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«Biz o'z, istc’dodli, lidoiy
bolalarimiz, far/.andlarimizga
bilim va kasb cho‘qqilarini zabt
ctishi uchun ganot berishimiz
kcrak».

Islam Karimov

SO*ZBOSHI

Farmakologiyaning taraqgiyoti amaliy tibbiyotning yuqori
samarali dori vositalari bilan boyishiga olib keldi. Farmako-
logiyani amaliyot bilan bog‘laydigan Kklinik larmakologiya
lanining bosh magsadi talabani bemorga samarali, xavfsiz dori
tanlash, tavsiya clish, o'tkazilayotgan farmakoterapiyani
samaradorligi va xavfsizligini ta'minlash hamda nazorat qgilishni
o'‘rgalishga qaratilgan.

Darslik Oliy va o'rla maxsus la’lim va sogMigni saglash
vazirliklari, Oliy va o‘rta maxsus ta’'lim muammolari insliluti
tomonidan Klinik farmakologiya I'anidan umumiy amaliyot
shifokorlari  tayyorlash  uchun  2002-yilda tasdiglangan
namunaviy dastur asosida yozilgan.

Darslikda klinik farmakologiyani umumiy va xususiy
masalalari yoritilgan.

Darslikni ushbu nashri o'tgan Il nashriga (Toshkcnt, «lbn
Sino». 2003) nisbatan gayta 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 Rcspublikamizda. chct cl-
larda, bazis va Kklinik farmakologiyadan etakchi olimlar
(M. N. Maxsumov, S. S. Azizova, P.S. Kats. . R. Mavlyanov,
V. G. Kukes, N.V Markova, V.A. Ousel, I B. Mixaylov,
K. N. Lourents, Bertram G. Katsung)lar tomonidan yozilgan
amaldagi go‘llanma va darsliklardan foydalanildi.
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Amaldagi o‘quv rejalarida fanni o‘gitish uchun ajratilgan
soatlarni chegaralanganligi sababli darslikda onkologiya, endo-
krinologiya, dcrmatovencrologiyada ishlatiladigan dori guruhlari
maxsus yoritilmadi.

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

Ko‘p yillik pcdagogik tajribamizdan va talabalar islagidan
kclib chigib, darslik oxirida dorilardan o‘tkir zaharlanishda tez
yordam ko'rsatish prinsiplari, klinik retseptura, bemorga
samarali, xavfsiz dori tanlash uchun go’‘l keladigan asosiy guruh
dori  vositalarining  farmakokinctik va farmakodinamik
ko'rsatkichlari va boshga matcriallar ilova gilingan.

Klinik farmakologiya darsligi kdan lotin tilidagi birinchi
0‘quv adabiyoti boiib, kamchiliklar va nugsonlardan holi emas.
Shu sababli darslik hagida o‘z fikr-mulohazalarini bildirgan
mutaxassislarga mualliflar minnatdorchilik bildiradilar.

Mualliflar
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«Xalgimizning asriy orzusi -
istiglolimizga hag‘ishlanadi»

MUQADDIMA

Respublikamiz muslaqqillikka crishgach, Prczident Islom
Abdug'anicvich Karimov O'zbckiston Rcspublikasi Oliy majlisining
IX scssiyasida «Barkamol avlod — O'zbckiston taraqqiyotining
poydevori» mavzusida so‘zlagan nutgida (1997-yil 29-avgust), zamon
talablariga javob bcradigan yuqori malakali, ragobatdosh mutaxassis
kadrlar tayyorlash muammosiga to'xtab, «...ta’lim darslikdan
boshlanadi..., cski golipda, mustabid davrda vozilgan darsliklardan
foydalanib, cski mafkuradan xalos bo'Imasdan, boialarimizni
yangicha fikrlashga o'rgalaolmayvniz! Axir, darsliklarda millat
fikrining, millat tafakkuri va millat mafkurasining eng ilg'or
namunalari aks etishi kcrak cmasmi? Biz darslik yaratishga eng iig‘or
va eng sharafli vazifa sifatida qarashimiz. yaxshi darslik yaratgan
odamlami boshimizga ko'tarishimiz kcrak...» degan cdi.

Ushbu nutgda kcltiriigan 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 konscpsiyasi»ga (2002) asos
qilib olindi. Zamon talabidan kelib chiqgib. ragobatdosh, yuksak
ma’naviy va axloqgiy talablarga javob bcradigan mutaxassis
tayyorlashga imkon bcradigan, hozirgi kunda farmatsevtika va
tibbiyot oliy o’quv yurtlarida o'quv rejasida o'qgitiladigan fanlar ichida
o‘z o'rnini cgallagan Klinik farmakologiya fanini o'gitish bo'vicha
Respublikamizda va chct cllar mavjud tajribalarga suyanib darslik
yaratish ustida keng gamrovli ishlar olib borildi. Va nihoyat, 2003-yil
«lbn Sino» tibbiyot nashriyoti tomonidan mualliflarning o'zbck tilida
bitilgan «Klinik farmakologiya» darsligi chop ctildi.

O'zbckiston Rcspublikasi Sog'ligni saglash vazirligi 2005-yil 12-
sentyabrdagi 440-sonli buyrug'i bilan ushbu darslikning lotin alifbosidagi
nusxasi Andijon Davlat tibbiyot institutida tayyorlanishi rcjalashtirilgan.

O ’zbekiston Rcspublikasi Oliy va o’rta maxsus ta'lim vazirli-
gining 2009-yil 26-fcvraldagi 51-sonli buyrug’iga asosan Yu.M. Mama—
dov, M./1. Xo’jambcrdiycv, B.Yu. Mamatovlaming «Klinik farmako-
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logiya» nomli lotin tilidagi darsligi Rcspublika Oliy tibbiyot o’quv®
yurtlari talabalari uchun o’quv adabiyoti deb chop ctishga ruxsat etildi
(O'quv adabiyotlari grifi guvohnomasi 031-son).

Darsiik 2 gism va 30 bobdan iborat. 1-gismda- fanning maqgsadi,
vazifalari, dori vositalarining farmakodinamikasi, fannakinetikasi, o‘zaro
va saibiy ta’siri, fanning pediatriyaga xos tomonlari (1-9 boblar); 2-
gismda - organi/mning turli tizimlari kasalliklarida ishlatiladigan guruh
dorilarini klinik-farmakologiktavsifi (10-30 boblar) yoritilgan.

Lotin alifbosida tayyorlangan ushbu nashr, darslikning krillda
chop etilgan 2-nashridan tubdan farq qilib, yangi materiallar, boblar
bilan to'ldirilgan, illustrativ materialiarga boy.

Darsiik 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 chiqgib, ushbu
masaladagi dunyo tajribasi 9-bobda yoritildi.

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

Hozirgi kunda dunyoda sil kasalligi keng largalganligi sababli.
silga qarshi dorilar klinik va farmakologik tavsifi kitobning 17-bobida
mukainmal yoritilgan.

Inson o'limiga ko‘proq sabab bo‘layotgan yurak ishemik
kasalligi, miokard infarkti, insult, gand kasalligi, gangrena kabi
noxush asoratlarning bosh sababchisi bo‘layotgan qonda orlib ketgan
lipoprotcinlar xolcslerin va triglitscridlar miqgdorini normallashti-
radigan gipolipidemik dori vositalarining tavsifi 21-bobda zamonaviy
i'm nuglayinazardan yoritildi.

Darsiik oxirida amaliy mashg'ulotlar vaqtida ishlatiladigan
kcrakli materiallar illova gilingan.

Darslikda ilm-lan jadal taraqqiy ctayotgan, zamonaviy axborotlar
kommunikatsiya ti/.im vosilalari amaliyotga keng joriy etilayotgan
zamonda. ta'lim oluvchilar oldiga ularni jadal cgallash bilan bir gatorda
muntazam va mustagii ravishda bilim izlash ishiga ham o‘rin goldirilgan.

Darsiik vrachga klinik fannakologiyaning bosh magsadi -
samaral!i. xavfsiz, individual farmakotcrapiyani o'tkazish va nazorat
qilish ishiga ilmiy yondashishga ko'maklashadi.
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| QISM
UMUMIY KLINIK FARMAKOLOGIYA

1-bob. Klinik farmakologiya fani magsadi, vazifalari va
gisgacha tarixi, boshga fanlar orasida tutgan o' mi

Farmakoiogiyaning taraqqiyoti amaliy tibbiyotni yuqori
samarali dori vositalari bilan boyishiga olib kcldi. Tcxnikaviy
(araqqiyot bugungi kunda ilmiy va amaliy tibbiyotda dorilarning
inson organizmiga ta’siri hagida to'plangan dunyo tibbiyoti
lajribasini e’tiborga olib, Jahon Sog'ligni Saglash tashkiloli 1971-
yili «Klinik farmakologiya»ni alohida fan sifatida c’tirof ctdi.
Rundan maqgsad dorilar farmakodinamikasi, farmakokinclikasi,
o'zaro va salbiy ta'sirlarini klinik o'rganishni hozirgi zamon
tcxnikaviy asosda chuqurlashtirishni ko'zda lutadi.

Klinik farmakologiya - aniq kasallik voki sindromda
bcmorga dorining klinik va farmakologik tavsifidan kclib chiggan
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 magsadi - samarali.
xavfsiz, individual farmakoterapiyani o'tkazishni ta’miniashdan
iborat.

Klinik farmakologiya fani yosh boMsa-da uning hal qiiadigan
masalalari hozirgi kun libbiyot amaliyoti uchun dolzarbdir. Jahon
Sog'ligni Saqglash tashkiloli ekspertlari ta’kidlashicha klinik
farmakologiya fani vazifalari quyidagilardan iborat:

1. Dorilarni samarali, xavfsiz ishlatish yo'llarini ishlab
chigish bilan farmakotcrapiya sifatini oshirish.

2. Yangi dorilarni klinik sinovdan o'tkazish: dorilarning
lurmakodinamikasi, farmakokinetikasi o'zaro va salbiy ta’sirlari
haqgida ilmiy-amaliy ma’lumotlarto'plash (ilmiy qgidiruv ishlar).

3. Dorilarni inson organizmiga ta'siri haqidagi dunyo
umaliyotida to'plangan ma'lumotlarni vig'ish va o'qitish (ilm
targatish).
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4. llmiy tckshirish laboratoriyalari va dorilar salbiy ta’sirini’sirit
o'rganish markazlarini tashkil qilish.

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

Klinik farmakologiya va farmakotcrapiya asoschilari qatoriga
Shargning buyuk gomusiy olimi va tabibi Abu Ali ibn Sino va rus
fiziologi I.P Pavlov va tcrapcvtlar B.E. Votchal, B.A. Abramov-
larni kiritish mumkin.

Klinik farmakologiya fanining rivojiga Rossiyada K.M. Lakin
V.G. Kukes, V.K. Lcpaxin, Yu.D. Ignatcv, Yu.B. Belousov, N.V. Mar-
kova. V.A, Guscl, I.B. Mixaylov, rcspublikamizda -
Q.N. Najmitdinovl R.l. 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-ginckologiya) bilan chambarchas bog'liqdir.
Klinik farmakologiya fani vrachni kundalik ishida uchraydigan
samarali. xavfsi/.. individual dori tanlash. samarali dorilar aralash-
masini tavsiya ctish, o'tkazilayotgan farmakotcrapiyani nazorat
qilish kabi dolzarb masalani hal gilishda ko'maklashadi.
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2-bob. Klinik farmakodinamika. «<NISITON» molekula-
larining kimyowiy tabiati, dori vositalarining spctsifik,
nospctsiflk va sclycktiv ta’siri

Farmakodinamika - dori moddalarining biologik obyekt va
inson organizmiga ta*siri natijasida kclib chigadigan o’zgarishlarni
o’rganadi.

Dori moddalarining farmakologik ta’siri ularning maxsus
makromolckulalar «nishon» hujayra bilan okzaro ta’siriga bogMiq.

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

Rctscptor - dorilar bilan o'zaro ta’sir giladigan substrat
makromolekulari tarkibidagi faol guruhlar boMib, moddaga xos
ta’simi ta’minlaydi.

4 turdagi retscptor qurilmaiari farglanadi:

I. lon kanallarini ishini to'g‘ridan to‘g‘ri nazorat giluvchi
rctscptorlar. Bu turdagi rctscptorlarga n-xolinrctscptorlar, C5/IMKn-
rctscptorlari, glutamat rctscptorlari kiradi.

Il. «G-ogsillar - ikkilamchi uzatkichlar» yoki «G-ogsillar -
ion kanallari» turidagi rctscptorlar. Bu turdagi rctscptorlar ko‘pgina
gormon va mecdiatorlar uchun mavjud (m-xolinorctseptorlar,
adrenorctscptorlar).

Ill. Effcktor fermcntlar ishini to‘gkidan to'g’ri nazorat
qiluvchi rctseptorlar. Ular tirozinkinaza bilan bog’langan bo'‘lib,s
ogsillarni fosforlanishini nazorat qiladi. Insulin va ba’zi o'‘sish
omillari ushbu prinsip asosida tuzilgan.

IV DNK transkripsiyasini nazorat giluvchi rctscptorlar. 11
turdagi hujayra qobig’i retseptorlaridan fargli ular hujayra ichidagi
rctseptorlar (eruvchi sitozollar yoki yadro ogsillari) hisoblanadi. Bu
turdagi rctseptorlar bilan steroid va tircoid gormonlar o'zaro
ta’sirga kirishadi.
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Retseptor turlari

~  — Agonist R— Retseptor G — O-ogsillaf Fcrmenilar

2.1-rasm. Rctscptorlar nazoratidagi jarayonlarga
agonistlarning ta’'sir gilish prinsiplari.

I. lon kanallari o‘tkazuvchanligiga to‘g‘ridan to‘g‘ri ta’sir (n-(n-

xolinorctscptorlar, G AM K Aretscptorlar); 1l. Ikkilamchi o’tkazuv-
chilarni hosil giluvchi G-ogsillar orqgali ion kanallari va fermentlar
faoliyatiga ta’siri (M-xolinoretscptorlar, adrenorctseptorlar); Ill.
Tirozinkinaza ferment faoliyatiga to’g'ridan to‘g‘ri ta’siri (insulin
rctscptorlari, o’sish omillari rctscptorlari); IV DNK transkriptsiyasiga
ta’siri (steroid, tireoid gormonlar).

Ko‘p hollarda bu qurilmalar nuklein kislotalari, ionlar, nuk-
leotidlar, glikozidlar. sial kislotalari va serebrozitlar saglovchi ogsil
tabiatli makromolckulalar hisoblanadi, Neyromediatorlar bilan
o’zaro ta'sir giladigan qurilmalar ular bilan, ya’ni neyromediatorlar
bilan bog‘lanadigan hujayra tashqarisiga garagan gidrofil molekula
ligandlarni saqglaydi. Gormonlarni (steroid, tiroksin) sezuvchi
qurilmalar hujayra membranasi ichiga ochiiadigan gormonlar bilan
kompleks hosil giladigan harakatdagi (ya’ni hujayra ichiga gormon
chigaruvchi) yengil gidrofob ligandlar hisoblanadi.

QurilmaJarning asosiy qgismi hujayra membranasi tashqga-
risida va ichki gobig'ida va hujayra organcllalarida joylashgan.
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Dorilar ta’sir giladigan asosiy nuqtasi mcdiatorlar va gormonal
qurilmalar, Nal K+ATFaza nasosi. hujayra qobig‘idagi CaH Na+
va K+ kanallar hisoblanadi. Bundan ko'rinib turibdiki, dori
moddalari asosan filogcnctik determinlangan biologik jarayonlar
orgali o‘z ta’sirini namoyon qiladi.

Dorilar ta’sir giladigan qurilmalar kimyoviy tuzilishi jihati-
dan murakkab va ko‘p girrali bo‘lib, tananing turli gatlamlarida
loylashgan. (2.1-jadval).

2.1-jadval
Retseptor qurilmalari va ularning turlari

Qurilmalar
Adenozin qurilmalari
u |-Adrcnoqurilmalari
« .-Adcrnoqurilmalari
(L-adrenoqurilmalari
Angiotcnzin qurilmalari
Bradikinin qurilmalari
GAMK-qurilmalari
Gistamin qurilmalari
Dofamin qurilmalari
l.cykotriyen qurilmalari
M-xolinoqurilmalari
N-xolinoqurilmalari
Opioid qurilmalari
Prostanoid qurilmalari
R purin qurilmalari
Aminokislotalarni go'zg'aluvchi
qurilmalari (ionotrop)
Y ncyropeptid qurilmalari
Bo'lmacha natriyuretik peptid
qurilmalari
Serotonin qurilmalari

Xolctsistokinin qurilmalari

' Xalgaro nomenklatura.

Turlari'
A), N2n, N 28, A,
aln aiv. air
a2Aajv.ak
Pt> P?. P3.
AT,, AT2
B, B2
GABA,\, GABAH GABAc,
n,.n2n-,>C~
D, D2 D, D,. D
I-MB,, L.TCi, 1td4
M, M., ;. M,
Mushak va neyron tiplari
P-S. K
DP, HP, IP, TP, HP,, HP2 HP,
Pzx, P,v- P2, Pit. Pt
NMDA. JIMPA

y.,y2
ANPA, ANPB

5ITT YAR, 6-HT™1-n, 5-HT3. 5-HT4
5-11T,(Ar, 511T, 5-HT7
CCKa, CCKb
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Dori moddalarining retseptor bilan ta’siri kimyoviy yoki
fizik-kimyoviy jarayonlar yordamida yuzaga kelib chiqadi va
retseptor faol ligandlar konformatsiyasining o‘zgarishi yoki bir
necha faol ligandlar guruhlari ta’siri natijasida yuz beradi
(allosteriya nazariyasi).

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

2.2-jadval
Moddalarning «nishon» qurilmalar bilan
0‘zaro ta’'siri
0 ‘zaro ta’siri BogManishning tax- Atomlar orasidagi
miniy mustahkamligi masofaga qarab,
Kkal/mol ki/mol bogManish ning
kamayishi (r)
Kovalent bogManish 50-100 210-420
F.Icktrostatik (ion) 5 21 ~7r ~
bogManish
lon-dipol bogManish 2-5 8-21
Dipol-dipol bogManish 1-3 4-12
Vodorod yordamida 2-5 8-21
bogManish
Vandcrvaalspv 0,5 2

(dispersion) bogManish
Gidrofob" bogManish

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

1Qutblanmagan hujayralarni suv ishtirokida bogManishi
* CH2to'g'ri kcladigan 0,7 kkal (3kJ)
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maxsus alogadorligini ya’ni «affinilct»ligini ko'rsatadi. Ko'proq
larmakologik ta’sirning boshlanish davrida dori moddalari va
retseptor qurilmalari orasida ionli bogManish yuz beradi. Bu
val.iyatlarda dorilar ta’siri qaytar darajada boMadi.

Ba’zi bir moddalar (masalan, alkillovchi moddalar) biologik
substratlar bilan mustahkam va gaytmas kovalent bog' hosil qiladi.
Dori moddalari va retseptor qurilmalari bilan koordinatsion
kovalent bog' hosil boMishi katla amaliy ahamiyat kasb ctishi
uiumkin. Masalan, dori moddalari va antidotlar orasidagi bog‘
(unitiol va margimush orasidagi bog'). Bu bog' mustahkam
boMadi, chunki bu bog‘da retseptor qurilma butunlay ishdan
chigadi. Bu bogMar xelatlar hosil boMishi asosida yotsa, boshga
hollarda dorilardan zaharlanishga sabab boMishi mumkin.

Amaliyot nuqtayi nazaridan organizmning funksional
buzilishlariga ta’sir gilish maqgsadida ishlatiladigan dorilarni
retseptor qurilmalari bilan qaytar darajada bog‘ hosil gilgani
ma’qul boMsa, yuqumli Kkasaltiklar chagiruvchilariga ta'sir
giladigan dorilarning kasallik chagiruvchisi bilan qaytmas bog’
hosil gilgani ma’qul.

Dorilarning bir marta Kkiritilishiga organizm tontonidan
bcrilgan javobning miqgdori ikki ko'rsatkich - birinchidan,
uinumiy retseptor qurilmalarining dori bilan band qilingan miqdori,
ikkinchidan, dorining maxsus retseptor qurilmalarida saglanib
qolish vaqti bilan ifodalanadi. Kiritilgan dorining farmakologik
tavob kuchini Mixaelis-Menten kinctik tcnglamasi bilan ifodalash
mumkin, ya’ni farmakologik javob dorilar bilan band gqilingan
retseptor qurilmalari soniga proporsional boMadi. Bu hodisa gandli
diubetni insulin yoki temir yetishmovchiligida temir preparatlari
bilan davolash jarayonida kuzatiladi.

Dori ta’sirining kuchi esa, dorilar tomonidan retseptor
qurilmalarida hosil gilingan konformatsion o'zgarishlar tezligi va
xarakteriga bogMig. Hamma vaqt ham dori migdorining ortishi
doriga javob miqgdorini kuchaytirmaydi, chunki retseptor
qurilmalar dori bilan band, shu sababli farmakologik javob
kuchaymaydi. Masalan, nitritlar ta’sirini shu mexanizm bilan
tushuntirish mumkin, sababi nitritlar chagirgan farmakologik

13

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

samara ular miqgdorining ortgani bilan ko’paymaydi. Yugorida
aytilganlardan ko’rinib turibdiki, dorilarning farmakologik javobini
migdoriy aniqlash juda murakkab jarayondir. Bunda rctscptor
qurilmalarining ahvoli, doriiar bilan rcaksiyaga kirishadigan
retseptor qurilmalarining joylanishi va ulaming tabiatini ko‘p
tomonlama tahlil qilish yoii bilan tushuntirish mumkin.
Dorilarning retseptor qurilmalari bilan o’zaro ta’sirini bilishning
murakkabligi shundaki, ma’lum rctscptor qurilmasi bir nechta dori
moddalari bilan, dori moddalarining o*zi csa, bir nccha funksional
retseptor qurilmalari bilan rcaksiyaga kirishishi mumkin.

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

Farmakologik javob umumiy yoki mahailly bo'lishi
mumkin. Doriga mahailiy javob, dori tcriga surtilganda, scpilganda
yoki oshqozon-ichak yo’lidan so’rilmaydigan doriiar ishlatilganda
kuzatiladi. Doriiar biosuyugliklarga o‘tganda farmakologik javob
organizmning biror gismida yuz bcrishi mumkin.

Davolash maqgsadiga javob bergan dorining samarasi asosiy
ta’sir, qolgan ta’sirlari csa ikkinchi darajali ta’sir hisoblanadi.
Dorilarning keying! ta’siri organizmning funksional buzilishlariga
sabab bo*lsa. dorining bu ta’siri salbiy ta’sir (St) dcyiladi. 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 chiqgarishining
kamayishi asosiy ta’sir boisa, bu vaqtda kuzatiladigan bemor
0g'zining qurishi dorining salbiy ta’siri deb garash mumkin.

Farmakologik ta’siriga qarab hamma doriiarni ikki guruhga:
spetsiflk (maxsus) va nospctsilik (nomaxsus) ta’sirga ega bo’lgan
dorilarga bo’lish mumkin.

Darmon doriiar. glukoza, fosfat kislota unumlari. adapto-
gcnlar (clcutcrokokk, jen-shen) va boshga moddalar organizmning
turli biologik ta'min tizimlariga ta’sir giluvchi, keng qamrovli
farmakologik ta’sir giluvchi moddalar hisoblanadi.
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Dori moddalari ma’lum retseptor qurilmalariga agonist yoki
antagonist sifatida ta'sir qilsa, bunday ta’sir SpCtSiﬁk (maxsus)
in sir deb qaraladi. Masalan, alfa-. beta-adrcnoqurilmalar va M-. N-
Milinqurilmalaming agonist va antagonistlarii. Bu moddalar
yuqoridagi turli a’zolarda joylashgan qurilmalarga ta’sir qilib turli
yil farmakologik ta’sir chaqiradi.

Dori moddalari tananing ma lum gismida o’zgarishga sabab
Ini'lsa, bunday ta’sirini tanlab (sclycktiv) ta’siri dcyiladi. Masalan,
atenalol betai-adrenoqurilmalarni falajlasa, salbutamol csa, bcta?-
.drenoqurilmalarni tanlab qo’zg’atadi.

Farmakologik tez ta’sir va kuchli namoyon bo'lishi doriga
.vuvchan qurilmaiarning ta'sirlanuvchanlik darajasiga bog’liq. Bu
o / navbatida agonislning yuqgori affinitctlik xususiyatiga bog'lig
boiib, agonistni tabiiy agonistning molckulasiga o'xshashligi bilan
lushuntiriladi. Agonistning faolligi ko’p hollarda retseptor
qurilmalari bilan kompleks hosil qilish va bu kompleksning
uvlikda buzilishiga bog’ligq. Retseptor qurilmaiarning birlamchi
yuborilgan dori ta’sirida bo'lganligi tufayli dori gayta yuborilganda
snmarasi sustroq hamoyon bo’ladi.

Dorining selycktivligi dorining effektor lo’gimada to’planish
diirajasi (bu esa dorining Fizik-kimyoviy xossalari bilan aniglanadi)
vu to’gimaga o'xshashligi (ya’ni mcmbranalar tuzilishi, nazorat
qgilishning o‘ziga xosligi, hujayra metabolizmi) bilan tushuntiriladi.
lanlab ta’sir qgiladigan doriiar katta miqdorlarda butun tizimga
ta’sir giladi va doriga xos umumiy farmakologik samara chaqiradi.

Dori ta’sirini baholashda Yashirin davr. eng yuqori ta’sir
cho’qqisi, samaraning davomiyligi va qoldiq ta’sir davri tafovut
qilinadi.

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

Yashirin ta’sir davri dorining ta’sir giladigan joyda to'pla-
mshi (rezoxin. delagil. oltin prcparatlari), yoki ta’siri oralig mexa-
nizmlarning (simpalolitiklarning gipotenziv ta’siri) ishtirokiga
bog’lig bo’ladi.
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Dori ta’sirining saqlanish davri dorining nccha marta qo'lla-
nish va davolash davomiyligini aniglaydigan ko'rsatkichdir. Dori-
lar samarasi davomiyligining gisga yoki uzogligi uning farmako-
kinetikasiga bog'lig boiadi.

Dori samarasining kuchi va davomiyligi birinchidan,
dorining Kiritisb tezligi va retseptor quriimalari bilan o'zaro
birikish miqdoriga bog'liq. Masalan, 80 mg furosemidni vcnaga
yuborilganda siydik haydash samarasi tczlikda kuzatiladi, shu
migdorni venaga tomchilab yuborilsa, uning siydik haydash tezligi
va samarasi kuchi ko'paymaydi.

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

Ikkinchidan, dori samarasi dori ta’sir giladigan funksional
tizimlar i'aoliyatiga bog‘Jig, chunki dorining farmakologik ta’siri
bu tizimlar bilan o‘zaro ta’sir qilish tezligi va bu ta’sirning birin-
ketinligi bilan aniglanadi. Bu funksional qurilmalar faolligi
saqglanganda  farmakologik ta’sir me’yorida va  adckvat
determinlangan bo’'ladi. Maddan tashqari ortigcha yoki yetarli
bo'Imagan hollarda esa farmakologik javob salbiy boMishi
mumkin. Organizmning doriga bunday javobi funksional
tizimlardagi organik o'zgarishlar davrida kuzatilishi mumkin.

Masalan, kuchli og'rig davrida qon bosimining tushib
ketishiga javob sifatida og‘iz orqali gabul gilinayotgan dorining
so'rilishi va dori bilan o'zaro ta’sir giladigan tizimlar javobi ham
o’zgaradi. Shunga o’xshash vaziyat tireotoksikozda digoksin
yuborilganda kuzatiladi. mikscdcmada esa bunga garama-qgarshi
javob kuzatiladi.

Dori ta’sir giladigan funksional tizimlar holatiga inson yoshi
ham ta'sir qgiladi.

Uchinchidan, ishlatilayotgan dorilaming 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.


http://www.ziyouz.com

Simclidin jigarda tcolillin, anaprilinning parchalanishini
kamaytirib ularning kiinik samaradorligini oshirsa, fenobarbilal
liunga garama-garshi. ularning kiinik samarasini susaytiradi
(induktor sifatida).

Amaliyotda ishlatiladigan ba’zi dorilar palologik jarayon
natijasida o‘zgargan tizim ishiga kuchli la'sir gilishi mumkin. Ma-
salun, issigni pasayliruvchi noslcroid dorilar tana harorati ko'taril-
gunda yaxshi ta’sir qgiladi, antidcprcssantlar esa depressiya val.i-
yatida 0‘z samarasini yaxshi ko’rsatadi va hokazo.

Bcmorga dori tanlashda va optimal dorilar aralashmasini lu-
/ishda dorilarning farmakologik samarasining o'zgarishi zaminida

lurli mcxanizmlar yotishini hisobga olish kalta amaliy ahamiyatga
ega.

340$33~
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3-bob. FARMAKOKINETIKA14ING KLINIK
AlIIAMIYATI

Farmakokinctika - dorilaming so'rilishini, ogsillar bilan
bogianishini, targalishini, biolransformalsiyasi va organizmdan
chigib ketish jarayonlarini o'rganadi va dorining organizmda
miqgdoriy dinamikasi hagida ma’lumot bcradi.

Dorilarning farmakologik samarasi dori moddalarining
relseptor qurilmalaridagi migdoriga bog'lig bo'lib, bu miqdorni
organizmda aniqlash murakkab jarayondir, amalda uni aniqglab
bo'Imaydi. Shu sababli, amalda dorining miqgdorini biosuyugliklar
(gon. qon plazmasi, zardobi, so‘lak, siydik)da aniglanadi, chunki
dorining kiritilayotgan miqdoriga nisbatan uning gondagi miqdori
va dorining farmakologik samarasi orasida korrelyativ bog'liglik
borligi aniglangan.

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

3.1. Dori vositalarining yuborish yo‘liari va so‘rilishi

Dorining so'rilishi yuborish yo'liga bog'liq. Enteral (og‘iz
orqali, til ostiga, yo'g'on ichak orgali) va parenteral vena (arteriya
qgon tomiriga, mushakka, teri ostiga), nafas a’zolari orgali yuborish
yoilari mavjud bo'lib, dori vena va arteriya qon tomiriga yuboril-
ganda to'g'ridan to'g'ri gonga tushadi va tez orada qonda dorining
yugori miqdori paydo bo'ladi, bu esa dori samarasini tez yuzaga
kclishini ta minlaydi. Dori venaga ko'proq tez samara olish talab
gilinadigan vaziyatlarda yuboriladi, aynigsa chaqaloq bolalarda.
Dori venaga tezlikda (bolyus), sekinlik (bir nccha daqiga 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 l'argli o'laroq biotransformaisiyaga kam uchray-
di, shu sababli venaga. arteriya gon tomiriga yuborilganda dorining
yuboriladigan migdori biroz kamroq olinadi.
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Dori enteral va boshga yo'llar bilan yuborilganda so'rilgadan
keyin jigardan o‘tgach katta gon aylanish lizimiga lushadi.

Dorining gon va limfa tizimlariga so'rilish (adsorbtsiya) deb
nomlunadi. Dori yuborilgan joydan passiv difTuziya, fillratsiya, faol
transport (tashilish), yengil lashilish, pinolsitoz jarayonlari
ynnlamida so'riladi (3.1-shakl).

Passiv (kuclisiz) n 0
difTuziya Hi H

Qutbli lesliik (yoriqg)

Filtraisiya
Faol
transport
Uujayra té-\sf‘-lql Biologik membmna HUJa,lyra_ I(,:hl
bo‘shlig'i (parda) bo’shlig’i

- transport tizimi )
«?- modaalar molckulasi

3.1-shakl. Dori vositalarining so‘rilish yoMlari.

Og‘iz orgali dori yuborish keng tarqgalgan. xavfsiz. va
igtisodiy jihatdan tejamli fiziologik yo'l bo'lib. amaliyolda keng
ilo‘llaniladi. Dori so'rilishining to'ligligi va tezligi turli omillarga
I>o0g'lig bo'lib, ko'proq individual xaraktergaega bo'iadi.

Og'iz orqali kiritilgan dori og'iz bo'shlig'i shilliq pardasi
orqali, uning asosiy qgismi esa ichak shilliq pardalari orqali so'rilib.
ligardan o'tgach katta qon aylanish lizimiga tushadi. Og'iz orgali
ichilgan dori so'lak bilan namlanib gqizilo'ngach va oshqgozonga
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tushadi. Ko'pgina dori shakllari maxsus goplama (yoki kapsula)
ko‘rinishida bo‘ladi va bu dorini so‘lak larkibidagi fermentlar
(masalan, amila/.a, lipaza) ta’siridan saglash maqgsadida
tayyorlanadi.

Oshqozon sutka davomida 2-2,5 litr shira ajratadi, u 0,3-
0,5% vodorod xlorid va ogsillarni parchalovchi pepsin ferrnentini
saglaydi. Oshqozon shirasi lipolitik xususiyatiga ham cga.

Ishqoriy muhilga cga boMgan dorilar ichilganda oshqozon
shirasi muhitini (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- COO'.£=£ R- COOH « * .~ ~~tR- COOH R- COO~
H+ H*

R - OH «r -~r R*

OH~
Y shiiliq
parda
R - COOH - kuchsiz kislota Reaksiyalar birikmalar va ha-
R - OH - kuchsiz ishqor

rakatining asosiy yo'nalisfai

3.2-rasm. Moddalarning oshgozondan so‘rilLshida pH
ning ahamiyati.

Masalan, critromitsin, xinidin, tcofillin kam ishqoriy muhitli
bo'ladi, shuning uchun bu dorilarni och goringa yoki kuchsiz
ishqoriy (mineral) suvlar bilan ichilgani ma’qul. Oshgozon shirasi
kuchli kislotali muhitga cga boigan hollarda pilorus spazmi
natijasida dorining oshqozondan ichakka o'tishi sckinlashadi. Shu
sababli dori ichishdan oldin ortigcha oshgozon shirasi kislotali
muhitini ncytrallagan ma'qul. Bu magsadlarda sut, mineral suvlar,
sodali ichimlikiar yoki oddiy suv ichish tavsiya ctiladi.

Dori ichishdan oldin va ichilgandan keyin sutli kiscl tavsiya
qilish kerak, bu oshgozon shirasini ncytrallash bilan birga ichilgan
dorining oshqozon shiiliq pardasiga zararli (qitiglovchi) ta'sirini
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snsaytiradi. Kam kislotali muhitga cga bo'lgan vositalar
(Ulralsiklinlar) soda suyugligi bilan ichilganda uning so‘rilishi 50
loi/.ga kamayishini ham ko'zda to'tish kerak. Gipoatsid holatlarda
nshqgo/.onning bo'shalishi (evakuatsiyasi) kuchli bo'lgan
licmorlarda ichilgan dori tezda ichakka o‘tadi va bunday
bnnorlarda dori samarasi tezroq kuzatiladi.

Ko'p dorilar oshqozonda kam so'riladi, dorilarning asosiy
qgismi ingichka ichakda (yuqori gismida) so'riladi. Oshqozon
luirakali (evakuatsiyasi) natijasida pilorik jom ochilib ichilgan dori
o n ikki barmoq iehakka tushadi va bu yerdagi safro suyuqlig'i (1.5-11
uialashmasi pH:-8) va ogsil polipeptid tabiaili dori moddalar,
C.ormonlar (vazopressin, kortikotropin, insulin, progesteron,
lestostcron) faolligini  butunlay yo'qotadi. Safro suyuqlig'i
inrkibidagi moddalar moyda eruvehan dori moddalarini, dori
qobig'ini (kapsulalarni) ichakda eriydigan tablctka qobig'ini
eiitadi. Dori moddalari ichakda go'shimeha moddalardan ozod
bo'ladi. Dori moddasi ichak shirasida buzilsa. dorining faol qismi
ilo‘'shimcha qismidan sekin ajraladi bu dorining qonga tez va
batamom so'rilishini kamaytiradi.

Dori go‘shimchalarining (napolnitcl) turli-tumanligi bemor
ijonida dori migdorining katta ko'rsatkichlarda farglanishiga sabab
bo'ladi.

Sof holda ajralib chiggan dori moddasi ichak shirasi bilan
o'zaro ta’sir giladi. Safro suyugqlig'i tarkibiy qgismi ba'z.i dori
moddalari bilan birikib. crimaydigan aralashma (xclatlar) hosil
giladi, bu esa o'z navbatida dorining biologik o'zlashtirishini
kamaytiradi (tubokurarin. nistatin, polimiksin).

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

Ichak harakatining ortishi dori so'rilishini sckinlashtirsa.
uning sckinlashuvi esa bujarayonni kuchaytiradi.
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Donning so'rilishi dori shakliga bog‘liq. Dori moddasi
critmadan yaxshi soTiladi, undan kcyingi o‘rinni suspcnziya
ko'rinishidagi dorilar, kapsulalar, oddiy tablctkalar, qobiqgli
tabletkalar cgallaydi va sekinlik bilan so‘riladigan dori shakllari
oxirgi olrinda turadi. Dori shaklining ko‘rinishidan qat’i nazar, uni
ovgatdan 2-3 soal keyin 200-250 ml suv bilan ichilsa yaxshi
so‘riladi. Jigarda birlamchi biotransformatsiyaga uchraydigan
dorilar (anaprilin, aprcssin. verapamil. etmozin)ni ovgatdan keyin
ichgan ma'qul, chunki bu holda ular jigarda kamroq birlamchi
biotransformatsiyaga uehraydi. shuning hisobiga ularning biologik
o'zlashlirilishi ortadi.

Dori moddalarining so'rilishiga ovgat ham ta’sir giladi.
Ovqal qabul qilishda oshqozon harakati buzilishi hisobiga
izoniazid. Icvodopa. eritromitsin va boshga dorilar so‘rilishi
kamayadi. Aynigsa, oshqozon evakuatsiyasini haddan tashqari
issig. kislolali. yog'li, quyuq. ortigcha sho‘r va achchiq ovqgatiar
dori so‘rilishini sekinlashtiradi. Dori moddalarining oshgozonda
uzoq saqlanishi dorining eruvchanligini oshirish hisobiga ichakka
o4gach lining biologik o'zlashtirilishini ko'paytiradi (masalan.
nitrofurantoin, gipotiazid). Ovgat oshgozon shirasi kislotaliligini
oshirib dori tarkibidagi moddalarning (izik-kimyoviy xossalarini
o'zgarliradi. lining parchalanishiga olib keladi(masalan, piratsctam
tarkibidagi karbonat magniyning parchalanishi).

Ichakda ovgatning dori moddalariga la'siri turlicha bo‘lishi
mumkin. Birinchidan, ovgat dori moddalarining ichak devoriga
yaginlashuviga qarshilik ko‘rsatishi mumkin. Ikkinchidan, ovqat
ichakda qon aylanishini yaxshilash hisobiga dori so‘rilishini
kuchaylirishi mumkin. llichinchidan. ovqat tarkibidagi ikki valentli
elcmcntlar dorilar bilan birikib xelatlar hosil qilib. ularning
faolligini susaylirishi mumkin. Moyiar, uglevodlar yoki ogsilga
boy ovqatiar ampitsillin. oksatsillin, izoniazid kabi dorilar
so’rilishini susaytirsa, grizcofulvin - so'rilishini ko'payliradi.
Ovgatda  yuqori molckulali (spironolaklon. nitrofuranlar.
grizcofulvin) dori moddalari yaxshi eriydi. Ovqal safro suyuqlig'i
ishlab chiqilishini kuchaytirib moyda eruvchi (karbomazcpin,
spironolaklon, dikumarin singari) dorilar so'rilishini yaxshilaydi.
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Hamma vaqgl ham dori so'rilishining kamayishi dori umumiy
miqdorini kamayishi bilan kcchmaydi, dorining gondagi miqdori
kamayishi qondagi kcrakli dorining bu miqgdorini hosil qilish
vaqtini ko’paytiradi. Dori samarasi uning qondagi sof holdagi
miqdoriga bog'liq bo'lganligi sababli, dori so’rilishining kamayishi
lining samarasi susayishiga sabab boMadi. Ayniqsa gisga muddatli
yarim chiqgib ketish davriga cga, ya'ni yomon biologik o'zlashtiri-
ladigan (masalan, furoscmid) dorilar gabul qilinganda. shunday
hodisa yuz bcradi.

Demak, dori og‘iz orqgali yuborilganda, dorining qondagi
migdorini tez hosil qilish uchun uni ovqatdan ilgari gabul qilish
kcrak. Erishilgan samarani saqlab turish kerak boMgan hollarda csa
dorini ovgatdan keyin qabul qilgan ma'qul. Ovqgal hazmini
yaxshilovchi va darmon dorilarni (vitaminlarni) ovgat vaqtida,
lu/.lar ko'rinishidagi va o'simliklar lindirmalarini ovgatdan keyin
invsiya ctgan ma’qul. Ovqgal vaqgtida ichilgan ba’zi bir dorilar
so'rilishi (biologik o‘zlashtirilishi)ning kamayishi hamma vaqt uni
ovqgatdan ilgari ichishga bersa bo’lavcradi degani emas. chunki bu
holda dori oshgozon-ichak tizimini qitiglab. oshqozon yallig’lani-
\hi va yara kasalligi gqo‘zg‘alishiga yoki dispeptik o’zgarishlarga
«.ahab bo’'lishi mumkin.

Ovqgat moddalari quyidagi dorilar - amoksillin, asctilsalilsilat
kislola, butametamid, digoksin, nitrosorbit. sclalosporinlar,
mlrofurantoinlar, sulfanilamidlar. fcnobarbilal, furoscmid,
lenutsetin dorilar so'rilishini kamaytirsa. glibenkamid, nitrazepam,
oksa/epam, prednizolon, xlorpropamid, tcollllin so’rilishiga ta'sir
(plinaydi.

Ovqgat moddalari quyidagi dorilar - aspirin, izoniazid, sefa-
losporinlar, levodopa, pcnilsillinlar. rifampitsin. sotalol, suifalen,
*a>Mllin. tetratsiklinlar, fenatsetin biologik o’/lashtirilishini kamay-
lirsa. quyidagilar - gidrolazin. gipotiazid, grizcofulvin, dikumarol.
tlifenin, karbamazepin, labctalol. litiv luzlari. metaprolol. nitro-
luranloin, propranolol, spironalaklon, feniloin, eritromilsinlarning
lilologik o’zlashtirilishini kuchaytiradi.

Dori moddalari va ovgat moddalarining o’zaro ta siri
to'g’risida gapirganda, dori moddalari tomonidan ovqat tarkibidagi
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organi/m uchun foydali turli biologik faol moddalar so'rilishi
buzilishini ko'zda to'tish kerak, bu aynigsa ular uzoq muddat birga
ishlatilganda kuzatiladi. Masalan, ichiladigan gormon ko'rinishi-
dagi faol moddalar folat kislotasi, askorbin kislotasini, riboflavinni:
bilvosila ta’sir giluvchi antikoagulyantlar esa, vitamin K so'rili-
shini kamaytirib, surgilar csa moyda eriydigan vitaminlar so‘ri-
lishini kamaytirib, turli patologik holatlarni kellirib chiqgarishi
mumkin.

3.1.1. Dnri vositalarining bolalarda va gariyalarda so‘rili-o n
shining o‘ziga 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 csa kuchsiz ishqoriy
(7.3—.6) muhitga tcng bo‘ladi), bu o'z navbatida oshqozondan
dorining ichakka o'tishini sekinlashtiradi. Bolalar ichagida mikro-
flora yaxshi laraqqgiy ctmagan, glukuronidaza faolligi yuqgori, safro
suyuqlig'i ajralishi past, dorining yo‘g‘on ichakdan soTilishi
sckinlashgan. Yuqorida kcltirilgan Fiziologik omillarning o‘ziga
xosligi. bolalar amaliyotida ishlatiladigan maxsus yo‘l bilan tayyor-
langan dori shakllarini ishlatishni talab qiladi. Qariyalarda ham
oshgozon shirasi kislota muhitining kamayganligi qayd ctiladi, bu
csa 0'z navbatida dorilarning oshqozondan ichakka o‘tishini va
so'rilishini hamda biologik o'z.lashtirilishini kamaytiradi (3.1-
jadval).

3 1-jadval
Yuhorish yoMiga garab dorilarning qondagi yuqori

migdorini kclib chigish vaqti

Dorilar Miqgdori, mkg/ml Vaqti
rcktal  OU‘[7 orqali rcktal o(>'iz orqali
Indomciatsin 2,15 2,85 50dagiga 100 dagiga
Siba/on (scdukson) 0,09 0,19 4 soat 1 soat
Tcofillin 0,12 0,6 1soat 4 soat
Aspirin 25 40 2 soat | soat
24

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Shuning uchun botalarga dorini ichishga bcrilganda samarasi
hainma vaqt ham yaxshi boMavcnnaganligi sababli pedialriya
amaliyotida dorilar ko'proq parenteral (mushakka. tcri ostiga),
gemodinamika. mikrotsirkulalsiya bul/ilgan hollarda venaga
yuboriladi.

3.2. Dori vositalarining targalishi

Organiz.mga Kkiritilgan dori moddalari ko'pincha bir xilda
liirgalmaydi. cndolclial kapillar to'sigdan o'tganlari hujayralararo
Miyuglikda ko'proq lo'plansa. hujayra devoridan oson o'tadiganlari
csa barcha to'gimalarga yaxshi targaladi. Dorilarning organizmda
largalishi natijasida dori moddalari ta’sir ko'rsatadigan joyga
(biofazaga) yclib borib o'z klinik samarasini ko'rsatadi. Biofazaga
yctib borish uchun dori molckulasi criydigan bo"lishi kerak. yirik
inolckulali dori moddalarining so‘rilishi va larqgalishining asosiy
slmrli ularning moylarda crish gobiliyatiga bog'liqg bo'ladi.

Suvda va moylarda crimavdigan dorilar hujayra qobig'i
orqali yoki boshga tashuvchi (transport) mcxanizmlari orqalii
lwiluyra ichiga tushgandan so'ng biofaza jarayonida ishlirok etado
vii samara ko'rsatadi (3.3-rasm).

Kapillar Hujayra (asliqurisiclagi hoMtirq Hujayra

3.3-rasm. Dorilarni tarqalishiga ta’sir giladigan omillar.
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Miya kupillarlan
(dcvor qalinligi 0,1-0,3.mkm)___
Aslrosillar
shohchasi

Endoteliy hujayralan
orasidagi kuchli bog’

Mitoxondriyalar

Kapillarlor dcvoridan o'tadigan moddalar:

Difluziya yo* li bilan (yog'da criy- Difluziya yo'li bilan
digan birikmalar)
Hujayralar ora yorig’idan (Hujayralar ora yoriq)
(kengligi 100 A)

r j\Kapillarlar dcvoridagi oynalar orgali ("Oyna" yo'q)

(katta migdordagi suv o'tisha ucHun,
misol, buyrak koplokchalrida)

Pinusitoz yordamida (Pmositoz hodisasi yo’q yoki KalLu)

O F“ol transport yordamida

3.4-rasm. Ikki tur kapillarlardan moddalarni o‘tssh prinsiplari
(Olcndorfva Rapoport kcltirilgan )

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

Dorilarning targalish hajmi (\Vd)- dorining gon plazmasi
va boshqga suyugqliklarda taxminan bir xil migdorda targalishi uchun
kerak bo'ladigan suyuglikning taxminiy hajmiga teng.

y _ Organizmdagi moddalarning urnumiy miqdori
J Moddalaming gondagi miqdori

Tarqalish hajmi qon plazmasidagi dori fraksiyalari hagida
maMumol bcradi.

Ko'pgina moddalaning gcmaloensefal to’siqdan oTishi qiyin
kechadi. Buning sababi miya kapillarlarining luzilishini o‘ziga
xosligiga bog’lig (3.4-rasm). Miya kapillarlarida boshqa kapillar-
lardagi singari «tcshiklar» bo'lImaydi. Bu «tcshiklar» orqgali
ko'pgina moddalar o‘tadi. Miya kapillarlarida pinotsitoz hodisa
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vo'q. Bu Kkapillardan yogMar cruvchi modda miyaga asosan
diffuziya, ba’zi moddalar Tao! transport yordamida Kkiradi.
Moddalarni GEM to'siglaridan o'lishini R-glikoprotein nasos ham
boshgarib turadi. Ushbu moxanizm moddalarni miyadan qgonga
Finshiga garshilik ko'saratadi.

Yo'ldosh to‘sig‘idan yogMarda cruvchi moddalar (dilluziya
vo li bilan) o‘tadi. Yoidoshda ham R-glikoprotcin nasosi bor.

V (i dorilarni optimal migdorlash hamda yarim chiqib kctish
konstantasini va «yarim chiqgib kctish vaqtini» aniglash uchun
kcruk.

Dorini yarim chigib kctish vaqti vaqt davomida, yuborilgan
migdomi 50% kamayishi bo‘lib, (T ‘/3) bilan ifodalanadi.

Yarim chiqgib kctish vaqti targalish hajmi va klircns vazifasi
ho’lib, quyidagi tcnglama bilan topiladi.

0,693 *«Va

Mg ======== ,

Cl

T2 - yarim chigib kctish davri: Vd - tarqalish hajmi; CI -

unuimiy klircns.

Masalan, yurak yctishmovchiligida lidokainning to'gimalarga
kmshi  buzilishi sababli uning tarqalish hajmi kamavadi,
Imyraklarda gon aylanishi buzilishi sababli lidokainning klircnsi
hum kamayadi. Bu sharoitda uning yarim chiqgib kctish vaqti kam
n Tiiradi. Shu boisdan lidokainni migdorlash rejasini fagat yarim
*higib kctish ko'rsatkichi asosida aniglash. uning qondagi
migdorining ko‘payib kctishiga va zaharlanishga sabab bo'lishi
ilumikin. Shuning uchun ham lidokainni yarim chigib kctish
ko'rsatkichi - klircns hisoblanadi.

Yarim chiqib kctish vaqti, asosan dorilarni yuborish oraligMni,
.inmla saqglanib turadigan migdorini hosil qilish vaqtini aniglashda
in | kcladi va bu vaqt ko‘proq 57 yarim chigib kctish davriga tcng
I>n ladi.
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Donning bir mc’yordagi miqgdori bu vaqgtda so'rilayotgan va
chiqarilayotgan dori miqdori bir-biriga teng bo'ladi. Bu vaqtda
organizmda dori bir xil o'rtacha kattalikda bo'ladi.

Dori bir me'yordagi kattalikda bo'lgan vaqt ichida uning
klinik samarasi sczilarli darajada nhamoyon bo'ladi. Dorining yarim
chigib kctish davri gancha gisqa bo'lsa, uning bir me’yordagi
miqdori tczroq yuzaga kcladi va katta ko'rsatkichlarda o'zgaruv-
chan bo'ladi. Shu sababli keyingi paytlarda amaliyotda katta
ko'rsatkichlardagi bir mc’yordagi miqgdorning tez va Kkatta
ko'rsatkichlarda o'zgarishining oldini olish uchun sckinlik bilan
ajraladigan dori shakllari keng ishlatilmoqda.

Amaliyotda dorining «bir mc’yor»dagi migdorini (Cwn) dori
bir marta yuborilganda quyidagi tcnglama bilan ifodalash mumkin:

F D
C §8 = mmmmmmmmmmmmee e
KrLeVdet

Konstanta climinatsiya (K@) o'miga, dorining yarim chiqib ketish

vaqti (T #2) oiinganda tcnglama quyidagi ko'rinishga cga bo'ladi:

144 F D Tm
C« i
va-

bu vcrda F - biologik o'zlashtirilishi. t- vaqt oralig'i.

Dorining biologik o'zlashtirilishi (F) - dorining og'iz orgali
yuborilgan migdoriga nisbatan foizlardagi qonga tushgan sof gismi.

Venaga yuborilganda dorining biologik o'zlashtirilishi 100 foiz
bo'lsa. boshga 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 aniglanadi:

AUC (mushakka yoki ichishga yuborilganda)
F= (bir xil migdorda)
AUC (vcnga)

AtiC (mushakka yoki ichishga) D (venaga)
F= 1 (turli miqdorda yuborilganda)
AUC (venaga) O (mushakka yoki ichishga)
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Biologik o‘zlashtirilish va biockvivalcntlik tushunchalari
lufovut gilinadi.

Biockvivalcntlik - solishtirma biologik o'zlashtirilish.
Masalan, turli dori shakllari (tablctkalar, kapsulalar, critmalar)
ko'rinishida chiqarilgan bir xil dori turli biologik o'zlashtirilishga
cgu, ya’'ni biologik ekvivalcnt cmas.

Dorining biologik o'zlashtirilishi wva so'rilishi bir xil
tushuncha cmas. Ichishga tavsiya ctilgan dori yaxshi so'rilsa-da.
uumg biologik o'zlashtirilishi past bo'lishi mumkin.

3.2.1. Bolalarda va gariyalarda dori vositalarining tarqa-arqa-
lisliining o‘ziga xosligi

Bolalarda dorilarning oqgsil bilan bog'lanishi kattalardan
nuqdoriy jihatdan farq qgilmasa-da, bu bog'lar kuchsiz bo'ladi va
elori ogsildan bir-birini yoki cndogcn metabolitlar tomonidan lezda

igib chigarilishi mumkin, aynigsa chaqaloglik davrida oqgsil bilan
hog'lanish kamroq bo'ladi.

Qariyalarda ham dorilarning ogsil bilan bog'lanishida farq
Ini‘ladi, bu gonda oqsil (albuminlar) migdorining kamayganligi
hiliut tushuntiriladi va 10-15 foizni tashkil giladi. Bu o‘/garish dori
«iiiulib chigayotgan a’zolarda gon aylanishining buzilishi natijasida
dorilarning chiqib kctishini kamaytiradi. Aynigsa, dorining chiqgib
ki-iishi (eliminatsiyasi) a’zoning qon aylanishiga bog'lig bo'lgan
liollarda dorilar organizmda to'planib qolib, salbiy ta’sir kcltirib
i lugarishi mumkin.

3.3. Dorilarning ogsillar bilan bog'lanishi

Qonga va limfa oqgimiga tushgan dorining bir gismi qon
>> |4illuri bilan bog'lanadi, bu o'z navbatida dori fannakokinctikasi
a luimakodinamikasiga ta'sir giladi, chunki dorining ogsillar bilan
i 4 limgan qismi faollik ko'rsatmaydi, chunki ular «nishon»
Ihiinvra bilan o‘zaro ta’sirga kirishmaydi.

Qon ogsillari o'ziga xos tuzilishga cga bo'lib. turli dori mod-
mrtlaii yoki ularning metabolitlari bilan o'zlarining faol inarkazlari
koidninida bog'lanadi. Bog'lanish tczligi va musiahkamligi ogsil-
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ning konformalsion ko'rinishi va ogsil markazlarining dori molc-
kulasi bilan o‘xshashligi va hosil bo'ladigan bog‘laming (kovalent,
ion, vodorod, vandcrvaal) tabiatiga bog'lig.

Dori va ogsillaming o’zaro ta’siri qaytar jarayon bo‘lib, massa
ta’siri qonuniga bo'ysunadi. Bu jarayon juda lez kechadi, Tso20 m/sck
alrofida bo'ladi va dorining gondan chiqib kctishini ta’minlamaydi,
chunki ogsil dori komplcksi hujayra qobig'idan o‘tmaydi. Dorining
kiritilayotgan migdori uning chigib kctayotgan miqdoriga tcng
bo'lganda dorining gon va to‘qimadagi miqdori tcng boiadi. Dori
jigar va buyraklar, bosh miya orgali o‘tayotganda ma’lum darajada
faolsizlanadi va ogsillar bilan bog'lanadi. Bu holatda dissotsiatsiya
darajasi hosil boigan ogsil dori komplcksiga hamma vaqt ham tcng
bo'Imaydi. Shu sababli ba’zi bir dori moddalarining gonda yoki
to'qimada ko'proq to'planishi kuzatilishi mumkin.

Masalan, propranolol va gidralazin jigardan birinchi maria
o'tayotganda mctabolizmga uchraydi. Bu holda ogsil bilan dorining
bog'langan gismi gancha ko‘p boMsa, dori to'qimaga shunchalik
kam tushadi vajigarda mctabolizmga tez uchraydi.

Dorining organizmda targalish hajmi gancha ko‘p bo‘lsa,
uning qondagi miqdori shuncha kam bo'ladi.

Dori moddalari barcha ogsil fraksiyalari (albuminlar, globu-
linlar) hamda gon lipoproteinlari, kislotali alfaj-glikoprotcinlar)
bilan bog'lanishi mumkin. Masalan, tctratsiklinlar 14 foizgacha
albuminlar. 38 foizgacha turli lipoprotcinlar, 8 foizgacha boshqa
ogsillar bilan bogianishi mumkin. Morfin va kodein ko‘proq
globulinlar; aminazin, imizin-lipoprotcinlar; propranalol va
verapamil esa kislotali alfarglikoprotciniar bilan bog'lanadi.

Ko'p hollarda ogsil depo vazifasini bajaradi. Dori va oqsil
orasidagi bog‘ gaytar ko'rinishda boiganligi sababli, gondan
chigib ketgan har bir dorining faol molckulasi oqgsil komplcksining
dissotsialsiyalanishi  hisobiga lo'ldiriladi. Bu hodisa dori
molckulasining qon va to'gima ogsiliga yaqinligiga ega bo‘lganda
kuzaliladi. Dorining to‘gima oqsili va yogiarga yaqinligi yuqori
bo'lsa. dorining gondagi miqdori kam, to'gimada esa yuqori
bo'ladi. Masalan, dori 75 foizga oqsillar bilan bog'langanda, miya
va yog'larga so'riigach uning bu to'gimalarda miqdori ortadi, bu
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*»* oqgsil dori kompleksi dissotsiatsiya hisobiga to'ldiriladi. Shu
tohnbli gonda dori migdori kamayadi. miya lo‘qimalarida va
>w% larda uning migdori ortadi.

Ha’zi to'gimalarda. masalan, galqonsimon bez to‘gimasida
>"d va mis, suyak to‘gimasida esa tetratsiklinlar yaxshi to'planadi.
liimi kuyganda, o‘sma kasalligi, yurak yctishmovchiligi, jigar
loiMilliklarida, nefrolik sindrom, sepsis, turli jarohatlar, uzoq
,"v1111 bemorlarda va qariyalarda ogsil miqdori kamayib ketadi.

Miokard infarkti, buyrak ko'chirib o'tkazilganda. jarrohlik
I xi.itsiyalaridan keyingi davrda, o‘sma kasalliklarida, qon
kutulligida, yarali kolitda kislotali alfat-glikoprotcinlar ko'payadi.

(iipotireoz, surunkali o‘pka kasailiklari. alkogoli/mda
lipoprolcinlar migdori ortadi. Biriktiruvchi to‘qima kasailiklari,
n uning surunkali kasalliklarida, mieloma kasalligida globulinlar
miqdori ortadi.

Klinikada uchraydigan yuqorida sanab o‘tilgan holatlar
iiiiimg qondagi va to'gimadagi sof holdagi miqgdorini
tin |>uylirishi yoki, aksincha, kamaytirishi mumkin. shu sababli
WMidday holatlarda bemorga dorini migdorlashda buni nazarda

Aynigsa, buyrak va jigarning surunkali kasailiklari
,qiillarning sifat o‘zgarishiga sabab boMadi, bu esa dorilarning
m>11bilan bog’lanishini o'zgartiradi (3.2-jadval).

3.2-jcidval
Ituyrak va jigar kasalliklarida dorilarning ogsil bilan
bogManish xususiyatining o”*garishi

IKrllir SO‘th|dadorimiqdori,% Kasalliklar
Sog' odamda Bcmorda
1>m/cpum 2 6 Jigar kasalligida
1Woksid 10 13 Buyrak kasalligida
lhgoksin 75 82 Buyrak kasalligida
i loksutsillin 4 n Buyrak kasalligida
".ullemetazol 38 62 Buyrak kasalligida
1|i{Hritul 16 28 Buyrak kasalligida
1tiroicmid 2 6 Buyrak kasalligida
3
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Dori moddalarining ogsil bilan bog'lanishining buzilishi turli
yo'nalishda bo‘ladi. Masalaa, yurak yctishmovchiligida xinidinning
ogsil bilan bog'lanishi (86 foizdan 82 foizga) kamayadi, surunkali
o'pka yctishmovchiligida (84 foizdan 93 Foizga) ortadi, yoki
jarrohlik opcratsiyalaridan kcyin (78,5 foizdan 87,5 foizga) ortadi.
Kcyingi ikki klinik vaziyatlarda xinidinning ogsil bilan bogianish
jarayonining ko'payishini gondagi ogsillarda konformatsion
o'zgarishlar sababli, xinidin bilan bogianadigan markazlaming
ko'payishi bilan tushuntirish mumkin. Buyrak faoliyati susayishi
bilan kcchadigan klinik hollarda bcmorlarda, difcnin, butadion,
barbituratlar, salitsilatlar va sulfanilamidlarning albuminlar bilan
bog’lanish foizi sog'lom odamlarga nisbatan kamayadi.

3.4. Dori vositalarining hiotransformatsiyasi

Biotransformatsiya - ckzogcn va organizmda hosil bo‘ladi-
gan cndogen moddalar (masalan, faol radikallar, mutant hujayralar,
autoantigenlar), ya:ni kscnobiotiklar, yoki organizm uchun yot
moddalar deb yuritiladi. Bu moddalar kimyoviy faollikka ega
bo'lib, organizmda biotransformatsiya jurayoniga tortiladi
(masalan, yuqori molckular moddalar oshqozon-ichak tizimida
hazm bo'lsa, qon tanachalari, lizosomalar va retikulocndotclial
tizimlarda biotransformatsiyaga uchraydi). ICichik molckulali yot
moddalar ganday tuzilishga ega bo'lishidan gat'i nazar, bularga xos
fcnnentlar yordamida plastik yoki cncrgctik ahamiyati bo'lgan
ko'rinishga o'tib ishlatiladi yoki organizmdan ajralib chiqgadigan
ko'rinishni oladi. Kscnobioliklarni biotransformatsiyaga olib
kcladigan ferment tizimlari hujayraaro bo'shligda, hujayra yoki
hujayra organcllalarida. yoki albuminlar. lipoproteinlar. qon
tanachalarida joylashgan bo'ladi. Biotransformatsiya murakkab
jarayon bo*lib, gator bosqgichlardan lashkil topgan va maxsus
fcnnentlar ishtirokida kcchadi (3.2-shakl).
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Dori vositalari

Metabolik transformaisiya

Oksidlanish
Qaytarilish j
Gidroliz

KONYUGATSIYA

Glukuron kislota

Sulfat kislota

Aminokislotalar glutationlar bilan
Metillanish, asctillanish

Mctabolitlar va konyugallar

Ekskretsiya (chiqarilishi)

3.2-shakl. Dori vositalarining organizmda
biotransformatsiyaga uchrash yo'llari.

I .volutsion jihatdan gadimiy hisoblangan biotransformatsiya
li bu konyugatsiya, ya'ni ksenobiotiklar glukuron Kislota,

ulliiilar, glitsin, fosfat, asetil guruhlari biriktirish jarayoni bo'lib,
*tilling natijasida ksenobiotiklar suvda cruvchi moddaga aylanadi.
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Oksidlanish-qaytarilish yo‘li cvolutsiya nuqtayi nazaridan
nisbatan yangi yoM boMib, ikki lazada kechadi.
1 va Il fazani amalga oshirishda ishtirok etadigan ferment
tizimi ko'proq hujayra organellalarida joylashgan boMadi.
3.3-jadval
Dori moddalarining biotransformatsiyasi natijasida hosil
hoMgan faol metabolitlar

Dori moddalari Faol metabolitlar
Allopurinol Alloksantin
Amiltriptilin Nortriptilin
Aspirin Salitsilat kislota
Butadion Oksimetilbutazon
Diazepam Dczmetildiazcpam
Digitoksin Digoksin
Korlizon Gidrokortizon
Metildofa Mctilnoradrcnalin
Prcdnizon Prednizolon
Novokainainid Asctilnovokainamid
Propranolol Gidroksipropronalol
Fenalsctin Parasclamol
Xlordiazepoksid Dczmetilxlordiazepoksid

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

Biotransformatsiya jarayonida hosil boMadigan moddalar
zaharsiz yoki kanserogcn. mutagenlik xossalariga cga boMishi ham
mumkin. Bu tabiatga ega boMgan moddalarning hosil boMishi
tashgi muhitning yomonlashuvi natijasida ekologik muhitning
buzilishi bilan yanada ko'payib bormoqda.

Dori moddalari va boshqga tabiatli ksenobiotiklar biolrans-
formatsiyasi natijasida hosil boMgan moddalar nativ moddalarga
nisbatan zaharliroq boMishi ham mumkin. Masalan. amidopirindan
dimctilnilrozamin. lidokaindan - ksilid monoctilglitsin (glitsin
talvasa chaqirish xususiyatiga cga) hosil boMishi mumkin.
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3.3-jadvalda ba’zi dori moddalarining biotransformatsiyasi
tintijasida hosil bo'lgan faol mctabolitiklar gatori kcltirilgan.

Kscnobiotiklar o‘zgarishining birinchi fazasi nosintctik. Il
lu/usi esa sintetik jarayon hisoblanadi.

Nosintetik jarayonlar ikki guruhga: cndoplazmatik rcticulum-
l«. ya’ni mikrosomal fermcntlar ta’sirida kechadigan; ikkinchi gu-
nih nosintetik jarayonlar mikrosomal fermcntlari ishtirokisiz ke-
mluidigan jarayondir. Bu ikkala jarayon natijasida ksenobiotik mo-
Ukulasi maxsus o‘zgarishlarga uchraydi. buning natijasida faol gu-
mlilur hosil bo‘ladi, natijada moddaning suvda cruvchanligi oshadi.

Nosintetik reaksiyalarga oksidlanish - gaytarilish va gidroliz
iniuynnlari kiradi.

Organizmda oksidlanish rcaksiyasi asosiy encrgiya manbayi
Imi lib, bu cnergiya organizmda organik molekulalaming parchala-
miliidan hosil bo‘ladi.

Qaytarilish, aynigsa gidrolizlanish jarayonlari ham ksenobio-
iiklaming metabolizmida katta ahamiyat kasb ctadi. Gidrolizlanish
ini.iyoni ichak tizilmasi, jigar, buyraklarda va qon plazmasida turli
b inicntlar ishtirokida boradi. Buni dori ishlab chiqgarishda e’tiborga

Im.uli. Masalan, ichishga beriladigan levomisetin faollikka cga
i mul, ichakdagi lipaza yordamida faol mikrobga qarshi la'sirga cga
ihi lg.m moddagaaylanadi.

Ikkinchi tipdagi (sintetik) jarayonlar asosida dori moddalari-
hiiii‘ cndogcn moddalar (glukuron Kislota, sulfat, glitsin. glutation,
mi ill guruhlari va suv). bilan birikishi (konyugatsiyalanishi)
"tuli Asetillanish va metillanish jarayonlari gidroksil, karboksil,
mun. cpoksid va boshqga faol guruhlar ishtirokida ketadi. natijada
i*hi molckulasi suvda eruvchan ko'rinishga o‘tadi va organizmdan
«liulib ketadi.

Darhagigat biotransformatsiyaning 11 fazasi natijasida nofaol
..... Millar hosil boMadi, shuning uchun ham sinlctik jarayon
| iiobiotiklami zaharsizlantirish jarayoni hisoblanadi.

Quyida dori moddalarining sintetik reaksiyalari turlari
ki'lilrilgan:

I Glukuron kislota qoldig‘i bilan konyugatsiyaga uchraydinraydi
m |ui in. morfin, parasetamo), nalorlin va sulfanilainidlar.
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2. Parasctamol, morfin, izadrin, salitsilamidlar csa sulfatlar
bilan konyugatsiyalanadi.

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

Novokainamid, sulfanilamidlar, asctillanish yo'li bilan,
noradrenclin, gistamin, nikotin kislotasi, tiouratsil esa metillanish
yoii bilan zararsizlantiradi.

Dorilar melabolizmi ko'proq jigarda, kamroq buyrakda,
mushaklarda, ichak dcvorida. teri va o‘pkada kcchadi. Qisman
dorilar gonda ham metabolizmga uchraydi, 1,73 m2 sathga ega
bo'lgan tcrida (og'irligi csa 4 kg yaqin) yuqorida sanab o'tilgan
mctabolizm jarayonlari, aynigsa dorilar teriga surtilgan vaqtda
kuzatilishi mumkin.

Ichakda ham yuqorida aytib o4ilgan nosintctik va sintetik
metabolizm jarayonlari ichak fcrmentlari va mikroflora ishtirokida
kechadi.

Ichak fcrmentlari gidroliz va konyugatsiya jarayonlarini
kuchaytin'shi 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, penitsillin, aminazin. metotreksat,
levodopa, dopaminlarning ichakdagi biotransformatsiyasiga ega
ichak tayoqchasi ajratadigan fermentlar yordamida kechadi.

Dorilarni ko'proq 50-55% jigarda metabolizmga uchraydigan
(alprenolol, labetalol, etmozin, verapamil, morfin, fenatsetin,
kortizon, aminazin, izadrin. metaprolol. salitsilamid, impramin.
organik nitratlar, lidokain. rezerpin, oksprcnolol. 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 gonda
so'rilish (ckstraksiya) qobiliyati yuqori bo'lgan dorilar bo'lib,
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illuming bu xususiyati ularning biotransformatsiyasida ishtirok
.mvchi ferment tizimlarining kuchli faollikka ega ckanligi bilan
iii-.huntiriladi. Bu dorilaming jigar klirensi jigarning qon bilan
i« minlanishiga (ya’ni jigardan oqib o'tayotgan qon miqdoriga)
hng'lig.

Ikkinchi guruhdagi dorilar biotransformatsiyasida ishtirok
einvehi ferment tizimlari hajmi katta emas, shu sababli ulaming
iigitr klirensi jigardan oqgib o‘tayotgan qon miqdoriga emas, balki
Icimentlar faoliyatiga va gon plazmasi ogsillari bilan bog'lanish
ilnriijjasiga bog'liq. Bir xil ferment hajmiga ega, biroq qon oqgsillari
hilnn kuchli bog'langan difcnin, xinidan, tolbutamid, qon oqsillari
bilnn kam bog'langan tcofillin, parasctamolga nisbatan kam
klircnsga ega bo’ladi.

3.4-jadval
Jigar mctaboHzmi yordamida organizmdan
chigib kctadigan dorilar
Jigar O qsillar bilan
Dorilar tavsifi Dorilar nomi ckstraksivasi bngManish
indeksi darajasi, %

lignr Klirensi Verapamil 0,8 95
ytigori bo'lgan Labetalol 0.7 50
dorilar Lidokain 0.7 48-50

Morfin 0.5-0,75 35

Pcnlo/atsin 0,8 95

Propranolol 0,64 93

Elmozin 0,7 98
ligur klirensi past. ~ Aminazin 0,22 98
o|i>n plazmasi Diazepin 0.03 98
oipillari bilan Digitoksin 0,005 97
bog/Itinish darajasi  Difenin 0,3 90
ymOri bo'lgan Tolbutamid 0,02 98
Ik Xinidin 0,27 82
iignf klirensi pastva  l.evomisctin 0.28 60-80
<«ni Plu/masi ogsil-'  Parasetamol 0,43 5
Inn hilnnkam bog'-  Tcofillin 0,09 59
i.iluuligan dorilar Tiopental 0.28 72-88
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Dorilaming jigar Kklirensiga qarab farglash, og‘iz orqgali
bcriiayotgan dorining biologik o‘zlashtirilishini bilishda katta
ahamiyatga ega. Dorilar ichilganda ingichka ichakdan so‘rilib
darvoza vena tizimiga tushadi, jigar orgali o'tib, so'ngra katta gon
aylanish tizimiga tushadi. Jigar klirensi yuqori boMgan kuchli
ekstraksiyaga uchraydigan dorilar jigardan birlamchi o‘tish
vaqtida ko'proqg metabolizmga (ichilgan dori migdorining 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 miqgdori 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» xarakterli emas, ya’bl ular jigar orqali «birlamchi» o‘ta-
yotganda biotransformatsiyaga uchramaydi. Jigarda biotransfor-
matsiyaga uchrash yo‘li bilan chiqariladigan dorilar (3.4-jadvalda)
keltirilgan.

«Presistem» metabolizmga uchrashi natijasida dorilar
biologik o'zlashtirilishining kamayishi ichishga tavsiya etiladigan
dorilar migdorini venaga yuborgandagiga nisbatan ko‘paytirishni
tagozo giladi (masalan, verapamil, propranalol). Dori presistem
metabolizmga uchrab faol metabolitlar hosil gilsa dori miqgdorini
ko'paytirish shart emas. Dorilarning presistem eliminatsiya
hodisasi, nofaol doridan faol metabolitlar olish maqgsadida maxsus
ishlatilishi mumkin (ishlatilayotgan nativ) dorilar kimyoviy
jihatdan beqgaror va oshqgozon-ichak tizimidan yomon so’rilgan
holatlarda). Masalan, oshgozon-ichak tizimidan so‘rilmaydigan
antibiotiklarni ishlatishda «propreparatlar» nomli dori shakllaridan
foydalaniladi.

Dorilar biotransformatsiyasiga bemorning yoshi, jinsi,
ovqgatlanish xarakteri, tashqi muhit omillari ta’sir giladi. Asosiy
biolransformatsiya kcchadigan a’zo jigar faoliyalining buzilishi
natijasida dorilar farmakokinctikasi 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, tolbulamid,
i. nobarbital, geksobarbital va boshga barbituratlar) auloinduk-
luilnr, ya’ni o‘z metabolizmini kuchaytirishi yoki, aksincha,
tumaytirishi (verapamil, propranalol) mumkin.

Nikotin (chekish) oksida/.a fermcntlari sitoxrom - 450 ti/.imi
laoliyatini kuchaytirganligi sababli fcnatselin, teofillin kabi dorilar
hlotransformatsiyasini kuchaytiradi.

Jigarda kechayotgan dorilar biotransformatsiyasini susayti-
mvihi sabablardan qat’i nazar, dorilarning yarim chigib ketish
"m|li u/ayishi bilan xaraktcrlanadi (aynigsa, dori uzoq ishlalil-
I'unda). Teofillin. oksazepam, verapamil, etmozin. levomisetin
lillimla biotransformatsiyaga uchraydigan dorilarning farmakokinc-
iiknsigu ta’siri aniglangan. Jigar sirrozi, gcpatitlarda jigar
hiiliiyralari (gepatotsitlar) va gon aylanishining ham buzilganligi
filuili jigar klirensi yuqori boMgan dorilarning farmakokinctikasi
wt biologik o’zlashtirilishi ham o’zgaradi. Jigar sirrozida bu
<I<>rihiming  biologik  o’zlashtirishi  ortadi. buning  sababi,
birimhidan, ular metaboliz.mining kamayishi boMsa, ikkinchidan -
iMuiiikaval anastomoz orgali bu dorilarning ko‘p qismi jigarga
m-.limay to‘g‘ridan to’g’ri katta gqon aylanish tizimiga tushishi
mumkin. Jigar klirensi yuqori boMgan dorilar venaga yuborilganda
Imm illuming mctaboliz.ini kamayadi, birog bu kamayishning
i uiinligi o’/garuvehan, chunki bu dorilarni metabolizmi jigarda
i|"ii aylanishining axvoliga bog‘lig boMadi.

ligar klirensi kam boMgan teofillin va diazepam ham jigar
um/tda o‘z metabolizmini o'/.gartiradi (gepatotsitlar faoliyatining
iu/ilishi sababli). Ogir jigar sirrozida qgonda albuminlar
inii|[<lorining kamayishi sababli kislotali xarakterga ega boigan
Tuilnr (albuminlar bilan bog‘lanadigan) fenition va tolbutamid
mi mbolizmi o‘zgaradi, ya’ni qonda ularning bogManmagan
migilori ortishi mumkin.

Jigur klirensi yuqori boMgan dorilarning jigar kasalliklarida
ilumukokinetik ko’rsatkichlarining o’zgarishlari (3.5-jadvalda)
Mllrllgan.
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3.5-jadval
Jigar kasalliklarida jigar ckstraksiyasi yuqori bo‘lgan
dorilarni farmakokinctik ko‘rsatkichlarini o‘zgarishi

. Biologik
Jigar cks- Plazma lash
Dori traksiyasi Yuborish klircnsi .9 .Z a.s -
. . L. tirilishining
moddatari ko‘rsat- yo'li o‘zgarishi, o
L. o'zgarishi,
kichi %
%
l.abctolol 0,7 ichishga 62 a1
venaga 26 -
Lidokain 0,7 venaga 35-40 -
Pentazotsin 0,8 ichishga 46 278
Propranolol 0,6 ichishga 33 42

Jigar kasalliklarida dorilar klircnsi kamayadi, yarim
chigarilish davri esa ortadi, bunga jigarda qon aylanishi va dorilar
ckstraksiyasining buzilishi sabab bo'iadi. Dorilarning jigar
ekstraksiyasining buzilishi: a) jigar hujayralari faolligini
kamayishi: b) jigar to‘gimalari tomonidan dorining tutib golinishi,
bogianishi va buzilishi; d) dori moddalarining qon plazmasi
ogsillari bilan bogManishining kamayishi bilan bog‘lig boMadi.

Jigar faoliyati buzilganda dorilarning markaziy asab tizimiga
zaharlovchi la’siri  ortadi. Jigar-buyrak sindromi  dorilar
metabolizmiga va ularning chigarilishiga ham yomon ta’sir giladi.
Shu sababli jigar kasalliklarida barbituratlar, narkotik analgetiklar,
MNO ingibitorlari, fcnatiazinlar, androgen steroidlar umuman
lavsiya ctilmaydi yoki chtiyotlik bilan tavsiya etiladi.

3.5. Dori vositalarining chiqarilishi

Dorilar climinatsiyasi (chiqgib ketishi) ko'rsatkichi umumiy
(plazma) klirens hisoblanadi. Umumiy klircns(C) vagt birligi
ichida dori, dori mctabolitlaridan butunlay tozaianadigan qon
plazmasini shartii hajmiga teng u (ml/daqg)da ifodalanadi.

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

Buyrak ekskretsiyasi dori va dori metabolitlari buyrak
koptokchalar fillralsiyasi (passiv jarayon) va kanalchalar sekretsiyasi
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H i")! jarayon bo‘lib, fermentlar ishlirokida kcchadi) yordamida dori
mi inbolitlari gondan chiqariladi va kanalchatar reabsorbsiyasi
hitlijasida dorilar yoki dori melabolillarining bir gismi gonga gayla
*> riladi (3.5-rasm).

Passiv filtralsiya
(gon zardobida erigan, kichik
molckulali moddalar)

Faol reabsorbsiya

(amino kisloutar, gluko/.a,
siydik Kislotasi)

Passiv reabsorbsiya
(Yog'da eruvchi birikmolar)

y Faol transport

I'assiv difluziya transport

.t.S-rasm. Dori vositalarining buyraklar orqgati chiqgarilishiga
ta’'sir giluvchijarayonlar.

Koptokchalar filtratsiyasi jarayoni davomida qgon plazma-
inlan crkin (sof) ko'rinishdagi 5000 molckula og'irligiga ega
ini Ilgan moddalar birlamchi siydikka o‘tadi. Bu jarayon cncrgiya
hhli bilan kcchadi.
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Filtratsiya jarayoni quyidagilarga bog'liq:

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 boshga narsalar bilan garama-garshi o'zaro ta’siriga
bogMigq.

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

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

Aminokislotalar. glukoza, askorbin kislotasi, siydik kislotasi
va boshqga suvda eruvchan moddalarni birlamchi siydikdan gonga
tashlaydigan maxsus tizim ham ishlaydi. Bu moddalar siydik bilan
chigarib yuboriladi.

3.6-jadval
Kanalchalarda faol transport tizimlar yordamida
chigariladigan moddalar
Kuchsiz kislotalar Kuchsiz ishqorlar
Diakarb, wurcgit, furosemid, veroshpiron, Trisiklik antidep-
gipotiazid, asetilsalitsiiat kislota, butadion, ressantlar (amit-
indometatsin, probenetsid, sulfinpirazon, riptilin, imizin),

klofibrat. metotreksat, penitsillinlar, fenamin, gistamin,
sulfanilamidlar. fenobarbital, xlorpramazin, morfin, xinin,
nalidikson kislota, aminazin. Xinidin.

Dori va dori metabolitlarining siydik bilan chiqib ketish
tezligi Filtratsiya, sekretsiya va reabsorbsiya jarayonlarining tezligi
bilan ifodalanadi. Son jihatdan chigib ketish tezligi buyrak
klircnsi bilan ifodalanadi. bu kattalik esa 0‘z navbatda vaqt ichida
dori moddasidan (metabolitdan) butunlay tozalangan (/ yoki ml
lardagi) gon plazmasi (zardobi) migdoriga teng.

lonlangan va suvda eruvchan moddalarning moyda eruvchan
moddalarga nisbatan buyrak klirensi yuqori, shu sababli birinchi
guruhga kiruvchi dorilar buyraklar orqali tez chiqgib ketadi. lipofil
moddalar esa ncfronlarda qayta so'rilganligi sababli uzoq va
sekinlik bilan chiqib ketadi.
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Kuchsiz kislota va ishqgoriy muhitga cga boMgan dori
m.iddalarining ionlanish darajasi siydikning Kkislotali muhitiga
uUig’ligligi bilan ifodalanadi va uiarning buyrak klircnsi siydik plliga
IntgMiq bo'ladi. Kuchsiz ishgor muhitiga ega boMgan dori moddalari
(ionlanish konstantasi pKa=7,5-10) siydikning Kkislotali muhitida
ynKshi ionlanadi qayta kam so‘riladi va tcz chigariladi. Kuchsiz
tislolalar (pKa~3-7,5) siydikning ncytral yoki Kkislotali muhitida
s.nshi ionlanadi va bu muhitda uiarning chigib ketishi tczlashadi.
Siydik muhitining u yoki bu tomonga o’/.garishi doriiarning chiqishini
ii /lashtirishi yoki sekinlashtirishi mumkin (3.7-jadval).

3.7-jadval
Doriiarning chigib kctishining siydik pH ga
bogMigqligi
Uhgoriy muhitda tcz chigib Kislotali muhitda tcz chigib
kctadigan dorilar kctadigan dorilar
Aminokislotalar, probcnitsid, Imipramin, xloroxin, kodcin,
N scla/olamin, streplomitsin. Xinin. xinidin, miksclitin,
lhrhituratlar, salitsilatlar, morfin, fcnamin. novokain,
Sullnnilamidlar, nitrofurantoin, novokainamid.
Nulidikson kislota, bu’tadion.
3.8-jadval

Buyrak yetishmovchiiigida ba’zi dori vositalarining

liinnukologik faol mctabolitlari tolplanishi va salbiy ta’siri

inozzgllari Faol mctabolitlar Salbiy ta’'sir hclgilari

Allopurinol Oksipurino! Toshmalar, ksantin -
oksidazalar faolligining
susayishi

Klolihrat Xlorfcnoksiizomoy Miopaliya

kislota

Mrtlldofa O-sulfametildofamin Gipotenziya

Nalrly Tiosianat To‘qima gipoksiyasi va

nitroprussid mctabolitik asidoz

Novokainamid N-asetilnovokainamid  To‘gima gipoksiyasi va
metabolitik asidoz, yurak
ritmining buzilishi
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davomi

Suifanilamidlar  Atselillangan Mikrobga qgarshi faolligi
mctabolitlar susayishi, zaharlanish
belgilarining oshishi

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

Kuchli kislotalar (pKa >2) va kuchli ishqortar (pKa<12)
birlamchi siydikda yaxshi ionlanadi va ularning klirensi siydik
pHiga bog'lig boMmaydi.

Bcmoming yoshi dorilaming buyrak ekskretsiyasiga ta’sir
giladi. Masalan, buyrak kanalchalari orqali ajraladigan dorilaming
chiqib ketishi gariyalarda sezilarli kam bo'ladi (novokainamid,
klofibrat, penitsiilinlar, metildofa). Yuqori molckulali yurak
glikozidlari — koptokchalar filtratsiyasi orqgali ajralish tezligi
kamayadi.

Bolalarda, aynigsa chaqaloqlik davrida dorilaming buyraklar
orqali chiqarilishi kattalarga nisbatan sekin boradi, shu sababli
bolalarga dori tanlashda buni e’tiborga olish kerak bo'ladi.

Buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda quyidagi hodisalar
sodir bo'ladi:

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

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

3. Buyrak yctishmovchiligida dorilar metabolizmining buzili-
shi ularning chiqib ketishi susayishiga olib keladi.

4. Dorilaming ogsil bilan bogManishining kamayganligi
sababli gonda dorining sof holdagi miqdori ko‘payadi va shu
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ihubli, bu bcmorlarga dorining bir martalik migdori kamaytiriiadi
\"Ki kirilish oralig‘i uzaytiriladi.

Yuqgoridagi sabablarning yig‘indisi natijasida buyrak
selishmovchiligi bor bemorlarda dorilaming salbiy (zaharlovchi)
la'siri ortadi.

Amaliyotda buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarga dorilami

~Akmtisli va miqdorlash tartibini korreksiya qilish maqgsadida
1. nilogrammalardan foydalaniladi. Nomogrammalarda qon
mmlobidagi kreatinin migdoridan kelib chigib. bemor tana og'irligi
%t bo'yi oMchamiga garab kreatinin klirensi anigianadi. Bemorning
kmitinin klirensi darajasiga qarab, bemorga berilayotgan dori
kittensini aniglasa boMadi. Buyrak yetishmovchiligini c'tiborga
"Imnslik dorilar yoki metabolitlari to'planishi natijasida ularning
illuy la’sirining kuchayishiga olib kelishi mumkin.

Buyrak yetishmovchiligi bilan kechayotgan kasallikda
iifitioilializ yoki peritoneal dializ o'tkazilayotgan bemorlarda
s<ilarni miqdorlash tartibi qgiyin masala hisoblanadi. Dializ
nrtlijasida kiritilayotgan dorilarni bir qismi chiqib ketadi, bu esa
pluming farmakokinetik kolrsatkichlarini o‘zgarishiga olib keladi.
e ir.iilun, buyrak yetishmovchiligining og‘ir ko'rinishida salitsilat
kr.lotasini yarim chiqib ketish vaqti 2-3 soatdan, dializ natijasida
i I'.iig.icha ortsa; fenobarbitalniki - 115 soatdan - 8 soatgacha
krtiutiyudi.

Dorilaming fizik-kimyoviy xossalarini va farmakokinetik
i n r.itkichlarini bilib, ularni dializ davrida chiqib ketish tezligi
Lsilklit imilohaza yuritish mumkin. Kichik molekula og‘irligiga
..... Ickula og‘irligi 500 ga qadar) ega bo'lgan dorilar dializ
*in inbianusidan yaxshi o'tsa, yuqori molckulali dorilar (geparin
f.nilo 20000 yaqin). vankomitsin (3300 molekular og'irlikka ega)
krtlll o'udi.

Suvda cruvchan dorilar yaxshi, yog‘da eruvehan va tarqgalish
iniinn kalta bo‘lgan moddalar (masalan, digoksin - 600/) yomon
liiili/limadi, chunki dorining ko‘p gismi to'gimalarda tarqalgan
I..I hull. Ogsil bilan bogiangan moddalar yomon dializlanadi.

Buyrak yetishmovchiligi natijasida ogsil sintezi va sifatini
i.u/ilishi va turli endogen metabolitlar bilan oqgsilning birikishi
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hisobiga dori moddalarining ogsil bilan bog‘lanishi kamayishi
mumkin, bu dorilar jigar klircnsining ko'payishiga olib kclishi
mumkin, chunki gemodializ jigar qon ayianishini yaxshilaydi.

Aminoglikozidlar, penitsillinlar, tcofiliin, izoniazid va
ko’pgina boshga dorilaming gemodializ jarayonida organizmdan
chigib ketishi yaxshilanadi.

Dorilarni  chigarilishi jarayonini miqdoriy aniglashda:
eliminatsiya tezligi konstantasi (K*i,m), «yarim chiqib ketish vaqti»
(ti/2) va umumiy klirens (total, Clt).

K«nt - dori moddalarining organizmdan chiqib ketishi
formula yordamida topiladi:
Kelm= 0,693

t)/2

Moddalar)ning organizmdan chiqgib ketish tezligi hagida yana
«yarim chiqib ketish» (yarim eliminatsiyasi) - tl/2 yuborilgan
moddaning gon plazmasida 50% kamayishi vaqti:

t/»~0.693 = 0.693 Vvd,

Kel.m Clt

bu ko’rsatkich dorining samarali (statsionar) konsentratsiyasini
kcltirib chigaradigan miqdori va kiritish oralig‘ini topishda ishlatiladi.
Dori migdorlashda yuborilgan dori miqdorini 90% «4 - yarim chiqib
ketish» vaqti ichida kuzatilishini ko‘zda tutish lozim. Biroq, ti2 fagat
chiqarilgan migdorga bog‘liq bo‘lmay. balkim dori biotransfor-
matsiyasi va to’planishiga ham bog'lig bo‘lgan kattalikdir.

Moddalarning chiqgib ketish migdorini miqgdoriy aniglash
uchun klirens - (CI; lozalanish) ko’rsatkichi ham ishlatiladi. Bu
kt>‘rsatkich - vaqt birligi ichida (tana og‘iriigi yoki uning sathi
hisobida: ml/daq, ml/kg/daq, 1/rnr/s) ko'zda tutgan holda
yuborilgan dori moddadan tozalangan plazma hajmiga teng.

Umumiy (total, C1T), hamda buyrak (C1R va jigar (Clp)
klircnsi farglanadi.

Cl] moddanin» chiqarilishi tezligi

Qon plazmasidagi miqdor

Umumiy klirens. tarqalish hajmi (Vj), «yarim chiqib ketish»
vaqti  (t]/2 va chiqib ketish konstantasi tezligi (KGm
ko’rsatkichlariga bog’liqg va quyidagi formula bilan topiladi:
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Buyrak klircnsi filtratsiya, sckrctsiya va reabsorbsiya
liimyonlariga bog‘lig. Buyrak klircnsi haqida siydik va qon
f Li/masidagi dori modda ko'rsatkichlarini solishlirish yoii bilan
(siydik ajralish tezligini hisobga olgan holda) ifodalash mumkin.

Jigar Klircnsi dorini gepatotsitlar bilan ushlab biotrans-
Immatsiyaga uchrashi hamda safro bilan ajralib chiqishi bilan
Img'liq kattalikdir.

Dorilarning safro suyugligM bilan ajralib chiqgishi. mMole-
tula og'irligi 300 dan kam boMmagan yog'da cruvchi ko'pgina
>>jilar gepatotsitlar qobig‘i orqali oddiy diffuziya yo'li bilan
ti I''mizmdan chiqarilishi mumkin. Dorilarning salrodagi miqdori
i"ii plazmasidagi miqdoriga teng boMadi. Dorilarning faol
Imnsport yo‘li bilan jigar orgali chiqgishida glutation - S
Hiinsleraza katta ahamiyat kasb ctadi. Dorilarning suvda cruvchi
wmm iiibolitlari (konyugatlari) gon plazmasidan safroga yaxshi o'tadi.
(I ft-rasm).

V(>rum . Moddalarning ichak va jigar sirkulatsiyasi.
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Dorilar molckular og'irligining ortishi va ularning ogsillar
bilan bog‘lanishi ularning safro suyuqlig‘i bilan chiqib ketishiga
monclik giladigan omillar hisoblanmaydi. chunki ko'p dorilar
uchun bu yoi asosiy chigib ketish yo‘li hisoblanmaydi. Shu bilan
bir vaqtda dorilarning (ampitsillin, rifampitsin) safro bilan kokproq
chiqgib kctishi bu dorilarning safro suyuqlig‘ida migdorining yuqori
bo'lishi, bu dorilardan 04 yo‘llari kasalliklarida samarali
ishlatishga imkon beradi.

Dorilarning fizik-kimyoviy xossalari. o‘pka ventilatsiyasi va
gon aylanishi, dorilarning qonda va to‘gimalarda cruvchanligi kabi
omillar quyidagi (gazsimon og'riq goldiruvchilar, ammoniy xlorid,
yodidlar, kamfora, kumarinlar, cfir moylari, etanol) kabi
dorilarning nafas yo‘llari orqgali chiqgib ketishini taminlaydi.
Elanolning 90 foizi jigarda oksidlanadi, gisman o'pka orgali
chiqariladi. Chigarilayolgan havo larkibidagi elanolning miqgdori
uning qon plazmasidagi miqdori bilan yaxshi korrelatsiyada
boiadi, bu amaliy ahamiyatga ega.

Dorilarning ona suti bilan ajralib chigishi. Dorilarning
ko'krak suti orgali chigib kctishi amaliy ahamiyat kasb elmasa-da,
biroqg ko'proq sul bilan emizish davrida buni hisobga olish kerak
bo‘ladi, chunki sut tarkibidagi dori miqdori ona qoni plazmasidagi
migdoriga teng yoki yugori boMishi mumkin. Dorilarning chagaloq
organizmiga o'tadigan gismi dorining fizik-kimyoviy xossalariga,
uning ogsil bilan bog'lanishi. kiritish rcjasiga (miqdori, Kkiritish
oraligdga va kiritish yoMiga) bogiiq bo'ladi. Oqgsil bilan yaxshi
bogManadigan dorilar ona qon plazmasida, moyda cruvchilari esa
ona suti tarkibida (masalan, barbituratlar) yaxshi to‘planadi. Ona
sutida teofillin ona qon plazmasidagi migdorning 70 foiziga yagin.
levomisctin - 50 foiz, pcnitsillin va sefalosporinlar esa 20 foizni
tashkil qiladi. Eritromitsin, tetratsiklinlar, sulfanilamidlar, litiy,
mcprobamai, aspirin, lerbutalin ona sutida yaxshi to‘planadi.

Ona sutidagi dorilarning oz miqdori ham chagalogda turli
allergik belgilarni chagirishini esda tutish kerak.

Ona suti bilan chagalogga o'tgan ko'pgina dorilar bola uchun
xavf tug‘dirmasa-da, quyidagi dori (litiy, o'smaga garshi dorilar,

43

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

i/i>niu/id, Icvomisctin, sitosiatiklar, radioaktiv tashxis moddalari)
tdilntilganda bolani cmizishni vaqglincha to'xtatish tavsiya cliladi.

Dorilarning so‘lak bilan ajralishi. Dorilar yoki dori
mi labolitlari so'lak orgali passiv diffuziya yo'li bilan ajralib
.Imliuli. Ularning chiqib kclish tezligi dorining plazma ogsili bilan
Jmg lanishi hamda so'lak pHiga, dorini moylarda cruvchanligi va
| Kii ga bogMiq. Dorilarning so'lak bilan ajralish qobiliyati juda
n /gnruvchan boiganligi sababli bu yoi amaliy ahamiyat kasb
imaydi. Biroq pKa -7ga yaqin bo'lgan (anlipirin) yctarli migdorda
K Ink bilan ajralganligi uchun uni jigar oksidazalari faolligini
tiiiijlash maqsadida ishlatiladi.

lcr orgali. ko‘z yoshi bilan, vaginal suyuqlik bilan dori
,I-iitalarining chiqib kctish amaliy ahamiyatga ega emas.
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4-bob. Farmakodinamika va farmakokinetikaning
o‘zaro bog'ligligi

Dorilarning samaradorligi ularning qondagi sof miqdoriga
bog’liq, dori miqdori ortishi bilan (ma’lum darajaga gadar) uning
ta’siri ortib boradi. Lekin, bu gonuniyat hamma vaqt ham
kuzatilavermaydi, chunki dorining fagat ma’lum gismigina unga
sczuvchan «nishon» qurilmalar bilan bog'lanadi. Bundan ko'‘ri-
nadiki, dorilarning farmakodinamikasi ularning farmakokinetikasi
bilan uzviy bog'ligdir. 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 Kkiritilgan joyi —> gondagi dori migdori —>
to‘gima va a'zolardagi dori migdori —* birlamchi farmakologik;
javob.

Doriga birlamchi javob dori moddalarining dorini sezuvchi
«nishon» qurilmalarida to‘planish darajasi bilan ifodalanadi.
To’qima (a’zolar) gon bilan yaxshi ta’minlanayotgan hollarda unga
sezuvchan retseplor qurilmalari dori moddalariga tez to‘yinadi va
ularda to’planayotgan dori miqgdori tezlikda uning gondagi miq-
doriga yaqin bo‘ladi. Shuning uchun bu holatda dorining samarasi
uning miqdoriga muvofiqg bo‘ladi. Qonda dori migdori esa uning
yuborilgan migdoriga proporsional ravishda ortadi (4.1-shakl).
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Shunday qilib, dorining ta’siri ma’lum fazalarda kechadi,
>» mi dorining so'rilishi va tarqalishi dorining farmakokinetik
I">Mlichini, doriga organizm tomonidan biologik reaksiya csa
bu niukodinamik bosgichni tashkii giladi.

Dorining farinakologik samarasini miqdoriy aniqglash
imkuniyati bo'lsa, bu samaraning dori migdoriga bog’ligligini
mnglush mumkin boiadi. Bu bog‘liglik ko’proq gipcrbolik yoki
min/iqli bog'lanish ko’rinishida (4.2-shakl) bo'ladi: ya’ni dori
miqdori ortishi bilan dori samaradorligi asta-sekin eng yuqgori
nuglnga chigadi. Eng yuqori samara 20% va 80% oralig'ida
dnnmng qon zardobidagi miqgdori bilan proporsionaliikda yuz
in nidi. Dorining 50% samarasiga javob beradigan dori miqdori
"iii-.idagi bog*liglik amaliy ahamiyatga ega bo’lgan giymat bo'lib,
| belgisi bilan ifodalanadi.

37 DORI MODDASI TA'SIRINI
UNING MIQDORI VA
B 7 KONSKNTRATSIYASIGA
BOG LIQLICI
7 Dori moddusi la'sirining uning mig-

dori yoki konsentratsiyasiga bog'ligq
ckanligi quyidagi gonuniyallaming
biri bilan ifbdatani.slii mumkin:
N) chizigli oddiv bog'lanish (nar-
kotiklar. 4.2-shakl, /1 chizig'i);
B) miqdor logarifmasi bilan samara
1 2 3 4 5 6 7 orasidagi gipcrbolik yoki chizigli bog'-
lanish (morlin. 4.2-shakl. B chizig'i);
D) S-simon bog'lanish (asetiixolin,
4.2-shakl. D chizig'i).
Ba'zi hollarda dori moddasining
ta'siri qon bilan organdagi konsen-
migdoriga bogligligi. tratsiyasining fargiga bog'liq bo iadi.
1 1hiztgli bog lanish, B- giperbolik Bunday ta'sirini potcnisial ta’sir deb
> lanish; D —S-simon bog'lanish  alash rasm bo'lgan.

Miqgdorluri

I | shakl. IVlodda la’sirining

Icrapevtik va salbiy la’sir chaqgiradigan dori miqdori sifat
iilnitidan bir xil ko'rinishda bo‘ladi. ESso kattaligi bilan farglanadi:
'I'"» samara chaqiradigan dori miqdori, salbiy ta’sir chagiradigan
....idoiga nisbatan kamrogq miqdorda kuzatiladi. ESso kattaligi
iMigKVtik samara uchun kam samara va birinchi salbiy ta’sir
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chagiradigan dori miqgdori orasidagi farq dorining samara diapazoni
(xavfsizlik «yo‘lagi», samara ko'zgusi) deb yuritiladi. Samara
diapazonining yuqori chcgarasi bilan uning eng pastki chegara-
sidagi oraligni dorining o'rtacha lerapevlik diapazoni deyiladi
(4.3-shakl).

4.3-shakl. Terapevtik indeks va plazma migdori «<Pm /vaqt»
orasidagi bog'‘liglikni ko‘rsatuvchi chi/.ilma.

Dori bir maria kirililganda uning gondagi miqdori ortib
boradi va eng yuqoriga ko‘tarilgach kamaya boshlaydi. Dorining
gondagi miqdori terapevtik diapazonga ko'tarilganda uning
terapevtik samarasi kuzatiladi. Dorining qondagi miqdori
terapevtik diapazonda gancha uzoq saglansa, uning samarasi ham
shunehalik davomli bo‘ladi. Dori samarasini uzaytiruvchi usul
uning miqgdorini ko”paytirish hisoblansa, bu usulning imkoniyati
chcgaralangan, chunki dorining qondagi miqdori terapevtik
diapazoni yuqori chcgarasidan ortib ketsa, uning salbiy ta'siri
kuzatila boshlaydi. Shu sababli dorini qayta yuborish zaruriyati
tug'iladi.

Farmakokinetika va farmakodinamikaning vazifasi -
dorini kiritish rejimiga doir asosli maslahat berishdan iborat. ya'ni
dorining crishilgan samarasini saqglab turuvchi migdori va uni
kiritish rejimi - dori samarasi tez va dori migdorini terapevtik
diapazon (kcnglik)da saglab turishni ta'minlovchi miqdorda
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" litin kcrak. Quyida (4.1-jadval) ba’zi dorilarni terapevtik
iltrtm/i>nda  ushlab turishni la’minlovchi miqgdorlari kattaligi
ktllinlgan.

4.1-jadval

IU'/.i hir dori moddalarining qon zardobidagi terapevtik
diapazoni (kcngligi)

Dorilarning nomi

Terapevtik diapazoni (kcngligi)

Qon tomirlariga ta’sir giluvchi dorilar

Ihgiloksin
MIigoksin
lidokain
4inulin

10-20 ng/ml

0.8-2 ng/ml

2- 7 mkg/ml
3- 6 mkg/ml

Markaziy asab tizimiga ta’sir giluvchi dorilar

Amtlr iptilin

« Hilnpcridol

imiptjimin (imizin)

1illy

Nnrtriptilin

< .i/lcpam (tazepam)
>|uidia/cpoksid (elcnium)
4]l.npmmazin (aminazin)

100-250 ng/ml
20-250 ng/ml
10-100 ng/ml
100-250 ng/ml
0,6-1,2 E/ml
50-150 ng/ml
1-2 mkg/ml
1-3 mkg/ml
50-300 ng/ml

Talvasa ua qarshi dorilar

I » mloin (difenin)
1. r<ttiarbital

5-10 mkg/ml
10-20 mkg/ml
10-40 mkg/ml

Boshga dorilar

A'.«'Uminofen
*| Mi ntHc'tamol)
Vuilitrin
In.lometatsin
Iiilillin
lolimtarnid

1-10 mkg/ml

1-10 mkg/ml
0.5-3 mkg/ml
5-20 mkg/ml
50-100 mkg/ml
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Ba’zi bir dorilar uchun individual chegara populatsida
topilgan o’rtacha sczuvchanlik migdoridan kam farg qiladi, shu
sababli bu miqdorni individual davolash maqgsadlarida bexavotir
ishlatsa boiadi. Ba’zi bir dorilar, masalan, ko‘pgina beta-
bloklovchi (falajlovchi) moddalar ucbun organizmning individual
sezuvchanligi katta diapazonda yotganligi sababli, ularning
populatsiyada olingan o’rtacha tcrapcvtik migdori individual
farmakotcrapiya uchun to'g'ri kclmaydi.

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

Dorilarning terapevtik diapazonini va ularning o‘rtacha
farmakokinelik ko’rsatkichlarini aniglash yo‘li bilan dorilarni
qondagi o’rtacha terapevtik diapazonda ushlab turadigan Kiritish
rejimini aniglash mumkin. Individual farmakoterapiyaning vazifasi
bunday hollarda individual bemorda dorilarning farmakokinetik
ko’rsatkichlariga asoslangan holda Kiritish rejasini aniglashdan
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 saglab turish
magqsadida dorini kamrog migdorda yuboriladi. aks holda dorining
salbiy ta’siri ortishi mumkin. Yarim ajralib chigish davri
o’rtachadan kam bo’lgan individlarga dorini tez-tez kiritish tavsiya
gilinadi. aks holda davolash samarasiz bo’ladi.
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/ Misol: Teofillinni crishilgan satnarasini quvvatlovchi
migdorini topish.

() tkir bronxial astma xurujini to'xtatish uchun tcofillinning
, magsadli migdori 10 mg// (Holforel ct al., 1993). Agar bcmor
.1, Knutsu, boshqa kasalliklari bo'lmasa, hisoblash uchun o'rta klirens
k, iniikichni 2,8 //soat 70 kg (ilova 3, 490-bet). Dori vcnaga
, obot Uganda, biologik o'zlashtirilishi ko'rsatkichi (F=I).
I Knitting kiritish tczligi = CL X TC - 2,8 45/ 70 kg x 10 mg// =
i mg/» / 70 kg.
1'Vrnak, bemor uchun hisob bo'yicha infuziya tezligi 28 mg/s / 70 kg
i... lulii kerak.
Atrna xuruji to'xtatilgach. shifokor teofillinni davomli dori
JoUdiU* (har | soatda) foydalanib crishilgan samarani quvvatlovchi
lUoim lopishi mumkin. llova 3 (490-bet)ga ko‘ra teofillin
i.MM /liishtirilishi 0.96gateng,
Dorini kiritish oralig'i 12 soat bo‘lganda. kiritilayotgan dorining
in»' illovchi migdori quyidagicha aniglanadi:
(Quvvatlovchi migdor = Kiritish tczligi x Har galgi kiritishlar
F
4»iitngi vaqt = 28 mg/s x 12 s = 350 mg
0,96
IVinak dorini gondan topilgan (350 mg) atrofida ushlab turish
I, hemorga har 12 soatda ichib yuriladigan tablctka yoki kapsula
«0ih bcriladi. 8 soatlik rcjimda ichib turilganda esa bu migdor 233 mg,
1"*gjirt bir marta berilsa: 700 mg. Amalda tecfillinni bioo'z.lashtirish
1 i ukichini hisobga olinmaydi, chunki bu ko'rsatkich 1ga teng.

Davolash kursi davomida (aynigsa, davolash boshlangan
1m tdn) ilorining gon plazmasidagi miqgdorini aniglab borishni tera-
i" '4 monitoring (kuzatuv) deyiladi. Bu kuzatuv, yuborilayotgan

1 migdori har bir odam uchun aniglangan samarali diapazon

1'Oi.idn yoki uning ortib ketganligini aniglash maqsadida
n oilndi Bunday kuzatuvlar, aynigsa qisga terapevtik diapazonli
1’dni (Ittiy preparatlari, talvasaga qarshi dorilar, antiaritmik,
"e» gliko/.idlari, trisiklik antidepressantlar, aminoglikozidlar)
me'«otilgnnda amaliy ahamiyat kasb etadi.
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5-bob. Dori vositalarining salbiy ta’sirlari

Jahon sog’ligni saqlash tashkiloti ckspertlari aniglashiga
ko‘ra, dorilarni davolash. tashxis go’yish va kasalliklarning oldini
olish magsadida ishlatish jarayonida kuzatiladigan organizm uchun
zararli la’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’-iy |
sirlar. 2. Zaharli ta’siri. 3. Allergik ta’siri. 4. Dorilarga o‘rganib qolish.

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

Aniq klinik holatlarda davolash maqgsadida yuborilgan dori
moddalari bir vaqtning o'zida turli ko’rinishdagi sezuvehan
qurilmalarga ta’sir qilishi natijasida kuzatiladigan va davolash
magqgsadlariga javob bermaydigan ta’sirlarga salbiy ta’sir deyiladi
Masalan. yurak glikozidlari terapevtik miqdorda miofibrillardagi
K" Na' ATFazani falajlab yurak mushagi qisgarishini kuchayti-
radi, bir vaqtning o’zida tomirlardagi K+ Na4 ATFazani falajlash
hisobiga periferik qgon tomirlar garshiligini kuchaytirib qon
tomirlarini toraytiradi. Ularning bu ta’siri salbiy ta’sir hisoblanadi.

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

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

Spazmolitik maqgsadlarida 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 chigishi mumkin. Masalan, ta’sir doirasi keng antibio-
tiklar chaqgiradigan ich ketish ularga chidamli stafilokokklar o'sishi
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>"ki ular chaqgiradigan disbakterioz natijasida kclib chigishi mumkin.
| >uvilarning salbiy la’siri ularning miqdoriga boglig bo'Imaydi.

5.2. Dorilarning zaharli ta’siri
Dorilarning zaharli ta’siri, dorining qon zardobidagi migdori
nib kctganda, yoki to’gima qurilmalarining doriga sczuvchanligi
ulib ketishi natijasida kelib chigishi mumkin. Birinchi holatda
m uining zaharli ta’siri bcmor uchun adckvat migdor yuborilganda
M dori farmakokinctikasi o’zgargan holatlarda: qon plazmasi
evuylllHn  bilan  bog’lanishi kamayganda, biotransformalsiyasi

.kmlushganda, buyraklar bilan chigib ketishi susayganda yuz
I» iislii mumkin (5.1-rasm).

Dori voaiulanning uxmxmiy Miqdorlar Morfia ta’siri
tasir sxemasi

Allergik reaksiyalar
Zaharli tasiri

| DVUxni terapevtik migdor* DViarai zahaxlanish migdor-

. Urdata'sirgilish aokalari 1 j lardatassir gilisb tohalari

* I m\ni. Dori vositalarining farmakotcrapcvtik va salbiy
U'ulrlarini dori migdoriga bog‘ligligi (morfinning asosiy,

salbiy va zaharli ta’'sirlari kcltirilgan).
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Dorilar kinetik ko‘rsatkichlarining o‘zgarishi bir vaqtda
ishlatiigan dorilarning o‘zaro ta’siri hamda dorilar kinetikasida
ishtirok ctuvchi ferment tizimiari faoliyatining buzilishi bilan
bogMig boMishi mumkin.

Dorilarning zaharli ta’sirining ikkinchi sababi to‘gima
qurilmalarining doriga sezuvchanligi ortib ketishi (idiosinkraziya),
tug‘ma (genetik determinlangan) yoki turli kasalliklar natijasida
orttirilgan boMishi 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
gatnashadigan fermentlarning irsiy kamchiligi (yo‘qligi yoki ular
faolligining susayishi). Masalan, salitsilatlar, sulfanilamidlar va
nitrofuranlar Kkeltirib chiqaradigan gemoliz ko‘proq glukoza-6-
fosfatdegidrogenazalar yetishmasligi natijasida kelib chigadi.

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

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

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

Dorilarning jigar biotransformatsiyasida ishtirok ctuvchi
fermcntlar tizimi ishining falajlanishi dorining qondagi migdori
ortib kctishining asosida yotadi. Ferment tizimining falajlanishi
gaytar yoki gaytmas darajada boMishi mumkin. Dorining to’gima
qurilmalari bilan bogManishi (kovalent elektrostatik bogManishlar)
dorilardan gaytmas zaharlanishlarga sabab boMadi.
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Dorilardan zaharlanishning urnumiy gonuniyatlarini kuzatib,
i\ «1 uchun zarur a’zolar faoliyati buzilgan hollarda o‘ziga xos
b tliiNhini  esda tulish kerak. Jigar gepatotsitlari qobigM
Hinlmilanganda, yuqori rcakliv tabialga ega bo'lgan pcroksidlar va
[m loksidlar- sof radikallar hosil giladi. Dori moddalari o'zaro
u «tiga kirishib bu qurilmalar yuzasida o'ziga xos o‘zgarishlar yuz
k<n bl mumkin, bu o'zgarishlar hujayra butunligi buzilishiga olib
| i. In mumkin. Masalan, mctgcmoglobin hosil giluvchi dori
mulil.iliiri gcmoglobinning kislorod tashish faolligi falajlanishiga
estil. kclishi mumkin. Ba’zi guruh dorilari critrotsitlarni buzib
iMiiiili/ga sabab boMishi mumkin. Organizmda pirouzum, sut
i » 1.,in, mayda molekulali moy kislotalari migdorining ortishi, KoA

wlishmovchiligi, elektrolit va kislota-ishqor muvozanatining
m li.lIn. K+Na+ATFaza faolligining susayishi, membranalar
n ikiwuvchanligining ortishi dorilarning zaharli ta’siri yuzaga
I'H|iih patogcnezida kalta o‘rin tutishi mumkin.

Mu'/.an dorilarning birlamchi zaharli ta’siri natijasida
«Ji|"'inInr hosil boMib, antitcla biosintcziga va organizm
........ lumligining ortib ketishiga sabab boMishi mumkin. Shu

ihll ba'l.i vagllarda dorilarning zaharli ta'sirini bir vaqgtning
U itllcrgik ta’sir deb garash ham mumkin (masalan, Laycl
m""Inimi, toksikodermiya).

Dorilarning zaharli ta’siri ularning ko'proq ayrim a’zolarga
oii.ili Ik sir qilishiga bogMiq boMadi (jigar, buyraklar. o'rta quloq,

nk a/ i\ asab tizimiga tanlab ta'siri).

Dorilar crkak va ayol jinsiy hujayralarining takomillanishiga

n ililih, xromosomalar aberratsiyasi va mutatsiyasiga sabab
e llihl mumkin.

¢ | Dori vositalarga allcrgik rcaksiyalar

Alh-rgik reaksiyalar ko'p dorilarga xos boMib, organizmni
«lkii doriga sczuvchanligi oshgan bcmorlarda uchraydi.

Dorilarga allergiya ularning miqdoriga bogMiq boMmagan
1 1iinluaydi. Allcrgik rcaksiyalaming kuchi dorining xossalari,

e wuili voMi, bcmoming individual va spctsiflk sczuvchanligi bilan
“N yWiimw .
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Dorilarga allergiya asosida mayda molekulali dori moddala-
rining qon plazmasi proteinlari bilan birikib antigen xususiyatli
birikmalar- «gaplcnlar» hosil giiishi yoki ogsillarning asctillanishi
ularga antigcniik tabiatini beradi.

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

Birinchi tipdagi allcrgik reaksiyalar benzilpenitsillin.
streptomitsin, novokain, B vitamini. turli vaksina va zardoblat
gayta yuborilganda uchraydi va anafilaktik shok, bronxlar spaznn
yoki cshakem kabi klinik belgilar bilan namoyon bo'ladi.

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

Birinchi tipdagi allergik icaksiyalar ichida bemor hayoli
uchun eng xavflisi anafilaktik shok bo‘lib, allergiya mediatorlari
ta'sirida periferik mayda qon tomirlar o'tkazuvchanligining ortishi.
gqon bosimining tushib ketishi, trombotsitlar yopishgoqlik
xususiyatining kuchayib ketishi kabi klinik belgilar bilan kechadi.

Xinidin, fenatsetin, salitsilatlar, sulfanilamidlar, penitsillin-
lar, scfalosporinlar, metildofa va boshqa gator dorilar periferik qon
shakllari elcmentlari yuzasidagi oqsillar bilan birikib sitotoksik
ta sir qiluvchi antigen kompleksini hosil qiladi. Bu antigen
komplcksi gumoral antitclalar hosil boMishini kuchaytiradi, hosil
bo‘lgan antitclalar qon shakllari yuzasiga so‘rilib, ulaming
buzilishiga — sitotoksik immun jarayonga sabab bo‘ladi (ikkinchi
tipdagi reaksiya).

Bu jarayonning rivojlanishida faollovchi antitelalar kompleksi
hosil bo'lishi asosiy o'rin tutadi. Sitotoksik ta’sir etuvchi bu modda--
lar-anemiya, trombotsitopeniya va agranulotsitozga sabab bo‘ladi.

Uchinchi tipdagi allcrgik reaksiyalar igM, IgG immoglo-
bulinlarni biriktiruvchi zaharli immun komplekslar hosil bo'lishi
bilan bog'lig. Bu komplekslar gon tomirlari bazal membranasida
va ularni o'rab turgan to‘gimalarda topilgan. Hosil bo‘lgan kom-
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pi* 1»Ilmi gistaminni, kinnin tizimini iaollashtiradi va trombotsitlar
i'l lii|tu]ligini oshirib, mikrotromblar paydo boMishini va qon

Ikiill toraytiruvchi aminlar hosil bo’lishini ko'paytiradi.

Allcrgik zararlanish rivojlangan joyiga garab vaskulil,
4 «Minin ncfrit, alvcolitlar ko’rinishida namoyon boMishi mumkin.

Komplcmentni  ortigcha faollashuvi natijasida kinninlar,

....... . gistaminning ortishi natijasida anafilaktik shok
h e>iluiushi mumkin.

I o*rtinchi tipdagi allcrgik reaksiya zardob kasalligi kclib
eItnjiiiliiila asosiy o’rin tutadi. Penitsillinlar, sulfanilamidlar va
q.i.4 Imshga dori moddalari yuborilgach 8—10 kundan keyin zardob
k- .ilhl'igu o'xshash simptomlar (tcri toshmalari, tcri qichishi. tana
Imhh«lining ko’tarilishi, artralgiya va limfoadcnopatiya) yuzaga
i'ii In nuimkin.

IV turdagi allcrgik reaksiyalar ko‘proq dori yuborilgandan

iii '4 48 soatdan keyin asta-sekinlik bilan rivoj topadigan
i*hImiKillin tipida) allcrgik reaksiya bilan xaraktcrlanib, hujayra
.......... nidi ko'rinishida kechadi.

Mu tipdagi allcrgik rcaksiyalaming asosiy mediatori
liliilnkminlar (yugori molckulali polipeptid, ogsil yoki glikoprotcid
i«i'i,iili) bo’lib, sensibilizatsiyalangan T-limfotsitlarning allcrgcnlar
'1"i o’zaro la’siri natijasida hosil boMadi. Bu tipdagi allcrgik

i m>.ilar dermatit hamda ko’chirib o’tkazilgan a’zolar (buyrak.
4 iiiluing organizm tomonidan gabul qilinmasligi ko‘rinishida
HM'isnn bo’lib, allcrgcnlar tcri orgali tushganda uchraydi.

Dorilarga nisbatan paydo bo’ladigan rcaksiyalaming klinik
i iMLu 1 ivojlanish tezligiga qarab 3 turga (tipga) bo’linishi mumkin.

Hirinehi turdagi rcaksiyalarga eshakemi, bronxial astma,

m..link ancmiya, anafilaktik shok kirib. bu reaksiyalar dori
* iii."iilgach o’tkir, ba'zan bir necha daqgiqalar yoki bir soat
iiviiiuida kclib chigadi.

Dori kiritilgach bir necha soat yoki kunlardan keyin kclib
in.|ililigan reaksiyalar o’rtacha tezlikda yoki sekinlik bilan
m emltinadi va shillig parda yoki tcri tomonidan (eshakemi,
i*e>lid111. angionevrotik shish, eksl'oliativ dermatit, nckrotik
.iMilmnoliz, konyunktivit), kollagcnozlar (periarteriit, tcri sili,
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artralgiya), qonning zararlanishi (granulolsilopcniya, aplastik
anemiya, trombolsitopcniya), tana haroralining ko'tarilishi, rinit,
bronxial astma, buyraklar, jigar. yurak-qon tizimi faoliyatining
buzilishi ko'rinishida kcchishi mumkin.

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

1.0 ‘lim bilan tugaydigan (fetal ko'rinishi) anafilaktik shok.

2.0g'ir (Morgani-Adams-Stoks va Layel sindromi)
kechadigan salbiy ta’sirlar.

3. Dori berish to‘xtatilgach kelib chigadigan davolashni talab
giladigan o‘rtacha og‘irlikda kechadigan salbiy ta’sirlar.

4. Maxsus davo talab gilmaydigan dori berishni to‘xtatish yoki
migdorini kamaytirish. bilan o'tib ketadigan yengil salbiy ta’sirlar.

Dorilar chagiradigan salbiy ta’sir xavfini to’g'ri baholash
uchun dorilardan kelib chigadigan salbiy ta’sirlaming kelib
chiqgishini oshiradigan va ularning kcchishini og'irlashtiradigan
omillarni hisobga olish kerak. Bular quyidagilardir:

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

- dori to‘g‘ridan to‘g‘ri ta’sir giladigan a’zolarning yadguwn
yoki aniq kasallik holati, jigar, buyraklar faoliyatining buzilishi
natijasida dorilar biotrasformatsiyasini  buzilishining  klinik
kechishining og'ir-yengilligi, u yoki bu tizimning zararlanish xavfb
yugori ekanligi bilan bclgilanadi.

Dorilarning so‘rilishi va biotransformatsiyasida oshgozon-
ichak tizimi katta o'rin tutadi. Shu sababli oshqozon-ichak tizimi
tomonidan kelib chigadigan dorilarning salbiy ta’siri patogenetik
kelib chigish mexanizmiga qarab turlicha boMishi mumkin.

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

Oshqgozon-ichak tizimi tomonidan dorilar chaqiradigan
allergik reaksiyalar tez va asta-sekinlik bilan rivojlanishi mumkin.
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Iliar klinik bclgilariga qarab, turli-tuman bo'ladi va dorilar
i hagiradigan kasalliklar ichida katta guruhni tashkil giladi va
m.ligo/on-ichak tizimida yaralar paydo bo'lishi, gastrit, entcrit,
i <patitlar ko'rinishida kechadi.

Dorilarga allergik reaksiya natijasida jigar kam zararlanadi
a bu zararlanish jigar parenximasining yallig'lanishi natijasida
krlib chiqadigan tiqilib qolish sariqligi ko'rinishida kcchadi.
bisalan, izoniazid jigar parenximasini zararlasa, fcnotiazinlar
iiqilib golish sariqgligini vujudga keltiradi.

Siydik ajratuvchi a'zolaming dorilarni organizmdan ajralib
Ingishi o'mining o'ziga xosligi sababli buyraklar dorilarning salbiy
M -.riga ko'proq uchraydi.

Buyrak tizimida va buyraklar limfa bo'shliglarida qonga
mi.IMtan dorilar migdori yuqori bo'lishi hamda buyraklar qon
mJ.mishining yuqoriligi, buyraklaming dori biotransformatsiyasi

i mliminatsiyasidagi o‘rni, buyraklar to'gimasining dorilar bilan
i n( vaqt to'gnashuvi ularning salbiy ta’sir qgilishi uchun qulay
mknniyat yaratadi. Dorilarning buyraklarga eng xavfli salbiy
M uri nefrit va nekronefroz hisoblanadi.

Buyraklar to'gimasi zararlanishining patogenetik mcxaniz-
..... In ko'proq buyrak to'gimasining dorilardan to'g'ridan to‘g‘ri
stluirlanishi yotadi.

Hu zan nefronning zararlanish asosini immun javobning

ilishi tushkil qgiladi bu ko'proq nefron qurilmalari. asosan bazal
...... ihruna oqsil denaturatsiyasi yotadi. Antibiotiklar, sitostatiklar

t Minal kanalchalar va Genii halgasi fermentlari tizimi ingibitorlari

lil>. ularda gaytmas o'zgarishlar yuz berib, faoliyatining buzili-
m i olib keladi. Ba’zi hollarda dorilar va ulaming metabolitlari
linn -.irukturalari bazal membranasi, kanalchalar, tomirlar atrofida
m mu istitsiyda to'planib golishi ham mumkin. Ulaming buyrak
""httlarida to'planib golishi buyrak-tosh kasalligiga olib kelishi
w'imkin. sulfanilamidlar chagiradigan konglomeratlar.

Dorilar chagiradigan nefropatiyalar simob. oltin, sulfanila-
-mlii .intibiotiklar. analgetiklar ishlatiiganda ko'proq uchraydi.

i"'I>.itiya simptomlari, laboratoriya o'zgarishlariga qarab
' ikning qaysi gismi ya’ni buyrak jomchalari yoki kanalchalari
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va intcrstiisiyning ko'proq zararlanganligini  farglash  un
davolashda vrach laktikasini tanlashga yordam bcradi.

Yurak-qon tomirlarining dorilardan zararlanishi flebosklcroz.
flcbit, vaskulitlar ko'rinishida kcchishi mumkin. Sulfanilamidlar.
dikumarinlar. rczcrpin prcparatlari miokardil. pcrikarditga sabab
bo‘lishi mumkin.

Dorilar nafas yo'llari orqali kiritilganda yuqori nafas yo‘Han-
ning qitiglanish bclgilari (tumov. hiqildoq shishi, traxcobronxit)
yuzaga kclishi mumkin.

Qon hosil giluvchi a’zolar va pcrifcrik qon tomirlari
tomonidan dorilar: DVS sindromi. pansitopcniya, agranulotsiloz
bclgilarini chagirishi mumkin.

Kxyingi vyillarda dorilarga ruhiy va jismoniy o‘rganib
qolishga garshi kurashga katta c’tibor bcrilmoqgda.

5.4. Dorilarga o‘rganib golish

Dorilarga o’rganib qolish (garamlik) inson ruhiy va jismoniy
vujudida ma’lum o’zgarishlar bilan kcchadigan holat bo'lib. ma’-
lum guruh dorilarni inson ruhiy va jismoniy kayfiyatida ycngillik
sczish magsadida ichadi, o'rganib golgan dorilarni Kiritish to‘xtatil-
ganda og‘ir ruhiy vajismoniy jihatdan odgdfir iztirobga tushadi.

Dorilarga o'rganib qolish ma’lum shartli reficktor alogalar
yoki dorilarning markaziy asab tizimida kcchayotgan ba’zi
ncyromcdiatr va biokimyoviy jarayonlarga ta’siri bilan bog'liq.
Opiy guruhiga kiruvchi og'rig qoldiruvchi dorilarga qgaramlik
ularning opial qurilmalari yoki cndogcn ligandlari (endorfin v?
cnkefalinlar) ta'siridan bo‘lsa kcrak dcgan taxminlar bor.

Dorilarga ruhiy garamlik markaziy asab ti/.imiga ta’sir qgiluv-
chi dorilarga patologik talpinish bo'lib. bu dorilar lo'xtalilgancl
inson ruhiy kayfiyatida abstincnsiya (kayf) ko'rinishida kcchadir-’
diskomfort yuzaga kcladi (5.1-jadval).

5.1-jach

()‘rganib qolish chag iruvchi dori guruhlari
Doriga o‘rganish 0 ‘rgani
Ruhiy Jismoniy qgolish

Morfin. gcroin. kodicn va b. ‘ + +
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davomi
Harbituratlar

Itcnzodiazcpinlar
1til spirti
Kokain

+ 4]

Hind kanopi(nasha)
1SD-25 (dictilamid lizergin
kislota)

+ + + + o+ +

Dorilarga jismoniy qaramlik o'rganib golingan dorilarni
‘srganizmga Kkiritish lo'xtatilganda abstincnsiya hodisasi bilan
ittvsillanadigan holat hisoblanadi (opiy guruhidagi dorilar). Hozirgi
kuiida bunday holallarning oldini olish va davolash bilan
it.irkologik markazlar shug'ullanadi.

5.5. «To'xtatish» sindromi

Istc’mol qilib yurilgan ba’zi dorilarni kiritish lo'xtatilganda
11lib chigadigan organizm holati bo'lib, bunda kasallikning
‘Iny(ulanishi kuzatiladi. Masalan, klofclin bcrish to‘xtatilganda
Hi|'«Ttoniya (xafaqon) xuruji, xinidin - yurak rilmi buzilishining
kiidiayishi, antianginal dorilar lo'xtatilganda yurak sohasidagi
"g nqgning kuchayishini kuzatish mumkin.

5.6. «0 ‘g‘irlash» sindromi
Ita’zi bir dorilar ayrim a'zo yoki uning ma’lum sohasi
i mliyatini yaxshilash hisobiga a’zoning golgan gismi faoliyatining
esji/ilishiga sabab bo'lishi mumkin. Masalan, kuchli vazodilatatorni
wlilaiish qon tomirlari normal a’zo yoki tizimlar faoliyatini
<iv.Inlash hisobiga qon tomirlari skicrozga, uchragan a’zo (yurak)
«i>ki uning biror gismiga qon kclishini kamaytirib ishcmiyaga olib
L-In mumkin. Masalan, stcnokardiya og'irlashishi mumkin.
Doriga chidamlilik. dori samarasizligi dori migdorini
e paytirish hisobiga qoplanadi, bu csa o0‘z navbatida dorining
j ilhirli  (salbiy) ta’sirini kcltirib chigaradi. P3u hodisa asosida,
m linig doriga individual sezuvchanlikning kamayishi yotadi.
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6-bob. Dori vositalarining o‘/.aro ta’siri

Tibbiyot amaliyotida vrach dorilarni qo'shib ishlatadi. Bunda
dorilar o'zaro ta’sir gilishib, asosiy farmakologik ta’sirni kuchini,
xaraklerini va davomiyligini hamda salbiy (nojo'ya) ta’sirini
kuchaytiradi yoki susaylirish mumkin.

Buning asosida sinergizm yoki anlagonizm hodisasi yotadi.

Dorilar orasidagi sinergizm hodisasi quyidagi ko'rinishlarda
yuz berishi mumkin: sentizatsiya, dorilar ta’siri qo‘shilishi
(summatsiya), o'zaro bir-biri ta’sirining o'zgartirmasligi (additiv),
ta’siming kuchayishi (potensirlash).

Kombinatsiya larkibiga kirgan dori moddalari bir yo'nalishda
ta’sir gilsa. bunday hodisalar sinergizm deb ataladi (grekeha - Syn
- «birgalikda». €rgo - «ishlayapman» degan so'zlardan olingan).
Kombinatsiya tarkibiga kirgan ayrim dori moddalarining ta’sir
kuchi birga go'shiladigan 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'isa, bu hodisani antagonizm (grekeha anti-
«garshi», agon - «ko'rsatish» 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 ktritilgan insulin kaliy ionlari-
ning hujayraga kirishini yaxshilashi, temir preparatlari bilan birga
yuboriigan C vitamin! temirning gondagi miqdorini ko'paytirishi
(sinergizm hodisasi). furosemid va tiazid unumlarini, nitroglitscrin
va bela-adrcnoblokatorlarni. beta-adrenopozitiv va tcofillinni birga
ishlatilganda ta’sirini qo‘shilishi (additiv) hodisa ro‘y beradi,
prednizolon va cufillinning bronxlar astmasi xurujida ishlatilishi.
beta-adrcnoblokatorlar va  kaltsiy  blokatorlarining  qgo'shib
ishlatilishi (IBS kasalligida) potensirlash hodisasiga asoslangan.

Dorilarning quyidagi o‘zaro ta’siri farglanadi:

Dorilar yuborilgunga qadar shprisdagi yoki lomizgichlardagi
o'zaro ta'siri - farmalscvtik o'zaro ta’siri.
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Bir-biriga zid bo'lgan dorilar (masalan, ishqor va kislotalar,
nshlovchi moddalar va yurak glikozidlari, alkaloidlar va ishgorlar)
ni go‘shib ishlatilganda o'zaro fizik va kimyoviy rcaksiyaga
kmshib, bir-birining farmakologik ta’sirini yo'qotadi.

Buning natijasida dori cho'kmaga tushib qolishi, cruvchan-
iii*i. rangi, hidi, eng muhimi uning farmakodinamik samaradorligi
mNgarishi mumkin. Ko'proq ziddiyatlik hodisalar miksturalar,
IMioshok (kukun)lar, venaga yuboriladigan critmalar tayyorlash
Imeyonida uchrashi mumkin.

larmatsevtik ziddiyatlik hodisalari dorilaming oshqozon-
mliak tizimidan so'rilishi buzilishiga sababchi bo'lishi mumkin.

11 alun, xlorid kislota bilan magniy trisilikat (almagcl)ning o'zaro
m, uullanishi, digoksin. aminazinning so'rilishini bu/ishi mumkin.
' "It Miiamin ta'sirida galqonsimon bez gormonlari (trivodlironin)

ulisliining buzilishi, bu dorilarni olayolgan bcmorlarda
*I'ntucoidizm kelib chigishi mumkin.

< 1. Dorilaming farmakokinctik fazasidagi o'zaro ta’siri
Dorilaming so'rilish. tarqalish. biotransformatsiya, chiqib
My jurayonida bir dori tomonidan ikkinchi dorining gondagi

1+I'loii o'zgarishi natijasida farmakokinctik o'zaro ta’siri kuzati-
(6 | iadval).

6.1-jadval
Dori vositalarining farmakokinctik
0'zaro ta’siri

...... it ulushnialari guruhi I va 11 Kuruh dorilarni o'zaro ta’siri
1 1 Samara Ta’'sir mexanizmi

"«li In"*tr Almagcl 1-guruh dorilari- Almcgcl 1-guruh
thin«li| ning gonni suyul-  dorilarini oshgozon-

.(nilrtiillar tirish samarasi ichakdan so’ri-
"k wyw 11 Xolestir- susayadi lishini giyinlash-

*b, amin Yuqoridagi ta’sir  tiradi
Xolestiramin 1-gu-
ruh dorilarini oshqo-
zon-ichak tizilma-
sida bog'lab so'ri-
lishini kamaytiradi
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Salitsilatlar Fenobar- Salitsilatlar Fcnobarbital salit-
(Aspirin va b.) bital ta’sirini susayishi  silatlami jigardagi
biotransfor mat-
siyasini kuchay-
tiradi
Opioid og'riq MAQO in-  1-guruh dorilarini  MAO ingibitorlari
goldiruvchi gibitorlari  ta’sirini kuchayi- 1-guruh dorilarini
dorilar (morfin shi va uzayishi jigardagi metabo-
vab.) (Nafasni giyin- lizmini falajlaydi.
lashtiruvchi
darajada)
Qonda gandni Butadion = Qonda gandni Butadion 1-guruh
kamaytiradigan kamaytirish dorilarini gon og-
dorilar (butamid samarasini sillari bilan bog'-
vab.) kuchayishi dan sigib chigaradi
va gondagi mig-
dorini ko'paytiradi
Salitsilatlar Rczorbtiv  Salitsilatlar Antatsidlar salitsi-
(Aspirinvab.) ta'sir gila-  ta’sirmi susayishi latlarni buyraklar
digan an- orgali chigishini
tatsid kuchaytiradi. Salit-
moddalar silatlami qondagi

miqdori kamayadi

Dorilarinng so'rilishi jarayonidagi o‘zaro ta’siri oshgozon-
ichak tizilmasining hamma qgismlarida yuz bcrishi mumkin. Klinik
nuqtayi nazardan dorilarning so'rilish tczligi
o'zgarishi ahamiyatga ega.

Oshgozon va ichak muhilining o'zgarishi dorilar molcku-
lasining ionlanish qobiliyatini, ulaming moylarda eruvchanligini
o'zgartirib, so'rilishini buzishi mumkin. Shu sababli antatsid
moddalar. oshqozon shirasi (pH)ni oshirib, Kislotali muhitga
(antikoagulantlar, ba'zi bir sulfanilamidlar, salitsilatlar, butadion)
ega bo'lgan dori moddalarining ionlanishini ko'paytirib, ulaming
so'rilishini kamaytiradi.

Bundan tashgari, aniatsidlar oshqozon motorikasini susay-
tiradi. ko'p dorilar bilan birikma hosil qilib. ularning so'rilishini
buzadi. ya’ni dorilarni o'zaro ta’sirini oldindan aylish mushkul
masaladir.

va to'ligligining
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Oshgozon motorikasini sckinlashtiruvchi moddalar ular bilan
lur vaqgtda ishlatilgan dorilar so'rilishini buzadi. Xolinoblokatorlar,
Insiklik antidcprcssantlar, opiallar oshqozon-ichak motorikasini
meusaytiradi. Narkotik og'rig qoldiruvchilar bilan birga ichishga
Ivulgan antiaritmik dorilar so'rilishini sckinlashtiradi. Fcnobar-
liital-grizeofulvin va dikumarin so'rilishini kamaytiradi, kontra-
mrptik stcroidlar C vitaminning qondagi miqdorini ko'paytiradi,
lolat kislota so'rilishini buzadi. PASK. rifampilsin. mctotrcksal
> tilishini kamaytiradi. Oshqozon-ichak tizimida qon aylanishi-
Hing kamayishi (o'tkir va surunkali yurak yctishmovchiligida)
stilur so'rilishini kamaytiradi.

Ichak florasining o'zgarishi ham dorilar so'rilishiga ta’sir
tilishi mumkin. Masalan. antibakterial moddalar la’'sirida ichak
miKioblarining buzilishi K vitamini sintczini buzadi. bu csa o'z
sHivbalida bilvosita ta’sir giluvchi qon suyultiruvchi dorilar
..... likoagulantlar) ta’sirini kuchaytirishi mumkin.

Ovgat moddalari ham dorilar so'rilishiga va biologik o'zlash-
milMiiga ta’sir gilishi mumkin. Ovgat moddasi kaptopril, aspirin

iilishini kamaytirsa, aksincha, gidrolazin. labetol. propranolol.
i iH.nolaktonlar so'rilishini kuchaytiradi.

6.1.1. Targalish fazasida dori vositalarining o'zaro ta’siri
A /o va to'gimalar qon aylanishiga ta’sir giladigan dori
liluluri birga ishlatilayotgan dorilarning tarqalishiga la'sir
lilt In mumkin. Masalan. yurak yelishmovchiligi bor bcmorlarda
Mikluida gon aylanishini kamayishi va buyrak koplokchalari
........ - buzilganligi sababli siydik haydovchi moddalarning
.......... mcha sust kcchadi. Bcmorlarga Kkiritilgan gon tomirlarini
Mlirtviimvchi va yurak gisqarish qgobiliyatini oshiruvchi dorilar
.. lit I'n ta’sirini kuchaytiradi.
n.iiming reologik xususiyatlarini yaxshilovchi moddalar
m il .lipiridamol, rcopoliglyukin) dori vositalarining mayda qon
m,1.la tarqalishini yaxshiiaydi.
ini.il glukokortikoidlar olayotgan bronxlar obslruksiyasi bor
Y i bir vaqgtda bronxlarni kengaytiruvchi dorilar
iMiiunimctiklar) yuborilsa, yuqorida aytilgan prcparatlarni
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bronxlarning kcrakli joyiga tarqalishini  yaxshilaydi va
samaradorligini oshiradi.

6.1.2. Dori vositalarining ogsil bilan bog‘lanish fazasidagi
0'zaro ta’siri

Dorilar kombinatsiyasidagi oqsil bilan bogManish qobiliyati
yuqori bo’lgan dorilar ogsil bilan bogMangan boshqga dorilarni sigib
chigarish, ularning qgon plazmasidagi sof miqdorini oshirish
hisobiga ularning farmakoterapcvtik samarasini va salbiy ta'sirini
kuchaytirishi mumkin. Yuqoridagi qonuniyat qon plazmasi ogsili
bilan 85 foizdan ko‘p bogMangan dorilar uchun (masalan, ogsil
bilan bogMangan digitoksinning 98 foizdan 96 foizga kamayishi
uning qondagi sof holdagi miqgdorini 2 martaga oshiradi, bu csa
bemor uchun xavflidir). Bu hodisa digitoksin bilan klofibrat bir
vaqtda ishlatilganda kuzatilishi mumkin. Salitsilatlar, butadion,
klofibrat bilvosita ta’sir giluvchi qonni suyultiruvchi moddalar
miqgdorini ko’paytiradi, bular o‘z navbatida lidokain, propranalol,
xinidin, vcropamil, digitoksinni oqsildan siqib chigaradi va
gondagi sof migdorini ko‘paytiradi.

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

Dorilar biotransformatsiyasi asosan jigarda mikrosomal
fermentlar ishtirokida kcchadi. Ko‘p dorilar bu jarayonni
tezlashtirishi yoki sekinlashtirishi aniglangan.

Bu jarayonni tezlashtiruvchi dorilarni induktorlar (barbiturat-
lar, DDT, gcksaxloran, alkogol. kofc), o‘z mctabolizmini kuchayti-
ruvchilarni (fcnobarbital, 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
migdorini kamaytirish tavsiya qgilinadi, aks holda dorining salbiy
ta’siri kuzatilishi mumkin.

Mikrosomal ferment tizimi faolligini susaytiruvchi moddalar
(narkotik, og‘rig qoldiruvchi. aktinomitsin, antideprcssantlar,
simetidin va boshqalar) ingibitorlar deb ataladi, bular bilan bir
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m(iila kiritilayotgan dorining jigarda mctabolizmi susayishi
iii'Htbiga ularning gqondagi miqgdori oshib ketadi va salbiy ta’sir
-e«'It ortadi. Masalan, simctidin bilvosita ta'sir qiluvchi qonni
envtiltiruvchi dorilarni jigardagi mctabolizmini susaytirib, qon
e ueb xavfini kuchaytiradi.
lcvomisctin - tolbutamid, difcnilgidantion va ncodikuma-
‘itu qgardagi mctabolizmini susaytiradi, natijada (Ilcvomitsctin va
Lee lixhi mumkin.
Mir dorining ikkinchi bir dori mctabolizmini buzishidan ama-
"iiln l'oydalaniladi. Masalan. alkogolizmni davolash maqgsadida
....mdun foydalaniladi, chunki tcturam alkogol mctabolizmini
iiliildcgid bosqichida falajlaydi, asctilaldcgidning to'planishi
m*lii noxushlik, ko'ngil aynish bclgilarini kcltirib chigaradi.
ligar gon aylanishini kamaytiruvchi dorilar, jigardan birinchi
inhda mctabolizmga uchrovchi (propranolol, verapamil)laming
I " 11, i migdori ko’payishiga olib kcladi, chunki ularning jigardagi
o= jl...h/mi jigardan o’tayotgan qon miqdorigabog'liq bo’'ladi.

© 1 1. Dori vositalarining chiqib ketish fazasidagi o‘zaro ta’siri
Hun va dori mctabolitlari (faol mctabolitlar ham)
«*n/mdiin buyraklar, safro suyuqlig'i. o’pkalar hamda so'iak,
'ilrtii chiqgib ketadi. Dori va ularning mctabolitlarini ajratib
i'Hmligirn asosiy a’zo buyraklar hisoblanadi.
i' ndarning buyraklardagi o'zaro ta’sir mexanizmi asosida
1i Kkislota va ishqorlarning buyrak kanalchalaridagi faol
< i-'M  uchun kurashishi yotadi. Siydik muhitini (pH)
ij =»mi nvclii modda ikkinchi bir dori yoki uning metabolitining
1 luqishini o'zgartirishi mumkin (masalan, natriy bikarbonal
m ‘ Uu liaytirishi, yoki askorbin kislolasi - pllning susaytirishi),
.mi- buyraklar orgali chiqishini sczilarli o'zgartirishi mum-
'id in ishgoriy muhiti «kislotali» xossaga ega bo‘lgan dori-
......... Imn. barbituratlar. sulfanilamidlar, salitsilat kislota) kli-
. #nimli Aksincha. kodcin, morfin, novokainning buyraklar
liigi'ihi siydikning kislotali muhitida ko‘payadi. Bu hodisa,
b.iilnluratlardan zaharlanganda yoki dorilarning salbiy
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ta’sirining oldini olish maqgsadida (masalan, sulfanilamidlami
ishqoriv muhitli suyuqliklar bilan lavsiya etish) ishlatiladi.

\cfrondagi sckrctsiya yordamida chiqib kctishga raqobat
natijasida ba'zi dorilarning buyrak klircnsini kamaytirib, ularning
organizmdagi miqgdori ko‘payishiga olib kcladi. Shu yoi bilan
digoksin sekrctsiyasi - spironolakton, pcnitsillinlar, indomctatsin,
butadion, aspirin ajralib chigishiga ta’sir qiladi, yami ulaming
to’planishiga olib kcladi.

Furoscmid - aminoglikozidlar, ampitsillin va scfalosporinlar-
ning to’planishiga va ularning salbiy ta’siriga sabab bo‘ladi (ularni
sekrctsiyasining bloklash hisobiga).

Xinidin  digoksinning ajralib  chigishini  kamaytirishi
natijasida uning gondagi miqdorini 2 marta oshirishi mumkin.

Glukokortikoidlar - salitsilatlar sckretsiyasini tczlashtiradi,
glukokortikoidlami to’xtatish salitsilatlardan zaharlanishga olib
kclishi mumkin.

Demak. dorilarning farmakokinetik fazasida o’zaro ta’siri do-
rilarning so’rilishi, targalishi, mctabolizmi va ajralib chiqgishi, ogsil
bilan bog’lanishi fazalarida yuz bcrishi mumkin, bu okz navbatida
dorining qondagi miqgdori o‘zgarishiga olib kcladi. Farmakokinetik
fazada dorilarning o’zaro ta’sirini oldindan aytish qiyin.

6.2. Dori vositalarining farmakodinamik o‘/.aro ta’siri

la'sir qilish joyiga garab farmakodinamik ta’sirlar shartli
ravishda spetsifik qurilmalarga (sezuvchan qurilmalar uchun
kurash, ta’sir qilish joyida dorilar Kkinctikasining o'zgarishi,
mcdiatorlarga  ta’siri, maxsus qurilmalar sczuvchanligining
o’zgarishi) la’siri yoki organizm (fiziologik) tizimlari boshgaruviga
ta'siri ko’rinishida yuz bcrishi mumkin (6.2-jadval).

6.2-jadval
Dori vositalarining farmakodinamik o’zaro ta’siri

Dori aralashmalari guruhi Iva Il guruh dorilarni o‘zaro ta’siri
| 1 Samara Ta’'sir mcxanizmi
Dcpolarizatsiya  Antixolin- 1-guruh Antixolincstcraz

yo'li bilan ta’sir csteraz dorilarini moddalar asetilxolinni
giladigan kura- moddalar la’sirini gidrolizlanishiga
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ti simon modda-
Inr (ditilin)

a-

Adrcnofalajlov-

ehllar (fentola-
min va b.)

«Hiipulolitiklar
I» /npm va b.)

1tnrotan

Awlilsulitsilat
kuloiasi

IVnlliillin

Adrenalin

Simpatomi-
metiklar
(cfcdrin

vab.)

Adrenalin

Ncodiku-
marin, fini-
linvahb.

Tetratsik-
linlar, levo-
misctin

kuchayishi va
uzayishi

Adrenalin-
ning gon to-
mirlarini to-
rayliruvchi
ta’sirini ka-
mayliradi
yoki «para-
doksal» ta'-
siri kuzatiladi
(gon bosimini
kamaytiradi)
Simpatomi-
meliklar
ta’sirini
susayishi

Yurak ritmini
buzilishi

Qon ogishi
kuzatiladi

Penilsillinni
mikrobga
garshi ta’-

sirini susay-

tiradi
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garshilik ko’ rsatadi,
chunki asitilxolin
ditilin sincrgisti
hisoblanadi (ikkala
modda subsinaptik
mcmbranalarni
depolarizatsiyalaydi)
n-Adrenofalajlovchilar
adrenalinni
ziddiyatchisi
hisoblanadi.
a-Adrcnoqurilmalari
falajlanishi ogibatida,
adrenalin gon-tomirlari
[)-adrenoqurilmalarini
go’zg’atadi

Simpatolitiklar adre-
nergik-qurilmalarda
noradrcnalinni chi-
gishida simpatomi-
mctiklaming zid-
diyatchisidir
Ftorotan miokardni
adrcnalinga
sezuvchanligini
oshiradi
Asctilsalitsilat kislota
oshgozon shilliq ga-
valini yaralaydi, gonda
protrombin migdorini
va trombotsitlar
yopishgogligini
kamaytiradi.
Penitsillin bo' linayot-
gan hujayrasiga ta’sir
giladi, tetratsiklin va
Icvomisctin bo’li-
nayotgan hujayralarni
bo’ linishini susayliradi
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Sulfanilamidlar Novokain  Sulfanilamid- Novokan gidrolizi

laming mik- natijasida paraami-
robga garshi ~ nobenzoy kislota hosil
ta’sirini boiadi, bu modda
susayishi sulfanilamidlaming
ziddiyatehisi
hisoblanadi.

Rctseptor uchun kurashda bir tomonlama (agonistlar) yoki
garama-qarshi yo’nalishda (antagonistlar) ta’sir qiladigan dori
moddalari bir vaqtda yuborilganda kuzatilishi mumkin. Misol, alfa-
adrenoretseptorlarni fcntolamin falajlashi natijasida undan kcyin
yuborilgan adrenalin past qon bosimini ko’taruvchi ta’sir gilish
yoki aksincha qon bosimini pasaytirishi mumkin.

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

Doriga sezuvehan qurilmalarda bir vaqtda yuborilgan ikki
yoki undan ortiqg dorilar biri ikkinchisini faol bo’lmagan qismi
bilan bogianishiga (kinetikasiga) ta’sir qilishi mumkin. Trisiklik
antidepressantlar tomonidan guanetidinning gipotenziv ta’sirini
susaytirishi bunga misol bo’lishi mumkin.

6.2.1. Dori vositalarining mediator atrofldagi 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 targalishini. transportini, metabolizmini
yoki uning bogianishini buzishi mumkin. Masalan, rezerpin va
monoaminooksidaza falajlovchilarini bir vaqtda yuborish. Rezerpin
MNO buzadigan katexolaminlar ajralib chigishini osonlashtiradi.
ularning zaxirasini kamaytiradi. MAO falajlovchilari katcxolamin-
larni buzilishdan saqglab, ularning miqgdorini ko’paytiradi bu esa
gon bosimining ko’tarilishiga olib kelishi mumkin.
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IUKinchi ko'rinishi: Hiror dori mcdiatorni uning maxsus
** mv.hi mos kclmagan qurilma bilan o'zaro ta'sirini buzishi
"wukin  Kalsiy ionlari uchun o'lkazuvchanlikni buz.uvchi
m...ynga garshi dorilar lidokain va verapamil orasidagi o'zaro
M 4 luinga misol bo'ladi.
IUhinchi ko‘rinishida dori moddasi organizmdagi biologik
>mi birin-kelin falajlaydi. Masalan, simpatik asab tizimining
u.,n qgismlarining faolligiga ta’sir qgiluvchi klonidin va
. i. ihinkatorlarni bir vaqtda ishlatish.
M iikkus sczuvchi qurilmalarning o'zgarishi ikki turda bo"lishi
. ...kin' dori effektor hujayra yoki a'zolarda joylashgan ikkinchi
don uchun nishon-hujayralarga ta'sir qilib, ularning
s --1. Inmligini o'zgarlirishi mumkin. Masalan, ftorotan yoki
Jifi>pnn  narkozi vaqgtida yurak mushagining adrenalinga
.,..., hilidigining  ortishi, diurctiklar Kkiritilganda ionlarning
i In (gipokaliyemiya) natijasida yurak mushaklarining yurak
i.linriga sezuvchanligining o'zgarishi.
.luvchi qurilmalarning ikkinchi lur o'zgarishi (masalan,
*k  tflikii/idlari  va rezerpin, ishlatilganda yurak urishlari
...i knmiiyib ketishi bilan namoyon bo'lishi mumkin).

*

» 1.1 Dori vositalarining fiziologik nazorat mexanizminizmini
.11 pHg'onalaridagi o‘/.aro ta’siri
i i/mlogik nazorat tizimning turli pog'onalarini tashkil gilgan
mil vn n'/olarga turli guruhdagi dorilarning bir-biriga alogador
............... in o'zaro ta’siri. Masalan. yurak yetishmovchiligi bor
icn gon aylanishi tizimining turli qismlariga ta'sir qilish
. Iflu yurak glikozidlari, qon tomirlarini kengaytiruvehi va
. i..i\dnvclii dorilarni bir vaqtda tavsiya ctish.
Monday o'zaro ta’sir va yugorida ko'rib o'tilgan dorilarning
i. in natijasida dorilarning organizmga saibiy ta’siri.
) e . nv lu/ muvozanati buzilgan holatlarda bu xavf yanada
, ‘In iilan, siydik haydovchi dorilar chagirgan gipokaliyemiya
i.i n/idlurining saibiy (zaharlovchi) ta’sirini kuchaytiradi.
11 ndinning bemor laboratoriya ko'rsatkichlariga ta’siri ham
i nli Masalan. propranolol qgonda tiroksin (T*) miqdorini
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oshirishi, glukozani kamaytirib insulin chaqirgan gipoglikemiyani
kuchaytirishi mumkin. Mctildofa, xinin, nikotin Kkislotasi,
riboflavin, tetratsiklinlar katta miqdorlarda kiritilganda siydikda
katexolaminlar miqgdorini oshiradi, ularning siydik bilan ajralib
chiqgishi 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 maqgsadiga 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 farmakogenetika
Farmakogenetika tushunchasi Fogel (1959) tomonidan
kuitilgan. Farmakogenetika individlarning dori moddalariga irsiy
Similar natijasidagi o‘ziga xos reaksiyalarining kelib chiqishini
« ig madigan farmakologiyaning bir gismi.
. Soradi (1984) fikricha. farmakogenetikaning maqgsadii
e iiilar metabolizmida ishtirok etuvehi fennentlar tizimidagi
iMi/ilishlar va shu sababli kelib chigadigan patologik holatlarni
ladixislash, oldini olish va davolash bilan shug‘ullanishdan iborat.
Ma’lumki, dorilarning organizm bilan o'zaro ta’siri dorilar-
..... K biologik faolligi. biologik o‘zlashtirilishi, dorilar melaboliz-
....la va ajralib chiqarilishida ishtirok etuvehi tizimlarning faoliyati
iilan bclgilanadi. Farmakogenetika dori vositalariga irsiy
1 iilmligan tipik va atipik organizm reaksiyasini o'rganadi.
Organizmning dorilarga atipik reaksiyasining irsiy sabablari
"nillaii asosan dorilarni biotransformatsiyasida ishtirok etuvehi
..... ntlar nugsonlar yoki dorilar ta’sir giladigan qurilmaning irsiy
i mu liiligi (defekti) ko‘rinishida uchrashi mumkin.
Dorilar metabolizmining irsiy buzilishi natijasida uchray-
lii'nii nlipik reaksiyalarni ikki asosiy guruhga bo'lish mumkin:
| Dorilar kiritish natijasida aniglanadigan ferment tizimlari-
..... r usiy nugsoni.
?. Modda almashinuvining irsiy buzilishi natijasida dorilarga
In.iydigan atipik rcaksiyalar.
Organizmga tushgan dori moddalari maxsus fcrmentlar
"l.imida metabolizmga uchraydi, bu fcrmentlar maxsus ogsillar
1 lil>, bu fcrmcntlaming organizmda hosil bo‘lishi irsiy nazorat
« ini.» kechadi. Ixtisoslashgan gcnlar mutatsiyasining buzilishi shu
® n.i/oratida bo‘lgan fcrmentlar tuzilishi va xossalarining irsiy
1 mui\n  enzimopatiyaga oiib keladi.
(ien mutatsiyasi tabialiga garab hosil boiayotgan ferment
H» 'Hung tezligi buzilishi yoki atipik ferment hosil boMishi
........... (7.1-jadval).
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7.1-jadval

Dorilar mctabolizmidagi ba’zi bir irsiy
polimorfizmga (misollar)

Nugson Dori va ishlatilishi Klinik ogibatlari
Oksidlanish Bufuralol (p-adrcnoqu- P-adrenoqurilmalar
rilmalar falajlovchisi) falajlanishini kucha-
yishi, gayt gilish
Oksidlanish Dcbrizoxin (gon bosi- Ortostatik gipotoniya
mini tushiradigan dori)
Oksidlanish Etanol Yuztcrisini gizartshi,

N- asctillanish

N- asctillanish

Gidrolazin (gipotenziv
dori)

Izoniazid (silga garshi
dori)

yurak o‘ynashi
Volchankasimon
simptomlar

Pcrifcrik ncyropaliya

Oksidlanish Spartein Oksidlanishda kuzatila-
digan zaharli bclgilari
Oksidlanish Mcfcnitoin (cpilcpsiyaga  Miqdori ortib kctishiga
garshi dori) alogador zaharlanish
bclgilari
Efirgidrolizi Tobulamid Miokardni zaharlanish
(gipoglikcmik dori) bclgilari
Oksidlanish Suksinilxolin Davomli apnoc

7.2. Dori vositalari kiritilganda aniqlanadigan fcrmentii

(miorelaksanl)

tizimining irsiy yctishmovchiligi (fcrmcntopatiyalar)

7.2.1. Atipik pscvdoxolincstcraza

Qon zardobida va turli to’gimalarda uchraydigan
pscvdoxolinestcraza (300000 molekula og'irlikdagi
glikoproteid bo'lib), u xolin ellrlarini va turli alifatik Kislotalar
gidrolizini boshqgaradi. Bu fcrmcntga qizigish suksinitxolin (ditilin.
listcnon, miorclaksin) tibbivot amaliyotiga kiritilgach, turli
bcmorlarda bu doriga sczuvchanlikning katta diapazonda farg
qilishi artiglangandan so'ng boshiandi. Suksinilxolin (ditilin) xolin
va kaxrabo kislotasi cfiri boiib. uni 0,2—I ntg/kg venaga
yuborilgach ko'pchilik bcmorlarda skclct mushaklari bo'shashib

fcrmenti
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"tin-, olishi to'xtaydi, bu reaksiya davomiyligi ko'pchilik
e l'ulntsiyada 2-3 daqiqani tashkil gqiladi. Buning .sababi,
"i milxolin gqonda va to'gimalarda pscvdoxolincstcraza fcrmcenti
liltdrokida tczda gidrolizlanib faolsizlanliriladi.

Biroq ba’zi bir odamlarda mushaklarni bo’shashuvi va

*i niiing lo'xtashi 2-3 soatgacha davom ctishi mumkin. Bu
Mmilurdagi biokimyoviy kuzaluvlar ularning qon zardobida

i 'doxolincstcrazaning kamligini ko’rsatdi. Avvaliga buning
‘“'meln  psevdoxolinestcrazaning jigarda hosil boiishidagi

...... . lulik  bilan tushuntirilgan bo‘lsa, keyinchalik ferment
w'llluming pasayish sababi uning aminokislota tarkibidagi
i "iiga bog’'ligligi aniglandi. Bu bcmorlar garindoshlarini

**1 biir.li ular gonida ham pscvdoxolincstcraza kamligi aniglandi
1" k.r.allikni irsiy tabiatgaega ckanligi ma'lum bo'ldi.

I'u-vdoxolincstcraza fcrmenti  ogsil  gismining  sintezini
my giluvchi gen allcliyasi hosil boMishiga olib kcladi. hosil

mi lerment normal (faol) fermentdan o'zining aminokislota

m kun bilan farq qgiladi.

\iipik psevdoxolinestcrazaning berilishi autosom-rctscssiv
oinla bo‘lib. 1:2500 nisbatda uchraydi. Anamnezda
...... Iwttiya borligi ehtimoli boisa, gcnctik maslahatxonalarda

1 1"ilmli vu aniglanadi.

b iv bcerilgan atipik pscvdoxolincstcraza yetishmovchiligi turli
s vu rliiilar orasida turlicha targalgan. Masalan. gctcro/.igotali
mi lwvali atipik pscvdoxolincstcraza ycvropaliklar orasida 2-4

I- i.lunagan holda ba'zi bir populalsiyalar ichida, chcx va
«Mania (7 foizgacha), cron va iroq yaxudiylari orasida bu
1 iiii ,i>ni 10 foizgacha boradi. ya’ni 1:400 nisbatda uchraydi.

4 davom ctayotgan apnoeni davolash uchun bemorga

mm nilincstcraza yoki qon yuborish tavsiya ctiladi.
iiM.plazmatik rctikulum irsiy anomaliyasi bor bemorga
kitlcin, suksametoniy va boshqa ba’zi bir dorilarni

% Uiilsiy ionlarining aktomiozin bilan bogianishi buzilishi

11 kr.lota-ishgor muvozanatini buzadi. Anestcziologiya
lulu u anomaliya xavfli gipertermiyaga olib kcladi va
esllan tugaydi. Bu holatga birdaniga yurak urishi sonining
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ortishi, poliapnoc, tana haroratining 42°C gacha ko‘tarilishi, gon
bosimining ko’tarilishi, bemor yurak gorinchalari fibrillatsiya
sidan nobud boiadi. Bu sindromni davolash gipotermik aralashma
yuborish. bcmorni muz bo'laklari bilan o‘rash, oshqozonni yuvish,
kalsiyni yaxshi utilizatsiya qilish magsadida novokain yuborishdan
iborat. Xavfli gipertermiya jarrohlik opcratsiyalari vaqgtida bolalai
o‘rtasida 1:400, kaUalarda esa 1-.50000 nisbatda uchrashi mumkin

7.2.2. Glukoza-6-fosfatdegidrogcnaza yctishmovchiligi’
(G-6-FD)

G-6-FDning irsiy yctishmovchiligi eng ko‘p uchraydigau
cmzimopatiya boiib, dunyo bo‘yicha 2 min. ga yaqin odam bu
enzimopatiyani tashuvchi individlar hisoblanadi.

G-6-FD fermenti uglcvodlar (erilrotsitlarda ham) almashi
nuvida asosiy oTin tutadi. G-6-FD glukoza-6-fosfatning, 6
fosfoglukonatga oksidlanishini boshqgaradi. Bu rcaksiya natijasidu
hosil bo'lgan nikotinamid dinikolindinuklcotidlosfat (NADF.N;)
glutationni (glutationreduklaza ishtirokida) qaytalashda hamdn
metgemoglobinni gcmoglobinga gaytarishda ishtirok etadi.

Qaytarilgan glulalion esa gcmoglobin va oltingugurt saqglov
chi fermcntlarni turli ovgat va dori moddalarining oksidlovchi
ta'siridan saqglaydi va critrotsitlar gobig'i butunligini ta’minlaydi.

G-6-FD yctishmovchiligi bor individlarda oksidlovchi (7.2
jadval) dorilar kiritilganda erilrolsitlar qobig'ining buzilishigu
(gaytarilgan glutation kamayishi sababli), ya'ni gemolitik kri/.ga
sabab bo*ladi.

7.2-jadvai
Glukoza-6-fosfatdcgidrogena/.a yetishmovchiligida gemolitik
ta’sir giluvchi dorilar

Asctanimid Pcntaxin I oluidin ko‘ki

Dapson Primaxin Trinitrotoluol

Kinotsid Sulfanilamid Furaltadon

Naftalan Salazosulfapiridin

IScoarsfcnamin Sulfamctoksipiridazon  Fcnilgidrazin

Nitrofuran Sulfapiridazon Furazolidon
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davomi
Hlti'iluranioin Sulfascamid
i Tiosulfon

O'tkir critrotsitlar gcmolizi birinchi marta bc/.gakka qarshi
........ Kin ishlaiilgan Amerika ncgrlarida topilgan bo'lib, i:10 nisbatda
I» liiMyili  Miokimyoviy va genctik kuzaluvlaming ko'rsatishicha
HM. 11») ferment faoltigi bu negrlarda 15 foizdan oshmaganligini

* _...iili, G-6-FD sintezi ribosomalardagi X-xromosomalar irsiy
4| ..... lotnonidan boshqgariladi. 150 dan ortiq G-6-FD atipik ferment
M .i,.ii imi'lum. G-6-FD kamligi, mavjud individlar borligi oksidlovchi

w Him cua dori yoki ovgat moddalari is'tcmol gilganda aniglanadi.
M « Uy imlividlarda surunkali nospetsifik kamqgonlik uchraydi va bu
l«iH]i.nlik bilirubin miqdorining ortib ketishi (giperbilirubincmiya),
<M yn'llarida va o't pufagida bilirubin toshlari va oyoglarda
i.i.iiikiili yaralar bilan kechadi.

O’Ma yer dengizi xavzasida va Yagin Sharq mamlakatlarida
,#ii..hi lii .ilioli orasida G-6-FD faolligi 4 foizga yaqgin bo‘lishi
<*|*|4yiillitrda keltirilgan.

Hu mdividlarda oksidlovchi dorilargina cmas, balki aholi

i i,hi ovgat uchun keng ishlatiladigan ot loviyasi «Vicia fava»
' ' molitik krizga sabab boMishi maMum, bu kasallik «Favizm»
I i' iioiulnngan.

>iVicia fava» tarkibiga kiruvchi V-glikozid mctabolitlari (vilsin

| -ivitsin) kuchli oksidlovchi zahar bo‘lib, uning oksidlovchi kuchi
* 1 ibin kislotasidan 10—20 barobar yuqori ekanligi aniglangan.
4 uvi/m» kasalligi ko‘proq tana haroratini ko‘tarilishi, adina-
m |'iula critrotsitlar soni 2 mIn/mm3gacha kamayishi va kollaps
| niuroq esa, bosh og‘rishi, uyqu bosishi, qayt qilish, sariqlik
i.ii.hInnadi. G-6-FD yetishmovchiligidagi sariglik jigarning
««smm glukuronlash faolligining buzilishi bilan tushuntiriladi.
«Juyidagi dorilar — askorbin kislota. asetilsalitsilat kislota,
s ko'ki, nitritlar, sulfanilamidlar, fenatsetin, xloramfenikol,
" in ma’lum holatlarda (infeksiya, jigar va buyraklar faolligi
' 1 ur*li, diabetik asidoz sharoitida) G-6-FD yctishmovchiligi
R lividlarda gemoliz kcltirib chigarishi mumkin.
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Bunday individiar soni 0-15 foiz, ycr kurrasining ba’zi
joylarida 30 foizga yctadi.

G-6-FD cnzimopatiyasi bor bcmorlarda dorilar va ovgat
moddalari kcltirib chigaradigan gemolitik kamqgonlikning oldini
olish uchun bu enzimopatiyani topish magsadida oilalarni genetik
tekshiruvdan o'tkazish kcrak. G-6-FD cnzimopatiyasi topilganlarga
gemolitik kamgqonlik chaqgiradigan dorilarni, ishlatish xavfli
ekanligini tushuntirish va loviya, qizil smorodina va qoraqatlarni
bemor ovgatidan chiqarib tashlash tavsiya etiladi.

G-6-FD nugsoni 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 sezuvehanlik bemorlar
orasida turlicha ekanligini ko'rsatdi. Bu dorilarni ba’zi bemorlar
yaxshi gabul qilsa, boshqa bcmorlarda bu dorilar bosh og‘rishi,
bosh aylanishi, ko‘ngil aynishi, gayt qilish, to‘sh orgasida og‘riq,
yurak urishlar sonining ko‘payishi, polinevrit, qo’zg'aluvchanlik.
uyqusizlik kabi salbiy ta’sirlarga sabab boMishi ma’lum bo‘Idi.

Individlarning izoniazidga sezuvchanligining har xilligiga
uning metabolizmi, asetillanish, qisman gidrolizlanishning
buzilishi sabab ckanligi aniglandi.

1zoma/.id miqdori (konsenlratsiyasi mkg/ml)

7. 1-rasm. Dorilar mctabolizmining irsiy polimorfizmi.
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t'hizmada 6 soatdan kcyin 9,8 mg/kg migdorda izoniazid
gilgan 267 ta bcmor qon zardobidagi dori migdori haqgidagi
*@ luinollar kcltirilgan. Chizma bimodal xaraktcrga cga. 6 soatdan
'»Yw qon zardobidagi izoniazid migdori 2,5 mg/ml bo'lgan
U iiiMilur, sckin asctillovchilar deb gabul gilingan (livans D.A. I1,
Manley K. A., McKusick V. A. Generic control of isoniasid
oNeeholism in man. Br. Med. J., 1960; 2:485).
l/oniazidning jigarda  asetillanishi N-asctiltransfcraza
‘ee"Hiikida kcchadi. Odamlarda bu fermentning faolligi turlicha
lil. ularda izoniazidga sezuvehanlikning turlicha ekanligi bilan
«limudi. 4 mg/kg izoniazid qabul qilgan bcmorlarning bir
. preparatning 6-7 foizigina siydik bilan atsetillangan
' ' Witlar ko‘rinishida boshqgalarida esa bu ko‘rsatkichning ikki
n ko‘pligi aniglangan. Sekinlik bilan asctillovchilarda
*"'H/idning gondagi migdori tez asetillovchilarga nisbatan yuqgori
i aniglangan. lzoniazidning faolsizlantirish  darajasi
'tj;a 10 mg/kg hisobida bir marta dori berilgandan 6 soat vaqt
"« li oiling qon plazmasidagi migdori - 1 mkg/kg bo'lganlar tez
"' "Hnvcliilar, bu koTsalkich 5 mkg/kg bo‘lgan bemorlar esa,
1" i rnllovchilarga kiradi (6.1-rasm).
Mu wu ikki tuxum hujayrali cgizaklar ustida olib borilgan
luisiya kuzatuvlari odamlarda uchraydigan izoniazidga
* >liunlik turlicha ckani irsiy tabiatga ega bo'lib, N-
".iiislcrazalar polimorfizmi bilan bog‘liq ekanligini
".nli Mu hodisa turli millat va clatlar orasida keng diapazonda
i'1 in bo'lishi aniglangan (7.3-jadval).

v

7.3-jadval
lurli etnik guruhlar va clatlar orasida tez yoki
sckin asctillovchilarning targalishi

limk guruhlar Tez asctillov- Sekin asctillov-
+m clatlar chilar, % chilar, %
Yavropoidlar 58,6 41,4
*Uioidltr 54,6 45,4
1 14sll 10,5 89,5
1 Y«|Hiiilnr 12,0 85,0
~Moylar 22,0 78,0
1 liidimlai 59,0 41,0
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Izoniazid metabolizmidagi individuallik dori bilan davoiash
natijasiga ta’sir qiladi, sekin asetiilovchilarda donning salbiy
ta’sirlari ko‘proqg va kuchliroq kcchishi mumkin.

Bemorlarni izoniazid bilan davoiash vaqtida izoniazid
metabolizmidagi fargni ko'zda tutib, dorini to‘g‘ri miqdorlash
tavsiya etiladi, ya’'ni sekin asetillovchi bemorlarga dori migdorini
tcz asetillovchilarga nisbatan kam miqdorda berladi. Bundan
tashqari, sekin asetillovchi bemorlarga izoniazid bilan piridoksin
(B6vitamini) birga berish tavsiya etiladi, bu izoniazid chagiradigan
polinevrit va boshqa zaharlanish belgilarining oldini oladi.

Individlarda apressin, sulfadimezin, gidrolazinlarni asetilla-
nishi turlicha ekanligi aniglangan. 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
(2N2&2 —{ "Sf~* 2N20+02) ko'rsatilganidek parchalashdan

iborat. Vodorod peroksid tibbiyot amaliyotida yaralar va
jarohatlarni mexanik tozalash magsadida ishlatiladigan vosita.
Katalaza yana etil va metil alkogoli mctabolizmida ham
gatnashadi. Katalaza faol boiganda endogen va ekzogen hosil
boMgan peroksidlar va boshga endogen moddalar, shu jumladan
gemoglobinni oksidlab ulgurmaydi.

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

Bu kasallikka chalingan oila a'zolarini irsiy tekshiruv
natijalari ko'rsatishicha. akatalaziya autosom-rctsessiv yo‘l bilan
berilishini ko‘rsatdi. 1978-yilga kelib dunyo bo‘yicha 100 mingdan

84

VWWW.Ziyouz.com kutubxonesi


http://www.ziyouz.com

Inin.] akatalaziya kasalligi yozilgan. bu bcmorlarning 50 foizidan
ortig'ida kasallik og‘iz va burun-halgum gangrenasi ko'rinishida
kiehganligi aniglangan.

Akatalaziya balog‘at yoshiga yctmagan bolalarda gaytalanib
iiitndigan tisb milklari yarasi bilan kechadi. Kasallik og'ir o'tganda
milk gangrenasi, milk alrofiyasi va tishlaming tushishi kuzatiladi.

* Akatalaziya (gipokatalaziyaga) tashxis qo‘yish anamnez
Mtrt'lumotlari va maxsus biokimyoviy tckshiruvlar koTsatkichlariga
t if.lanadi. Bcmor anamnezida tcz-tez og‘iz bo'shlig*i va burun-
liulgum sohasida shamollash kasalliklari borligi va bunday
i.i morlarning spirtli ichimliklarga yuqori sezuvchanligi aniglangan.
U rtlalaziyada etanol sekin oksidlanishi natijasida spinning
i in Imlanishidan hosil boMayotgan formaldegid (spirt yonishidan
tnim| boMadigan oralig mahsulot) qonda kam to'planganligi sababli
.innoldan zaharlanish belgilari kuchsizroqg namoyon bo'ladi.
Akatalaziyani aniglashning oddiy wusuli bemor qoniga
uinrod peroksid critmasi go'shilganda uning ko‘piklashmasligi
® itnin/iya belgisi hisoblanadi. Yarim soat muddat o ‘tgach
i oiling jigarrang gora ko‘rinishi yo‘qoladi, ogsil dcnaturatsiyasi
dii|.r,ida og-sarig cho'kma paydo bo’ladi. Cho’kma usti
.isuglikda gemoglobin parchalanishidan hosil bo’ladigan
, niiliopentni topish mumkin.
Akatalaziyani davolashning maxsus usuli yo’q. YAlligManish
*e1y*11 bo‘lganda antibiotiklar. sulfanilamidlar tavsiya etish,
u i ptiklardan foydalanish mumkin. Kasallik asoratlarini oldini
h ih bun og’iz. burun halgum bo‘shliglari gigiyenasiga rioya
Il tavsiya gilinadi.

7.2.5. Uridindifosfoglukurontransicraza (UDFGT) yctish-'ctish-
nnwhlligi
llu enzimopatiya yetishmovchiligi bilan tug‘ilgan bolaga
i H.I'i plukuronlanishga uchraydigan dorilar (K va PP-vitaminlari.
mi nlur, androgenlar. glukortikoidlar) kiritilganda qgon
"li/lisiz  kamqonlik va bogManmagan bilirubin miqgdori
* jeinib kctishi bilan kechadi. Irsiy beriladigan enzimopatiya
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(IDFGT yctishmovchiligi) yuqoridagi dori moddalari
yuborilganda aniqlanadi.

Gcmolizsiz irsiy sariglik ikki koTinishda: yadroli sariglik
bilan kcchadigan gipcrbilirubinemiya (Kriglcr-Nayara sindromi) va
o'smirlar idiopatik oilaviy gipcrbilirubincmiyasi (Jilber-
Mcylcngraxt sindromi) ko'rinishida uchraydi.

Novobiolsin, strcptomitsin, xloramfcnikol, progcstcronlar
normada uridindifosfoglukurontransferaza (UDFGT) faolligini fa-
lajlaydi, shu sababli bu dorilami yuqoridagi bemorlarga tavsiya
etilmaydi, kortizon, xlormitsctin mctabolizmi irsiy bcriladigan
sariqlikiarda buzilgan: ular glukuronidlarga aylanmaydi va orga-
nizmda to‘planib qoladi. shu sababli bu preparatlami yuqoridagi
kasalliklarda juda oz miqdorlargacha kamaytirish tavsiya etiladi.

Fenobarbital. ziksorin kabi dorilar esa UDFGT faolligini
oshiradi, shu sababli bu dorilar irsiy beriladigan sarigliklarni,
ferment yctishmasligi yoki progestcronning fermcntga falajlovchi
ta’siridan kelib chigadigan chaqaloglarda uchraydigan fiziologik
sariglikni davolash uchun tavsiya etiladi.

7.2.6. Modda almashinuvining irsiy buzilishlarida uchray-.
digan doriiarga atipik reaksiyalar

Modda almashinuvining irsiy buzilishi natijasida uchraydigan
kasalliklar: lug‘ma metgemoglobinemiya, chaqaloqglar irsiy
gemolitik sarigligi, podagra va gand kasalliklarida doriiarga
sczuvchanlik o'zgaradi.

Tug‘ma metgemoglobinemiya. Oksigcmoglobindan fargli
o‘laroq mctgemoglobin kislorod bilan kuchli bogManadigan 3 valentli
temir saqglaganligi uchun kislorod tashish vazifasini bajaraolmaydi.
Eritrotsitlar normada 0.5— 3 foizgacha mctgemoglobin saglaydi
Quyidagi dorilar (nitroglitserin. sulfanilamidlar, xloramfcnikol,
PASK, antipirin va boshqgalar) katta migdorda, uzoq vaqt ishlatilganda
metgcmoglobin-mctgecmoglobinreduktaza yoki diaforazalar ta’sirida
tezda qaytariladi. Metgcmoglobinreduktaza irsiy yctishmovchiligi bor
bemorlar gonida metgemoglobin migdori 30-40 foizgacha oshishi
mumkin. Bu bemorlaming yuqorida sanab o‘tilgan (metgemoglobin
hosil giluvchilar) doriiarga sezuvchanligi yugori bo'‘lib, bemor gonida
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..... Hemoglobin hosil boMishi kuchayib, bcmoming ko'karib kclishiga
»b«b bo'ladi, buni esa davolashga lo‘g‘ri kcladi. Mctgcmoglo-
I "n. tlukta/a yctishmovchiligi autosom-rctscssiv yo‘l bilan beriladi.
' 'Ming (Jiiyidagi:
1) metgcmoglobinreduktazaning butunlay bo‘imasligi:
Il Liiilligi susaygan ferment borligi; 3) atipik tuzilishdagi ferment
* hmovchiligi ko'rinishi farq qilinadi. Eng og‘iri metgemog-
i iim iluklaza butunlay yo”~qligi bo'lib, bunda bemorda kislorod
limiisligi doim saqlanadi. Yashirin kcchadigan mctgcmoglobin-
. i.iMtmi buzilishi maxsus belgilarsiz kcchadi va mctgemoglobin
1 ...l iJiluvchi dorilar kiritilganda aniqlanadi. Bu dorilar Kiritilishi
«l iriil.i kclib chiggan yoki kuchaygan mctgcmoglobinemiyalami
licb bemorvena qon tomiriga 1— 2 mg/kg mctil ko‘ki yoKki
m ¢ ''mahal askorbin kislotasi berishdan iborat.
Virigcmoglobinrcduktaza yctishmovchiligining oldini olish
1 Im> bemorlarni 0'z vaqlida aniglash va ularga metgemoglobin
¢ - lijiluvi hi dorilar kiritishdan (ichishdan) saglashdan iborat.
Mi ignnoglobinrcduktaza yctishmovchiligi bor odamlarning
1t iilotaga sczuvchanligi juda kamligi (adabiyotlarda bunday
in kaliy sianidni o'lim chagqgiradigan miqdoridan 40 barobar
, |nbul qgilganda ham zaharlanish bclgilari kuzatilmaganligi
nniglangan.
"emiulii mctgemoglobinrcduktaza fermenti xaddan tashqari
Im'lgunda yashirin jigar porfiriya kasalligi kclib chigadi.
el n kechayotgan jigar porfiriyasi bor odamlarda
il.Lmung kuchli faolligi natijasida ular qonida. siydigida s-
kviihn va porfobilinogen miqgdori yuqori ckanligini
i rin Mu kasallik o'lkir ichak sanchigM, qoMlardan
1 .miiligan polincvril va mushak falajligi. ruhiy buzilishlar va
cn* Hii'tanoglar ko'rinishida kcchadi.
MnliMimitlar, sulfanilamidlar. cstrogenlar (kontratseptik
in hum), amindopinin. grizeofulvin, ba'zi tinchlantiruvchi
i- 0 ig.i qarshi dorilar bu kasallikning boshlanishiga va
» hil'ii sabab bo'lishi mumkin. Bunga bu dorilar tomonidan
..... imlcvulin kislota miqgdorining qonda ko'payishi sabab
I*"ilii iya kasalligi bor bcniorlarda ruhiy buzilishlar va
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cpilcptik talvasa xurujlari borligi sababli, bunday bemorlarda
tinchlantiruvchi dorilar va barbituratlar ishlatishning xavfi kalta.
Bu dorilarni Kiritish csa og'ir asoratlarga, hatto o‘limga sabab
bo‘lishi mumkinligini nazarda tutish kerak. Porfiriya kasalligi
Shvetsiya, Norvegiya, Janubiy Afrikada keng tarqgalgan.

Adabiyotlarda shu kungacha yozilgan cnzimopatiyalaming
mavjudligi. ularni o‘z vaqtida aniqglash, oldini olish va davolash
farmakogcnetika fanining asosiy vazifasidir.

Birog vrachlik amaliyotida bcmorlarni farmakogenetika talab-
lari darajasida tckshirish (cnzimopatiyalarni aniqlash) qiyinligini
hisobga olgan holda real hayot uchun turli kasalliklar va dorilar
haqidagi farmakogcnetik ma'lumotlar bankini yaratish va vrachga
0‘z vaqtida yetkazib turish bilan inson salomatligi uchun yugorida
sanab o'tilgan xatarli cnzimopatiyalar xavfini kamaytirish mumkin.
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N hub. Homiladorlik davri va homilada dori vositalarining

klinik farmakologivasini o'/.iga xosligi

llomilador ayolni davolash murakkab jarayon bo'lib. vrach-
Llu homiladorlik davrida ishlatiladigan dorilarning klinik farma-
kMogiyasini o‘ziga xos lomonlarini puxta bilishlikni taqozo giladi.
Hirinchidan, homiladorlik davrida ona-yo'ldosh-homila
* Mil bir murakkab biologik lizim bo*life faoliyat ko'rsatadi.
Ikkinchidan, adabiyotlarda kcltirilgan ma’lumotlarga gara-
I uni.i, majruhlik bilan tug'ilgan 5% bolalarda majruhlikning
*«hrthi dorilarga lo*‘g'ri kcladi.
lichinchidan, homilador ayollarning 60— 80 foizi lurli
«illiijji dorilar (ko‘ngil aynishi va qayt qilishni to'xtatuvchi —
ulaning birinchi 3 oyligida; gistaminga qarshi dorilar -
uiilaning 6 oylik davrida; turli linchlantiruvchi va siydik
. iluvchi dorilar)ni gabul qilishi aniglangan.
lurtinchidan, onalar oMimining 76,4 foizi (S. Shinagama, Ka-
ni, 1079) to'g'ridan to'g'ri dorilargabog’liq ckanligi aniglangan.
Krshinchidan, homilador ayol ichayotgan  dorilar
ilalarning jinsiy hujayralar hosil bo'lishi va ularning rivojlanish
ilarida urug'lanish, yopishish (implantatsiya) hamda
.iiingencz.ga la'sir qgilishi mumkinligi aniglangan.
Vucioridagilami ko'zda tutgan holda homilador ayollarni
i .lL.r.hda vrach quvidagilarni bilishi kcrak;
I llomilador ayol qabul gilayotgan dorilarning hammasini
i.... invisiz deb bo’lmaydi. chunki barcha dorilar yo'ldosh orqali
e ib»>» o'lishi mumkin: Homiladorlikning 32— 35 haftalarida
il'lining dorilar o'tkazuvchanligi (aynigsa ona asabiylash-
,....In) kuchayadi. Diabct. preeklampsiya va xafagon kasalliklari
Ml ulorlikning oxirgi kunlarida qon aylanishining nisbatan
mlr.hiiviga, bu esa dorilarning yo'ldosh orqgali homilaga
Ithi biroz sckinlashtirsa-da, shu bilan birga dorilarning homila
. imdan ajralib chiqishini susaytiradi.
llomilador ayolga bcriladigan dorilarning samaradorlik
. is.ili ularning zararli xavfidan yuqori bo'lishi kcrak.
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3. Homiladorlikda va homilada dorilar farmakologiyasi bir-
biridan keskin farq giladi.

4. Homiladorlik davrida dorilar farmakokinctik ko‘rsat-
kichlarining o’zgarishi, ularni Kkiritish yoMIlarini, migdorlashni va
kiritish rejasini o‘zgartirishni taqozo qgiladi.

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

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

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

1 Dorilami miqgdorlash rejasi, ya’ni ularning bir martalik
miqdori. gayta Kkiritishlar soni, kiritishning davomiyligi, kiritish
yo'llari.

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

3. Dori moddalarining fizik-kimyoviy xossalari - molekular
og'irligi, yog'da eruvchanligi, ionlanish qobiliyati, qon zardobi
ogsillari bilan bogManishi, targalishi.

4. Homilaga alogador omillar - dori moddalarining homila
organizmida mctabolizmga uchrashi.

Homila rivojlanishi davomida quyidagi qgaltis (kritik) davrlar
farglanadi:

1 Blastogcnez davri, ya’ni amnionning implantatsiya-
lanishidan oldingi rivojlanish davri bo‘lib, jinsiy hujayralar
qo'shilgandan blastotsitlarning detsidual qobigga kirguncha
bo’lgan davri (1 hafta davom etadi). Bu davrda dori moddalarining
embriotoksik ta’sir xavfi yuqori boMib, homiladorlik yuz bermay
embrion o’limi bilan tugaydi.

2. Embriogcnez davri (implantatsiya hamda organogenez va
yo’ldosh hosil boMish davri) homiladorlikning 3-4 oylik davriga
to'g'ri keiadi. Bu davrda dori moddalarining salbiy ta’siri teratogen
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*H | mbriotoksik ta’siri bilan namoyon bo'lishi, ya’ni homila turli
r mu majruhliklar bilan tug'ilishi mumkin.
1 Tug'ishdan oldingi davr - bu davrda onaga yuborilgan dori dori
m «Millar chagalogning ona qornidan lashgari muhitda yashashga
4 Lr.hish gobiliyatini susaytirishi mumkin.
n. Dori moddalari embriotoksik va teratogen xavfi xayj
i kiijasiga qarab quyidagiguruhlarga ho'linadi
I Yuqori darajada xavfli dorilar. Bu dorilar ishlatilganda
emladorlikni sun’iy to'xtatish tavsiya qiladi. Sitostatiklar
ixircksat, siklofosfamid, vinkristin, ftoruratsil) bular folat
i isi sintczini buzadi va homiladorlikning birinchi trimcstrida
lestunning o'limiga va homilaning tushib kclishiga olib keladi.
mud homilada esa, bosh suyagi yuz qismi dcformat-
* 'linishiga, suyaklanishning buzilishiga sabab bo'ladi.
' Antimikotik va o'smaga qarshi antibiotiklar (aktinomitsin.
1 Immunodcpressantlar (azalioprin, imuran). bular otalanish
i "I tham ta’sir qilishi mumkin.
1) /'mbriotoksik va teratogen ta’sir darajasi o rlachadan
,m4 ho Igan dori moddalari
Hu moddalar homiladorlikning 3— 10 haftasida ishlatilganda
«'iming o’limiga va homilani tushib kclishiga sabab bo'lishi

| Antibiotiklar (aminoglikozidlar. tctratsiklinlar, rifampitsinlar).
I'rotozoylarga qarshi moddalar: aminoxinolinlar (delagil,
. ml, xloroxin), xinin, xinidin.
i lalvusaga garshi (difenin, finlcpsin) moddalar.
* Inrkinsonizmga garshi moddalar.
I iliy tuz.lari.
m Steroid va nostcroid yallig'lanishga garshi moddalar.
' 14 rural antidiabclik moddalar.
n Ncyrolcpliklar.
» | til spirti.
Itilvosita ta’sir qiluvchi antikoagulyantlar (sinkumar,
I»IM I<*11),
il Antitircoid (mcrkazolil. yodidlar) moddalar.
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C. Teratogen va embriotoksik ta 'sir xavfi kam bo Igan dorilar

1. Mikroblarga gqarshi (jumladan, biseptol ham) sulfanil-
amidlar.

2. Protozoylarga (mctranidazol, fajizin) qarshi moddalar.

3. Tritsiklik antidepressantlar.

4. Trankvilizatorlar (meprotan, meprobamat).

5. Parkinsonizmga garshi (L-Dopa) moddalar.

6. Jinsiy (estrogen) gormonlar.

8.1. Homiladorlik davrida dori vositalari farmakokincti-m
kasining o‘ziga xos tomonlari

Homiladorlik davrida oshqozon-ichak tizimi faoliyatining
o'zgarishi dorilar so‘rilishini o'zgartirishi mumkin. Oshqgozon
harakati va shira ishlab chigarish faoliyatining susayishi suvda
yomon criydigan dorilar so‘rilishini kamaytirsa, aksincha, ichak
faolligining susayishi natijasida ko‘p dorilarning uzoq vaqt ichakda
lurib qgolishi tufayli ularning so‘rilishi ko‘payishi mumkin
Mushakkayuboriladigan dorilarning so'rilishi ham susayadi, bunga
gon aylanishining kamayishi sabab bo'ladi.

Homiladorlik davrida aylanib yuruvchi qon hajmi ko‘payadi,
buyrakning filtrlash  gobiliyati hamda jigarning ferment
faoliyatining ortishi ma’lum darajada dorilarning tarqalishiga,
metabolizmiga va ajralib chiqgib ketishiga ta’sir giiadi.

Homiladorlik davrida hujayra tashqarisidagi suyuqlik gismi
va ogayotgan qon hajmi hamda buyraklar gon aylanishi va
glomerulyar filtratsiyaning oshishi homila va amnion suyugligida
dori moddalari miqgdorining ortishiga olib kelishi natijasida
homilador ayol qon zardobida homilasiz ayol qon zardobidagidan
dori miqgdorining kamroq boMishiga (masalan, ampitsillin.
sefazolin, kanamitsin va gentamitsin) olib keladi.

Homiladorlik toksikozi davrida suyuqglikning hujayra tashg»
risida tutilib golishi natijasida dorilarning tarqalishi o'zgaradi.

Homiladorlik va homiladorlikdan keyingi davming birinebi
kunlarida (albuminlar migdorining ortishi. ulardagi silul
oV.garishlar va gonda moy Kkislotalari miqdorining ortib ketishi
natijasida) dorilarning qgon zardobi ogsillari bilan bog’lanishl
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litmnyishiga, bu csa o'z navbatida gondagi dori sof migdorining
iiil> kctishiga olib keladi. Masalan, homiladorlikda diazepamning
r"kin sof holdagi migdori 3 barobardan yuqori bo‘lgani
Ini/rttilgan.
Ilomiladorlik  davrida jigardagi dorilar mclabolizmida
...... «i*hadigan fermentlar faolligi cstrogcnlar la’sirida kamayadi,
i H'i'i slinlar csa, aksincha, sitoxrom-Raso ga bog’lig monooksidazalar
mbh.xmi  oshiradi. Homiladorlik davrida n-dcmetilazalar va
u i iioniltransferazalar faolligi susayganligi aniglangan. Buning
« In' i sifatida homiladorlik davrida kofeinning yarim ajralib chigish
eyl (i 0) ko’payganligi sababli (homiladorlikning birinchi 3 oyligida
1 U. 6-oyligida - 12 s, 9-oyligida - 18 soatni tashkil giiadi) uning
mingi miqdori ortib ketadi.
Ilomiladorlik davrida (ayniqgsa 9 oylikdan keyin) buyrak
* 0-.is a gobiliyatining oshishi ba’zi-bir moddalarning (masalan,
...... ining) gayta so‘rilishini kuchaytiradi.

N2 Homilada dori vositalarining farmakokinctikasini;
*ljtu tosligi
Homilada hujayra tashqarisidagi suyuqlikning mo’lligi suvda
in dori moddalarining tarqalish koHamini ko’paytiradi va
1no U Mig'da cruvchi (tiopcntal, diazepam) dori moddalarning
iili.Ih kamayadi.
llomila a’zolarining maxsus dorilardan zararlanishi o;sha
 limn tarkibiga bog‘lig. Masalan, homila miyasida suvning
> |1]i va miyclin moddasining kamligi miya to’gimasining
lii luvchi moddalardan zaharlashidan saglaydi.
Homilada oqgsil kamligi tufayli uning to'gimalari ona va
1 I'Hogl.trga nisbalan dorilar bilan kam bog'lanadi. Biroq,
mj »lot hk davrida ona gqoni ogsillarining dorilar bilan bog‘lanish
1| iiiming kamayishi tabiiy metabolitlar— gormonlar, moy
i I'llnii mmonidan dorilarni ona goni ogsilidan sigib chigarish
"it ona qonida dorilar migdorining ortib ketishi va ona-
* ii/nnida dorilarning tarqalishiga ta’sir ko'rsatishi mumkin.
« mt mivbatida homila qon aylanish sistemasining o‘ziga xosligi
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hisobga olinadigan bo'lsa homila uchun zaharlanish xavfini
tug‘dirishi murnkin.

Homila jigaridagi dorilar mctabolizmida ishtirok cluvchi
fermentlar faolligining pastligi yoki yo'qgligi tufayli homilada
dorilar metabolizmi sckinlik bilan kcchadi.

Oksidlanishda ishtirok ctuvchi mikrosomal fermentlar (sitoxrom
Rs50) homila jigarida homiladorlikning 1— 3-oyida paydo bo‘lsa-da,
bu fermentlaming faolligi kaltalardagi fermentining 1/5-4/5 qismiga
teng bo'ladi. Jigar birligiga olganda sitoxrom Raso miqdori
kattalamikiga o'xshash migdorda homilaning 14— 25-haftaligida
paydo bo'ladi. Dorilami gidroksidlovchi (NADF-maxsus sitoxrom-S-
reduktaza va NADF-sitoxrom R|50-reduktaza) fcrmcentlari yctarli
faollikka ega bo'ladi. Fcnobarbitalning fermentlar faolligini
kuchaytirish (induksiyalovchi) qobiliyati kam bo'ladi. Fermentlaming
endogen mctabolitlami oksidlash xususiyati kscnobiotiklaming
oksidlash xususiyatiga nisbatan kuchli bo'ladi. Kattalarda metabolizm
markazi jigar bo'lsa, homilada bu vazifani ko'proq buyrak usli bczlari
bajaradi. Chunki sitoxrom-R”o migdori buyrak usti bczlarida jigarga
nisbatan yuqori bo'ladi. Sitoxrom-Riso izocnzimlarning ayni vaqtda
faollikka ega bo'lImagan turli xil kscnobiotiklarga nisbatan oksidlovchi
ta’siri turlicha bo'ladi. Masalan, teofillin kofcinga nisbatan erta va tez
metabolizmga uchraydi. Homila jigar to'gimasining tcofillinni
kofcinga aylantirish qobiliyati ham aniglangan.

Yo'ldoshning oksidlovchi qobiliyati va dcgidrogcnazalar
(alkogoldcgidrogcnaza, aldcgiddegidrogcnaza) faolligi past va
homilaning rivojlanish davriga garab o'zgarib boradi.

Homilada boshqa fermentlar va fermentaliv jarayonlar
faolligi ham past bo'ladi. Glukuroniltransfcraza tizimi yctishmov-
chiligi sulfatazalar faolligi hisobiga qoplanadi. Perinatal davrda
sulfatlash  konyugatsiyasi faolligining wuslunligi homiladorlik
davrida yuqgori faollikka ega bo'lgan gormonlar ta'siridan bo'lishi
murnkin. Dori moddalarining glukuron Kkislota bilan zaharsiz-
lantirish imkoniyati chcgaralangan, uning yctishmovchiligi sulfat
kislota yordamida zaharsizlantirish (konyugatsiyalash) hisobiga
qoplangan.
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Nn'ldosh homilaning bosh ckskrctor a’zosi hisoblanadi.
I 'it ilori moddalarining moylarda crish qobiliyati Kkalta
*hutitvrtIKtt ega.

| k.krctor ahamiyati jihatidan homilada ikkinchi o'rinda
««HU»! Lu turadi. Demak, dorilar farmakokinetikasining homiladagi
n #.r i xnsligi quyidagi holatlarga bog'liq:

I Maxsus yo‘l (ductus venosus) borligi tufayli shu yo Idan
] '0 40 foiz qon jigarga emas. to'Mridan to’g'ri katta gon
4 i<u li u/imiga tushadi.

’ Homilada gistogematik tizimning turli moddalar va dorilar
m i»m " lka/uvchanligi yuqori.

I lIn’zi to'gimalarning dorilarga sezuvchanligi yuqori boia-
1 oiiir.nlan: galgonsimon bezning yodga. suyak to'gimalarining
"*' n iklmlarga nisbatan sezuvchanligi).

1 Homila qon ogsilining ko‘p dorilarga nisbatan kam
« <tivk lumligi.

" 1)orilaming homila-buyrak-amnion suyuqlig'i orasida uzoq
*- j' Qylnnib yurishi.

(t Dorilar metabolizmida gatnashadigan fermentlar tizimi
I if. alining sustligi.

K k Alohida guruh dorilarining homiladorlik davrida LshlatilLshi

K11 Kimyoterapcvtik dorilar. Bu guruh dori vositalari-ari-
i hoinilaga zaharli ta’sir gilish xavfi yuqori. Masalan. homila-

i itimug ikkinchi yarmida tetratsiklinlarning yuqori miqdorlari
......... pgarining o'tkir sariq distrofiyasini keltirib chigarishi
MHKin (aynigsa, parenteral yuborilganda). Homiladorlikning
«ill oylurida homila tishlarining rangini o'zgarishiga. gipo-
, . 0 c.iga hamda skelct suyaklanishining sekinlashuviga sabab
i. lclii murnkin.

I'cnilsillinlar yo'ldosh orgali homilaga yaxshi o'tadi va katta
|.Inida to'planishi murnkin. Yarim sintez pcnitsillinlarning
i.limh orqgali o'tishi ularning qgon zardobi oqgsillari bilan

i, luiiish gobiliyatiga teskari proporsional bo'ladi. Pcnitsillinlarga
ieegiva bo'lganda eritromitsin ishlatish tavsiya etiladi.
... piomitsin yo'ldosh orqali homilaga yaxshi o'tadi va asab tizimi
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lomonidan mikromiyeliya, skclct suyaklarining turli o‘zgarishlariga
hamda ototoksik ta'sir gilishi mumkin.

Lcvomisetin  chaqaloglarda kollaps. kulrang sindrom
bcelgilarini vujudga kcltirishi mumkin.

Homilaning 9 oyligida ona qoni ogsillari bilan kuchli
bog‘lanadigan sulfanilamidiar (aynigsa, uzoq ta'sir qiluvchi)
ishlatmaslik kcrak. chunki bular bilirubinni ogsil bilan bog’dan
sigib  chigarib, chagaloq sariqligini chagirishi  mumkin
Sulfanilamidiar, nitrofuranlar, glukoza-6-fosfatdegidrogenaza
yctishmagan chaqaloglarda gemolitik kamqonlik chagirishi
mumkin. Ona va homila organizmida folat kislota sinlczini
buzuvchi biscptol ham homiladorlikda ishlalilmaydi. Xulosa qilib
aytganda, homiladorlikning >— 11 trimcstrida — pcnilsillinlar,
sefalosparinlar, linkomitsin, fuzidin.

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

Homiladorlikning oxirgi haflalarida, pcnnitsillinlar,
sefalosporinlar, linkomitsin, fuzidinlarni ishlatish mumkin.

8.3.2. Nostcroid yallig‘lanishga qarshi dorilar homila-
dorlik davrida kam miqgdorlarda va qisqa muddatda ishlatish
mumkin (aynigsa, paratsetamol 0,2— 0,3; aspirin 0,25).

Homiladorlikning oxirgi haftalarida bularni ishlatish homila
tug'ilishi  muddalining uzayishiga (prostaglandinlar sintezi
kamayishiga bog'liq bo'lgan bachadon faolligining kamayishi
hisobiga), homilador va homiladan gon ketishiga, Botallov
yo'‘lining barvaqt bcrkilishi natijasida csa, o‘pka gipcrtcnziyasi
kelib chigishiga sabab bo'lishi mumkin (aynigsa, indometatsin).

8.3.3. Neyrolcptiklardan homiladorlik toksikozlarini davo-
lashda aminazin ishlatiladi. birog 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 haflalarida tavsiya ctilmaydi. chunki i
bola nafas markazi ishini susaytirishi mumkin.
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8.3.4. Gipotcnziv moddalardan, kam migdorlarda re/.crpin
ung kuniga), dopegit, klofelin, beta-blokatorlar ishlatish
mumkin.

I'ropranolol - bachadon mushaklarining qisgarishini susayti-
imtin mumkin, yurak faoliyatini susaytiradi. yo‘ldosh va homila
U'Ixitrofiyasini chaqirishi mumkin.

Magniy sulfatni mushakka yuborilganda, chaqaloq ncrv-
..... link o'tkazuvchanligini buzish chtimoli paydo bo'ladi.

liazid siydik haydovchi moddalar 1{ombotsitopeniya va suv-
*u iluiashinuvini buzishi mumkin.

Yo’ldosh tomirlarini qisqartiruvchi dorilar tavsiya etilmaydi.

8.3.5. Gormonlar. Dictilstilbcstrol oigan ayollardan

esiiiliining 8-17 haftasida lug’ilgan qiz bolalarda bachadon raki,

il  .momaliyalari, silindrsimon epiteliyning vyassi epitciiyga
m Innganligi aniglangan.

Homiladorlikning 4-haftasida ishlatiigan estrogen va
r .trinlar homila yurak va oyog-qoMlar majruhligiga sabab
* mUidi. Shu sababli ular ishlatilmaydi. Homiladan saqlanish uchun

bhiiiludigan gormon saqlovchi dorilar chagiradigan majruhlik

*VA('I'KRL» sindromi bilan nomlanadi va bulun tizilmalar

*juihligi bilan ifodalanadi.

kortikoidlar katarakta, buyrak usti bezlari gipoplaziyasiga
i"ilt bo'lishi mumkin. Biroq, ona hayoti uchun xavfli vaziyallarda
. i Il "kortikoidlar ishlatiladi. tug'ish oldida uning miqgdorini
*u puylirish tavsiya etiladi.
8.3.6. Og‘riq goldiruvchi moddalar. Narkoz moddalaridan
1<Ini (yo'ldosh orqgali sekin o‘tadi, tez parchalanadi) tavsiya
HIMi.
Morfin, barbjturatlar. benzodiazcpinlar yoldosh orgali
, K .In, tez o‘tadi. Homila nafas markazi ishini buzishi mumkin.
8.3.7. Tireostatiklar homilaning 4-oyidan boshlab ishlatil-
...... In lug'ma gipotireozga sabab bo'lishi mumkin.
8.3.8. Antikoagulantlardan geparin yo'ldoshdan o'tmaydi,
n ohlatish mumkin. Bilvosita ta’sir giladigan antikoagulyantlar
Mush orqali yaxshi o'tadi va homilador va homiladan qon
nihigii sabab bo'lishi mumkin.
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Bular aynigsa (varfarin) homiladorlikning birinchi 3 oylik
davrida cmbriotoksik va teratogen ta’sirlar: burun gipoplaziyasi,
qo'llarning kattaligi, ko'z atrofiyasi, suyaklar 0‘sish
majruhliklariga sabab boiishi mumkin.

8.3.9. Vitaminiar. Gipo- va gipcrvitaminozlar homila
gipoplaziyasiga olib keladi. B2vitamini 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 kapillartar o‘tkazuvchanligining
buzilishiga, to‘gimalar oziglanishining buzilishiga olib keladi.

E-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
bcnzodiazepinlardan tavsiya qilinadi.

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

1 llomiladorlikka gadar samarali ishlatilgan boisa.

2. llgari parhez bilan yurgan ayollarda qand miqdori
oshganda.

3. Momiladorlik davrida birinchi marta gand miqdori
oshganda va u parhez bilan bartaraf bo‘lmaganda.

8.3.12. Qayt qilishga garshi dorilar. Homiladorlik bilan
aloqador boshqorong'ilik davolanmasa ham o‘tib ketadi. biroq
homilador ko'p suvsi/.langanda. tana vazni kamayib ketganda.
metabolitik asidoz rivojlanganda vitamin B6 (50-150 mg/kuniga yoki 5
mg har 6 soatda venaga), pipolfcn gidroxlorid yoki diprazin bilan (10-
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mg/kuniga) yoki mctoklopramid 10 mg mushakka yoki 5 mg vcnaga
b1 6 soatda tavsiya gilinadi. Oxirgi prcparat homiladorlikning so’nggi
i iiitlaridagi to’xtovsiz qayt gilishda tavsiya etiladi.

8.4. Emizikii onada dori vositalarining klinik farmako- iako-
loNiyasini 0‘ziga xosligi
Kmizikli ona gabul qiladigan dorilarning ko’pi ko’krak suti
ignli ajralib chiqishi mumkin. Emadigan bola dorilar bilan
i iviligsa ta’sir terapevtik doirasi tor bo’lgan) u/.oqg alogada
mlganda ular bolada turli ruhiy-jismoniy SEtlbiy ta’sirlar chagqirishi
....nikin. Shu bilan bir vaglda ba’zi dorilar ko’krak suti ajralishini
tm.iytirishi, hatto to’xtatib qo’yishi mumkin, bu esa 0’z navbatida
*ux va bola uchun muammodir.
Dori moddalari ona goni zardobidan ko'krak sutiga diffuziya,
....isitoz va apikal sckretsiya yoii bilan o’tishi mumkin.
Quyidagi omillar dori moddalarining qon zardobidan ona
' <m> 0’'tishiga ta’sir qilishi mumkin:
1 Dori moddalarining miqdori, Kiritish yo’li. kiritishlar soni,
'lashning davomiyligi, dori klircnsi, qon zardobi ogsili bilan
r lunish gobiliyati, dorilarning mctabolitik o’zgaruvchanligi.
2. Ko’krak bczida qon aylanish tczligi va ona sutining muhiti
r 114, .ijjralayotgan sut migdori, dorilar metabolizmi.
1 Sut tarkibi (moylar, ogsillar. suv) va pil.
4. Dir cmizishda chagaloq olayotgan sul miqgdori. emil.ishlar
« uligi vaqt, onaning dori gabul qilishi va cmizishi orasidagi vaqt.
S Dori moddalarining gon zardobida va ona sutida
"I misli konstantasi (pKa). dorilarning molckular og’irligi,
li va suvda cruvchanligi. qon zardobi oqsillari bilan o’ziga
I'ug’ lanishi.
Uncha katta molekula og’irligida bo’lmagan. ionlanmagan
kulalar sutga osonlik bilan o’tadi. Yengil ionlanadigan.
Mwn bilan mustahkam bogiangan dori moddalari sutga yomon
»li  Kuchsiz ishqorlar, kuchsiz kislotaiarga nisbatan qon
1'biga nisbatan kam pH li sutda to’planadi.
Moyda criydigan dori moddalari sutga yaxshi o’tadi.
'inn, ctanol (ionlanmagan, kichik molckulali, yuqori darajada
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moyda cruvchi modda), xuddi shuningdek sut/qon zardobi (s/q)
nisbali mochcvina va antipirin uchun 1 ga yagin.

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

Ona sutiga ko'proq molckula og‘irligi 200 ga gadar bo‘igan
dorilar o’tishi aniglangan. Masalan, 398 molckula og‘irlikka cga
bo'lgan  sulfasalazin ona sutiga o'tmaydi. Biroq, uning
parchalanisltidan ona organizmida hosil bo’lgan 5-aminosalitsilat
va sulfapiridin, aynigsa kcyingisi sutga osonlikcha o’tadi, chunki
uning s/q nisbati 0,6-0,8 ga teng.

Ko’p dorilarning ona sutidagi migdori ona gabul qilgan dori
migdorining 1-2 foizi atrofida bo‘ladi va chagaloqg uchun xavf
tug’dirmaydi (allcrgiyani hisobga olmaganda).

Biroq, ba’zi dorilar, ona bolani ko‘krak suti bilan
cmizayotgan davrda onaga bu dorilar bcrilsa. ko‘krak suti bilan
cmizishni vaqlincha to’xlatish kerak bo’ladi. Masalan, litiy
(ko’krak sutida uning migdori ona gabul gilayotgan migdorning
30-50 foizini tashkil qilishi mumkin). o'smaga qarshi dorilar,
izoniazid (jigarga zaharli, DNK faoliyatini buzishi mumkin),
levomitsctin (ko'mik rivojlanishini kamaytiradi), tashxislash uchun
ishlaliladigan radiofaol moddalar hamda moyda yaxshi cruvchi
(gcksaxloran. DD T) moddalar.

Bundan tashqgari. ba’zi dori moddalari ma’lum fermcntlar
yctishmovchiligi sharoitida (Masalan, sulfanilamidlar glukoza-6-
fosfatdcgidrogcnazalar yetishmovchiligida gcmolitik kamqonlikka
sabab bo’lishi mumkin) zaharli ta’sir ko’rsatish ehtimoli bor (8.1-
jadval).

8.1-jadval
Emizikli ona gabul gilgan dorilarning chagaloglarda salbiy
ta’sirlar chagirish ehtimoli

Dorilar Salbiy ta’sirlari
Mcironidazol Ishtalia yo*qgolishi, gayt qilish
Icofillin Qo’zg’aluvchanlikning oshishi, yurak urishlar

sonining kuebayishi
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Kczerpin

Mngniy sulfat

Mikkai Sano bargi, lau-
diiiui po'stlog'i. purgen
Alinpin

Vmitidin

)|o/.cpam

1i vomitsetin
liliitsiklinlar
Aminoglikozidlar
Novigramon

wil (itnilamidlar

IInininid,
>|'xpropamid
inkokortikoidlar

limalarga
thiiilar

garshi

Lilly lu/lari

(>tiemug*
ulotdlari

1+ nnimrbital

1limtol

lukuiik analgetiklar
sliininilar

duvomi
Burun shillig gavalining shishi, nafas buzilishi.
markaziy asab li/.imi faolivatining susayishi,
uyquchanlik, bo'shashishlik
Ich kctishi, mushaklaming bo'shashishi, umumiy
bo'shashish, nafas markazining falajlanishi
Ich kctishi, gorin bo’shlig‘idaog‘riqg

Nafasning falajlanishi, uyquchanlik

Prolaktin chigishining ortishi, sut bczlarining
kattalashuvi *

Markaziy asab tizimining falajlanishi,
falajlanishi, tana vaznining kamayishi

Qon tanachalari hosil bo’lishining falajlanishi,
kamgonlik, o’sishdan orgada qolish, disbaktcrioz
Tishlar va suyak to’gimasi o’sishining buzilishi,
disbakterioz.
Ototoksik  ta’siri,
yallig’ lanishi
Gcpatotoksik ta’siri
Bilirubin enscfalopatiyasi xavfining oshishi, mct-
gemoglobincmiya (aynigsa glukoza-6-fosfatdc-
gidrogcnazalar yetishmovchiligi bor bolalarda)
Gipoglikemiya, oliguriya

nafas

oshgozon-ichak  tizimining

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

Qon vyaratilishining falajlanishi, oshgozon-ichak
ti/.imi  faoliyatining buzilishi, infeksiyaning
kuchayish xavfi

Ko’karish, qgon bosimining kamayishi,
haroratining pasayishi

Ich kelishi, qayt qilish, tcri rangining ogarishi,
tutganoq tutishi

Uyquchanlik

Markaziy asab sistemasi va nafasning falajlanishi,
gipoglikemiya, gon ivish xususiyatining susayishi
Nafas falaji

Qon ogish

tana
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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 lanaffus qdish uchun ona gabul giiadigan
dorining chaqalogga haqigatan xavfli ekanligini aniq bilish kerak.

2. Emizikli ona vrach tavsiya qilgan doridan tashqgari dori
qgabul gilmasligi kerak.

3. Ona sog‘lig‘ining buzilishi. Ona gabul qgilayotgan dorining
nisbatan chaqaloqga xavfi kam boiishi mumkin.

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

5. Homiladorlik davrida emizikli davrga nisbatan chagaloq
uchun dorilar xavfliroq, chunki ko'p dorilar yo'ldosh to‘sig‘idan
sut bezi to’sig’iga nisbatan oson o4a oladi.

6. Sut bilan chaqgaloq organizmiga tushadigan dori migdori
uni gabul qilish davrining uzoq yoki qisqaligiga bogMiq.

7. Emizish oldidan yoki emizishdan keyin tezda dori qabul
gilinsa, dorining sutdagi miqdori keyingi emizishdan oldin kam
bo‘ladi. Dori sutka davomida bir marta gabul gilinayotgan boMsa
uni kechqgqurun gabul gilgan ma’qul.

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

8.2-jadval
Ona suti bilan ajralib chigadigan dorilarning
farmakokinetik ko‘rsatkichlari

. . . Sutdagi
Kmizuvchi Ona goni- S Ona qabul
. . . Sut/ dorining eng - .
. ona qonidagi dagi yu- Lo gilgan dori-
Dorilar o T plazma yuqori mig- TH _. .
dorining gori miqg- E Rk . X ning sutdagi
iadori dori nisbati  dori vaqti, miadori. %
migdort ort dagigalarda g '
Sct'azolin 2g venaga 151 0.023 180 - 0.075
mkg/ml
Diazepam 0.27 0.68 3 kun 72
mkg/ml
Digoksin 0.25mg  [J.6-1 mg/m 0.9 240 12 0.07-0,14
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davomi

Liniiol 0.6 g/kg 7.7 mkg/ml 0,93 90 2.9 |
l/iinlazid 300 mg 16.8 16 —

mkg/ml
lilly 300 mg 0.1-0.6 0.5 —

mkg//
Mctanol 70 mg/dn 0.36 0,83 -

mkg/ml
n llnizolon 5 me 26 mkg/ml - 60 8.2 0.12
I'mpranoloi 20 mg 10 ng/ml 0.56 180 - 0,03
| L'ollllin 4 mg/mi 4 mkg/ml 0.7 120 4 4

| «blTa: (-) ma’lumot yo'q.

Quyidagi dorilarni emizikli ayollarda ishlatish gatTiy man
tiliidi: indometatsin, oltin preparatlari. lcvomitsetin, tetratsiklinlar.
Milvusita ta’sir qiluvchi qon ivishini susaytiruvchi dorilar, litiy
m Liri, yodidlar, estrogenlarning katta miqgdori, o‘smaga qarshi
1"ilar, alropin, ergotamin, vitaminlar AvaD katta migdorlarda.

Kmizikli ayollarda ishlatilishi mumkin bo'lgan preparatlar:
*"ipmfcn. naproksen, mefenam kislotasi, parasetamol, salitsilatiar,
..... il'iirugMarga garshi antibiotiklar, sefalosporinlar, makrolidlar,

imnidazol (kam miqdorlarda), pcnitsillinlar, linkomitsin,
limpitsin, furadonin, bcnzodiazcpinlar, galopcridol, fcnotial/.inlar,
1wninturatlar (kam miqdorlarda), kortikostcroidlar (kam

"igilorlarda), estrogcnlar, tiouratsil, tiroksin, insulin, progestcron:
«"iiiuidlar, qayl qilishga qarshi dorilar, bisakodil, senadeks,
u>/n| ko‘rinishdagi bronx kecngaytiruvchilar, balg’am
<Iniuvchilar, kodein, intal, temir preparatlari, /1. D (kam
mi | irlnrda), B va C vitaminlari.
Quyidagi dorilar sut ishlab chigarishni kuchaytiradi;

1 iioisin va uning unumlari, nikotin, askorbin, glutamin
1 i.ilnri, tiamin, pirroksan, serukal, tcofillin, tokoferol, dopcagil.

Ko'krak sutini ishlab chigarishni susaytiruvchi dorilar
i'inlar, progestcron, levadopa, oral konlratscptiv. moddalar,
"Uiiptin, efedrin. furosemid, adrenalin, etanol. ergokriptin.

Mé. ( hagaloglarda dori vositalari klinik farmakologiyasiningiing
Qup tosligi
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8.6.1. Dorilarning so‘rilishi. Chagaloglik davrida (tug‘ilgan-
dan keyingi bir oy davomida) oshqozon-ichak tizimi morfologik va
funktsional jixatdan katta o'zgarishlarga uchraydi. Chaqaloglarda
(aynigsa. chala tug'ilganda) oshqozon shirasining kislotaliligi karri,
oshqgozonning bo‘shashi (cvakuatsiyasi) sekin kechadi (e -8 oylikda
kattalarnikiga tcnglashadi), ichak harakati tezo'zgaruvchan bo'ladi.

Yuqgorida aytilganiar chaqaloglarda dorilarning so'rilishiga
ta’sir giladi. Masalan, 15 kunlik chaqgaloglarda: rifampitsin, ampit-
sillin. sefalcksinlarning so‘rilishi sekinlashgan bo‘lsa, aksincha,
digoksin va diazepamlarning so'rilishi kattalardan farqg gilmaydi.

Jigar klirensi yuqgori boMgan propronalolning biologik
o‘zlashtirilishi chaqgaloqglarda katta yoshdagi bolalarga nisbatan
kamroq boisa-da, o'z individualligiga ega.

Ichakda kechayotgan turli patologik jarayonlar ham doriiar
so‘rilishiga ta’sir gqiladi: masalan, ichak o‘sishdan qolganda
sefaleksin, ich kctganda - ampitsillin, ich qotganda A va D
guruhidagi vitaminlar so‘rilishi buziladi.

Chagaloqglar mushagiga yuborilgan dorilarning so‘rilishi
rcgionar gon aylanishiga bogMiq. Chaqaloglarda turli guruhdagi
mushaklarda qon aylanishi har xil darajada bo‘lganligi (masalan.
shishlar bo'lganda) sababli dorilarning so'rilishi turlicha boMadi.

Rczorbtiv ta’sir olish magsadida chaqaloglarga dorini tcri
orqgali yuborish rcjalashtiriiganda (masalan. glukokortikoidlar)
kam zaharli dori shakllarini tanlash kcrak. Chaqgaloqglar terisiga
scpish uchun chigarilgan pudra (upa)lar tarkibiga kiruvchi bor
kislotasi teridan so‘rilib chaqaloqgda ich kctishga, (turli bo‘yoqlar
tarkibiga kiruvchi) anilin chaqgaloq terisida yaxshi so'rilib
mctgcmoglobin; naftalan - gemoliz, kamqonlik va sariglik
(glukoza-e -fosfatdcgidrogenazalar yetishmovchiligida) chagirishi
mumkin.

8.6.2. Dorilarning tarqalishi. Turli yoshdagi bolaic
dorilarning tarqalishidagi farq bola tanasidagi suyuqlik hajmiga
(chala tug'ilgan bolaning - 8% foizi. normal tug'ilgan

chagalogning - 75% foizini, 1 yashar bolaning - 65% foizga yaqgin
tana og'irligini suv hosil giladi), dori moddalarining qon zardobi
ogsillari va to'gima qurilmalari bilan bog’lanishi, qon aylanishi
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rfiMogematik tizimlar o'tkazuvchanligiga bog'liq. Masalan. moyda
mivchi narkotik og‘rig qoldiruvchi, umumiy va mahalliy og'riq
inldiruvchilar, tinchlantiruvchi va uxlatuvchi moddalar bosh va
14a miya lo‘gimasidan yaxshi o'tadi va yuqgori miqdorlarda
1i planadi. Chaqgaloqg bosh miya to'gimasida katta yoshdagi
hulalarga nisbatan morfin miqdori yuqori bo'ladi. Gipoksiya,
rtiuloz va gipotenniya sharoitida yuqorida sanab o‘tilgan moddalar
*mirkaziy asab tizimiga yaxshi o‘tadi va yig‘ilib qolishi sababli ular
eii.igaloglarda og”rigsiziantirish maqsadida ishlatilmaydi, e oydan
«1ihgacha bo‘lgan bolalarda kamroq migdorda fchlatiladi.
Asidozda dorilarning tarqalishi ancha o‘zgaradi: Kkislotali
iniilarni to‘gimalar tomonidan o'zlashtirilishi kuchayadi, ishqoriy
similarniki esa, aksincha, susayadi. Siydik pH ortsa, aksincha
niyitsilatlarni ajralib chigishi ortadi.
llujayra tashqgarisidagi suyuglik chaqaloglarda tana og‘irli-
uiing 45% foizini (chala tug’ilganlarda csa - 50 foizini) tashkil
ul..1.4 -6yoshti bolalarda-30% va 1yoshda esa-25% gateng.
Ilir kecha-kunduz davomida hujayra tashqgarisida suyuqlik
mu. r.hinuvi: emizikli bolalarda bu ko'rsatkich 50%, kattalarda esa
11".. yaqin boMadi. Bu suvda cruvchi dorilarning tczda hujayra
. hgarisidagi suyuqlikka o'tishiga va tczda chiqgib ketishiga sabab
Ini*HldlI.
Chagaloglarda yog" to'gimasi kam: chala tug'ilgan bolalarda
1! u rsatkich —3%, normal tug'ilgan bolalarda - 12%, 1 yoshdagi
"Inlimla - 30% va katta yoshdagilarda tana vaznining umumiy
, uligidan 15% ni tashkil qiladi. Dorilarning targalishida ularning
« iln voki yog‘da eruvchanligi asosiv rol o'ynaydi. Suvda yaxshi
si\«hi va qon zardobi ogsillari bilan kam bog’lanuvchi dori
mklitlari hujayra tashgarisidagi suyuqglikda tez tarqaladi va
lining gondagi migdori tezda kamayadi. Shu sababli ba’zi
WMinula dorilar (sulfanilamidiar, benzilpenitsillin, amoksitsillin)
1Cimi tana og'irligiga emas, balki hujayra tashqgarisidagi
<iJlik migdoriga garab aniglash ma'quf boMadi (8.3-jadval).
.nnm  suvsizlanganda yoki  karaxtlik (shok) da hujayra
m i"|iiiisidagi suyuqlik hajmi kamayadi, suvda cruvchi dorilarning
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qon zardobidagi migdori ko‘payganligi sababli dorilarning salbiy
ta’sirqilish xavfi ortadi.

8.3-jadval
Chagaloq tug‘ilgandan kcyingi
davrda dorilarning tarqalishi
Yoshi
Dorilarning 1 haftali, 1 haftali 1-4 1-12 1-16 Katta-
nomi chala normal haftali oyli yoshli larda
tuc‘ilkKan tug‘ilgan
Diazepam . 1.8 - - 26  0,7-2,6
Digoksin 7,7 6-8 - 154 16,1 58
Gentamitsin 0,5 0.5 - - - 0,28
Kanamitsin 0,6 0,8 0,5-0,8 0,5-0,6 - - 0,2
Fenilbutazon - - 025 0,16 0,15 0,02-0,15
Sulfalcn 0,69 - - 0,36 0,2 0,22
Tcofillin 0,69 . - - 02-04 0,3-06

Eslatma: (5 ma’lumot yo‘q.

Talvasaga qarshi, linchlantiruvchi dorilar, trankvilizatorlar-
ning targalishi (hujayradan tashqari suyuqlikda va umumiy tana
suyugligida) bolalarda kattalarga nisbatan yuqori bo‘ladi.

8.6.3. Ogsil bilan bogManishi.

Quyidagi sabablarga ko'ra:

1. Chaqgaloq gonida ogsil (albuminlar) kamligi.

2. Ogsillaming sifat o‘zgarishlari.

3. Chaqgaloqglar gonida moy Kkislotalari, gormonlar, bilirubin
ko‘p bo‘ladi (onadan o4gan), bular dorilarning ogsil bilan bog‘dan
sigib chiqgarishi mumkin.

4. Chagalogga bir nechta dori yuborilganligi sababli dorilar
bir-birini oqsildan sigib chiqgarish hisobiga dorining chaqgaloq
qonidagi sof migdori ko‘proq bo‘lishi mumkin.

Chaqaloqlarda dorilarning oqgsil bilan bogManishi buzilishi
asidozda, urcmiyada, ncfrotik sindromda. organizmga ovqat bilan
ogsil kam tushganda, shunindek ba’zi bir dorilardan zaharlanganda
uchrashi mumkin.

Chaqaloqlarda dorilarning o'zi turli endogen moddalarning
ogsil bilan birikishini buzishi mumkin. Masalan, sulfanilamidlar va
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wlii.llullar albuminlar bilan yaxshi birikib, bilirubinni siqib
« hignutdi.
Sof holdagi bilirubin osonlik bilan markaziy asab tizimidan
*t niilsa, asidoz. gipotcrmiya, gipoglikemiya sharoitida) yaxshi
« nb i-nscfalopatiyaga sabab bo"lishi mumkin.
H.6.4. Dori vositalarining mctabolizmi. Chagaloglarda
otill.tilanish va oksidlanish (dcmetillanish ham) boshga, metabolitik
llaiga nisbatan faolroq kcchadi.
< haqaloglarda ko’proq konyugatsiyalash jarayoni yaxshi
uiilgnn. Masalan, bola tana vazni hi$obiga o‘rtacha tcrapcvtik
«dlelnrda yuborilgan lcvomitsctin, uni  konyugatsiyalovchi
1 Hcnllar yetarli bo‘lmagan bolalarda «kulrang» sindromini paydo
i In mumkin. Salitsilatlarni, indometatsin va nalidikson
1 i-lalnrini konyugatsiyalanishini buzilishi aniglangan. Biroq,
‘s«qnloqglarda paratsetamol ajralib chiqishi kattalarnikiga yaqin
m- li. thunki u sulfatlanadi.
Bolalarda (chagaloqda) metabolitik jarayon quyidagicha
«iln faollik ko‘rsatadi yangi tug‘ilgan bolada sulfatlanish,
"Hiiillanish. Birinchi haltada - qaytalanish; birinchi oyda -

nlinnish; ikkinchi oyda - glukuron kislota bilan
"Micatsiyalanish; uchinchi oyda - glitsin, glutamin, sistcin
LI Lndotalari bilan konyugatsiyalanish; 6 oyda - hamma

e "*1H]|||/T jarayonlari takomillashadi.
( hagaloglarda (aynigsa, chala lug‘ilganlarda) oksidlanuvchi
| ullanish sekin kechadi. shu sababli fenobarbital. lidokain,
. va diazepamlarning organizmdan chigib  ketishi
e il 1'thudi. Masalan. diazcpamning yarim ajralib chiqish davri
i i gnrab o'zgarib boradi (chala tug'ilgan chagaloglarda 38-
Mormal tug‘ilgan chagaloqglarda 22-46s, 1-2 yoshli bolalarda
I uitga teng). Shu sababli, tug‘ish arafasida ona gabul gilgan
-mi'iim chagaloqda anchagina miqdorlarda to‘planib qolishi
LMK iN,
( hngaloqglarda cfirli gidrolizlanish sekin kechadi, chunki
Mm.-waler faolligi yoshga bogMiq bo'ladi. Tug‘urug davrida
elsiv. og‘riq goldiruvchi dorilar ishlatilganda chaqgaloq
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nafasining falajlanishi. bradikardiya chaqgalogda bu dorilarning
metabolizmi susayganligidan darak bcradi.

Chaqaloqlarda dorilar metabolizmiga yugorida sanab o‘tilgan
bola yoshiga alogador flziologik jaravoniardan tashqari, boshga
ta’sir qgiluvchi omillar ham bor (induktor va ingibitor dorilar).
Fenobarbital chaqgaloqlardagi fiziologik sariglikni yo'qotadi,
diazepam metabolitlari salitsilatlarni organizmdan ajralib
chigishini tezlashliradi.

Turli kasalliklar va patologik jarayonlar organizmda dorilar
mctabolizmini go'shimcha buzishi mumkin, bu esa o‘z navbatida
dorilarning farmakodinamik samaradorligini o'zgartirishi mumkin,
natijada chaqaloqgni ratsional davolash qiyinlashadi.

8.6.5. Varim ajralib chiqgish davri. Ko‘pgina dorilarm
yarim chiqib ketish davri davomli (uzoq) bo'lganligi sababli bu
dorilarni kiritish (oralig'ini) uzaytirish kerak. Chala tug'ilgan
chaqaloglarda 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 giladi.

Individual o'ziga xosiigi tufayli baZi bolalarda dorilarnin);
yarim ajralib chiqish davri kattalarga nisbatan gisga bo‘ladi. (84-
jadval).

8.6.6. Dorilarning chigarilishi. Chaqgaloglarda buyrakninf
chigarish faolligi sust (koptokchalaming filtrlash qobiliyati tan.i
satxi birligiga hisoblaganda katta odamga nisbatan 30-40 foizm,
kanalchalar flltratsiyasi esa 17 foizni tashkil giladi), bu ikki jarayon
chagaloqg o‘sgan sayin takomillashib boradi.

8.4-jadva

Tug‘ilgandan kcyingi rivojlanish davrida bolalarda dori

mode alarining yarim ajralib chigish davri (soat)

Yoshi
bort 1 hafta Lhafta 4 paf 1-12  1-16  Katin
moddalari (chala (normal .
. talar oylar yoshli lard»
tug'ilgan) bola)

Ampitsillin 3,6 -6,2 2-4,9 1,7-2,8 - - 1-1,K

Karhenitsillin 6.6 2,9-4,7 1,5-2,2 - - 1
Sefaloridin - 3,7-5,4 21 - - u
Sefalotin 2 2.4 - 0,3 0,2-0,3 0,5 (14
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davomi

1>oksitsiklin 7,6 6,9 3,7 3.2-3,7 12-22
"tentumitsin 5,1-5,9 3,8-5,5 2,3-3,9 2,3-3 - 2,3
KnuHrTitsin 8-18 6-7,5 - - 2
Mi-tusillin 2,43-3 1.3-3,3 1,2 0.9 0,4
Irk\nt*illin 1,5 1,5 1,2 U 0.7
i ntixillin - 3,2 1,7 1.4 - 0.6-0,7
lemlbutazon - - 27 17 20-40 76
«litulntlar*® - 4-11.5 - - 2.3 2-3.5
i"u/uksid - - - 24 10-20 25-35
1 »iiiwksin 90 25-50 35-40 20 25 35 30-40
, i euiilnirbital 40-300 102-260 65 -100 45 -85 53-65 51-110
ii liiituin - 17-60 - - 5 15
| 1xillillin 30 - 1,8 4 4,5 -6,7

e tiniina: * miqdorga bog'lig kinetika.
(-) ma’lumot yo‘q.

Chagaloqglarda. aynigsa chala tug'ilganda. kanalchalar siydik
*'elull chigarish mcxanizmi takomillashmagan. Chaqaloqglik
1 ".la dorilami ajralib chiqishi sust kislota va ishgoriy moddalar
e uu tubular transport tizimini rivojlanish darajasiga bog'liq.

Hmlitlarni chiqarilishiga javobgar mcxanizmlarning
1 'mllashmaganligi siydik haydovchi dorilarga sczuvchanlikning
..tmliida namoyon bo'ladi. Proksimal kanalchalar va Genii
®m i-m laolligining sustligi natriyning nefronni distal gismidagi
"Imlii yuqgoriligi hisobiga qoplanadi. Chagaloglarda siydikning
..... Ief.*i sczuvchi to'gimalaming adenogipofizga gonnonlariga

1 . ./uvehanligi bilan tushuntiriladi. Aldostcron va reninning
e id*« gonida ko‘p bo'lishi ham bu gormonlarga sezuvehan
pMirtliiining  (retseptorlar) takomillashmaganligi bilan
Jiuutii iladi.

<h.tg.iloglarda infuzion terapiya o'tkazilayotganda ulardasuv

M imliilar chigarishning o'ziga xosligini hisobga olish kerak.
litl.ii. aynigsa sodda. kiritish chegaralangan bo'lishi kerak,

1 «k -eliuqaloglarda natriyning ckskretsiyasi kamaygan. 3 kunlik
ey iet'.|Irtrga natriy yuborish tavsiya qilinmaydi. Suv va
1 littattling ushlanib qolishini hisobga olib, aynigsa infuzion

, . .nvrida chagaloglarga diuretiklar tavsiya etish lozim,
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birog retseptor qurilmalaming ularga sezuvchanligini pastligi
hisobga olib, diuretiklar miqgdorini (kattalarga nisbatan) ko’proq
tavsiya etishga to’g’ri keladi. Bu aytilganlar tiazidlar uchun xos,
Genii halqgasiga la’sir qiluvchi furosemidga va boshga siydik
haydovchilarga tegishli emas, chunki ularning samarasi dorining
kanalchalar hujayrasida to’planishiga bog'lig emas. Koptokchalar
filtralsiyasi va kanalchalar sekrctsiyasi suslligi sababli
chaqgaloglarda furoscmidning yarim chiqarilish davri kattalarga
nisbatan 8 marta (30-70 daqiga o'rniga. 4-9 soatga tcng) uzaygan
bo'ladi. Furosemid bilirubinning oqsildan sigib chiqarishini va
gepalotoksikligini ko‘zda tutib furosemidni chaqaloqglarga qayta
yuborishda ehtiyot bo’lish kcrak. Chaqaloglarda glukoza,
aminokislotalar, siydik kislotalami tashuvchi transport
mexanizmlari ham takomillashmagan.

Chala tug‘ilgan va normal chagaloglar buyraklar faolligining
sustligi, antibiotiklar kinetikasining o‘ziga xosligini bclgilaydi
(aynigsa, ampitsillin, karbcnitsillin, gcntamitsin, sefalosporinlar va
boshga antibiotiklar). Chaqaloglarda nitrofuranlaming chiqarilishi
ham farglanadi. Vodorod ionlarining ko’pligi nitrofuranlaming
gayta dissotsiatsiyalanishini va ularning yuqori darajada gayta
so’rilishiga sabab bo’ladi. Soda crilmasini oldindan yuborish
(nitrofuranlarni) gayta so’rilishni kamaytiriladi.

Chaqaloglarda buyrak ckskrctsiyasida fargni ularga yurak
glikozidlari yuborishda ham nazarga tutish kerak.

Chaqaloglarda dorilarning qayta so'rilishi buyrak
kanalchalarining morfologik faolsizligi biian emas, aksincha,
ulardagi biotransformatsiya jarayonlarining sustligiga bog’liq
bo'lib, dorilar (aynigsa, yog’da cruvchilari) ko’proq o’zgarmagan
ko'rinishda chiqib kctadi, ular ko'proq gayta suriladi
Chaqaloqglarda siydik pH ning kamligi sut kislotalarning gayta
so’rilishiga sabab bo’ladi.

Dorilar uchun buyrak ckskrctsiyasining o'ziga xosligi sababli
kscnobioliklarning ncfrotoksikligi katta amaliy ahamiyat kasb
ctadi. Ksenobiotiklarning ncfrotoksikligi ularning buyrak
to’gimasida to’planishi biian bog’lig bo’lib, bu csa 0’z navbatida
faol tubular transport, gayta so’rilish jarayonlariga bog’lig,
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«muliyotda ko‘p holatlarda chaqaloglarda kscnobiotiklarning
nlrotoksikligi kamroq kuzatiladi. Keyingi yillarda kanalchalar
1 krctsiyasini kuchaytiruvchi (siklometiazid, fcnobarbital, ctakrin
u,lota) dorilar topilgan. Bu dorilar transport tizimi oqsilning
"i .portlik faolligini oshiradi va kanalchalar ogsillariga yaqin ish
4|»ruvchi kanalchalar hujayrasi faolligini oshirishi mumkin. Folat
1' luiasi va piridoksin buyrak transport sistcmasi takomillashuviga
e n gqiladi, bu vitaminlar yctishmaganda buyraklar faoliyati
v ilishida aniglangan.

Yuqgorida sanab o‘tilganlardan tashgari, bolalarda dorilarning
‘snmikodinamik samaradorligining va o0‘zgarishiga ta'sir
1 itadigan quyidagi omillar ham bor. n

1 Bolalarda sczuvchan qurilmalardagi dorilarga sczuvchan-

t ki larg borligi, bolalarga bcriladigan standart miqdorlarga
»mw hanlikning individualligini bclgilaydi.
Bolalarda (aynigsa chaqaloglarda) adashgan asab
iivatiga xos samara simpatik asab to'gimasiga xos samaraga
« I'Hun kuchlirog namoyon bo‘ladi. Shu sababli parasimpatik asab
® MUH susaytirish uchun masalan, bradikardiyada alropinni,
I Mmvha simpatik asab tizimi faolligini oshirish uchun (masalan.
M.ijin)ni ko‘prog migdorda yuborish kcrak boMadi.
| Chagaloglarda dorilarning salbiy ta'siri ba'zan irsiy
ihuhlar natijasi  bo'lishi mumkin. (Masalan, glukoza-6
1..i, f idrogenazalar va boshgalar).
Muinday qilib, chaqaloglarda dorilarning farmakokinctikasini
i >t Husligi quyidagilardir:
I Dorilarning oshqozon-ichak tizimidan so‘rilishi Kkatta
emliijii bolalarga nisbatan sckinroq kcchadi, shu sababli
» Inlinch holatlarda dorilarni vcnaga yuborish tavsiya qilinadi.

' Nozik va gon biian yaxshi ta’minlangan tcri orgali dorilar

hi Ho'riladi.

I Chaqaloglarda qon zardobida ogsillar kamligi, gonda dori

| iwining sof holdagi miqdori ko'payib kctishiga sabab boiishi
tin yoki dorilar bilirubin tomonidan oqgsil bog'idan siqib
e ., thshi mumkin.
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4. Metgemoglobin oson hosil bo'ladi va gemoliz yengil
yuzaga kcladi.

5. Bolalarda yog" qatlamining kamligi gon zardobida moyda
cruvchi dorilar miqdorining ko’proq, suvda cruvchi dorilarning
kamroq to‘planishiga olib keladi.

6. Buyraklar bilan chiqib ketadigan moddalar sckinlik bilan chi-
qgarilganligi sababli ularning sutka davomida Kiritilishi orasidagi vaqgl
uzogroq boiishi kcrak, aynigsa tug'ishning birinchi haftasi davomida

7. Jigarda biolransformatsiyaga uchraydigan dorilar yuboril-
gandajigar ferment tizimi faolligi pastligini hisobga olish kerak.

Digoksin, propronalol, tcofillin, fcnobarbital, difenin, karba
mazepin, mikroblarga garshi dorilar bolalarda o'ziga xos farmako
kinetik ko'rsatkichlarga cga.

Digoksin - chaqaloglarda ishlatiladigan asosiy yurak
glikozidi. Tana og‘irligi hisobida olinadigan migdori turli yoshdagi
bolalarda turlicha (8.5-jadval).

Bu fenomcn digoksinning oshgozon-ichakdan so‘rilishi turli
darajadaligini. gon zardobi ogsillari bilan bogManishini o0°‘zign
xosligini ko‘rsatadi (miokard va qonda digoksin miqgdori kattalargu
nisbalan 2—3 marta yuqori). Biroq dorini ogsil bilan bog’lanishi \it
tarqalishi orasidagi tafovut bilan dori migdorining yuqori (aynigsn
1-11 oylikda) bo'lishini gisman izohlashi mumkin.

8.5-jadvul
Digoksinning turli yoshdagi bolalarda o‘rtacha farmakokinetik
ko‘rsatkichlari va migdorlash rejasi

Ko'rsatkichlar/yoshi 3-9 kunlik 1-11 oylik 2-5 vyillik
Yarirn chigib ketish vaqti. (soat) 69 18 37
Zardob klirensi (inl/<lag.kg) 18 10.7 5.8
Turgalish hajini (//'kji og'irlikka.) 75 16.3 16.1
Miqgdori (mg/kg og'irlikka.) 11.1 22.8 17.3
Miqdorlash rejasi 0-6 oytik 1 yoshgacha 11 yoshdan >u

gori bo’lguii
bolalarga
Chala tug'ilgan bolalarga 10-12.5 — kalla voslt- i
mkg/kg og'irl dagilardd J
Normal tug'ilgan bolalarga 15-20 10-15

mkg/kg ogirl.  mkg/kg og‘ir)
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U-bob. Yangi dorilar qgidirib topish va klinik sinovdan
o‘tkazish goidalari

| armakologiyaning taraqqiyoti to'xlovsiz yangi samarali va
Mvlsiz kimyoviy moddalarni gidirish, farmakologik o'rganish va
n.Hrtliyotga kiritish bilan xarakterlanadi.

Kimyo laboratoriyasi

A

Farmakologiya laboratoriyasi

Tayyor dori shakllari laboratoriyasi

0'zR SSV qoshidagi farmakologiya va
farmakopeya

Klinik sinov

kiritish boshgarmasi

—_~ I —~
.....

Kimyo-farmatscvtik ishiab chiqgarish sanoati

+

Tibbiyot amaliyotiga kiritish

* i «trtkl. Dori vositalarining yaratilishi va amaliyotga
kiritilishi tartibi.
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Yuqgoridagi shakldan ko'rinib turibdiki, farmakologik faol

modda izlash,

gimmatga tushuvchi uzoq jarayondir.
Yangi farmakologik modda izlash quyidagi yo‘nalishlarda
olib borilishi mumkin.

9.1. Kimyoviy sintcz
N. Maqgsadli sintez (biofaol moddalarni; antimetabolitlar
yaratish; aniq biofallikka ega bo‘lgan molekulani modifikatsiya-

lash; dori

moddasi

ta’sir

o‘rganish yo‘llari).
B. Kmpirik yoi (skrining tanlov yo‘li).
9.2. Dori xomashyodan (o'simlik, hayvon mahsulotlari va

mincrallar)dan dori olish va uning
olish (9.1-jadval).

qgiladigan substrakti

tekshirish va amaliyotga kiritish, mashaqqgatli,

strukturasini

individual moddasini ajratib

9.1-jadval

Tabiiy xomashyolardan olinadigan dori vositalari

Prcparatlar
Pilokarpin

Atropin
Morfin
Kodein
Digoksin
Xinin
Vinkristin
Pcnitsillin
Tctratsiklin
Lovastatin
Siklosporin A
Aktinomitsin
Doksorubitsin
insulin
Paratircoidin

Amaliyotda ishlatilishi
Glaukomada ko‘z ichki bosimini
pasaytiradi
Sillig muskullarni bo*shashtiradi
Og'rig goldiruvchi
Y o‘talga garshi
Kardiotonik
Bezgakka garshi
Rakka garshi
Antibiotik
Antibotik
Yog'lar va xolcsterinni kamaytiradi
Immun tizilmalami susaytiruvchi
Rakka qarshi
Rakka qarshi
Qand kasalligida ishlaliladi
Qalgonsimon bez oldi
yctishmovchiligida
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I'niikrcatin Hazm fermenti Dengiz
‘olrttabin Oqg gon kasalida hayvonlari

V.3. Hujayra va gen injcncriya yo'li

lilotcxnologiya - ko'p tarmogli (molckular biologiya,
r 'nmiika va immunoiogiya. kimyoning turli bo’limlari va tcxnik)
' 1 majmuasi asosida mikroorganizmlar, hujayralar, o'simlik va
'e on 1o‘gimalarini ckish yo4i bilan yarim sintctik, sintctik
Auilur olish usuli.

Masalan. gormonlar (V Coli ckmasidan oshqozon osli bezi

|1 hujayrasi ishlab chigaradigan - insulinni olish usuli).

I luyvonlarda o‘tkazilgan tajribalar natijalariga<ko‘ra potcnsial
¢ moddalar Farmakologik qo'Tnitaga, klinik sinovdan o'lkazish

1w nixsat olishga taqdim eliladi.

Viingi farmakologik moddani klinik sinovdan o4kazishda

. prinsiplarga rioya gilinadi (9.2-jadval).

9.2-jadval
vmigi dori vositalarini klinik tckshiruv prinsiplari
I( - il kasallik populatsiyasida
i lashxis va o‘xshash kasallik og'irlik darajasi bilan
e ini guruhi
e« eeliinu bir hil migdorlash
Hi.ikokinctik tckshiruv
¢ lonluyotgan dori vositasiga xos sczuvchanlik va samara
nuw migdoriy tahlillash
<l u-kshiruvga yctarli migdorda tckshiruvlar
ex< , lhi  «ikklamchi ko‘r usullarni» ishlatish bilan o4kazilgan
s Hluiuvlar
i loii guruhiga kiruvchi etalon prcparat bilan solishtirish
11 eloti vositasi va etalon prcparat bilan bir vaqgtda tekshirish
1 i luiuvni etik prinsiplariga amal qilish

leomyoiling ko'pgina mamlakatiarida yangi dori moddasini
i 4 loniv 4 fazada o‘tkaziladi.
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| fa/.a. Kam sonli, ko'ngilli sogTom odamlarda o'‘tkazilib,
bunda dorini ko‘zda tutilgan samara chagiruvchi miqgdori va
dorining ba’zi farmakokinetik (surilishi, yarim chigib ketish vagti.
metabolizmi) hagida ma’lumotlar olinadi.

Il faza. Yangi dori modda ishlatishga tavsiya gilinadigan
xastalik bilan og'rigan kam sonli bcmorlarda o'tkaziladi. Bunda
dori farmakodinamikasi («platsebo» olayotgan bemorlar gurulu
ishtirokida) va farmakokinetikasi, kuzatilgan salbiy ta’sirlan
o’'rganiladi. Tekshiruv FKning maxsus Klinikasida klimk
farmakologlar ishtirokida o‘tkaziladi.

I11 faza. Ko'p sonli populatsiya ichidan rondomizlang.ni
«lanlab olingan» nazorat guruhida o'tkaziladi. Bu fazada dorim
samaradorligi va xavfsizligi («ikkilangan ko’r nazorat» gurulu
ishtirokida) chuqur o‘rganiladi.

Yangi dori guruhiga kiruvchi amaliyotga ishlatilayotgiin
analog bilan solishtiradi. Agar olingan klinik natijalar ijobiy bo‘lsi
tekshiruv matcriali Farmakologik qgo'mitaga dorini ro‘yxatd;ui
o'tkazish uchun ruxsat olishga topshiriladi.

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

Tekshiruv natijalari maxsus hisobot ko‘rinishida dorini ishluh
chigarishga ruxsat olish uchun FK topshiriladi.

Yangi dori vositasi hagida toTigrog ma’'lumot olixi
magqgsadida xalgaro ko'p markazli tekshiruv o'tkazish ham mumkin
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11 QISM
XUSUSIY KLINIK FARMAKOLOGIYA

hub. Yurak va gon tomir sistcmasiga ta’sir giluvchi dori
vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

Hu guruhga kiruvchi dori vositalari amaliyotda yurak va qon
. Lioliyati buzilganda ishlatiladi va quyidagicha tavsifianadi:

I Yurak faoliyati buzilganda:

) yurak yetishmovchilgida; 2) yurak ritmi buzilganda;

I iul gon aylanishi yctishmovchiligida (jhlatiladigan dori
«ilnlurl,

Il (>>n tomirlar tarangligiga ta'sir giluvchi:
Il gipcrtcnziya; 2) gipotcnziya sindromida ishlatiladigan dori
*|UIerl,

I I Kardiotrop moddalar - yurak faoliyalini kuchayti-

lull vositalari.

i i yurak glikozidlari; 2) glikozid tuzilishiga ega bo'lImagan
1 imp dori vositalari.

m 11 Yurak glikozidlari

Nitinliyotda  yurak  mushaklarining qo‘zg'aluvchanlik,
lunlik, o'tkazuvchanlik va avtomatizm faoliyatlarining
w.ii )inak ishemik kasalligi, stcnokardiya, miokard infarkti,
1 liiltii. kardiopatiyalar. yurak qopgoqchalarining nugsonlari,
* 1 distrofiyasi va xafaqon kasalligi, nafas yo'llarining
o di luisulliklari, gipcrlircoz, gandli diabet. buyrak kasalliklari
Hiihi gipcrtoniyada kuzatiladi. Bu guruh dorilari asosiy
..... M nsorati: yurak-qon tomirlari yctishmovchiligi hamda

*i*h imydo boMgan holallarda tavsiya gilinadi.
«* glikozidlari - dorivor o‘simliklardan olinadigan pre-
ml- |hi lib. ular ikki gismdan: glikon (gandli) va aglikon (gand-
........ Inti lashkil topgan. Glikon qismi yurak glikozidlarining
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farmakokinctikasini, aglikon gismi csa uning farmakodinamikasini
bclgilaydi. Glikon qgismining xususiyatlariga qarab, yurak gliko-
zidlari 2 guruhga: !) suvda eruvchiiar va 2) yog’da eruvchilarga
boMinadi. Aglikon gismining xususiyatlariga garab csa 2 guruhga:
1) kuchli inotrop hamda kuchsiz xronotrop (bradikardiya chaqirish
Xususivati) ta’siriga cga bo’lgan; 2) kuchli xronotrop hamda
kuchsiz ionotrop la’sirga cga boMgan guruhlar farglanadi.

Farmakodinamikasi. Yurak glikozidlari ichki digitalis
(kardiodiginlar) larga o'xshash ta’sir giladi. Sarkolemmadagi Na+
K" - ATF azani falajlaydi. Buning natijasida hujayra ichidagi natriy
migdorining ko’pavishi, kalsiy miqgdorining ham ortishi kuzatiladi.
Kalsiy aktomiozinni tropomiozin depressiyasini yo‘gotadi, miozin
- ATF- azasini faollaydi, bu csa miofibrillar qisgarish kuchini
oshiradi. ya'ni musbat inotrop samara chagqgiradi. Yurak
glikozidlarining bu ta’siri Nla+ K’ - 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.
kaliv ionlari makroerglar va qisgarish ogsillari hosil bo'lishini,
hujayra qobig'ining qutblanishini. hujayra ichidagi asidoz, hujayrii
tashgarisidagi alkalozni yo’qotishda katta ahamiyatga ega.

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

Yuqgorida sanab o’tilgan miotsitlardagi ion va moddalar
almashinuvining faollashuvi yurak glikozidlari inotrop ta'sirining
asosini tashkil giladi (10.1-rasm).
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Yurak glikozidlari

"t i tuwn. Yurak glikozidlarining karditonik ta'sir mcxanizmi:
liur«k glikozidlari ta’sir bosgichlari; minus - falajlovchi ta’siri;

i i ktnlar migdorini ko'payishi; (j.) - ionlar migdorini kamayishi.

Vuriik glikozidlari yurak yetishmovchiligi. giposistoliya
«wn yo’gotish bilan birga yurak urishlari sonini kamaytiradi,
w'iliy xronotrop ta’sir ko‘rsatadi (10.1-jadval).
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10.1-jadval

Yurak yctishmovchiligida yurak
glikozidlarining samarasi

Yurak yctishmov- Yurak
Yurak faoliyati chiligida gon tomir yctishmovchiligida
ko'rsalkichlari tizilmasidagi yurak glikozidlalining
o‘zgarishlar sam arasi
Yurak faoliyatidagi o‘zgarish
Sistola Pasayadi Kuchayadi va gisqaradi
Diastola Qisgaradi Uzayadi
Yurak chcgaralri Kattalashadi Normaga yagin
(kamayadi)
Bir martalik hajm Kamayadi Ko’ payadi
Dagigalik hajm Kamayadi Ko*payadi
Yurak urishiar soni Ko payadi Kamayadi
Yurak o‘ikazuvchi Qisgaradi Uzayadi
sistcmasida impuls
otishi
Qon aylanishidagi o'zgarishlar
Vcnoz gon bosimi Ko'payadi Normaga yagin
(kamayadi)
Arterial gon bosimi Ba’zan kamayadi Normaga yagin
(ko' payadi)
Yuraknmi gon bilan Yetarli cmas Normaga yagin
ta’'minlanishi (yaxshilanadi)
Aylanayotgan gon Ko'payadi Normaga yagin
hajmi (kamayadi)

Qon aylanishiga Jog'lig a'zo va to‘qgimalardagi o‘zgarishiar
To‘gimatarda hujayra  Shishlar Shishlarning yo‘ golishi
tashqarisidagi
suyuqlik
Siydik ajralishi Kamayadi Normaga yagin

(ko' payadi)
Jigar. oshqozon-ichak  Buzilgan (vcnalardagi  Normaga yagin
kanali faoliyatidagi dimlanish hisobiga)
0'zgarishi
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Bularning bu ta’siri ko'proq sislola davrida yurakdan
*MUluyotgan gon hajmining ortishi va uning aorta yoyidagi va
tinnlid sinusdagi barorctscptorlarga ta’siridan bo’lib, bu o’z
"ulmtida adashgan asab tolasi markazini go’zg'atadi, bu csa o'z
yl>utida yurak urishlari sonini kamaytiradi. Bularning manfiy
..... mtrop ta’siri digitalisda ko‘prog namoyon bo‘ladi.
Yurak urishlar sonining kamayishi diastola davrida miokard-
uMi cncrgetik imkoniyatini yaxshilaydi, bu csa miokardning
t 1'lodga bo’lgan chtiyojini gondiradi. Bu o'/ navbatida kalsiy
e |'lnrini hujayradan hujayra tashgarisiga hamda sarkoplazmatik
meiituilum va mitoxondriylarda kamayishiga sabab bo'ladi. Shu
ilmhli ular gipodiastoliyani yo'qoladi, ya’ni encrgiya sarfini
1-tuirtytiradi. *
Yurak glikozidlarining migdori sckin-asta ko’ payib borganda
amliv dromotrop (yurak atriovcntrikular va sinoaurikular o'tka-
.Imnligining sekinlashuvi) ta’siri kuzatiladi. Yurak glikozid-
...... ting bu ta’siri ulaming yurak o'tkazuvchi yo'llariga to’g'ridan
> 1 va adashgan asab tolasining qo'zg'alishi bilan bogMiq.
Yurak glikozidlarining musbal balmotrop ta’siri csa ularning
*i .iilnvchi miqdorlarda yurak bo‘lmachalari va gorinchalarida
n wuvchi tizim hujayralariga qo'zg'atuvchi ta’sir gilishiga bog‘-
I Imi lib, gctcrotrop o'choglarning kclib chigishiga olib keladi.

| irmakologik samarasi
I Yurakning daqigalik hajmini ko'paytiradi.
Vcnoz dimlanishni  kamaytiradi. bu yurakka oqib
nnigan vcnoz qonni (oldingi zo'rigishni) kamaytiradi. bu o'z
Hula diastola davrida o'ng qorinchaning cho’zilishini va
®e|ishini kamaytiradi.
\' Muyraklarda gon aylanishini yaxshilash hisobiga siydik
siidimi ko’paytiradi.
| Katta gon aylanishi vcnoz tizimida dimlanishni yo’qotish
e "lii.stalik bosimni kamaytirish hisobiga shishlarni kamaytiradi.
(>in goldig hajmining kamayishi, diastola davrida yurak
= liiilarida bosimni kamaytirish hisobiga yurak loj qon
'i.uming gon bilan ta’minlanishini yaxshilaydi.

=

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

6. Katta qgon 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-gon tomirlari ishini
boshqgaruvchi markazlar ishini pasaytiradi va tomirlarning umumiy
perifcrik qarshiligi keyingi zo'rigishni ham kamaytiradi.

Farmakokinctikasi. Yurak glikozidlari me’da-ichak tizimini
qitiglashi, ovgat moddalari tarkibidagi ikki valentli elementlar va
me’da shirasini pasaytiruvchi dorilar, aminoglikozidlar,
tctratsiklinlar, xolestiramin bilan so‘rilmaydigan birikmalar hosil
qgilganligi uchun ularni ovqgatdan 3-1,5 soat, yuqorida sanab
o'tilgan dorilardan 2-3 soat keyin ichish tavsiya gilinadi.

Digoksinning biologik o'zlashtirilishi 60-80%, digitoksinniki
95-97%, strofantinniki 3-5% ni tashkil giladi. |-l darajali yurak-
qon tomirlar yetishmovchiligi bu ko'rsatkichlarga ta’sir gilmaydi,
Il darajada esa ularning so;rilishi kamayadi.

Qon zardobi ogsillari bilan bogManishi ulaming suvda yoki
moyda eruvchaniigiga bogMiq boMadi: bu ko‘rsatkich digitoksin
uchun - 95% ga, digoksin uchun 20-30% va strofantin uchun O0-
3% ga tcng. Buyrak, jigar kasalliklarida, gipotrofiyada, qondagi
kreatinin, qoldig azot, siydikchil (mochevina), bilirubin oshil>
ketganda va ba'zi bir dorilar bilan bir vaqtda bcrilganda ularning
ogsillar bilan bog‘lanish darajasi kamayadi.

Yurak glikozidlari hamma to‘gimalarga kiradi, ularninf,
to‘planish  darajasi to‘gimalarning qon bilan ta’minlanish
darajasiga, oqsillar, moylarning miqgdoriga va maxsus sezuvchi
qurilmalarning to'planganligiga bogMiq.

Digitoksin ichilganda samarasi 2-3 soatdan keyin,
digoksinniki -0.5 -1 soatda (venaga yuborilganda 10-20 dagigadan
keyin) vujudga kcladi. Ularning eng yuqori samarasi esa 8-12 s. |
2 sva 0,5—1,5 sdan keyin kuzatiladi.

Digitoksin ko‘proq jigarda biotransformatsiyaga uchraydi v*
faolsiz yoki faolligi kam metabolitlar ko'rinishida (80% yaqin) v*
20 % safro suyuqgligM bilan ajralib chigadi; digoksin (90%),
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‘sedunlin esa (60%) o'/.garmagan holda buyraklar, 40 % esa safro
hs nqlig'i bilan chiqib ketadi.

Yurak glikozidlari yuborish yo‘lidan gali nazar enterogepatik
-n liimsh xususiyatiga ega. bu esa ularning chiqgib ketishini vaqtini
eonytlradi.

Ularning sulkalik chigib ketish miqdorining Kkattaiigi
1....utsiyasi koeffitsiyenti bilan o'lchanadi, bu kattalik digitoksin
<Inin 7 10%. digoksin uchun —20-35%. strofantin uchun esa 40-

icng.

Huyrak yctishmovchiligida digoksin miqdorini kamaytirish
m mgilinadi, chunki preparat asosan buyraklar orqgali o'/.garmagan

<l »*higib ketadi. Endogen kreatinin migdori 50 ml/dagiqagacha
*h i\] .mda uning crishilgan samarani saqlab turuvchi miqdorini
I’ gismga kamaytirish kcrak bo'ladi. Digoksin migdorini aniq

8 uchun quyidagi empirik formula: (Kd-H-tCLkr”) bo'yicha
«di li mumkin. KG—aniq bemorning eliminalsiya koeffitsiyenti;

I'>nu)rning endogen kreatinin klirensi (ml/daqgiga).

Digiloksinning yarim ajralib chiqish vaqti - 8-9 kun,
1li 1 mniki laxminan 34-36 s. strofanlinniki - 8 soatga teng.

I ii".lillgan samarani saqlab turuvchi miqdori to'xtatilgach
*. i4dinning terapevtik samarasi 21 kun davomida, digoksinniki

"imi ha, strofantinniki esa 3 kungacha saglanadi.

MoulHla dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Yurak glikozidlari -

i n |iiiiatlari, vitaminlar, steroid anabolizantlar, kaliy oratat.
1 k in liilan sinergist hisoblanadi.

« ui.ik glikozidlarini siydik haydovchi dorilar va angiotenzin

'mn,.iInij bilan ham qo'shib ishlatish mumkin.
" nif glikozidlarini tiazid diurctik dorilari bilan ishlatiladi
........ qdorining ko'payishi va magniy, kaliy miqgdorining
b u.ivll) yurak glikozidlaridan zaharlanishni kuchaytirishi
Nuslcroid yallig'lanishga qarshi dorilar, sulfanilamidlar,
i bilvosita antikoagulantlar (yurak glikozidlarini ogsil
r dun sigib chigaradi va yurak glikozidlaridan
L1 xavlini oshiradi): adrenomimctiklar va ksantinlar
n idikn/idlariga sczuvchanlikni oshirib zaharlanish xavfini
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yurak glikozidlarini bog‘lab olib ularning surilishini va biologik
o‘zlashtirishini kamaytiradi.

Jigar fcrmentlari induktorlari (fenobarbital, difenilgidantion,
butadion, rifampitsin va boshqgalar) yurak glikozidlari samarasini
kamayliradi.

Ishlatilishi:

1. Surunkali sistolik yurak yctishmovchiligini davolashda
yoki qon hajmining ko‘payishi bilan bogMiq (yurak gopqoqchalari
yetishmovchiligi, gorinchalar orasidagi nugson, Batalov yo'lining
ochig golishi) natijasida kelib chigadigan yurak zo‘rigishini
davolash uchun ishlatiladi.

O'pka arteriyasi stcnozi, aorta koarktatsiyasi, xafagon kasallik-
laridan keyin kelib chiggan 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 chiggan
surunkali yurak yctishmovchiligida samarasi kam.

2. Yurak boMmachalari taxikardiyasida digoksin va digitok
sin afzalroq, chunki bular yurak yetishmovchiligi bor bemorlarda
yurak boimachalarining titrashini oldini oladi.

3. Yurak glikozidlari o‘pka shamollashi, toksikozlar, turli
zaharlanishlarda, yurak rcvmatizmidan keyin kelib chigadigan
yurak yctishmovchiligining oldini olish uchun ham tavsiya gilinadi

Kcyingi paytlarda organizm uchun xavfsizroq yangi dorilw
(masalan, angiotenzinni konvertatsiya qiluvchi ferment
ingibitorlari) paydo boMishi sababli, o4kir yurak yetishmovchi*
ligida yurak glikozidlari tavsiya etilmaydi, chunki bu holatlardi
ularning samarasi 0,5-1,5 soatdan keyin kuzatiladi.

Yurak glikozidlari bemor hayotini va davomiyliginl
uzaytiradi.

Ishlatishga monclik. Kuchli bradikardiya, guruhli ekstrasn
toliya. gipokaliyemiya. atrioventrikular o‘tkazuvchanliknmj

buzilishi, yurak glikozidlarini ishlatmaslikka nisbiy ko‘rsatmal*
hisoblanadi.
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Gipertrofiya miokardiopatiya, jumladan, qandli diabcti bor
uulardan tug’ilgan chaqaloglardagi zaharlanish belgilari yurak
i likozidlarini ishlatmaslikka monelik giladigan hollar hisoblanadi.

Samaradorligi va xavfsizligini nazorat qilish:

1. Laboratoriya usullari: yurak glikozidlarining gonda
'uiipcvtik migdorini aniqlash, bu ko‘rsatkich digitoksin uchun -
‘> 10 ng/ml, digoksin uchun -1,5-2,5 ng /ml, va strofantin uchun
> *»ng/ml ga teng.

Eritrotsitlardagi Na7K+ nisbati koeffitsiycntini  aniqlash.
"inak glikozidlari berilgach bemordagi bu ko'rsatkichni 30-40%
14 ortishi bemor qonida terapcvtik migdor hosil bo'lganligini
&' isatadi.

2. Paraklinik: PQ oralig‘ining 0,14-0,15 m/sck ortishi, T-
'milu Imsining o‘zgarishiga qarab endokard ostidagi koronar gon
«. luiiishi hagida fikr yuritish mumkin. Exokardiografiya yo‘li bilan
«<i> qorincha dilyatatsiyasi, gon haydash quvvati, oxirgi diastolik
hi liajmi, miokard qisgarishining o‘ziga xosligi hagida hamda

*I1 gorincha kengayishi (anevrizmasi) yurak qorinchalarida
‘mb borligi yoki perikardda suyuqlik borligi hagida ham
Iknot olish mumkin. Exokardiografiya sistolik va diastolik
m4 qorinchalari yetishmovchiligini aniq ko’rsatadigan noinvaziv
I hisoblanadi: kichik qon aylanishi tizimidagi qon dimlanishi
lj ilarini rentgen tekshiruvi yordamida aniglash mumkin.

I Klinik belgilari: nafas yetishmasligi (taxipnoe), kechasi
eii)itdigan havo yetishmasligi xuruji (ortopnoe)ning kamayishi,
"'l uiishlar sonini normallashuvi, puls farqgi (dcfitsit)ning

i"Ir.lii, yurak chegarasining kichrayishi, o'pkada xirillash
h iliuming yo'qolishi, ko‘karish, shishlar kamayishi; jigaming
.... . I-lii, siydik miqdorining ko'payishi, tana oralig‘ining
mi 0 i.In. bo'yin venalari bo‘rtib golishining yo’qolishi.
Nuiak glikozidlarini migdorlash ikki bosqgichdan: birinchi
i" lul I miokardni to‘yintirish (digitalizatsiya) ya’ni terapevtik
iii liosil gilishdan iborat. Digitalizatsiya me’yori haqida
i nnlug.i klinik bclgilarga qarab xulosa chiqariladi.
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Yurak glikozidlaridan zaharlanish. Yurak glikozidlarinini
terapevtik ta'sir doirasi kichik bo'lganligi sababli yural
glikozidlari olayotgan 4 bcmorning bittasida zaharlanish kuzatiladi

Zaharlanish ko'proq miokard. markaziy asab tizimsidagi vi
boshga to'gimalardagi Na+ K'-ATF-aza 60% gacha falajlangamb
kuzatiladi.

Yurak glikozidlari zaharlovchi migdorlarda miotsitlard.ii
natriy chiqib kctishini va kaliy ioni hujayraga kirishini buzadi, bu o*
navbatida kalsiy ionlarining ko‘payishiga va diastola davriiF
kalsiyinng to'planishiga sabab boMadi. Kalsiy miqgdorining orlrl’
lizosomalardan turli protcolitik fermcntlar chiqishini kuchaylir.nl
bu csa miokarddagi buzilishlarga sabab bo’'ladi va nckroz o‘choqUi
paydo bo‘ladi. bu csa giposisloliya sabablaridan biri hisoblanadi

Kaliy - yurak glikozidlarining antagonists chunki kaliy hunt
natriy ATF-aza faolligini susaytiradi, kalsiy esa - sinciput
hisoblanadi.

Gipodiastoliya va giposistoliya natijasida yurakning oin(
haydash gobiliyati buziladi. bu diastolik qoldiq gon migdorin...
ko‘payishiga, natijada endokard ostida gon aylanishi buzilohiH
olib keladi, ishcmiya chuqurlashadi. Yurak urishlari soni KawyW
borishi yurakdan qon haydashni kamayib borishini to‘ldirolmny4
va gon aylanishining buzilishiga sabab bo'ladi.

Yurak glikozidlaridan zaharlanish bclgilari

1. 50-90% yurak qon tomirlari tomonidan bu/iluhlfl
bradikardiya, PQ oralig'ining uzayishi, T-tishining manfiy bo !>4fc
boimachalar ckstrasistoliyasi, yurak bo'lImachalari laxikardly”fl
koronar (toj) tomirlar gon aylanishining buzilish belgilari.

2. 75-90% hollarda ishtahaning yo‘qolishi. ko'ngil ayiiHfl
gaytqilish, ich kctish. qorinda og'rig belgilari kuzatilishi inumkifl

3. 30-90% hollarda charchash, bosh og'rishi, ko'z rany «|*§
tish gobiliyatining pasayishi, go‘rqish, alaxsirash, gallutsm vblym
talvasalar tutishi bilan kechishi mumkin.

4. Kamdan-kam hollarda trombolsitopeniya, allcrgik "ttf
lit, bronxlar gisqgarishi, ginekomastiya bilan kcchadi.

126

VWw.Ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

t Mliurlanishni davolash:

11 yurak glikozidlaridan zaharlanganda dori yuborish
 inli oshgozon-ichak tizimi doridan tozalanadi (gayt
< . htlai.adsorbentlar. tuzli surgilar) tayinlanadi;

t yutuk glikozidlari antidotlari - unitiol, didjibaynd
" rliko/idlariga antitelolar yoki ularning Fab-parchalari);
<unga kaliy xlorid, panangin, qulblovchi ( kaliy xlorid,

m * gluko/a) suyuqlik yuboriladi.

ik glikozidlaridan zaharlanishning og‘ir ko‘rinishlarida
<di lo‘xtatiladi, anlidotlar (unitiol), gayt qilisimi

T lit (mctoklopramid, domperidon), gipcrkaliyemiya
TR k.imaytiruvchi (insulin va glukoza, magniy tuzlari),

* n.iMsloliyalarga garshi (kalsiy blokatorlari - miokard

* m1 *1%y migdorini kamaytiradi), difenin, atropin, lidokain,

I nm liluntiruvchi preparatlar (fenobarbital va aminazin)
MinIim I

» liku/id tuzilishiga cga boMmagan kardiotonik dori dori
' -t,iirt quyidagi guruh dori vositalari ham kardiotonik

1 «eImioqurilma faollovchilari (dopamin, dobutamid,
......... I"i ilariga qara);
1'it. im/alar falajlovchilari (amrinon, milrinon);
magibitorlari - kaptopril, enapril va b.lar (gon
e Kuy, Mvtituvchi dorilarga gara).
*B. >elltu«in yurak urishlar sonini oshirmaydigan. yurak
e itgiiii vu arterial qon bosimiga ta’sir qilmaydigan,
o «*“ojiii Ltrini kengaytiruvchi va miokardni kislorodga
...... ligan dori vositalari sintez qilish ustida tininay
*»*« i lit- I>..]ilinogda.
e tl.Ugl teiltibliirga gisman javob beradigan dori amrinon
It imINTdir

« a "tillilii va katexolaminlardan farqgli oiaroq,

o b in’sir mexnazimi miotsitlarda kalsiy ionlari
o' i <'|>.iytirishga bog'ligqligi aniglangan.
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Amrinon yurak glikozidlari samarasiz boigan yur.i®
yetishmovchiligi bor bcmorlarga tavsiya etiladi. Vcnaga u
ichishga bcriladi, ichishga bcrilganda ta’siri 4-7 soat davom etadi
Biroq amrinon ko'proq (trombotsitopeniya. ko'ngil aynishi. qi
qilish, sariqglik, gipotenziya) kabi salbiy ta’sirlar chaqirganlij
sababli ishlatish chcgaralangan. Tuziiishi va ta’siri jihatdan u»*

o'xshash prcparal miirinon. U faolroq, trombotsitopcnn
chaqgirmaydi.
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11 bob. Yurak ritmining bu/.ilishiga garshi dori
vositalarining klinik va farmakolugik tavsifi

Ho guruhdagi dorilar arilmiya sababini (steroid, nostcroid
'8 Uuuliga qarshi, miokardda clcklrolil va cncrgctik modda
"ebuiovini yaxshilovchilar, tinchlanliruvchi dorilar, gonda
n oiigdorini normallashliruvchi moddalar) yo‘qotuvchi va
ir .otlmiyaga qarshi guruhdagi dorilarga bodinadi.

ttak lilmi buzilganda ishlaliladigan dorilar tasnifi:

i i auliomiotsitlar ion kanallarini falajlovchi dori vositalari, i,
n / mivbulida quyidagi guruhlarga:

"-iotny kanallarini falajlovchilar (membranalarni mustah-
hilar):

is nil xinidin sulfat, novokainamid, dizopiramid. aymalin.

i nil lidokain, difenin.

i'. mii( aymalin, morilsizin, ctatsizin, bonnekor, propafenon.

n | iipidagi kalsiy kanallarini falajlovchilar (IV guruh,
i .... tlilila/.cm va b. lar)

hi  Soink cfTcrenl retseptor qurilmalariga la’sir giluvchi dori
iralith 1

«in nvrgik qurilmalar la'sirini susayliruvchi (Il guruh)

(*In nol'ulajlovchilar (anaprilin va b.)

in nt'igik qurilmalar ta’sirini oshiruvchilar, /S-adrenomi-
eui ([/mliin).

mpiiininiinctiklar- Efedrin gidroxlorid.

Knliy kanallarini falajlovchilar (111 guruh. amiodaron.
il tHrtlol)
mi ij'ik la’sirni susaytiruvchi dori vositalari.

i ininlalajlovchilar - Atropin sulfat.

Sniiaiitmik faollikka ega bo‘lgan boshqa dorilar (kaliy,
. 1Y |mHniluri, yurak glikozidlari, adenozin).

i ndagi dori guruhlari klinikada ishlatilishiga qarab
nio va ckstrasistoliyalarda ishlaliladigan (natriy, kaliy,
i ellan va /J-adrenoqurilmalarni falajlovchilari. digitalis.
i tin, magniy preparatlari); bradiaritmiyalar va yurak
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o‘tkazuvchanligi buzilganda (M-xolinoqurilmalarni falajlovchilar
va /?-adrcnomimctiklar).

11.1-jadval
Aritmiyaga qgarshi dori vositalarining
asosiy ta’sir yo'nalishlari
Falajlaydi
Guruh va modda lon kanallari Qurilmalar
Na* Ca2> K* P-Nl» m-XP

Na* kanallarini falajlovchilar

Xinidin H +
Novokainamid ++

Dizopiramid +t +4- +
Lidokain +

Flckainid

Propafcnon deom

Etmozon + 11

Kaliy kanallarini falajlovchilar
(rcpolyarizatsiyani
uzaytiruvchilar) 4- + +ti+ +f
Amidaron +4t g.a
Omid +t ot
Sotalol
L-tipidagi kalsiy kanallarini
blokiovchilar -f t++
Vcrapamid
Diltiazcm
/3-adrenoqurilma
falajlovchilari 4-t+
Anaprilin
Eslatma. AR-adrcnogurilma; xR - xolinogurilmalan QA - gisman
agonist. ( 1) lar soni moddalaming falajlovchi faoilik darajasini ko'rsatadi.
Amaliyotda ko'proq ikkita guruhdagi dorilari qo'shib ishlatiladi.

90% hoiatlarda yurak ritrnining buzilish sababi (YU1K,
miokardit, kardioskleroz, yurak qopqoqthalari kasalliklari), golgan
hollarda infcksiya yoki loksik - alicrgik omillar (rcvmatizm. virusli
infeksiya), yurak glikozidlari, ftorolon, siklopropan, ksantinlai,
aritmiyaga qarshi dorilardan zaharlanish; elcktrolitik
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i|h.kuliycmiya, gipomagniycmiya, gipcrkaliyemiya, gipokalsiycmiya)
»*. tli-lilar; gormonal buzilishlar; lug‘ma paiologiyalar Volf -
inson- Uayl (VPUS) sindromi.
( hagaloglarda yurak ritmi buzilishining sababi gomcostaz
- ili.ludan bo‘lishi mumkin, chunki bu yoshdagi boialarda
¢ i-imlning organik o’zgarishlari uchramaydi. 1-2 yoshli
'* UUdu bo‘lmachalar aritmiyasi ko‘proq wuchraydi va bu
""initlik davrida impuls o‘lkazuvchi yo‘llarning saqglanib
i dundigidan bo’ladi.
Aniglanganki, sinus va alriovcnlrikular tugunning distal
«sckin» go'zg'aladigan, golgan qismlar csa «tcz»
m r nlidigan hujayralardan iborat. Yurak riuni R-avlonom
" hujayra faoliigi bilan aniglanadi.

11.1-rasm. Yurak o‘tkazuvchi tizilmasi
1 <ur 0 4 ta'sir potensiali fazaiari: 0 - tcz dcpolarizatsiya; 1-3
M |Hiluri/atsiya fazalari; 4 —sekin (diatolik) dcpolarizatsiya.
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Tinchlik davrida R-hujayraga «sckin» kanallari orgali
kalsiy kirishi nalijasida o0°‘z-o'zidan qutbsizlanadi (potensial
ta'sirning 4-fazasi). Bu hodisa chcgara (busag'a) darajasiga
yctganda hujayra qobig'ining kalsiy va nalriy ionlari uchun
o'tkazuvchanligi ko'p marta ortadi va ular «lez» kanallar orqali
hujayraga kiradi va tczlik bilan qutblanish (potensial ta'sirning O
fazasi) boshlanadi. Shundan so'ng hujayra qgobig'ining
qutbsizlanishi boshlanadi (ll.I-rasm). Bu jarayon 3-bosgichda
o4adi:

-tez (1- bosgich), hujayraga xlor ionlari kirishi bilan bog'liq;

- sckin (2-bosqich), kaliy ioniarining chiqishi va sekinlik
bilan kalsiy ioniarining kirishi;

- kcch (3-bosgich) Na , K - ATF aza faolligiga bog'N\s
bo"lib. hujayradan nalriy chiqib keladi, kalsiy esa kiradi. Hu
jarayon bilan bir vaqtda ortigcha kalsiyning hujayradan mitoxon
driyda va sarkopjazmatik rctikulumda to'playdigan kalsiy nasov
ham ishiaydi.

R-hujayralarda kechavotgan qutbsizlanish jarayonimny:
tezligi vegetativ asab faoliyatiga bog'liq: simpatik asab faolligining
kuchayishi kalsiy (va natriy) ning hujayraga kirishini ko'paytirad
yoki sponlan qutblanishni tczlashtirsa, parasimpatik asabning
faollanishi, aksincha, hujayradan kaliyning chiqgishini tezlashliratli
va hujayra gobig'ining qulblanishini oshiradi, bu o'z navbalidi
hujayraning qutblanishini sekinlashtiradi, ya’'ni yurak urislili®
sonini kamaytiradi.

«Tez» kcchayotgan hujayralarda sponlan qutblanish yo
Birog ma'lum holallarda, ya'ni ulaming qo'zg’alishi uchi
ko'proq natriy va kamroq kalsiy kanallarini ochish uchun cld
impulsi kcrak. Ma’luin sharoillarda, ya’ni arilmiya chaqiruvi
omillar mavjud boMganda R-hujayra qobig'i natriy M
ko'rinishidagi sponlan qutblanishi. ya'ni o'z-o'zidan qo‘zg‘ali
mumkin. Bu hodisa o'tkazuvchi tizimni distal gismlarida yuz her
gclerotrop qo'zg’aluvchi o'choglar paydo bo'ladi, bu sharoik
ishchi miokard hujayrasida bunday o'choglar ishlay boshlasa
holda «sckin» kechavotgan rilm o'chog'i va ckstrasislolalar puy
bo'ladi.

132

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Yurak o'tkazuvchi tizimida go'zg'alishning targalishi buzilsa
lyuki qgo'shimcha gctcrotrop qo’zg'alish o'chogM paydo bo'lishi
le [takter vaqtini o'zgartiradi, bu esa qgo'zg'alishning tcskarisiga
ftnytishiga hamda ckstrasistoliya yoki jiddiy taxikardiyaga olib
mt lishi mumkin.

Bo'lmachaUr
anCmiyast

Qorinchalar
ftntmiyasj

i* 1 ntom. Aritmiya garshi taollikka cga bo'lgan ba’zi bir dorilarning
ta’sir yo'nalishi (taxiaritmiya va ckstrasistoliyahirda):

"I Miioartrial tugun (sinus  bo'lmacha tuguni); AVT  atriovenirikular
instill (bo-Imacha--qorinchalar tuguni); GT ~ Gistutami (bo'Imacha
ijorinchalar tulami) va lining shoxchalari; PT - I'urkinc tolasi.

m
1 1. Taxiaritmiyada ishlatiladigan dori vositalarning
.It, lurmakologiyasi
11 sinfga oid aritmiyaga qarshi dorilar xinidin. novokai-
i . i ili/opiramid (rilmilcn, ritmodcn, norpcys) va boshga sinf
| nix1 mmg ta’sir yo‘nalishi (11,2-rasmda) kcltirilgan.
| .mmukodinamikasi. Bu guruhdagi dori vositalari cktopik
Jiun.n iniotsillar gobig'idan «sckiniashgan» kanallari orgali
Moy .1y o'tishini kamaytiradi, ya’ni natriy tipidagi qutblanish
,.ni meckinlashtiradi (4 faza). Bundan tashkari, bu dorilar
,...L.i nomi kcltirilgan o’choglar hujayrasida natriy va
,,h.i' «tczlashgan» kanallar orgali 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 cktopik va normal ishchi miokarddagi
rcfraktcr davr davomiyligini tenglashtiradi, bu csa qo‘zg'alishning
qaytishiga to‘sqinlik giladi (9.2-jadval).

Bular (fagat katta migdorlarda) EKGda P-Q, Q-T va QRS
oraliglarini uzaytiradi. Chap gorincha ishini va qgon bosimini
kamaytiradi. Xinidin va dizopiramidlarda M-xolinofalajlovchi
xususiyati borligi tufayli ular yurak urishlar sonini ko*paytiradi.

Xinidin farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi
so'riladi. Eng yuqori gondagi migdori 2.5 soatdan so‘ng yuzaga
kcladi. Biologik oV.iashtirilishi 44-89 foizga tcng. Bcmorlar
jigarida xinidinning tcz yoki sekin parchalanishi buning asosiy
sababidir. Qon ogsillari bilan 79-90 foiz bogManadi, gonning pil
ortsa oqsil bilan bogManishi ko‘payadi va aksincha kamayishi ham
mumkin. Organizmda xinidinning tarqalish hajmi 2,1-2,7 lilr/kg
80 foizi jigarda parchalanadi, 20 foizi o‘zgarinagan holda buyrai
orqali chiqgib kctadi. Buyrak yctishmovchiligida xinidinning gondagi
miqdori orlib kcladi. Qondagi davolovchi migdori 2-6 mg/litr
tcng. Siydikning ishqoriy muhitida dorining qayta so’rilishi
giyinlashadi. Uning umumiy klircnsi 0,3-0,5 //kg soatga tcng. 1?
yoshgacha bo'lgan bolalarda csa 0,05-0,12 //kg soatga tcng
bo’ladi. Yarim chiqib kctish davri kallalarda 4-8 soatgachu
bolalarda - 2.5-7 soatga tcng.

Gipoalbumincmiya, gepatitda hamda scmitidin, mctildofa w
boshqga dorilar bilan go‘shib ishlalilganda biolransfarmatsiyasi m«
kinlashadi, aksincha induktorlar (fcnobarbital, difcnin, rifampilsml
uni jigarda metabolizmini tczlashliradi va yarim chiqib kelnh
davrini kamaytiradi.

/.ararsiz davolash darajasini aniqglash. Kasallik bclgiUtt
yo'golishi zaharlanishning birinchi bclgisidir. EKG da (JH|
komplcksining 25 foizga ortishi zaharlanish bclgisidir, 50 1bl/u|
ortishi csa o‘ta zaharlanish bclgisidir.

Boshga dori moddalari bilan olzaro ta’siri. Xinidin yin«|
glikozidlarining qondagi miqdorini ko‘pavtiradi. Difcnin. fcnoheH
bitallar xinidinning jigarda parchalanishini tczlashtiradi. NilmiH
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...hnning gipotcn/iv  ta'sirini, xinidin csa anaprilinning
eHluuiimik ta’sirini kuchaytiradi. Anaprilinning yurak qisgarish
-biliyaiini zaiflashtirganligi buyrak gon aylanishini susaytiradi va
silmning chiqib kctishini sckinlashtiradi. Shuning uchun
<i"ilm bilan birga ishlatilganda, xinidinning miqdorini
k* o evtirish tavsiya etiladi.
Sulhiy ta’sirlari. Bcmorning ishtahasi pasayadi. ko‘ngil
in mumkin, vagotoniklarda A-V o'tkazuvchanlikni oshiradi,
1....Imlarda go'zg'aluvchanlik pasayib, cktopik o'choqlar
lull Yurak glikozidlari bilan birga bcrilganda qorinchalar
imin mumkin. Cliunki yurak glikozidlari Purkinc hujayra-

» 11 L1 zg'aluvchanlikni va avtomatizmni kuchaytiradi. Yurakka

i "l .isab ta'sirining kuchayganligi sababli, sinusli taxikar-
Mlirib chigaradi. EKG da QRS oralig'i uzayadi. S-T oralig'i

1 uiichi/.igdan pastga tushadi. A-V blokada, ekstrasistoliya,
ndin tc/.-lcz. qisqarib jimirlashiga olib kcladi. Bu csa

* Milsi/lantirib, xushidan kctishiga olib kcladi. Bemor nafas

1m' lainjlanishidan o'ladi. A-V bloklarda. aktiv revmokar-
"o i .iilixtlik. kollaps. jigar va buyraklarning ishi buzilganda,

. rliko/idlaridan /.aharlanganda  xinidin bcrilmaydi.

bn iin /aharlanganda dori bcrishni to'xtatish kcrak. Venaga
esjiiiiHsidan 10-20 dagqgiqa icliida 50-100 mol.ckv yuborish

i iijHijJoniyada venaga mezaton. noradrenalin yuborish kcrak.
I'1i.iilad.i clcktroslimulatsiya qilish tavsiya qilinadi.
dilititllwhi. Xinidin boimachalar aritmiyasi, aynigsa parok-
« >"iiiig'un kcchuvchi bo'Imachalar taxikardiyasida, ho‘lma-
> eja'ilmlu yaxshi samara beradi. Dyurant xiniuin (xinipek,
" o»dijinlaktozanat, xinidin sulfat va boshgalar) kuniga 2-3

1 eHrtiligiin dori shakllarini tavsiya ctish mumkin.

' d..unitinid. Farmakodinamikasi. Membrana o'tkazuv-
»Ul' « K ' Nn', Caf' uchun pasaytiradi. Shu tufayli miokardda
«1h»iivi In yo'llarda vaqt uzayadi, o'tkazuvchanlik pasayadi,

d Ini-lishi ham pasayadi. Rktopik o'choqlar yo'qolib.
ik ii ui qiladi, A-V o'tkazuvchanlik oshib miokard

*t "elull qorinchalar titrashiga va jimirlashiga olib kcladi.
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Miokard tonusi pasayib qisgarish kuchi zaiflashadi. Venaga
yuborilganda csa qon bosimi pasayadi.

Farmakokinctikasi. Oshgozon-ichakdan 75-90 foizgacha
so‘riiadi. Yurak yctishmovchiligida so'rilish vaqti va hajmi
kamayadi. Qondagi eng yuqgori migdori 2 soatdan keyin, mushakka
yuborilganda esa 1 soatdan keyin, venaga yuborilganda esa 15
dagigadan so‘ng yuzaga chigadi. Qondagi davolovchi miqdori 4
8 mg/ml, undan yugori miqdorda berilganda zaharlanish bclgilari
kuzatiladi. Novokainamid qonda cstcrazalar ta’sirida asta-sckin
gidrolizlanadi. Tso 2—4 soatga tcng, 15 foizi gonda ogsillar bilan
bog'lanadi. To'gimadagi miqdori qondagi migdordan yuqori
boMadi. Jigarda parchalanadi, 60-80 foizi siydik bilan o‘zgarmagan
holda chigib kctadi. Yurak yctishmovchiligida to'planib qoladi
siydikning ishqoriy muhitida gayta so’rilib to‘planadi.

Qoilanilishi va miqgdorlash. Qondagi davolovchi migdon
10-12mg/kg ga teng. Dasllab 0,25-0,5 miqdori bcmorga ichish
uchun bcrilib, natijasi kuzatiladi. Salbiy ta’siri kuzatilmasa, hut
soatda 0.25-0,5g dan bcrib turish tavsiya qilinadi. Bir kunlik eng
yuqori migdori 3.0—4.0, mushakka 0,5-1,0 (5.0-10,0 - 10% i
eritmasi) kcrak boisa, venaga har 4 soatda 10 ml dan yuborilaili
Venaga paroksizmal taxikardiyada natriy xlorning izotomit
critmasida suyultirib asta-sckin AD va FXG kuzatuvi oslnl#
yuboriladi. Buyrak ctishmovchiligida, N'K, qari bcmorlanli
novokainamid sutkalik miqdori 25-40 foizga kamaytirilinli
Paroksizmal taxikardiya yurak qaltirashi va titrashlarida ishlatiladi 1

Zaharlanish bclgilari. venaga yuborilganda qgon bosinJ
pasayib kctadi. Sinoaurikular, A-V, Giss tutamida blokadalar how
bo'ladi. Fkstrasistoliya, taxikardiyada eng xavfli qorinchalarnn*
titrashi va asistoliya yuz berishi mumkin. QRS oralig‘i 25 InH
ortganda dori yuborish to'xtatiladi. Shuning uchun vcimiJ
yuborilganda EKG kuzatib turiladi. Agranulotsitoz, gemorrnyie
diatez, fimfoadenopatiya, adinamiya va uyqusirash hollari mJ
beradi.

Boshga dorilar bilan o”zaro ta’siri, ishlatilishi. NovoUm
amid sulfanilamidlar, PASK bilan birga berilmaydi, chunki
kainamid PASK gacha parchalanib, ularning mikrobga qarshi InH
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11 susayliradi. Yurak glikozidlaridan /.aharlanganda. blokadalar-
Me gipotoniyada, NKda va bcmorning sezgirligi oshganda novo-
htiiiMinid tavsiya gqilinmaydi. /aharlanganda darhol to'xtatiladi,

bosimini ko'tarish uchun tezda mezaton yoki adrenalin
ieeltonladi.

Iti/.npiramid (ritmodon, ndrpcys). Farmakodinamikasi.
| 1 mbrana o‘tkazuvchanligini mustahkamlaydi. Shu tufayli
*"Miirali refrakter vaqt uzayadi. Avtomatizm. go'zg'aluvchanlik va
* i iliivehanlik Giss-Purkinc tutamida pasavadi. Biroz xolinolitik
W ui bor. Miokard larangligini, gisqgaruvchanligini pasaytiradi.

gon-tomirlarida gon aylanishni pasaytiradi.

I urmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so’riladi.
I 1iik o'zlashtirilishi 70-80 foiz. Miokard infarktida so*rilish

mrmligi tufayli bu ko'rsatkich pasayadi, jigarda parchalanadi.
*' «>loi/.i o‘zgarmagan holda buyrak orgali chiqib kctadi —Tso 5-6
* 1 laxminiy targalish hajmi 40-60 //kg, chiqgib ketish
K imiiiisi 0,1-0,15 bir soatgacha. Qonda 25-30 foizi ogsillar
ImgManadi, eng yuqori miqdori 1-3 soatdan keyin hosil
* 4 6 soat davomida saglanib goladi. Qonda davolovchi
| i,k hosil gilish uchun avval 300 mg. so’ngra har 5 soatda 100-
* o dan yuborish tavsiya etiladi. 1 sutkada 1000 mg gacha
i' miimkin. Paroksizmal taxikardiyani yo‘qotish uchun 1,5-
E venaga yuborish tavsiya etiladi. Venaga sekinlik bilan 10
i 1 mobaynida yuboriladi. Venaga yuborish uchun eng yuqori
linn 600-800 mg. Yurak, buyrak va jigar yctishmovchiligida
1 in bun eng yuqori miqdori 200mg dan, so'ngra I0Omg dan
n ..uiida tavsiya etiladi.

*

*

Inliliililishi. Qorincha va bo4machalar paroksizmal
* in e.ida, ckstrasistoliyada, Volf-Parkinson-Uayt sindromida

i nil infarktidagi aritmiyalarda ishlatiladi.
» Il lll, gipotoniyada. kardiogen Kkaraxtlikda, A-V
- 1*In, glaukomada, Giss tutami blokadasida, sinus tugunining

t B i. piostata bezi adenomasida ishlatilmaydi.

sipirnmidni xinidin, novokainamid, dopamid va yurak
n.n bilan birga qo‘shib 1%%:rilmaydi. Dizopiramiddan kclib
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chiggan yurak yctishmovchiligida yurak glikozidlari emas, balki
periferik vazodilatatorlar bcrish tavsiya ctiladi.

Lidokain (ksikain). I v sinfga oid dorilar farmakodinami-
kasi. Hujayra mcmbranasining Na+ Ca+ ionlari uchun o’tkazuv-
chanligini pasayliradi. Qutbsizlanishga ta’sir qilmaydi. Qutblanish-
ni to‘xtatadi. Rcfrakterlik vaqtini uzaytiradi. O'tkazuvchanlikka
ta’sir qilmaydi. Avtomatizmni pasayliradi, impulslar hosil boMishi
pasayib, cktopik o’choglar yo’goladi. /1-V va gorinchalardagi
o’tkazuvchanlikka, miokard gisgaruvchanligiga ta’sir gilmaydi.
Ishcmiya zonasida qon aylanishini yaxshilaydi, miokard
mcmbranasini barqarorlashliradi. Rcfrakterlik vaqtini uzaytiradi,
o’tkazuvchanlikni oshirib, mahalliy blokadalami yo'qotib, yurak
mc’yorini muvozanatlashtiradi.

Farmakokinctikasi. Lidokain jigarda 70 foizgacha parchala-
nadi, bioo'zlashtirilishi 30-35 foiz, davolovchi miqdori qon
zardobida 2 snatdan kcyin 6 mkg/ml ga tcng, 10 foizi o ‘zgarmagan
holda buyrak orqgali chiqgib kcladi. Tanada taxminiy targalish hajmi
1.3 Ukg, T50-90min.dan 4 soalga tcng. Yurak yetishmovchiligida
taxminiy tarqalish hajmi kamayadi. chiqib ketish davri uzayadi
Shuning uchun davolovchi samara 10 dagigadan kcyin kuzatiladi
Mushakka yuborilganda esa 30-60 dagigadan kcyin 3-5 soat
davom ctadi. Ichilganda 1-2 soatdan keyin qonda davolovchi
migdori paydo bo’ladi. Lekin ichish migdorini 500 mg gach.i
ko’paytirish kcrak. Bu migdordan oshib kctsa, zaharlovchi miqdori
kelib chigadi. Gemodinamikani yaxshilovchi, jigarda qon aylam-
shini oshiruvchi moddalar, lidokainning jigarda parchalanishini
tc/.latadi. Davolovchi ta’sir olish uchun venaga birdaniga 80
120 mg dan 3—5 daqgiga davomida yuboriladi. Ichish uchun 1-2
tablctkadan 3-4 mahal bcriladi. Yurak, jigar va buyrak yetishmov
chiligida lidokain migdorini 25 foizga kamaytirish tavsiya etiladi

Ishiatilishi. Sinusli taxikardiyalarda, katexolaminlar ko’p
ajralib chigganda (feoxromotsitomada, gipcrtircoz, ruhiy v*
jismoniy zo’rigishlarda) bo’lmachalarning qaltirashi. titrashi vi
ckstrasisloliyasida, gqorinchalar taxikardiyasida tavsiya ctiladi
Yurak glikozidlaridan zaharlanganda ishlatiladi.
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Salbiy ta’siri. Bosh og’rig’i, lanjlik, tcz charchash. ko’ngil

«Mtishi, ich kctishi, ko'z xiralashuvi kuzatilishi mumkin.
simlanganda gipotoniya, yurak yclishmovchiligi. A-V blok,
emdikurdiya kuzatiladi. liu bclgilarni vcnaga atropin yuborib

»" suxish mumkin. Og'ir holatda vcnaga 5-10 mg glyukagon
Hilmiish kcrak. NK, gipotoniya, /1-V blokadalar, bronxlar astmasi,
' .iikjirdiya, cfir, xloroform narkozi davrida ishlatilmaydi.
iVleksitdin. Mcksitclin lidokainga o’xshash, Ickin gorincha-
* nimshida kuchli ta'sir ko'rsatadi. Yurak glikozidlaridan zahar-
eulan kclib chiqgan qorinchalar aritmiyasiga kuchliroq ta'sir
i "b YIlJrak urishlar soniga, alriovenlrikular o'tkazuvchanlikka,
n Innishiga, gon tomirlar garshiligiga ta’sir gilmaydi.
I innakokinctikasi. Oshqozondan yaxshi so’riladi. *Qonga
"iiibi 80-87 foizga tcng. Ichilganda qonda eng yuqori migdori
*sInn kcyin paydo bo’ladi. Infarkl va shishlari bor bcmorlarda
' *"me. bioo’zlashtirilishi ortadi. Sutkada 600-1 OOOmg bcrilganda
m Ll " davolovchi migdori 0,5-2,5 mg/ml ga tcng bo’ladi.
*11 no 5 ml/dag/kg. Qonda 50-53 foiz oqsillar bilan bog’ lanadi.
1. p irchalanadi, 10 foizgacha o'zgarmagan holda siydik bilan
1 bctadi. Ichish uchun 2 xil tartibda tavsiya ctiladi: birinchi
"1i 400-600 mg bcriladi, so’ngra 4-6 soatdan kcyin har
j>vinnga 150-350 mg bcrib turiladi. Ikkinchi variantda csa
"i dun bar 8 soatda ichib turiladi. Venaga 2-3 mg/kg hisobida
*" T vuborishda 150-200 mg 5 dagiga davomida. so’ngra csa
w'it davomida 250 mg tomchilab yuboriladi. 2,5 soat
*dii shu migdor yana takrorlanadi. Kcyin csa har 8 soat
11 ,()() mg, so’'ngra 500-1000 mg yuboriladi. Qariyalarda,
[»"Igun bcmorlarda, jigar va buyragi xastaligi va NK bor
" in mcksitclinning gondagi miqgdorini aniglan (kuzatish)
' ' dmi yuboriladi.
idnillishi. Mcksitclin  gorinchalar  ckstrasistoliyasida,
«lvHMda va fibrillalsiyasida qo’llaniladi. Bradikardiya, sinus
‘invvatsizligida, yurak, buyrak va jigaming o’tkir
"w Inligida, parkinsonizmda mcksitclinni chtiyolkorlik
‘'meii’ili tavsiya qilinadi.
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Salbiy ta’siri. Davolovchi migdor oshib kclsa, bcmor bo'
shashadi, ko‘ngli ayniydi, qusadi. sczgilar yo‘qoladi, nafas gisadi
qgon bosimi pasayadi. Bradikardiya yuz. bcradi,

A-V blokada, sinus tuguni zaifligi ro'y bcradi. Yugoridagi
belgilar dori bcriiishi to’xtatilgandan so‘ng yo‘qoladi.

I sinf dori vositalari. Etmozin. Ncyrolcptik ta’sirga cgn.
bo'Imagan fcnotiazin unumlaridan hisoblanadi.

Farmakodinamikasi. Mcmbranani bargarorlashtirib xinidin
ga o'xshash la"sir giladi. Hujayraga NaT tcz oqimini sckinlash
tiradi. Spazmolitik va xolinolitik ta’sir qilib, yurak toj gon tomn
larini kcngaytiradi. Bo’lmachada va Giss tutamlarida o'tkazuv
chanlikni kamaytiradi. Qo‘shimcha Kent tutamlarida ikki lomon
lama o’tkazuvchanlikni yo'gotadi. Miokard gisqaruvchanligiga w
gon bosimiga ta’sir qilmaydi.

Farmakokinctikasi. Ichilganda gonda eng yuqori miqgdori |
2 soatdan keyin yuzaga chiqgadi, T50 - vaqti 1-2 soat, tarqalish hajin
400-900 /. Umumiy Kklirensi 4.5-16 //dagiga. Qondagi davolovib
miqdori 40-200 ng/ml. Yurak va buyrak yetishmovchiligida I.
vaqti uzayadi. Yurak o ‘ynashini to’xtatish uchun venaga 101) t
200 mg yuboriladi. Ichish uchun esa 100-200 mg dan 3 m.iU j
tavsiya ctiladi. Sutkada 600-800 mg yuborish mumkin.
orasiga 100-150 nig/1,0-2,0-0,5% novokainda critilik |
ckstrasistoliya, paroksizmal taxikardiya. Volf-Parkinson-l «1
sindromida va yurak glikozidlaridan zaharlanganda ishlatiLb I
Yuborilgan joyni juda kuchli gitiglaydi, venaga yuborilganda U<«
aylanishi, qon bosimi pasayishi mumkin. A-V  blok*L
gipotoniyada, jigar va buyrak yetishmovchiligida tavsiya etilmm-fc
MAO faolligini pasaytiruvchi dorilar bilan birga ishlatilmaydi.

Etatsi/.in. F.tmozinning dictilaminli xosilasi.

Farmakodinamikasi. Hujayra membranasini barqgarorbe
tiradi. Natriyning «tcz» ogimini, Na" va Caw ning «sekin» oqumfl
to'xtatadi. Ektopik o‘choglarda birdaniga boMadigan dcpolnrHH
tsiyani yo‘qotadi. Xolinolitik ta’sir tufayli, sinus tuguni avtnHa
lizmini oshiradi. Sinoaurikular o‘tkazuvchanlik pasayadi. Bo'IxH
chada, /1-V tugunchada, Giss tutamida impuls o‘tishi pasaylue
Yurak qisqaruvchanligiga va qon bosimiga ta’sir gilmaydi L
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Il kI ijoldirish xususiyalga cga. Spazmolilik ta'sir gilib, yurak loj
L imiurlarini kengaytiradi.
I-hi inakokinctikasi. Ichilganda 30 daqgiga o'tgach, qonda
I Miqori miqdori hosil bo'ladi. Qondagi davolovchi miqgdori
Bi UK) mg/ml, yarim chiqib kctish davri 2-5 soat, targalish hajnti
m > MK liir, umumiy klircnsi 0,5-1,5 litr/daqiga.
lihlutilishi. Paroksizmal laxikardiyani davolash uchun
bi *im "Y)- 100 mg dan 20 ml natriy xlorning iiziologik critmasida
li 1 istn-sckin 5-10 daqgiga davomida yuboriladi. Ichish uchun
kK Onhi 3 mahal bcriladi. Sulkasiga 300-400 mg gacha bcriiadi.
| iM/orati ostida yuboriladi. Boimacha va qorincha
1 i ii.iliyasida. paroksizmal taxikardiyada tavsiya cliladi.
milbiy ta’siri. Sinoaurikular. 1-V va qorinchalar blukadasini
*» jluquradi. Bosh aylanishi. quloq shang'illashi ro'y bcradi.
*s ||>ilui  dori bcrish U~xtatilganda o‘z-o‘zidan yo‘qoladi.
* jiiikid.n va 1-V blokadalarda bcrilmaydi.
Xviimlin. Mcmbranalar barqarorligini oshirib K* Na" ionlari

» mli.wiligini pasayliradi. Diastolik qulbsizlanishni zaiflash-

* loinuti/.mni pasaytiradi, qutblanish vaqti sckinlashadi,

[ ' u.n]ii u/ayadi. Miokard o‘tkazuvchanligini kamaytiradi.

I*. ,,,lu yo'llardan impuls o‘tishi pasayadi, ntiokardning

n-" «lumligi va tarangligi pasayadi. Adrcnoncgativ ta'sir qilib.
) i sJiss>tomirlarida qon aylanishini biroz yaxshilaydi.

)....ukokinctikasi. Qondagi davolovchi miqdori 0.03-

m i "il Oshqgozon-ichakdan kam so‘riladi. Og'iz orgali,

. < ....liiikka yuborish mumkin. Paroksizmal taxikardiya va

N*»*li in=riy xlorning fiziologik critmasida bcriladi. dorini shu

*m i n soaldan keyin qaytadan yuborish mumkin. Sutkali
4* .. i .M mg dan oshmasligi kcrak. QRS komplcksi 25 foizga
oK . yuborish lo‘xlatiladi. Muskulga yuborish migdori
,* 1 il'imdan 2 barobar ko'proq bo'ladi.
t MiiiliHhi. Yurak titrashi va qaltirashida. paroksizmal
»i ti, i..i VollI'-Parkinson-Uayt sindromida, yurak glikozid-

...... litUganda, sinus mc’yorini saqglab qolish magsadida
14 y"impuls bilan davolashda ishlaliladi.

141

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Zaharlanish bclgilari. A-V, sinoaurikular va Giss tulam-
larida blokadalarida, miokarditlarda, NK, gipotoniya kuzatiladi.

Il Yurak efferent rctseptor qurilmalariga ta’sir giluvchi
dori vositalari. Beta-adrcnoqurilmalarni falajlovchi dori vositalari.

Farmakokinctikasi. Bcta-adrcnoqurilmalarning falajlovchi-
lari sinus hamda gctcrotrop va cklopik o‘choqlarda spontan
qutblanish (4-faza) davrida kalsiy va natriyning hujayraga kirishini
buzadi. Bundan tashqari, qutbsizlanishning 2-fazasida miokard
hujayrasidan kaliy ionlarining ajralib chiqgishini lezlashtirib
samarali refrakter davrini tczlashtiradi.

Markaziy asab tizimiga va miokarddagi modda almashinu-
viga ta'siri ham katta ahamiyatga ega. Biroq, bular qulblanishninc
fazasida ishchi miokard va yurak o'lkazuvchi tizimida natriy va
kalsiy ionlarining kirishini  buzib miokardning qisqarisit
qobiliyatini va o'tkazuvchi yoilaridan qo'zg'alish o'tishini buzadi
Bu guruhdagi dorilar HKG da R-Q oralig‘ini uzaytiradi. yurak
urishlar sonini va yurakning qisgarish qobiliyatini va arterial gon
bosimini kamaytiradi (propranolol va boshga bcta-bloklovchilai
haqgida gipotenziv guruhdagi dorilariga qarang).

Il Kaliy kanallarini falajlovchilarga garshi dori vositalari.

Bu sinfga amiodaron kiradi.

Farmakokinctikasi. Amiodaron hujayra membranasini ka-
liyni o'lish uchun (hujayradan chiqishini). bretiliy esa kalsiy ion*
larini (hujayraga kirishini) kamaytirib, shu yo‘l bilan hujayra quil>
lanishini, ya’ni samarali refrakter vaqti davomiyligini uzaytiradi.

Bundan tashqari, amiodaron miokarddagi beta- va alin-
adrcnoqurilmalarni, gisman glukagonga sezuvehan qurilmalaim
butunlay falajlash xususiyatiga ega. Bretiliy simpalik asab lizirnH
presinaptik tolalari oxiridan kalcxolaminlar chiqishini kamaytinl*
yurakka simpalik asab ta'sirini susaytiradi.

Bu guruh dorilari FKG da Q-T oralig'ini uzaytiradi. VYiinsit
urishlari sonini. arterial gon bosimini kamaytiradi va chap yui«k
gorinchasini gisqarish qobiliyatiga la'sir gilmaydi. Amiodaron I <1
oralig'ini ham uzaytiradi.

Amiodaron (kordaron, sedakoran). Farmakokinetikmt j
Dori venaga (birdaniga yoki tomchilab) yoki ichishga berilhU
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""" Kin. Ichilganda ichaklarda va jigarda birlamchi biotransfor-
1" "Vtiga uchrab, yaxshi so'rilmaydi, biologik o'zlashtirilishi 20% ga
Mir maria yuborilgach donning gondagi eng yuqori miqgdori 7
" ini keyin kuzatiladi. Qon ogsillari bilan 90% gacha bog'lanadi,
1-.i yurak glikozidlari, geparin va boshqgalami ogsildan sigib
1. . Amiodaron yuborishning birinchi kunlarida yog' gatlami va
' i mushagida to‘planadi. Tarqalish hajmi 71 //kg ga tcng.
""/in to’yingach dorining chiqgib kctayotgan miqdori uning
mMvolgun migdoriga teng bo‘ladi. Davolovchi samarasi uning
¢ mushagidagi miqdorining gondagi miqgdoridan 100 barobar
| 'lganda kuzatiladi. Dorining samarasi gabul qilishning 3-4
1l vu/aga kcladi. Dori kiritish to‘xtatilgach uning ta’siri bir nccha
n | haftagacha saqglanishi mumkin. Jigarda oV.idan yod ajratish
*"Inn mclabolizmga uchraydi, yod esa tuzlar ko'rini&ida siydik
lugib ketadi. Dorining 1% ga yaqini buyraklar orgali
..... gun holda chigib kctishi mumkin. Yarim chiqgish vaqti 28-30
m« Wng.
*yHHy ta’siri. Ishtaha bo'g'ilib ko’'ngil aynishi va
I mum bcz faoliyati susayishi mumkin. sistola vaqti uzayadi.
Ku'/ning shox pardasida to’planib qgoladi. Yorug‘likka
....... lu ko’z oldida rangdor halgachalar koriinadi. Tcrida
itilivu yoki dcpigmcntatsiya, ya'ni fotosensibilizatsiya
i » Ini ib chigaradi.
i.ilul (Mitalcks) Il va Ill sinfga oid dorilar xususiyatiga ega.
« sjtiakoilinamikasL  ichki simpatolitik xususiyatga ega
*i -1n U i.i adrenoqurilmalami falajlovchi va Ill sinfga xos dorilar
liriin bor (qutblanishni va refrakterlik davrini uzaytiradi).
i imikokinctikasi. Ovgatdan oldin kuniga 3 marta ichishga
Muun nk yctishmovchiligida kreatinin ko‘rsatkichiga garab
mi- .ilan, kreatinin klirensi 10-30 ml/dagiga kamayganda
i wn"iga 10 ml/ dagiga yoki bundan kam bo‘'lganda dori

1 i 'ii--.mgacha) kamaytiriladi.
>*"u> lu’sirlari. Bradikardiya. atrivenUikular blok, yurak
m ... i..Juei bclgilarining kuchayishi. gon bosimining pasayishi,
j. i In Ix>sh aylanishi, bosh og'rig'i, charchash, uy-
1, . i pasayishi, oyoqlarning sovuqqgotishi, mushaklar
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holsizlanishi; kaindan-kam - ko'ngil aynishi, ich kctishi yoki gotishi
kuzatiladi. Allcrgik jarayonlar, uyqu, ko'rish qobilyatining buzilishi,
stcnokardiya xurujlarini ko’payishi ko'rinishida kechishi mumkin.

Ishlatilishi. Yurak bo’lmachalari ritmining buzilishi (bo'Ima-
chalar paroksizmal taxikardiyasi, tugunchalar paroksizmal laxikar
diyasi, Volf-Parkinson-Uayt sindromi)dagi taxikardiya va yurak
qorinchalari rilmining buzilishlari (taxikardiya, qorinchalar fibril
latsiyasida) tavsiya gilinadi.

IV L-tipidagi - kalsiy kanallari falajlovchilar. Verapamil
diltiazem va boshqalar.

Farmakodinamikasi. Bu guruhdagi dorilari «sekin» L
kanallari yordamida hujayra qobig‘idan kalsiy ionlarining hujayrn
ichiga kirishini susaylirib, avtomalik «sekin» hujayralarni spontan
qulbsizlanishini sekinlashliradi. Aritmiyaga qarshi dori vosilalari
ning farmakodinamik va farmokinctik ko'rsatkichlari quyida (11.2-
jadval) kcllirilgan.

11.2-jadval
Aritmiyaga garshi dori vositalarining farmakokinetik
ko‘rsatkichlari (ichilganda)

L Yuqori . OgsillH
. Ta’sirni Ta’sir K
Curuh dori konsen- . bilan
) . boshla- L davomiy-  ti/25c
vositalari o tratsiyasiga .. bog'la
nishi, s. . X ligi, s. )
relish vaqti, s. nish vV
I. /1. Xinidin 0.5 2-4 6 8 6-7 60-81)
0,5 0,5-1,5 3 2,4-4.5 15-20
Novokainamid 0,5 2 6-7 4-10 20-60
Dizopiramid
IV Lidokainl Judalez 0,252 1-2 60 &
Difenin 05-1 12 24 6-24 87-1
Meksiletin 0,5-1 24 8-42 8-10 55-(n
IS. I-'lekainid 0,5 3-4 12 10-46 -8
Propafenon 05 1 2-3 8 5-8 97
litmozin 2 08-2 10 24 (10-32) %

1l.idokain tomir ichigajo’mtilgan, qolgan dori vosilalari - per os.

2 Tomir ichiga yuborilgan suyuglikdan so'ng.

1Dori vositaning sekin metabolizmi.
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davomi

Il I'ropranolol 1 1-15 6 3-6 80-90

Mctoprolol 1 3-6 12 3-4 10-12

Aienolol | 2-4 24 5-10 <5

] 7-21 5-6 25—00 99

Amiodaron kun 3 6-8 kun 0-8

* Hnid 6 8 254 - 12 5-10 0

Ibfotiliy) 1 8-12

Jlittlol

IV Verapamil 1.5-2 5 6-8 4-8 90

1hltiw/.cm 0,5 3-5 6 5 0
I ivuigidin < 1-2 6-8 5 90

Turli guruhdagi aritmiyaga garshi dori “ositalarining
1>ii0 ta’siri
Quyidagi tavsiyalar boMishi mumkin. 171 va IV sinfga oid
1'lint 1A va IB yoki IC va Il sinfdagj dorilar; IB (meksilil) va Il
Miigi dorilar; 1A va IV sinfdagi dorilarni bir vaqtda ishlatish
...mkin. Lckin ehliyotlik zarur.
(Juyidagi sinflarni, ya’ni IA yoki IC dorilarini Il sinf
iin. Il va Il sinf dorilarini Il va IV sinf dorilari bilan bir
i<l» mvsiya etilmaydi.

11.2. Bradiaritmiyada ishlatiladigan dori vositalarining |
......... lurmakologiyasi
Atropin. Farmakodinamikasi. Atropin sinus va atriovcn-
in mgunlaridagi M-xolinergik qurilmalami falajlab, yurakka
*T.in usab tolasi ta’sirini susaytiradi va bradiaritmiyani kamay-
1 Hiudiaritmiyani yo'gotish uchun atropinni og‘iz qurishi va
......... il.usiyani yengil parczini chagiradigan miqdorlari ishlatiladi.
liiiniakokinctikasi. Dori parenteral yoki ovgatdan oldin
r i heriladi. Yaxshi so'riladi. Atropin gon ogsillari bilan 50%
« liog'limadi, targalish hajmi 3 //kg atrofida boMadi. Atropin
il.ii uynigsa miya to‘gimasiga ham yaxshi o‘tadi.
Viimga yuborilganda 2 bosqgichda, birinchi bosqich ya'ni
vt*iiin chiqib ketish davri 2 soatga teng. Bu vaqt ichida
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yuborilgan miqdori 80% siydik bilan chiqib kctadi. 2-bosqgichda
dorining golgan qismi 13-16 soatda yarim chiqib kctadi.

Atropin jigarda biotransformatsiyaga uchraydi. 30% ga
yagini o'zgarmagan holda chigib kctadi. Quyidagi aralashmalar
ko‘rinishida: klofclin bilan Giss tutamida o'tkazuvchanlikni buzishi
mumkin; yurak glikozidlari bilan ckstrasistoliyalar chagirishi;
ftoroton bilan boimachalar taxikardiyasini chagirishi; nialamid
bilan - taxikardiya va aritmiyalar: xinidin va dizopiramid bilan esa
xolin tizimini falajlash quvvati ortadi; narkoz chaqiruvchi
moddalar bilan - narkoz uyqusini uzaytirishi va chuqurlashtirishi
mumkin; adrcnomimctiklar, barbituratlar, gangliyalarni falajlovchi
va gistaminga qarshi dorilar bilan ularning ta’sir kuchi va
davomiyligini uzaytiradi.

Salbiy ta’sirlari. 0g'iz qurishi. Yurak urishlar sonining
ortishi (taxikardiya), ko‘z ichki bosimi ortishi, midriaz (ko'z
qorachig‘ining  kengayishi). akkomodatsiya falaji; ichaklar
harakatining sckinlashishi, ich gotishi: qovuq tonusining susayishi;
oshgozon shirasining kamayishi, tcri orqgali issiglik chigishining

kamayishi; katta migdorlarda qo'zg'alish, tirishish,
gallustinatsiyalar, nafasni falajlaydi.
Ishlatilishi. Sinus bradiaritmiyasida, atrioventrikular

blokada, yurak glikozidlaridan zaharlanganda tavsiya etiladi.

Adrenalin. Farmakodinamikasi. Sinus va atrioventrikulai
tugunlardagi bctai-adrcnoqurilmalarni qo‘zg‘atib, yurak
avtomatizmini kuchaytiradi va o'tkazuvchanlikni yaxshilaydi, turli
ko rinishdagi bradiaritmiyalarni yo‘gotadi.

Farmakokinctikasi. O'zaro ta’siri, salbiy ta’sirlari
(gipertenziv dorilar guruhiga garang).

Ishlatilishi. Kamdan - kam hollarda atrioventrikular blokada
Morgani-Adam-Stoks xurujlarida ishlaliladi, biroq miokardnine,
kislorodga bo‘lgan chtiyojini oshirib yuboradi. Yurak urishlar som
xaddan tashqari sckinlashganda yoki yurak urishdan to‘xtaganda
adrenalin venaga sekinlik bilan yoki yurakka yuboriladi.

Giukagon. Farmakodinamikasi. Oshqozon osti bezidan
chigaradigan gormon bo'lib, yurak o’tkazuvchi tizimidan
glukagonga sezuvehan maxsus qurilmalarni gitiglaydi.
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Karmakokinctikasi. Bolyus vyoki tomchilab vcnaga
niboriladi. Jigar va boshga to'gimalarda tezlik bilan
umi chiqib ketish vaqti 3-6 daqgigaga tcng.
Salbiy ta’sirlari. Ko*ngil aynishi, gayt gilish. Koronar gon
MI inishi yomonlashuvi, gipcrtoniya xurujlari, uzoq ishlatilganda-
in glikemiya, gipokaiiyemiya, to‘xtatilgach csa - gipoglikcmiya
Hprishi mumkin.
Ishlatilishi. Yurakda qgon dimlanishi va bradikardiya;
*i «illatsiya va to‘lig blok davridagi yurak ctishmovchiligi; o‘tkir
".ik ctishmovchiligi, yurak karaxtligi; adrcnolitiklar va kaisiy
"utllari blokatorlaridan zaharlanishda tavsiya ctiladi.

Aritmiyaga garshi dori vositalarining samaraddfdigini
va xavfsizligini nazorat gilish

I'uraklinik wusullar: a) sutka davomida EKGni kuzatuv
'niiyular sonini, paydo boMish vaqtini aniglashga yordam bcradi.
‘ in diivolashning birinchi kunlari va prcparalning davolash
lot mi o’zgartirish vaqgllarida o‘tkazish kerak. b) agar davolash
Hindu yurak urishlari soni 15-30% dan kam, R-Q 25% ga QRS
Q-T - 20% oraliglari kamaysa bu dorini go'llashni
Miish kerak yoki uning miqdorini j-1/3 gismgacha kamaytirish
1>+,
| l.ahoratoriya usullari. Qondagi dori migdorini aniglash.
'’ ' kl. dorining gondagi miqdori va uning samaradorligi orasida
m i v.igl ham bog'liglik boiavermaydi.
* Klinik nazorat. Dinamikada yurak-qon lomir lizim ishini
mli mush lozim.
Vntiniyaga qarshi dorilarni tanlash. Bcmorga dori
ii-Li iiritmiya turi, asosiy kasallikning xarakteri, aritmiyaga
dmdarning farmakodinomikasini, farmakokinctikasini,
- M milari. o‘zaro va boshqga dori vositalari bilan ta’sirini va
mlining davomiyligini hisobga olish kerak.
i He yaxshi ta’sir qiluvchi dori va uni migdorini kasallikning
i.i duvrida elcktrofarmakologik yo‘l bilan aniglanadi:
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gi/ilafngachga yuborilgan cleklrod yordamida clektrostimulatsiya
qilinb ycngil yurak ritmi buzilishi chaqgiriladi va ma’lum
gurukdagi dori vositasi bcriiadi. EKGda R-R oralig‘ining uzayishi
doriring yctarli migdorda olinganligining ko'rsalkichi hisoblanadi.
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12-bob. Qon tomirlari tonusiga ta’sir giluvchi dori
vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

Arterial gipcrlenziya kasalligi rivojlangan mamlakatlarning

*

’Vlo aholisida aniqlangan. Arterial gipertoniyaning oldini

linlida va davolashda farmakotcrapiya asosiy o'rin tutadi. JSST
» lumotlariga qaraganda, antigipertenziv dorilarni uzoqg muddat
i doimiy ravishda qo'llash arterial bosimning 60-85% holatlarda

ladillashtiradi va bemorlar umrining davomiyligini o‘rtaeha

10 12 yilga uzaytiradi.

Sistem arterial qon bosimini pasaytiruvchi moddalar, asosan
B'luTtoniya kasalligini davolashda ishlatiladi.

Ma’lumki, arterial

qgon bosimi boshgarish ko‘p omillarga:

y«itik ishiga, periferik tomirlar tonusiga va tomirlar elastikligiga,
i Mini elektrolit tarkibi, yopishqoqligi va hajmiga bog‘liq bo'lib. bu
Jlogumoral nazorat ostida turadi (12.1-jadval).

12.1-jadval

Qon tomir tonusi boshgaruvida ishtirok etuvehi endogen

Qon tomirlarini
loraytiruvchilar
Adienalin
nadrenalin
Niigiotcnzin 11
\ i/nprcssin
¥ vmpeptid Y
I'Mistaglandin F2a
i M.mboksan
i nilotclin

moddalarl

Qon tomirlarini kcngaytiruvchilar

Asctilxolin

Bradikinin

Gislamin

Serotonin

Dofamin

Purinlar (adenozin, ATF)
Prostaglandinlar E| i E2
Prostatsiklin (PGb)

Azot oksidi MO (cndoteliyni bo'shash-
tiruvehi omil)

Atriopeptin

.ymmcdiatorlar, ncyromodulatorlar. gormonlar va boshga biologik faol

. Meier.
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Shu sababli gipotenziv dori vositalaririning ta’sir
mexanizmi, gon bosimini nazorat giluvchi fiziologik tizimning turli
qgismlariga ta’sir gilishga garatilgan (12.1-rasm).

12.1-rasm. Miotrop va ncyrotrop gipotenziv
vositalarining ta’'sir qilish nuqtalari.

Adrencrgik qurilmalarning qon tomirlarini qisqgartiruvchi vi
kengaytiruvehi faoliyatiga ta’sir giluvchi neyrotrop moddalar katin
ahamiyatga cga. Ular vazomator markaz hamda adrencrgik
tizilmaning periferik gismiga - gangliyalarga va postgangliyn
oxirlariga va adrenorctseptor (qurilmalar)ga ta’sir qilib yurak ishirn
susaytirishi mumkin.
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Qon tomirlari lonusini oshiruvchi cndogen moddalar
i mcxolaminlar, angiotcnzin |1) ta'sirini bartaraf ctish ham kalla
«humiyatga cga.
Hundan tashqari pcrifcrik tomirlar qarshiligini kamaytirish
M miotrop moddalar bilan ta’sir gilish) mumkin.
Qon hajmini kamaytirish va qon clcktrolit tarkibini
MMitirish yo‘li bilan ham arterial gon bosimini tushirish mumkin.
Yugoridagilardan kclib chigib quyida arterial giperlcnziyada
"Liiiludigan dori vosilalarining zamonaviy tasnifi kcltirilgan.

12.1. Yurak-gon tomirlari ti/.imiga adrencrgik qurilma
ill ini susaytiruvchi (ncyrotrop) moddalar

12.1.1. Vazomotor markaz tonusini susaytiruvchi moddalar.
fi Im, guanfatsin, metildofa. moksonidin. !

12.1.2. Vegetativ gangliyalami falajlovchi moddalar. Pentamin,
('UIOtliy.

12.1.3. Simpatolitiklar. Perisinaptik nerv oxirlaridagi adrencrgik
\'molar ta’sirini falajlovchi moddalar. Rezerpin.

12 1.4. Adrencrgik qurilmalarni falajlovchilar.

n iidrenofalajlovchilar fcntolamin, tropafen-post va presinap-
eeejv oOxirlarini falajlovchilar.

I’'ostsinaptik a-adrcnoqurilmalarni falajlovchilar

12.1.5. P-Adrenofalajlovchilar.

V| va VVadrcnoqurilmalarni falajlovchilar. Anaprilin

koproq V radrenoqurilmalarni falajlovchilar. Atenolol,
«f nnlol. metoprolol.

[t , a-adrcnoqurilmalarni falajlovchilar. Labctalol.

*

17.2. Renin-angiotenzin tizilmaga ta’'sir qiluvchi dori
iM«lnri

17 2.1. Angiotcnzin sintezini falajlovchilar (angiotcnzin

mini konvertatsiya qgiluvchilar) kaptopril, cnapril.

17 2.2. Angiotenzin Il qurilmalarni falajlovchilar. Lozarton.

1. J1 Miotrop dori vositalari
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12.3.1. Kalsiy ion kanallarini falajlovchilar. Fenigidin
diltiazcm.

12.3.2. Kaliy kanallarini faollovchilar. Minoksidil, diazoksid

12.3.3. NO (azol oksidi) tashuvchilar. Nitroprussid natriy.

12.3.4. Miotrop ta’sirga cga bo‘lgan boshqga dori vositalari
Aprcssin, dibazol, magniy sulfal.

12.3.5. Suv-tuz almashinuviga ta’sir giluvchilar. Dixlotia/.iil
furosemid, spironolakton.

12.1.1. Vazomotor markaz tonusini susaytiruvchi
moddalar

Klofclin, guanfatsin, mctildofa, moksonidin.

Farmakodinamikasi. Aldomct (mctildofa)ning gipotcn/i\
ta’siri uning markaziy asab tizimiga boMgan ta’siriga bog'liq
Metabolizm jarayonida mctildofa MNS da avval alia
mctildofaminga, kcyinchalik csa alfa-mctilnoradrcnalinga aylanath
Bu modda soxta mediator hisoblanadi va u adrencrj'it
rctscptorlarga la'sir qiladi. Lekin soxta mediatorning faollitii
noradrenalinga nisbatan ancha sust. Shu sababli do‘ngl!ik ol
paravcntrikular yadro depressor ta’sirining kuchayishiga w
uzunchoq miyaning postsinaptik alfa-adrenorctseptorb’
qo'zg‘alishi natijasida qon bosimning pasayishiga olib kcladi.

Aldomctni uzoq qoMlanish natijasida arterial qon bosimi
asosan, qon tomirlarining umumiy qarshiligining susayinM
hisobiga pasayadi. Yurakning daqiqalik hajmi o'zgarmasligi ham
mumkin.

Umuman olganda. aldomct yurakning ishiga ijobiy lav
ko‘rsatadi, chunki dori yurak gisqgarishlari sonini va yuraknini
mexanik ishini pasaytiradi. Miokardda organik o‘zgarishlar bo‘ 1.f
bemorlarda dori yurak sohasida og‘rig chagiradi va yurakning tjtt
haydash vazifasini susaytiradi, shu sababli bunday holl.n*x
aldomct ishlatilmaydi.

Aldomctni ko‘p vaqt gabul qilgan bemorlarda buyrak 4.
tomirlarining garshiligini kamaytiradi. buyrakdan qgon oqishte
ko'payliradi va buyrak filtratsiyasini oshiradi. Shuningdck. kofl
hollarda bosh miya qon aylanishining yaxshilanishi va h*J
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,»«wining elcktrik faolligining mo'tadillanishi ku/atitadi. Aldomct
«idiigi renin faolligini ham oshiradi.
Aldomctni uzoq vaqt ishlatilganda tanada natriy va suvning
. Mill) golinishi natijasida qon zardobi hajmining ko'payishi
) . «ililudi, buning natijasida aldomctning gon bosimini pasaytirish
i*I*ibyuti susayadi. Ba'zi bir bemorlarda tana og‘irligi 3-4 kg ga
Mull, ba’zilarda esa hallo shishlar ham paydo bo'ladi. Bu
iMiiiMiing organiz.mda ushlanib qolishi, uning buyrak
¢ «w««Kimlarida aldomct ta’sirida gayta so'rilishi hisobiga bo*ladi.
I nrmakokinctikasi. Aldomctni og'iz orqali gabul gilinganda
) =<« Imsimining pasayishi 3-5 soalda, vena orqali yuborilganda esa
1 Hilda, doriga sezgir bemorlarda esa ancha tezroq kuzatiladi.
l.......«0), gipotenziv ta’siri davomiyligi 6 soatgacha. shuning uchun
1. sutkalik miqgdorini 2-3 qabulga bo’lish maqgsadga
....... lic|dir. Davolash ertalab 250 mg migdorda gabul qilishdan
ei>Uitndi va har 4-7 kundan keyin dori miqdori 500 mg (250 mg
*1l«dab va kunduzi, tushlikdajgacha ko‘paytiriladi. So’ngra
n«n|dori har haflada 250 mg dan oshirib boriladi. Eng yuqori
mx i«i'gi miqdori 1,5-2 g boiishi kcrak. Dorining kunlik
«siic«tmi iloji boricha 750-1000 mg dan oshirmaslik kcrak.
«q qon bosimi 2-5 kundan keyin turg‘un pasayadi. Qon
i i Imjmi oshishining oldini olish va aldomctning gipotenziv
«#1 Kuchaytirish uchun aldomct odatda davolashning birinchi
1= iiimq gipotiazid (kuniga 50-100 mg dan) bilan birgalikda
1 v Lnil Aldomct bilan davolash to‘xtatilgandan so'ng qon
mim ’ i kundan keyin o‘zining dastlabki holatiga qaytadi. Ba’zi
in.la aldomctni gabul qilishni to‘xtatish gon bosimining
1 Mi i.irilishiga olib kcladi. shuning uchun davolashni asla-
e e 4jatish kcrak boMadi.
'..ilhiy ta’sirlari. Bcmorlar aldomct qabul qilishni yaxshi
......... | alar ham u ishlatilganda salbiy ta’sirlari uchrab turadi.
Mi. morlarda aldomet bilan davolashning 7—10 kunlarida uyqu
1 nidus qisishi, aqliy faollikning pasayishi, shuningdek og'iz
 *o Imllttri ham kuzatiladi.
Miiidn, bu belgilar 3-4 kundan ortig davom ctmaydi.
m |" hnnor uyqu bosishdan shikoyat gilsa, aldomctning
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ko’prog migdorini tushlik vaqtiga tavsiya qilish ma’qul. Juda kam
hollarda bcmorlarda lunda qo'rqgish, jinsiy buzilishlar (libidoning
susayishi). amenorrcya. burun shillig gavatining ko'rishi, ichak
diskineziyasi kabi salbiy ta'sirlari ham kuzatiladi. Bunday hollarda
dorining miqgdorini kamaytirish yoki aldomct bilan davolashni
to‘xtatish kcrak bo’ladi.

Dientscfal buz.ilish (do’nglik osti sohasi disfunksiyasi)
bo‘'lgan bcmorlar aldomctni gabul gilganda o'zlarini yomon xis
giladilar, ularda bczovtalanish kuchayadi, taxikardiya, poliuriya.
bo’shashish bilan kcchadigan vegetativ xurujlar tezlashadi. Bunday
bcmorlarga aldomct bilan rezcrpinni qo‘shib ishlatish tavsiyu
gilinmaydi. Aldomctni katta migqdorda gabul giluvchi ozg‘in va
buyrak ishi buziigan bcmorlar kollapsga moyil bo‘ladilar.

Aldomctning boshqa salbiy ta’sirlari allcrgik tabiatga cga
ba’zan musbat Kums tcsti bilan kuzatiladigan gemolitik kamqgonlik
bo‘g‘imlarda (artralgiya), mushaklarda (mialgiya) og‘riq turishi.
terida toshmalar paydo bo‘lishi, cozinopeniya bilan kcchadigan
pscvdoscptik isitma va giperbilirubinemiya uchrashi ham mumkin

Aldomctni g»‘llashga monclik giladigan holatlar. Jigar
dagi laol jaravonlar (gcpatitlar, sirroz) bcmorlarning immunologic
kasalliklarga va tushkunlikka moyilligi kuchli bo‘lsa, parkin
sonizm, fcoxromotsitoma bo'lganda aldomct tavsiya ctilmaydi.

Kataprcssan (klonidin, klofelin, gcmiton).

Farmakodinamikasi. Kataprcssan organizmga tushgandim
so‘ng u gcmatocnscfal to’siqdan tez o'tadi va do'nglik osn
paravcnlrikular yadro ncyronlarini, miya ustunining (stvoiininyi
pastki qismidagi postsinaptik alfa-adrenoretseptorlarni, aynigsu
uzunchoq miyani qo‘zg‘atadi, pcrifcriyaga, ya’'ni gon tomirlarg*
yurakka va buyrakka chigadigan simpatik impulslami chcklaydi
(12.2-rasm).
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i 114N Marka/iy ta'sir giladigan gipotcnziv moddalar ta'sirining
*ni»ly yo'nalishlari. a2- a2-adrcnorctscptorlar; I, - 1,-imidazol
qurilmalarl

t utupressan alfa-adrcnoqurilmalarni go'zg'atuvchilar qatori-
hhili va shu sababli uning ta’siri ikki fazada kcchadi. Ka-
¢ in vcnaga tcz vuborilganda 0,5-2,5 dagiga davomida gon
'iimg 5-15% ga ko'tarilishi kuzaliladi. Bir vaqtning o'/.ida
|i .ijurishlari soni, yurakning daqiqalik hajmi 10-20% ga
« till v.i vena bosimi o‘zgarmaydi.
|[bum hi fazada kataprcssaning qon bosimini ko‘tarish ta’siri
hi periferik alfa-adrcnomimetik. ya’ni qon tomirlarini
"" In bilan bog‘ligdir. Ikkinchi fazasi esa qon bosimininge

*1i fiilluua imidazol qurilmalari (I3 va boshq.). I|  qurilmalari
"ill  hujayra qobig'ida, xromoffin hujayralarida, buyraklar,
iI""1.i topilgan. 12-qurilmalari bosh miya po'stlogi mitoxondriy va

1 i nliili‘ida, buyraklar. jigar, trombotsitlar, goralalog va boshga a’'zo
«Imin topilgan. Imidazol qurilmalari bilan maxsus bog'lanadigan
umdlar topilgan. Bulardan bittasi agmantin (dckarboksinlangan
M. nuinlangan.
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sekin-asta pasayishi bilan xarakterlanadi, 20-40 dagigadan so'ng
gon bosimi eng past darajaga tushadi. Katapressanning gipotenziv
ta'sirining davomiyligi 2-3 soatga teng. Katapressan ogMz orqali
gabul gilinganda uning fagat gipotenziv ta’siri kuzatiladi.

Katapressan markaziy va orga miya sohasidagi bir ganchn
gon tomirlar tonusini boshgaruvchi markazlarga ta’sir giladi.

Kataprcssanni venaga yoki og‘iz orqgali gabul gilinganda gon
bosimini pasaytirish qobiliyati, yurakning daqiqalik hajmininH
kamayishi bilan bogMiq. Bu katla venalarning kengayishi natijasida
yurakka oqib kelayotgan qon miqdorining kamayishi hamda yuruk
faoliyatining susayishi natijasidir. Bcrnor yotgan holatda gon
tomirlarining umumiy qarshiligi yurakning daqiqalik hajmi bilan
birgalikda kamayadi. Qon bosimi turg‘un ko‘tarilgan bemorlarni
katapressan bilan uzoq vaqt davolash qon tomirlari umumiy I
garshiligining pasayishiga va yurak urishlari sonining kamayishu:n
olib keladi. Barorelseptor refleksi esa saqglanib goladi.
yyetishmovchiligi boMgan bemorda Kkatapressan
filtratsiyasi tezligini kamaytiradi.

Aldometga o'xshab, katapressanda ham natriy va suvni tulib
qolish xususiyati bor. Katapressan bilan davolash vaqtida adrenalin
va noradrenalinni siydik orqgali ajralib chiqgishi kamayadi j
Shuningdek, qon zardobida renin va aldosteron faolligi pasayadi

Farmakokinctikasi. Katapressan ogMz orqali ichiigaiuli
yaxshi so’riladi. Uning qon zardobidagi yuqori miqgdori BA
soatdan keyin yuz beradi. Qondan ajralib chiqib ketish davri 12 Ifl
soatga teng. Katapressan yoMdosh orqali odadi wM
homilaning yurak urishlarini kamaytiradi.

Ishlatilishi. Katapressan xafaqon hamnJ
davrlarida tavsiya qilinadi. Katapressan bilan davolashni wu
migdorda. ya’'ni 0.075 mg dan kuniga 3 mahal, yoki 0,1 mg dan |
mahal (nonushta va tushlik vaqtida) berishdan boshlash magsade
muvofigdir. Miqgdori ko’paytirilganda uning ko‘proq qismili
kechki paytda bcrish tavsiya qilinadi. Davolash davrida umni
migdorini sekin-asta ko’paytirib borishga to’g’ri keladi. Ii
sharoitida davolanganda dorining migdori har 3-7 kunda 0,()7J|
0,1 mg dan, kasalxonada esa har 1-2 kunda oshirib boriladi. Umni

Buyrak
koptokchalu’

yaxshi

kasalligining
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nilk.ilik migdori ko’proq 0,3-0,45 mg. qon bosimining turg'un
bo urilish hollarida esa 0,6-2,5 mg gacha yctadi. Davolash 1
yd.m | yilgacha va undan ko’proqga cho‘zilishi mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Katapressan ishlatilganda ko‘pincha uning
Ho.|loriga bogMig boMgan salbiy ta’sirlar kuzatiladi. 80 foiz
bmorlar qulog oldi va jag‘ osti so‘lak bczlarining sekrctsiyasi

nvishi bilan bogMiq boMgan ogMz qurishidan shikoyat qiladilar.

nningdck, oshqozon shirasi va xlorid kislota ishlab chigishi ham
jfcmisadi. Bunday hollarda askorbin kislotasi yaxshi naf beradi.
MMbliyat kcltirib chigarishi mumkin. U holda ichni yumshatuvchi
*Wllnr va mevalardan tayyorlangan sharbatlar yaxshi yordam
pWfldi va ular bir vagtning o'zida yo'qotilgan kaliy miqgdorining
u mini ham toMdiradi. 60 foiz bemorlarda uyqu bosishi,
P ~hashish kuzatiladi, ertalab yoki katapressan gabul qgilingandan
1 <t 1 o'tgach bu belgiiar yaggol namoydn boMadi.

Jinsiy zaiflik, ruhiy tushkunlik juda kam uchraydi, ammo
lushkunlikka tushgan bemorlarga kataprcssanni iste'mol
tuvsiya etilmaydi. Katapressan alkogol. barbituratlar.

ithlitntiruvchi moddalarning susaytiruvchi ta’sirini kuchaytiradi.

Katapressan bilan davolash birdaniga to'xtatib go’yilganda
IN«»Vvi#lanish, asabiylanish, uyqusizlik, goMlaming galtirashi,

Mb urishining tczlashishi kabi belgiiar kuzatiladi. Keyinroq,
«r. rigM, soMak ko ‘payishi, gorin og‘rigM, ko‘ngli aynishi kabi
|1yjlvr ham paydo boMadi. Kamdan-kam hollarda esa arterial
tm vugori ragamlargacha ko‘tarilib ketadi - «sapehib» ketish
«in. in  Bu holat fcoxromotsitomadagi giperten/.iya xurujini
BpiMili Shu sababli katapressan bilan davolashni sekin-asta, dori
P M .,, "M kamaytirib borish bilan to'xtatish tavsiya etiladi.

12.1.2. Vegctativ gangliyalarni falajlovchi dori vositalari

i imigliyani falajlovchilar karotid va buyrak usti miya qismida
iiii simpatik va parasimpatik asab retscptorlardagi N-

4Mui«liiiilmalardan impuls oMkazishni falajlaydi.

Mu dori vositalarining farmakologik ta’siri periferik gon

MHini tiling umumiy qarshiligining (PKTUK) kamayishi. arterial
k‘Mini kamayishi, periferiyada qgon ogishi yaxshilanishi,

«'«""la shira ishlashi va motorikasining sekinlashuvi bilan
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namoyon bo'ladi. Shu sababli bular xafagon va oshqozon yarasida
uzoq muddatga ishlatiladigan va qisqa muddalga boshqaradigan
gipotoniya vujudga kcltirish magsadida ishlatilishi mumkin.

Birinchi guruhiga kiruvchilar bcnzogcksoniy, pentaminlai
parenteral yuborilganda yuqgori tcrapevtik samara beradi, og‘iz orgali
gabul gilinganda esa samarasi kuchsizroq, chunki bular oshgozon-ichak
tizimidan yomon so‘riladi. Bulaming samarasi 2-6 soat davorn yctadi
Pirilen, dimekolinlar 12 soatgacha zz ta’sirini saglasa-da salbiy ta’sirlari
ko‘pligi sababli amaliyotda kam qo’llaniladi.

Gigroniy va arfonad yuzaga chigaradigan farmakologik
samara 10-12 dagiga davorn yctadi. Gipotoniya vujudga kcltirish
magqgsadida ishlatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Xafagon krizlari, bronxlar, yurak astmasi, o'pka
shishi. boshqaritadigan gipotoniya.

Qarshi ko‘rsatma. Qon tomirlarining og’ir atcrosklcro/i
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 lutilishi,
ko‘rishning buzilishi, ko‘ngli aynishi, og‘iz qurishi, ishtalu
yo’golishi va qon bosimining tez tushib ketishi (kollap.s)
ko‘rinishida bo’ladi

12.1.3. Simpatolitiklar. Pcrifcrik nerv tizimiga ta'sn
giluvchi dori vositalari

Guanetidin (ismelin, izobarin. oktadin, sanotenzin). Uninji
gipotenziv ta’siri periferik simpatolitik ta'sirdan iborat bo‘lib, vcim
qon tomirlariga yuborilganda ikki fazadan iborat bo’ladi
Davomiyligi 10-15 daqgiga bo’lgan birinchi fazada qon bosimi
ko'tariladi. lIkkinchi faza guanetidin postsinaptik asab oxirlaridi
noradrcnalinning granulalardan ajralib chigishini  to‘xtatislu
hisobiga qon bosimini uzoq muddalga pasaytiradi. Buyrak mn
bezining miya gismidan ajralayotgan katcxolaminlar sintczijii
ta’sir gilmaydi. Shu sababli qon zardobidagi noradrenalin miqdoft
va uning siydik bilan ajralib chigishi o’zgarmaydi.

158

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

I armakodinamikasi. Guanctidinni qon bosimini tushirish
* mi quyidagi omillarga bog'liq: venalar larangligining kamayishi.
mMluimining ko‘payishi, artcriolalaming kcngayishi. bradikardiya va
..... . inuskullari gisqarishi kuchining kamayishi hisobiga. Bularning
W eng asosiysi - vcnalarning kengayishi, yurakka oqib kclayotgan
Him qgon ogimining kamayishi va buning natijasida yurakning
iH|iilik hajmining kamayishiga bog’liq bo'ladi.
(iuunetidinni gon bosimini pasaytirish ta’siri tik holatga
h inda kuchayadi. yani jismoniy zo’rigish, tashgi muhit harorati
...... nilganda ortoslatik gipotoniya paydo boiishi mumkin. Xushni
I"iish, bosh aylanishi, ko‘ngli aynishi, rangning oqarishi, ter
* In. ko'rishning susayishi bilan kcchadigan kollaps 34—45%
emiliirda kuzatiladi. Tanada suvning yo’qolishi guanctidinning
. v mii/lv la'sirini kuchaytiradi, suvning to'planib qolishi esa
«Liii. butadion, indomclatsin ta’sirida) dorining arterial
MUH pasaytirish qobiliyatini 60-70% ga kamaytiradi.
luiunctidin uzoq ishlatilganda uning gipotenziv ta’siri asosan
m Hiularining umumiy garshiligi kamayishiga bog‘lig boiadi.
M . uiakning gon haydashi ham kamayadi. Bu esa mahalliy gon
iiip.a sczilarli ta’sir ko'rsaladi. Yurak, buyraklar, jigar, bosh
«l« qon aylanishini susaytiradi. Bemor tik holatga o'tganda
quin va koptokchalar filtratsiyasining tezligi ham kamayadi.
uiinning gipotenziv ta’siri 4-7 kundan keyin to'lig namoyon
i Guanetidin organizmda to'planib qgolganligi sababli, uni
<» i qilishni to’xtatib qo'yilgandan keyin ham guanctidinning
h/iv tu’siri 1-2 hafta davorn etishi mumkin.
| <tiiiukokinctikasi. Guanetidin ichakdan fagat 50% so’ri-
mumumiy qgon aylanishiga tushgunga gadar gisman meta-
, 1 uchraydi. Yarim chiqib ketish davri 5 kunga teng.
i bulling taxminan yarmi o’zgarmagan holda (asosan buyrak
golgan gismi esa metabolitlar ko'rinishida chiqib ketadi.
hulling zardobdagi turg’un migdorini olish uchun o’rtacha
i «i.ik. chunki dori organizmda sekin-asta to'planadi.
Mdulilishi.  Guanctidinning farmakokinctik  xususiyallari,
, lining tanadan sekin-asta chiqib ketishi uning miqdorini sekin-
r i\ inishni 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'iisa, yuqgorida ko‘rsatib utilgan
muddatlarda dorining sutkalik migdori 12,5 mg gacha ko'paytiriladi
Ko‘pincha 2-3 lablclka kifoya giladi, ya'ni 56-75 mg, crtalab 1 marta
ovgatdan kcyin gabul gilinadi. Qon bosimini bir mcyo'rda ushlab
turuvchi migdorgacha kamaytirish mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Guanctidin gon bosimini tez lushiruvchi
dori, ta’siri jihatidan aldomet. katapressan va boshga ko’pginn
dorilardan kuchli. Uni bir kunda bir marta gabul qilish lozim
Bcmorlarda tushkunlik holatini kcltirib chigarmasligi, uyqu bosish
holatining yuz bcrmasligi va intclicktni pasaytirmaslik kabi holatlat
uning eng afzal bclgilaridandir. Guanctidin bilan davolashda 30-45
foiz hollarda. aynigsa crtalab ortoslatik gipotenziya kuzatiladi.

Guanctidinning boshqga salbiy ta’sirlari ichida ko’proq impo
tentsiya mijoz sustligi saglanib golingan holda cyakulatsiyaniny
buziiishi, ich ketishi, quloq oldi bezi sohasida og‘rig, crtalab
mushaklarning quvvatsizlanishi. bradikardiya, oyoq venalarininj.1
kengayishi va shishi kuzatiladi. Ich ketish odatda, atropin, bcla-
donna dorilari tavsiya ctilganda tezda bartaraf etiladi. Boldir
vcnalari kengayganda va shishganda clastik paypoq, shuningdek
vcnalar tarangligini kuchaytiruvchi dorilar, aynigsa digidroergo-
toksinning 0,1% li critmasi kuniga bir mahal 10 tomchidan, asta
sekin 20 tomchigacha ko'paylirilganda yaxshi yordam beradi.

Tanada natriy, suvni ushlab qolish va qon hajmini ko‘paytirish.
ba’zan shishlar paydo boMishi aldomet va katapressanga nisbalan
ko'‘proq guanctidinga xosdir. Natriy va suvning to‘planishi guanctidin
gipotenziv ta’sirining kamayishiga olib keladi. Dorining bu xususiyalim
siydik haydovchi dorilar bilan yo'qgotib tiklash mumkin, diurctiklai
guanctidin bilan davolashni birinchi kunlardanoq qo'llash kcrak.

Ishlatish mumkin boMmagan holatlar. Fcoxromotsitoma, gon
aylanishining yyctishmovchiligi, vurak ishemiya kasalligining og'lf
kcchishi va o’tkir miokard inl'arkti, oshgozon va o'n ikki bamm.,
ichak yarasining qaytalanishi, parasimpatik asab tonusininj
kuchayishi, buyrak yyctishmovchiligining oxirgi fazasida. homiln
dorlik, bosh miya qon tomirlarining og‘ir sklcrozi, kcksa odamlauU
kcchadigan gon bosimining ko‘tarilishi kabi holatlarda tavsiy*
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«ulrnaydi. Bcmorlarni operatsiyaga tayyorlashda yoki opcralsiya
v.ultida guanclidinni ishlalishda chtiyot bo'lish kerak. Guanctidin
msiklik antidepresantlar imizin, amitriptilin, mcpramil. floratsizin va
Ithshqga dorilar bilan birgalikda ishlatishi mumkin emas.

Rczcrpin va uning unumlari postganglionar simpatik tolalar
Miida noradrcnalin va dol'aminni to'plovchi granulalarda bogianish
i Htiyonini buzadi. Bu csa qon tomir dcvorlarida va miokardda ncyro-
i 1'1inon to‘planishi kamayishiga olib keladi: katcxolaminlar ncyronlar
nliidagi suyuglikda MAO fcrmcenti ta’sirida parchalanib kctadi.

Rczerpin crkin kalexolaminlar melabolizmiga ta'sir gilmasa-da.
rnulagi noradrcnalinning granulalarda to'planishiga la’sir ko'rsatadi.

Xuddi shuningdek, rczerpin la’sirida scrotoninning ham

mplanishi buziladi. Rczcrpin fagat pcrifcriyadagi aminlargagina
inns, bundan tashqari gematocnscfalik to’sigdan o'tib markaziy
* il>ii/imidagi aminlar almashinuviga ham ta'sir giladi.

Karmakodinamikasi. Rczerpin ul.oq ishlatilganda Ticmorlarda
c'M lomirlarining umumiy qarshiligi kamayadi. Ilajmli venalar
" iMgligi va yurakning daqgiqalik hajmi linch holatda kamayadi.

npin yurak gisgarishlari sonini kamaytiradi. rczerpin yurak
iitn/idlari bilan birgalikda ishlatiiganda bradikardiya yanada
" luiyadi; bunday hollarda yurak glikozidlarining ijobiy inotrop
ni kamayadi. Rczcrpinning parasimpatik ta'siri uning markaziy
Hi li/imi faolligini pasaytirishi natijasida yu/.aga ehigadi va
1 "lik.irdiya. pcplik vara hosil gilishi, oshqozon shirasi kislotaliligini
Iniinli, 0shqozon-ichak yo'li harakatini oshishi. mioz kabi belgilar
n. lumoyon bo‘ladi. Rczcrpin yoMdosh orgali homilaga o'tadi. ona
h i tushadi, chaqaloq nafas yo‘llari sckrctsiyasini kuchaytirishi.
shim shilliq pardasi shishini. ko’karish. anorcksiya, cmish va
u lining buzilishi. ko'z shillig pardasining yallig'lanishi. bradikar-

| 1 Inishashish va deprcssiyaga sabab bo'lishi mumkin.

Rczcerpin narkotik og'rig goldiruvchilarning la"sirini (morfin
enhlii) susaytiradi. Rczcrpin va raunatin ta'siri ostida nitroglitscrin

"Hill spazmolitik ta’sirini ko‘rsata olmaydi. Rczcrpin gabul
nil gon bosimini tushirish ta’siri sckin-asta yuzaga ehiqadi
nucha 2-4 kundan so‘ng kuzatiladi, to‘liq gipotenziv samara

i’ vmroq, ba’zida 2-4 haltadan keyin kuzatiladi.
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Farmakokinctikasi yctarlicha o‘rganilmagan.

Ishlatilishi. Rczerpin uzoq go'llanilganda uning kunlik mig-
dori 0,05-0,25 mg dan oshmasligi kcrak. 1-2 haftada 0,05 mg dan,
kcyinchalik kuniga 0.1-0.25 mg dan gabul gilish tavsiya etiladi.

Salbiy ta’sirlari. Rczcrpinning tcrapcvtik miqgdorlarini
bcmorlar yaxshi ko'laradilar. Uning sutkalik migdori 1 mg dan
yugori bo'lganda rczcrpin salbiy ta’sirlar kcltirib chigaradi. Ayniqg-
sa. bcmorlarning ruhiy kayfiyatlarida chuqur o‘zgarishlar yuzagn
kcladi. Bcmorlarda uyqu bosishi. go'rquv xissi, tungi bosingirash.
tushkunlik. intclicktning pasayishi va fikrlashning susayishi kabi
belgilar kuzatiladi. Oshgozon-ichak yoMlarida oshqozon shirasi
kislotaliligining oshishi, yaratar paydo boMishi va gon Kkctish,
ichning tez-tcz kclishi singari belgilar ham kuzatiladi. Burun, og‘i/
shiliig qavatining shishi, og’iz qurishi kuzatiladi. Rezcrpin
qo'shimeha parkinsonizm bclgilarini kcltirib chiqaradi. Rauvolfiy.i
hosilalari esa ko’krak bezi raki rivojlanishi tezlashtiradi.

Rezerpinni Lshlatish mumkin boMmagan holatlar:

Oghr yurak yyctishmovchiligi. bradikardiya. ncfrosklcroz, osh-
gozon va o‘n ikki barmoq ichak yarasi. parkinsonizm. deprcssiyii,
bronxial astma kasalliklari bor bcmorlarga tavsiya ctilmaydi. Rezerpin
va uning unumlari ayoilaming mcnopauza davrida va 50 yoshdan
oshmagan ayollarga tavsiya qilinmasligi kcrak.

Raunatin rauvolfiya alkaloidlarini tuladi (aymalin, rezcrpin
va boshgalar, yumshoqgroq la'sir giladi) aynigsa uning MNS
susaytiruvchi ta’siri kam, o‘rtacha antiaritmik ta’sirga cga.

Raunatin bilan davolash bitta tablelkadan boshlanadi
kechqurun gabul qilinadi, tablctkalar soni 2-3 donaga yctkaziladt
va ovqgatdan so‘ng gabul gilinadi. 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-adrcno(‘alajlovchilar fcntolamin. tropafen - post va prcijl
naplik nerv oxirlarini falajlovchilar.

Fcntolamin. Famiakologik ta’siri. Arterial gon bosimini kanwm
tiradi, yurak urishlar sonini va bir martalik hajmini ko’payliradi
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Farmakodinamikasi. Fcntolamin  aii'a-adrcnoqurilmalami
«ilii.sli hisobiga perifcrik gon tomirlarini (ko’proq, arteriya, artcriola
31 ipillar oldi sfinktcrlarini) kengaytiradi. Alfaz -adrcnoqurilmalari va
* nUolin ajralib chiqgishini ko‘paytiradi. Noradrcnalin miokard bcta-
iioqurilmalarini go'zg'alib buziiishiga sabab boiishi mumkin,
m i ulicnoqurilmalarning qo'zg'alishi gon tomirlarini kcngaytiradi.
Wnlxolin N-xolin qurilmalarini qo‘zg‘atib so'lak ajralishini, ichaklar
b i misliini kuchaytiradi va ich kctishga sabab boMishi mumkin.
I cntolamin gistaminga o'xshash ta'siri tufayli oshqozon
'nidi ishlab chiqgarilishini kuchaytiradi, kapillarlarni kcngaytiradi
ika/.uvchanligini oshiradi.

I armakokinctikasi. Fcntolamin asosan vcnaga tomchilab
* nladi. Ichishga ham bcrish mumkin. Ichilganda yaxshi so’ril-
- di, hiologik o'zlashtirilishi 20% ni tashkil giladi. Ichilganda

nasi 25-30 dagigadan kcyin boshlanib. 5-6 soat davom yctadi.
< imla gon bosimini pasaytirish samarasi 5% dan ffshmaydi.

Vcnaga yuborilganda samarasi 3-5 dagigadan kcyin boslilanadi

m Ul 60 daqgiga davom yctadi. Tomchilab yuborilgani ma’'qul.

I biotransformatsiyaga uchraydi. Buyraklar orgali mctabolit.
- mm (10% ga yaqin) o‘zgarmagan ko ‘rinishda chigib kctadi.

Illmliga dorilar bilan o‘/.aro ta’siri. Fcntolamin yurak

limovchiligida angiotcnzinni aylanliruvchilar, yurak gliko-

M v.i simpatoadrcnoqurilmalar faolligini nazorat qiluvchi (orga
e itltimus yadrolaridagi) alfa-adrenoqurilmalami falajlaydi.

li ntolaminni adrcnomimctiklar bilan birga ishlatiimaydi
(*snun/iv ta'siri susayadi. yurak tomonidan kclib chigadigan
1 . in siri kuchayadi).

Salbiy ta’sirlari. Qon bosimi birdaniga tushib kctishi mum-

"l ..ibabli inycksiya davrida va undan kcyin ham bcmor 1,5—

i iluvomida yotishi kcrak. bradikardiya, stenokardiya bor

m ktin yurak sohasida og’riq kuchayishi mumkin.

Milutilishi. Feoxromolsitoma davrida uchraydigan xafaqon

11 boshqariladigan gipotoniyada. o'tkir va surunkali yurak
-mlimovchiligida.
i 4twnaptik a-adrenoqurilmalarni falajlovchilar
Ftii/o/in (adverzutcn, miniprcss, pratcnol).
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Farmakologik ta’sirlari gon bosimi pasayishi, yurakka
vcnoz gqon ogib kclishining kamayishi va yurak diastolik
bosimining kamayishi. o'pka artcriyalarida bosimning kamayishi,
yurak ishini yycngillashtiradi. glikogcnolizni va qon zardobida
lipidlarni kamaytiradi.

Farmakodinamikasi. Prazozin postsinaptik qurilmalardagi
alfa-adrcnoqurilmalarni tanlab falajlaydi.

Farmakokinetikasi. Dori parenteral yoki ichishga bcriladi
Oshgozon-ichakda yaxshi so'riladi. presistem eliminatsiyaga
uchramaydi. liiologik oV.lashtirilishi 50-60 foizni tashkil qgiladi
90% qgon zardobi ogsillari bilan bog‘lanadi. Qondagi eng yugori
migdori 60-120 dagiqadan keyin hosil ho‘ladi. Dori to’gimalarga
yaxshi kiradi. targalish hajmi 0,6 //kg ni tashkil giladi. Dorini 90%
jigarda biotransformatsiyaga uchraydi, mctabolitlari ham faollikka
ega. Shu sababli gon bosimini pasaytirish samarasi 10 soatgacha
saqglanadi. Sutka davomida 1-2 maria yuborish mumkin. Donning
90% salro suyugqlig'i bilan, golgan 10% esa siydik bilan chigib
ketadi. Buyrak yetishmovchiligida miqdorini o”gartirmasdun
lavsiya ctish mumkin. Qondan yarim chiqib ketish davri 3 soal.
yurak va buyrak yyctishmovchiligida bu vaqt oshishi mumkin.

Boshqa dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Prazozinni 1APF, angiu-
lenzin ll-litiklar, yurak glikozidlari, siydik haydovchi yoki beta-
adrcnofalajlovchilar bilan yurakning surunkali yyctishmovchiligida \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. ten
toshmalari, bo'g'imlarda og'rik. og'iz qurishi, katta migdonU
yuborilganda gonda gandning kamayib ketishi (gipoglikemiya), w/ny,
ishlatilganda suvuqlikning ushlanib golishi bilan xarakterlanadi.

Ishlatilishi. Qandli diabet. bronxobstruksiya bilan kcchayolg.nt
xal'agon kasailigi, surunkali yurak yyctishmovchiligida tavsiya ctiladi

Doksazazin, tirozazinlar prozazindan samarasining davomiv
ligi (yarim ajralib chiqish davri 5-6 soat) bilan farq qiladi. Sliwl
sababli bu dorilar sutka davomida bir maria ishlatiladi.
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12.1.5. p-Adrcnofalajlovchilar
Neyromcdiatorlar. ncyromodulalorlar, gormonlar va boshga
biologik faol moddalar.

(2.1-shakl p—adrcnofalajlovchilarning yurak-gon tomirlari
tizilmasiga ta’siri.
Vtva V2—adrcnoqurilmalarni faiajlovchilar. Anaprilin
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K.o'proq VJ]-adrcnoqurilmalarni falajlovchilar. Atenolol,
galinolol. mcloprolol.
Atenolol

a P-adrcnoqurilmalarni falajlovchilar. Labetalol

p-adrcnofaollovchilar

liulardan amaliyotda ko'proqg anaprilin (propranolol gidroxlorid,
indcral, obzidan) ishlatiladi. Anaprilin yurak va qon tomirlar, bronxlar
va boshqa a’zolar pi va p*- adrcnoqurilmalarni falajlaydi.

Farmakodinamika. Anaprilin yurak P-adrenoqurilmalarini
falajlab yurak urishlar sonini kamaytiradi va qisgarish kuchini
kamaytirib yurakni bir martalik qon miqdorini kamaytiradi. Yurak
atrioventrikular o'tkazuvehanlikni va avtomatizmini kamaytiradi.

Anaprilin gon bosimi pasaytiradi, aynigsa davomili ishlatil-
ganda. Qon bosimi pasayishi asosan yurakni bir martalik migdorini
va periferik arterial gon tomirlar qarshiligini kamayishi hisobiga
kclib chigadi. Dorining antigipertenziv ta’sirini kclib chigishida
renin miqdorini kamayishini ham o'rni bor.

Farmakokinctikasi. Anaprilin oshqozon-ichak tizimidan
butunlay so'riladi. Ko'p gismi ichaklarda mclabolizmga uchraydi
90—95% qon zardob ogsili bilan bog'lanadi; yarim chigib kctisli
davri taxminan 4 s ga teng, anaprilin va uning metabolitlari
buyraklar bilan chiqgariladi.

Ishlatilishi. Anaprilin stenokardiyani davolashda (yurak ishi
ni kamaytirib, miokardni kislorodga talabini kamaytiradi), giper
toniya kasalligida (uzoq vaqt yuborilganda stabil va uzoq vaqi
davomida qon bosimi pasayadi). Anaprilin boMmachalai
aritmiyalari xurujini to'xtatish va davolashda (miokard |)i-
adrcnoqurilmalami  falajlash  hisobiga yurak avtomatizmini
sckinlashtiradi va bo'Imachalarda qorinchalarga impuls o'tishim
sekinlashtiradi). Anaprilin mitral stenoz va tireoloksikozdu
kuzatiladigan va adrenomimctiklar, yurak glikozidlari chaqgiradigan
taxikardiyani to'xtatish uchun ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari: yurak yyetishmovchiligi belgilari, blokail.1,
bronxospazm, periferik arteriolalar qarshiligini ortishi. Anaprilin
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i'i|[K)glikemiya chagirishi mumkin. shu sababli gandli diabcli bor
U-morlarda chtiyot bo'lish kerak.
Pi va P2 falajlovchilarga oksprcnolol (trazikor) ham kiradi.
Ko’proqg Pi - adrenoqurilmalarga la'sir giluvchi mctoprolol
L"rvitol, cgilok) bronxlar gon tomirlardagi P2 - adrcnoqurilmalar-
»kamroqg la’sir giladi.
Farmakokinctikasi. Mctoprolol asosan buyraklar orgali
=1 mbolillar ko’rinishida ajraladi.
Ishlatilishi. Arterial gipcrtcnziya, slcnokardiya va aritmiya-
enlii ichishga tavsiya qilinadi.
Salbiy ta’sirlaridan bosh og’rishi charchashlik, uyqu buzi-
ln kuzatilishi mumkin.
Pi-adrenoqurilmalarga lanlab la'sir qiluvchilarga lalinolol
1 I'lanum). atenolol (tenormin) va bisoprolol (konper)lar kiradi.
Mu dori vositalari Pi - adrcnoqurilmalarini lalajlashi davo-
Jlu'iga qarab, quyidagicha lartibda jovlash mumkin: bisoprolol
10-12 s) > atenolol (ti/2——9 s) > talinol (ti/2- 6.6 s) > meto-
i"l (I[/2==3,5 s).
Shu sababli bisoprolol sutkasiga 1 maria, boshqgalari esa 2-3
*in tavsiya qilinadi.
| Darning asosiy farmakodinamik, farmakokinctik ko’rsat-
itldii ishlatilishi mctoprololga o’xshash.
Pi. p2, u-adrcnoqurilmalarni faloajlovchilarga labctolol (tran-
' kmidi. Labctol periferik gon tomirlar qarshiligini kamaytiradi.
| iirmakokinctikasi. Ichilganda yaxshi so’riladi, dorini ko‘p
ni pgarda birlamchi o’tish davrida metaboli/.mga uchraydi. Dori
- . davomida ta’sir qiladi. Ko’p qismi buyraklar orqali
1timlitlar ko’rinishida ajraladi.
blilatilishi. Gipotenziv vosila
I va a-adrenoqurilmalar antagonistlariga karvedilol (dilat-
h hum kiradi. Bu dori a-adrcnoqurilmalarga nisbatan p-adreno-
«>il.ini 10—100 marta, ko’proq bloklaydi (labctololniki - 1,53
1 Itimdan tashqari karvedilol kuchli antioksidant la’sirga cga.
I nniukodinamikasi. Karvedilolning gon bosimini tushirishi
1>u nin sintezini kamayishi natijasida periferik qon tomirlari
11 kamayishi yotadi. Yurakka «old» va «keyingi»
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zo'rigishni kamaytiradi, shuningdck preparat chap qorincha
kcngayishiga garshilik ko'rsatadi.

Farinakokinctikasi. Ichilganda yaxshi so'riladi. Biologik
o'z.lashtirilishi 20-30% ga tcng. Gipotcnziv ta’siri labetololga
nisbatan davomiyliroq bo*lib, 15 soatdan ortadi.

Ishlatilishi. Arterial gipertenziya, stenokardiya IBS va yurak
yctishmovchiligida tavsiya ctiladi, salbiy ta’sirlardan bosh aylanishi,
og'rishi, bronxospazm, charchash, tcri toshmalari uchrashi mumkin.

Labetalol (albctol, trandat). Sclyektiv alfa-
adrcnoblokatorlar va noselycktiv bcta”-adrcnoblokatorlar. Biroq
uning falajlovchi ta’siri fcntolaminga nisbatan 6-10 marta,
propranololga nisbatan 5-18 marta kuchsizroq.

Farmakodinamikasi. Uning gondagi miqdori bilan gipotcnziv
ta'siri o'rlasida korrelativ bog‘liglik bor. Labetalol periferik gon
tomirlarining garshiligini kamaytiradi, qon zardobida renin faolligim
kamaytiradi, aldosteron migdorining kamayishi angiotenzin H yuqori
bo'lganda kuchlirog namoyon bo'ladi. Qon zardobida kaliy migdorim
ko'paytiradi. Noradrcnalin chiqishini o‘zgartinnaydi. Gipotenziv
samarasi uni siydik haydovchi dorilar bilan qo'shib ishlatilgandi
oshadi. Labetalol buyrak filtratsiyasiga va qon aylanishiga ta’si
gilmaydi. Dorini venaga yuborilganda biroz taxikardiya kelib chiqadi
Qon bosimini tez tushirishi, uning ortostatik salbiy ta’siri, gipoten/n
elTekti. uni aradrenorctseplorlami falajlashga bogiigligidan dalolul
beradi. Biroq. dori uzog (1 oy davomida va undan ortigr(H|)
ishlalilganda uni alfai-adrcnobloklash xususiyatigina saglanib qoladi |

Farmakokinctikasi. Labetalol oshqozon-ichak tizimida Id
so’riladi. Qon zardobidagi eng yugori migdori 2 soatdan keyin
paydo bo'ladi va 2 soat davomida 50 foiz qon zardobi oqgsillum
bilan bogiangan bo'ladi. Venaga yuborilganda qgondagi eng yugnttf
migdori 2-3 dagigadan so‘ng kelib chigsa-da. bu miqdor ']
dagiqadan keyin 10 martagacha pasayib ketadi. Yarim chulH
ketish davri 3-5 soatga tcng. Dori safro va buyraklar orgali 5uB
metabolit va bir gqismi o'zgarmagan holdachiqgib ketadi.

Ishlatilishi. Labetalol xafagon kasalligi xurujlarulfl
fcoxromolsitomada va chap qorinchaning yengil yctishmovchili(titll
ishlatiladi. Dori sulkasiga 300-1000 mg gacha, sulkalik migdori |
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nmrtaga bo*lib ichiladi. Ovgatdan kcyin ichishga lavsiya etiladi. Vena
gon lomiriga birdaniga va lomchilab glyukozani 5 foizli glyukoza
>uki osh tuzining izotonik crilmasida yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. Ko’ngli aynishi, bosh aylanishi. ich ketishi.
uyqu buziiishi mumkin. Bronxospazmda. homiladorikning birinchi
vnimida berilmaydi.

Hoshga dorilar bilan o'zaro ta’siri. 1/1PP, angiotenzin ll-
liiiklar, bcta-adrenoqurihnalarni falajlovchilar va siydik haydovchi
ilnri vositalari bilan qo’shib ishlatish yaxshi samara beradi.

Piroksam. Parmakologik ta’siri. Miyaning dientsefal qurilma-
liwi go'zg'alishi bilan bog'liqg bo'lgan va simpatik asab faoliyati qo‘z-
i dishiga bog'lig bo'lgan turli kasalliklarda gon bosimini pasaytiradi.

Farmakodinamikasi. Markaziy asabda diensefa) soha bilan
Ittig lig bo'lgan rcaksiyalarni to'xtatish va ularning oldini olish
u. Inin, Mcncr kasalligida, dengiz va havo kasalligining oldini olish
iii linn, morfin va alkogol xurujini susaytiradi.

Klinik va farmakologik ko'rsatkichlari bo'yicha piroksam.
1 iinoksanga yaqin turadi.

Farmakokinctikasi yaxshi o'rganilmagan. Piroksamni parente-

*i mushakka. tcri ostiga va ichishga berish mumkin. Oshqozon-
m*ikiln yaxshi so’riladi, gondagi samarali migdori 30-40 dagigadan
> jin kuzatiladi va 3-4 soal davom yctadi. Targalish hajmi yuqori,

T .ibabli turli to'gimalarga, orqa miya suyuglig'iga ham yaxshi
Hindi

Itoshga dorilar bilan o'zaro ta’siri. Piroksamni markaziy
emli lizimini go'zg'atuvchi (kofcin. cfedrin va boshgalar) dorilar
i iinn Inrga berilmaydi, ta’siri kamayadi.

12.2. Renin-angiotenzin tizilmaga ta’sir giluvchi dori vositalari

12.2.1. Angioten/.inni konvertatsiya qiluvchi fermentrment

i illyMini falajlovchi dori vositalari (IAPF)
llu dori vositalari 2la avlodga: birinchi avlod - kaptopril
1l«i«iUn): ikkinchi avlod cnalapril (renctck, cnal). lizinapril, privinil.
Till (tritatse), kvinopril (akupro), benazepril (lotcnzin), silazapril
n itnvs), pcrindopril (prestarium), fozinopril (monopril), trandopril
biMinrga bo'linadi. Il avlod dorilari | aviod 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 biian farq qiladi.

Farmakologik ta’sirlari. Arterial va venoz qgon tomirlari
tonusini kamaytirib. arterial gon bosimini pasaytiradi, yurak
zo'rigishini 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 biian rcnin-angiolenzin-
aldosteron ti/.imi (RAAS) faolligini pasaytiradi (12.3-rasm).

3"adrcnoblokalorlar

Adrcnergik lota -
Aagmirtmecgea
]
T

1

f N®. APF uigibilorlvi
> fcrami (AFF) /

f

Angiotenzsa Il

Baynk inti ben Al-cetaeptnr bloUoTbkiUr

po'jtlos 41411 T
Aidoeicroa

Organized» Na io /

Ek*ir»*lyul suyuqglik .
AT AR

Tomirlar tonusi ortishi

Arterial bosirn ortiehi
Tonnozlovchi ta'sir EFA - efferent arteriolalar
AT - angiotenzmli retseptor
AR - adrenoretseptor
APA - afferent arteriolalar AAF - aogiotenzui aylantinivchi ferment
12.3-rasm. Qon bosimini rcgulatsiya qilishda renin-angiotenzin
ti/.imining ahamiyati va ba'zi gipotenziv vositalarning

ta'sir gilish nuqtasi.
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In

Xamonaviy tasavvurlarga ko‘ra RAAS quyidagicha faoliyat

'rsatadi. Buyrakning yukslaglomcrular lizimida hosil bo'lgan

i iiin o‘z la'sirini jigarda angiotcnzinogcn nomi biian ma'lum
<»'lgan polipcptidga ko’rsatadi. Buning natijasida angiotcnzin-1
i'W'kapcplid) hosil bo’ladi, u gonda qon lomir dcvorlarida, o’pkada
* i bosh miyada angiotenzinni aylantiruvchi ferment ta'siri ostida
MMgiutcnzin-Il (oktapcptid)ga aylanadi. J/1-1Il ning asosiy ta'siri
| ., rial tomirlarni toraytirib. umumiy periferik garshilikni oshirish

mli bilan NB ko'laradi. Angiotenzinaza fermenti J1-llga ta’sir
lib, geptapeptid (/1-111) hosil boiishiga olih kcladi. 1-1I va A-ll1
emMak usti bezining posllog qismida aldostcron sinlczini va

4'iilib  chiqishini kuehaytiradi. Aldostcronning ta'siri ostida

1

*Mitkning tubular lizimida natriy va suvning qayta so'rilishi
ii.iyadi. Natriyning qayta so‘rilishi ichaklarda ham kuchayadi..
Il iniokardga ijobiy inotrop ta’sir ko”rsatadi. gipervolcmiya
in birgalikda yurakning daqiqaiik hajmi*'ko’payishiga olib
hull A-H periferik va markaziy ncyrovaskular sinapslaming
iiiily noradrenergik perisinaptik rctscptorlariga ta’sir qilib,,

4ikn/iy asab tizimida noradrcnalinni hosil bo'lishini va ajralib

1

mihini kuehaytiradi. Natijada qon tomirlarining umumiy
lilligi oshadi. Bundan tashqari, /-1l vazopressin va
nnkortikotrop gormon (AKTG) ajralishini ham kuehaytiradi.
uni llarning hammasi renin ajralib chigish vaqtida /B
*nilishiga olib kcladi, xafaqon kasalligi vujudga kcladi.,
w'niik asab tizimi va RAAS o'rtasidagi bunday funksional;
liiush borligi gon aylanishining surunkali yctishmovchiligida
4 niuglangan. Bu dori vositalari bradikinin va cnkcfalinlarni
Inlnn saglab, IAPF samarasini kuehaytiradi.
I .mniakokinetikasi. Bu dorilar og‘iz. orgali vuboriladi.
.Inil va vazoteklar (enaprilning faol shaklijni venaga yuborish
.km 1APF oshgozon ichakdan yaxshi so‘ritadi, kaptoprildan
»Nu«tt ichish ovqgat qabul qilishga bog‘lig cmas. Kaptopril
idi inn ’ 3 soat ilgari bcriladi. Kaptopril va liz.inoprildan bosh-
iijiunian birinchi marta oHayotganda dcesterifikatsiyalanish
".i ni faol mctabolitlarga aylanadi.
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L'larning biotogik o ‘zlashlirilishi 50% atroflda bo‘lib, fagal
pcrindoprilniki 65% ni tashkil qgiladi. Qon zardobi ogsillari bilan
bogManishi ko’plari uchun 70-90% atroflda, kaploprilniki -30%,
lizinoprilniki csa 20% dan ham kam. Markaziy asab tizimida
boshga to'gimaiarga bular yaxshi targaladi (12.2-jadval).

12.2-jaclval
Angiotcnzinni aylantiruvchi ferment ingibitorlarining
farmakokinctik koTsatkichlari

Qraset Jon, vaim cipotn
Riologik Faol y. q S chiqib ziv ta’ji-
Prepa- , . miqdor- ogsillari : -
o'zlashti- meta- . . . ketish rini da-
ratlar - Gishio % bolitlar M NosH bilan davri,  vomiyli(>l
' gilish  birikishi, ' 3; ’
vaqti, s % J)
Kaptopril 60-70 - 0.5-1 25-30 2-3 6-8
Enalapril 40-60 Hnalaprilal 2-4 -50 -11 >24
Lizinopril 25-60 - 6-7 0 -12 >24
Fozinopril 30-35 Fozinoprilatl 3-3.5 95 115 >24

'Fozinoprilning taxminan 75% metabolizmga uchraydi.

Davolovchi samarasi 2 soat (kaptopril uchun -60 dagiga)n*
teng, qondagi miqdorining eng yuqori cho‘qqisi 6 soat
(kaploprilniki csa 2 soat) ga teng.

Samarasini davomiyligi (bir marta ichilganda) 24 sontj
kaptoprilniki - 6 soat, shu sababli ular sutka davomida bir muruj
kaptopril esa 4 marta tavsiya etiladi.

Kaptopril sulfgidril saglovchi endogen moddalar banul]
sistcin va glutation bilan disulfidlarga aylanadi. 75% kaplopulj
oV.garmagan holda buyraklar orqali chigib ketadi.

Kaptopril migdorini qgondagi Kkreatinin migdoriga qu*®
korreksiya gilinadi.

Lizinopril jigarda metabolizmga uchramaydi. buyniUe
orqali 90% o'zgarmagan holda chiqib ketadi. Buyrak yetishmoe
chiligida uning miqdori kreatinin klirensi asosida komll
tsiyalanadi.

Qolgan 1APF dorilari jigarda faolsiz ko‘rinishdan 1<w
mctabolitlarga aylanadi. ]
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Organizntda chiqib kctishi cnapril uchun (70%). kvonapril
(W%) va fol/inopril (70%) buyraklar orgali. ramipril. silazapril,
benzepril va pcrindoril asosan jigar orqali (60%) chiqib keladi.
kaptopril. lizinopril va cnalaprilning laol shakli vazolckdan
boshqasini og'ir jigar kasalliklari bor bcmorlarga tavsiya ctilmaydi.

Organizmdan yarim chiqib ketish vaqti: kaptopril uchun -
I s. cnalapril 20 s, lizinopril va silizapril - 30 s, ramipril va

tvmapril -3 s, bcnazapril va fozinapril -11s. pcrindopril uchun
a 24 soatga teng (12.2-jadval).

Boshga dorilar bilan o0'zaro ta’siri. Angiotcnzinni
n lanliruvchi ferment falajlovchilarini bcla-adrenoqurilmalarni

ldajlovchilar, kalsiy kanalini I'alajlovchilar. alfa-adrcnolitiklar
tia/ozin), furosemid va tiazidlar bilan qo'shib berish ularning
iln)lcnziv samarasini oshiradi. Korenitek. cnaprilni, kapozid,
I'linizid, zestoretik va boshqga tiazidlar bilan birga qgo'shib
n|.irilayotgan dori shakllari mavjud. -*

Surunkali yurak yetishmovchiligida ulami yurak glikozidlari

mq kaliy dorilari va kaliy saqglovchi diureliklar bilan
ijtcrkaliyemiyaning oldini olish magsadida) tavsiya qilinmaydi,
\ 1 dorilari glukokortikoidlar va nostcriod yallig'lanishga garshi
* ill.m  bilan antagonist hisoblanadi (chunki bu dorilar
ei .iiiglandinlar sinlczini buzadi. bradikininlarning tomirlarga
m hi proslaglandinlarga bog'lig ya’'ni farmakodinamik garama-
i.. Inlik kuzatiladi).

S.ilbiy ta’sirlari

I liirinchi marta yuborilganda bosh aylanishi. xushdamshdan
*eu It. yurak urishlar sonining ortishi. ko'krak sohasida og'riq,

n/1 gon tomirlarining qon bilan kam ta'minlanishi. kollaps. 11
i il w.idorilarda yuqoridagi salbiy ta’sirlar kaptoprilga nisbatan
*on hi luaydi.

Mvmor olayolgan gipolenziv dorilarni angiotenzin fermentini

itluvi lular berishdan 2-3 kun ilgari to'xtatish tavsiya etiladi.

\tvitjoridagi salbiy ta'sirlarni kamaytirish uchun ularni kam

iliuilit berishdan boshlash tavsiya etiladi.
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2. Allcrgik rcaksiyalar: toshma, gichishish, shilliq pardalar
shishi, og‘iz bo‘shlig4da yaralar paydo bo‘lishi, bronxlar o'tkazuv-
chanligi giyinlashuvi, angioncvrotik shish. Bu guruhdagi salbiy
ta'sirlar ko’proq kaptopril ishlatilganda uchraydi, bu csa dorining
kimyoviy tuzilishida ishtirok cluvchi - CIlI12 — guruh chagirgan
autoimmun reaksiyadir.

3. Qurug yo'lal ko‘proq kichik gon doirasidagi dimlanish bilan
tushunliriladi, dori ichish to'xiatilgach bu simptom o'tib kcladi.

4. Dispcptik hodisalar dori ichish to‘xtatilgandan so‘ng o‘tib
ketadi.

5. Qonda kaliy migdorining, onib ketishi, aynigsa buyrak
yctishmovchiligi bor becmorlarda uchraydi.

6. Protcinuriya davolashning ko'pincha 3-5-oylarida
uchraydi, aynigsa buyrak yctishmovchiligi bor bemorlarda
kuzatiladi.

Samaradorligi va xavfsizligini nazorat qilish

Laboratoriya. Qonda renin, mochcvina, bilirubin, krcalinin,
kaliy va natriy. transaminazalarni aniglash. siydikda oqsilni
aniglash bilan jigar va buyrakning faoliyati nazorat qilib turiladi.

Paraklinik. Exokardiografiya (yurak chap qorinchasininkK
kecngayish darajasi va yurak gopgoqchalari stcnozini, chap qorinclw
haydayotgan gon miqdorini. oxirgi diastolik bosimni); clcktrokai
diografiya (aritmiyani aniglash. qorinchalar qon ogishi darajasim
aniglash uchun); ko'krak gafasi a'zolarini rcntgenda ko'risli
(dimlanish va yurakning kcngayishini aniglash uchun); radioizotop
sintigrafiya, magnitnorczonans tomografiya va boshqalar.

Kiinik belgilari. |axipnoe va ortopnocning yo‘qolishi, aric
rial gon bosimi va yurak urishlar sonining; puls defitsitining yo'qo
lishi: yurak chcgaralarining kichrayishi, o’pkadagi xirillashlarnini!
kamayishi, ko'karish, shishlar; jigar chcgarasining kichrayishi,
siydik ajralishining ko'payishi; tana vaznining kamayishi; bo‘ym
vcnalari bo'rtishining yo'qolishi.

Ishlatiiishi. 1 lissensial va simplomatik rcnovaskular xafa<{<»i
kasali. Davolash prcparatni kam miqgdorlarda bcrishdan boshlartadi

2. Sumnkali yurak yctishmovchiligining sistolik shakli. Ume
ning miqdori xafaqon kasalligini davolashdagidan kam boiishi kemk
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3. Diabetik nel'ropatiya (oldini olish va davolash maqgsadida).

4. Xozirgi kunda bu dorilarni stenokardiya o‘tkir yurak
yctishmovchiligi va yurak ritmi buzilganda ishlatish bo'yicha ishlar
"lib borilmoqda.

Shunday qilib, IAPF yuqorida sanab o‘tilgan vaziyatlarda
/mitta amaliy ahamiyatga ega bo‘lib. ular bemorlarni o‘iimdan sag-
I»h golish, hayotini yaxshilashda katla ahamiyatga cga.

Amaliyotda keng ishlatilayotgan boshqga guruh dori vosita-
luriga nisbatan, bular quyidagi afzallikiarga ega (dori berish
11 Klatilganda xuruj belgilari yo‘q, markaziy asabni susaytiruvchi
1"'llikka ega emas, glukozaga chidamlilikni o'zgartirmaydi, moy
"htmshinuvini buzmaydi). Siydik kislotasi va krcatininning gonda
"igdorini o‘zgartirmaydi, yurak chap gorinchasini kcngartirmaydi,
»*ni yurak yctishmovchiligi va aritmiya xavfi kamayadi. gon
' *mulari sillig mushaklarini kcngaytirmaydi, demak insult xavfi
1"ii.iyadi. Bu dorilar stenokardiya va yurak ritmi buzilgan
1 mtirlarda shunday ta'sir qgiladi, chunki bu dofilar u/.oq vaqt
M.itilganda ham yurak urishlar sonini (bronxial astmasi bor
....... . larda ham) ko‘paytirmaydi.

Uhlatishga monclik. Kaliy migdori 55 mmol/ dan yugori
1 htnnda, buyrak tomirlari trombozida, homiladorlikning H va 111

""la (homila oyoq-qoii konlrakturasiga. bola bosh suyagi
"sInning buzilishiga, o'pkaning o‘smay qolishiga) olib kclishi
inkin.
lliroq bu dori vositalari ishlatilganda organizm sekinlik bilan
**M " iganib qolishi mumkin va hamma bemorlarda ham samara

rnnaydi, chunki angiotenzin hosil boMishini laqat
i"’itn/inni aylantiruvchi fcrmentgina emas. balki ximazalar.
m 'iuilai ham nazorat giladi. Shu sababli hozir angiotenzin 11-
k Miiuldnlar sintez qiiindi.

12 2.2. Angiotenzin Il-litik dori vositalari

Ihi guruhga Kkiruvchi dorilarning birinchi vakili saralozin
«"e1 ,,11) hozirgi kunda ishlatilmaydi (chunki peptid tuzilishga

* lganligi sababli fagat venaga yuborish mumkin, yarim
w* brush vaqti qisqa), ko‘proq allergiya uchrab turadi, ba’zi
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bcmorlarda dori agonistik ta'sirga cga bo‘lib, gon bosimining
ko4arilib kctishiga clib kcladi.

Xozirgi kunda pcpiid tuzilishiga cga bo'lmagan, agonistik
ta’siri bo‘lmagan quyidagi dorilar sintc/. qilingan: lazortan (kozaar).
irbczartan. valzartan, cprozartan, kandczartan, zolarzarlan, tclmi
zarlan, tozazarlan.

Farmakodinamikasi. Bu dorilar angiolcnzin 11 qurilmalarint
falajlab, gon bosimini pasaytiradi.

Farmakokinctikasi. Bularni gabul gilish ovgatga bog'liq
cmas ichishga bcriladi. Biologik o’zlashtirilishi 30% ga yaqin
to’gima va a’zolarda yaxshi to‘planadi. Ogsil bilan bogManadi,
yuqgori miqgdori ichilgandan 6 soat o’tgach hosil bo’ladi, ta’siri 24
soal davom yctadi. Sutka davomida bir marta ichiladi. Yugori
samarasi 3-6 haftadan kcyin yuzaga kcladi.

Ular oshqozon-ichak va jigarda karboksillanish yo'li bikin
faol ko’rinishga o’tadi. Dorilar va ularning mctabolillan jiger
orqali safro (o't) suyuqlig'i bilan ajralib chigadi. Jignf
kasalliklarida ularning kiritilayotgan miqgdori kamaytiriladi, buyrnk
yetishmovchiligida csa miqdorini kamaytirish shart cmas.

QO’zaro ta’siri. Bularni boshqa gipotcnziv dorilar bilanl
go'shib ishlatgan vaxshi, birog kollapsdan chtiyot bo'lish kemk |
Kaliy dorilari va kaliyni saqlovchi siydik haydovchi dorilar bihmj
ishlatilsa kaliy migdorini oshirib yuborish xavfi bor.

Salbiy ta’sirlari. Bosh og'rishi. bosh aylanishi, kamroq taul |
kardiya, ortokollaps: gipcrkaliycmiya. AST miqdorining o'tkincMI
ko'payishi, yo'lal ko'rinishida kcchishi mumkin.

Ishlatilishi. Hsscnsial va rcnovaskular xafagon kasalligfl
Surunkali yurak yetishmovchiligida.

Bu guruhdagi dorilar angiolcnzin fermentini konvcrtalsive
lovchilar samaradorligiga cga. shu bilan birga ularga »<m
kamchiliklardan xolis.

12.3. Miotrop dori vositalari

Periferik vazodilatatorlar tarangligi oshgan qgon lomirlarrifl
sillig muskulini susayliruvchi antigipertcnxiv dorilardir. Simpatik
lizimini falajlovchi dorilardan farqgli o’laroq, bular qon tomirlarinjH
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loraytiruvchi omillaming hammasiga qarshilik ko'rsaladi. ya’ni
uiteriolalami torayishiga olib kclgan sabablardan gal’i nazar, qon
inmirlarining umumiy garshiligini kamayliradi. ularning bu samarasi
gon tomirlar muskul larangligini boshqgaruvchi Ca'' ionlari mcxanizmi
"iquli amalga oshiriladi. Vazodilatatorning la'siri hajmli vcnalarga va
gonning markaziy hajmiga targalmaydi. Shu sababli ularning qon
Uisimini pasaytirish ta'siri lik va yolgan holallarda bir xil bo'lib,
k/ilarli postdural asoratlar bilan kcchmaydi.

Gidralazin (aprcssin, dcprcssan). Gidralazin dofaminni no-
irtilrcnalinga aylantiruvchi dofamingidroksila/a fcrmcnli faoliyatini
uMiytiradi. Shu sababli noradrcnalinning tomirlarning alla-
«slicnoqurilmalariga gitiglovchi ta'siri kamayadi. Bundan tashqari,
i nimlu/in hujayrada kalsiy lo'planishini kamaytiradi. tromboksan
\ hosil boMishini kamaytiradi.

Karmakologik ta'siri. Bu guruh dorilar artcriolalar va mayda
- nnyalar tarangligini kamayliradi; buyrak qon aylanishini va
« « ink illtratsiyasini yaxshilaydi; miya qon ayfanishini yaxshi-
Ih ill yurakning daqgiqalik hajmini ko'paytiradi.

Kurmakodinamikasi. Vcnaga yoki ichishga bcriladi. Yaxshi

Hindi (86% gacha), biroq asctillanish yo‘li bilan presistcm
oiimitsiyaga uchraydi. Bu jarayon turli individlarda turlicha
1 lull, shu sababli «tcz asctillovchilarda» dorining biologik
e Unlitirilishi 25%, «sckin asctillovchilarda» csa 55% dan ko'proq
inil Dorining 85% qon zardrobi ogsillari bilan birikadi. Shu
m.Mi .unarasi 1 soatdan kcyin paydo bo’ladi va 3—4 soat davom
Mill Sutkasiga 3-4 marta bcriladi.
Dori jigarda asctillanish, gidroksidlanish va konyugatsiya
14i bilan biotransformatsiyaga uchraydi. Dorining 85%
*M2Luillilur, 15% csa o'zgarmagan holda buyraklar orqali chiqgib
m.li lurli tipdagi «asctillovchilarda» dorining yarim chiqgish
i 4 soat ichida boiadi. Buyrak yctishmovchligida bu vaql 8-
«.«inucha ortishi mumkin. Jigar va buyrak yetishmovchiligida
mnlilnrini korreksiya qilish kerak bo'ladi.
Itimhga dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Koronar gon aylanishi
*|luun bcmorlarga gidralazin bcta-adrcnofalajlovchilar bilan
. 1loili Boshqa gipotenziv dorilar bilan birga ishlatilganda
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tming samaradorligi ko'payadi. Gidrolazin barbituratlarning
imchlantiruvchi ta'sirini kuchaytiradi.

Salbiy ta’sirlari.

1 Gidralazin chagiradigan «qizil tcri sili sindromi», kclib
chiqgishi jigarda sckin asclillanishi natijasida yaxshi oksidlanib
ulgurmagan mctabolitlarni hosil bo‘lishi bilan tushuntiriladi.
Gidralazinning hosilasi bo‘lgan  kadrazalinda bu hodisa
kuzatilmaydi.

2. Kvink shishi. tcrida toshmalari, burunning bitib qolishi,
ko‘zdan yosh oqishi, ko‘z og'‘rishi.

3. Rcflektor taxikardiya, shishlar.

4. Dispeptik o‘/garishlar.

5. Bosh og‘rishi. aylanishi, pcrifcrik ncvritlar, qaltirash,
talvasa. psixozlar.

6. Kamgonlik, leykopcniya;

7. Sariqglik, transaminaza faolligining oshishi.

Ishlatilishi. Boshga dorilar kor gilmaydigan og‘ir bo‘Imagan
xafaqon kasalligi. Davolash davomida dori miqdori asta-sckin
ko'paytirib boriladi. Uzoq ishlatilganda gon bosimi o'rtacha 5%ga
pasayadi.

Minoksidil (minona). Farmakodinamikasi. Arterial gon to
mirlari tonusini kamaytiradi; buyraklar qon aylanishi va koptok-
chalar filtratsiyasini yaxshilaydi.

Minoksidil gon tomirlarda (ko proq artcriyalarda) kalsiy
agonisti bo‘lib. kalsiy kanallarini ochuvchi bo4ib xizmat giladi.

Shu sababli sillig muskullarning qutblanishi kuchayadi, bu
csa kalsiyning hujayra ichiga kirishiga qarshilik ko‘rsatadi.

Farmakokinetikasi. Dori og‘iz orgali berilganda oshgozon*
ichak tizimidan yaxshi so'riladi. biologik o'zlashtirilishi 95%. Kam
gismi gon ogsillari bilan bog‘lanadi, targalish hajmi taxminan 250/
ga teng. Qonda eng yuqori miqgdori ichilgandan keyin 1 snin
davomida paydo bo‘ladi. Biroq yugori samarasi 2-6 soatdan so'nfl
kuzatiladi. Ta’siri 7-10 soat saqlanadi. Shu sababli dori sulk*
davomida 2 marta tavsiya qilinadi.

Ichilgan dorining 90% jigarda biotransformatsiyaga uchrayillj
Asosan buyraklar orqali chiqgariladi - 10% o‘zgarmagan, qolgiiii
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ijismi (70%) faol bo‘lmagan mctabolit ko'rinishida ajralib chigadi.
Muyrak yctishmovchiligida to‘planib golish xavli yo‘q.
Boshqga dori vositalari bilan o‘zaro ta’siri. Minoksidilni
tita-adrenoqurilmalami falajlovchilar va diureliklar hamda boshga
lipotcnziv dorilar bilan birga ishlatishi mumkin.
Salbiy ta’sirlari. EKG da ma’lum o'zgarishiar bilan kechadi-
m to‘sh suyagi ortida og'riq, T-tishining deprcssiyasi yoki inver-
iviisi chap ko‘krak kanallarida; yurak yetishmovchiligi - qon haj-
"iming ko‘payishi hisobiga: gidroperikardit, shishlar, gipertrixoz.

Ishlatilishi. Og‘ir kechayolgan xafagon kasalligi; sochlar
 liganda - bosh terisining qon bilan ta'minlanishi yaxshilanishi
1 "biga soch o'sishini yaxshilaydi.

Xozirgi kunda kalsiy kanallarini ochuvchi yangi (nikorandil.
...... pinotsil) dorilar topilgan va amaliyotda xafagon
mitlligini davolashda ishlatilmoqda.

12.4. Gipotenziya sindromida”ishlatildigan dori vosita-
* Ming klinik farmakologiyasi

12.4.1. Alfa-, beta-adrcnoqurilmalarni qo‘zg‘atuvchilar.
Adrenalin (epinefrin) - Farmakodinamikasi. Adrenalin.
' 11 va bcta-adrcnoqurilmalarni qitiglab qon lomiriga simpatik
4l1in sirini kuchaytiradi. Fiziologik miqdorlarda adrenalin skclct
mluiklari, bosh miya, koronar artcriya gon tomirlarini kengay-
1 v.i organizmga bo'lgan kuchli qgitiglagichlarga chidamliligini
i nuli Ko'prog miqdorlarda teri, ichki a’zolar arlcriolalari va
n4|,iiiii  kuchli toraytirib, sistolik va diastolik bosimni gisga
Miium oshiradi. Adrenalin bcta-adrenoqurilmalarini qitiglab,
min sillig mushaklarini kengaytiradi. yurak urishlar sonini
i «>iitudi, yurak go‘zg‘aluvchi va o‘tkazuvchi tizimlari ishini
iniq o ‘zg‘atadi, oshqozon-ichak tizimi harakalini susaytiradi.
m U va skclet mushaklarida glikogenoliz jarayonini
i.".ni.uli, insulin ishlab chiqarishni kamaytirib qonda glukoza
oftt inn oshiradi. Adrenalin ta’sirining boshlanishi, yuqori
111 igii ko'tarilishi va davomiyligi yuborilgan miqdoriga va
Mbl, yo'liga bog'lig. Uzoq vaqt va tez-tez ishlatilganda
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organizm sczuvchanligi pasayadi (lolcrantlik), dori yuborish
lo'xlatilgach sczuvchanlik tiklanadi. Tcri ostiga va mushakka
yuborilgach 3-10 dagiqadan kcyin bronxlar kengayadi, bu ta’siri
20 dagiga davom yctadi. ingalaisiya qgilinganda csa 20 dagigadan
kcyin boshlanib, bir soatgacha davom yctadi.

Farmakokinctikasi. 0g'iz orgali yuborilganda tczda
parchalanganligi sababli ta’siri yuzaga chigmaydi. Simpatik ncrv
oxirlarida. jigarda va boshqga to’gimalarda sulfatlanish, gisman csa
glukuronlanish yo‘li bilan faolsizlantiriladi.

Ishlatilishi. Umumiy gon hajmi saglangan gipotoniya,
cfcdrin va boshga simpatomimetiklardan to‘xtamaydigan bronxlar
torayishi; anafilaktik shok, A-V o‘tkazuvchanligi buzilishlarida.

Lshlatishga monclik. Miya, yurak-qon tomirlarining organik
o'zgarishlarida, gandli diabct. xafagon kasalligi, Parkinson
kasalligida, gipcrtircozda tavsiya clilmaydi.

Salbiy ta’sirlari bosh aylanishi, yuz gizarishi, ko‘ngli
aynishi, galtirash, uyqu buzilishi, nafasning giyinlashuvi, hoisizlik
terlash bclgilari bilan namoyon bo’ladi.

O'zaro ta’'siri. Alfa-adrcnofalajlovchilar va nitratiar adrena
tinning gon tomirlami toraytiruvchi samarasini kamaytiradi. Umu
miy og’riq qoldiruvchi dori vositalari miokardning adrenaline.#
sczuvchanligini oshiradi, birga ishlalilganda yurak urishlar son! |
ortib ketadi. Qandni kamayliruvchi dorilar ta’sirini kamaytiradi, |
shu sababli bir vaqtda ishlatiiganda migdorini ko‘paytirish kerak
Trisiklik antidcprcssantlar adrcnalinning qon bosimini oshiroh
ta’sirini kuchaytiradi.

Efcdrin (cfalon) - alfa va beta-adrcnoqurilmalarni bilvosill 1
qo'zg‘atadi. Farmakologik ta’siri presinaptik simpatik qurilm# |
lardan noradrcnalinni sigib chigarib uni gayta so‘rilishini falajlayili |
Adrcnoqurilmalarning noradrenalin, adrcnalinga sczuvchanliginmj |
oshishi, buyrak usti bczlarida adrenalin ajralib chiqishi ko‘payiih|B
bilan bog'lig. Efcdrin antigcn-antitclo rcaksiyasi jarayonida
miqgdorda asetilxolin va gistamin chiqishini kamaytiradi.

Farmakodinamikasi. Efcdrin alfa-adrcnoqurilmalarni qo/fl
g‘atib, adrcnalinga nisbatan ozroq, lekin davomliroq biroq sisUillil
gon bosimini oshiradi.
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Yuqgori migdorlarda 3-4 kun davomida 40-60 mg/sulkasiga
yuborilsa noradrenalin zaxirasini kamayish hisobiga cfedringa
i hidamlilik (taxifilaksiya) kcltirib chigaradi.

Oz miqdorlarda (10-20 mg) uzoq muddal ishlatilganda laxifi-
laksiya kuzatilmaydi, chunki simpatik ncrv oxirlarida katcxolamin-
lar to‘planib ulguradi.

Efcdrin bronx sillig mushaklarini bo’shashtiradi. Mushakka
vtiborilgach bronxlarni bo’shashtirish ta’siri 10-15 dagigadan
m'ng kuzatiladi va 3 soatcha davom yctadi. Ichilganda csa bu

imara kechroq - 40-60 dagiqadan kcyin kuzatiladi va 4 soatdan

mitiqgrog davom yctadi. Vcnaga yuborilganda koronar va qon

inmirlarini qisqartiruvchi ta’siri  bir soatcha davom yctadi.
lirkaziy asab tizimini qo'zg'atadi, rctikular formatsiyaga ta'sir
iilitdi, ko‘z gorachig’ini kcngaytiradi, bachadon mushaklari
li«(Jarishini  susaytiradi, siydik pufagi sfinktcri qisqarishini
hiradi. Kichik gon aylanishi gon lomirlarini gisqartirish hisobiga
|4ada gaz almashinuvini buzishi*mumkin.

Farmakokinctikasi. Efcdrin ichilganda. mushakka yuboril-
until yaxshi so’riladi. Monoaminooksidaza (MAQ) ta'siriga
enl.unliroq, jigarda sckinlik bilan parchalanadi, ko’proq buyraklar
"<|«li o‘zgarmagan holda chiqgib kctadi, siydikni kislotaii muhitida
e soat davomida yuborilgan miqgdorning 90 foizi, ishqoriy
"lilida csa 30 foizi chiqib kctadi. Yarim chiqib kctish vaqti 3-6
mu (yuborilgan dori migdoriga va siydik pHga bog'lig. masalan,

lik pH=5 ga teng boiganda bu vaqt 3 soat. plJ6ga tcng
» LiHilda csa 6 soatga tcng).

Uliiatilishi. Bronxial astma xurujining oldini olish va
1m "lush; bronxlar shillig gavatining shishi bilan kechayotgan
..... ilar torayishini to’xtatish wuchun; burun shilliq pardalari
"'euniida burunga tomizish uchun; gipoloniyaning oldini olish va

1+Ush uchun; yurak A- V blokadasida uni to'xlab qolishining
......... hsh uchun, sinus tuguni sustligi sindromida; kechasi siyib
.*li  kasalligida; miastcniyani davolash, dismcnorrcyada
¢ i'll kuinaytirish uchun; gorachigni kengaytirish uchun.

hlush uchun bir martalik migdori 25-50 mg, sutkalik

stdinini 6-8 qabulga bo‘lib bcrish mumkin. Mushakka, tcri
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ostiga yuborilganda migdor 25-50 mg, venaga csa 25 mg dan
oshmasligi kcrak.

Ishlatishga monclik. Xafaqgon kasalligida, miya, yurak-qon
tomirlarialcrosklerozida. yurak ishcmik kasalligida, gipcrtircozda,
uyqusizlikda, prostata bczi kattalashganda. Katta yoshli bemorlar
efcdringa yugori sczuvchan boMadiiar. Efcdrin gisman ko‘krak suti
bilan ajralib chiqishini homilador ayollarga bcrishda hisobga olish
lozim. Amfetamin va boshga biogcnaminlarga yuqori sezuvchan
bemorlar efcdringa ham yuqori sezgir boMadi.

Salbiy ta’sirlari. Bemor yurak urishining tezlashuvi,
aritmiya va bemorning besaranjomligi, uyqusizlik, go‘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
gaynatmasi bilan crimaydigan cho‘kmaga tushadi. Adrenalin bilan
ishlatilganda bronxlar sillig mushagi tonusi susayishining
davomiyligi oshadi. MAO ingibitorlari, rezerpin bilan ishlatilganda
qgon bosimi birmuncha ko‘tarilishi mumkin; beta-falajlovchilar
bilan bronxlarni kengaytiruvehi ta’siri kamayadi. Umumiy
narkotiklar, og‘rig goldiruvchilar samarasini kamayliradi. Alfa-
adrenofalajlovchilar efedrinning qon bosimini oshirish ta’sirini
yo”~otadi.

12.4.2. Periferik gon tomirlari tarangligini oshiruvehilar
Adrcnomimetiklar (Alfa-adrcnoqurilmalarni qo‘zg‘atuvchilar)

Noradrenalin gidrotartrat (Icvartcrcnol) - gon tomirlaridagi
alfa-adrcnoqurilmalar va yurakdagi bctai-adrcnoqurilmalarning
yengil agonisti. Asosiy farmakodinamik ta’siri - arteriolalar
tonusini oshiradi, bu csa periferik qon tomirlari garshiligini, gon
bosimini oshiradi, buyraklar va jigar qon aylanishini yaxshilaydi
Qon bosimini ko'tarish maqgsadida yuboriladigan noradrenalin
migdori miokardning kislorodga  sczuvchanligini deyarh
o’zgartirmaydi. yurak urishlar sonini kamaytiradi. Noradrenalinm
boshqa ta’sirlari adrcnalinnikiga o'xshaydi.

Ishlatilishi. Jarrohlik. shikastlanish va infeksiyadan keyinfM
karaxtliklarda tavsiya ctiladi. Adrcnomimetiklar gemorragik
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Uraxtlikda tavsiya ctilmaydi, yurak karaxtligida juda chtiyolkorlik
T'ilan ishlatish mumkin.

Vcnaga tomchilab | mg (0,5ml) 0,2% critma ko’rinishida 200
ml natriy xloming izotonik critmasida, arterial bosimni nazoral
lilgan holda yuboriladi. Ta’siri tez boshlanadi va dorini yuborish
i i xtashi bilan to‘xtaydi.

Salbiy ta’siri to'gima qonsizlanishi (nckroz), aritmiya,
kumdan-karn bosh og'rishi va nafasning buzilishi bilan namoyon
Ui'ludi.

Mezaton (fenilefrin) alfa-adrcnoqurilmalarga tanlab ta'sir
iilrnli, gisman presinaptik sinapslardan noradrenalin chiqgishini
» mpaytiradi. Arterial gon bosimini oshiradi, yurak urishlar sonini

mi/ kamaytiradi. Vcnaga yuborilganda davomiyligi - 20 daqiqa,
" 1lostiga yuborilganda 60 dagigaga teng.

Ishlatilishi. Arterial gipotoniya, shikastlanish, jarrohlik
| *ratsiyalaridan, infeksiyadan kclib chiggan va kardiogen
mixtlikda. Mezaton teri ostiga yoki vcnaga 1 ml 1% critmasi
"l 200 ml natriy xlorning izotonik ei*tmasida yuboriladi. Ta'sir
mi lii adrenalin va noradrcnalindan kuchsiz, lekin davomiiroq.

O’tkir arterial gipotenziya, yurak faoliyatining o'tkir
inhmovchiligi yoki qon tomirlari kollapsida uchrashi mumkin.

Hu vaziyatda dorini to’g'ri tavsiya qilish uchun o’lkir arterial

sirn/.iya sababini (miokard infarkli yoki distrofiyasi, kimyoviy
ki inikrob toksiniari bilan zaharlanish) aniglash kcrak, chunki
i<uicn/.iyani davolash asosan sababini yo'qotishga garalilgan.

(iipotenziya sababi yurak nasos funksiyasi buzilishi yoki

link gon tomirlarining garshiligini pasayib ketishi ckanligini
I''M olgan holda gipotenziya sindromini davolovchi dori
ilaluri quyidagi guruhlarga boMinadi.

Yurakni bir martalik gon hajmi va periferik gon tomirlar

hiligini oshiruvchi vositalar:

Adrcnomimetiklar.

Adrenalin gidroxlorid.

I’i tiferik gon tomirlar garshiligini oshiruvchi vositalar:

a) Adrcnomimetiklar. Noradrenalin gidrotartrat, mezaton;
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b) Angiotcnzinamid (gipcrtcnzin). Organizmda sintezsn
bo'ladigan angiotcnzin Il ning hosilasi hisoblanadi. Uning qon
tomirlari tonusini oshirish kuchi noradrcnalindan 40 marta kuchli.

Uning qon tomirlarini  toraytiruvchi ta’siri  asosida
angiotcnzin rclscptorlar qitiglovchi ta’siriga bog‘lig. U ko’proq
pcrifcrik artcriolalar tonusini oshiradi. Aritmiya chaqgirmaydi.

Qon bosimi oshishiga javob sifatida yurak urishlar som
kamayadi.

Dori vcnaga yuboriladi, ta’siri gisgqa muddatli. Organizmda
tcz parchalanadi.

Doriga taxifilaksiya yo‘q, noradrenalindan farqli tcri ostiga
tushganda nckroz chaqgirmaydi. O'tkir arterial gipotenziyada
ishlatifadi.

Salbiy ta’sirlari. Allergik toshmalar, bosh og'rishi, buyrak
qgon tomirlarini toraytirishi, a’zolar mikrotsirkulatsiyasini buzishi
mumkin.

Bu guruh dorilarini ishlatishda ehtiyot choralarini ko'risli
kcrak. bularni o‘rniga yurak glikozidlari (infarktda) yoki mczaton
dopamin ishlalgan ma'qulroqdir.

12.4.3. Alfa-, beta- va dofamin qurilmalarini go‘zg‘atuvchilai

Dofamin (dopamin) alfa-, beta- va dofaminqurilmalarm
qo'zg‘atadi. bu ta’siri uning kiritilayotgan miqdoriga bog‘liq.

Kam miqdorlarda 0,5-2 mkg/kg/daq. dofaminkurilmalarim
ko'proq ta’sir qilib, buyraklar va ichaklar qon tomirlarini kem*
gayliradi. 2-10 mkg/kg/daq. miqdorlarda beta-adrenoqurilmalannl
qo’zg'atib yurak ish faoliyatini kuchaytiradi, bu esa o‘z navbatulj
yurakning gqisqaruvchanligini oshiradi. Yurak ishini quvvatlayi
sistolik va puls arterial gon bosimini oshiradi, diastolik bosim k
o'zgaradi. Koronar qon aylanishi va miokardni kislorodga talul
kuchayadi.

Dofamin 10 mkg/kg daq. miqdorda alfa-adrcnoqurilmaliui
qo zg’atib periferik gon tomirlarning umumiy garshiligini oshn
buyraklar qon tomirini toravtiradi, surunkali qon aylanishi
bcmorlarda yurakning bir martalik qon haydashini kamaytiri
Yurak qisqarishi saglangan bcmorlarda sistolik va diastolik (|

184

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

bosimi, yurakning qisqaruvchanligi, bir martalik va daqiqalik hajmi
oshadi. Yuqorida ko‘rsatilgan dofamin miqgdorlari shartli, chunki
yuqoridagi  o'zgarishlar  sczuvchi  qurilmalar va ti/.imlar
se/.uvchanligiga bog’lig.

Farmakokinctikasi. Dofamin MAO, KOMT ta’sirida
pgarda, buyraklarda va qon zardobida faolsiz. birikmalarga
purchalanadi. Bir gismi csa to'gimalarda noradrcnalinga aylanadi.
i)/ gismi buyraklar orqgali o’/.garmagan ko‘rinishda chigib kctadi.

Ishlatilishi. Miokard infarkti, jarohat, septikopiycmiya
"iitijasida kclib chigqan karaxtlikda, ochiq yurakdagi jarrohlik
npcratsiyasida, jigar va yurak dimlanishidan kclib chiggan yurak
vi lishmovchiligida ishlatiladi.

Dofamin vchaga gomcostazni korreksiya qilingach,
11 inodinamikada ijobiy samara bcrgan miqgdorda yuboriladi.

Infuziya 0,5-1 mg/kg/daq. dan boshlanadi; 2-5 daqgigadan
«u'ng gcmodinamika bcrgan samarani monandligi aniglanadi. Dori
i =iri infuziya to‘xlatilgach 10-15 dagigadan kcyin o'tib kctadi.
" mkg/kg/daqgiqa yuborilganda ~cmodinamikada ijobiy samara
by/ntilmasa, dofamin yuborish to'xtatiladi. Fcoxromotsitomada

Mulilmaydi.

Salbiy ta’siri. Ko'krak gafasida og‘riq. nafas giyinlashuvi,
1. uuanjomlik, yurak urishlar sonining oshishi, bosh og'rig'i. gqayt
iii .h ko‘rinishida bo'ladi. Simpatik aminlarga yuqori sczuvchan
1 morlar dofaminga kuchli rcaksiya bilan javob bcradilar.

Hoshga dori vositalari bilan o‘z.aro ta’siri. Umumiy narkoz

e iiuliiri  bilan ishlalilganda yurak qorinchalari aritmiyasini
I<Hiliiudi, diuretiklarning samarasini oshiradi. Guanctidin Vva
MUihlik antidcpressantlar dofaminning qon tomirlarini toraytirish
Mutisini oshirishi mumkin.  Alfa-adrcnoqurilmalarni  falajlov-

In dofaminning pcrifcrik qgon tomirlar umumiy qarshiligini
*«muytirish 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 bo‘lgan talabini kamaytirishi yoki yurakni gon
bilan ta’minlashini yaxshilaydi.

Yurak ishini kamayishi bilan bir vaqtda miokardda kccha-
yotgan encrgctik jarayonlarni kislorodga talabini kamaytirishga
turli yo'liar bilan crishish mumkin.

Masalan, vcnoz tizilmada umumiy qon bosimni kamaytirish
bilan (nitroglitsirin). Vcnoz tizimda bosimni kamayishi yurakka
kelayotgan vena gon miqdorini «oldingi zo‘rigishni» kamaytiradi.
Arterial bosimni pasayishi umumiy periferik garshilikni kamayishi
hisobga gon oqishiga qarshilikni kamaytiradi, bu yurakka «keyingi
zo'‘rig:shni»  kamaytiradi. Yurakka «oldingi» va «keyingi»
zo‘rigishni kamayishi miokard devori tarangligini kamaytiradi Ru
esa miokardni kislorodga talabini kamaytiradi. p-adrenoquritmalar
yoki kalsiy kanallarini falajlovchilar bu mexanizm bilan miokardni
kislorodga talabini kamaytiradi.

Miokard metabolizmi susayganda ham shunday samara kuzatiladi.

Yurak toj gon tomirlarini kengaytiruvchi dorilar miokardni
qgon bilan hamda kislorod bilan ta’minlanishini yaxshilaydi. Bu
yo'l bilan miokard mushaklariga to‘g‘ridan to‘g‘ri ta sir giluvtin
dori vositalari. xususan kalsiy kanallari falajlovchilari (verapamil)
Bundan tashqari antianginal dori vositalari miokardda yurak toj
qon tomirlarini kengaytiruvchi endogen moddalarni ko’paytiruv-
chilar (misol, adenozin), dipiridamol ham shu yo'l bilan ta sir
qiladi. . 5.

Yuqgoridagilardan tashgari yurakka markaziy ta sum
susaytiruvchi (nitroglitserin, morfin) va boshqa yo liar bilan ta or
qilib miokardni qon bilan ta’minlanishini yaxshilovchi don
vositalari ham mavjud.

Koronar qon buzilishini korreksiya qiluvchi dori vositalarml
tasnifi quyida (13.1 -jadval)da keltirilgan
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13.1-jadval
Antianginal dori vositalarining tasnifi

Miokardning kislorodga Miokardga kislorod olib
talabini kamaytiruvchi kelishni yaxshilovchi
moddalar moddalar
Organik nitritlar
Nitroglitserin, sustak, trinitrolong, nitrong, erinit, nitrosorbit,
izosorbil, mononitral
L-tipidagi kalsiy kanallarini falajlovchi moddalar
Nifedipin, verapamil
Kaliy kanallarini faollovchilar
Pinatsidil, nikorandil
Turli moddalar

Amiodaron
|i betafalajlovchilar

Miolrop ta’sir giluvchi yurak toj
Anaprilin, talinolol, mctoprolol.

gon tomirlar kengaytiruvchi

-I(_:no_lol _ _ moddalar - dipiridamol
Hli_lk_ardlk dorilar Rcflcklor yo‘l bilan yurak toj qon
Almidin tomirlan spazmini yo‘qgoluvchi
| rthpnmil

dorilar-validol

Slenokardiyani davolash komplcks jarayon bo'lib, yuqori-

mmiUrdan tashgari, uni davolashda boshga farmakologik guruh
pnilnii ham tavsiya ctiladi:

kislorodga talab va uni yetkazib berishni normallash-
dori vositalari;

kardioprotcklorlar;

tromb hosil bo‘lishiga garshilik ko'rsatuvchilar (15-bobga

gipolipidemik moddalar (21-bobga garang);
psixolrop moddalar (28-bobga garang).

I.U. Miokardni kislorodga ehtiyojini kamaytiruvchi vava

p 6 I'tlun ta’minlanishini yaxshilovchi vositalar

l,u Kuruhga organik nitritlar, kalsiy kanallarini falajlovchilar
|| |ftt!oiluron kiradi.
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Organik nitritlar.

Nitroglitserin.  Farmakodinamikasi. Nitroglitserin  va
boshga NO tashlovchi dori vositalarining qon tomirlar devorining
sillig muskul qavatiga ta’sir mexanizmi (13.1-rasm) keltirilgan.
Nitroglitserin yurak toj tomirlar garshiligini kamaytiradi va ularda
gon ogimini ko'paytiradi. Ammo bu ta’siri turg’un emas. Koronar
yctishmovchiligi boMgan bemorlarda miokardning  kuchli
gipertrofiyasi bo’lgani holda ikki fazadagi ta’siri kuzatilishi
mumkin; 2 dagigacha davom etadigan qgon bosimining
ko’tarilishidan (3-13% gacha) so‘ng toj tomirlardagi gon ogimi
pasayadi. Venaga  kiritilgan nitroglitserin toj tomirlar
retscptorlarida o’rnashadi va toj tomirlarni kengaytiruvchi ta’sir
ko’rsatadi. Toj tomirlar ateroskleroz bilan shikasllangandu
nitroglitserin ta’sir ko'rsatmaydi, chunki bu holda toj tomirlar
kengaygan holatda boMadi.

13.1-rasm. Endotcliy qurilmalarini gitiglovchi NO tashlovchi va qon
tomirlarini kengaytiruvchi vositalarning ta’sir mexanizmi:
(+) qitiglovchi; (]) - kuchaytiruvchi; ([) - susaytiruvchita’sir.

Nitroglitserin kollatcrallarga bevosita, nisbatan turg‘un ta'il
ko'rsatadi va retrograd gon oqimini kuchaytiradi. Nitroglitserin
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rung kollatcrallarga bevosita ta’siri esa, yurak gorinchalari ichidagi
hnsimning kamayishi hisobiga boTadi. Bu miokard dcvorlarining
Inrungligini kamaytirib, kollaterallardagi qon ogimiga garshilikning
Kumayishi hisobiga bo’ladi. Nitroglitserin muhim xususiyatga ega.
u toj tomirlardagi oqimni miokard ishemiyasi boTgan gismlarga
yo'naltiradi, jumladan, subendokardial boTimlarga yuboradi. Nit-
mglitserin venaga yuborilganda, umumiy koronar qon oqgimining
Kuinaytirishiga qgaramay, stenokardiya xurujini yo’qotadi. Bu
miokardning kislorodga bo’lgan ehtiyojini kamaytirish hisobiga
bo'Isa kerak, degan taxminlar bor (13.1-shakl).

13.1-shaki. Nitroglitserinni antianginal ta’sir mexanizmi.

Markaziy gemodinamika quyidagicha o’zgaradi: yurak va
bo Imuchalari gisqaradi, jumladan, chap qorincha (so'nggi sistolik va
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diastolik bosimning kamayishi hisobiga). Buning natijasida yurakning
zarbli hajmi va gonni haydash vaqti gisgaradi. War xil darajadagi
yurak yctishmovchiligi boMgan bcmorlarda arterial qon tizimi
garshiiigining kamayishi hisobiga yurakning qon xaydash faoliyati
18% ga, hatto 25% gacha kompcnsator ravishda ko‘payadi. Biroq,
yurak ctishmovchiligi bo'Imagan hollarda esa yurakning qonni
haydash gobiliyati 9% gacha kamayadi. AB pasayadi, yurak urishlar
soni ko'payadi. Miokardning gisqaruvchaniigi oshadi. Arteriyalar va
venalaming kcngayishi yurakka kclayotgan vena gon ogimining
kamayishiga sabab bo‘ladi, bu esa qorinchalar bo*shlig‘ida bosimning
kamayishiga olib kcladi. Buning natijasida gorinchalar oson gisqaradi
va ularga bo‘lgan gemodinamik zo'rigishning kamayishi miokardning,
kislorodga boMgan ehtiyojining susayishiga olib kcladi.

Nitroglitserin ta’sirida boshqa qon tomirlaridagi o‘zgarishlar
quyidagicha bo‘ladi: bosh miya qon tomirlari kengayadi, ichki
a’zolarniki torayadi, buyraklarda qon oqimi kamayadi, o‘pkalarda
NB pasayadi.

Farmakokinctikasi. Til ostiga go'yilgan nitroglitserin bir
nccha soniya ichida og‘iz shilliq pardadan qgonga o‘tadi va
farmakodinamik ta’sir ko'rsata boshlaydi. Nitroglitserin til ostiga
go‘yilganda uning oz gismi jigarda biotransfonnatsiyaga uchraydi
OgMz orgali gabul qgilinganda juda katta tezlik bilan so‘riladi, lekin
shunga garamay, dori birinchi marta jigardan o'tish vaqtida tezlik
bilan biotransfonnatsiyaga uchraydi va mononitratlarga aylanadi
Til ostiga go'yilganda nitroglitscrinning yarim chigish davri bir
nccha dagigani tashkil qiladi (o'rtacha 5 daqgigadan kamroq).
metabolitiarining yarim chiqish davri o‘rtacha 4 soat. Ayni vagtda
barbituratlar bilan ishlatilganda nitroglitserin saqlovchi dorilar
metabolizmi  kuchayadi bu esa ularning samaradorligini
kamaytirishi mumkin. Mctabolitlari kam faollikka ega boMgan
moddalar asosan, buyraklar orqgali va kamroqg gismi (25%)
o‘pkalar orqali chigib ketadi.

Ishlatilishi. Nitroglitserin, asosan, stenokardiya xurujim
UTxtatish uchun ishlatiladi. Ko'pchilik bcmorlarda stenokardiya
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*4julini to‘xtatish uchun nitroglitscrinning 1 donasi (0,5 mgqg) til
qo'yish kifoya qiladi.

Ba’zan bcmorlar bir vaqtda yoki birdaniga 2-3 tablctkani
H'lil giladilar.

Nitroglitserinni ko Yara olmaydigan bemorlarda uning kichik
>><|dorlarini (0,5 tabl)) tavsiya etgan ma’qul, yoki uning
-nimalarini gandga (1-2 tomchidan) tomizib til ostiga tavsiya etish
"einkin. Nitroglitserin til ostiga qabul qgilinganda uning ta’sir
It "iniyligi bir nccha dagigadan 0,5 soatgacha davom ctadi,

Mucha 10-15 dagigani tashkil qgiladi.
Salbiy ta’sirlari. Nitroglitserinning salbiy ta’sirlari AB past
IKim becmorlarda ko’proq kuzatiladi va u kuchli bosh og‘rig‘i,
(siloglarda shovgin va bosh aylanishi singari ko’rinishlarda
h.uli. Ba’zan nitroglitserin kollapsga o'xshash holat va hatto
11 *ida infarktga o;xshash o‘zgarishlarni chagirishi mumkin.
Nitroglitserin ishlatishga monclik. Nitroglitserinni ko Yara
*M.iydigan bemorlar, gipotoniya, bosh og’rigi, yurak o'ynashi,
wi uiniya va kollaps bilan kechadigan miokard infarkti, bosh
m ,iKu qgon quyulishi, bosh m$a bosimining ko'tarilishi,
t Mknmada tavsiya etilmaydi.

Nitroglitserinning 1% li spirtli critmasi. Uning 2-4
mu Insi 1 dona nitroglitserin tabletkasi samarasiga to‘g‘ri kcladi.
Imn.l bo’lagiga 2—4 tomchidan tomizilib til ostiga qo’yiladi, yoki
m r iidan to*g‘ri til ostiga 2—4 tomchidan tomiziladi.

Nitroglitserinni  «Votchal tomchisi» ko'rinishida ham

iiiiludi. bu tomchi mcntol. bangidevona (beladonna) lindirmasi
.-.lilnalaridan iborat. Bunday aralashma nitroglitscringa xos
l.» . og‘rig‘i, bosh aylanishi kabi salbiy ta’sirlarni chagirmaydi.
Nitrong sustak singari mikrokapsula usulida tayyorlangan,
1 2,6 mg nitroglitserin saglovchi tabletkalar holida chiqariladi.
mg nitroglitserin saqlovchi nitrong tabletkasi ta'sirining
i imyligi 2,4 mg sustakka nisbatan 2-3 soat uzoqgrogq.
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Trinitrolong kapsula va polimcr plastinkalari shaklid.i
chiqariladi. Kapsullalar 3-12 mg, plastinkalar csa 1,2 va 3 mu
nitroglitscrin tutadi.

Stcnokardiya xurujining oldini olish magsadida 3-6 yoki
12 mg nitroglitscrin tutuvchi kapsulalar og‘iz orgali oz migdord.t
suv bilan gabul qilinadi. Bunda uning la’siri birinchi soat oxirlariib
kuzatiladi. Agar kapsulani biroz og'izda ushlab, kcyinchalik
yutilsa, uning ta’siri 20-30 daqgigadan so‘ng boshlanadi. Ta’si
davomiyligi 4 soat va undan ko‘prog. Kapsulani bir kunda 3-4
mahal gabul qilish mumkin. Eng yuqori migdori 36 mg.

Stcnokardiya  xurujlarining oldini olish magsadidu
trinitrolong polimcr plastinkalari og‘iz bo‘shligi shillig pardasig*,
yopishtiriladi.

Stcnokardiya xurujlarini davolash maqgsadida ham polirm»
plastinkalar ishlatiladi.

Uzoq ta’sir ctuvchi nitratlar (nitroglitscrindan tashqgari)

Erinit. Tablctka holida 10 va 20 mg dan chiqariladi.

Farmakodinamikasi. Nitroglitscrin farmakodinamika.ii
o'xshash, Ickin mctabolizmining o‘ziga xos xususiyatlari tulaylj
kuchsizrog namoyon bo'ladi.

Farmakokinctikasi. 10-50 mg gabul gilinganda gonda
mkg/ml dan 12 mg/ml gacha aniqglanadi. Qonda mctabolitland
mono- va dinilratlar topilgan.

Dori jigarda glukuron Kkislotasi bilan birikib, tcz mcleh
lizmga uchraydi. Qabul gilingan migdoming 22 loizi 24 soat ich
organizmdan chiqgariladi. Erinit 4-6 soatda bir marta gabul gilin*

Sustak nitroglitscrinning uzoq ta'sir giluvchi dori du
bolib, mikrokapsula usulida tayyorlangan. Tablctka hoi
chiqgariladi, 2,6 va 6.4 mg nitroglitscrindan iborat. Og’iz X
gabul qilinadi. Oshgozon-ichak yo'llari orqali sckin so riii
tufayli portal tizimiga uzoq vaqt lushib turadi. Ta'sir davomiji
4-5 soatni tashkil qgiladi.
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Nitrosorbit. Ichish uchun 5-10 mg dan tablctka holida va til
"iiiga quyish uchun 2,5 va 5 mg dan chigariladi. Uzoq vaqt ta’sir
iiluvchi tablelkalari csa 20 va 40 mg dan chiqariladi.

Farmakodinamikasi nitroglitscrin  farmakodinamikasiga

whash. Yurak yctishmovchiligi bo‘lgan bcmorlarda yurakning
ugiqali hajmi taxikardiya hisobiga ko'payishi mumkin. shu
«timbli  bir vaqtning o’zida bemorga yurak glikozidlari va
iictiklar ham tavsiya ctiladi.
Farmakokinctikasi. Oddiy tablctkalari ichilganda ularning
-slugik o'zlashtirilishi 58% ni, uzoq ta'sir ctuvchi tablclkalariniki
« 1\% ni tashkil qiladi. Til ostiga qo'yilganda yarim ajralib
mtgish davri 0,5 soatni, ichilganda csa- 0.67 soatni tashkil giladi.
n pgar orgali birinchi marta o'tganda glutation -S- transfercza
nLiinida tcz mctabolizmga uchraydi. Mctabolillari izosorbid,
HMiiitratlar ko'rinishida chigadi.
hhlatilishi. Dori stcnokardiya xurujlarining oldini olish
i udida 5 yoki 10 mg dan kuniga 3-4 mahal tavsiya ctiladi.
my vaqgt ta'sir qiluvchi shakli esa 1”donadan 6-12 soatda bir
-« | tavsiya etiladi.

h) Kalsiy kanallarini falajlovchi dori vositalari

Muguruhdagi dorilar 3 avlodga:

I uvlod dorilari: digidropiridin unumlari - verapamil
i*iii lenoptin); fcnilalkilamin unumlari - nifedipin (fenigidin.

'»o« korinfar, kordipin, kardipin); benzotiazepin unumlari -

ni (dilzem) kiradi.

Il uvlod dorilari: lavlod dorilaridan ta’sirining davomiyligi.
ti'Hiiliuga sclyektivligi va salbiy ta’sirlarining kamligi bilan farqg

Il avlod: naftipidil maxsus xususiyalga (alfa-adrenoquril-
mm’m Inliijlovchi). emopamil (simpatolitik xususiyatiga) ega
¥ in.uli Uularning klinikadagi o‘rni o’rganilmoqgda.

I ii niukodinamikasi. Kalsiy kanallari murakkab
N«bl«y| transmembran ogqsillar bo'lib. 5 subbirlikdan iborat
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bo’lib, hujayra ichiga kalsiy ionlari Kkirishini ta’minlaydi. Bir
soniya davomida har bir kanal 30 mingga gadar kalsiy ionlarini
o‘tkazishi murnkin. Bu kanallar orgali hujayraga natriy. kaliy va
vodorod ionlari ham kiradi. Potcnsial va mediatorga bog‘liq kalsiy
kanallari farq qgilinadi. Qaysi to‘gimalarga joylashuviga qarab (1, N,,
P, L) tipda potensial bog’liq kanallar farglanadi. Kalsiy kanalini
bloklovchilar miotsillarda, yurak o’tkazuvchi tizimida qon
tomirlari, bronx, bachadonda, siydik chigaruv kanallarida, o‘t
pufagida. oshgozon-ichak tizimida. skelct mushaklarida va
trombotsitlarda joylashgan L-tipdagi kanallarga ta’sir giladi.

Hujayrada kalsiy va natriy migdorining o‘zgarishi hujayrada
aktomio/.inning tropomizin dcprcssiyasini chagiradi, ATF-aza
faoiligini buzadi, qo'zg’aluvchanlik va o‘tkazuvchanlik
jarayonlarini izdan chigaradi.

Farmakologik ta’siri. Qon tomirlari tonusini susaytirin
(arterial bosimni kamaytiradi; yurakka bo'lgan «oxirgi» va
«oldingi» zo’rigishlarni kamaytiradi; koronar. miya, buyraklar gon
aylanishi, oyoq-qo‘llarda mikrotsirkulalsiyani yaxshilaydi, kichik
gon aylanishida bosimni kamaytiradi) va ichki a’zolar qon
tomirlarini kcngaytiradi.

Miokardning gisqgaruvchanligini kamaytiradi; sinus tugunida
R-hujayralar avtomatizmini va boMmachalardagi ektopik
o'choglarda avtomatizmni kamaytiradi, atrioventrikular tugun
o'tkazuvchanligini susaytiradi;  trombotsitlar  agregatsiyasml
kamaytiradi.

Bulardan verapamil guruhidagi dorilar qon tomirlar tonusi
nisbatan yurakni atrioventrikular o'tkazuvchanligiga kuchli
nifedipin guruhi dorilari, aksincha, oYka/.uvchi tizimga nisbai
qon tomirlarni kuchli bo'shashtiradi; diltiazem guruhidagi doril
qgon tomirlar tonusiga va yurak o‘tkazuvchi tizimiga gariyib bir
faollikda ta'sir ko'rsatsa-da. ularning bu ta’siri yuqoridagi ik
guruhdagi dorilarga nisbatan sustroq bo'ladi.

Farmakokinctikasi. Bu guruhdagi dorilar ichilganda yax
(90% ko‘prog‘i) so'riladi. biroq jigardan birlamchi o‘tish davn
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ma lum qgismi mctabolizmga uchraydi. Ko'pchiligining biologik
" /lashtirilishi 35% kamroq, nifcdipinniki (65%), nitrcndipin
(/0%) va amlodipinniki (65-90%). Shu sababli bular og'iz orgali
nihorilganda (parenteral yuborishga nisbatan) 4-5 marta ortiq
‘suqdorlarda bcriladi. Qabul gilingandan keyin qondagi eng yuqori
mqdori 45-60 daqiqga (til ostiga go‘yilganda 5-10 daqgiga)ni tashkil
I'Udi. Bu guruhdagi dorilar gon ogsillari bilan 90% dan ortiq
1"n'lanadi, buni gipolipoprotcincmiyada ko'zda tulish kcrak,
‘mnki bu holda dorining qondagi sof migdori orlib ketishi
mmkin. Bular barcha lo‘qgimalai\ markaziy asab tizimiga ham
<*\hi kiradi (tarqalish hajmi 5-6 //kg)ni tashkil giladi. 1 avlodga
erfitsub dorilar ta'sirining davomiyligi 4-6 s (3-"4 marta bcriladi),
1+ lod dorilariniki o’rta hisobda 12 s (1-2 marta tavsiya etiladi).
Bular jigarda faol boimagan metabolit hosil gilib metabo-
uchraydi, biroq verapamil metaboliti-norverapamil va dil-
m*hi mclabolili - diatsetildiltiazecmlar farmakologik faollikga cga.
Bular asosan buyraklar (80-90%). gisman jigar orqali chiqgib
| eexill,
Jigar kasalliklarida bularning miqgdorini kamaylirish, buyrak
iimovchiligida esa fagat verapamil va dilliazem miqdorini
luish kerak bo‘ladi.
Itushga guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri
Nosteroid yalligianishga qarshi dorilar. sulfanilamidlar,
1 iliazcpam, dizopiramid. digitoksin yoki bilvosita ta’sir
m"|In antikoagulantlar bilan qo’shib ishlatilganda kalsiyni
‘1 vi In preparatlarning gondagi migdori oshishi mumkin.
Bulnrni  (aynigsa verapamil va diltiazemni) xinidin,
bMinnmid va yurak glikozidlari bilan qo’shib ishlatish xavfli,
i hi nk urishlari soni xaddan tashqari ortib ketishi mumkin.
lennctiklar. klofelin. apressin, beta-adrcnoqurilmalami falaj-
e«ilti, iingiotenzinni konvertatsiya qiluvchi ferment ingibi-
......... . II-litiklar bularning sinergistlari hisoblanadi.
Ky 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. Oyoglarda shish paydo boTishi.

4. Yurak urishlar sonining kamayishi (vcrapamilga), ba’zan
yurak urishining rcflcktor tczlashuvi (taxikardiya) nifedipin
ishlatilganda uchraydi.

5. Ichning qolishi (verapamil).

6. Kamdan-kam yurak yclishmovchiligi va parkinsonizm.

Samaradorligini va xavfsizligini nazorat gilish

1. Manfiy xronotrop samarasi (EKG da P-Q oraiig‘i 25% dan
oshmasligi kerak).

2. | standart kanallarda S-T inlcrvali va T-tishining normagu
qaytishi.

3. Arterial gon bosimining normagacha pasayishi.

4. To'‘sh suyagi orgasidagi va yurak sohasidagi og‘rignin||
kamayishi, jismoniy zo'rigishga chidamlilikning oshishi.

Ishlatilishi. 1. Essensial va simptomatik xafaqon kasalligiiU
boshga gipotenziv dorilar bilan birga ishlatiladi. Xafagon krizlaii
davrida nifedipin til ostiga quyilganda: 10 dagigadan keyin oX
bosimi 12% ga, 30 dagiqadan keyin esa 22% ga tushaili
2. Zo'rigish stenokardiyasida va boshqga ko'rinishlarda. Af!
stenokardiya boMmachalar ritmining buzilishi, taxikardiya bila
kcchayotganda diltiazem guruhidan tanlash kerak. bordi-y
bradikardiya, atriovcntrikular o'tkazuvchanlikning buzilishi,
bosimining kod4arilishi bilan kcchayotganda nifedipin va unin
guruhidagi dorilardan tanlash kerak. 3. Sinusli taxikardiy
taxiaritmiya. ekstrasistoliya. yurak boMmachalarining titrashi
galtirashida diltiazem guruhidan tanlanadi. 4. Kichik qon ayli
nishida gon dimlanish. miya qon aylanishining buzilishida, migrS
Reyno kasalligida nimodipin tavsiya qilinadi. 5. Gipertmll
kardiomiopatiyada 11 avlod dorilari ishlatiladi. 6. Sovugdan kell
chigadigan bronxlar torayishining oldini olish uchun. 7. Tru
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bozlar 8. Markaziy asab tizimi kasalliklarini davolashda boshqga
dorilarga go'shib bcriladi.

Yuqgoridagilardan ko'rinib turibdiki, kalsiy kanallarini blok-
lovchi dorilar guruhi yurak gon tomirlari kasalliklarini davolashda,
bcmorlar hayoti sifatini oshirishda va umrini uzaytirishda katla
unaliy ahamiyatga molik dorilar guruhi hisoblanadi.

d) Kaliy kanallarini faollovchilar

Bu guruh dorilari - pinalsidil, nikorandil va boshqalar. KaoTk-
kanallarini ochib, sillig muskullardan KVi chiqgishiga. kaliy o’z
"iwbatida gipcrpolari/atsiyaga sabab bo'ladi. Bu vaziyatda
liolcnsialga bog'lig Ca™ kanallari ochilmaydi. natijada hujayra
K hidagi kalsiy migdori kamayadi. Buning natijasida lomirlar silliq
-miskuli tonusi kamayadi.

Bu dorilardan pinalsidil yurak loj gon va periferik gon tomir-
utmi kcngaytiradi. Yurakka «kcyingi zo'rigishni» kamaytiradi, yu-
<k urishlar sonini ko'paytiradi, qon plazmasida xolesterin, tri-
mMsiridlar miqdori kamayliradi. Salbiy la'sirlarini ko‘pligi bu
*"iini  monotcrapiyada ishlatish doirasini toraytiradi. Salbiy
» .ularidan shishlar. bosh og'rishi.’yurak o‘ynashi, giperlrixo/ va
kil lur.

Nikorandil — kuchli antianginal samaraga ega. U kaliy
1.mdlarini faollashtiradi va NO guruh donatari nitritlarga o'xshash
< n qiladi. Yurak toj gon tomirlarini kcngaytiradi. Artcriya va

n.ilLir lonusini kamaytirib yurakka bo'layotgan «kcyingi» va
«lilingi» zo'rigishni kamaytiradi. Yurak urishlar sonini ko'paytiradi.

Muqgim va vazospastik stcnokardiyada. gipcrtoniyada tavsiya
itilnidi.

Sulbiy ta’sirlari. Bosh og'rishi, bosh aylanishi, yurak

,'iilii, dispeptik hodisalar va b.q.lar uchraydi.

Kaliy kanallari faollovchilarida kardiprotcktorlik xususiyati
‘mm Inn dcgan Hkrlar mavjud.

0) Antianginal faollik cga boMgan boshga guruh dorilari

Amiodaron, antianginal va antiaritmik dori vositasi sifatida
luiiladi (I I-bobga garang).
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1. Ko’p hollarda bosh og‘rig‘i, bosh aylanishi, arterial
gipotoniya.

2. Yuz tcrisining gizarishi. issiq sczish ko‘proq verapamil
ichilganda.

3. Oyoglarda shish paydo boTishi.

4. Yurak urishlar sonining kamayishi (verapamilga), ba'zan
yurak urishining rcflcktor tczlashuvi (taxikardiya) nifedipin
ishlatilganda uchraydi.

5. Ichning golishi (verapamil).

6. Kamdan-kam yurak yclishmovchiligi va parkinsonizm.

Samaradorligini va xavfsizligini nazorat gilish

1. Manfiy xronotrop samarasi (EKG da P-Q oralig‘i 25% dan
oshmasligi kerak).

2. | standart kanallarda S-T inlervali va T-tishining normaga
qaytishi.

3. Arterial gon bosimining normagacha pasayishi.

4. To‘sh suyagi orqasidagi va yurak sohasidagi ogYigning
kamayishi, jismoniy zo'rigishga chidamlilikning oshishi.

Ishlatilishi. 1. Essensial va simptomatik xafaqon kasalligida
boshqga gipotenziv dorilar bilan birga ishlatiladi. Xafagon krizlan
davrida nifedipin til ostiga quyUganda: 10 dagiqadan keyin qon
bosimi 12%ga, 30 dagigadan keyin esa 22% ga tushadi
2. Zo'rigish stenokardiyasida va boshga ko'rinishlarda. Agai
stenokardiya bodmachalar ritmining buzilishi, taxikardiya bilan
kcchayotganda diltiazem guruhidan tanlash kerak, bordi-yu
bradikardiya, atriovcntrikular o’tkazuvchanlikning buzilishi, gon
bosimining ko~ arilishi bilan kcchayotganda nifedipin va uniiiH
guruhidagi dorilardan tanlash kerak. 3. Sinusli taxikardiya. |
taxiaritmiya. ekstrasistoliya. yurak bo'Imachalarining titrashi val
galtirashida diltiazem guruhidan tanlanadi. 4. Kichik gon aylu
nishida gon dimlanish, miya gon aylanishining buzilishida, migren
Reyno kasalligida nimodipin tavsiya qilinadi. 5. Gipertrolik |
kardioiniopatiyada Il avlod dorilari ishlatiladi. 6. Sovuqdan kclih
chigadigan bronxlar torayishining oldini olish uchun. 7. I'roT

—
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bozlar 8. Markaziy asab tiz.imi kasalliklarini davolashda boshqa
dorilarga qo'shib beriladi.

Yugoridagilardan ko’rinib turibdiki, kalsiy kanallarini blok-
lovchi dorilar guruhi yurak gon tomirlari kasalliklarini davolashda,
bemorlar hayoti sifatini oshirishda va umrini uzaytirishda katla
amaliy ahamiyatga molik dorilar guruhi hisoblanadi.

d) Kaliy kanallarini faollovchilar

Bu guruh dorilari - pinatsidil, nikorandil va boshqgalar. K JTT]|.-
kanallarini ochib, sillig muskullardan KYii chiqishiga. kaliy o’z
navbatida giperpolari/atsiyaga sabab bo’ladi. Bu vaziyatda
potcnsialga bogMiq Ca" kanallari ochilmaydi, natijada hujayra
ichidagi kalsiy migdori kamayadi. Buning nalijasida lomirlar silliq
muskuli tonusi kamayadi.

Bu dorilardan pinatsidil yurak loj qon va periferik gon tomir-
Inrini kengaytiradi. Yurakka «keyingi zoTiqgishni» kamaytiradi, yu-
enk urishlar sonini ko'paytiradi. qon plazmasida xolcstcrin, tri-
glitsiridlar miqdori kamaytiradi. Salbiy ta’sirlarini ko‘pligi bu
elorini monotcrapiyada ishlatish doirasini toraytiradi. Salbiy
tu sirlaridan shishlar. bosh og'rishi, yurak"b‘ynashi, gipenrixoz va
b (].lar.

Nikorandil - kuchli antiangina! samaraga ega. U Kkaliy
kanallarini faollashtiradi va NO guruh donatari nitritlarga o’xshash

lir qiladi. Yurak toj gon tomirlarini kengaytiradi. Artcriya va
vhmlar tonusini kamaytirib yurakka bolayolgan «keyingi» va
««ildingi» zo‘rigishni kamaytiradi. Yurak urishlar sonini ko’paytiradi.

Mugim va vaz.ospastik stenokardiyada. gipertoniyada tavsiya
elilinadi.

Salbiy ta’sirlari. Bosh og'rishi, bosh aylanishi, yurak
o'ynashi, dispeptik hodisalar va b.q.lar uchraydi.

Kaliy kanallari faollovchilarida kardiprotcklorlik xususiyati
ham bor degan fikriar mavjud.

c) Antianginal faollik ega buMgan boshga guruh dorilari

Amiodaron, antianginal va antiaritmik dori vositasi sifatida
i«lilnliladi (11-bobga garang).
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13.2. Miokard infarktida ishlatilad igan dori vositalari

Miokard infarktida. aynigqsa kardiogcn karaxtlik asoralulx
turli farmakotcrapcvtik guruhga kiruvchi dori vositalari ishlatiladi

Og'rigni qoldirish uchun opioid analgctiklar (fcntanil, morfm
promedol) va narkotik vositaiar (Zakis azota) tavsiya gilinadi.

Ncyrolcptanalgctik vosita talaminal yaxshi og‘rig qoldirm
chi samara bcradi.

Infarkl aritmiya bilan kcchayotganda antiaritmik vositiilin
(lidokain) ishlatiladi.

Qon aylanishi buzilishlarida yurak glikozidlari (strofanlin),
qOn tomirlarini toraytiruvchilar (noradrcnalin. mczaton) tavsivu
qilin™i-

Artcriolaiar torayganda (ishemiyada) a-adrcnofalajlovchilm
(fcntdlamin. aminazin va b.qg.lar) tavsiya etiladi. Tromblar ho-.il
bo’lishini oldini olish magsadida (geparin va b.g.lar) w
antiagre8anllar ishlatiladi. Tromb hosil boMganda fibrinolitik
modda*ar (strcptokinaza) ishlatilishi mumkin.

Bundan tashqgari gomcostazni korrcktorlari, plazma o'rmm
bosuvcbi vositaiar ham tavsiya etiladi.

Yuqoridagi dorilarni tavsiya ctish bemor ahvolidan kclih

chigib individual tanlanadi. (yuqoridagi dorilar hagida darslikn
kerakl' boblariga garang).

13.3. Miokardni kislorodga talabini kamaytiradigan dote
vosHa*ar"’

Bu guruhga asosan P-adrcnoqurilmalami falajlovchilar kira i
Bularning antianginal samarasi miokard P-adrcnoqurilmalarini fal«i
lash ftadjasida yurakka adrenergik ta’simi susaytiradi (13.2 rasm).
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1J.2-rasm. p- adrcnohlokatorlarning antianginal
ta’sir mexanizmi.

siiliida yurak urishlar soni qgisqarish kuchi kamayadi.
< idiini kamayishi nalijasida lining kislorodga bo‘lgan talabi
""Hili 1Jlaming gon bosimini pasaytiruvchi ta'siri yurakka

Ilhii /o'rigishni kamaytiradi. natijada yurakning kilorodga
, "I inlabi kamayadi.

ii nokardiyani davolash uchun, anaprillin va Pi-adrcnofalaj-
.Ihlh (talinalol, metoprolol, atenolol) ishlatiladi. Bulami
HU 1 Inlun go‘shib berish samarali bo‘lib, ikkala guruh dorilarini

.n tirlarini kamaytirishga imkoniyat yaratadi (13.2-jadval).

13.2-jadval
P~adrcnofalajlovchilar va nitritlarni
ko*‘shib isblatish
o P -adrcnofa- Nitritlar +
o ectkichlar Nitritlar : - P -adrcnofa-
lajlovchilar . .
lajlovchilar
1 ‘ iinthlar soni  Rcflcktor Kamaytiradi Kamayadi
ko*payadi (-)
199
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Miokard Reflcktor Kamaytiradi ~ O’zgarmaydi
ko'nawadi (-)

Sislola vaqti Kamayadi Ko'payadi (-) O’zlqarmaydi
Miokardni diasto- ~ Kamayadi (-) ~ Ko'payadi Ko'payadi

lik perfu/.iva vaqti . _ , )
Oxirgi diastolik Kamayadi Ko'payadi (-) ~O'zgarmaydi yok
bosim kamayad|_
Avrterial bosim Kamayadi Kamayadi Kamayadi

Eslatma: (-) salbiy ta’siri.

13.4. Miokardga kislorod olib kclishni ko*paytiruvchl
dori vositatar ... 2

Bu guruh dorilari yurak toj gqon tomirlarini kengaytnn
koronarospazmi yo'gotadi.

a) Miotrop ta’sir giluvchi moddalar. Bu guruhga dipm<
damol kiradi. Lo,

Dipiridamol (kurantil) - pirimidin unumi hisoblanadi
Yurak toj qon tomirlarini kengaytirib, gqon ogimim va Tiokarclu«
kislorod olib kclishni yaxshilaydi. Uning bunday ta’sin asos.d»
adcnoz.indezamidaza fermcntining falajlanishi natijasida miobhl
va critrotsitlar tomonidan adcnozinni gayta ushlab qolinishml
kamayishi yotadi. Natijada, adenozin yurak toj qon tomirla.ml
kengaytirib. miokardga kislorod yetkazib benshm yaxshilaydi.

Dipiridamol trombotsitlar yopishqoqligmi kamaytmb
miokard mikrotsirkulatsiyasiga ijobiy ta’sir ko'rsatadi

Ishlatilishi. Yurak gon lomirlari aterosklerozisiz kuzatiladtgen
stcnokardiyada tavsiya ctiladi. Yurak toj qon tomirlarini
atcrosklcrozida miokard ishemiyasi zonasida qon a> ams
yomonlashtirib «o‘g‘irlash sindromi»ni keltirib chigarish mumkm.

Salbiy ta’sirlari. Dispcptik hodisalar, bosh og'nsh.
gipolcnziya chagirish mumkin. _ C

Rcflektor yo'l bilan yurak toj gon tomirlarini kcngayil
ruvchi dori vositalari.

Bu magsadlarda validol ishlatiladi. U ko‘proq stcnokardiv*
xurujini  boshlanish davrlarida va ycngil formalarida tavsiy.
gilinadi. Validol samarasizligida nitroglitscrmga almashtmladi.

13.5. Kardioprotcktor dori vositalari
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llu guruh dorilari kardiomiotsitlarni ishcmiyaga chidamlili-
lulniudi.
Unlarga trimciazidin (prcduktal) kiradi. Bu dori miokardni
tls,, o'chog'idagi kardiomiotsitlarga la'sir qilib. ularning
‘it balansini normallashliradi.
| i, muhimi, ishemiya sharoitida umumiy gcmodinamikaga
Urli la'sir gilmaydi.

Kcyingi yillarda uzogroq La'sir giladigan yangi dori shakli

u| MV ishlab chiqarildi. Bu dori kun davomida ikki marta

|ly« qilinadi. Dori oshqgozon-ichak yo'lidan tez va yaxshi
11,41, Yuborilgan migdorning 50% jigarda metabolizmga
I*S,I, Qon ogsillari bilan kam (~ 1%) bog‘lanadi. Dori va uning
«Uilitlari asosan buyraklar orgali chiqariladi.

Mcmorlar trimelazidinni yaxshi ko‘taraoladi. salbiy la’siriari
Iflniaydi. Yurak toj qon tomirlarida o'tkazilgan opcratsiyalarda
Ititk u kshiruv natijalari ko'rsalishicha uni monoterapiyada yoki
*lulii .mtianginal dorilarga go'shib ishlalish mumkin.

13.6. Stcnokardiyada ishlatiladigan boshga guruh dorilari
Stcnokardiyani davolashda yuqoridagi gurjih dorilari bilan
vnglda tromb hosil bo‘lishiga garshi dorilar (aspirin, tiklopidin,
bm imyo va b.) va geparin tavsiya qilinadi. Bulardan tashqari
“Wiilipidemik vositalar (statinlar) koronar atrcsklcrozni
‘ﬁ\tmytiradi. Bunday bcmorlardagi psixoncvrologik buzilishlarni

tmnllashtiruvchi psixotrop moddalar (antidcprcssantlar,
nktinliliklar).

13.7. Miya qon aylanishi huzilishida ishlatiladigan
tmlfulari

Miya gon aylanishini farmakologik korreksiyasi qiyin ish.
Ju o'lkir va surunkali miya qon aylanishining buzilishi ko'p
fcillimla becmorlar o'limi bilan tugaydi.

Miya to'gimasining gipoksiyaga sezuvchanligini ko'zda
WIllb, o'lkir va surunkali miya gqon aylanishlari buzilishida

*6ti‘hilinch va tezlikda miya qon aylanishi buzilishini korreksiya
tpir.hga to ~ ri kcladi.
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Bosh miya qon aylanishi buzilishi sabablari funksionai yoki
organik o'zgarishlar (qon tomirlari spazmi, emboliya, tromboz,
ateroskleroz, gon quyilish) bilan bogMiq boMishi mumkin.

Miya ishemik kasalligini sababi kosprog emboliya va tromb
bo’lib, uni oldini olish va qaytalanishini oldini olish maqgsadida
qgonni 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 magsadlarda ko‘prog miya gon tomirlariga (tanlab) ta’sir
giladigan moddalar nimodipin, vinpotsetin (kavinton) va pikamilon
dori vositalari go‘l keiadi.

Miya qon aylanishi buzilishini davolashni boshqga prinsipi miya
hujayralarini  ishemiya (gipoksiyaga) chidamliligini oshiruvchi
neyroprotektor ta’sirga ega bo‘lgan moddalar tavsiya etishdan iborat.

Miya ishemiyasida qgon aylanishni yaxshilovchi dori
vositalarining tasnifi:

1. Qon ivishiga va agregatsiyaga ta’sir qiluvchi moddalai
(antiagrcgantlar. aspirin, tiklopidin). Antikoagulantlar ( geparin,
varfarin, sinkumar, fmidin).

2. Miyada gon ogishini 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
pentoksifillin; izoxinolin alkaloidlari- papaverin gidroxlorid).

Miya qon tomirlariga tanlab ta’sir giluvchi L-tipida kalsiy
kanallarini falajlovchi moddalardan nimodipin. U miya arteriola
lari tonusini pasaytiradi.

O’tkir miya gon aylanishi buzilishida, subraxnoidal gon
quyilishlarda, surunkali miya ishemiyasida, qariyalar miy#
faoliyatini yaxshilovchi vosita sifatida tavsiya gilinadi.

Kalsiy kanallari falajlovchilaridan - sinnarizin (stugeron)
(lunarizin (sibelium) ham miya gon aylanishiga ijobiy ta’sir giladi
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Miya qon tomirlari spazmida, aterosklcrozda, vestibular
dulilurda, insult va miya jarohallari o'tkazgan bcmorlarga
m a etiladi.

Uorilarni bemoriar yaxshi  ko'taraoladi. Uyqusirash,
n'Mm Muiitiruvchi. og'iz qurishi, dispeptik o'zgarishlar kuzatilishi
...... . m |Jlar etil spirti ta’sirini quvvatlaydi.

Miya ishemiyasida bo'rigul o‘simligi (Vinca minor L.)

ml. >i(li dori vositasi - vinkolsctin (kavinton) miya qon tomirlarini

"I «yliradi. Miya to'gimalarida modda almashinuvini
*«"irtllushtiradi, trombotsillar yopishqoqligini kamaytirib
"t *imi kulatsiyani yaxshilaydi.

lurmakokinctikasi. Oshqgozon-ichakdan yaxshi so'riladi.

1 1elk o'zlashtirishi - 57%; yarim chiqgib ketish vaqti ~ 5 s.

Insult o'tkazgan, surunkali miya qon aylanishi buzilganda

In n iligan nevrologik buzilishlarda tavsiya etiladi.

Dorini bemoriar yaxshi ko'taradi. Venaga yuborilganda
n/iya, laxikardiya chaqirishi mumkin.

Nitscrgolin (sermion) - gqoramug" alkaloidlari va nikotin

1 %wu ,i preparati hisoblanadi. a-adrenofalajlovchi va sillig muskul
mini bo'shashtiruvchi ta’sirga cga. Miya va periferik gon
"lLuilonusini pasayliradi. *

Milatilishi: miya gon aylanishi buzilishida migrenda, ko ruv
i ishemiyasida.

Salliiy ta’sirlari. Gipotenziya. bosh aylanishi, teri gizarishi,

i limb, dispeptik hodisaiar kuzatilishi mumkin.
GOMK unumlaridan aminolon. pikamilon - bular o'zida
*'M Kk va nikotin kislota strukturasini saqlaganligi uchun, miya

i Mi.ilarida modda almashinuvini yaxshilaydi va qon tomirlarini
> "ifyiiradi.

I'urin unumlarini (kofein. tcobromin) miya qon aylanishini
Inlishi aniglangan. Bu guruh dorilaridan miya gon tomirlarini
istiruvchi vosita sifatida pcntoksiflllin (trental) ishlatiladi. U
"itnirlarini oz.roq kengaytiruvehi. trombotsitlar yopishgoqligini
niuadi, mikrotsirkulatsiyani yaxshilaydi.

Irental periferik gon aylanishi buzilishlarida, diabetik
i' lliyada, ko'zda qon aylanishi buzilganda ishlatiladi.

’
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Salbiy ta’sirlari. Dispcptik hodisalar, bosh aylanishi, ten
qizarishi kuzatilishi rnumkin.

Ncyroprotcktorlar - ncyronlarni gipoksiyaga chidamliligini
oshirish xususiyatiga ega dori vositalariga barbituratlar kiradi
Oksibutirat natriy bu xususiyatga ega. GOMK preparatlari
(aminalon. pikamilon), kalsiy kanallari falajlovchilari nerv lo‘dg
masida modda almashinuvini va miya qon aylanishini yaxshilaydi

Demak, miya ishemiyasida ishlatiladigan ko‘pgina dorilai
o'zida neyroprotcklor va gon tomirlarini kengaytiruvchi xossa
lariga ega. Barbituratlar, oksibutirat natriy, ba’zi umumiy narkotik
dori vositalarining - ncyroprotektor ta’siri miya tokgimalari
metabolizmiga ijobiy ta’siri bilan bog‘ligligi aniglangan.

Miya qon aylanishi buzilishi kasalliklari ichida migmi
0'ziga xo0s o‘ringa ega.

Miya qon tomirlari regulatsiya qgiluvchi markaz disfunksiyir.i
bilan bog'lig bo‘lib, 75% yaqin vaziyatlarda ayollarda uchrayili
Migren bir tomonlama kuchli bosh og‘rishi bilan xarakterlamdt.
ko'p hollarda ko'ngil aynish, qayt gilish, ko‘rish va eshitislini
buzilishi. yorugMikdan qo'rqgish, sezgini buzilishi bilan
xarakterlanadi.

Xuruj bir necha yillab davom etishi rnumkin. Xuruj dun
miyligi 4-72 s, oyiga 1-4 maria qaytalanishi rnumkin.

Migrcnning sababi aniq emas. Mexanizmida serotonincipt
qurilma ishini buzilishi asosiy o‘rin tutadi.

Migrenni davolash yoki xurujini oldini olish udun
ishlatiladigan moddalar bosh miyadagi sinapsoldi serolimli
retseptorlar (5-NTiv, 5-NTm) serotonin sintezini susaytiradi Ily

rctseplorlar agonisti - sumatriptan - migren xurujini davolovi
yuqgori samarali doridir.

1 O ’tkir migren xurujini davolovchi moddalar ikki gum
bo'linadi:

- Qoramugl alkaloidlari unumlari - ergotamin, digidrn
tamin (digidergot).
- Indol unumlari - sumatriplin (imigran)
- Nosteroid og‘rig qoldiruvchilar - paratsetamol, a pri
naproksen, indometatsin, ibuprofen.

IX
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Qayta gilishni goldiruvchi - Mctokloprainid
Il Migren xurujini oldini oluvchi dori vositalar:
|l - adrenofalajlovchilar- Anaprilin, atenalol. mctoprolol
fritsiklik birikmalar- Pizotifcn (sandomigren)
lLizcrgin kislota unumlari - Metiscrgid (lizcril)
Naprokscn
Amitriptilin
Karbamazcpin, klonazepam.

Migrenni oldini olish va davolash bemorga individual mos
“*jtill)..in dorini tanlashni talab giladi.

Migren xurujini to'xtatish uchun qgoramug‘ alkaloidi va
me.mu digidrirlangan unumlari ishlatiladi. Ergotamin ko‘proq
e«eeirtidli  5-NTia-id serotonin qurilmalarni falajlaydi. Bundan

a-adrenoqurilmalarni, katta miqdorlarda dopamin
I tnlinularni falajlaydi.

Vurujni tezda to’xtatish uchun burunga hidlash uchun
*»iilMii-rgotamin mczilat aerozoli (sprey) tavsiya qilingan.
| "bucrgotamin 5-N D |D podtip serotonin qurilmalari agonisti.

Mundan tashqgari u a-adrenoqurilmalarni falajlaydi. Terapev-

luiiinrasi tezda (qondagi eng yuqori miqdori 45 dagiqada)
rtiiludi. '

lliologik o‘zlashtirilishi 40% ga yaqin. Ta’siri davomiyligi
[l» 12 a

Siilhiy ta’siri ko‘ngil aynish. qayt qilish. teri sczgisini

i uislii, to‘sh orgasida og'riq, burun bitish.

'“NTid - serotonin qurilmalariga tanlab ta’sir qiluvchi
....... Hnptan (imigran). 5-NTiv, 5-NT| -qurilmalar kam sezuvchan.
Migrenda samara 5-NTi - qurilmaga qo’zg'atuvchi ta’siri

®m hog'lig bo‘lib presinaptik tolalardan serotonin va boshga
bHilar chiqgishini kamaytiradi.
Suiiiatriptan - parenteral va hidlash yo‘li bilan, burun orqgali
\a ctiladi.
lunnakokinctikusi. Biologik o‘zlashlirilishini - ichilganda
144 tcri ostiga yuborilganda taxminan - 97%. Ta’siri qilish
eri ichilganda - 30 daqiqa, teri ostiga yuborilganda - 10
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dagigaga teng. Qon ogsillari bilan 15-20% bog'lanadi; yarim
chiqgib ketish vaqti ~ 2 s.

Ta'sir davomiyligi 12 soatdan kamroq. Jigarda
biotransformatsiyaga uchraydi. Metabolitlari buyraklar orqali
chiqariladi.

Preparat, fagat migrcn xurujini lo'xtatish uchun ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlar: Stcnokardiya, ko'ngil aynish, gayt qilish,
tam bilishning buzilishi, bosh aylanishi, charchash, lanani isishi va
b.qg.lar

Migrcnni oldini olish uchun - mctisergin ishlatiladi.

U. 5-NG2 - serotonin qurilmalari ziddiyatchisi hisoblanadi
(ba'zi tomirlar va markaziy asab tizimini ba’zi qismlarida
serotoninni gisman ziddiyatchisi sifatida ta'sir qiladi. Biroq 5-6
hafta ishlatilganda buyrak yctishmovchiligi. ko'ngil aynish, qgayt
qilish, diarcya kuzatilishi mumkin.

206

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

14-bob. Siydik va tuz haydovchi dori vositalarining
klinik va farmakologik tavsifi

Siydik va tuz haydovchi dori moddalari yurak-gon tomirlari,
lnyrak, jigar kasalliklari va boshga sabablardan kclib chiggan
bishlarai va zaharlanishni hamda xafagon kasalligini davolashda
*ko'zning ichki bosimi oshganda kcng goMlaniladi.

Siydik haydovchi dorilar suv va tuzlarning organizmga

Inshiga nisbatan chiqishini ko‘paytiradigan kimyoviy moddalar
*t'ki o’simliklardan tayyorlanadigan dori vositalari hisoblanadi.

Bular ta’sir qilishi tezligi va davomiyligiga garab, quyidagi
Hiulilarga bo‘linadi.

1. Tez ta'sir qiluvchilarga furoscmid, laziks. lurantril,

ekirn kislota, urcgit, bumctanid (bufcnoks), piretonid (arcliks),
mMind (unat), sorbit, mochevina.

Hular organizmga kiritilgach bir nccha daqgigadan kcyin
m.isi boshlanadi va ta’siri 2 soatdan 8 soatgacha davom etadi,
m<midniki csa 24 soatgacha davom etadi.

2 O’rtacha tczlikda va uzoq ta’sir giiuvchilar: gidroxlor-

(gipotiazid, dixlortiazid), sikloketiazid, mefruzid, indapamid

"i ii), ksipamid (akvafor), klopamid (brinaftliks), mclazolon,

Iniuin (gigroton, xlortalidon), amilorid midamcr, triamtcrcn,
"/olamid (diakarb), dixlorfenamid (daranid). Triamtcrcn
him 15-30 daqgiga, mctazolon 1 soat, indapamid 1,5 soat.

3 kundan keyin, golganlarining ta’siri 1-4 soatdan kcyin
im.idi va 9 soatdan 24 soatgacha davom etadi.

I Sckin va wuzoq ta’sir giiuvchilar: spironolakton

hpiron. aldakton), kaliy konrconat (soldaktol). Samarasi 2-5
1"i keyin boshlanadi va 5-7 kungacha davom etadi.

liniretiklaming siydik haydovchi kuchi ularning natriyni
* .n rilishiga ta'siri darajasiga qgarab belgilanadi va bular
1m u ha turlarga bo’linadi:

I kuchli (furoscmid, ctakrin kislota. bumctanid, pireiamidJ.

miul, mannit, sorbit, mochevina, klopamid) - bular natriy

«il' .iyasini 10-25% ga kamaytiradi.
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2. O’rtacha siydik haydash kuchiga cga bo‘lgan preparatlar
(gidroxlorliazid, siklomctiazid, mcfruzid, metazolan, ksipamid,
indapamid. oksodolin), bular natriy rcabsorbsiyasini 5~10%ga
kamaytiradi.

3. Kuchsiz siydik haydovchilar - bular natriy rcab-
sorbtsiyasini 3% gacha kamaytiradi (spironolakton, kaliy kanrco-
nat, amilorid, triamtcrcn, asctozolamid, dixlorfcnamid).

Bular ishlatilganda gonning kislota-ishqor ko’rsatkichlarini
buzishi mumkin va uni nazorat qilish katta amaliy ahamiyatga cga
Siydik haydovchilar qgonning bu ko'rsatkichi ta’siriga garab
quyidagi guruhlarga bo'linadi:

1.Kuchli mctabolitik asidoz chagiruvchilar (atsctazola
mid, dixlorfcnamid).

2.O’rtacha asidoz chagiruvchilar: amilorid. triamtcren
spironolakton, kankrconat kaliy.

3. Kuchsiz asidoz chagiruvchilar: hamma qolganlari, katt.i
migdorlarda, uzoq vaqt ishlatilganda.

Siydik haydovchi dorilar samarasini
kamaytiruvchi omillar:

1. Giponatriyemiya, siydik haydovchilar bilan davolash yolu
buyrakdan tashqari natriyni yo‘qotish natijasida kuzatiladi. Bu vaqt
ichilayotgan suyuqlik hajmini kamaylirish. bcmor ovgatiga osh tu/i
qo‘shib bcrish, siydik haydovchi dorilar bcrishda tanaffus qilish
tavsiya eliladi.

2. Gipoalbumincmiya. ncfrotik sindrom natijasida, jig»!
kasalliklari. distrofiya natijasida kclib chigishi mumkin. Bu hoi
dori migdorini ko’paytirish yoki konsentrlangan albumin qo’yi
osmotik siydik haydovchi dorilardan yuborish tavsiya gilinadi.

3. Aldostcron miqgdorining oshishi (gipcraldostcroni/
siydik haydovchi dorilar uzoq vaqt ishlatilganda, gluk
mincralokortikoidlar ishlatilganda yoki asosiy xastalik (o‘ng yui
yctishmovchiligi, jigar sirrozi, xafagon kasalligi) natijasi bo'li
mumkin. Bu holda boshga siydik haydovchilarni aralashinii
ishlatiladi yoki kaliy xlorid, asparkam. panangin tavsiya ctiladi.
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4. O’lkir buyrak yctishmovchiligining buyrak bosqichi. Bug,
holatda siydik haydovchilarga sczuvchanlik buziladi. Shu sababli
bunday hollar ekstrakorporal ultrafiltratsiya tavsiya ctiladi.

Siydik haydovchi dori vositalarining ba’zi farmakodinamik
ko'rsatkichlari (14.1-jadvalda) keltirilgan.

14. 1-jadval
Siydik haydovchi dori vositalarining
farmakodinamik kolrsatkichlari
o o Ta’'sir- Suv va lu/.larni chigarish
Dorllarr_ung Ta’5|rtn_|ng_ ning da- qobiliyati
nomi boshlanishi vomiyligi h,o Na+ K+ cr 1ICOJ
Dixlortiazid 2 soat l4soat t+++  t+++ 4*4 414 44
Diakrab 2 soat
(asctozolamid) 10soat ++ 44 +++ 4 4444
Spironolakton 48-72 soat  3-4 kun
(aldakton, 44 44+ n- 4
veroshpiron)
Promeran 48 s va 3NMM kun 4+44 44 ++ 4
ko'prog
lurosemid 30 daqiga 6soat +-P++ 444 +++ ++-H 4
1takrin kislota 30 dagiga 8soat 4-+++ 444 ++ 4444

Eslatma: «+» soni ta’sir kuchini korsatadt; «-» ta'sirga cga emas;
«*» ta’siri niuhitn cmas.

Farmakodinamikasi. Qonning osmotik bosimini ko‘pay-
niiidi va shishli to‘gimalardan suyuqglikning qonga o4ishiga va
«inyotgan qon hajmining ko‘payishiga olib keladi. Natijada qon
ijishi va koptokchalaming siydik ajratish faolligi ko‘payadi,
I'Miidan tashgari prctubular bo'shligda qon ogimining ortishi Genii
Itrtlgasining yuqoriga chigish gismida xlor, natriyning sustlik bilan
iitvta so‘rilishini buzadi, bunga gaytishga qarshilik ko‘rsatadigan
*vlanma tizim ishining izdan chiqishi sabab boiadi. (14.1-rasm.)-
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14.1-rasm. Siydik hosil boMishida ishtirok ctuvchijarayonlar (l), va
diuretikiarni ta'sir qilisb nuqtalari (11).

Ncfron shaklda: 1- tomirlar chigale va unio‘rab turuvchi kapsulalar;
2 - ncfronning proksimal boMimi; 3 - Genie qovuzlog'ini pastga tushuvchi
gismi; 4 - Genic qovuzlog'ini yugoriga ko'tariluvchi gismi; 5 - nefronning
distal bolimi; 6 - yig'uvchi naycha.

14.1. Genlce haigasiga ta’sir giluvchi siydik haydovchilar
Bu guruhga furoscmid, etakrin kislota, bumetamid, piretaml
va torascmidlar kiradi.

Farmakodinamikasi. Bu guruhdagi dorilarning siydik hay
dovchi ta'siri ular birlamchi siydik tarkibiga tushgach, ya’ni prok
simal kanalchalarda sekretsiyaga uchragach yuz beradi. Chagaloq
va kichik yoshdagi bolalarda nefron yaxshi taraqqiy gilmaganlijji
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‘lining ta'siri katta yoshdagi bolalarga va kattalarga garaganda
« Hnroq boshlanadi. Bular tomirlar endotcliysida B, li2 prosta-
einliiilar sintezini kuchaytirib, koptokchalar qon tomirlarini kcn-
m in ib siydik hosil bo'lishini kuchaytiradi. Bundan lashqari, bular
'm'il« halgasining yuqoriga ko‘tariladigan qismi cpitcliylaridagi

eHi'idril fcrmentlarini falajlash yo'‘li bilan fosforlanish va
i i"li/.ni buzadi, bu o'z navbatida natriy, xlor va kaliyning gayta
'm | -.irilishini susaytiradi. Genie halgasining shu qismida bular

« «cmy ionlarining faol qayta so'rilishini buzib, uning siydik bilan
ilisliini oshiradi. Qon zardobida magniy ionlarining kamayishi
ugurmon chiqishini susaytiradi, bu esa kalsiy ionlarining gayta
eilishini kamaytiradi.

Bular karboangidraza va elektroneytral pompa ishini
blU|wmun yoii bilan organizmdan tuzlar va suvning chigishini
km Imyiiradi. Elektroneytral pompa nasosi Genie halgasining

el lira ko'tariluvchi gismidagi apikal membranada organik va
* uuk kislotalarni natriy, kaliy va xlor ionlariga almashtirishni

e c.uqilib turadi.

| lakrin kislota esa siydik to'plovchi naychalarda antidiuretik

........ bilan retseptor uchun raqobat qiladi.

| armakologik ta’sirlari: siydikni ko'paytiradi, venalar
...... uligini kamaytirib yurakka zo'rigishni kamaytiradi; buyrak
. m nylanishini va koptokchalar filtratsiyasining ko'paytiradi;

bk bilan magniyning chigishini, bu esa 0'z navbatida kaisiyning
n Inin kuchaytiradi.

| uriuakokinctikasi. Dorilar venaga, mushakka yuboriladi

1 inixorga ichiladi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so’riladi, biolo-

1 n/lashtirilishi 60-70% ga teng, 95% qon ogsillari bilan

o iikmit.

lig.irda glukuron kislota goldig'i bilan birikish yo'li bilan

..... iillormatsiyaga uchraydi. Bular buyraklar orqali filtrlanish va
e in rilish (75%) bilan. gisman jigar orgali safro bilan ajralib
|||

Mtiyrakning o'tkir va surunkali yetishmovchiligida bularning

1 Inlun ajralishi kamayadi, biroq ichaklar orgali ajrala
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boshiaydi. Qondan yarim chiqish davri 30-90 daqgigaga tcng.
Sutkasiga 1 yoki 2 maria beriladi.

O’zaro ta’'siri. Bu prcparatlami boshqga siydik haydovchilar
bilan qo'shib bcrish mumkin. Masalan. furoscmid kabi boshga
doriiar bilan qo'shib chigarilgan dori shakllari bor. Ularni gon
bosimini tushiruvchi doriiar va yurak-gon lomirlari yctishmov-
chiligini davolovchi dori guruhlari bilan qo'shib beriladi.

Ularni oto- va ncfrotoksik antibiotiklar (salbiy ta’siri) hamda
nostcroid yallig'lanishga qarshi doriiar (farmakodinamik antago
nizm) bilan bcrib bo'Imaydi.

Bilvosita qon ivishini susaytiruvchilar. kloflibrat va
boshgalar birga ishlatilganda siydik haydovchilarni gon oqsili bilan
bog'dan sigib chiqgarish natijasida ulaming samarasi ortishi
mumkin.

Salbiy ta’sirlari. 1 Qon bosimining tushib ketishi. 2. Quri-
tuvchi ta’siri hisobiga gon ivishini kuchaytirishi mumkin. 3. Gipo-
natriyemiya, asab tizimi ishi buzilishi, ko'ngil aynish, gayt gilish, ich
ketishi. holsizlanishga sabab bo'ladi. 4. Gipokaliyemiya belgilan
(holsizlanish. ishtaha yo'golishi, ich ketishi, yurak faoliyatininy
buzilishi, ya’ni EK.G da QRST oralig'ining kcngayishi, S-T niny
izochizigdan pastga tushishi, (T-tishi invcrsiyasi) namoyon bo'ladi
5. Gipomagniyemiya va gipokaliyemiya quvidagi simptomlar (yurak
sohasida og'riq, talvasalar, yurak ritmining buzilishi, gon ivishininn
buzilishi, uro- va xolelitiaz) bilan namoyon bo'ladi. Bu belgilanu
yo'gotish uchun bir vagtda gidroxlartiazid qo'shib ishlatish kemW
6. Xlor yelishmasligidan kclib chigadigan alkaloz gipoxlorcnnk
siydik haydovchi dorilami uzoq muddat ishlatilganda kelib chiqi.dilj
mumkin, chunki uning kclib chigish sabablaridan biri bular tomonidart
karboangidraza fcrmcntining falajlanishidir. Gipoxlorcmik alkaloM
kamaytirish magsadida ammoniy xlorid va kaliy xlorid tavsiya etiladi
keyingisi afzalroq, chunki u kaliy yetishmasligini ham yo'qotinli
7. Siydik kislolasining orlib ketishi (gipcrurckcmiya) kanalchalanli
siydik kislotasi sintezining buzilishidan kelib chigadi. Siyiidi
kislolasining qondagi miqdori 6,8 mg (100 ml yoki 7,5 mg) 100 nil
(ayol va crkaklarda) orlib ketsa, siydik kislotasini kamaytiradiy»*
doriiar tavsiya qilinadi. 8. Genic halqasiga ta’sir qiluvchi siydtll
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haydovchilar insulin ishlab chigarishni kamaytirib, siydikda va qonda
qund miqdorini ko'paytirib vuborishi mumkin. 9. Furosemidga
n'rganib golgan buyrak uni uzoq ishlatish oqgibatidir. 10. Ototoksiklik.
Siydik haydovchilarni boshga ototoksik doriiar bilan qgo'shib
ishlatilganda bemorda otit, mcningit, buyrak yctishmovchiligi kabi
I>clgilar yuzaga kcladi.

Ishlatilishi. Genic halgasiga ta’sir giluvehi siydik haydov-
i hilar o'tkir va turg'un (rcfraklcr) yurak-gon tomirlari yetishmov-
>hiligida uzoq ta’sir qiluvchilardan pirctanid va torosemidlar qo‘l
kcladi.

Bu guruhdagi siydik haydovchi vositalar xafaqon xurujlarida
vchaga yuboriladi (furoscmid yoki etakrin kislolasi).

O’pka va miya shishida bular eng yaxshi samara bcradigan
Imilar hisoblanadi. Miya shishida qonda antidiuretik gormon
"iiqdori ortib ketadi, shu sababli ushbu holatda bu gormon
nitugonisti bo'lgan etakrin kislotasi tavsiya cliladi, chunki bu
in< parat shu gormonni sczuvchi qurilmalarni cgallab oladi.

Bu guruhdagi doriiar o’lkir va surunkali buyrak vetishmov-
minligida yaxshi samara bcradi. Nefrotik va nefrotik glomeruloncf-
milarda gipoalbuminemiya hisobiga bularni ta’siri susayadi, shu
«ihabli bunday hollarda ularni katta migdorlarda yuboriladi.

Koptokchalar filtratsiyasi ancha susaygan sharoitda ham
'iimng siydik haydovchi samarasi saqlangan boiadi. Bu diaiiz

eulmnida chiqib ketmaydigan zaharlardan zaharlanganda
1n. utiladi.

Bular esscnsial yoki vitamin D yctishmasligidan kelib chig-
|i" gipcrkalsiyemiyalarda tavsiya etiladi. Bulardan etakrin
. i ifiisi sulfanilamid kislota kimyoviy tuzilishiga ega boimaganligi
+ertlili, sulfanilamidlarga uxshash dorilarga (masalan. antidiabetik,
' ksiyada ishlatiladigan sulfanilamidlar) sczuvchi boMgan

...... Inrga yaxshi kor qgiladi.

14.2. Tiazidlar guruhi

Bularga gidroxlortiazid, siklometiazid, mcfruzid, indapamid,
»' "1'iimid, metazolon, oksodolinlar kiradi.
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Farmakodinamikasi. Bular proksimal kanalchalar hujayra-
lari lomonidan ncfronga faol ajralib chigadi va u yerda natriyning
faol va xlor ionlarining passiv reabsorbsiyasini kamaytiradi.
Bundan tashgari, ular karboangidraza faolligini ozroq susaytiradi,
bu yerda ular natriy ionlarini faol gayta so'Tilishini susaytiradi.

Siydik tarkibida natriy migdorining ortishi natriyni yig’uvchi
naychalarda qaytish mexanizmini faollashtiradi va kaliyning tez
chiqarilishini ta’minlaydi.

Tiazidlar buyrak kanalchalarida gayta so'rilishni ko'paytiradi
va kalsiyning qgondagi migdorini oshiradi, siydikdagi kalsiy
migdorini kamaytiradi, bu o'z navbatida paratgormon chigishini
falajlaydi. Bu esa Genie halgasida magniy ionlarining faol gayta
so'rilishini kamaytiradi, bu esa magniyning siydik bilan ajralib
chigishini ko’paytiradi. bu aynigsa uzoq ishlatilganda kuzatiladi.

Farmakologik ta’siri. Siydikni ko‘payliradi, koptokchalarda
qgon aylanishini va siydik hosil bo‘lishini biroz kamaytiradi, siydik
bilan kalsiy ajralib chiqishini kamaytiradi, bu esa o‘z navbatida
maghniyning siydik bilan chiqgishini ko'paytiradi.

Farmakokinctikasi. Tiazidlar ovgatdan ilgari ichishg.i
tavsiya eliladi, yaxshi so‘riladi, biologik o‘zlashtirilishi 60-80% g.
teng. Bular lo'gimalarga yaxshi Kkiradi, aynigsa indamin va
oksolidonda bu ko’rsatkich kuchli. Gidroxlortiazid, siklometiazid
va mefruzidning yarim chiqib ketish davri 6-10 s ga teng. Bular 1
2 marta bcriladi. Qolgan tiazidlarning yarim chiqib ketish va ta’sir
ko‘rsatish muddati uzoqroq. Bular amaliy jihatdan biotransfar
matsiyaga uchramaydi, buyraklar orgali o'zgarmagan holda chiqib
ketadi. O'tkir va surunkali buyrak yetishmovchiligida tiazidlarning
yarim chiqish davri va ta’sir samarasi kamayadi.

O’zaro ta’'siri. Tiazidlar boshga siydik haydovchi dorilur
bilan qgo'shib bcrilsa. ularning siydik haydash faolligi ortadi
Bularni kaliy xlorid va kaliy chigishini kamaytiruvchilar bilan
birga berilsa, kaliy migdorining kamayish xavfi ozayadi. Bunil.iy
tayyor dori shakilari triampur (gidroxlortiazid va kaliy chigishini
kamaytiruvchi siydik haydovchi modda tutuvchi triamteren vi
amiloridlar) saqlaydi. Bularni ishlatishda tiazidlar berishdan 2 1
soat oldin kaliy saqglovchilar berish va keyin tiazidlarni tayinlir.li
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maqgsadga muvofigdir. Qon tomirlarni kcngaytiruvchi dorilar bilan
qo'shib xafaqon kasalligini davolashda tavsiya etiladi.

Biroq tiazidlar yurak glikozidtari bilan zaharlanish bclgilarini
sbiradi; ular glukokortikoidlar va gandni kamaytiruvchi dorilar
'liagiradigan qondagi kaliy miqdorining kamayib ketishini
tuchaytiradi, antidcpolarizatsiya chagiruvchi miorclaksantlar va
'm.irbituratlar ta’sirini  kuchaytiradi, asctilsalitsilat kislotadan
itharlanishni kuchaytiradi (aspirinni siydik bilan chiqib ketishini
i ninaytirishi natijasida).

Salbiy ta’sirlari. 1 Gipokaliycmiya ko’prog uchraydi.
w''ndagi kaliy migdorini tekshirib turish kcrak. Bu salbiy ta’sirning
Mini olish uchun tiazidlarni tanaffus qilish yo'li bilan ishlatish.
i.iliy va kaliy saqlovchilar bilan qo'shib ishlatish, ovgat bilan
nntilayotgan natriy miqdorini chcgaralash, kaliyga boy ovqgat
".Idalari (mayiz, turshak, bargak va boshqgalar) iste’mol qilish
n .iya gilinadi. Tiazidlar kiritish to‘xtatilgach 4-6 sutkadan keyin
liliy migdori normallashadi. 2. Giperlipidemiya 3. Giperkalsiyc-
"iii 4. Giponatriyemiya, gipomagniyemiya, giperurikemiya,
inko/aga sezuvehanlikning susayishi. gipoxolcrcmik alkaloz,
, pnloniya ham uchraydi.

Ishlatilishi. 1 Surunkali yurak yetishmovchiligi. Kreatinin
igilori 30 ml/dag dan kamayganda tiazidlar o'rniga Genie
*4.iMga ta’sir qiluvchi siydik haydovchilarga o'tish kcrak.

I ssensial va simptomatik xafaqon kasalligida ko’proq
iip.imid tavsiya etiladi. qolganlari kam ishlatiladi. Indapamid
siiivni bloklovchilarga o‘xshab qon tomirlarida to’planib qon
kengaytiradi, bundan tashqari, qonning yopishqoqlik
>HMyutini kamaytiradi va yurak qorinchalarining kengayishini
evinindi. Metabolitik o‘zgarishlarni kam chaqgiradi. Bcmorlar
tini yaxshi ko‘tara oladilar. 3. Oksalat tuzlari (toshlar) hosil
irtili 4. Yig'uvchi naychalami antidiuretik gormonga sezuv-
emithgining ortishi gandsiz diabet kcltirib chigaradi. 5. Shishlar
Mull» chigarishi mumkin.
lui/idlarga ksipamid ham kiradi, ta’sir mexanizmi boshga
iillmdan farq qiladi, ya’ni kanalchalar distal gismida joylashgan
"ibiilnr gismiga ta’sir qgiladi. U buyrak qon aylanishiga va
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l'illratsiyaga ta’sir gilmaydi. Terminal buyrak yetishmovmov-
chiligida ham o‘z faolligini saglab goladi.

Farmakokinctikasi. Ksipamidni ertalab ovgatdan keyin,
butunicha ko‘p miqdorda suyuqlik bilan ichiladi va shunda dori
yaxshi so'riladi. Biologik o‘zlashtirilishi 73% ga yaqin. Qondagi
yugori miqdori ichilgandan 1 soatdan keyin kuzatiladi, oqgsil bilan
99-100% gacha bog’lanadi.

Dori gisman 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 soatgach.i
cho’zilishi mumkin, jigar sirro/.ida esa bu ko‘rsatkich o‘zgarmaydi

O’zaro ta’siri. Gipotcnziv dorilar ta’sirini kuchaytiradi. Qon
bosimini kamaytirish va siydik migdorini ko‘paytiruvchi ta’sin
nosteroid yallig'lanishga qarshi dorilar bilan ishlatilganda (indomr
tatsin) kamayadi. Kaliy va magniy dcfilsiti bo'lganda yuruk
glikozidlarining salbiy ta’sirini kuchaytiradi, aynigqsa glukokm
tikoidlar, furosemid, surgilar, litiy, karbenoksolon va boshqalar.

Ishlatilishi. Xafagon kasalligi va yurak yetishmovchiligiil.i
buyrak kasalliklari va jigar sirrozida tavsiya qilinadi.

14.3. Kaliyni saqlab goluvchi siydik haydovchilar

Triamtcrcen va amilorid.

Farmakodinamikasi. Bular  aldosteronni ragobaM
antagonistlari bo'lib, distal kanalchalar apikal membran»i|j
cpitcliylarida natriy va kaliyning passiv transportini falajlaydi.
shini kamaytiradi va oz miqdorda siydik ajralishini ko’paytiradi

Farmakokinctikasi. Ovgatdan keyin ichishga bcriUuliJ
Yaxshi so'riladi, triamterenni biologik o‘zlashtirilishi 50-70% vJ
amiloridniki - 90%. Dorining qariyib 80% qon ogsili hil«l
bog'lanadi.

Triamteren 90%, amilorid kamroq darajada biotransl()nn*|
tsiyaga uchraydi. Triamtcrcn ko'proq o'zgargan holda jigar oum
chigariladi, shu sababli uni jigar kasalliklarida tavsiya ctilnuse
Amilorid o’zgarmagan holda buyraklar orqgali chiqariladi,
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ibabli uni buyrak yctishmovchiligida ishlatiimaydi. Qondan yarim

ihigib kelish vaqti triamtcrcn uchun ].5—2,5 soat, amilorid uchun
rsu 24 soat. Shu sababli sutka davomida bular 1 yoki 2 marta
k-riladi.

O’zaro ta’siri. Boshqga siydik haydovchilar (boshga guruh-
larga garang), kaliy bilan birga tavsiya ctish xavfli.

Salbiy ta’sirlari. Kaliy migdorining ortib ketishi (giperka-
liycmiya) va mctabolitik asidoz ko'proq buyrak yetishmovchiligi
*HN bcmorlarda uchraydi.

Folat kislotasi yetishmovchiligi bclgilari kclib chiqishi
muinkin, chunki triamtcrcn ptcridinlarga kirib. kimyoviy tuzilishi
I'liutidan folat kislotasiga o’xshaganligi uchun ptcridin va folat
>iilolasi folat kislotasining foliycn kislotasiga aylantirishda ishtirok
.iuligan folatredukta/.a fermenti uchun ragobatdoshlik giladi.

Ishiatilishi. Bularni ko‘proq boshqga siydik haydovchilarga
i" .bib. gipokaliyemiya va mctabolitik alkalo/.ning oldini olish

M ..iclida ishlatiiadi.
Spironolakton va kaliy konkreonat
Karmakodinamikasi. Bular kiritilgandan 1-2 soat vaqt
iiMH'h, nefronning distal qismidagi Na' K ATF-azani falajlaydi,
. ao‘z navbatida kaliyning nefronga chigishini kamaytiradi. bu
e «ltvning siydik bilan chiqgib ketishini kamaytiradi. Kcyinchalik
t<nlhi uldosteron faolligiga bog liq permcazalar faflligini falajlaydi.
Mu lerment kanalchalarning distal qgismida natrivning gayta
ulishini ta’minlaydi. Bular aldostcron antagonist bo'lib. faqat
irtldostcronizm holatlarida la’sir qiladi. Bular gon tomirlar
. eHiga natriy Kirishini susaytirib. gon lomir dcvorlarini lorayti-
ii .In moddalarga sczuvchanlikni susaytiradi.

llular aldostcron bilan raqobatlik qilib. yurakda fibroblast-
*Imuy liiollashuviga qarshilik ko’rsatadi, bu o navbatida kolla-
». Inmil bo'lishini kamaytiradi. bu esa kollagen matriksi rivoj-
.. niiini kamaytiradi va miokardda interstitsial fibrozni kamayti-

«i. luilurning hammasi surunkali yurak yetishmovchiligining
f.lii sckinlashuviga olib kcladi.
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Farmakologik samarasi. Siydik bilan kaliy chigib ketishini
kamaytiradi. Siydikni oz miqdorda ko‘paytiradi. Yurakka keyingi
zo'rigishni (postnagruzkani) kamaytiradi.

Farmakokinctikasi. Kaliy kankreonat vcnaga, 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 cga va 30% dan 70% ga teng. Qon ogsillari 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
suyuglig‘i bilan metabolitlar ko'rinishida chiqib ketadi. Kaliy
kankreonat va spironolakton metaboliti kankrenon asosan 75%
buyraklar orqali chiqib ketadi, shuning uchun ham buyrak
yelishmovchiiigida ular to‘planib qolib, kaliy miqdorining ortib
ketishiga olib kclishi mumkin.

Spironolakton va kaliy kankreonatning yarim chiqib ketish vaqgti
10 soatdan 35 soatga teng. Sutka davomida bular 3-4 marta ichiladi.

O’zaro ta’'siri. Boshga siydik haydovchi dorilar va yurak
glikozidlari bilan go’shib ishlatiladi. Tayyor holdagi dori shakllari -
lazilakton bor. Kaliy dorilari bilan go‘shib ishlatish man etiladi.

Salbiy ta’sirlari. Buyrak yetishmovchiligi bor bemorlarda
giperkaliyemiya va metabolitik asidoz kuzatilishi mumkin. Erkak
larda - erkaklik quvvatining pasayishi; ayollarda - virilizatsiyu
xayz ko‘rishning buzilishi; kamroq umumiy holsizlanish, qayl
qilish, giponatriyemiya, terida toshmalar, xolestaz, trombotsitopc
niya uchraydi.

Ishlatilishi. Birlamchi gipcraldosteronizm (Kron kasalligii
surunkali yurak yetishmovchiligi, jigar sirrozi, nefrotik sindrom, x*
fagon kasalligi boshga siydik haydovchi dorilami uzoq vaqt ishlatisli
dan keyin kelib chiqgan ikkilamchi giperaldostcronizmda ishlatiladi

14.4. Karbnangidraza ingibitorlari
Bularga asetazolamid va dixiorfenamidlar kiradi.
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Farmakodinamikasi. Bular proksimal kanalchalar epitcliy-
mula CO2 va H20 dan HC O3 kislota hosil bo'lishini boshgaradigan

i irboangidraza fermcnti faolligini susaytiradi. Buning nalijasida
'(02 dan 1T ionlarining hosil bo'lishini kamaytiradi. Vodorod
Hinlarining kanalchalarda natriyga almashinuvi buziladi, bu esa zz
n«vbatida natriyning gayta so'rilishini kamaytiradi. bular
"karbonatlar ajralib chiqishi va giperxlorcmik asidoz ko'rinishida
Wehadi. Qonning ishqor zaxirasi dori berish to'xtatilgach 1-2
i1imdan keyin normallashadi. Karboangidraza ingibitorlari chaqir-
I'rtii metabolik asidozda kompensator tar/.da CO2 o'pka orqali chiga
w'ihlaydi, shu sababli bu dorilar og'ir nafas yctishmovchiligida.
H miyada, diabetda va ichak infcksiyalarida bcrilmaydi.
Karboangidraza ingibitorlari kuchsiz natriyurcliklar bo'lgan-
i'i sababli, proksimal kanalchalarda gayta so'rilib ulgurmagan
iiny Genic halgasida so'riladi va distal kanalchalarda kaliyga
" ishinadi, shu sababli ular kaliyurezga sabab bo'ladi.
Amaliyot nuqtai nazaridan ularning boshga tizilmalarda
.ilioangidrazani faiajlashi katta ahamiyat kasb ctadi. Ular bosh
1qorinchalarida, lomirlarda karboangidrazani faiajlashi sababli
11 miya suyugqlig'i va ko'z to'r pardasida siliar tanadan ko‘z ichi
nglig'ining chigishini kamaytiradi, miya ncyronlarida natriy va
migdorini kamaytiradi.
Farmakologik samarasi. Ko'z. ichki va orga miyu bosimini
* 'Miradi, bosh miya ncyronlari ko'zg'aluvchanligini oshiradi:
kaliyning siydik bilan chiqishini ko'paytiradi;
siydik ajralib chigishini biroz ko'paytiradi.
I armakokinetikasi. Bular ichishga bcriladi va yaxshi
"Udi Qondagi eng yuqori miqdori 2 soatdan keyin paydo
Yuborilgan dorining 90% qgon ogsillari bilan bogManadi.
<"n , higish vaqti 3 soatga teng. Dori sutkada bir marta, yaxshisi
m iiihib bikarbonatga go'shib bcrilgani ma’qul bo'ladi.
O'/aro ta’siri. Tiazidlar bilan birga berilganda siydik
li samarasi ko'payadi, biroq gipokaliyemiya xavfi ortadi.
kaliy saqlovchi diuretiklar bilan qo'shib berilganda og'ir
11 viiz beradi, shu sababli ular birga ishlatiimaydi.
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Siydik muhitining ishqgoriy tomonga burilganligi sababli,
kuchsiz ishqor xaraklerdagi dorilar (xinidin va efedrinning) chiqib
ketishi kamayadi; aksincha kuchsiz kislota muhitli salitsilatlar,
barbituratlar chiqishi tczlashadi; aminoglikozidlar, makrolidlar,
linkozaminlar va sulfanilamidlarning siydik yoMlarida mikrobga
garshi ta’sirini kuchaytiradi.

Bular kaliy tuzlari bilan birga ishlatilganda ularning samarasi
ortadi.

Salbiy ta’sirlari. Gipokaliyemiya, giperxloremik asidoz,
osteoporoz, gipcrkaisiuriya, siydik yoMlarida kalsiy tuzlaridan hosil
boMgan toshlarning ko‘payishi (sitratlar chigishining kamayishi
hisobiga); oshqozonda NSI chiqishini kamaytiradi, bu samarasi
dori bcrish to‘xtatilgach 3-5 kun davom etadi, bunda oshqozon
shirasining protcolitik faolligi 20% gacha kamayadi; katta
migdorlarda dispcpsiya, paresteziya, mushaklaming xolsizlanishi,
uyguchanlik, kamdan-kam allcrgik jarayonlar, trombotsitopeniya,
leykopeniya, agranulotsitoz chaqiradi.

Ishlatilishi. 1. Sckinlik bilan rivojlanayotgan cnsefalopatiya
2. Glaukoma. 3. Kichik epilcpsiya 4. O’pka - yurak yetishmov-
chiligidan kclib chiggan shishlarda. Bu holatda ular qonih
gidrokarbonat anionlari hosil boMishini kamaytirib, nafas markal/i
ko'zg'aluvchanligini kamaytiradi.

14.5. Osmotik siydik haydovchiiar (mannit, sorbil.
mochcvina)

Bu guruh dorilari ta’siri ostida nefronda osmotik bosim ortih
kanalchalar distal gismidagi nefron ishi izdan chigadi, suv v|
natriyning gayta so‘rilish vaqti uzayadi va ajralib chigi»!
ko'payadi.

Bundan tashqari, ogayotgan qon hajmining ortishi yui
o'ng boMmachasi va jigardan maxsus natriy uretik omilnir
chigishini  kuchaytiradi, bu omil proksimal kanalchalaul
natriyning qayta so'rilishini buzadi va kanalchalarning didi
gismidan natriyning qayta so'rilishini falajlovchi gond
aldostcron ajralib chiqishini kamaytiradi.
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Natijada bular sulkalik siydik migdorini kuchaytiradi, qon
bosimini ogayotgan qon hajmini ortishi hisobiga oshiradi. Bulardan
ko'prog mannit ishlatiladi, qolganlarining samaradorligi kam,
luining ustiga mochevinani jigar kasalliklarida berib bo‘Imaydi.

Farmakokinctikasi. Asosan venaga sckinlik  bilan
vuboriladi (tomchilab emas). Mannitni 10% to'gimalarga o‘tadi,
golgan gismi qonda goladi. Mochevina va sorbit esa to'gimalarga
ilvda o‘tadi. Mochevina sekinlik bilan biotransformalsiyaga
w liraydi, shu sababli u to‘gimalardan suyuqlikning gonga o'tishiga

iibab bo'ladi. Sorbit esa, to'qgimalarda butunlay va tcz glikogcnga
nyliinadi, bu uning samaradorligini kamaytiradi.

Kattaroq yoshdagi bolalarga nisbatan 3-4 oylik bolalarda
immnit sekinlik bilan chigarilganligi sababli, uning qurituvchi
la siri kuchliroq va davomliroqgdir.

Salbiy ta’sirlari: bosh og‘rishi, ko*ngil aynishi, gayt qgilish,
iari ostiga tushgan joyda nckroz, bilirubin va dori vositalarining
,. matoensefolitik to‘sigdan o'tishini oshirganligi sababli bolalarda
liluubin ensefalopatiyasi va qon quyilishi mumkin; mochevina esa
i iula goldiq azotni ko‘paytirishi mumkin.

Ishlatilishi. Miya to‘gqimasi shishining oldini olish va
In "lash uchun. Miya to‘gimasi shishi - jarohat. miya pardasi yoki

limalarining yallig‘lanishi * natijasida kclib chiqgan bo’lsa,
modiuretiklar yuborilmaydi.

( hagaloglardagi miya to‘qima shishida tavsiya ctilmaydi,
1l'«liula gistogcmatik to‘signing o'tkazuvchanligi yuqori bo‘lishi
«aliahli miya shishi kuchayishi mumkin.

1 Benzin, kcrosin. skipidar va formalinlardan zaharlangan-
iti'i "‘pka shishida, yurak yetishmovchiligida kclib chiggan miya
m ¢/imusi shishida bularni berib boimaydi, bu holatlarda ular

mik /o0 ‘rigishini kuchaytiradi.
Malqum shishi, glaukoma, dorilar bilan barbituratlar,
e+ uiludar, sulfanilamidlar, PASK, borat kislotasi va boshqalar
*4In gcmoliz chagiruvchi zaharlar (antifriz, kaustik soda va
k d»i kislotalari)dan zararlanganda ishlatiladi.
Yuqgoridagi moddalardan zaharlanganda bularni bcmorga
...... It mannit siydik muhitini ishqgor tomonga burishi hisobiga
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ularning parchalanishini tczlashtiradi, ikkinchidan, ogsillar va

gcmoglobinning cho'kmaga tushishining hamda kanalchalar tiqiiib
qolishining oldini oladi.

3. Ostcomiyclit, pcritonit, sepsis, kuyishda va karaxtlikda buda

dorilar zaharning chigib ketishini yaxshilab, qon bosimining
ortishiga olib keladi. O'tkir buyrak yctishmovchiligining
boshlang'ich davrida xali buyrak ishi buzilmasdan oldin
osmodiuretiklar yuborish mumkin.

Soatiga tana sathi nr hisobiga 50 ml siydik ajralsa, davolash
samarali sanaladi.

Samaradorligi va xavfsizligini nazorat qilish

1. Laboratoriya usullari: siydik bilan clektrolitlar ajralib
chigishini va ularning qon zardobidagi migdorini aniglash; siydik
kislota migdorini. gand va xolestcrin migdorini aniglash.

2. Asboblar yordamida: EKG (T-tishining manfiy bo‘iishi
va QR.ST oralig‘ining kamayishi, ya’ni gipokaliyemiya bclgilari-
ning paydo bo'lishi).

3. Klinik usullar: sutkalik siydik migdorini oMchash (bu
ko’rsatkich 2 litrdan ortmasligi kcrak, aks holda gipcrkoagulatsiya
xavfi ortadi).

Tana og‘irligini o'lchash (kunlik tana og‘irligininy
kamayishi 1 kg dan oshmasligi kcrak). shishlarning yo‘qolishi
o‘pka shishi belgilarining yo'qolishi (o‘tkir chap gorinchu
yctishmovchiligida).
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15-bob. Qon ivishiga va qon to‘gimasiga ta’sir giluvchi dori
vositaiarining klinik va farmakologik tavsifi

Zamonaviy tasavvurlarga ko'ra, trombocmbolik va gcmor-
iigik kasalliklar va sindromlarning kclib chiqgishida qon tomirlar
elevorining o‘zgarishi, gemodinamikaning buzilishi, gonning ivishi

u fibrinoliz xususiyatlarining buzilishi. gon clcmcnllarining
/garishi kalta ahamiyatga ega. Qon ivish buzilishi kasallik-
linning oldini olish va samarali davolash uchun qgon ivish
iniyonidagi o’zgarishlarni anig bilish muhim ahamiyatga ega. Bu
nummoni ilmiy asosda xal qilish sohasida ancha yutuqlarga
mhilgan bo‘lsa-da, amaliy tibbiyotda gcmokoagulalsiyani alohida

limlariga ya’ni trombotsitlar yopishqoqligiga (agrcgatsiya),
....nb hosil bo’lishi va fibrinolitik tizimiga ta sir giluvchi dori
esMtalari ko‘proq o’rganilgan (15.1-shakl).

Prollbrinolizin
0 to'gima akiivaiori

ProPibrinolozin
(plazmimgen)

Fibrinopcplidlar
(proleolis mahsulotlart)
I*>1-shakl. Fibrinoliz va qon ivish jarayoniga ta’sir qiluvchi
moddalarning ta’'sir yo'nalishi:
(9 susaytiruvchi, (+) quvvatlovchi ta’sir.

15.1. Trombotsitlar agrcgatsiyasi va adgcziya xususiyat-'y3l-

iti irtullovchi dori vositalari
lhilargaadrokson, serotonin, kalsiy preparatlari, etamzilatlar kiradi.

223

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Androkson (xromodrcn, adrcnogsil, scmikarbazon)

Karmakodinamikasi. Adrenalin mctaboliti, adrenalindan
fargi qon tomirlaridagi yurak mushaklaridagi adrenalinga sezuv-
chan qurilmalarni qitiglamaydi va shu sababli qon bosimini
oshirmaydi.

Androkson trombotsitlar qobig’i yuzasidagi alfa-adrcnoqu-
rilmalarni faollashtiradi va maxsus G-protcin yordamida S-fosfoli
pazani faollaydi (FLS). Trombotsitlar qobig'i va silozollarda o'/
substratlari va fosfatidilinozitoi difosfatni kataliz gilish tczligi bilan
farglanuvchi FLS bor.

Bu katalitik jarayonlar natijasida hosil boMadigan (inozitol
trifosfat va diatsilglitserollar) trombotsitlar cndoplazmatik retiku-
lumda tez va sckin almashinuvchi yo‘l yordamida hosil bo’ladigan
hujayra sitoplazmasidagi sof holdagi kalsiy migdorini oshiradi.

Hosil bo’lgan faol kalsiy bog‘langan aktinni hosil bo’lishim
boshgaruvchi protcazani faollashtiradi; araxidon kislotasidan hosil
bo'luvchi kuchli agregantlar (endopcroksidlar, tromboksan Ar)T
ishga solib yuboruvchi tromboksan A2: trombotsitlar qobig'idap.i
fosfolipidlardan hosil bo’luvchi trombotsitlarning faollovdii
omillar hosil bo‘lishini kuchaytiradi.

Kalsiy kalmodulin bilan birikib, miozin zanjirini fosfoi
lanishini boshgaruvchi fosfokinazani faollaydi, hosil bo'lgan
miozin aktin bilan birikadi.

Flosil bo’lgan aktomiozin trombotsitlar gisgaruvchan appa
ratini faollashtiradi va trombotsitlar yopishqgoqligini oshiruvthi
omillar (A FF, Villcbrand omili. cndoperoksidlar, tromboksan Aj,
serotonin, trombotsitlarni fallovchi omillami faolligi bu q
navbatida trombotsitlarni bir-biri bilan va endotcliy hujayral
bilan yopishish qobiliyatini ta’minlaydi.

Androkson mabhalliy ishlatiladi. kamroq ichishga, mushuk
va teri ostiga yuboriladi.

*armakokinclikasi o’rganilmagan.

O'z.aro ta’'siri. Adroksonni trombin. aminokapron kislot*
bilan hamda rutin, etamzilat va boshga qon tomirlari o’tkn/
chanligini kamaytiruvchi dorilar bilan qo’shib ishlatsa bo‘ladi

Salbiy ta’sirlari aniqglanmagan.
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Ishlatilishi. Parenximatoz Va kapillar gon oqishlarda,
ichakdan gon oqganda, chaqaloqglar melcnasida, tcriga qon quyilish
lulan kechayotgan trombotsitik purpurada tavsiya etiladi.

Serotonin. Tibbiyot amaliyotida scrotoninning sintez yo‘li
bilan olingan dorilari ishlatiladi.

Farmakodinamikasi.  Trombotsitlar  vopishqogligining
kuchayishi dorining trombotsitlar qobig'idagi scrotoninj-qurilma-
luiga ta’ siriga bog'liqg (adroksonga qarang).

Bundan tashgari. serotonin qon tomirlari cndoteliylaridagi
notonini-qurilmalarga ta’sir qilib. cndotcliyning gisgaruvchanlik
iiYilligini oshiradi. Bu ta'siri ularning kapillar qon ogqishlarni
in xtalishda amaliy ahamiyatga cga. Scroloninga sezuvehan
lunlmalar bronxlar va oshqozon-ichak tizimida ham bor, ularning
liliglanishi scrotoninning salbiy ta’sirlariga sabab bo'ladi.

Farmakokinctikasi. Venaga yoki mushakka yuboriladi.
Hulganda MJ1O yordamida yoki ichaklar hamda boshga to'qi-

ilLudagi katexol-orto-mctiltransferaza yordamida parchalanadi.
i nborilgan dorining 20-50% 5-oksindolsirka kislotasiga aylanadi,
i lim qgismi sulfatlanish yoki glukuronidlar ko'rinishida chiqib
1 lull Miya to‘gimasiga oTmaydi, uning yugorida nomi
builgan mctabolitlari buyraklar orqali chiqgib ketadi. Dori sutka
*Hiiiuida 4 marta (ko‘p yuborib boMmaydi) yuboriladi.
Buyrak kasalliklarida uning chigib ketishi kamayadi.
Ozaro ta’siri. Scrotoninni MAO ingibitorlari (iprazid.
e uiiid, furazolidon) bilan birga yuborib bo'Imaydi; trisiklik
<.ili-prassantlar (imizin) bilan yuborilganda u to'gimalar
iimnidan scrotoninning ushlab golinishiga to'sqinlik giladi;
iMilicnalin, mezaton, angiotenzinamid va allergiya chaqiruvchilar
n/ilpcnitsillin va b. lar) bilan berib boMmaydi.

Salbiy ta’sirlari. venaga yuborilganda tromboflebit xavfi

bronxlar torayishi, qorin sohasida og‘riq, ich ketish, gon
1 ... oshishi, bosh og‘rishi, yurak sohasida og‘riq, diurezning
* mMHtyishi kuzatiladi.

bhlatilishi. Trombotsitopeniya va trombotsitopatiyalardagi
. m quyilishlarda (Vcrlgof, Villcbrand kasalliklari), sitotoksik

n 11m yuborishdan kelib chiggan gcmorragiyalarda.
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Kalsiy (xlorid va glukonat) dorilari. Farmakodinamikasi.
Kalsiy trombotsitlar agrcgatsiyasi va adgcziyasida ishtirok etishdan
tashqgari. trombin va fibrinni faollashda gatnashadi.

Kaltsiy qon ivish jarayonida ishtirok etishdan tashqari
organizmda muhim o‘rin tutadi, u asab tizimida go'zg'aluvchanlik
va o'tkazuvchanlik jarayonlarida gatnashadi, presinaptik asab
qurilmalarida medialorlar chiqgishida, silliq va targ‘il mushaklar
qisgarishida, suyak to'gimasi hosil bo‘lishida. gon tomirlari dcvori
o'tkazuvchanligida, sekrctsiya jarayonida. antitelo hosil bo'lishida
va boshqga gatorjarayonlami boshqgarishda ishtirok etadi.

Farmakokinctikasi. Glyukonat kalsiyni venaga, mushakka
yuborish mumkin, ovqatdan oldin ichishga berish ham mumkin,
xlorid kalsiyni fagat venaga yuboriladi yoki ovqgatdan keyin
ichishga berish mumkin. Maxsus oqsil yordamida transport
gilinganligi 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 gon bosimini
tushiruvchi dorilar bilan venaga yuborish xavfli. Uni tetratsiklinlar,
ftorxinolinlar hamda boshqga ba’zi bir dorilar bilan ichilganda
ularning biologik o'zlashlirishini kamaytiradi.

Saibiy ta’sirlari. Ichilganda oshqozon-ichak shilliq parda
larini gitiglab turli dispeptik o'zgarishlarga sabab boMishi mumkin, |
venaga yuborilganda gon bosimi tushib ketishi mumkin. Mushak j
va tcri ostiga yuborilgan xlorid kalsiy qitiglab, to‘gimalarninn
nekroziga sabab bo‘lishi mumkin.

Ishlatilishi. Qon zardobida kalsiy miqdorining kamayishi
bilan bog'lig gon oqishlarda (ko'p migdorda sitratlangan donoi |
qgoni va kalsiyni kam saqglovchi yoki saglamaydigan qon o'mifii
bosuvchi suyuqliklar yuborilganda kelib chiggan qon oqishlai) |
Ba’zan trombotsitopatiya va trombotsitopeniyalarda tavsiyi |
qilinadi.

Etamzilat (ditsinon, siklonamin).

Farmakodinamikasi. Prostatsiklin samarasini falajluh |
trombotsitlar agrcgatsivasini oshiradi. I'o'gima tromboplastiiun”®
ozroq faollaydi.
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Etamzilal kapillarlar dcvorida mukopolisaxaridlarni polimc-
M/alsiyalanish jarayonini kuchaylirib, lomir dcvori o'tkazuv-
i liunligini mustahkamlaydi.

Farmakokinctikasi. Etamzilal mushakka, venaga yuborila-
tli, ichishga berish mumkin. Dori yaxshi tarqaladi, uning bu
Misusiyati a’zo yoki to‘gimaning qon bilan ta'minlanishiga bog'liq.
i>n ogsili va clcmentlari bilan yyengil bogManadi. Venaga

uborilganda qon to‘xtatish samarasi 5-15 dagigadan. mushakka
vuborilganda 30-40 daqigadan keyin boshlanadi. 1-2 soatdan
11yin eng yuqori cho‘qqisiga chigadi va 4—6 soat davom etadi, 24

ii davomida saglanadi. Ichilganda eng yuqgori samarasi 3 soatdan
1 >m boshlanadi. Taxminan 4 soatdan keyin organizmdan butunlay
tingib ketadi. Sulka davomida 3”1 marta yuboriladi.

O'zaro ta’siri. uni aminokapron kislotasi, vikasol. kalsiy
elotid bilan birga ishlatish mumkin. Boshqa dorilar bilan bitta
‘rtilsda yuborib bo*‘Imaydi.

Salbiy ta’sirlari. Katta miqgdorlarda yuborilganda bosh
i litnishi, bosh og‘rig'i kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Angiopatiya. kapillaropatiyalar natijasida kelib
u«|iidigan parenximatoz va kapillar yoki trombotsitlar vazilasi

ilishi yoki ularning soni kamayishi natijasida kelib chigadigan
I hi nqgishlarda samarasi yaxshi. Opcratsiyalardan keyingi qon
i iilarda, burundan, o'pkadan. eichaklardan, bosh miya
.(imnsidan gon oqganda ishlatiladi.

Sumaradorligi va xavfsizligini nazorat qilish:

I. Eaboratoriya usullari: trombotsitlar sonini sanashsanash
iimulu 150—400x 104/), trombotsitlar soni 50X104/ gacha
tMvganda qon quyulishi belgilari kuzatiladi; trombotsitopatiya
ililnrini aniglash:

) gemolizat agregatsiya testi critrotsitlarda critrotsit va
...... mdil'osfat  borligi asosida gemolizlangan eritrotsitlar

in-inn trombotsitlar agregatsiyasini chagirishga asoslangan;

) kollagcn adrenalin trombin ATF yordamida trombotsitlar

*i is.isi va adgcziyasini chaqirish;

B trombotsitlar katta-kichikligi va ultrastrukturasini
I MmuM sitometriya;

227

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

4) gonda serotonin, 5-oksindolsirka Kkislota va kalsiy
migdorini aniglash;

5) tromboelastografiya yordamida qon plazmasining
geparinga chidamliligini aniglash.

2. Klinik usullar:

- Dyuk (norma 1-7 daqgiqa) bo'yicha gon oqish vaqti davo-
miyligini aniqlash;

- endotelial («chimchilash», «jgut», «manjet») sinamalarini
o’tkazish;

- teriga gon quyilishi bclgilarini (pelexiya, ekximoz, burun-
dan qon oqishi) o'tkazish;

-tomirlar pulsatsiyasini o‘rganish.

15.2. Fibrin trombiari hosil bo‘lishini oshiruvchi dorii
vositalari

Bularga trombin, fibrinogen, vitamin-K preparatlari kiradi
Bular koagulopatiyalarda ishlatiladi.

Trombin. Farmakodinamikasi. Donor gonidan olinadigan
proteolitik ferment. Fibrinogen molekulasidagi arginil-glikol
orasidagi maxsus bog‘ni uzadi va molckula yadrosidan manfi>
zaryadli A va B fibrinopeptidni uzadi. Natijada elektrostatik itarisli
kuchlari susayadi va kalsiy ishtirokida fibrin polimeri hosi!
bo'lishiga imkon yaratiladi. Bundan tashqgari, trombin polimi'ii
fibrinni «tikuvchi» va trombotsitlar yuzasidagi maxsus qurilmalarm
katalizlovchi jarayonni boshgaruvchi XIIl  plazma omilim
faollashtiradi.

Farmakokinctikasi. Trombinni mahalliy, ingalatsiya yo
bilan va og‘iz orqali kiritish mumkin. Ampuladagi dori natu
xloridning izotonik eritmasida yoki epsilon-aminokapron Kkislol
sida eritilib, kuniga 3—4 marta ichishga beriladi. Trombinni
chigib ketishi antilrombin |ll ta’sirida va gon tomiri endoteli
yuzasida joylashgan maxsus oqgsil trombomodulin bilan birik
kompleks hosil gilish yo'li bilan organizmda eliminatsiy*
uchraydi.

O'zaro ta’siri. Trombinni epsilon-aminokapron kislotasi
adroksan bilan birga ishlatish mumkin.
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Ishlatilishi. Yuza qon ogishlarni to'xtatish uchun, ichki
u'zolardan va nafas yoMiaridan gon oqganda ingalatsiya bilan
kiritiladi.

Fibrinogen. Venaga vyuboriladi va mabhalliy ishlatiladi.
Venaga yuborishdan oldin maxsus eriluvchi (bidistillangan suv) da
iiitiladi va 25-35 C gacha isitiladi, so'ngra venaga yuboriladi.
Sutka davomida tomchilab bir maria quyiladi.

O'zaro ta’siri. Uni gon ivish jarayoniga ta'sir giluvchi
Iltoshga dorilar bilan ishlatish mumkin.

Ishlatilishi.

1. Fibrin paTdasi ko'rinishida gon ogayotgan joyga qo'yiladi.

2. Gipo- yoki afibrinogenemiya holailari (yo'ldoshning vag-
udan oldin ko'chishi, DVS sindromining Il va Il bosqgichlari).

3. Proaktivatorga boy a’zolarda jarrohlik (o'pka. proslata
Bt/i) operatsiyalaridan keyin; fibrinolitik moddalar ortigcha
Hiborilganda; ko‘p migdorda donor goni va gon o‘rnini bosuvehi
oivugliklar quyilganda.

4. A-gemofiliyada. chunki gemofiliyaga qarshi globulin A
VIl omil) tutuvchi fibrinogen preparati bor.

K vitamini prcparatlariga: fitomcnadion, vikasol kiradi.

Vitamin Kj (filloxinon) o‘simliklardan tayyorlangan ovqat
....ililalari va K2 (menaxinon) hayvonot mahsulollari bilan
4y Miiil.mga kiradi va ayrim icha"c bakteriyalarini sinlcz qilishi
Minn larglanadi.

labiiy K| (trans ko‘rinishi) sintetik olingan fitomenadion
Minus va sis-izomerlar aralashmasi) ralscmat bo'lib, K, vitamini
t<i.iln|'ik xususiyatlarini saqlaydi.

Vikasol ham K vitamini sintetik o‘rnini bosuvehi dori, farqi
e ivda eriydi va K3 vitamini (menadion) deb qaraladi.
4 t «solning gqon ogishini to‘xtatishi uning jigarda parchalanishidan

il lio'ladigan Ki va K2 vitaminlariga bog'lig boMib, shu sababli
nTuy gon to‘xtatuvchi samarasi asta-sekin kuzaliladi. Vikasol
k<t Mi uksidlovchi xususiyatga ham ega.

I'urmakodinamikasi. K vitamini lagat organizmdagina
, * I'nkiida cmas) gon ivish jarayoniga ta’sir giladi. Buning sababi
* iilumini organizmda gidroxinon-epoksid xinon yo‘nalishida
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birin-kctin hosil bo‘lib turadi. Gidroxinon-cpoksid ko‘rinishidagi
slmkli  turli ogsillar tarkibidagi glutamin kislota qoldig‘ini
karboksillovchi karboksilaza fcrmentini faollaydi. Shundan keyin
bu ogsillar faollanadi. shu yoM bilan gon ivishida ishtirok etuvchi
(Il protrombin, VII prokonvcrtin, I1X-B gemofiliyaga garshi
globulin, X-trombotropin) hamda C va S protcinlar (qon ivishini
susaytiruvchi xususiyatli) va kalsiyni bog'lab oluvchi (KBO), gon
zardobidagi, ichak dcvoridagi, buyraklar kanalchalaridagi modda
(osteokaltsin)lar faollanadi.

Vitamin K yyetishmasa gon ivishida faol gatnashadigan
ogsillar hosil bo‘lsa-da, nofaol ko'rinishda (ya’ni akarboksi I, VI,
IX, X omillar) bo‘ladi. (akarboksi Il protrombinga garama-qgarshi
xususiyatga ega). Faollangan C va S proteinlar, trombotsitlar.
endotcliy hujayralari yuzasidagi fosfolipidlar bilan birikib
proatscllerin (Va) va A-gemofiliyaga garshi globulin (Villa)
plazma omillarini faolsizlantiradi va qon oqgishni to‘xtatadi. Bir
vaqtning o‘zida ular to'giinalar aktivatori plazminogcnni
Taolsizlantiruvchi omillarni falajlab, plazminogenning endoteliydan
chiqgishini ko'paytiradi, bu esa o0'z navbatida Fibrinolizni
kucbaytiradi. Normada vitamin K ning bu xususiyati o0°‘zini
namoyon qila olmaydi. Biroq. vitamin K raqobatchilari
(ncodikumarin va boshqalar) ko‘payib kctganda bu mcxanizm
o‘zini ko‘rsatishi va gon oqishi kuchayishi mumkin.

Vitamin K ning organizmdagi yana bir biologik ahamiyali
shuki. u nafas olish zanjirida vodorod ionining NADN dan KoQ g*
o’tishiga, flavoprotein | (NADN dcgidrogenaza ishtirokisi/l
kcchishiga yordam bcradi shu yoi bilan u mitoxondriylarda All
hosil bo'lishini osonlashtiradi. K vitamini ishtirokida albuminlar
miofibril oqsillar qon tomirlarining clastikligi omillari hosil
boMishi aniglangan.

Farmakokinctikasi. Fitomcnadion ovqatdan 30 dagiga oldin
ichishga. vikasol esa ichishga, venaga. mushakka yuboribh
Vikasol oshqgozon-ichak tizimida sekin, fitomenadion esa id
so‘riladi, ammo uning o‘zlashtirilishi uchun safro va yog‘lar kcink
bo'ladi. Fitomenadion ichilgach qonda 30 dagigadan keyin paydi
boMadi. eng yuqori miqdori 2-8 s dan keyin kuzatiladi.
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Vikasol o‘zi cmas balki uning tabiiy mclabolitlari vitaminlari
Ki va K2 ta’sir etadi, shu sababli uning ta’siri 24 soatdan keyin
Mi/atiladi. Bular ishlatilayotganda PTI ko‘rsatkichi o'zgarmasa,

tlon ogishni boshqga yo'l bilan to’xtatishni o'ylab ko‘rgan ma’qul.
Mular yo‘ldoshdan yomon o‘tadi, sutga esa yaxshi o4adi.

Dori ichish to’xtalilgach wularning ta’siri 3-5 kungacha
tUlanadi. Ular jigarda mctabolizmga uchraydi, metabolitlari siydik,
nl'ro suyuqglig‘i orqali chigariiadi. Sutka davomida 3-4 marta
U nladi.

O'zaro ta’siri. K vitaminini asctilsalitsilat kislotasi. 11 va Il
<vlod scfalosporinlari. PASK, neodikumarin, fenilinlar bilan birga
.nil bo‘lmaydi (ragobatchi).

K vitamini agregantlar. fibrinoliz ingibilorlari (cpsilon-
....nokapron) bilan birga ishlatilganda ularning qon to'xlatish
inuirasi ortadi.

Salbiy ta’sirlari. Vikasol oksidlovchi bo’lganligi sababli
.iii miqdorlarda yuborilganda yoki lo'planib qolgan holatlarda
iimisillarni gemoliz giladi yoki gonda metgemoglobin hosil
i Irliiga sabab bo'ladi. Aynigsa, crilrotsitlardagi qaytalanish
..sniilarida ishtirok ctuvchi glukoza-6-fosfatdegidrogenazalar,

t .i.iiionrcduktazalar yctishmaganda (enzimopatiya) yoki
1. |rti<4|larda, eritrotsitlar tezda oksidlanish (fetal) xususiyatga ega
lull Shuningdck, metgemoglobinrcduklaza yetishmovchiligida

i .lolni jigardagi biotransformatsiyasi sekinlashadi.

(icmolitik  sariglik bclgilari  bor bemorlarga vikasol
<*MIm«ydi, bunday bolalarda eritrotsitlar busiz ham. gemolizga
uliivihan boMadi. Fitolinadon bu hodisalarga sabab bo'Imaydi.

Vilumin K preparatlari trombotsitlar funksiyasini buzadi. shu
A »Llt uning preparatlarini trombotsitopeniya va trombo-
. .Jirtliyasi bor bemorlarga berib boMmaydi.

Ishlaiilishi. 1. Vitamin K homiladorlikning oxirgi haftasida,
.t.Mi onalarga va yangi tug'ilgan bolaiarga profilaktik
<,.«.lliirda bcriladi.

Chaqalogiarda uchraydigan idiopatik yoki homiladorlikik
*..U unaning neodikumarin, rifampitsin qabul qilish natijasida
»iiil*digan erta qon ogishlarda tavsiya ctiladi.
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3. Tug'ilgandan kcyin 2-5 hafta ichida uchraydigan (bola-
ning sifatli ovgatlanmasligidan, jigar yoki o*t yoMlari kasal-
liklaridan kclib chigadigan kasallik) gon oqishlarda.

4. | oylikdan oshgan chaqgaloglarda (bolalar ovgatida K vita-
mini yetishmasligi, bolalarda uzoq ich ketishidan, mukovistsidoz,
o‘t yoMlari bckilib golishdan. gcpatitlardan, antikoagulyantlar yoki
antibiotiklar olayotgan bolalarda uchraydigan) qon ogishlarda.

5. Jarrohlik operatsiyalaridan oldin va kcyin, gon almash-
tirish magsadida donor gonini quyishdan kcyin.

6. Prolrombin Il va VIl  prononvertin  omillar
yctishmasligidan kelib chiggan gon oqishlarda (soxta gcmofiliya).

7. K vitamini antagonistlari ishlatilganidan kelib chiggan
mushak quvvatsizligi, ichak atoniyasi. yurak yetishmovchiliklarida.

8. Raxitda tavsiya ctiladi.

Samaradorligi va xavfsizligini nazorat gilish

1. l.aboratoriya ko‘rsatkichlari:

- Li-lJayt (normaga 5-10 daqiqa) bo‘yicha gon oqish vaqgtim
aniqglash;

- Protromboplastin vaqtini yoki PTIni aniglash (norma 50-1
70%); |

- Trombotest, mikrokoagulatsiya tcsti (norma 10-12 soniya); |

- Kalsiy vaqtini (norma 90-130 soniya);
Tromboelaslogramma ko‘rsatkichlari; |

- Qon plazmasining gcparinga sczuvchanligini aniglashl
(norma 135 soniya). Siydik va axlatda critrotsitlar borliginl
aniglash (Grcgerscn sinamasi).

2. Klinik ko‘rsatkichlar - yumshoq to'gimalarga gmi
quyilish bclgilarini va ichki a'zolardan gon kctishini aniglash.

15.3. Fibrinoliz ingibitorlari

Bularga cpsilon-aminokapron kislota, paraaminometilben/ N
kislota, panlriptin, ingitril. kontrinol. gordokslar kiradi. Hulll
fibrinolitik tizim faolligi oshganda yoki yctarli migdorda film
ishlab chiqgilmasligi bilan bog'liq koagulopatiyalar (tomir purpnrfl
va gemaloma tabiatidagi qon oqishlar)da ishlatiladi.
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Epsilon-aminokapron kislota (afihrin, amikar, cpsamon)

Farmakodinamikasi. Lizin aminokislota hosilasi hisobla-
nadi. Fibrinogen va Fibrin molckuiasidagi 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 saqglaydi. U plazminogcnni faollovchi
moddalar bilan birikib uni falajlaydi.

Rundan tashqari, cpsilon-aminokapron kislota trombopoezni
>miImytiradi va trombotsitlar sczuvchi qurilmalarini tabiiy
4'icgatlar (trombin, kollagen, tromboksan Aj)ga sczuvchanligini
emhiradi. Katta miqgdorlarda, aksincha, bu dori trombotsitlarni
esjliiradi va bu/adi.

Epsilon-aminokapron kislota yengil dcsensiblizatsiyalovchi
"i yirllig‘lanishga garshi ta’sir ham ko‘rsatadi, buning sababi
Immlar hosil bo‘lishini falajlash xususiyatidir.

lining immunosupressor samarasi komplcment tizimini
UUl|lashga bog'liq. Va nihoyat bu dori jigarning zaharsizlan-
<"nviiii faoliyalini oshiradi va virusga qgarshi la'sirga ham cga.

Farmakokinctikasi. Preparat venaga tomchilab yuboriladi,

lu.hga ham beriladi, ichishdan oldin kukunni (poroshok) yengil
duim suvda critiladi yoki poroshok ichilgach shu suyuqlik bilan
uUli. Oshgozon-ichak tizimisi 60% va undan ortiqroq so'riladi.
..... In eng yugori migdori 1-2 soat davomida kuzatiladi. Qon
«i./masi ogsillari bilan (2-3%) kam bog'lanadi. Qondagi samarali
".(.Ittri 6 soat davomida sagianadi. Sulkasiga 4 marta kiritiladi.
"*"4  Kiritish to'xtatilgach uning fibrinogcnga ta’siri 1-3 kun
U»-umda sagianadi.

kiritilgan dorining 20-30% jigarda biotransformatsiyaga
M)w«V(ll. golgani buyraklar orqgali siydik bilan o'zgarmagan holda
il.uli Huyrak yctishmovchiligida to'planib qolish xavfi ortadi.

O /aro ta’siri. Preparat ichilganda trombin va adrokson

..unarali hisoblanadi (chaqaloglar mclcnasida). Venaga

glukoza critmasi gidrolizatlar. karaxtlikka qgarshi

..... “«81 bilan samarali hisoblanadi. Preparatni konlrikal bilan
¢ t'.it utvlli, bunda massiv tromb hosil bo’lishi xavfi bor.
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Salbiy ta’sirlari. Yuqori nafas yoMi shamollashi, terida
toshmalar, ko'z sklerasining qizarishi, burunning bitib qolishi
ko'rinishidagi allergik reaksiyalar; ko'ngil aynishi, oshqgozon
sohasida og'riq, ich ketishi; vcnaga tez yuborilganda bosh
aylanishi, quloqg shang'illashi, ortostatik reaksiyalar, bradikardiya,
yurak ritmining buzilishi; tromboz, emboliya tolplanib qolganda
gon ogqish; kamdan-kam holatlarda mushak tonusining pasayishi
kuzatiladi.

Ishlatilishi. Qon va to‘gimalarning birlamchi fibrinolitik
faolligini ortishi va gipofibrinogenemiya bilan kechayotgan qon
oqgishlar; fibrinolizni faollovchi omillarga boy to'gimalar (o'pka,
prostata bezi)da o‘tkazilgan jarrohlik muolajalarida gon oqishning
oldini olish; fibrinolitik moddalar va konservatsiyalangan donor
qgoni yuborilganda tavsiya etiladi.

Bundan tashqari, komplement (glomerulonefrit) va Kkininlar
faolligi oshgan kasalliklar (travmatik, gemorragik va septik
karaxtliklar), kuyganda, meningitda tavsiya etiladi.

Klinik-farmakologik ko’rsatkichlari bilan epsilon-amino-
kapron kislotaga yaqgin 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’gimalaridan olingan dorilar proteazalar ingibitorlari
hisoblanadi.

Farmakodinamikasi. Bu dorilar ta’sir qgiluvchi aprotinin
ishqoriy xususiyatli polipcptid hisoblanadi. Aprotinin-proteolitik
fermcntlar-plazmin (fibrinolizin), tripsin, ximotripsin, Kkallikrcin,
kislotali glikoproteidlar va mukopolisaxarid (geparin) bilan faolsi/
komplekslar hosil giladi.

Bularning falajlanishi o'z navbatida lo‘gimalarda bu biologik
faol aktivatorlarni falajlaydi va klinik samara beradi.

Farmakokinctikasi. Bular venaga tomchilab yoki sckinlik|
bilan quyiladi. Aprotininning qondagi miqdori tezda yuqol
darajalarga ko'tarilib. tezda hujayra tashqgarisidagi suyugliklar
o'tadi va buyrak proksimal kanalchalari epiteliysida tezda to* planll
biotransformatsiyaga uchraydi.
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Asosan mctabolitlar ko'rinishida buyraklar orqgali chiqgib
keladi. Yarim chiqib kctish vaqti dori sifatiga va buyrak faoliyatiga
iamb. 1-12 soatgacha boMishi mumkin. Dorining qondagi
miqdorini ushlab turish uchun tomchilab yuboriladi.

O'zaro ta’siri. Bular glukokortikoidlar bilan qo‘shib

lilutiladi, chunki glukokortikoidlar ham yallig'lanishga garshi va
rmicazalar ingibitorlari asoratlarining oldini oladi.

Salbiy ta’sirlari. Allcrgik jarayonlar, gon bosimining

 uyishi, bronxlar torayishi, miya gon aylanishi buzilishi.

Ishlatilishi. O'tkir va surunkali pankrcatit pncvmokokklar
iim|iruvchi dcstruktiv o'pka shamollashlari, buyrak ishcmiyasi.
"VS sindromining Il va lll fazalari va gonda kininlar oshib
* irimda (cpsilon-aminokislotaga qarang) ishlatiladi.

Kibrinoliz ingibitorlari samaradorligini va xavfsizligini
4/orut qilish.

1 Laboratoriya ko‘rsatkichlari bu dorilar ishlatilganda
< un\ nazorat usullari hisoblanadi: a) 10 marta suyultirilgan gon

elnmida qonning umumiy fibrinolitik faolligini aniqglash.
*I'Inhulin testi, tromboclastogramma;
b) gon zardobidagi fibrinogen miqgdorini aniglash (kritik
* i\ikich 100 mg%) ga teng;
d) gqon ivish va prolrombin vaqtini aniglash;
i) fibrin monomer komplcksini topish, s”afillokokklar
iH»ligogligini aniqglash, parakoagulatsion (etanol, protamin sulfat.
«* w' utrolin testlar), fibrin va fibrinogen parchalanishidan hosil
1iim mahsulotlar (mctabolitlar)ni aniglash;
) siydikni eritrotsitlarga. axlatni yashirin qon oqishga
*diirinh.

1 laraklinik usullar: ultratovush va angiografiya usulida
"Iniini aniqlash.

t Klinik bclgilar: yumshog to‘gimalarga. ichki a’zolarga.
*Miglurga o°‘z-o‘zidan qgon qo'yilishini aniglash, ichakdan,
ii ultnulan va o'pkadan qon oqishi, shikastlangan joydan uzoq

i* Hijihi.
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15.4. Trombolitik dori vositalari

Bularni 3 guruhga bo'‘linadi: agregatsiyaga qarshi, qon
ivishhi susayliruvchilar va fibrinolitik moddalar.

Bular trombotsitlar yopishqoqligi va qonning ivish xususiyati
ortibketganda lavsiya etiladi.

Agregatsiyaga qarshi moddalar

Trombotsitlar, eritrotsitlar yopishqogligini (agregatsiya)
susajtiruvchi dorilarni quyidagicha boMish mumkin:

a) Tsiklooksigenazani falajlovchilar (asetilsalitsilat kislota,
indonetatsin, sulfinpirazon, brufen, naproksen va boshqalar);

b) sAMF fosfodiestraza va adenilsiklazani falajlovchilar
dipirdamol (kurantil), tiklopidin, rekornal, pentoksifilin, trental.
Anticksidanllar (ionol, bioxinol va boshqalar);

d) iromboksantinsintetaza ingibitorlari (imidazol unumlari);

c) prostasiklin sintezini kuchaytiruvchilar (piramizol unum-
lari, fcntoksifillin, kalsitonin, angiotenzin Hi, kumarin va nikotin
kislob unumlari);

f) prostanoidlar (prostasiklin, prostaglandin E| va D 2);

g) trombotsitlar komponentlari cho‘kishini ingibitorlari
(vazdaol moddalar, suloktidil, piratsetam).

Ishlatilishi. Koronar, bosh miya va oyoglar trombozininjf
oldiniiolish hamda koronar shunt va yurak qopqgoqchalari protezlan
tromidarida, retinopatiyada ishlatiladi.

Geparin bilan birga DVS sindromining Il va Ill fazasida,
geparin va traksilol bilan birga DVS sindromining Il fazasida
tavsija gilinadi.

Asetilsalitsilat kislota (aspirin). Farmakodinamikasi.

Qondagi dori migdorining ortishi bilan avval antiagrcganl,l
so'nga esa issiq pasaytiruvchi, yalligManishga garshi, og'riiH
qoldiiuvchi samarasi rivojlana boshlaydi (nosteroid yalligManishm
garshi guruhdagi dorilarga garang. (18-bob).

Trombolsitlarning yopishqoqligiga garshi ta'siri prostaglan |
dinlarajralishi va metaboliz.m ta’siriga bog‘lig. Aspirin siklookili
sintebzani gaytmas darajada falajlab. trombotsitlarda trombok‘i*nl
A2 hisil bo’lishini kamaytiradi, bu esa faol proagregant hisoM#-1
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uadi. Katta migdorlarda aspirin, bir vaqtning o‘zida tomirlar ichki
qavati (endoteliy) ham prostasiklin va boshga antitrombolitik
prostaglandinlar (Ei va D 2va boshqgalar) sintezini kamaytiradi.

Asetilsalitsilat kislota jigarda vitamin K bilan faollikka
uchraydigan (lI, VII, IX, va X) zardob omillari hosil bo‘lishini
buzadi, ya’ni vitamin K ragobatchisi hisoblanadi.

Farmakokinetikasi, ozaro ta'siri, salbiy ta'sirlarining
nosteroid dori vositalari guruhiga garang (18-bob).

Tiklopidin (tiklid). Farmakodinamikasi. liklopidin E| va
1); prostaglandinlar va prostasiklin hosil boMishini kuchaytiradi,
immbotsitlar va eritrotsitlar yopishqoqligini falajlaydi. Lining bu
Misusiyati asetilsalitsilat kislotaga nisbatan kuchliroq.

Farmakokinetikasi. Ovqgat vaqgtida ichishga beriladi.
kiritilgan miqdorning 80% dan ortig'i so‘riladi. Qondagi eng
nigori miqdori 2 soatdan keyin kuzatiladi. Asosan siydik bilan
i Ingib ketadi.

O'zaro ta’siri. Boshga antiagregant va antikoagulanllar
lilan birga yuborilganda qon quyilishi va trombotsitopeniya
K4/utilishi mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Ich ketish, oshqozon sohasida og'riq, terida
illrigik  toshmalar, bosh aylanishi, kamdan-kam sariqlik,
K\kopeniya, agranulotsitoz kuzatiladi.

Dipiridamol (kurantil, pcrsantin). Farmakodinamikasi.
Kui.intil adenozinni parchalovchi adenozindezaminazani falajlaydi.
\<lenozin endogen agregant - adenozindifosfatrfti raqobatchisi
iHiublanadi. Antiagregant samarasi yana dori tomonidan sAMF
» hun fosfadiesterazani falajlab, bu o0‘z navbatida sAMFning
u"mhotsitlardagi miqgdorining oshishiga. bu esa kalsiyni bog'lan-
, *u holda ushlab turishga sabab bo’ladi. Bu o‘z navbatida trom-
i euiitlarda faollovchi agrcgantlar hosil boiishini sekinlashtiradi.

Dipiridamol qon tomirlari endoteliysida prostasiklin hosil
1 lidiini falajlab, trombotsitlarning endotclivga yopishishiga
i<linlik ko‘rsatadi.

Dipiridamolning trombotsitlar agregatsiyasini susaytirish

mlu asetilsalitsilat kislotasinikiga teng, birog u aspiringa xos
wlhiy ta'sirlami keltirib chigarmaydi, undan tashgari, dipirida-
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molcla qon tomirlarini kcngayliruvchi va immun tizimini
usluruvchi samarasi ham bor.

Farmakokinctikasi. Venaga, mushakka, sckinlik bilan
yuboriladi. sababi gon bosimi tushib ketish xavfi bor, ichishga
ovgatdan bir soat oldin bcriladi. Tez va yctarli migdorda qonga
so'riladi, gonda eng yuqori miqdori 1.5—2 soatdan keyin kuzatiladi.
To'gimalarga yaxshi o'tadi. Jigarda glukuronidlarga aylanadi va
siydik. safro suyuqlig'i bilan chiqib ketadi. Metabolitlari ichakdan
gonga gayta so'riladi, bu jarayon turli individlarda farq qiladi. Shu
sababli metabolitlarining yarim chiqib ketish vaqti 2 soatdan 10
soatgacha keng diapazonda boMadi. Sutka davomida 3 marta
bcriladi.

O'zaro ta’siri. Dipiridamol boshga dorilar bilan bitla
shprisda bcrilmaydi (ignani bcrkitib go‘yadigan cho‘kma hosil
bo‘ladi). Uni asetilsalitsilat kislota va geparin bilan ishlatish
mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Yuzning o‘tib kctadigan gqizarishi, gon
bosimining tushib ketishi, tcridagi allcrgik toshmalar. teri ostign
tushganda qitiglaydi.

Pcntoksifillin - (trcntal). Farmakodinamikasi. Kimyoviy
tuzilishi jihatidan ksantin unumi hisoblanadi. Adenozin (purin)
qurilmalarini falajlaydi. Natijada qon tomirlari ichki qavatida
prostasikiinlar hosil bo'lishi kuchayadi, tromboksan At hosil
bo‘lishi kamayadi. O sma nckrozi chaqiruvchi alfa- omil sintczim
buzadi. Bu omil normada qon tomirlarida hujayra adgeziyasi
siqilishini faollaydi va qon tomirlarining kuchli toraytiruviin
cndotcliy qurilmasini kuchaytiradi. U fosfodiesterazani falajlal»
trombotsitlarda sAMF to'planishiga olib keladi. Yuqoridnui
jarayonlar trombotsit va eritrotsitlarning yopishqoqligiga garshilik
qiladi.

Trcntal eritrotsitlarda kcchayotgan glikoliz  jarayomnl
faollaydi, natijada eritrotsitlarda: spektrinning (eritrotsitlar qobiK i
ichki kaskadi gismi) aktinga yaqinligini pasaytiradi, bu eritrotsitim
qobig‘i clastig'ligini oshiruvchi difosfoglitscrat migdorini oshirmil)
eritrotsitlar shaklining o'zgaruvchanligini boshqgaruvchi gcmoni
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M»m (aynigsa gaytalangan)ni idora ctuvchi ATF miqdorini
puytiradi (eritrotsit diamctri 7 mkrn, kapillar kengligi 5 mkm);.

Dori gabul qilishning 2-4 haftasiga borib gqonning umumiy
I'ishgoglik xususiyati fibrinogen migdori kamayadi hamda gonda

= s Mmolizni faollovchi moddalarni ko*payliradi.

Trcntal qon tomirlarni kuchsiz kcngaytiradi, bu

mkrotsirkulatsiyani yaxshilab, to‘qimalarning kislorod bilan
nimlanishini yaxshilaydi.

Karmakokinctikasi. Vcnaga. artcriyaga tomchilab yoki
iMilan kcyin ichishga beriladi. Dorining qondagi eng yuqori
lInri 1-2 soatdan keyin kuzatiladi, samarali miqdori esa 4-8
i icha saqlanadi. Sutka davomida 3-4 maita kiritiladi.

I'cntoksiflllin jigarda 7 ta faol metabolit hosil qiladi, bular

t <r\, pacha) siydik orqali chigariladi. Buyrak yetishmovchiligida
mindigan miqgdori korreksiyalanadi.

O'zaro ta’siri. Trentalni boshga antiagrcgantlar. geparin.
mpiukinaza, fibrinolizinlar va qon bosimini pasaytiruvchi,
nluibctik moddalar bilan birga berish mumkin. bu holatlarda uni

-nl.1nii Kamaytiriladi.

Salbiy ta’sirlari. Dispeptik hodisalar, bosh aylanishi,

* uw|’ gizarishi, parenteral yuborilganda qon bosimining tushib
In. kamdan-kam terida eshakem va qichish kuzatiladi.

14.5. Fibrin tromblari hosil bo’(ishiga garshilik giladigamdigan
« >vo'titalar n
Aiiiikoagulantlar (geparinning natriy va kalsiyli tuzlari,
t putin, (raksiparin, dalteparin, klivarin, neodikumarin, varfarin,
1"in.u, fepromaron, fenilin, omefin).
(eoparinlar. Bular anion elektrolitlar bo‘lib, bir-biridan
4»| tislola qgoldig‘i soni va sifati jihatidan farq qiladi. Anion
. in ular molekulasiga manfiy zaryad beradi.
llilyvon o‘pka va jigar to‘qimasidan olinadi (geparinning
ii iti/i va cho‘chga geparinining kalsiyli tuzi yoki kalsiparin).
m _ui|iiri molekulali (molekula og‘irligi o'rtacha 10-16 kD va
am vuqori) geparin, yana kichik molekulali (2,5-8 kD)
eevuliiiigan  geparin (logiparin, fraksiparin, dalteparin,
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plivarin)lar. Bular yuqori molekulali gcparinlarni baktcrial gepan
naza yordamida fcrmcntativ dcpolimcrlash yo‘li bilan olinadi
Bulami |l avlod gcparinlari dcyiladi. Bular fagat molckulai
og'irligi bilan emas. balki farmakodinamik, farmakokinetik
ko'rsatkichlari va salbiy ta’sirlari bilan ham farqg qiladi.

Farmakodinamikasi. Qonda aylanib yurgan anlilrombin 11 iii
musbat qutblangan amin guruhlari bilan manfiy qutblangan geparin
maxsus gismlari birikadi. Buning natijasida antitrombin 111 nini
maxsus arginil guruhlari Ila, IXa, Xa. Xla va Xlla omillar fuel
markazlari bilan o‘zaro rcaksiyaga kiradi va ularning faolligini w
fibrin tromblari hosil bo'lishini susaytiradi.

Shunday qilib, gcparinning gon ivishini susaytirish samarau
gondagi antitrombin Il migdoriga bog’lig, shu sababli antitrombin
11l ning gondagi tangqisligini geparin yuborishdan oldin yanjil
tayyorlangan donor qonini yuborib, uning miqgdorini ko’paytirnh
kcrak.

Geparin antiplazmin bilan birikib fibrinolitik tuzilm*
faolligini oshiradi. Bundan tashqari. geparin qon tomirlari icbM
gavatida yugori miqgdorlarda (gondagiga nisbatan 100 barulw
ortig) endoteliy va trombotsit, eritrotsit yuzasini Tanmy,
qutblanishga olib keladi, bu esa ularning yopishqoqlik xususiyaM
kamayishiga sabab bo‘ladi.

Dcmak, geparin antikoagulant, antiagregant va fibrinolml
dori vositasidir. Uning antikoagulantik samarasi organizmd.i **
probirkada ham kuzatiladi. Kichik molekulali gcparinlar qon i
vaqgtiga ta’sir qilmasa-da ularning davolovchi samarasi yTwwu
molekulali gcparinlarga nisbatan yugqori. Bu gcparinning ;imi|
ta’siri trombotsitlar yopishqoqligining faolsizlanishga bog‘lighn
ko‘rsatadi. Klinik samarasi bilan qon ivish vaqtini ortishi ori*
korrclatsiya yo~gligi buning tasdigM hisoblanadi.

Geparin yana T va V limfotsitlarning kooperatsiyasini,
gammaglobulinlar hosil bo'lishini buzadi: gistaminni bog'labnl
va gistaminazani faollaydi: lipaza faolligini oshiradi.

Farmakokinetikasi. Geparinni venaga, mushakka
ostiga, ingalatsiya, cndolumbal va elcktroforcz yordamida ymbl
mumkin. Venaga yuborilganda gonning suyulishi tez, mush
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yuborilganda 15-30 daqiqada, tcri ostiga yuborilganda 40-60
litgiga, ingalatsiya gilinganda eng yuqori samara 18-20 soatdan
tuvin kuzatiladi va yuborish yo'liga muvofig gon ivishining
HMtyish samarasi 4—5 s; 6-8 s: 12 soat va 2 haftagacha davom
nshi mumkin.

Venaga, mushakka geparin kuniga 4-6 maria, tcri osliga 2-3

" iilu yuboriladi. Kam molekulali geparinlar tcri ostiga. mushakka
.nltorilganda standart geparinga nisbatan (30%) yugori biologik
/lashlirish (100%) ko'rsatkichiga ega. Geparin ingalatsiya yo'li
tn yuborilganda alveola makrofaglarida to'planib, dorining uzoq
Mt gonga lushib turishini la’minlaydi. Halla davomida 2-3 maria
esbnriladi.

Geparin qonda asosan lipoprotcinlar hamda fibrinogen.
siKioglobulinlar va albuminiar bilan bogianadi. | raksiyalangan
eimlart) geparinga nisbatan kichik molekulali gcparinlarda qon
i tllLiri bilan bogianish darajasi pastroq. Targalish hajmi 40 dan
" ml/kg atrofida bo'ladi. Geparin yo'ldosli va ona ko'krak suti
«(ill otmaydi. Qon tomirlari ichki gavati (cndotcliy) bilan yaxshi
, limadi, rctikular cndotcliy hujayralari bilan birikib jigarda va

., ni iilogda to’planadi. Geparin bu hujayralarda gancha ko‘p

m(ildnsa, uning antitrombolitik la’siri shuncha davomliroq va
liluoq bo‘ladi. Kichik molekulali gcparinlarda bu xususiyat

eeH|iuq. shu sababli ularning ta’siri standart geparinga nisbatan
hlilog va davomliroq bo'ladi. Shu tufayli ular tcri ostiga kuniga
nulla yuboriladi.

i ic-parin hamma to'gqimalarda nitrodcsullamidazalar ta’sirida
in.i/lanadi va trombotsitlar gcparinazalari ta'sirida ham
e« i/l.mtiriladi. Endogliko/.idlar ta’sirida hosil bo'lgan yuqori
i. kulali moddalar buyrakda kichik molekulali qgismlarga

liiilunadi va siydik orgali chiqariladi.

Yuqgori molekulali gcparinning yarim chiqib ketish davri 90

in, (chagaloglarda - 35 dagigaga) teng. kichik molekulali
= ntlliniki esa 2-4 marta katta.

<» [aro ta’sirl. Gcparinni infuzion critmalarda boshga dori-
, * g sliish farmatsevtik o'zaro mos kclmaslikka sabab bo'lishi

wikiH (ieparin gonda aminoglikozidlar, pcnitsillinlar, tetratsik-
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linlar bilan komplcks hosil qilib, ularni mikrobga garshi la’sirdan,
o'zini csa anlitrombolilik samaradan mahrum ctadi.

Saibiy ta’sirlari. 1 Yugori migdorlarda yuborilganda yoki
bcmorni gcparinga sezuvchanligi oshganda qon quyilishiga olib
kcladi. Bu holatlarda uning raqobatchisi protamin sulfat yoki
protamin-xlorid yuboriladi (10 dagiga davomida 5000 TBda
protamin birligiga tcng miqdorda).

Protamin yuborilishiga nospctsifik allcrgik jarayonlin
(yuzning gizarish, tcrida toshmalar, vcnalar bo'ylab og'riq, ko'krak
gafasi va qorin bo‘shlig‘ida og'rig, qaitirash) kuzatiladi, birogj
undan ham xavflisi gcparin va protamin sulfat komplcksi ta'sirid.i
tromboksan A2 hosil bo'lishidan kclib chiggan o'pka gon
tomirlarida bosimning birdaniga ko'tarilib kctishi, yurakning o ne
qorinchasi yctishmasligi va qon bosimining tushib kctishi bilan
tavsiflanadigan vaziyatdir.

Yuqgoridagi holatlarning oldini olish va ularga tushib
qoimaslik uchun gcparin yuborishdan oldin qon ivish vaqtini | i
Uayt usulida aniglash. yana qon oqishining birinchi bclgilan
(siydikda critrotsitlar, axlatni yashirin gonga tckshirib tumh
kcrakligini ta'kidlash lozim) kuzatiladi.

2. Trombotsitopcniya. Geparin yuborishning 2-4 kunlari yul|j
bcradigan gcparin yuborilganda ham o'tib kctuvchi troml**-
tsilopcniya (100*9/I) va yuborishning 6-12 kunlari kclth
chigadigan trombotsitopcniya kuzatiladi. Buning kclib chigi.sIng*
trombotsitlarda AIT, tromboksan /12, serotonin va bosln|«
agregatsiya omillari hosil bo'lishini kuchaytiradiy*
immunoglobulinlar G va N hosil bo'lishi sabab boiadi. Buntl
gcparin  kuchaytirgan tromboz koronar, buyraklar, o'pka
tomirlarida tromb emboliyasi kclib chigadi, bu csa bemor liivn
uchun xavflidir.

Gcparin yuborishning 5-6 - kunidan boshlab tromboiMili
sonini va qon ivish tezligini nazorat qilib lurish tavsiya ctilaih
ko'rsatkichlar gcparin yuborishdan oldingi ko'rsatkichga nisi
2-3 marta ko'p bo’lishi mumkin.

3. Ko'ngil aynishi, gayt gilish. ishtaha yo'qligi. ich kctisli

4. Tcrida toshmalar, gichish, artralgiya. mialgiyalar kuzaul»il
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5. Osteoporoz va yumshoq to'gimalaming Kkalsiylanishi.
MMiporoz bclgiiari (tana vaznining kamayishi, bclda og'riq,
nihga moyillik). Bu gcparin va moy kislotalari bilan kalsiyning
r lartishiga bog'lig, bu o'z navbatida lipoproteidlipaza va
"sigoriTionning faollanishi bilan tushuntiriladi.

6, Chegaralangan (ba’zan umumiy) soch oqgarishi.

/  Trombozning qaytalanishi (gcparin ena lo‘xtatilganda
I''unsh mumkin). Shuning uchun gcparin yuborishlar sonini
"imytirish yo‘li bilan va pelental bcrib turib, kcyin gcparin
w'ii- Itiu to'xtatish tavsiya qilinadi.

hhlatilishi. 1. Turli sindromlar (gipoksiya, organizmning

i lanishi, sepsis, to‘qima jarohatlari va tez boshlanuvchi
*I""a. gemolitik-uremik sindrom. chagaloqglarda nafas buzilishi)
"i'iiulii kclib chiggan DVS-sindromida.

Yurak qopqoqgchalari protezida, stenokardiya, miokard
artcriyalarda trombozning oldini olish uchun.

1 | kstrakorporal gemodializ va gemasorbtsiyada.

I Yiringli mcningit. Bu kasallikda orqa miya suyuglig'ida

\ i "Mining kamayib kctishi va ogsillar (fibrin), scrotoninning
imwiilt kctishi orga va bosh miya pardasining nckrotik
, «mlilariga olib kcladi va tromblar hosil bo'lishini kamaytiradi

"i"ilur o'limi va bu kasallik natijasida kclib chigadigan turli

. asorallarning oldini oladi.
<ieparin shuningdek rcvmatizmni, bronxial astmani. o'tkir
.... huyrak gon aylanishini yaxshilaydi, ehala tug'ilgan cha-
n| iiilmyog' almashinuvini yaxshilash maqgsadlarid”i ishlatiladi.
>uqorida sanab o'tilgan kasalliklarda yuqori molckulali,
ki Ink molckulali gcparinlar tavsiya ctiladi. chunki keyingi
i i'l 1 dorilar, aynigsa uzoq dori yuborish lozim bo'lgan
nil Nn (6 halladan 6 oygacha) standart geparinga nisbalan
hi ""| va nazorat talab gilmaydi.

Hilvsita ta'sir qiladigan antikoagulantlarning la'sir

ittMIMiti (15.1-rasm)da keltirilgan.
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Dckarboksiprotrombin

car

n (@]
Vitamin K Vitamin K
(GiJroxinon shakli) (ep )ksid ko' rinishi)

15.1-rasin. Bilvosita antikoagulantlarning ta’sir gillsb nuqtasi:
(9 - susaytiruvchi ta’sir.

Ncodikumarin (pelentan). Farmakodinamikasi. Kimiyfll
viy tuzilishi jihatidan K vitaminga o’xshaydi. epoksiredukta/ttm
falajlab, vitamin K ning epoksid ko’rinishidan K-xinon shakily
o’lishini buzib, K-vitaminini faol ko'rinishga o'tish jarayom
buzadi. Bu o'z navbalida protrombin (IlI), prokonvertin (VI
gcmollliyaga qarshi V-globulin (1X) va tromboplastin (X) iihf
trombin hosil bo‘lishi uchun kcrakli plazma omillari faollanisit
buzadi. Bir vaqtning o'zida bular antikoagulanl faolligi bolgim
va S protcinlarning faoltanishini susaytiradi.
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Ncodikumarin, gon lomirlari claslikligini na/.oral qiluvchi
Miuillarni  susaytirib  (aynigsa uzoq ishlatilganda), lomirlar
. Itslikligini buzib. kapillar o’lkazuvchanligini oshiradi va qon
tpshga sabab bo’lishi mumkin. Ncodikumarin faqul lirik
ii'iini/mda (in vivo) ufsir qiladi.

Kurmakokinctikasi. Prcparal ichishga bcriladi, yaxshi
nladi, gon ivishining susayishi 2-3 soaldan kcyin kuzaliladi va
i> 24 soatdan kcyin yugori darajasiga yctadi (ba’zan 48-50

siilun kcyin). Bcrish to’xlatilgach samarasi 1,5-2 (ba'zan csa 3—
i) kundan kcyin yo'qoladi.

Qon plazmasida pclcnlanni gariyib 90%, hatto undan orlig’i

" ngsillari bilan kuchsiz bog’lanadi, shu sababli ko'pgina dorilar
mi bog'dan sigib chigaradi va gonda uning sol’ holdagi migdorini

puytiradi. Dori yoidosh orgali homilaga oson o’ladi.
'i imilaning dastlabki 3 oyligida homilani normal o'sishini buzib.
Il ugliy nugsonlarga sabab bo'lishi mumkin, homiladorlik

uula homila va chagaloq uchun xavlli gon oqishlarga sabab
mitshi mumkin.

I’'rcparat jigarda biolransformalsiyaga uchraydi. Mctabolitlar
o'l stiyuqglig’i bilan ichakka tushgach gayta qonga so‘rilishi
iintkin va siydik orgali, gisman axial bilan chiqgariladi. Qondan

hi chiqib kclish vaqgli 7-10 soalga tcng. Sulkasiga 3—4 maria

O'zaro ta’siri. Ncodikumarinning gon ivishini susayliruvchi

* mm asclilsalilsilal kislola. indomcialsin, mcrcnal kislolasi.

m | ikam. klofllral, sulfanilamidlar, ichishga la”siya ctiladigan

" ini kamaytiruvchilar (glibulid. glibcnklamid va boshqalar) va

m"i.Imsicnolonlar uni oqgsil bilan bog'dan sigib chigaradi

mm ikokinctik o’zaro la’sir). Buning usliga asclilsalilsilal kislola
i iiliunni ragobalchisi hisoblanadi.

Il/oq vaqt davomida birga ishlalilganda uning samarasini

lulm, indomcialsin, aminazin. Icvomitsclin. crilromilsin.

m 1 iklinlar, novobiotsin, PASK ham kuchayliradi. Bu dorilar

li umarinning jigarda biolransl'ormalsiyalanishini (farmakoki-

i la sir) kamayliradi. Aksincha. jigar monooksigcnazalari

tint mduklorlari (I'cnobarbilal, ziksorin. difcnin, rifampilsin,
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teofilin. noksiron, xlordcazpoksid) uning samarasini susaytiradi
(farmakokinctik ta’sir).

Neodikumarin, sulfanilmochcvina unumlari (butamid.
xlorpropamid, glibcnklamid va boshgalar) gantning kamaytiruvchi
ta’sirini, glukokortikoidlarning yara hosil gilish va difcninning
zaharlovchi ta’sirini kuchaytirishi mumkin. Neodikumarin geparin
bilan davolashda qo‘shimcha dori sifatida ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari.

1 Qon ogqgishi (gcmorragiya). Uning oidini oiish uchun
pelentan ishlatilayotganda 2-3 kunda bir marta protrombin
migdorini va siydikni, axlatni critrotsitlarga tekshirib turish tavsiya
gilinadi. Gemorragiya normal PTI ko’rsatkichlarida ham kuzatilishi
mumKkinligini csda tulib. gon plazmasini gcparinga tolerantligini
rekalsifikatsiya, protrombin indeksini nazorat qilish kerak bo'ladi
Qon ogqishlarda (mikroskop ostida 75 tadan ko‘proq eritrotsitlai
paydo boMganda neodikumarin berish to'xtatiladi, K va K
vitaminlarini, askorbin kislota va 75-150 ml yangi tayyorlangan bir
guruhdagi donor gonini quyish tavsiya gilinadi.

2. Yumshoq to‘gimalar (dumba, yonoq, ko'krak bcn,
olat)ning yarali nckrozi mayda arterioialar va venulalarninn
tromblanishi natijasida kclib chiqadi. Bu asoratlar davolashning 4
10 kunlari, ko’proq ayollarda kuzatiladi. Bu asoratlarning kclib
chiqishi II. IX va X plazma omillariga nisbatan (Tso - 24 soat) S v*
S protcinlari migdorining tez kamayishi bilan (ularning vyariin
chiqgib kctish vaqli - 6-7 soat) bogMig. Shu sababli o‘tkir (o'lku
miokard nekrozida) holatlarda kasallikning dastlabki 3 ktml
davomida neodikumarin va geparin birga tavsiya etibli
Yugoridagi asoratlarni davolash uchun yangi tayyorlangan pla/im
quyish tavsiya etiladi (S va S protein).

3. Dori berish birdaniga to'xtatilganda retromboz kuzatilnli)
mumkin. Shuning uchun asta-sekinlik bilan kamaytirib boril*
to'xtatish tavsiya qilinadi.

4. Dispcptik o ‘zgarishlar.

5. Allergik jarayonlar.

6. Buyrakning zaharlanishi (kanalchalarining degcncnilt*
oV.garishlari, albuminuriya, kuchli shishlar) va jin*
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iiiinsaminazalar, ishqoriy fosfatazalar yoki bilirubinning gonda
ilub kctishi) belgilari kuzatiladi.

7. Sochning oqarib kctishi (allopcksiya).

Ishlatilishi. Neodikumarin protrombin vaqti (normaga
mktlan) 1,5-2,5 barobar ko'payguncha bcriladi.

Trombozlar, tromboflcbitlarni davolash va miokard infark-
elu cmbolik insultlarni, o‘pka cmboliyasini davolash. jarrohlik
wirtliyotida jarrohlik opcratsiyalaridan kcyin kuzatiladigan trom-
mmboliyaning oldini olish uchun. O'zining klinik-farmakologik

iNulkichlari  jihatidan ncodikumaringa  yaqin: varfarin
'nmardin), sinkumar, fcpromaron, fcnilin, omcfin biroq bularning
i it ivishini susaytiruvchi ta’siri 12—72 soat ichida boshlanadi.
> mini gabul qgiiinganda qoM kafti va siydikning qizil-sarg'ich
mrr.'i bo'yalishi kuzatilishi mumkin.

15.6. Fibrinolizni faollovchi dori vositalari
Hularga fibrinolizin, streptokinaza, streptodckaza, urokinaza.
mmmni faollovchi omillar kiradi.
Fibrinolizin (plazmin). Farmakodinamikasi. Fibrinogen
, mingi plazminogcn (profibrinolizinning) tripsin bilan
illmiishidan hosil bo'ladigan protcolitik ferment hisoblanadi.
(tondagi antiplazmin bilan tezda faolsizlanishi sababli,
|#in|] trombni fagat tashqi lomonidan critadi xolos. lining bu
.uM niganizmda va probirkada ham kuzatiladi.
I ibrinolizin o’zining aminokislola tarkibi va uning joylanishi
i *iin.in tripsin va ximotripsinga o’xshashligi tufay”j u endogen
4 mmogenni plazminga o‘tkazuvchi aktivator xususiyatiga ega
' iflsm).
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Qon plazmasi Tromb

Profibrinoliztn ProCibrmoli/.in -
(plazminogcn) (plazminugcn)  ~ ™Meet Fibrin
Sircpiokina/a +
prpfibrmoHzm 7

Aktiva(orlar

lrokinuza
I Profibrinolizin
1to*gima aktivatori
Fibrinoli/.m Fibrinolizin
(plazminj (plazmin)
Parchalanish 1 Fibrinogen- Fibrin

mabhsulolliiri *

15.2'rasm. Fibrinolilik duri vositalarini ta’sir mexaniznii
1Fibrinogen parchalanishidan hosil boMadigan mahsulotlar gon
ivishini susayliradi. * Fibrinogen migdorini kamayishi trombotsitlar
agregatsiyasini susayliradi. (+) Quvvallovchi la’sir.

Bundan tashgari. uning parchalanishi natijasida hosil bo'lui
fibrinogen, fibrin monomer polimcrlanishiga va tromboplioii*
hosil bo'lishiga cjarshilik ko'rsaladi. Shunga garamay, fibrinoli/ht
qgon ivitish omillarini va gonni antillbrinolitik xususiyatini oshlifll
yuborishi mumkin, shuning uchun uni geparin bilan bilge
ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Prcparal venaga tomchilab yuborilaJ
critmasi stcril natriv xloridning izotonik yoki 5% glukid|
crilmasida (1 ml 100-160 TB hisobida) erilib layyorlithm#
Fibrinolilik crilmasiga har 20000 TB geparin go'shib 10-1 5 it... ...
daqgiga lezlikda yuborila boshlanadi. Bemor dorini yaxshi kn ulH
olsa. tomchilar soni 20-30 lomchi/dagigaga ko’payliriladi. k Ixdl
sharoildan kelib chiqib davolash davomiyligi 10 14 kunni !.r4yW
qilishi mumkin. Davolash kursi tugagach 3-4 kungacha
yuhorih lurish. so‘ngra esa ncodikumarin yoki liklopidin InhiH
lavsiya ctiladi.
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O'zaro ta’siri. Fibrinolizinga geparin, ncodikumarin,
i *tilsalilsilat kislola, dipiridamol. liklopidin qgo'shib bcriladi.
Mlergik jarayonlarni kamaytirish maqgsadida antigistamin dorilar
mu go'shib beriladi.

Salbiy ta’sirlari. Geparinga xos saibiy la'sirlari uchraydi.

Ishlatilishi. 1 Periferik arterial gon tomirlari trombozida
m ikir miokard infarklida, ishemik insultda) birinchi sutka
| tvumida ishlatiladi.

2. Pcriferik venalar trombozi (preparat kasallik asallik
miltlanishining 5-7 kunlari davomida samarali hisoblanadi).
xniiboz yoki emboliya hosil bo'lgandan kevin gancha ko'p vaqt
imi, fibrinolizinning samaradoriigi shuneha kamayadi.

Streptokinaza. Karmakodinamikasi. Dori S-guruhiga
thsub  beta-gemolitik strcplokokk kulturasidan olinadi.

m  .ini/mda ufsir giladigan fibrinolilik modda. Plazminogcnni
winmga o'lkazuvchi qonda aylanib yuruvehi proaktivalorni

1m ilnydi. Bundan tashqari streptokinaza plazminogcn bilan

« m«picks (1:1) hosil giladi, bu komplcks qolgan plazminogcn

*‘di kulasini faollaydi. Preparat tromb ichiga kirishi va fibrinolitik

" «mini laollashtirishi bilan tlbrinoliz.indan farqg qiladi. Dori 16-18
m «l.ivomida 20-30 tomchi/daqiqa tczlikda yuboriladi.

Yirik arteriya va vena tromblarida doridan yaxshi samara
me«d ucluin davolashni 6 kungacha davom ellirish mumkin.

Antitelo hosil bo'lishi xavlining yuqoriligi va sezuvehan-
le'so¥». susayganligi munosabali bilan davolash davomiyligi 8-14
% iin oshmasligi kerak. Davolash kursini 3-6 oydajn keyingina
*i in > tkazish mumkin. bu ham xavfli. chunki gonda antitclolar
«ii“ii ko'payganligi sababli dorini kalta migdorlarda yuborishni
1e' gilinadi.

Streptokinaza qon bilan tromb saglovchi a'z.olarda tarqaladi.

liuni antitelo bilan birikadi. Molckulasi kiehik bo'lganligi
1 «ilt intcrstitsial va limla suyuqliklariga o'tadi.
llumiladorlikning birinchi 3 oyligida preparat yo'ldosh
* « snxshi o'tadi.

Nntitclo-streptokinaza komplcksi gisman siydik orqali

«niiliuti. bir qismi esa jigar va gora taloq rctikuiocndotclial
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hujayralarida oligopcptidlar va aminokislotalargacha parchalanadi
va buyrak orqali chiqariladi.

O'zaro ta’siri. Dorini geparin, neodikumarin.
anliagregantlar bilan birga ishlatsa bo'ladi. birog ularni bir vaqtda
yuborish tavsiya etilmaydi. Allergiyaning oldini olish uchun um
glukokortikoidlar bilan go‘shib ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari. 1L Gemorragiya geparin va bilvosita ta'sir
qgiluvchi antikoagulantlarga nisbatan ko‘proqg uchraydi. Bu asorat
geparin bilan go‘shib ishlatilganda yanada ko'proq uchraydi. Shu
sababli strcplokinaza ishlatilganda geparinni to‘xtatish kerak. Bu
asoratni  yo'qotish  uchun epsilon-aminokapron kislota wn
antigcmofil plazma yuborish kerak.

2. Allcrgik reaksiyalar, ko‘pchilik bcmorlarda streptokina/n
va uning unumlariga antitela borligi uchun yuborishning birinchi
kunlarida ham uchrashi mumkin.

Shuning uchun uni sinab ko‘rish uchun glukokortikoidlm
bilan yuborib ko‘rish tavsiya qilinadi, bu migdorga allcrgik
reaksiyalar (haroratni ko‘tarilishi, galtirash, bosh og'rigi
bo'g'imlarda og‘rig. Rongil aynishi, qayt gilish, taxikardiya. xaw.
yctishmasligi, terida toshmalar) kuzatilmasa, asosiy miqdorni | 3
soatdan keyin yuboriladi.

3. Dorini eritrotsitlar qobig'iga erituvchi ta'siridan gcmolM
va NV migdorining kamayishi kuzatiladi.

4. Vazopatiya natijasida buyrakning zaharlanish belgilml
kuzalilishi mumkin.

Ishlatilishi. O'pka arteriyalari va periferik arteriyaWi
emboliyasi. chuqur va yuza venalar trombozi, o‘tkir miok,n.|
inlarkli (birinchi 8 soat davomida), ko‘z to‘r pardasi trombozi w#
boshqga trombozlar yuz bcrish xavfi bor holatlar.

Yugorida sanab o‘tilgan holatlarda iloji boricha streptokinrt/n
yuborishni tezroq boshlansa yaxshi samara bo'ladi.

Strcptokinaza bilan davolashni nazorat qilib turish tavMje
cliladi, aynigsa siydikni eritrotsitlarga tekshirish lozim.

Streptodekaza. Streptokinazaning uzoq ta’sir giladigan difl
shakli. Bir marta yuborilganda 48-72 soat davomida fibrinuliull
la'sir giladi. Vcnaga birdaniga yuboriladi, retrombozning nlilfl
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Ir.h uchun geparin bilan birga ishlatish tavsiya qilinadi. Geparin
T'iini davolovchi miqgdori yuborilgach bir sutkadan keyin kiritiladi.
Hozirgi kunda, yangi tur fibrinolitiklar hisoblanmish to‘'gima
i""I'ibrinolizinni faollovchi moddalar olinganl
Profibrinolizin to'gima aktivatorlari (PT/1), serinprotcaza
lib, endoteliyda hosil bo'lib qonga tushib, qon plazmasida gisga
"Idatda (ti2 —5—8 daq.) profibrinolizin aktivatorlari falajlovchi-
i yordamida (PAF-1) parchalanadi. Tromb hosil bo'lganda
mpma aktivatorlarining ko‘p qismi fibrin bilan bog’langanligi
‘e'siibli, ingibitorlar ta’siridan saqlanib qoladi. Natijada
¢ librinolizin faollanib fibrinoli/.in hosil bo'ladi (profibrinolizinni
"M bilan birikishi natijasida). Ta’kidlash lozim. to'gima
librinolizinni faollanishi. gon plazmasida aylanib yuruvchi
emolizinga nisbatan bir necha marta yuqgori bo'ladi. Shu sababli
1"iiolizin asosan trombda hosil bo'ladi. Qon plazmasida aylanib

"ivchi fibrinolizin odatda az-antiplazmin yordamida lezda
"Imlanadi. Fibrinolizin (trombda joylashgan profibrinoliz bilan
i Gin) an-antiplazmin bilan raollsizlantiriimaydi va trombolitik
n ko'rsatadi (15.3-rasm).1

I' nfihrinoli.rin !o'<i>ma

\ Alaturl.i (7S] Kndoteliy
» Qon plav.ma.di
Ielrp Fibrinolizin laolsiz
* L I'¥TF PA CO-fibrinolizin  kompleks

spiotibrmoTmn”~H ‘I
Tiomb

Fros «i

.iihiinolirin eklivalorlarining
imibilorliri (PAI) _

15.3-rasm. Profibrinolizin to'qgima aktivatorlarining
ta’'sir gilish yo'li.

i1 moddalardan gen injcncriyasi yordamida olingan allcpiaza (aklilaza).
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Urokinaza. Farmakodinamikasi. Odam buyragi hujayralari
kulturalsidan olinadi. Urokinaza plazminogcnni plaz.minga aylan
tiradi. Antitrombolitik ta’siri strcptokinazaga nisbatan lez kuzali
ladi. Prcparat Irombni ichidan va tashqarisidan critish qobiliyatip
cga.

Farmakokinctikad. Vcnaga tomchilab, ba’zan csa birdanijy
sckinlik bilan yuboriladi. Ta’siri 10-20 dagigadan kcyin boshlit
nadi. yarim chiqgib kctish vaqti 20 dagigaga tcng. O'zining klimk
farmakologik la'rifi bo'yicha strcptokinazaga yaqin. Streptokiiu
zadan fargi unga kamroq allcrgiya kuzatiladi. Shu sababli uni gayu
yuborish mumkin.

Aktilaza (trombni crituvchi to‘gima, faoilovchi plazminogi n

Fndoteliylarda ishlab chigariladigan moddalar analogi bo hl
glikoproteid hisoblanadi, vcnaga yuborilganda fibrin yordami.i*
faollangach plazminogcnni plaz.minga o'tishini ta’minlab, fihin
trombini crishiga olib keladi (tromb to'gimasi ichida).

Farmakokinctikasi. Vcnaga bolyus ko'rinishida yuboril».1
(1-2 daqiga ichida), so‘ngra 1-3 soat davomida tomchiUl
yuboriladi.

O’zaro ta’siri. Fibrinolizinga garang.

Salbiy ta’sirlari. Ko’ngil aynishi, gayt gilish, tana haroruij®
ko’larilishi, cshakcm, bosh og'rishi, gon oqgishlar ko‘riimlti|||j
uchraydi. Qon ogishi kuzatilsa. yangi layyorlangan plazma s«
gqon quyiladi, shunigdck librinoliz 1'alajlovchilarini yuhotlfl
mumkin.

Ishlatilishi. O'lIkir artcriya va venalar trombozi.

15.7. Kamgqgonlikda ishlatiladigan dori vositalari
Kamqgonlikka- ku‘p omilli, ko'p nozologik. patologik ).nun\L,
sifatida garash umumiy qabul qgilingan bo'lib, bu kasallikd*
tarkibida gcmoglobin umumiy migdorining kamayishi kuzaliltull 1
Tcmir tabiatda keng largalgan, o'zgaruvchan valcntli clcim n| |
Inson organizmida 4-5 g tcmir bo’ladi, uning 65-67 Ini/<j |
moglobin, golgan qismi csajigar, qorataloq va ilikda zaxira Intfl
urplanadi. Odam organizmining tcmirga sulkalik talabi 1 2 1 |
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lirlashgan Millatlar Tashkilotining (BMT) ckspcrllarining
kullashicha, organizmning tcmirga bo'lgan fiziologik chtiyoji,
organizm tomonidan o'zlashtirilishi lozim bo'lgan va sulka
"imdu organizm tomonidan yo'qotilgan tcmir migdori o'rnini
| - -mligun va yangi to'qimalar hosil bo'lishini ta'minlaydigan tcmir
«I'luriga teng.
lcmir- gcmoglobin, mioglobin, sitoxromlar, pcroksidaza va
**'nWu  fecrmcentlarining  asosiy  tarkibiy qgismi  bo'lib. u
' 'I'""idarga Kkislorod tashish. to'gimalar nafas olishida hosil
» lullgan sof radikalli pcroksidlami olib chigarib tashlashda
« nm/mni tozalashda) ishtirok ctadi.
‘snmarali critropocz (critroblastlarning gcmoglobin bilan
I Muslii) uchun organizmda tcmir moddasi yctarli bo'lishi shart.
........ moddasining ctilgan critrotsitlarga o'tka/.ilishi asosan
|,k larda translcrindan ajralish yo‘li bilan vujudga kcladi.
| ikaklarda tcmir asosan siydik. axlat, ter orgali va lerining
i 'lumshi natijasida (sutkasiga 1 mg ga yaqin), 95 foiz
14.1.i csa xayz ko'rish natijasida (2 mg/kunga) chiqgib ketadi.
<"l idorlik davrida tcmirga ehtiyoj (10 mg/kunga) ortadi.
Holalarda temirni organizmdan yo‘qotish katlalarga nisbatan
*» Ka-da, organizmning tez o'sishi hisobiga tcmirga ehtiyoj
i bn'ladi.
i.inir yctishmovchiligi organizm tomonidan o'zlashtirilayol-
...... . bilan bir kccha-kunduzda qabu! gilinayotgan tcmir ora-
'm X shut buzilganda kuzatiladi, buning natijasida ko'mikning
Inn ta’ininlanishi va critrotsitlar paydo boiishi bflziladi.
iemir o‘zlashtirilishining kamayishi qgabul qilinayotgan
.......... uldalari (go’sht, jigar. talog va o‘simlik mahsulotlari)
* 'eeln uning migdorining kamligi yoki biologik o'zlashtirilishi
"in iniiijjasida kuzatiladi.
I.inir yctishmovchiligi fiziologik sabablar (organizmning
¢ lyollarda xayz ko’rish davrida, gon yo'gotish va honiila-
»| mlinmda ichakda yashovchi parazitlar natijasida kuzatiladi.
eulgan temirning 40-70 foizi mushaklar tarkibidagi
uloliirt va mioglobin hisobiga to‘g‘ri kcladi. Aholini
i "li ovqgatlanmasligi, aynigsa uglevodga boy ovqat bilan

p
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ovgatlanish sogMom aholi orasida. ayniqgsa bolalar, usmirlar, xayz
ko'rayotgan ayollar va homilador ayollarda tcmirga lalab ortadi
(15.1-jadval).

Temir yetishmovchiligi natijasida  kclib chigadigan
kamqgonlikning patogcnctik davosi temir tutuvchi dorilar
yuborishga asoslangan. Bu dorilarni bcmorga ichish uchun,
mushakka va vcnaga yuborish mumkin.

15.1-jadval
Turli yoshdagi bcmorlarning tcmirga bo‘lgan chtiyoji

Organizmning Tcmirga Owvqgat tar-

_ Tana kundalik bo‘lgan  kibidagi
licmorlar og'irligi, . L . .
cncrgiyaga chtiyoj, temir mig-
Na k8 talabi, (kkal) mkg/kg dori, mg
Chagaloglar 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
Ayollar 60 30 21 1
I lomiladorlar 60 30 73 n

Bu dorilarni amaliyolda samarali va xavfsiz ishlatish
vrachdan shu dorilaming farmakodinamikasini, farmakokincliku
sini, ularning o‘zaro ta’sirini va salbiy ta'sirini bilishni tago/e
giladi. Ichishga bcriladigan temir saglovchi dorilarning i
makokinetikasi. Temirning oshqozon-ichak lizimida so'rilishi ikkl
mexanizm bilan ta’minlanadi: birinchisi, fiziologik jarayon, yu'iil
tez to‘yinadigan ferritin tashiydigan mexanizm boTib, bu
mexanizm yordamida ovqat tarkibidagi kam miqgdordagi mil
sutkasiga) organik temir moddasining so'rilishi ta’minlarwill
Ichaklarda ikki valcnlii gaytalangan temir, uch valcntli tcmui#
nisbatan yaxshi so'riladi (15.2-jadval).
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15.2-fetch'd/
¥ hliadigan temir saglovchi dorilar tarkibida ikki valentli temir

miqdori (mg)
Tablctkadagi Tabletkadagi
Ourilarning Temir tuzining temirning ikki valentli
norni nomi umum iy temir miq-
miqdori, mg dori, mg
. Miostimulin Temir (I1)- laktal 240 50
»'infcron Temir sulfat 250 50
' «ullfcron Temir sulfat 256 80
«"I'iadumcnt  Temir sulfat 525 )05
1 Htikal Temir sulfat 200 40
| unpicks Temir sulfat 50 10)
illluTON Karboksibenzoil 300 1 40
fiiuifer Temir xlorat - 157
* «mid Temir (Il)-dixlorid. 20-100

nikotinamd

Ikkinchi yoM (mexanizm) passiv diffuziya yo*li bunda. temir

ili.i ko'prog gabul gilinganda (temir tutuvchi dorilar bilan
paytida) oddiy diffuziya bilan ichakdan gonga so'riladi.

lemirning fiziologik so‘rilishi ko‘proq o‘n ikki barmoq

mii ingichka ichakning yuqori qismida asosan ferritin
mtm/ini yordamida kcchadi. Oshqozon-ichak shillig pardasidagi
i ieeitin oqsili ichakdan soTilgan temimi biriktirib ferritin

flt|tksini hosil giladi. Ichakdan o‘tgan ikki valcntli temir
i U> bctaglobulin transferrin bilan birikadi. Transform bilan
"| in ikki valcntli temir turli to‘gimalarga tarqalib, gaytadan
*nil tliigadi va gemoglobin hosil boiishiga sarf bo ladi. yoki
...... il.ilda ferritin yoki gemosiderin ko‘rinishida lo‘pfanadi.
"Te, passiv absorbtsiya yo‘li bilan so‘rilishi ichak tizimining
gismlarida ketadi, birog yo‘g‘on ichakka tomon wuni

1 in kamayib boradi. Xlorid Kkislotasi molckular temimi
....... . yo'li bilan) oshqozonda so‘rilishini ko‘paytirsa-da, temir
"mug ichakdan so'rilishiga yaxshi ta'sir qilmaydi.
4'kf.lotalar, peptidlar, fruktoza, askorbin va kaxrabo
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kislotalari uch valcntli tcmirni ikki valcntli tcmirga aylantirish
hisobiga uning so’rilishini yaxshilaydi.

Tcmirning so*rilishi uning miqdoriga bog*lig: ya’ni bit
martada ichiladigan tcmir miqdorining 40 mg dan 400 mg gi
ortishi uning so‘rilishini 30-35 foizdan 5-7 foizgacha kamaytiradi
Sutka davomida lanaga lushadigan lemirning eng yuqori migdon
100 mg atrofida bo'ladi, tcmirning so'rilishi uning tanadii
yctishmaslik darajasiga ham bog'liq, tanada temir zaxirasi normagu
yaqin bo‘lsa. tcmir 3-7 foiz atrofida so'rilsa. organi/mda temit
miqgdori yctishmaganda uning so'riltshi 15-17 foizgacha orladi
kamkonlik kasalligida esa bu migdor 25-30 foizgacha ortishi mum
kin. Tcmir naxorda (oshgozon bo‘sh bo'lganda) yaxshi so‘riladi.

Parenteral yo‘l bilan yuboriladigan temir doriiariniiu’
farmakokinctikasi. Temir dekstran. Uch valcntli tcmir gidrok
sidining yuqori molckulali dekstran bilan komplcksi venagi
yuboriladi. Mushakka yuborish uchun tcmir gidroksidining gisman
gidrolizlangan kichik molckulali dekstran bilan komplcU
ishlatiladi. Mushakka yuborilgan dori timfodrenaj yordamith
sekinlik bilan qonga so'riladi. 72 soat davomida yuborilgm
dorining 50 foizi so'riladi, yuborilgan dorining 25 foizi 1
haftagacha, 5-10 foizi esa undan ham ortiq muddalda yuborilga"
joyda saqglanishi mumkin.

Jektofer. Tcmirning 3000-5000 molckular og'irlikilui
sorbital bilan komplcksi. Mushakka yuborilganda tez so'rilml
yuborilgan dorining 85 foizi 12 soat davomida so'riladi. Doriniit|
gondagi eng yugori migdori 2-8 soatdan so‘ng kelib chigadi, 1'
24 soatdan keyin esa ikki valcntli tcmir critrotsitlarda payik
bo'ladi. 24 soat davomida yuborilgan dorining 30-40 foiz miqdw
siydik orqgali chigib ketadi.

Kerbitol. Tcmir-sorbitol aralashmasi. Mushakka yuborilgm1
12 soatdan keyin yuborilgan migdorining 85 foizi qonga so'iiM
ulguradi, yuborilgan dorining 20-30 foizi buyraklar ou|«i
o’zgarmagan holda chigariladi. Dori 20 kun davomida bulimU
organizmdan chiqgib ketadi.

Ferrum-Ick. Tcmirning saxarat ko'rinishi. Ampulada Sml
(0,1 g tcmir saxarat tuladi) chiqariladi. venaga yuboriladi; un
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Inikka yuborish uchun esa 2 ml (0,1 g uch valcntli tcmirning
mlu>/a komplcksini tutadi)dan chigariladi. Boshga tcmir dekstran

1"inplckslari singari limfodrenaj yo’li bilan so'riladi.

Kerkoven. Tcmir saxarat komplcksi venaga yuboriladi. 90
»/ yuborilgan dori organizmda o'zlashtiriladi. 10 foi/.ga yaqini
mi Mydik bilan o'zgarmagan holda chiqgib ketadi.

Venaga, mushakka yuborilgach dori tarkibidagi tcmirning bir
>mi 12-24 soat davomida eritrotsitlarga kiradi. Gcmoglobin
*Mic/i uchun temir, asosan jigar, taloq va ko'mikdagi zaxira

"Itiga tana ehliyojiga garab qondiriladi.
Parenteral yo'l bilan yuboriladigan temir dorilarini

eigilurlash tartibi. Venaga yoki mushakka tcmir dorilarini

1"iishdan 2-3 kun oldin ichilayotgan tcmir dorilarini to'xlatish
« .i\a ctiladi. Parenteral yuborilganda tcmirning qon zardobidagi
"|tjoii 100 mg dan oshmasligi kcrak, chunki bu migdor
evulennuw butunlay to'yinishga olib kcladi, bu migdor ko'payib
o i salbiy ta'sir koTsatishi mumkin. Yaxshisi (ayniqgsa bemor
imnczida allcrgiya bo'lganda) tcmirning bir martalik migdorini
mi'll 25 mg dan 100 mg gacha yuborgan ma’qul.

Mushakka yuborishga mo'ljallangan dorilarni venaga
nish man ctiladi.

Icmir dorilarini parenteral yoT bilan yuborilganda kclib
ialigan salbiy ta’siri untumiy (rezorbtiv) yoki mahalliy bclgilar
mi namoyon boiadi. Mushakka yuborilganda dori yuborilgan
lit og'riq, infiltratlar paydo bo'ladi, chov limla-tugunlarining
"i*.hi, kattalashuvi kuzatilishi mumkin, gorinning pastki qismida
*iq paydo bo'iishi mumkin.

Icmirdan zaharlanishni yengil ko'rinishi: darmonsizlik, yuz
ni hi, bosh aylanishi. bosh og'rig'i. yurak urishining tczlaehuvi
mi kcchsa, o ‘rtacha og irlikdagi zaharlanish esa mushaklarda
....isil.lik, bcl sohasida og'rigq, ko'ngil aynishi, gayl qilish. ich
mli kuchli darmonsizlik va bosh og‘rig-i, bosh aylanishi,
mush, tana haroratining ko'tarilishi, tcrlash, tcrida mayda
i mi) toshmalar, ko'krak qafasi sohasida siquvchi og'riq bilan
mi'li. og ir zaharlanishda esa nafasning tczlashuvi, ko'krak
i i sohasida siquvchi og'riq, kuchli nafas tczlashuvi va tcrlash,
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anafilaklik shok, o‘tkir lomir yetishmovchiligi bilan namoyon
boMishi mumkin.

Temir dorilari parenteral yuborilganda ularning salbiy ta’siri
aksariyat tezda (yuborilganda 10-30 dagiqadan Kkeyin) yoki
kcchroqg (1-24 soat davomida) kclib chigishi mumkin. Buninc
oldini olish uchun dorini sekinlik (3-5 yoki 8-10 daqiga davomida)
bilan, shifoxona sharoitida vrach nazorati ostida yuborish tavsiyn
etiladi.

Ishlatilishi. Temir dorilari ko‘p qgon yo'golilganda (gon
oqgishi, donorlik qilish), yoki temirga organizm talabi oshgan
holatlar (homiladorlik, emizish davri, Bn tanqisligidan boMadigan
kamqgonlikning ma’lum bosqichlari)da parenteral yo‘l bilan
yuboriladi.

Ichishga beriladigan dorilarni ko'lara olmaslik (cntcritnin)'
og‘ir ko'rinishlari, yarali kolit, o‘n ikki barmoq ichak va oshqozon
yara kasalligining gaytalanish davri); ichiladigan lemir dorilariniit)
so‘rilishi buzilgan holatlarda (uzoq davom ctadigan ich ketishlai
kam so’rilish sindromi; homiladorlikning 3-davrida o’tkaziladig.n
opcratsiyalardan oldin) ham temir dorilarini parenteral yo‘l bilan
kiritish tavsiya etiladi.

Normal yoki ko‘p lemir zaxirasi bilan kcchayotgan gipoxroin
kamqonlik yoki tanada temir moddasi o'zlashtirilishi buzilganda
qon zardobida normal yoki ko'p miqdorda temir bo'lgan holatlarda
temir dorilari tavsiya ctilmaydi.

Ichishga beriladigan temir dorilarning salbiy ta’sirlan
lemir dorilarining salbiy la’sirlari tcri qizarishi, ko‘ngil ayni'h
ishtahaning pasayishi, ieh gotishi (temir bilan ichakdagi vodop»i
sulfid birikishi hisobiga). kamdan-kam hollarda ich ketidt
cpigastral sohada og'riq. ichak sanchig‘i. kckirish kabi bclgilm
bilan namoyon boMadi.

Temirdan zaharlanish yengil kechayotganda (ko'ngil aynisin
qgorin sohasida vogimsiz sezgi, yengil ichak buzilishlari) uni don
miqdorini kamaytirish, dorini ovqat paytida yoki ovqatdan keyto
tezda qgabul qilish, dorini almashtirish bilan korreksiya qili*t
mumkin. Ortacha og‘irlikdagi bclgilar bilan kcchayotgan temirdim
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mnimiishda dorini kirilish yoMini o‘zgartirishni. ya'ni dorini
ol K-iya yo'li bilan kiritishni o'ylab ko'rish kcrak boladi.
Ichiladigan temir dorilaridan zaharlanish ko'proq tana
eessj «lining ko’tarilishi, tcrida toshmalar, oshqo/.on-ichak yoki
n.ik qafasi sohasida, bo‘g'imlarda og‘riq, limfa tugunlarda
* 'n|, leykotsitoz, gemoliz, anafilaktik shok ko'rinishida uchrashi
"ikin. Qonda ionlashgan temir miqdorining oshib ketishi
i Tuning yopishib qolishiga. mayda gon tomirlar tonusining
mH'Isnhiga va utarning o'tkazuvchanligi oshib ketishiga,
""Hillaming gemoliziga va temir moddasining RES
W jalarida to'planib qolishi (gcmosidcroz)ga sabab boiishi
"Nm Bu paytlarda dorilar ichish to'xtatiladi. Temirning soiak
' Mialishi og‘izda mctall ta’inining paydo boMishiga yoki la’m
ii ' /gisining yo‘qolishiga sabab bo'lishi mumkin.
lemir dorilarining boshqga dorilar va ovgat bilan o‘/.aro
e mi I'cmir dorilari bilan bir vaqtda gabul gilingan ba'zi dori
Lil.in uning so'rilishini kamaytirishi mumkin.
Masalan, oshqozon osti bezi dorilari ichilgandan keyin 1-2
« ilnvomida temirning so‘rilishi buziladi. chunki yuqorida nomi
Iiin ikki valentli mctallar temir bilan yomon cruvchi
1"inliir (xclatlar) hosil qiladi. Xolcstiramin va desferroksiamin
mdorilaridan zaharlanganda) antidot sifatida ishlatiladi.
Ih-sfcrroksiamin (desfcral) temir bilan komplcks hosil qilib
"i tutuvchi ogsillardan (ferritin, gcmosidcrin) sigib chigaradi
iydik orqali chigib ketishiga sabab boladi. Biroq
ooksiamin gcmoglobin  va temir tutuvchi I'crmentlar
i"d«gi temirga ta'sir gilmaydi.
llulamchi va ikkilamchi gemoxromatoz. gemosiderozlarda
....dan o'tkir zaharlanganda uni mushakka. venaga yoki
i heriladi. Dorining o‘rtacha boshlang‘ich kunlik miqdpri
m ' marta yuborish mumkin), quvvatlab turuvchi miqdori esa
otpuladagi dori 5 ml bidistillangan suvda critilib mushakka
lull Venaga esa 15 mg/kg tana ogdirligi hisobidan lomchilab
iuli sutkalik yugori migdori 80 mg/kg.
innirdan o‘tkir zaharlanganda dori 5-10 g dan ichishga
..imb) bcriladi. Qondagi va to'gimalardagi so'rilgan temirni
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chigarib yuborish maqgsadida bir vaqlning o‘zida dori mushakka hai
3-12 soatda 1-2 g dan, ogTr holatlarda csa vcnaga (1.0) tomchilab
yuboriiadi.

Ba'/.i bir vaqgtlarda dori tcrida toshmalar toshishiga sabab
boiishi mumkin. Dori uzoq vaqgl ishlatiiganda ko‘z asosini wn
siydikda tcmir migdorini tckshirib lurish tavsiya ctiladi.

Homiladoriik davrida dorini ishlalib boMmaydi.

Tcmir tclratsiklinlar bilan birikma (xclatlar) hosil qilib, uninj
so’rilishini buzadi. Askorbin. kaxrabo kislotalari va ularnmi
tu/lari, laktoza, fruktoza, glukoza. asal, oltingugurl sagloviln
aminokislotalar (sistcin, mctionin). inozin bir vaqtda ishlatilgamlii
ikki valcntli icmirning uch valcntli tcmirga oksidlanishiii.m
saglaydi va uning so’rilishini ko'payliradi. liar 30 mg ikki valcntli
tcmirga 200 mg dan askorbin kislota to’gri kclganda ichakd.ni
icmirning  vuqori darajada so’rilishi ta'minlanadi. Spun
ichimliklar (aynigsa uzoq ichilganda) icmirning so’rilishi»
yaxshilaydi va jigarda lo’planishini ta’minlaydi.

Lcvomitsclin  qizil ko’mikning tcmirga sczuvchanli)'.n
pasaytirishi mumkin. Tcmir dorilarini choy bilan ichish lavsiv*
ctilmaydi, chunki tcmir choy tarkibidagi tonin bilan birikib, tcmit
so'rilishini 30-80 foizga kamaytirishi mumkin. Aynigsa qallk)
ovgatlar, tuxum, foslal, oksalat. karbonat saqglovchi ovq.nl#
tavsiya qilinadi, chunki bu mahsulotlar tcmir bilan birikmalar li<ex
qiladi.

Tcmir dorilari  bilan davolash  samaradoriligi
xavfsizligini ku/.atish. Tcmir yctishmovchiligini davolasim
birinchi davrida (3-4 haila davomida) critrotsitlar son
gcmoglobin  miqgdorini va qonning rang ko'rsatkichini i
davomida 1-2 marta tckshirib turish tavsiya ctiladi. S
davomida gcmoglobinning o’sishi 0.1-0,2 g foizga. critroiMtl
soni 40000 mm3 ga ko’paysa, davolash samarali hisoblai|
Gcmoglobin miqdorining 11.5-12 g foiz ko‘tarilishi kasalhki
birinchi davri tugaganligini ko’rsatadi. Tcmir yctishmovchlj
bilan kcchayotgan kamqonlikning yashirin davrini duuviill
davomida gon zardobidagi tcmir migdorining nazorat qilib tut
tavsiya ctiladi (bu ko’rsatkich dori ichishni to'xtatilgandun

260

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Mmdan kcyin anigianadi). Qon zardobida tcmir migdorini bemor
iiilnin individual normaliashuvi yashirin tcmir
Miishinovchiligining  tugatilgan xaqida xulosa chigarishga
niikonini beradi (15.3-jadval).

15.3-jadval
Tcmir dorilari bilan samarali davolashning
klinik va laboratoriva bclgilari

IOkunda Mushaklar tonusining oshishi, holsizlanishning
kamayishi. ishtaha yaxshilanishi, bosh aylanish
yo'qolishi, o'zini yaxshi sczish.

7 hinda Rctikulotsitlar rcaksiyasining boshlanishi.

Ilkunda Rctikulotsitlar rcaksiyasining baland ko'rsatkichi.

t kaflada Gcmoglobin migdori oshishining boshlanishi (ikki
valcntli temir miqgdori vetarli bo'lganda).

li.iftada Gcmoglobin miqdorining 11,5-12 g foizga ko'ta-
riiishi

hlaftada Ikki valcntli tcmir migdori kam bo'lganda ham
gcmoglobin miqdorining 11.5-13 g foizga
ko‘tarilishi.

(shiiftada Glossit, disfagiya, menorragiya, tirnoq va
sochlardagi o'zgarishlarning kamayishi.

lnyda Gemoglobin, critrotsitlar va qon zardobida temir
migdorining butunlay normaliashuvi.

Inyda Ko'mikda gcmosidcrin paydo bo'lishi.

nyda Organizmda tcmir zaxirasi, ferritin va transferin
miqdorinig qon zardobida normaliashuvi.
<nyda Oshqgozon shirasi va oshqozon shillig pardasininjf

normaliashuvi

iHc.anizmda yctishmayotganda davolash kursi uchun
.u.tdigan tcmir migdorini quyidagi formula yordamida (mg)
at....>g tana og'irligi (kg) x2,5 /x/ 16.5 - (13 x bcmorning
nl qun tarkibidagi gemoglobin miqdori / hisoblanadi.
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fib Sali bilan aniglanganda grammlarga o ‘tkazish uchun 100
foiz 1lb Sali bo'yicha 16,5 ga 100 ml deb olinadi.

50% Hb 8,25 g 100 ml
40% I1b 6,60 g " 100 ml
35% Hb 5,78 g : 100 ml
30% Hb 4,95 g ! 100 ml
25% Hb 4,13 g ! 100 ml

Misol: 60 kg tana og‘irligidagi bcmor uchun Hb miqgdori Sali
bo'yicbha 35 foiz yoki 5,78 g ga teng bo‘lsa. Organizmda
yetishmayotgan temir miqdori -/6 0 kg x 2,5 bl 16,5 -(13-5,78) -
1350 mg ga long bo‘ladi. Bu degani 60 kg ogMrlikdagi bemoi
organixmidagi temir yctishmovchiligini qoplash uchun davolash
kursi davomida 67,5 ml ferkoven olishi kcrak bo‘ladi va hokazo.

Sianokobalamin va folat kislotasi. Bu dori moddalarininj:
farmakokinetikasi va farmakodinamikasi vitaminlar boMimidn
berilgan (20-bob), llomilador ayol jigarida B|2 vitamini miqgdori
kattalar jigaridagi migdorning 1/3 gismini tashkil etadi. Chagaloq
bola jigarida 25 mkg ga yaqin B~AboMib, u 1-yoshgacha bo’lgandu
sczilarli darajada kamayadi. B|2 yetishmovchiligi organizmd#
uning barcha to'plangan (zaxira) qismi tugaganda seziladi. Mu
holat esa organizmga vitamin tushishi to‘xtagandan so”~g 2 4
yildan keyingina yuzaga chiqadi. Vitamin Biz yetishmovchiligininn
yagona bir sababi Kastli ichki omillarining tug‘ma va hayul
davomida orttirilgan yctishmovchiligidir, ya’ni uning yaxdil
so'rilmasligidir. Shu sababli organizmga oksikobalamin Kiriliib
ma'quldir. chunki u ogsillar bilan yaxshi bogManadi. Organiznijn
80 mkg Kkiritilganda 40 soatdan so‘ng vitaminning to'planiuhl
tiklanadi. Bu muddat ichida 90-95 foizi organizmda qoladi
oV.lashliriladi. Shuning uchun uni o0z-oz miqdorda kiritish foydnll
hisoblanadi. Kasallikning og‘ir-yengilligini hisobga olib 6-7 km
davomida 100-200 mkg dan kuniga bir martadan berib borilm.ll
Gcmatologik  ko‘rsatkichlar esa periferik gonning urnumiy
analizidan va qon zardobidagi B|2 miqdorini aniglash orqiH
bilinadi. Davolash bosqichi uchun 1500-3000 mkg migdun!4
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nsh mumkin, quvvatlab Uiruvchi migdor esa 100 mkg dan bir oy
*Uvnmida 2-3 martadan bcriladi. So'ngra 3 oyda bir marta 100
muky, berib turiladi. Keyinroq esa yarim vilda 1 maria bcriladi.
l«mgonlikning ogMr ko'rinishida esa crilrotsitlar soni bir min ga
K "imyib ketganda yoki funksional miyelo/larda dori kuniga 500-
"»00 mkg dan 5-10 kun davomida va keyinroq esa haftasiga 1-2
« Hlit remissiya uchun bcriladi. Kasallikning og‘ir ko'rinishida esa
I- Tor xushdan ketib qolganda tc/.da bemorga critrotsil massa yoki
liitgucha yangi tayyorlangan donor qonini quyish tavsiya ctiladi.
‘svnlash foyda bermaganda o/, miqgdorda korlikosieroidlar qo'shib
olmli. Chunki ular oshqgo/on-ichak shilliq pardasi tiklanishini va
1Hy korlikosieroidlar ajralishini kuchaytiradi hamda autoanlilclo
nil boTishini kamaytiradi.

Davolashdan so‘ng bemor faol bo'lib qoladi, ishtahasi ochi-

lilidagi og‘riglar kamayadi, periferik qon anali/ida gcmalo-
W'k ko‘rsatkichlar me’yoriga kcladi. Kasallikning ncvrologik
ijiilari bor bemorlar 6 oygacha davolanadi.
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16-bob. Mikroblarga garshi dori vositaiarining klinik va
farmakologik tavsifi

Bu guruh dori vositalari tanlab mikroblarga ta’sir qilish
hayvon va inson uchun kam zaharlik xususiyatlarga ega.

Bular umiimiy ta’sir ko’rsatish maqgsadida mikroblai
chagiradigan sistcm vuqumli kasalliklarda ishlatiladi. Bundan
tashgari ularni mahalliy ta’sir ko‘rsatish maqsadida tcriga yoki
ichishga ham berish mumkin.

Bu guruh dorilarini ishlatishning o’ziga xos tomonlari bor:

1 Yugori samara olish uchun kasallik chaqgiruvchi mikrob va
uning doriga sezuvchanligini aniglash kerak.

2. Kasallik chaqgiruvchi mikrob aniq bo‘lganda, mikroty*
ta'sir giluvchi spektrdagi dori tanlash.

3. Kasallik chaqgiruvchi mikrob aniq bo‘lmagan vaziyatlaril*
keng spektrli yoki optimal antibiotik aralashmalarini tavsiya qilnit
lozim.

4. Davolashni iloji boricha erta boshlash lozim, chunk
kasallik boshlanish davrida mikrob tczlik bilan ko‘paya boshlay*!*
Bu davrda mikroblar kimyoterapevtik dorilarga ko'proq sc/gM
bo’ladi.

5. Organizm suyuqliklar va to’gimalarda bakteriyalamt
o’sishini va o’lishini ta’minlaydigan miqdorlarni tavsiya clldt
lozim. Birinchi marta Kkiritilayotgan miqdor keyingi kiritilayolttw
miqgdorga nisbatan yuqori bo’lishi lozim.

6. Davolash muddati optimal davomiylikda bo’'lishi lo/lIH
Bcmorni kasallikning klinik bclgilarini (tana haroratini pasayhM
yo'golishi kasallikdan butunlay tuzalib kelishi ko’rsatmuyi
biologik tuzalishga erishish kerak. Davolash kursi yoi
davomiylikda o’tkazilmaganda kasallik gaytalanishi mumkin.

Kerak bo’lsa ba’zi bir yuqumli kasalliklarda davolash kun
gaytarish lozim bo’ladi.

7. Oshqgozon-ichakda so’rilishi, gematoensefal va
to'siglardan o’tishini ko’zda to’tgan holda dorini kiritish yu
to’g'ri tanlash amaliy ahamiyatga ega.
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X. Ularni asosli ravishda qo‘shib ishlatish lozim, aks holatda
it kombinatsiyasi samaradorligi susayishi hamda ularning toksik
1' .in kuchayishi mumkin. Ko’proq surunkali yuqumli kasallikiar
"H.isalan, si! kasalligida) ularga mikrobni chidamli shtamlari paydo

lishini oldini olish magsadida qo’shib ishlatishga lo’g'ri keladi.

Kimiyolerapcvtik mikroblarga qarshi dori vositalariga
nividagi guruh antibiotiklar, sulfanilamidlar, xinolon unumlari,

nil kimyoviy tuzilishda sintetik antibakterial moddalar. zaxm va
i'i".i garshi dori vositalari kiradi.

16.1. Antibiotiklar. Antibiotiklar mikroorganizmlar, o’sim-j'sim-
'*IHr yoki hayvon mahsulotlaridan olinadigan mikroblarga qgarshi
or gilish xususiyati bo'lgan biologik faol moddalardir.
1 it-riya, zamburug'lar va rakka qarshi antibiotiklar tafavut
luindi. Bu yerda. bakteriyalarga ta’sir giluvchi antibiotiklar ko‘rib
‘sigilndi. Ular kimyoviy tuzilishi bo‘yicha quyidagicha
'mtillenadi:

I.|I-laktam tuzilishdagi antibiotiklar (pcnitsillinlar, scfalos-
i 'minr, karbapenemlar, monobaktamlar).
2 Makrolidiar - kimyoviy strukturasida makrotsiklik iakton
<iijn (i-rilromitsin) va azalidlar (azitromitsin) saqlovchilar.
| Telratsiklinlar - kimyoviy strukturasi 4 kondensatsiya-
, in 6 a'zoli siklik tuzilishiga ega (tetratsiklinlar) antibiotiklar.
| Dioksiaminofcnilpropan unumlari (levomitsetin).
i Aminoglikozidlar - kimyoviy strukturasida aminoqgantlar
*I1"vi’hi (streptomitsin, gcntamitsin).
6 Siklik polipeptid saglovchi antibiotiklar (polimiksinlar).
/ linkozamidlar (linkomitsin, klindatsin va b.q.lar).
H Glikopeptidlar (vankomitsin va b.lar).
4. |'uzidin Kislota.
Id Turli tuzilishdagi antibiotiklar.
Il Sulfanilamidlar.
12 Xinolon unumlari.
I'l Turli kimyoviy tuzilishdagi sintetik mikrobga garshi dori
ntllaliri.
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16.1. p-laktam tuzilishdagi antibiotiklar, pcnitsillinlar
scfalosporinlar, karbapcncmlar, monobaktamlar.

16.1.1. Tabiiy penitsilinlar. Quyidagi guruhdagi penitsil-
linlar: tabiiy pcnitsillinlar, izoksazol pcnitsillinlar, amidinopcni-
tsillinlar, aminopenitsillinlar, karbonsipenitsillinlar, urcidopcni-
tsillinlar farglanadi.

Farmakodinamikasi. Yuqorida sanab o‘tilgan guruhdagi
pcnitsillinlar farmakodinamikasi jihalidan bir xil. Ular hujayra
dcvori orasida pcptidlararo ko'prik hosil bo’lishini nazorat (kataliz)
qgiluvchi transpcptidaza fcrmentlarni falajlab, mikrob hujayrasining
ko;payishi mitoz davrida mikrob devori hosil qilishini buzadi
Bundan tashqari, wular mikroblarni makroorganizm bilan
bogMaydigan ipchalarni o‘rab oluvchi oqgsil adgezinlar hosil
boMishini buzadi. Mikrob makroorganizm bilan bog‘langan
holdagina ko’payishi mumkin. Ular baktcriotsid ta’sir giladi.

Yuqorida sanab o‘tilgan pcnitsillin guruhlari o‘z ta'sir doirasi
va farmakokinctik xaraktcristikasi bilan bir-biridan farg giladi
Tabiiy pcptidlar ta'sir doirasi grammanfiy stafilokokklar (belli-
laktamaza ishlab chigarmaydigan mikroblar), streptokokk
pnevmokokklar, neysscrlar, klostridiylar, korincbakteriyalm
kuydirgi batsillalari, spiroxctalarga ta’sir giladi.

Izoksazolpenitsillinlar sanab o'tilgan mikroblardan tashqun
gramm (+) stafilokokklarga ham ta’sir giladi, amidinopenitsillinim
- eshcrixiyalar, shigcllalar. salmoncllalar. kicbsiyella, (£) gramii
protcylarga larqaladi.

Karboksipcnitsillin va urcidpcnitsillinlar ta’siri yuqorid.ig
guruhlar ta'sir doirasidagi mikroblardan tashqgari, psevdomonad
baktcrioidlarga ham largaladi.

Aminopenitsillinlar ta’sir doirasi: gramm (-) stafilokokkU
streptokokk, pnevmokokk, ncysscrilar, klostridiylar, korinct
tcriyalar, kuydirgi batsillalari, spiroxelalar. cshcriyxilar. shigclluli
salmonella, kicbsiyella va gramm (z) protcylarga largaladi.

Antibiotiklami quyidagi antibaklerial ta'sir mexani/mU
aniglangan (16.1-rasm).

266

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Bakteriya hujayrasining tuzilishi

Sitoplazmatik
membrane

Polisoma

Ribosomlar

Rlb Iar l:i? -
ar
smtezml bu2|I|sh|

TeffitsUclLolar
Livomitsetin

Makrolidlar

16.1-rasm. Ba’'zi guruh anlibiotiklarni mikrobga garshi
ta’sir mexanizmlari.

lubiiy pcnitsillinlar.  (Benzilpenitsillinlar, — bitsillinlar,
1nmctilpenitsillin).  Tabiiy  pcnitsillinlar tor doiradagi
e »enklardir. Ular gramm (+) bakteriyalar va kokklarga juda
"ujdorlarda - qon piazmasidagi eng kichik migdori PKM
'y 0.00X mkg /ml gacha ta'sir giladi. Bu ko’rsatkich boshqa
eul i|(i pcnitsillinlarga garaganda ancha yuqoriHtisoblanadi.
I nuiakokinctikasi. Benzilpenitsillinning natriyli tuzini (G-
+ Him) mushakka, venaga, cndoiyumbal va turli bo’shliglarga
li mumkin. Benzilpenitsillinning kaliy va novokainli tuzlari
nmshakka yuboriladi. Mushakka o’rtacha migdorda
|uwkla gon plazmasida samarasi 15 daqgiga (novokainli tuzi
luimla 30-40 dagigada) ichida kuzatiladi.
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Penitsilinaza tshlab
chiquvchi stalilokokklar

Pcnitsilinaza ishlab
chigarmaydigan seafilokrokJclar

Slrcptokokklar

Pnevmokokklar

Mcningokokklar
Gonokokklar

Klostridivalar

Z—=r=nPn0

Sibir yarasi layoqchasi
Dil'leriva korinebaktcriyasi

Trcponemalar va borrcliyalar

2«HOTI>Ylcs

Ichak layogchasi
SHigellalar
Salmonellalar
Klehsiclaiar

Proteus mirabilis

16.2-rasm. Ben/.ilpcnitsillinlar va sefalosporinlurni®i
ta’sir doirasi.

Yuborilgan migdoming 40-60% plazma oqsillari
bog'lanadi, golgan 50% sof holda bo'ladi, shu sababli penitsillib *
tez yordam dori vositasi qatoriga kiradi. Dori gondan slui 1
pardalar, o‘pka, buyrak, miokard, ichak devorlariga, plevu -«
sinovial bo'shliglarga yaxshi o‘tadi va uning qondagi miqdotu
25-50% atrofida lo‘p'anadi. Orqa miya pardasidan kam o‘tgm
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timbi uning miya suyuqligMdagi migdori gon plazmasidagi
4H|d(Tining 10% tashkil giladi. Qondagi tcrapcvtik (samarali)
"ilu'i 3-4 soal davomida saqglanadi. Shu sababli uni 1 haftalik
‘olulirga - 2 marta, 1 oylikkacha bolalarga - 3-4 marta (bu
luhgi bolalar buyragining anatomo-fiziologik xususiyatlariga
k i.i)yuboriladi. Benzilpenitsillinlar siydikning kislolali muhitida
" lasirini saqglaydi.
liitsillinlar - uzoq (dyurant) la'sir giluvchi ben/.ilpenilsillin
emuihtii. Biisillin-1 (G-bcnzatinpenitsillin) - bcnzilpenitsillinning
einfilctilcndiaminli tuzi. Fagat mushakka, 1 haftada bir marta
iil'ttiiladi.
Hilsillin-3 - bcnzilpenitsillin natriyning novokainli luzlari va
«"Uillm-1 ning tcng miqdoridagi (100000 TB) yig’indisi. Faqat
mlukka | haftada bir marta yuboriladi.
liitsillin-5 - bcnzilpcnitsillinning novokainli tuzi va bitsillin-
uiiif. 1:4 nisbatdagi yigMndisi. Mushakka 2 haftada bir marta
1 -nladi. Yuqgorida nomi kcltirilgan pcnitsillinlar oshgozon
is tarkibidagi xlorid kislota ta’sirida va ichakdagi bcta-
i uni/a fcrmenti ta'sirida buzilishi sababli ichishga bcrilmaydi.
Bcta-laktamaza (o‘z tarkibida bcta-laktam halga saqlovchi
nHllinlar hamda scfalosporinlar, karbapcncm va
o I'tklrimlar) bcta-laktam halgasini buzuvchi (5-laklamaza
e-unit ta'sirida parchalanadi. Shu sababli bu anlibiotiklar guruhi
i Uktam antibiotiklari deb nomlangan.
I enokisimetilpenitsillin  (pcnitsillin-V) labiiy pcnitsillinlar
'yu# kislotaga chidamliligi hisoblanadi. Ichilganda biologik
nlilirilishi 30-60% tashkil giladi. Uning qon plazqgiasi oqsillari
1 1.mbog’lanish darajasi 80% ga yaqin. ya’'ni fagat 20% sof holda
, nl Shu sababli uni kam ishlatiladi.

Polisintetik pcnitsillinlar
¥ (iksazolpcnitsillinlar. Oksalsillin. kloksatsillin, flukloksatsillin.
Mn guruhdagi dorilarni stafilokokklarga qarshi pcnitsillinlar
| bun yuritiladi. Yuqorida koTib chigilgan bcta-laktam peni-
' 'itur singari, bular ham mctitsillinga chidamli stafilokokklarga
gilmaydi. Ulaming ta’sir doirasi tabiiy pcnitsillinlarga
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o'xshaydi, ulardan farqli o'laroq bular beta-laktamaza ishlah
chiqaruvchi stafilokklarga ko'proq ta’sir giladi.

Tabiiy penitsiilinlardan o'zining quyidagi farmakokinctih
ko'rsatkichlari bilan farglanadi:

1) ularni vcnaga. mushakka ovqgatdan 1-1,5 soat oldin
ichishga ham bcrish mumkin. Kislotaga chidamsiz, shuning uchun
ularni yuqorida ko'rsatilgan vaqtlarda ishlatish lozim wva shu
sababli ularning biologik o'zlashlirilishi kcng diapazonda (30-50%)
bo'ladi;

2) ularning plazma ogsili bilan bogManishi (90% dan) yuqori;

3) bular, aynigsa oksalsillin organizmdan chiqishi ko‘prui|
jigar orgali boMganligidan buyrak yclishmovchiligi bor bemorlardu
ularning migdori korrcksiya qgilinmaydi.

Amidinopcnitsillinlar  (amidinotsillin.  pivamdinotsillm
bakamdinotsillin, asidotsillin)lar kiradi. Yuqoridagi guruh pcniisil
linlari singari bular ham ta’sir doirasi tor penitsillinlar hisoblanadi
birog bularning ta'sir doirasi gramm (-) entcrobaktcriyalaiiM
tarqaladi. Bularni ta’sir doirasini kengaytirish uchun izoksa/nl
penitsillinlar va tabiiy penitsillinlar bilan go'shib bersa bo’ladi.

Bcnzilpcnitsillinlardan farmakokinctik jihatidan farqi:

1) amidinotsillindan tashgari hammasini ichishga ben*
bo'ladi. Ularning biologik o'zlashlirilishi yaxshi (40%). Ichishy*
beriladigan dori shakllari ichak bo'shlig'ida faol emas. amalil*
disbakterioz chaqgirmaydi;

2) tarqalish hajmi ko‘p. (jcniatoentscfal to'sigdan yaxsltl
o'tadi, hujayra ichiga kira olmaydi;

3) bularda mikroblaming ikkilamchi chidamligigi kuzatilmayih

Aminopenitsillinlar (bularga ampitsillin. amoksilsillm
talampitsillin. bakampitsillin, pivampitsillin)lar kiradi. T. <
doirasi kecng (yugorida sanab o'tilgan guruhdagi penitsillinlar tu'sl*
giladigan mikroblarga ta’sir qiladi) antibakterial moddalar. |/
qo'shimeha listcriyalar, cnterokokklarga. gemodl| tayoqchnim
bordctcllarga, pilorik xelikobaklcr va gramm (+) baktcriywlif
ko'proq sezgir, birog ular p - laktamaza ishlab chigarnv* (¢
stafilokklarga ta'sir gilmaganligi. «gospilal» infeksiya masal.i*i»|
hal gila olmaganligi sababli ularning aralashmasini tutuvchi ihn|
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' -i Hun ishlab chigilgan ampioks (ampitsillinioksatsillin), klona-
k' H (umpitsillin+kloksatsillin), unazin va uning ichishga bcrila-
"H Hori shakli sulatsiilin. sultamilsin (ampitsillin+sulbaktam) P-
Wr i Him/ani falajlaydi.
Aminopenilsillinlar bcnzilpcnitsillinlardan quyidagi asosiy
...... Vnkinctik ko‘rsalkichlari bilan farglanadi:
1) bu guruhdagi dorilarning hammasini ichishga bcrish
-akm Ampitsillin ovqaldan 1—1.5 soat oldin bcriladi. Uning
* I"'M«k o'zlashlirilishi 40% ga yaqin; amoksilsillinni ichish
bog'liq cmas, biologik o'zlashtirishi 70-80%. Uni
"o | em solyutab dori shaklining biologik o'zlashtirilishi 90% ni
|'l giladi. Yuqori biologik o'zlashtirilishi sababli, dori ichak
eyt kam ta’sir qiladi. ya’ni disbakterioz chaginnaydi.
tiling ichak shillig pardasiga qitiglovchi ta’sirini qisqartiradi,
« Hispcplik hodisalar chaqgirmaydi. Ichishga bcrilgan dori
11hi samarasi shu migdorni parenteral yuborilgandagiga teng.
"jul> lablctkasini bo'lish, chaynash va erilib ham ichish
1m bu uning gabulini osonlashtiradi, ya’ni qabul qilish tartibi
Hayili. Antibiotikni gabul qilish lartibining bul/.ilishi uning
** >i/ligiga olib keladi.
lillain*.  bakam- va pavampitsillinlar yctarli biologik
mx Hniishiga ega, ichak bo'shlig'ida faol cmas, shu sababli
11 1 no/. va dispeptik hodisalar chagirmaydi:
Ul iimpitsillinlar 80% gon plazmasida sof ko'rinishda bo'ladi,
K i" gima va suyugqgliklarga yaxshi kiradi. Mcningitda ularning
.* iiyuqlig'idagi miqdori qon plazmasidagi miqdorining 70-
» i lashkil qiladi; *
U sutka davomida kombinatsiyalashgan dori shakllari
» "In 2 -3 martaga teng.
harboksipenitsillinlar (karbenitsillin, karfctsillin, karindat-
m "l nsillin) ko'k-yiring baktcrivalarga qarshi antibiotiklardir.
i"kk bularga sezgir cmas. Shu  sababli bularni
* m"Ipenitsillinlar bilan go'shib bcrish lozim. Masalan: limetin
- .ilm i klavulon kislota).
I >iinukokinctik farqgi: 1) karfctsillin va karindatsillin
i illuming fenol va indanil efiri hisoblanadi. Bular ichishga
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beriladi, biologik o'zlashtirilishi 40% ga yaqin. Karbcnsillin va
tikarsillin ichakdan so‘rilmaydi; 2) bulav gemalocnscfal to'sigdan
kam o’ladi: 3) sutka davomida 4 marta bcriladi; 4) bularga mikrob
tczda o'rganib qoladi.

Urcidopcnitsillinlarga azlotsillin, mczlotsillin, pipcratsillin
kiradi. K.o'k rangli tayogchaga ta’sir qiluvchi antibiotiklar, eng
faoli piperatsillin, uning prcparati tazotsin (kilcratsillin+tazabaktam)
tazabaktam p-laktamaza ingibitori. Ta’sir doirasi jihatidan
karboksipcnitsillinlarga yaqin.

Farmakokinctik fargi: Mammasini mushakka, venat'i*
yuborish mumkin. Piperatsillin 16% qon ogsillari bilan bog'lanadi;
ulaming chiqgib ketishida buyraklar va jigarning o'rni katta; sutk.i
davomida 3 marta yuboriladi: bularga mikroblarning ikkilamehi
o rganishi yuz beradi. Karboksi- va urcdinopenitsillinlar boshg*
penitsillinlardan mikroblarning ikkilamehi o'rganib qolishi bilim
farg qiladi.

Pcnitsillinlarning boshga guruhdagi dorilar bilan o'zam

ta’'siri. Pecnitsillinlarda - ishqorlar, og’ir metall va ishgony
mctallar, geparin, gentamitsin. linkomitsin, lcvomitsclm
tetrasiklin, amfotcritsin-V, immunoglobulinlar. barbiturallm

eufillin va boshga qator dorilar bilan farmatsevtik ziddiyailil
bo'lganligi uchun ularni alohida shprisda yuboriladi.

Makrolidlar, tctratsiklinlar. polimiksin-Mar samarasiin
kamaytiradi ular (farmakodinamik ziddiyatga) cga. Pcnitsillinl ¢
aminoglikozidlar, scfalosporinlar, monobaktamlar bilan sinerg»
hisoblanadi.

Mcningokokk, pncvmokokk yoki p-tipidagi  gcnmiti
tayoqchasi chaqirgan mcningitda aminopcnitsillinlar levomilMint
bilan sinergist hisoblanadi. Levomilsetin kasallikni kclimli
chigargan mikroblarga xalokatli ta'sir giladi.

Butadion, furosemid va glukokortikoidlar pcnitsillinimn
ajralib chigishini tezlatadi (farmakokinctik ziddiyallik).

Salbiy ta’sirlari. Tabiiy pcnitsillinlar. izoksazolpvii
tsillinlar, amidopcnitsillinlar. aminopenitsillinlar - keng tcraiKv»|l
diapazondagi kam zaharli moddalar bo'lgani tufayli ularni k™Mj
migdorlarda yuborish mumkin. Biroq katta miqdorlarda orga nuH
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wi miya suyuqlig'iga o'tib ncyrotoksik ta’sir (gallutsinatsiya,
iliixsirash. arterial bosimni nazorat qilishning buzilishi, talvasa
iwlishi) kabi salbiy ta’sirlar ko'rsatishi mumkin. Ulaming bu ta’siri
"Hide gamma-aminomoy kislota bilan ragobati yotadi.

Karboksi-, urcidopenitsillinlar tor doiradagi penitsillinlarga
i nib, ular allcrgik rcaksiyalar, ncyrotoksik simptomlar. o'tkir
"Hi rstitsial nefrit, disbakterioz, trombotsitopeniya, leykopeniya,

iiiofiliya, gipokaliyemiya va gipokaligistiya, gipernatriyemiya
pii .Imi lalab qilinadi. Klavulon kislota saqglovchilari jigarni o’tkir
ihnrlashi mumkin.

Ishlatilishi.  PcnitsilJinlar ularga sezuvehan mikroblar
inigirgan kasalliklar (yugori nafas yo'llari kasalliklarida. angina,
i nlmina, otit, sepsis, septik endokarditlar, zaxm. so'zak,
euingit, siydik vo'llari kasalliklarida) ishlatiladi.

16.1.2. Sefalosporinlar
Scfalosporinlarning 4 xil guruhi farq qilinadi. Ularni bunday
iiuhlurga bo'lish asosida ulaming ta’sir qilish doirasi va
mmiukokinetik ko'rsatkichlari asosiy o‘rin tutadi. Shu bilan bir
«<lidu ular p-laktam stafilokokklarga chidamliligi  bilan
e unkierlanadi va benzilpenitsillinlarga chidamli mikrob
‘iimnlariga ta’sir qiladi. Sefalosporinlar bilan boshga beta-
1luni antibiotiklar o'rtasida allergiya rivojlanish xavil bor
....... Killinlar, karbopenem, monobaktamlar).
farmakodinamikasi. Ular pecnitsillinlar singari mikrob
umun qobig'i sintezini bo'linish davrida buzadi. Sefalosporinlar
"H doirali antibiotiklar hisoblanadi.
Scfalosporinlarga ikkilamehi rezistentlik asta-sekin taraqqiy
1 ii 1lar xil turdosh sefalosporinlar bir-biridan farglanadi.
I avlod scfalosporinlariga: 1) sefaloridin (seporin)* sefa-
mu (kcllin), sefazolin (kefzol), sefapidin, sefatsitril (scfalospor)lar
¢ ii Mu dorilar asosan mushakka, venaga yuboriladi;

1 til» dorilaming generik (xalgaro nomlari), gavsda esa patcntlangan
irMuilgan.
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2) ichish uchun bcriladigan sefalosporinlar sefaleksini,
(kcfleks, ospcksin, scporcks), sefiadroksil (ultratsen, duratscf),
scfradin (velotsef)- So'nggi dorini mushak va venaga ham yuborish
mumkin.

| avlod sefalosporinlar ta'sir doirasi 16.3-rasmda keltirilgan.

Stafilokokklar *
Siterptokokklar**
Pnevmokokklar
Neysseriyalar
Korincbhakteriyalar
Kuydirgi balsillalari

’e Spiroxctalar jo
fj Esherixiyalar
o Shigellalar cL
? Salmoncllalar o la
tS Morakscllatar
T» 1S
v Klcb.sivcllalar g.
-r Proicylar > 6
cs oo
lycrsiniyalar <2
Bordctcllalar n

Gemot'll lavoqalar

I'sevdomonadalar
Morganellalar
Serratsiyalar
Klostridiyalar***
baktcroidlar

Sitobaktcr
Entcrobaktcr

Ascnetobakter

16.3-rasm. Scfalosporinlaming ta’sir doirasi.

* Melitsillinga rezistent stafilokokklardan tashqari.

** Entcrokokklardan (Str.faccium, str. faecalis) tashqari
**x Cl.difficile dan tashqari.

| avlod sefalosporinlariga gramm (+) bakteriyalar va kokkli

kamrog gramm  (-) bakteriyalar = sezuvchan  hisoblar
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Miadorligi va ta’sir doirasini kcngaytirish uchun ularni
I"])cnitsillinlar, monobaktamlar, aminoglikozidlar va boshga
*>nktcrial dorilar bilan birga ishlatish mumkin.

Il avlod sefalosporinlar: 1) mushakka, venaga yuborish uchun:
"nksim (ketotsef, zinasef), scfamandol (mandol, Ilekasef),
+ Mlin (mefoksin, mefoksitin), sefotetan (setofan), sefotiam

¢|H)r), sefonitsid (monotsid), seforanid (pretsef), scfrnctazol,
1<mdm. sefaloglitsin, sefatrizin; 2) ichishga bcriladiganlari:
m'Hiksim (zinnat), scfaklor (seklor. seflor, versef. alfascl),
14")/.il, lorakarbcf.

ll-uvlod scfalosporinlarining ta’sir doirasi | avlodnikiga
b.isli, birog gramm (-) mikroblarga ta'siri kuchliroq. Undan

- 'mini. sefoksitin va sefotetanning baktcroidlarga, scfamandolni
mclilpcnilsillinlarga  chidamli staillokokklarga  ta’siri
‘lInitgun.

la'sir doirasini kcngaytirish va samaradorligini oshirish

m ularni izoksazolpenitsillinlar, aminoglikozidlar va boshga

i nHiui dorilar bilan qo’shib ishlatiladi.

111 avlod scfalosporinlari: 1) parenteral yo‘1bilan yuborila-
ejilrtii sefotaksim (klaforan), seftazidim (fortum, kefadim,
emi tizasel). seftriakson (rotsefm, longatsef), scfopcra/.on
1e'e"l). seftizoksim (epotselin, sefizoks), moksalaktam (moksam,

i tl). scfmenoksim (scfmaks), scfsulodin (sefomonid),
i.'im, latamoksef; 2) ichishga bcriladiganlari - sefiksim
sefetamet pivoksil, scfpodoksim, proksctil. seftibuten

Il avlod scfalosporinlari ta’sir doirasi | va Il avlodivliod
*i pniinlariga nisbatan keng va gramm (-) bakteriyalar tomon
i mitnn (16.3-rasm). Il avlod sefalosporiniari ham gramm (-) *
> «Mitinuza baktcriyalariga yaxshi ta’sir giladi.
Uiilarning ko‘pchiligiga pscvdomonadalar, scrrasiyalar va
Mat sezuvehan. Ill avlod scfalosporinlari ta’sir doirasini
. miinsli va samaradorligini oshirish uchun ularni tabiiy
‘ilnilar, izoksazolpenitsillinlar. aminopcnitsillinlar. karboksi-
- li>|>cnitsillinlar bilan qo‘shib ishlatish kerak.
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Iv avlod scfalosporinlari: scfpirom (keyten), sefcpim,,
sci'klidin, scfkvinom, scfozopran, scfozeliz. Hammasi mushakka va

venaga yuboriladi. Ularning ta’sir doirasi | 11 va Ill avlod
scfalosporinlardan keng (16.3-rasm). Gramm (+) va gramm (-)
bakteriyalarga bir xil samarali ta’sir qiladi. IV  aviod

scfalosporinlari ko’p dorilarga o’rganib golgan mikroblarga ta’sii
giladi. Mikrob dcvoridagi pcnitsillin bog'tovchi ogsillarga juda
o’xshashligi sababli ular bilan birikib, zardob oldi pcriplazmatik
bo’shligda yugori migdor hosil qgiladi. Ular baktcroidlarga ta’sn
gilmaydi, shu sababli ta’sir doirasini kcngaytirish uchun ularni
karboksi-va urcidopcnitsillinlar va mctronidazol bilan birga qo‘shif
ishlatish mumkin. Psevdomonadlarga la'sirini kuchaytirish uchun
ularni aminoglikozidlar, karboksi- va urcidopcnitsillinlar bilan
qo’shib ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Ichishga beriladigan sefalosporinlat
ning biologik o’zlashtirishi 50% dan 90% gacha boradi va ovg«i
gabuliga bog’lig emas. Biroqg, ular qon ogsili bilan bog’lam I
darajasi bo'yicha bir biridan farq qgiladi. Masalan, sefotaksim w
scftriokson (Il avlod scfalosporinlari). Sefotaksim gon ogsili bilun
20-40% ga bog’lansa, scftriakson - 80-95% ga bog’lanadi. Avl--i
ichidagi dorilarning targalish hajmi ham katta farq qiladi. Umuimn
olganda 111 avlod scfalosporinlari, 1V avlod, aynigsa 11 avl. &
vakillariga nisbatan to‘gimalarga (masalan, suyak  **
gematocnscfalik to'siglardan) yaxshi o‘tadi (16.1-jadval).

16.1-jath
Ichishga tavsiya ctiladigan ba’zi scfalosporinlarning
farmakokinctik ko‘rsatkichlari

Qon Yarim
Biologik zardobi chiqib Prcparatliitni
Avlod- o'zlash- oq.sillari kctish gabul gilub
Prcparatlar P . . -
lar tirilishi, bilan davri oralig'i
% birikishi, (br2,
% ch)
i Scfadroksil 90 20 1145 Sutka davonili|
0,5 g 2 nulirt
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Sefalcksin 90 5-15 0.9-1,3 1g mahal

1g har 6
soatda
Il Sefaklor 50 20-25 0,7-0,8 0,25-0,5 g har
8 12
Sefurokim 52 -50 1,2-1,7
aksetil
1] Sefiksim 50 65 2,6- 3.4 Sutka davomida
0,2 g 2 mahal;
Sefpodoksim 52 40 2.2-25 0,4 g 1mahal
02 049
2 mahal
Ularning qondagi shifobaxsh miqgdorini saqglanish

Uvoiniyligi bilan ham farq qiladi. Shunday qilib, 1 avlod
vtiHllarini to‘qimalardagi saglanish vaqti 3—4 s (sutkasiga 6 marta
sihnriladi). 11 avlod vakillariniki 6-8 s (ularni 3 maria bcriladi). Il
m I'>d vakillariniki 12-14 soat (1—=2 marta) va nixoyat IV avlod
Allariniki 8-12 soat (2-3 marta) yuboriladi. Fagat scfalotin
"i",,) va sefotaksim (40%) jigar va buyraklarda gisman faol
i.iholitlar hosil qilib, dcalsetillanadi. | avlod vakillari kanal-
tliir sekretsiyasi yordamida chiqgarilgani sababli ular, bir muncha
- fmioksik hisoblanadi. Il va IV avlod dorilari koplokchalar
"eniMyasi yordamida chigariladi. IV avlod vakilarining organi/.m-
*' i higishida jigar ham ma’lum darajada o‘rin lo'tadi. 11l avlod
i ulnii jigar va buvraklar orgali chigadi. Shu sababli buyrak
*>Itmovchiligi bor bcmorlarda ular miqdorini korreksiya qilish
i."i irnas, fagat og'ir buyrak yetishmovchiliklarida (Slkp < 30
*Intliga) bo‘lganda 1V avlod dorilari miqdojini kamaytirish
‘1 ho'ladi.
Sofalosporinlarning boshga guruh doriiar bilan o‘zaro
o. oM. | avlod scfalosporinlari nefrotoksik doriiar (polimiksinlar,
| «tcritsin-B, furosemid. etakrin kislotasi, indometatsinlar) bilan
i iuvsiya ctilmaydi.
Scfalosporinlar va aminoglikozidlarni bilta shprisda yuborib
"uiydi, o‘zaro kimyoviy ta’sir natijasida faolsiz birikmalar
i lwi'ladi va cufillin bilan dori cho'kmaga tushadi.
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Salbiy ta’sirlari. | aviod sefalosporinlarining terapcvlik
ta’sir doirasi katta, xavfi kamroq, shu sababli poliklinika sharoitida
ishlatiladi. II, aynigsa Il va IV avlod scfalosporinlarni migdorlash
chegaralangan bo’ ladi.

1 Tcridagi toshmalar, tana haroratining ko'tarilishi,
cozinofiliya ko'rinishidagi allergik rcaksiyalar 18% bemorlarda
uchraydi. Kcsishma («pcrckrestnaya») allergiya xavfi bor.

2. Parenteral (mushakka yuborilganda og'riq bo'ladi,
novokainda eritib yuborish kerak), venaga yuborilgandada flcbitlar
kelib chigadi, shu sababli dorini sekinlik, yaxshisi tomchilab
yuborish kerak. lehishga berilganda ko'ngil aynishi, qayt qilish,
oshgozon sohasida og'riq, ich ketish ko‘rinishidagi dispeptik
belgiiar kuzatilishi mumkin.

3. Nefrotoksik ta’siri | avlod dorilaridan sefaloridin va
scfalotin  ishlatilganda  uchraydi (bu dorilar kanalchalar
reabsorbsiyasi ishtirokida ajratiladi). Bunda monooksigenaza tizimi
ta’siri ostida proksimal kanalchalar cpitcliysini buzuvchi epoksidfn
hosil bo'ladi.

4. Nistagm, nerv o‘tkazuvchaniigining buzilishi
gallutsinatsiya. talvasa tutish kabi ncyrotoksik simplomlar uchrasin
mumkin (gamma-oksimoy kislotasi bilan scfalosporinlar orasidii|:i
mos kclmaslik natijasida) va trombotsitopeniya, neytropeniye
koagulopaliyalar ro'y beradi, bularning to'planib qgolishicl.m
bo'ladi. Qon oqishi sefalosporinlaming K-vitamini siklida gaim
shuvchi cpoksidrcduktazalarning 1l va Il avlod sefalosporinlarl
falajlashi natijasida kelib chigadi.

5. Gepatotoksik ta’siri ALT, AST, Shi- fermcntlari v|
bilirubinning qonda ko‘payishi (aynigsa 1 yoshgacha bo'lg*
bolalarda), sariglik bilan namoyon boTishi mumkin.

6. Antabusga o‘xshash ta’siri. Asetilaldegidni parchalovi
degidrogenaza faolligini buzadi. Shu sababli scfalosporinlar gnr
gilinayotganda spirtli ichimliklar ichish mumkin emas.

7. Scfalosporinlar iehishga  berilganda disbakterb
kuzatilishi mumkin.
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Ishlatilishi. 1. Nafas yo'llari kasalliklari (pncvmoniya, o'pka
e'e scsslari, plevritlar), jumladan bcnzinpenitsillinlarga chidamli
i.dilokokklar keltirib chigargan kasalliklar.
2. Mcningokokklar. pnevmokokklar, gcmofil tayoqchalar, B-
unih  streptokokklari chaqgirgan meningitlar. Gemalocnscfal
xigdan yaxshi o’tadigan Il avlod sefalosporinlari ishlatiladi.
3. Chagaloglarni inlcnsiv davolash. Hntcrokokklar va lisle-
,lurga ta’sir doirasini kcngaytirish magsadida aminopcnitsillinlar
*"Inn birgalikda ishlatiladi.
4. Suyaklar, bo’g’imlar, tcri va yumshoq to'gimalar yuqumli
& nlliklari. 11l va 1V avlod (to’gimalarga yaxshi kiruvchi)
eiitlosporinlari tavsiya ctiladi.
5. Ichak tayoqchalari, klebsiyella, protcy, strcptokokk va
iliga mikroblar chagirgan siydik yo'llari kasalliklarida 11 va Ill
« likl vakillari, chunk! bu avlod dorilari siydik bilan o'zgarmagan
1 tla yaxshi ajralib chigadi.
6. Kasalxona infcksiyasini davolash uchun, go’zg’atuvchisi
m m| bo’lImagan scptitscmiyalar va tana haroratining ko’tarilishi. Bu
*e j\.itlarda tanlov dori IV avlod sefalosporinlari hisoblanadi.
16.1.3. Karbapcncmlar. 2 guruhga bo'linadi. | avlod dori-ori-

i m (imipencm, ticnam, primaksin), Il avlod dorilariga mero-.
HeT (mcroncm) kiradi. Tienam va primaksinlar (imipencm va
«liitinni  1:1 nisbatdagi) aralashmasi. Silastatin - imipenemni
mmmklarda buzadigan / - degidrogenaza fermentini falajlaydi.

* Hipcncm esa bu ferment ta'sirida buzilinaydi.
larmakodinamikasi. Karbapcncmlar mikrob hujayrasining
brush (mitoz) davrida buzadigan beta-laktam dorilardir.
wtilling boshga guruhdagi dorilardan fargi quyidagilar. Bular
' in guruh bcta-laktam dorilariga nisbatan mikrob hujayrasiga
eeeln kiradi. Karbapcncmlar, penitsillinlar. scfalosporinlar,
" luktamlar, tetrasiklinlar, lcvomitsetin singari fagat F-porin
«i ifna ogsillarini emas. balki maxsus (spetsifik) D 2 —oqsillarni
bog’laydi, chunki bularning molekulalari maydaroq. Ular
meNillinlarni bog'lovchi ogsillar turlariga juda yaqin. Ba'zi bir
**al» shtammlari (entcrokokklar, pncvmokokklar) ishlab chigara-
gt '-ragamli penitsillin bog'lovchi ogsillarni ham bog’lab oladi.
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Yuqgorida kcltirilgan karbopcnemlar ta’sir mexanizmining o‘ziga
xosligi ular ta’sir doirasini kcngligiga mosdir. Bular baktcriotsid
ta’sir giladi.

Karbapenemlarning o‘ziga xos tomonlaridan biri ularninj:
doridan keyin 7-10 soat davorn etadigan samarasi bo'lib, bu davrda
mikroorgani/.m ko'paya olmaydi, makroorganizm csa mikrobga
garshi himoya kuchini safarbar qilib infcksiyani yengadi. Boshqa
bcta-laktam antibiotiklardan farqgli o'laroq karbapcnemlarninr
«doridan kcyingi samarasi» gramm (+) va (— bakteriyalargii
qaratilgan. Yana bir farqi, karbapenemlarning gramm (-) baktcri
yalarni endotoksin ishlash va chiqarish qobiliyatini to*xtatislu
bo‘lib, bu 0‘z navbatida turli og‘ir gemodinamik buzilishlarga olil>
kelmaydi.

Ta’'sir doirasi. Karbapenemlar juda keng doiradaci
antibakterial moddalar hisoblanadi. Ular gramm (+) va (-) aerob wn
anaerob bakteriyalarga, hatto (entcrokokklar, listcriyalar va Cl
difficile) larga ham ta’sir qgiladi.

Tienam va primaksinga nisbatan tillarang, epidcrm.il
saprofit. koaguloncgativ stafilokokklarga 2-4 marta katrou,
samara gramm (—) entobakteriya va pscvdomonadlarga nisbatan
8 marta yuqori samaraga ega.

Biroq. xlamidiyalar. mikoplazmalar. korinebakteriyalar. sil v*
lepra tayoqchalarida, flavobakteriyalarda, Enterococcus faecium
psevdomonad (Pg. serasia va Xanthomonas maltophilim.
mctilrezislcnt stafilokokklarda va zamburugMarda karbapenemlail'4
nisbatan birlamchi (tabiiy) chidamlilik mavjudligini c’tiborga oloH
kerak.

Karbapcnemlarga pscvdomonadlar. tilla rang va epidermal
slafilokokk va asinclobakterlardan tashqari, mikroblarda ikkilaimM
chidamlilik kam va sekin taraqqiy giladi. Karbapenemlar bosliije
bcta-laktam antibiotiklarga nisbatan xromosom beta-laktama/ul»*
hosil bo‘lishini kuchaytiradi. Shu sababli ularni sefalosporinl*M
penitsi linlar va monobaktcmlar biian birga berib boimaydi ifl
shuningdek karbapenemlar olgan bemorga yuqoridagi guruMs»|l
antibiotiklarni berib boMmaydi.
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Karbapenemlar gramm (+) Jlora va bakteroidlarga garshi eng
Hiehli antibiotiklar, gramm (-) floralar uchun ftorxinollarga
msbatan kuchsizroq.

Farmakokinetikasi. Ularni venaga. mushakka yuboriladi.
Ynborish oldidan natriy gidrokarbonat bufer critmasida critiladi va
m 7 dagiqa davomida yuboriladi. Dorini tomehilab yuborish uchun
imi osh tuzining yoki glukozaning izotonik critmasida eritiladi va
) <0 daqiga davomida yuboriladi. Mushakka yuborilgan dorilar

uj«t mushakka yuborilishi kcrak. Yuborishdan oldin dorini 1%
mi<kain yoki firma tomonidan chiqarilayotgan maxsus crituvchida
uliliidi. Tayyorlangan suspenziya sovutgichda 4 soatdan ortiq

*n«|liinmaydi. Mushakka yuboriladigan dorining biologik o'zlash-
ihshi 75% ga teng.

Tienam 15-25%. primaksin va meropenem 20% gacha qon
epitlari bilan birikadi. Shu sababli dori yuborilgach gonda uning
diji>ri darajada sof migdori kuzatiladi va to'gimalarga yaxshi
nuli  1Jlarning targalish hajmi katta, gemodializ davrida
"I'nni/.mdan tez chigariladi, bu dorilardan zaharlanganda buni
mkin tutish kerak. Meropenem boshgalariga nisbatan markaziy

> li/imiga yaxshi kiradi. Yarim chiqib ketish vaqti venaga
ilmrilganda | soatga (chaqaloglarda - 2 s), mushakka yuboril-

mHitih esa 2,6 soatga teng. Tienam, primoksin venaga 4 marta,
TpeneT esa 3 marta, mushakka 2 marta yuboriladi.

Imipenem buyrak proksimal kanalchalari jiyagidagi ishqoriy

m 'ini degidropeptidaza ta’sirida zaharli metabolitga aylanadi. Shu

tarkibida degidrogenaza 1 ingibitdhi saqglovchi tisham va

mnksin ishlatiladi. Morepenem o‘zining kimyoviy tuzilishiga
1 wn nefrotoksik mctabolitlar hosil gilmaydi.

licnam, primak - 50%. meropenem 70% koptokchalar
iiulHiyasi va kanalchalar sekretsiyasi yordamida o‘zgarmagan
1« nnishda buyraklar orgali chiqgariladi. Buyrak yctishmovchiligida

n;« yuborilayotganda agar Cl kp < 80 ml / dagiga: mushakka
¢ uluyotganda Cl kp < 30 ml / dagiqa boiganda dori yuborish
1l'ini o'zgartirish kerak.
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Biroq, karbapcncmlami kreatinin klirensi (Cl kp<5 ml/dag.)
boMgan holatlarda, bemorga gemodializ o‘tkazilayotganda yuborsa
bo’ ladi.

Karbapencmlarning boshga dorilar bilan o”zaro ta’siri.
Mos kelmasligi bois karbapenemlarni boshga beta-laktamaza
antibiotiklari bilan yuborilmaydi. Bitta shprisda boshga dorilar
bilan (farmatscvtik ziddiyat sababli) yuborib bo'Imaydi.

Salbiy ta’sirlari. Ular katta terapevtik ta’sir doirasiga ega
boMgan, kam zaharli dorilar.

1. Mushakka yuborilgan joyda og‘riq, venada - vena qon
tomirlarining gattiglashuvi. tromboflebitlar kuzatiladi.

2. Toshmalar, eozinofiliya ko‘rinishidagi allergik reaksiyalar
Boshqga beta-laklam antibiotiklardan keyin bularga chidamlilik kam
kuzaliladi.

3. Kandidalar.

4. 1% ga yaqgin bemorlarda siydik gizil rangga bo'yaladi.

5. Imipcncm ko’proq nefrotoksik ta’sir giladi.

6. Tienam yoki primaksinni venaga yuborilganda buyrak va
markaziy asab tizimi faolligi buzilgan bemorlarda bo'shashish yoki
mushaklar tonusining oshishi, sezgining o'zgarishi, talvasalat
entsefalopatiyalar kuzatilishi mumkin.

Tshlatilishi. Boshga antibakterial dorilar samarasiz bo‘igm
hollarda bular zaxira dorilari hisoblanadi.

1. Jarrohlik amaliyolida uchraydigan acrob-anaerob mikro
lar assotsiatsiyasi chaqirgan abdominal kasalliklar.

2. Tug‘urugdan. abortdan. ginekologik jarrohlik operatsiyu
laridan keyin uchraydigan infcksiyalar.

3. Chagaloglami intensiv davolash (tana haroratining 3K'(
dan yugori. S-reaktiv ogsil migdori 2 mg/dl, yetilmagan ncyim
fillarni yetilganlariga nisbati 0.2 teng boMganda; meningit borligiy*
shubxa gilinganda).

4. Siydik yoMlarining asoratli infeksiyalari.

5. Suyaklar. bo'g‘im!ar, teri. yumshoq to'gima asoralH
infeksiyalari.

6. Zotiljam, sepsis, neytropeniyasi bor bemorlarda uchravtli
gan infeksiya, meningit.
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16.1.4. Monobaktamlar. A/.itrconam (azaklam) kiradi.

Farmakodinamikasi. Aztrconam ko‘payish (mitoz) davrida
'Hob qobig'i sintezini buzadi. Baktcriotsid ta'sir giladi. Keng rN
" ivalida faol hisoblanadi.

Ta’'sir doirasi. Tor, gramm (-) baktcriyalar (gemofi! tayoq-
1li i. ncysseriylar, morakscllar, morgancllar, protcylar, providen-
1" klcbsiyellalar, cshcrixiyalar salmonelialar, shigellalar,

mbakter, scrratsilar, iycrsinozalar, psevdomonadlar).
"MInmchi rezistentlik (chidamlilik) kam uchraydi. Sefalosporinlar
1 monobaktamlar orasida kcsishma chidamlilik yozilgan.

Farmakokinctikasi. Aztrconam mushakka va venaga

ewriladi. Biologik oV.lashtirilishi 100%. Qon plazmasi ogsillari
in bogManishi - 60% ga tcng. Prcparal a’zolar va ULgimalarga
*In targaladi. Miya to'gimasidagi miqdori qon plazmasidagi
Ilorini  17% iga teng. bronxlar shilimshig'i, homila oldi
"'[lig‘iga ham kam Kiradi.

(icmodializ va peritoneal dializ davrida qon zardobidan

-edii chigadi. Yarim chigish vaqti 2,4 soat (chaqaloqglarda 5,7 s).
i isiga 3X4 marta (2 haftalik chagaloglarga 2 marta) yuboriladi.
mklar orqgali o'zgarmagan holda chiqib ketadi. Buyrak
>hmovchiligida, chaqaloqlarda kiritish tartibini yoki miqdorini
o*stirish kerak.

O /.aro ta’siri. Aztrconamni boshga dorilar bilan bilta
' ("r.iia yuborib bo'Imaydi (farmatsevtik ziddiyatlik kuzatiladi).

"imam aminoglikozidlarga qgaraganda aminopcnitsillinlar

lulorligini ko'proq kuchaytiradi. m

Salbiy ta’sirlari. Kam zaharli. 1. Toshmalar, cozinofiliya

nishidagi allcrgik reaksiyalar: 2. Protrombin indeksining

* nhi (kamayishi); 3. Jigar fcrmentlarining (ALT. AST, ShF)
ii.huvi; 4. Venaga yuborilganda flebit: 5. Ko‘ngil aynishi, ich
*'.In, 6. Disbakterioz; 7. Pscvdomembranoz kolit.

Uhlatilishi. Aztrconam kam zaharli bo'lgani uchun

f likozidlar o‘rnini to‘lato‘kis bosishi mumkin. Uni boshga

* nklar bilan birga sepsis, peritonit, siydik chigarish a’zolari

*Hiklnrida, yumshoq to’qima. tcri, bronx o‘pka infekstyalarida,
-« mcningitda ishiatiladi.
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16.2. Makrolidlar - kimyoviy strukturasida mikrotsiklikk
lakton (eritromitsin) va azalidlar (azitromitsin) saqglovchilar
antibiotiklar.

Makrolidlarni uch avlodi olingan: 1-avlod eritromitsin,
olcandomitsin; 2-avlod spiramitsin (rovamitsin), roksitromitsin
(rulid), klaritromitsin (klatsid), midekamitsin (makropen), diritro-
mitsin (dinabak); 3-avlod azitromitsin (sumamcd) Azitromitsin
kimyoviy tuzilishiga ko'ra azamidlarga kiradi.

Bularning bo'linishi asosida ulaming ta’sir doirasi,
farmakokinetik xarakteristikasi va salbiy ta’sirlari yotadi.

Farmakodinamikasi. Makrolidlar ribosomalar 50-S subbit
iikda atrofida RNK sintezini bloklab, baktcriostatik ta’sir ko'rsatadi.

Ta’'sir doirasi kcng. Yuqori sezuvchan mikroblarg.i
bakteriotsid ta'sir ko’rsatadi: gramm (+) kokklar (metitsillinga
sezuvchan stafilokokklar, strcptokokklar, pnevmokokklar), gramm
(+) bakteriyalar (korinebakteriyalar), gramm (-) bordetellilai
maroksellilar, xlamidiylar va mikoplazmalar. Qolgan mikroblm
(neyscriyalar, legincllar, gcmofil tayoqchalarga, brutsellalat
trcpanemalar, klostridiyalar va rikketsiyalar)ga bakteriostatik ta'if
giladi. 2- va 3-avlod makrolidlar ta’sir doirasi kcngroq. 2-aviml
doirasi jozamitsin va kloritromitsinlarga xelikobakter pilorining
yugori sezuvchanligi aniglangan; spiramitsinga - toksoplazmalium
yugori sezuvchanligi aniglagan. 2- va 3-avlod dorilari gramm (
bakteriyalar; kampilobaktcr, listeriy, gardnerell kabi bn
mikobaktcriyalar sezuvchan.

Makrolidlarga ikkilamchi rezistentlik tez kuzatiladi,
sababli bularni 7 kungacha yuborish tavsiya etiladi, yoki bos
guruhdagi antibiotiklar bilan birga ishlatish kerak. Mik
bularning bittasiga chidamli boMib golsa, bu hodisa boshgalan
hallo boshga guruh dorilariga mikomitsin, klindamitsin va h
laktamazadan buziladigan strcplokokklarga ham xos.

Farmakokinctikasi. Eritromitsin fosfat va spiramitsinl
venaga yuborish mumkin. Hammasini ichishga berish mum

Kitobda dorilarning gencrik (xalgaro nomi) gavsda csa patentlangan
keltirilgan.
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Itiologik o’zlashtirilishi 30-70%. Bulardan oleandomitsin va 2-, 3-
rtvlod dorilari kislotaga chidamli, shu sababli ulami ovgatdan oldin
voki keyin berishning fargi yo‘q. Tablclkasini «borjom» yoki soda
rrilmalari bilan ichish tavsiya qilinadi.

Ichilganda dorining qondagi yuqori miqdori 1,5-2 soatdan
keyin kuzatiladi. Ko‘p makrolidlar gon plazmasi ogsillari bilan 60-
0% ga bog‘lanadi. Biroq dorilar oqgsildan oson ajraladi va
lo'gimalarga o‘tadi. 2- va 3-avlod dorilari eritromitsin va
'Inindomitsinga nisbatan to'gimalarga yaxshi tarqgaladi.
Makrolidlar adenoidlar va bodomcha bezlar to'gimasiga, o‘rta va
nitki quloq suyugliklariga, bronxlar sekrctiga, balg‘amga, plcvral,
i<*ritoneal, sinovial suyuqliklarga, teriga yaxshi kiradi. Ular
lagotsitar hujayralarda to’qimadan tashqari suyuqliklarga nisbatan
it 20 marta ortik to‘planadi. Makrolidlar fagotsilozni tezlashtiradi.
Hu holsizlangan bemorlarda kasallik gaytalanishining oldini oladi,
mikrolidlaming makrofaglar bilan bogianishini ularni infcksiya
i i hog’iga tashlashda katta amaliy ahamiyatga cga.

Makrolidlar yo‘ldosh orqali o’tadi, ulaming homila gonidagi
4in|(lori ona gqonidagi migdorining 20-25% ini tashkil giladi. Kam
Mhdrliligi uchun ulami kerak bolganda homilador onada qo'llash

munion. K.o‘krak sutiga yaxshi to‘plangani uchun emizishni
Jdiltmcha to‘xtatishni talab gqiladi. 1-avlod dorilarining gondagi
K tu miqdori - 6 soat; 2-avlodni 8-12 soat; 3-avlodniki 20 soat
u.iini etadi. Shu sababli bularni sutka davomidagi kiritishlar soni
* 1t va 1 martani tashkil giladi. 2- va 3-avlod dorilarini gonda
..... liog boMishiga sabab, ulaming to'gimalarga va hujayralarga
I1*4«ni  kirishi va uzoq saqlanishi, kuchli cnterogcpalik
n uliiisiyasidir.

Makrolidlar jigar sekretsiyasi va safro suyuqlig’i bilan chi-

Jihli Bu safro suyuqglig‘i reologiyasini buzishi mumkin. 1-aviod
Gnn [igar monooksigenaza fermenllarini falajlashi mumkin, 2-
e «"| dorilari (spiramitsindan tashgari) bu tizimga kam, 3-avlod
¢-..i.iii esa butunlay ta’sir gilmaydi. Shu sababli jigar faoliyatining
*«th«hi ularning to'planishiga sabab bo’lishi mumkin.

Siydik bilan, yuborilgan dorining fagat 2-3% gina chigadi.
*-Tn Yyuborilganda siydikdagi miqdor 12-15% gacha oshishi
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mumkin. Bu miqdor siydik yoMlaridagi mikroblar o°‘sishim
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 vaqgt biroz ko'proq.

Boshga guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri.
Makrolidlarni B guruh vitaminlari, askorbin Kkislotasi, sefalotin
tetratsiklinlar, levomitsctin, geparin, difcnin bilan bilta shprisda
yuborib bo'imaydi (farmatscvtik ziddiyatlik kuzatiladi).

Makrolidlarni Icrfcnadin va aslcmizol bilan ishlatilganilu
gcpatotoksik ta’siri kuchayadi. Levomitsctin ham RNK sinte/im
ribosoma 50-S subbirlik siklida buzgani uchun bular orasida m»'
kelmaslik kuzatiladi va antimikrob ta’siri susayadi, shuning uchun
birga ishlatib bo‘Imaydi.

l-avlod makrolidlari o‘tib ketuvchan ototoksik va nciv
mushak blokini paydo qilgani uchun ulami aminoglikozidl.ii
polimiksinlar. glikopcptid va polien antibiotiklari bilan birjt*
ishlatilganda yuqorida nomi kcltirilgan salbiy ta’sirlari ko‘payi\ln
mumkin.

l-avlod makrolidlari, kamroq 2- va 3-avlod makrolidlint
tomonidan jigardagi monooksigcnaza fcrmcenti tizimi ishi buziluhl
mumkin, bular bilan birga ishlatilayotgan ba’zi bir dorilar (leolillm
levomitsctin. bromokriptin, varfarin, simetidin, karbama/cplft
digidroergolamin, antipirin, metilprednizolon va b.lar)nut|
organizmdan chiqib ketishi susayadi va ularning salbiy ta’snl»it
kuzatilishi mumkin.

Makrolidlarni boshga ta’sir mcxanizmli bakteriostik dunltt
masalan, tetratsiklinlar (RNK sintezini ribosoma 30-S subbirlintdl
buzuvchi)  voki sulfanilamidlar  (paraaminobenzoy  knit
raqgobatchilari) bilan go'shib ishlatish mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Kam zaharli. Quyidagi salbiy ta’snl
uchrashi mumkin: 1) ko'ngil aynishi, gayt gilish, ich ketishi; .")
matit va gingivitlar; 3) xolestaz; 4) venaga yuborilganda Hr
laming oldini olish uchun dorini osh to'zining yoki gluko/.t m
masining izotonik critmalarida eritib (1 mg preparat 1 ml nit
chida) tomchilab 30-60 dagiga mobaynida yuborish tavsiya ciili
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Ishlatilishi. 1. Pcnitsillinlar va sefalosporinlami ko Yara
mlimtydigan bemorlarga (bronxit, tonzillit, otit, sinusitlar: limfangit,
itlarda) tavsiya etish mumkin. 2. Ko‘k yo4al va difleriya.
Alumidiyalar chaqirgan konyunktivitlar surtma ko’rinishida:
m itnljam, aynigsa, xlamidiyalar  chaqgirgan  chaqaloglar
* nllumida; b) mikoplazmalar zotiljamida; d) legionellalar,
¢ kscllalar chaqgirgan zotiljamda. 4. Birlamchi zaxm va
ikda. 5. Xoletsistitlar, xolangitlar, enteritlar. kolitlar.

I ksoplazmoz (spiramilsin). 7. Urogcn infeksiya.

16.3. Tetratsiklinlar - kimyoviy strukturasi 4 kondensa-densa-
, il.Lmgan 6 a'zoli sikl tuzilishga ega (tetratsiklinlar).
tetratsiklinlar. Tabiiy (terramilLsin, tctratsiklin) va
¢ . mtetik mctatsiklin (rondomitsin), doksitsiklin (vibramilsin.
*H.Inks), minotsiklin (minotsin) tetratsiklinlar farglanadi.
I urmakodinamikasi. Ribosomalarni 30-S subbirlik davrida
s Miitczini buzadi. Bakteriostatik ta’sir ko'rsatadi.
la’sir doirasi. Keng va hamma tetratsiklinlar uchun bir xil.
m 1 Inkklar, enterokokklar. korinobakteriyalar. Ps aeruginosa.
«I".u ia va Xanthomonas mallophilia, sitobakter, enterobakter,
| .iktcr, protey, scrratsiyalar. sil tayoqchasi va moxov ClI,
Mi*ill baktcrioidlar, V «tip» gemofil tayoqchasi, zamburugMar —
eludamli shtamm hosil giladigan mikroblar gatoriga kiradi.
nklmlar ta’sir doirasi levomitsetinga o'xshaydi. Levomi-
....tin ularning farqgi bular bakteroidlarga, gemofil tayoqchasi,
i i'.n ia va Xanthomonas maetophilia largarta'sir gilmaydi.
i ""ksitsiklin xelikobakter pilorusga ta’sir giladi.
lenaisiklinlarga ikkilamchi mikrobning o'rganib qolishi
e "iik bilan rivojlanadi. Bu hodisa (minotsiklindan tashqari)
*buirt bo’'lib, ya’ni bitta preparatga chidamlilik kuzatilsa,
n uiiatsiklinga ham mikrob chidamli boiadi.
i nuiakokinetikasi. Tetratsiklinlarning hammasini ichishga
"iiinkin: oksitetratsiklin mushakka, doksotsiklinni venaga
1 “iish mumkin.
i.ibiiy  tetratsiklinlarning  oshqozon-ichakdan biologik
»' nnlishi 50% teng, ovqatdan 1—1,5 soat oldin yoki 3 soat
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keyin ichilganda ular yaxshi so'riladi. Ulardan kcyin sut ichilsa, sui
tarkibidagi kalsiy bilan komplcks hosil gilib faolsizlanadi.

Yarimsinlctik tetratsiklinlar 100% gacha so'riladi va ovqgai
tarkibidagi 2 valcntli metallar bilan komplcks hosil gilmaydi.

Qondagi eng yuqori miqgdori ichilganda 2-5 soatni, venag*
yuborilganda esa 1-2 soatni tashkil giladi.

Oksitetratsiklin - 20%, tclratsiklin - 40%, mctatsiklin - 60".
doksitsiklin - 95% va monotsiklin - 75% gacha qon plazmu
ogsillari bilan bogManadi. Tetratsiklinlar to‘gima va suyuqgliklair ¢
yaxshi kiradi va to'planadi.

Jigar, safro, o‘pka. suyaklar, buyraklar, shillig gavatlaiT
ularning miqgdori qondagidan 10-15 marta ko*p; plcvra, sinovial w
assitik suyuqliklarda gondagi migdordan 50 -100% ko'p bo'hnli
Amnion suyugligida qon plazmasidagi miqdorning 60-80% bl
tashkil qiladi. bu homila uchun xavfli boiib qolgan ko‘krak null
bilan emizishni to‘xtalish kerak.

Tetratsiklinlar hujayra ichiga ham yaxshi kiradi va u ycrd«||
parazitlarga ta’sir qiladi. Likvor. ko*z yoshi, soiakka salbiy la'iw
giladi, tcrida yomon to’planadi, (monotsiklindan tashqarisi).

Dorilarning gondagi tcrapevtik miqdori: oksitetratsiklin >4
tetratsiklin 4-6 soat (4 marta yuboriladi), mctatsiklin uchun 12 mi#
(2-3 marta bcriladi); doksitsiklin va monotsiklin uchun 24 souifl
yaqin (1-2 marta bcriladi).

Tetratsiklinlar buyrak va jigar orqali chigariladi. Masuli
oksitetratsiklin, tetratsiklin va mctatsiklinlarning 50% buyru
filtratsiyasi yordamida o'zgarmagan ko‘rinishda va 50% esa jf
biotransformaisiyasida safro bilan olzgargan va o‘zgarmagan Im
chiqariladi. Doksitsiklin va monotsiklin 90% jigar yordamida
orqali chigariladi.

Ko'pgina tetratsiklinlar uchun yarim ajralib chiqgish dinwni
12 soatga. doksitsiklin va monotsiklinlar uchun 16-18 soatga M

Buyrak yetishmovchiligida bu vaqt tabiiy tetralsikli
uchun 40—100 soatgacha cho’zilishi mumkin. Shu sababli ular#
migdorini va kiritish lartibini korreksiya qgilish talab etiladi.

Doksatsiklin va minotsiklinni jigar kasalliklarida
bo‘Imaydi. biroq buyrak yetishmovchiligida bersa bo’ladi.
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Tetratsiklinlarni boshqa guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri
Ular anlatsidlar, temir, rux. mis preparatlari va yurak
jilikozidlari bilan komplcks hosil qiladi va so’rilishi 20-25% ga
| imayadi. Tetratsiklinlarni gcparin. barbituratlar, glukokorlikoid-
in makrolidlar bilan bir shprisda yuborib bo'Imaydi (kimyoviy
en.in kclmaslik tufayli cho’kma hosil bo’ladi).
Tetratsiklinlar quyidagi guruhga oid dorilar: 1) oral antidia-
unk inoddalar laolligini kuchaytiradi. gipoglikemiya xavfi ortadi;
i Inlvosita qonni suyulliruvchilar bilan ishlatilsa gemorragiya
*'Mi bor; 3) miorelaksantlar va magniy preparatlari bilan miokard
»h in rv-mushak o’tkazuvchanligini buzadi; 4) aminoglikozidlar bilan
in kclmaslik; 5) levomitsctin - gemato- va gepatotoksik ta’siri
luiyadi (farmakodinamik ziddiyatlik natijasida kclib chigadi).
Tetratsiklinlarni makrolidlar, masalan, critsiklin (oksitetra-
t.iklui t critromitsin), oletetrin (oleandomitsin k tetratsiklin) bilan
«liib ishlatsa bo‘ladi, ammo bunda gepatotoksik xavfi oshadi.
Salbiy ta’sirlari. Tetratsiklinlar zaharli, ular mikro- va
M .kiuorganizm hujayralari bo'linishini buzadi:
1) tez bo’linadigan hujayralar (trombotsitopeniya, Icykope-
.mcmiya); spermatogenezning va ichak va tcri epitcliysi
i liw.ilarining buziiishi;
©) katabolitik ta’siri - oqgsil hosil bo’lishini buzadi
i, imtiofiya, infeksiyaga chidashlikni kamaytirish, nerv-mushak
® i/uvchanligining buziiishi). Tctratsiklinlaming bu ta’siri chala
u ilgun chaqgaloqglarda, kcksa yoshli bcmorlarda, uzoq vaqt
v *-Hihi olayotgan bcmorlarda, distrofiya va mia$tcniyalarda bu
. I >nnada ortadi;
) gepatotoksik (albuminlar sintezi kamayadi, akarboksi-
, imiiihin. prokonvertin va boshga ogqsillar sintezi buziladi,
till .bin va azot qoldiglarini ajralib chiqishi buziladi) ta’siri.
) suyaklarni (aynigsa tishlarning sariq rangga bo’yalishi,
i. eIngishi, tish shaklining buziiishi) rivojlanishining buziiishi;
>1 doksitsiklinni venaga tez yuborilganda gondagi kalsiyning
, imqgdorda bogManishi natijasida yurak faoliyatining buziiishi.
I T iku/atiladi;
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6) tctratsiklinlar uzoq saglanganda ularning epiangidro-
birikmalari hosil boiishi hisobiga buyrak kanalchalarining ishi
buzilishi mumkin (Fankoni sindromi) deyiladi. Bu bemorlarda
poliuriya. chanqoqlik, atsidoz, proteinuriya, glyukozuriya, amino-
asiduriya simptomlari bilan kcchadi. Bcmorlar juda qiyinchilik
bilan tuzaladilar. Shu sababli ishlatilish muddati o'tgan tctra-
tsiklinlarni goMlash gat’iyan man ctiladi!

7) kichik yoshli bolalarda bosh miya ichidagi bosimninc,
ko'tarilish bclgilari (bosh og’rig'i, qgayt qilish va boshqgalar)
kuzatiladi. Bu sindromda orga miyani punksiya qilish, likvorni
chiqarib tashlash tavsiya qilinadi;

8) disbaktcrioz, kandidoz;

9) minoksilin vestibular ototoksik (ko’ngil aynishi, qayl
qilish. bosh aylanishi, ataksiya) ta’sir giladi.

Quyida tablitsada ba’zi bir guruh antibiotik dori vositalari
ning nojo‘ya ta’sirlari kcltirilgan.

16.2-jadval

Antibiotik guruhlarining salbiy ta’sirlari

Allergik labiaili bo'Imagan nojo'yata’sirlar

Qon hosil

Allergik Mmahalliy Jigar  Buyrak VIl son
. . i qiluvchi
Aniibioiiklar rcak- qiiig-  faoliva- faoliya- nerv fao- .
. tizim Dislmk
sivalar  Jovchi tini su-  tini su- o liyatini .
ishini terior
ta’siri sayishi sayishi . susayishi
susayishi
Penitsillinlur 4- + ¢
Sefalosporinlar + - +' 4
Makrolidlar + 4
Aminoglikozidlar + £ f + 4
Tetratsiklinlar 4 4
l.cvom iisetin + + + 4
Polimiksinlar + + + >

1Koproq sefaloridin ishlatilganda kuzatiladi.

Ishlatilishi. Tetratsiklinlar antibiotikogrammaga asoslang<m
holda xavfsiz dori yuborish bilan boshlanadi. Davolash kursi S >

290

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

..... keying! yillarda xavfsiz antibiotik dori vcsitalarining topilishi
"nisiklinlarga bo’lgan talabni kamaytirdi, chunki bular zaharli
"Kibiotiklardir. 8 yoshgacha boigan bolalarga hayotiy ko'rsat-
lor bo'lgandagina tavsiya qilinadi.
Bunda quyidagilarga rioya gilish tavsiya qilinadi;
tana og'irligidan kclib chiqgib, anig migdorlash va kiritish
w'iliini gat’iy nazorat qilish;
jigar, buyrak va ichak faoliyatini nazorat gilish;
periferik qonni va gon ivish jarayonini davolashdan oldin,
"lush davrida va undan so‘ng nazorat qilish;
distrollya va miasteniya bilan og‘rigan bcmorlarga tavsiya
"i.islik kcrak.
I. Vabo, toun, kuydirgi. brutsellyoz, tulyarcmiya, borclliozlar.
2 Rikkctiozlar (tcrlama kasalligi. ku-lixoradka isitmasi).
.J«y holatlarda tanlov preparati doksitsiklin va minoktsiklin
"Munadi.
3 Osteomielillar.
4. Xlamidoz.
5 Mikoplazmalar keltirib chigargan zotiljam.
6. Xlamidiyalar, mikoplazmalar, treponema va gonokokk-
« P yuzaga kelgan urgent infeksiyalar. Tanlov preparati - tabiiy
<Mklinlar shamcha koTinishida. Samarasini oshirish uchun
mubhitini kislotali tomonga burish zarur.
Yumshoq to’gima va teri infeksiyalariga tanlov preparati —
mmisiklin.
16.4. Dioksiaminofcnilpropan unumlari - levomijsctin -
«iik antibiotik. Ko’proq ishqoriy, muhitda levomitsctin, Icvo-
mini stcarat, levomitsctin palmitat va suksinatlar ishlatiladi.
| armakodinamikasi. Ribosoma 50-S subbirligi davomida
1 Mntczini buzadi. Bakteriostatik ta'sir giladi.
la’sir doirasi juda keng. Levomilsctinga yuqori sezuvehan
4il tayoqchasi, pnevmokokklar, meningokokklarning ayrim
"imilariga bakteriotsid ta’sir giladi.
Stafilokokk, enterokokk, korinebakteriyalar, P. aeruginosa,
‘'miktcrlar, entcrobaktcrlar, asinetobaktcrlar, scrrasiyalar, protcy.
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sil tayogchasi va moxov CIl. Difficili, zamburug'lari levomitsetin» 1
chidamli bo'ladi.

Levomitsctinga mikroblarning ikkilamchi chidamliligi kam
uchraydi, ammo shigcllalaming ba’zi shlammlari (Zonne, Flcksncr
2 a) tez o‘rganadi.

Farmakokinctikasi. Ishqoriy muhitda levomitsetin, uniii»
stearat va palmitin kislolali efirlari ichishga bcriladi. Levomitscim
suktsinat vcnaga (kamrog mushakka va acrozol ko‘rinishidiii
yuboriladi. Ishqorli levomitsetin mc’da-ichakdan yaxshi so‘rilaili
ich ketishi bu jarayonga ta’sir gilmaydi. Klizma, shamchaU
ko’rinishida yo'g‘'on ichakka va ovgat modda yuborilishi mumkin
Biologik o’zlashtirilishi 90% dan ortig. Birog dori o‘ta acbcbly
boiganligi sababli bemor qayt qilishi mumkin. Levomitscim
stearat va levomitsetin palmitat achchiq cmas, ichakdan lipn
(estcraza) ta’sirida gidrolizlangach so‘riladi.

Levomitsetin suksinat parenteral yo‘l biian yuborilganda f«
emas, to‘qimalarga yomon tarqaladi. Gidrolazalar yordamitl'
gonda levomitsetin asosiga aylanadi. Ichakdagi lipazalar qondiii
gidrolazalarga nisbaian faolroq va bemor yoshiga bog‘liq.

Chaqaloq va 3 yoshgacha bo‘lgan bolalarda lipazalarnmi
faolligi kam. Shu sababli antibiotikning ichakdan so‘rilishi sekm
kcchadi va dorining qondagi eng yugori miqgdori 10-12 soatilim
keyin kuzatiladi. 5 oydan keyin dorining ichakdan so‘rih i
kattalardagidek kcchadi. Bemorning individual o‘ziga xosligimm
ham ahamiyati bor.

Levomitsetin terapevtik samarasi uning qondagi ;mi
migdoriga bogiiqg deyish qivin, shu sababli uning qoiicLm
miqdorini nazorat (monitoring) qilish tavsiya etiladi.

Qondagi eng yugori miqdori (taxminan 60 daqigaga tcngi
ichilganda va parenteral yuborilganda ham bir-biriga yaqgin, dm
sababli levomitsclinni og‘iz orqali Kiritish afzalroq hisoblaim.l*
Bemor xushsiz yotganda, qayt gilganda (mcningit) uni vciu,«
yuborish kcrak. biroq iloji boricha ichish yo'li biian Kkirilyn*
ma'qul.

Levomitsetinning qon plazmasi oqsillari biian birikishi "
60% (chaqaloglarda 30-40%)ga teng. Ishqoriy muhitga u«
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i-n'lgan levomitsetin qonda turli to’qima va biosuyuqliklarga
wtushi o‘tadi. Dori hujayra ichida yuqori miqdorlarda to’planadi,
<rnyu suyuqlig‘ ida gondagiga nisbatan ko’proq to'planishi mumkin,

e ldosh orgali homilaga yaxshi o‘tadi, shu sababli homilador
nolga levomitsetin bcrilmaydi.

Ichishga bcrilganda Icvomitsctinning likvordagi miqgdori
ijjtindagiga nisbatan yuqori, buning sababi: 1) levomitsetin
nktsinatning sekinlik biian ishgoriy levomitselinga aylanishi;
) uivda eruvchi levomitsetin suksinatning o’zgarmagan holda
inivraklar orqali (60% ga yaqin) tez chigarilishidir.

Dorining gondagi samarador miqdori 6-8 soat davomida
-tgliinadi, shu sababli dori bir kecha-kunduzda 4 marta kirililadi
ii*ir oylik yoshdan boshlab). Birinchi 2 haftalik ichida bir marta. 3
siinlikdan boshlab 2 marta sutka davomida yuboriladi (jigar
esintent tizimining faolsizligi biian bogMiq). Ishqoriy levomitsetin
"% gacha jigarda biotransformalsiyaga uchraydi, jigarda
*Miguruhga almashinib faolsiz metabolitga aylanadi va asosan
eelik biian chiqariladi. 10% ga yaqini siydik biian o’zgarmagan
» imishda chiqib ketadi.

Lcvomitsctinning qon plazmasidan yarim chiqib ketish vaqti
euviilurda 2—3 soatga. kichik yoshdagi bolalarda uucha ko’p.
enymk yetishmovchiligida Icvomitsctinning faolsiz metaboliti
mplmiganligi sababli uning miqdorini kamaytirishga chliyoj
e ilinaydi. Jigar yetishmovchiligida esa uni faol qismi

iHanganligi sababli bu holatlarda gondagi miqgdorini na/.oral
....mloring) qilish yoki boshga antibiotik berish tavsiya ctiladi.

Boshga guruhdagi dorilar biian o‘zaro ~a’siri. Levomi-

memtmni  makrolidlar, penitsillinlar. karbepcnemlar, aminogliko-
Ji<t biian bir shprisda yuborib bo’Imaydi (cho‘kmaga tushadi).

l.cvomitsctinni boshga guruhdagi antibakterial dorilar biian

ohib bcrilganda lining salbiy ta’siri kuchayadi: makrolidlar.

' e/amidlar, fu/.idin biian mos kelmasiik (chunki bu guruhdagi

sUr ham levomitsetin singari bitla ribosomaning 50-S

eel'irligiga) ta’sir qiladi: bcta-laktamaza antibiotiklar biian

nki mikrob hujayrasining bo’linishi buziladi); yoki tetratsik-
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linlar. aminoglikozidlar, polimiksinlar bilan salbiy ta’sirining
qo'shilishi yuz bcradi.

Lcvomitsctinni zaharii ta’sirni kuchaytiruvchi moddalar bilan
qo‘shib bo'Imaydi masalan, gcmoliz chagiradigan moddalar
(sultanilamidlar, pirazolonlar, silostatiklar), gcpatotoksik dorilar
(amfotcritsin B, grizcofulvin, paratsclamol), tcmir preparatlari
kapillarotoksikozga sabab boMadi.

Lcvomitsctinni mcningokokk, pncvmokokk yoki gemofil
tayoqcha chagirgan mcningitda ampitsillin va amoksitsillin bilan
birga ishlatiladi, chunki bular kasallik qgo”zg'atuvchisiga
baktcriotsid ta'sir giladi.

Lcvomitsctin  ba’zi bir sitoxrom R.-450 ni bog‘lab olib
quyidagi dorilarni (butamid, tcofillin, dikumarin, benzodiazcpinlai
difcnin, fcnobarbital) jigardagi biotransformatsiyasini buzadi.

Mannitol, etakrin kislota, gipotiazid bilan birga ishlatilgandu
levomilsctinning organizmdan ajralib chiqishi sekinlashadi.

Salbiy ta’sirlari: levomitsetin tor terapevtik doiradngi
zaharii dori.

Lcvomctsitinni individual koYara olish xususiyati bor.

1. Miclotoksik ta’siri. Ichilgandan 3-5 kun o4gach qizil qun
lanachalari ishlub chigaruvchi ilikni zaharlab, kamgonlikka salmi»
bo'iishi mumkin. 10-14 kundan kcyin csa granulotsit wv*
megakariotsitlar ilikni falajlab leykopeniya (4 ming/ml dan kami
ncytropcniya (500/mkl dan kam) va trombotsitopeniya (25 ming/ml
dan kam) yuz bcradi. Qondagi bu o‘zgarishlar dori bctmh
to‘xtatilgach 2-3 hafta ichida o4ib kctadi. Biroq, kamdan-kiml
(1:40000 nisbatda) Icvomitsctinni irsiy koYara olmaslik ham
uchraydi. Bunday individlarda Icvomitsetinning har gatuUv
miqgdori og’ir gipoplastik ancmiya, agranulotsitoz chagqiradi. 14
oV.garishlar birdaniga uchrashi, ko’proq 2-5 haftadan ktym
kuzalilishi ham mumkin.

Lcvomitsctinni asossiz uzoq va gayta yuborish man qiliniitl!
Ko'mik dcpressiyasi bor chaqaloqglarga (bolalarga) Icvomilsrl
bcrib bokdmaydi.

2. O tkir dori gemolizi gcnctik yctishmovchilikka bog |
ya'ni glukoza-6-fosfatdcgidrogcnaza yctishmovchiligi |
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"i.livullarda uchraydi va sariglik va kamgqonlik bclgilari bilan
N <liitdi, transaminazalar qonda normal hoida qoladi, bilirubin
"vugatsiyalanib ulgurmaydi.
I. Gemolitik boimagan kamgonlik uridindifosfoglu-kuron-
" .Icraza enzimopatiyasida uchraydi, bu irsiy detcrminlangan
*»' Imli. Levomitsctin gabul gilgan bundav odam sargayib kctadi.
«'mbi bilirubinning konyugatsiyalanishi buziladi, gcmoliz bclgi-
*i vu iransaminazalarning qondagi ko'rsatkichi normada bo'ladi.
4.  Temir yctishmovchiligi kamgonligi.  gipotrofiya,
..... liUroflya - mitoxondriylar fcrmcnti ferroxclatazalarning levo-
] bilan falajlanishi natijasida bu simptomlar kuzaliladi. Bu
1 Murnl tcmiming gcmga kirishiga vordam bcradi, bu jarayonning
xilivhi gem fermentlari faolligi buzilishiga, bu esa oz navbatida
immlarni temir biriktirib olish xususiyatining buzilishi va
<Mi)nlikka sabab bo‘ladi.
Bu vaqtda qonda temir miqgdori yctarli, qon plazmasining
mit Inriktirish xususiyati 0 ga tcng, bundav hoida temir dorilarini
« mb xavfli!
5 Kulrang kollaps. Chala tug'ilgan chaqgaloglarda levomi-
uiming gondagi miqdori 50 mkg/ml bo‘lganda yuz beradi.
lana haroralining pasayishi. qorin tarangligi. qayt qilish,
yetishmasligi va qiyinchilik bilan yo’q qilinadigan asidoz
u.i kcchadi. 12 soatlardan keyin terming kulrang bo'yalishi,
| ¥lm kuzaliladi. 2-3 kun davomida bu sindrom 40-60% hollarda
i hi Inlun tugaydi.
lin sindrom asosida gem tashiydigan, to‘qgima nafas olishida
ink ctadigan miokarddagi fermentlarning mitoxondriylar
i'hii  buzilishi yotadi. Bunga mctabolizmga ‘'hchragan
enilsctin metabolitlari bilan zaharlanish sabab boMadi.
kainroq hollarda levomitsetin ichishga berilganda: allergik
ien.Bar, pcrifcrik ncvrit, dispcptik hodisalar, disbakterioz.
. 1 Gerksgeymer sindromi (ko'p migdordagi salmoncllalar va
, ( ) bakteriyalar halokati natijasida boMgan toksinlardan
< imsh) bclgilari kuzatiladi.
MilatilLshi. Levomitsctinga sezuvchan bakteriyalar chagira-
ig'ir yuqumli kasalliklarda tavsiya ctiladi. Dori zaharii
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bo‘Jgani uchun uni ishlatganda quyidagilarga qattiq rioya qilish
tana og'irligidan kclib chiggan holda uning sutkalik migdorim
aniglash, Kkiritish lartibini, davolash davomiyligini (10-14 kun)
saqglash; samaradorligini monitoringlash; jigar ahvolini nazorai
(bog’lanmagan bilirubin miqdorini) gilish (3 yoshgacha bolalardn
levomitsetin hayotiy ko’rsatmaiar bo’lgandagina ishlatiladi)
davolashga qadar, davolash davomida va undan kcyin (retiku
lotsitlar, critrotsitlar, leykotsitlar, trombotsitlar va gemoglohm
miqdorini) har 3-4 kunda bir marta nazorat qilish kcrak.

Zamburug* kasalliklarida levomitsetin berilmaydi, chunki n
temir utilizatsiyasini buzadi, immunitetni falajlab zamburug'l.»'
ko'payishini kuchaytiradi: 1) gemoftl tayoqchasi, meningokokk w»
pnevmokokklar chaqgirgan bakterial meningit; 2) umunm
salmonclicz (tifoid isitma); 3) rikketsioziar; 4) ko‘z itin
infcksiyalari; 5) dizenteriya, brutsellyoz, tulyaremiya.

16.5. Aminoglikozidlar - kimyoviy strukturasida amirioi
gantlar saglovchi antibiotik.

Bular 4 avlodga bo'linadi. 1-avlod (streptomilsin, ncomilum
kanamitsin, monomitsin). 2-avlod: gentamitsin (garamitsin) t
avlod: tobramitsin (nebtsin, brulamitsin, obratsin), sizomiuin
amikatsin (amikin, biklin), netilmitsin (netillin, ncyromitsin) t
avlod: izepamitsin (isepatsin).

Bulaming bunday guruhlarga bo‘linishi asosida ularnm§
ta’sir doirasi. ikkilamchi chidamlilik rivojlanishi yotadi.

Farmakodinamikasi. Bular: 1) tsitoplazmatik rnernbraim...
buzadi; 2) RNK sintezini 3-5 ribosom subbiriligida buzadi 111*
bakteriotsid va bakteriostatik la sir giladi.

Ta’sir doirasi keng bo’lib. Gram (+) tayoqchalar (eshem
klcbsiyeila. shigella, protey. serratsiya. moraksella. cnterobiik
gcmolll tayogchalar) ga va gram (+) kokklarga tillarang
epidermal metitsillinga sezuvehan stafilokokklarga ta’sir i|il
Bundan tashqgari. gentamitsinga tuiaremiya chagqiruvchisi; sin
milsin va kanamilsinga tubcrkulcz tayoqchasi; monomitsinga ill
teriya amyobasi. Ilcyshmaniyalar va trixomonadlar sczuvchamlit

2- va 3-avlod aminoglikozidlarining hammasi | «
vakillaridan farqi Pseudomonad aeruginosa' ga ta’sir qiladi
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e loci vakili izepamitsin (isepalsin) golgan avlod vakillaridan
e mctobaktcr, sitrobakter, aeromanas, morganella, listeriya va
eUrdiyalarga ta’sir qilishi bilan farq qiladi.
Mikroblarni bularga ikkilamchi o'rganib qolishining sababi
i«r lomonidan turli aminoglikozid transfcrazalar, asetil,
es.Innukicotidtransferazalar va boshga fermcntlar ishlab chiqishi
i lull. Ikkilamchi o'rganib qolish bularga tcz rivojlanadi, shuning
Inin bu prcparatlarni 5-7 kun kiritish tavsiya gilishadi.
Karmakokinctikasi. Bular asosan mushakka, vcnaga
«imlik bilan bolyus yoki tomchilab yuboriladi, cndolimfatik,
timlliy, traxcyaga yoki ichishga bcrilishi mumkin. Bular
« >|nrda yomon eriydi.
Oshgozon-ichak va bronxlardan biologik o'zlashtirilishi 1—
m tashkil qiladi, ya'ni dori amalda so'rilmay, mahaliiy ta’sir
'<.hi mumkin.
Aminoglikozidlarning gon plazmasi oqsillari bilan birikishi
dan 30% gacha. Kanamitsin va tabromitsin qon plazmasi
i llluri bilan amaliy birikmaydi. Tarqalish hajmi 0,15-0,3 //kg ga
*» i shu sababli ko'prog lo'gimalar va hujayra tashqarisidagi
iigliklarda bo‘ladi (likvordan tashqari). Hujayra ichiga
‘ t-inuydi. Hujayra ichidagi mikroblarga ta’sir gilmaydi.
Aminoglikozidlar oz miqgdorlarda ona sutiga tushadi, biroq
In ii hakdan so’rilmaydi, shunga garamay antibiotik olayolgan
hlii bolani cmizishdan to’xtatishni tagozo qiladi. Ular gon bilan
On ta’minlangan a’zolarga oson kiradi. Shu sababli
....... iglikozidlar yo‘ldosh orgali homilaga oson (ona gqonidagi
I'luming 50% ) o’tadi va ichki qulog va buyrakka bemalol
oil Dorining bu a’zolarda ko’p to’planishiga sabab, ularda
imglikozidlarni biriktirib oluvchi iigandlar - polifosfatidilino-
"liuig mavjudligi. Bu a’zolarda aminoglikozidlarning miqdori
ii>mi plazmasidagi migdoridan 10 barobar va undan ko'proq
L In ham mumkin.
Aminoglikozidlarning qonda eng yugori miqgdori. mushak va
lehmt'ulik yo'l bilan yuborilganda - 0,5-1 soat. Qonda samarali
I'luri K soat davomida saqglanadi. 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 orgali
chigariladi. Dori siydikning ishqoriy muhitida samaraliroq
Dorining 1-2% jigar orqali chigariladi. Qondan yarim chiqib ketisli
vaqti 2-2,5 soat, 1 oylik chagaloglarda bu vaqt 12-18 soatgachn
bo‘lishi mumkin, shu sababli preparat ularga 2 marta yuboriladi.

Buyrak yetishmovchiligida yarim chiqgib ketish vaqti 7
mariagacha oshishi mumkin. shuning uchun dori migdorim
endogen kreatinin miqdoriga garab aniqlash kerak. Buning ustign
bular tcrapcvtik ta’sir koMami tor dorilardir.

Bndogen kreatinin klirensi qondagi kreatinin miqdorigu
qarab topiladi, so'ngra maxsus formula yoki nomograrnmalm
yordamida yuboriladigan dori migdori topiladi.

Masalan, erishilgan samarani saqlab turuvchi dori miqgdori
quyidagi formula yordamida topiladi:

Samarani saqlovchi miqgdor =

hisoblab topilgan miqdor x'd”~ bemomi ml/daqg
Clkr norma(ml/daq)

Dori miqdorini yoki yuborishlar sonini qondagi kreatinin
miqdoriga karab ham aniglash mumkin:

Samarani saqlovchi miqgdor =
_ hisoblab topilgan miqdor x gondagi krcatininningmiqdori(mg/10U <HL|
tana og'irligi (kg)

Clkr - gonda kreatinin migdori. Dori yuborishlar orasidlIfjl
vaqt (soat) = qondagi kreatinin migdor (mg/100 ml) x 8 4
empirik kocffilsiycnt. Bu koeffitsiycnt kanamitsin uchun 9 ga ting

Ichki qulog va buyrakdan aminoglikozidlarni yarim chiil|ltiH
ketish davri katta, 350 soatgacha yetishi mumkin. Shu snhiillfl
bulami gayta Kkiritish (gayta davolash kursi)ni 2-4 haliiuM
kcyingina o‘tkazish mumkin.
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linshga guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Aminogli-
"llurni pcnitsillin, scfalosporinlar, geparin, Icvomitsctin suk-
h bilan bitta shprisda yuborib bo'Imaydi (cho‘kmaga tushadi,
"tisevlik ziddiyatlik).
Aminoglikozidlar gabul gilinayotganda va yuborish to'xtatil-
2 (yaxshisi 4) hafta ichida quyidagilarni yuborib boimaydi:
) ototoksik prcparatlar: furosemid. polimiksinlar, ristomi-
rlikopcptidlar, ctakrin kislotasi;
) ncfrotoksik prcparatlar: 1 avlod scfalosporinlari, mctitsil-
"indo- va karboksipcnitsillinlar. ristomitsin, polimiksinlar,
1 ‘Hiilsin, atsiklovir, gansiklovir, furosemid, etakrin Kkislota,
«@"n va oltin prcpparatlari, dekstranlar  (poliglukin,
i linlokin), indometatsin va b.);
") miorclaksantlar. magniy prcpartlari, antideprcssantlar,
1 "iisin, klindamitsin, chunki bular nerv-mushak oHkazuv-
* Mini falajlab, nafasolishni buzadi;
*) digiloksin. fcnoksimctil penitsillinlaming so‘rilishi buziladi.
«ilbiy ta’sirlari: 1) 10-25% hollarda ototoksik la'siri
nil Chunki bular kortivev apparatining tashqgi va ichki
non hujayralarida to’planib, ichki quloq afferent nerv
"i tdcgencrativ o'zgarishlarga sabab bo'ladi.
eIrcptomitsin va gentamitsin birinchi navbatda vestibular.
- ipparatlarni buzilishlarga (bolalarning kar bo’lib golishiga,
li hi ha bo'lgan bolalarda kar-soqovlikka) sabab bo'ladi. Bu
1n ko'proq neomilsin. monomitsin. kanamilsin va amikalsin-
*n ntcral yuborilganda kuzatilishi mumkin;
'y 8-26% bcmorlarda ncfrotoksik asoratlar uchraydi.raydi.
I'likozidlar buyrak proksimal kanalchalari cpiteliysida
| ii liiosomalarni buzadi. (Na\ K+- ATF aza”prostaglandin,
«* nlnr, nafas olish fcrmcntlari) faoliyatini izdan chigaradi.
' nil nefrit bclgilari: buyraklaming siydikni quyiltirish
in lui/iladi, siydikda ogsil va Icykotsitlar paydo bo'ladi.
' "ouoglikozidlaming ototoksik va ncfrotoksik salbiy
qiiyidagi sharoitlarda kuzatiladi: a) terapevtik migdorining
»{t dnvomida oshirilishi (chunki. bu sharoitda ichki quloq va
o faolligining buzilishi to‘yinish tabiatiga bog'liq, shu
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sababli ulaming to‘yinishi uchun vaqt kerak boMadi. Bu hoi ularni
gisga muddat ichida ishlatish lozimligini ko‘rsatadi; b) donning
to'planishiga olib keladigan buyrak va yurak-qon tomiriari
kasalliklari. bundan tashqari chala tug‘ilgan chaqaloglarda
qgariyalarda ularni ishlatishda chtiyotkorlik talab qiladi. Biroq '
yoshgacha bolalarda aminoglikozidlarni ushlab qoluvchi buyrak
cpiteliy jiyaklari yaxshi rivojlanmaganligi sababli yuqoridagi salbiy
ta’sirlari bu yoshdagi bolalarda kam uchraydi; d) otit, mcningil.
tug‘ruq davridagi jarohatlar va gipoksiyalar aminoglikozidlarninn
miya suyuqglig‘iga o'tishini tczlashtiradi; e) aminoglikozidlaming
ototoksik xavfi yuqori boMganda uning oldini olish maqgsadiil*
bcmorga kokarboksilaza, unitiol, pantotck va adcnozin trifosim
kislota; ulaming ncfrotoksik salbiy ta’sirini oldini olish uchun
fosfomitsin (lizosomal mcmbranalarni mustahkamlash uchun)
tavsiya qgilinadi.

3) ncrv-mushak falaji diafragma. qovirg’alararo mushakiltf
tonusini kamaytirib, nafas olishni falajlashi mumkin. Quyidnuy

omillar bu salbiy ta’sirlarga sabab bo'ladi: — dori migdorimn|
ko'payib kelishi (samarali migdorlardan 8-10 marta U 14
bo'lganda):

- irsiy yoki orttirilgan ncrv-mushak falajiga (miastcniy»|
moyillik: |
- chala tug‘ilgan chaqaloqglarda presinaptik membranal.u.li
atsetilxolin zaxirasi kam boMadi, bundan tashqari, bu yoshdigl
bolalarda atsctilxolinni parchalovchi atsetil va butcrilxolin cstcm|

faolligi yuqori bo’ladi; 1
- aminoglikozidlar bilan bir vaqtda miorelaksantlar. magij
prcparatlari. antidcprcssantlar.  linkomitsin  va  klindamii®

yuborilganda;

nafas falaji kuzatilganda gemodializ, peritonial dializ qiln
kerak. venaga kalsiy xlorid va prozerin yuboriladi. Pro/l,
atropindan keyin yuboriladi.

4) aminoglikozidlar oshqozon-ichak tizimidagi traio|«
vazifasini bajaruvchi mexanizmlami buzadi. Bu o'z naviotl
ichakdan aminokislotalar. gandlar. moy kislotalari. vitamin b»
digoksin, fenoksimetilpenitsillin so’rilishini buzadi;
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5) teri toshmalari. kichish, shish kabi allergik jarayonlar;

6) polinevritlar, flebitlar kuzatiladi.

Ishlatilishi. Aminoglikozidlar ta’sir doirasi tor, zaharli dori-
i.ndir, shu sababli ularni gram (-) bakteriyalar va stafilokokklar
Mtirib chiqgargan og‘ir kasalliklardagina ishlatiladi.

Ishlatishda quyidagilarga rioya qilish shart: - tana og‘irligiga
in.ib dori migdorini to'g'ri migdorlash va Kkiritish rcjalarini aniq
Uiarish:

- samara monitoringini o4kazish:

- qon plazmasida krcatinin migdorini aniqlash:

- davolashgacha, davolash davrida, davolangach audiomct-

*ytt o'tkazish: 1) siydik yo'llari kasalliklarida; 2) gorin bo'shiig’i
> Kksiyalari asoratlari (pcritonit, gorin bo'shlig'idagi absscss);
i nafas yo'llari infeksiyalarida (bronx sckretiga aminoglikozidlar
e imaydi, shu sababli parenteral yuborish bilan birga ingalatsiya
I'b .h kerak); 4) ostcmiyclit; 5) stafilokokklar chaqirgan scptitsc-
erva; 6) mcningitda, cndolyumbal yuboriladi.

Quyidagi holatlar aminoglikozidlar yuborishga nisbiy ko’'r-

..... - hisoblanadi: 1) bemorni gorin bo'shlig'i opcratsiyalariga

iv yurlashda (bemorlaming suvsizlangani, qgonning reologik

* «uiiiyatiari o'zgargani, tromboflcbitlar xavfi oshgani, buyraklar
iiv.iti buzilganligini) inobatga olish kerak: 2) jigar faoliyati
ilishi bilan kcchayotgan infeksiyalar, chunki bu dorilar jigarda
n.tnsformatsiyaga uchramaydi va jigar orqgali chiqarilmaydi:
Ma-laktam antibiotiklariga kuchli allcrgiyasi bor bcmorlar.

16.6. Siklik polipcptid saglovchi antibiotiklar
I'olimiksinlar - polimiksin M, B (acrosporin, polmiks,
[1>-.porin) va polimiksin E (kolistin) lar kiradi™.

lurmakodinamikasi. pPolimiksinlar sitoplazmatik mcmbra-
- "ililishi va faolligini buzadi. Ular bo'linayotgan va bo'lin-
< "li'an inikroblarga bakterotsid ta’sir giladi.

la’sir doirasi tor. Ular ba’zi-bir gram (-) tayoqchalarga
i « vilumonadalar, cntcrobaktcriyalar, gemofil tayoqcha, iyersiniyalar,
*6 nMyalar, shigcllalar, salmonellalar)ga ta’sir giladi (16.4-rasm).
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Patogen Slafilokokklar

kokklar Slrcplokokklar
Pncvmokokklar
Mcnmgokokklar
Gonokokklar
Korinebaktc-  Diftcriya qozg'atuvchisi
riyalar

Patogcn ana-  Gazli gangrena va
eroblar(klos-  Stolbnyak
tridivalar) gozg'atuvchisi
Balsillalar Sibir yarasi
go'zg'aiuvchisi
Treponcmlar,  Sifilis qo'zg'aiuvchisi
bordlalar Qaytulama tif
go'zg’aiuvchisi
Rikkctsiyalar ~ Toshmali (if
go'zg'aiuvchisi

Kapsulah Kalara) pncvimoniya
bakteriyalar  qo'zg'aiuvchisi
(Klebsivclalar)

Brutsellalar, BruLsellyoz

pastcrclalar go'zg'aiuvchisi
Chuma qo'zg'aiuvchisi
lularcmiya
go'zg'aiuvchisi

Ichak baklc-  Ichak tayoqchasi. gorin

nyalari oilasi  lift qo'zg'aiuvchisi va
paraliflar (salmoncllalar)
Dizcnicriya qo'zgaiuv-
chisi (shigcllalar)

Gemoglobmo-  Inflvuent layyoqchasi

fil baktcnyaiari ~ Koklvush qo'zg'aiuvchisi
Yumshoq shankr
go'zg'aiuvchisi

Z =0 4200 OMm

D>rZ2r®" X=—=romo
Zr X~ >10-m-

Kxi'k viring tayyoqchasi

Omitoz gozg'atuvchisi
Xlamidiyalar ~ Traxoma qo'zg‘atuvchisi

Pax limfogranulcmaloz

go zg atuvchisi
Vibriontar Vabo go'zg'aiuvchisi

o>r

16.4-rasm. Ba’'zi guruh antibaktcrial dori vositalarining
ta'sir doirasi.

Farmakokinctikasi. Polimiksiniar suvda yaxshi eruv
moddalar. Polimiksin M-ichishga va mahalliy ishlatiladi. Osin
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1 ichakdan kiritilganda uning biologik o‘zlashtirilishi 1-2%.
\mmo, ichak infeksiyasida, ichak yarasida, eroziyasida ularning
"Ingik o'zlashtirilishi 10-15% gacha oshishi rnumkin. terapcvtik
u or doirasi tor boMganligi sababli buni ko‘zda tutish kerak.
B va E polimiksinlar mushakka, venaga, endolumbal va
» ">/ol ko‘rinishida yuboriladi. Dorilar gon plazmasi oqsillari bilan
"u bog‘lanadi.
Mushakka yuborilganda donning qon plazmasidagi eng
r>u migdori 2 soat (chagaloglarda -1 soat) dan keyin kuzatiladi.
Ularning tarqalish hajmi kam, plcvra. peritoneal va assit
.wqliklariga kam kiradi. Hatto meningitda ham likvorga
"uiiydi. Shu sababli ularni to‘g‘ridan-to'g‘ri bo'shliglarga yoki
«|"lumbal yuborgan ma'qul.
Yuborilgan miqgdorning faqgat 2-4% jigarda biotransforma-
“e>yliu uchraydi. Dorining 90% buyraklar orqali o‘zgarmagan
lild chiqariladi va siydikda yugori migdorlarda to‘planadi. Dori
likning kislotali muhitidagina faollik ko‘rsatadi.
M yoki E-polimiksinlarning qon plazmasidan yarim chiqib
Jt vaqti 3,5—4 soatga tcng. Buyrak yetishmovchiligida yarim
il> ketish vaqti 6-36 soatgacha chuziladi, shu sababli bu
"inda Kkiritish tartibini o'zgartirish talab qilinadi. Chaqgalog-
"mlii hayotiy ko‘rsalmalar bo‘lganda bir, ba’zan ikki marta
<">nludi.
Ko.shga guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri. B va E
1 Miksinlarni geparin bilan bitta shprisda yuborib bo'Imaydi
«siimtsevtik antagonizm, cho'kma hosil bo'ladi). Polimiksinlarni
ml.iksantlar (ditilin, tubokurarin), magniy preparatlari, amino-
>- ullar, tetratsiklinlar, levomitsetin bilan birga ishlalilmaydi.
>U hu ncrv-mushak o‘tkazuvchanligi buzilishiga sabab bo’lishi
«nlun. Ncfrotoksik dorilar (I avlod scfalosporinlari, vankomitsin.
". tatsin va boshqalar) buyrakni zaharlantirishi rnumkin.
N«lbiy ta’sirlari. 1 Nerv-mushak o'tkazuvchanligi buzilishi
®»"«dla mushaklar quvvatsizligi, nafas olishning buzilishi,
midik ncvropatiyalar (og‘iz. ko‘z sohasida gichishishlar), ko‘-
i i|>irish, ushitishning buzilishi kabi ncyrotoksik o‘zgarishlar
iiiludi.
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2. Siydikda ogsil, silindrlar, eritrotsitlar, oliguriya va gonda
siydikchilning ko'payishi kabi ncfrotoksik bclgilar kuzatiladi.

3. ichishga berilganda oshqozon sohasida og‘rig, ko'ngil
aynishi, ishtahaning yo'golishi, mushakka yuborilganda - igna
sanchilgan joyda og'riq, venaga yuborilganda - flcbit, aerozol
ko’rinishida yuborilganda bronxozspazm kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Polimiksinlar tcrapcvlik ta’sir doirasi tor, zaharli
preparatlar boMganligi sababli fagat hayotiy zarural bo'lgan, gisga
muddatga (5-7 kun davomida) berilishi mumkin, 12 yoshgacha
bo‘lgan bolalarga va qgariyalarda gqo'llanilmaydi.

I. Ingichka va yo‘g‘on ichak kasalliklarida. 2. Ko‘k
tayoqcha, klebsiyellalar va cntcrobakterlar chagirgan zotiljam
sepsis, endokarditlarda. 3. Yiringlayotgan yaralarda, kuyishiarda.
yiringli otit, konyunklivitlarda (mahalliy) ishlatiladi. 4. Siydik
chigarish yoilarining asorat bergan infeksiyalarida (kaw
ishlatiladi, chunki buyrak to‘qimasini buzishi mumkin).

16.7. Linkozamidlar. Linkomitsin, klindamitsin va bosli >
galar

Linkozamidlar. Linkomitsin va klindamitsin (dalatsin-S)lai
kiradi. Linkozamidlar RNK sintczini ribosomlar 50-S subbirligid*
buzadi.

Ta’sir doirasi keng. Gram (+) kokklar, gram (-) anaeroblm
gram (+) tayoqchalar (gemofil tayoqchalarining ba’zi bit
shtammlariga) ta'sir giladi. Meningokokklar, gonokokklar w»
mikoplazmalarga sust ta'sir qiladi. Klindamitsin bezgak toksoplii/
mozi va plazmotsitlariga ham ta'sir qiladi. Klindamitsin baki**
roidlarga 5-8 barobar kuchli ta’sir qiladi. Linkozamidlarga ikkk
lamchi chidamlilik sckin rivojlanadi.

Farmakokinctikasi. Linkozamidlar mushakka, venaga v»
og'iz orqgali bcriladi. Biologik o'zlashtirilishi 50% ga teng. Kgin
damitsin linkomitsinga nisbatan yaxshi so'riladi. Mushakka yubta(|
ganda gondagi yugori migdori 0.5-1 soatga. ichilganda 21 soit
teng.

Plazma ogsiliari bilan 50% ga bog'lanadi. To'gimu
biosuyugliklarga yaxshi kiradi (likvordan tashqari). O'ziga
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mmonlaridan biri ular suyak to'gimasida yaxshi lo'planadi. bundan
t.ishgari, yiring va balg'amda 40-45% ga yig'iladi. ikkala prcparat
luin yo'ldosh orgali yaxshi o'ladi va ona sutida yaxshi to'planadi.

Qondan vyarim ajralib chiqgish vaqti - 2.4-3 soat. Davo
miqdorining gonda saglanish vaqti - 5-6 soat. shuning uchun 4
miirta kiritiJadi. Dorining 80% foizi jigar orqali safro suvuqglig‘i
l'ilan faolsiz ko'rinishda chiqariladi, shu sababli ularni xolcsislit,
Milangitlarda qo'llashdan foyda yo'q. Buyraklar orqali 10-20%
Itiol ko'rinishda chigariladi. Siydikning ishqgorli muhitida ular
>nxshi kor qiladi.

Linkozamidlarning boshga guruhdagi dorilari bilan
w'/uro ta’siri. Linkozamidlarni ncrv-mushak o'tkazuvchaniligini
1H/uvchi dorilar (miorclaksantlar. aminoglikozidlar, magniy
l'uparatlari) va gipcrtcnzivani pasaytiradigan dorilar (bcta-
elliladrcnolitiklar. siydik  haydovchi  dorilar.  angiotcnzinni
lilujlovchilar) bilan ishlatib bo'lImaydi, nafas mushaklari tonusini
usaytiradi va qon bosimi birdaniga tushib kclishi mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Kam zaharli. Biroq to'planib golganda.
wlo'g'ri ishlatilganda quyidagilarga sabab bo'lishi mumkin:

1) kungil aynishi, gayt gilish, ich kctish ko'proq linkomitsin
lilutilganda ro'y bcradi;

2) venaga yuborilganda - trombollcbitlar:

3) terida toshmalar, gichish belgilarini qo'zg'atadi:

4) transaminazalarning oshishi. sariglik. gipotcnziv belgilar:

5) ncytropeniya, trombotsitopcniya. eozinoliliya, kamdan-
i um hollarda agranulotsitozga sabab bo'ladi;

6) disbaktcrioz hisobiga psevdomcmbranoz kolit.

7) nerv-muskul blokadasida, aynigsa venaga yuborilganda.

Ishlatilishi. Linkozamidlar zaxira antibiotiklari hisoblanadi.
1 ligii antibiotiklarga chidamli mikroblar go'zg'aydigan kasallik-
oI'lit tavsiya etiladi. Davolash davomiyligi 7-14 kundan 21 kun-
gHI 1l

Sepsis, septik artrit. septik endokardit. osteomiyelil, kichik
tmiioq bo'shlig’i a’zolari operatsiyalarida (klindamitsin). Nafas

lliiri  kasalliklari, yumshoq to'gimalar va teridagi yara
>I>ksiyalarida, toksoplazmoz, bezgakda ishlatiladi.
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16.8. Glikopcptidlar. Vankomitsin, tcykoplanin.

Farmakodinamikasi. Glikopcptidlar: 1) asil—D-alanil-D-
alanin mukopcptidlar bilan birikib. mikrob gobig'i sintczini buzadi,
2) sitoplazmatik mcmbrana faoliyalini va sintezini buzadi;
3) ribosomada RNK sintczini buzadi; 4) bakteriotsid la'sit
ko'rsatadi: 5) glikopcptidlarga mikrobning ikkilamchi o’rganishi
juda sckinlik bilan vujudga kcladi.

Farmakukinctikasi. Glikopcptidlar vcnaga sckinlik bilan
tomchilab yuboriladi. Ichilganda biologik o'zlashtirilishi 0% ga
tcng, ya'ni so'rilmaydi.

Qon plazmasi oqsillari bilan bogManishi vankomitsin - 55%.
tcykoplanin uchun - 90% ga tcng. Samarali migdorlarda plcvra.
pcrikardial, assit suyugliklariga. siydikka yaxshi o‘tadi. Bulm
yo'ldosh orgali onaga o'tadi, sul bilan ajraladi. shu sababli
cmizishni to'xtatgan ma'qul, likvorga kam oHadi.

Qon plazmasida vankomitsinning samarali miqdori - 8 s. ('
4 marta yuboriladi). tcykoplanin - 24 s (sutkasiga bir marl.i
yuboriladi) saglanadi.

Dorining 70-90% buyraklar (lltratsiyasi yordamida chiqariladi

Vankomitsinning yarim ajralib chigish vaqti - 4-6 v
tcykoplaninniki esa - 40 soat.

Buyrak yctishmovchiligida bu vaqt 7-8 kungacha uzayadi
Miqgdorlashni korrcksiya qilish kcrak.

Glikopcptidlarning boshga preparatlar bilan o‘z»n.
ta’siri. Rifampitsin, aminoglikozidlar bilan bir vaqtda qo'shili
berilsa, antibaklcrial ta’siri kuchayadi. Ammo ularni oto- Vi
ncfrotoksik prcparallat bilan yuborish xavlli, chunki ular ku
moddalarning salbiy ta’sirini kuchayliradi.

Mahalliy og'rig goldiruvchilar bilan yuborilganda anafilakn”™
rcaksiya yuz bcrish xavli kuchayadi.

Salbiy ta’sirlari. Glikopcptidlar tor tcrapcvtik diapazonibtn
toksik dorilardir:

1) «qizil bo’yin» yoki «qgiz.il odam» sindromi. Prcparal tc/|
bilan yoki mahalliy ancsletiklar bilan yuborilganda soxta alln”™
rcaksiya bo'lib. bo‘yin sohasi qizaradi (qon quyilishi)
gichishadi. Bu sindrom bir nccha daqgiga (20 dagiga) iclt

306

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

vi‘goladi yoki bir nccha soatlab davom ctishi mumkin. Uning
mMini olish maqgsadida Hi gislaminlitiklar yuboriladi;

2) qonda krealinin. qoldiq azot. siydikchil migdori oshishi

‘*dnn kcchadigan nefrotoksik bclgilar;

3) katla yoshdagi bolalarda va kattalarda ototoksik ta’sir

ui/uiiladi;

4) neytropcniya, trombotsitopcniya va agranulotsitoz kabi
nuitoksik bclgilar;

5) trombofiebit;

6) kamdan-kam anallaksiyalar, Stivens-Jonson sindromi.

Ishlatilishi. Glikopcptidlarga sczuvchan mikroblar sabab

m hidigan kasalliklarda ishlaliladi.
Quyidagilarga rioya qilish shart:
tana og'irligiga garab migdorlash va kiritish tartibini saglash:
-tcrapcvtik monitoring qilish;
audiomctriya o'lkazish;
qgon plazmasida krcatinin migdorini aniqglash.

Huyrak yetishmovchiligi bor bcmorlarda qondagi miqdori
sl.niadi yoki krcatinin migdoriga garab individual tayinlanadi.

Sutkalik migdori (mg) Cl kr (ml / daq.) x 15;

1) sepsis, stafilokokk sabab bo'lgan endokardit, leri va
n.hoqg to‘qimalar infeksiyasi, zotiljam, meningit (mcningitda
Jliiv preparati vankomitsin venaga va infuzion yuboriladi;
lilug rifampitsin bilan birga kiritiladi);

2) mikroblangan shunt, katctcrlar, kopqogehalardan kclib

* I*pin infeksiyalarda, glikopcptidlar ko'proq aminoglikozidlar
u.i hirga yuboriladi;

I) Cl. difficile qgo'zg'agan soxta membranoz Kkaliy va
*hlukokklar keltirib chiggan cnlcrokolillarda ichishga bcriladi.

Uistomitsin. Farmakodinamikasi. Ristomilsifc (ristotsetin,
Him) mikrob bulinayotgan davrda mikrob qobig‘i sintczini
*1li Makteriotsid ta’sir giladi.

««’sir doirasi. Gram (+) kokklar (pncvmokokk, cnlcrokokk,
eiil.ikokk, slrcptokokk). gisman gram (+) baktcriyalarga

m liaktcr, listcriya, klostridilarga) ham ta’sir qgiladi.

Kistomitsinga ikkilamchi chidamlilik sekin rivojlanadi.
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Farmakokinctikasi. Risiomitsin fagat venaga yuboriladi
Ichakni qitiglaydi va so'rilmaydi. Mushaklar, teri ostiga yuboril-
ganda nekrozga sabab bo'ladi.

Preparai gon ogsillari bilan bog'lanmaydi, qonda sof holda
bo'ladi, limfa. o'pka, buyrak, qorataloglarga yaxshi, plcvra,
pcritonial likvorda yomon to'planadi.

Qonda samarali migdori 12 soat davomida saqglanadi, shu
sababli sulkada 2 maria yuboriladi.

Preparai asosan buyraklar orgali o'zgarmagan holda ajralil*
chigadi, | darajali buyrak yctishmovchiligida to'planish xavfi bor
Buyrak faoliyati mc’yorida bo'lganda ham to'planishi mumkin
Safro suyuqligi bilan 0,1-0,2% ajralib chigishi mumkin.

O'zaro ta’siri. Ristomitsinni olo-gemato- va nefrotoksik
antibioliklar bilan go'shib boMmaydi.

Salbiy ta’'sirlari. 1. Dorini kiritishda, aynigsa birindu
kunlari harorat ko'larilishi, galtirash kuzatiladi.

2. Venaga yuborilganda Iromboflebil xavfi bor, shu sababli
yuborish oxirida 10-20 ml osh to‘zining izotonik critmasuU
yuborish tavsiya qgilinadi.

3. Allcrgik rcaksiyalar ko'proq uchraydi. Ulaming oldmi
olish uchun ristomilsindan 15-20 daqiga oldin Hi - gistaminlilikin>
yuborish tavsiya gilinadi.

4. Trombotsitopcniya. leykopeniya. neytropeniya, bn'/im
cozinofiliya va ancmiya kabi gematoksik belgilar uchraydi.

5. Olo - va nefrotoksik bclgilari.

Ishlatilishi. Knterokokklar, slalilokokk, pncvmokokk
strcptokokklardan vujudga kclgan og'ir septik holatlar, ayuiu
boshqa prcparatlar samara bermaganda davolash kursi
kungacha davom etishi mumkin.

Quyidagiiarga rioya qilish kcrak:

- tana og'irligidan kclib chigib migdorlash;

- qondagi endokrin krcatinin miqdori yordamida buyr
faoliyatini nazorat qilib turish:

- gcmatologik nazorat (2 kunda bir marta qonni umk
tekshirish);

- davolash oldidan va keyin audiometriya qilish.
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Fosfomitsin farmakodinamikasi. Fosfomitsin (I'osfonomo-
mitsin) mikrob hujayrasi qobig’i sintezini IliDF-asctilmurom
kislotasi hisobiga buzadi, ya'ni mexanizmi jihatidan bcla-laklam
untibiotiklardan farq qiladi. Baklcriolsid la'sir giladi.

Ta'sir doirasi kcng, ko'pgina gramm ( ) va grainm (-)
Imktcriyalarga ta’sir qiladi.

Fosfomilsinga mikroblarning ikkilamchi chidamliligi sekin-
iik bilan rivojlanadi.

Farmakokinctikasi. Og'iz orqali va venaga yuboriladi.
Uiilganda biologik o'z.lashtirilishi 60% ga teng. ovqgalga bog'liq
urns. Qon ogsillari bilan 10% ga yaqgin bog'lanadi. Fosfomitsin
mili to'gima va suyuqtiklarga, suyak lo'gimasi va markaziy asab
' ilmaga ham yaxshi kiradi. Qonda samarali migdorining
eitglanishi 6 soatdan orlig, 3-4 marta yuboriladi. Buyraklar orqali

/gargan va o’zgarmagan ko’rinishda ajralib chigadi. Qondan
>tiim ajralib chigish vaqti - 2,2 soat.

O'zaro ta’siri. Fosfomilsinni penitsillinlar va aminogliko-
«ilhir bilan go'shib ishlatilsa. yaxshi nalija beradi. Bunda nefro-
*ksik ta’siri ham kamayadi.

Salbiy ta’sirlari. Dori kam zaharli. dispeptik hodisalar
knf/iitilishi mumkin.

Ishlatilishi. Sepsis, meningit. osleomiyelit. siydik va safro
ligiiruvchi yo'llar kasalliklarida ishlaliladi. Icliak infcksiyalarida

enshga bcriladi, davolash davomiyligi 5-7 kun.

16.9. Fuzidin kislota
Farmakodinamikasi. Fuzidin (generik nomi fuzidial
ein). Ribosoma 50-S subbirligida RKK sintezini buzadi.
Inioslatik Ia’sir ko'rsatadi. +
I'a’sir doirasi. Asosan stalilokokklarga (tillarang. cpider-
i metilga sezuvehan va chidamli) ta'sir ko'rsatadi. gramm (»)
«'lukokklarga. streptokokk. pncvmokokk. fckal cntcrokokklarga
* "lit nevsscriylar. korinbaktcrlarga. klostridilar (Cl. difficile dan
Hltgaii), listeriyalarga ham ta’sir giladi. Gramm (+) bakteriyalarga

gilmaydi. «streptomitsin» tipidagi ikkilamchi chidamlilik lez
IUnudi.
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Farmakokinctikasi. Fuzidinning natriyli tuzi ichishga
bcriladi. Oshqozon-ichakka qitigiovchi ta’sirini susaytirish uchun
silt voki mcva sharbati bilan ichish tavsiya qilinadi.

Dielilamin tuzi sitrat - fosfat bufcrida eritilib, fagat venag;i
yuboriladi, mushakka yuborilsa nekroz keltirib chigaradi.

Ichilganda biologik o’zlashtirilishi 90% ni tashkil qiladi. dori
sekinlik bilan so’riladi. Qondagi yuqgori migdori 3-4 soatdan kcyin
kuzatiladi. Qon ogsili bilan 95% gacha bogManadi. Oqgsil bilan
bo'sh bog'lanadi, shu sababli u tezda to'gimalar va suyugqliklarf.i
o’ladi. Dori likvorga va ona sutiga kam o'tadi.

Qondagi samarati migdori 8 soat ichida saqglanadi, shu
sababli 2-3 marta yuboriladi.

Asosan jigarda biotransformatsiyaga uchraydi va safro bilan
chiqgariladi. O t suyuqlig'i va yoMlarida samarali miqdorlardn
to'planadi.

Dori ichakka tushgach qayta so'riladi. Siydik bilan 0,1%
chiqariladi, shu sababli buyrak kasalliklarida uning migdormi
tartibga solish shart cmas. Qondan yarim ajralib chiqish vaqti 16
soatga yaqin.

Boshqa guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Fuzidinnini
antibakterial ta’sirini kuchaytirish va ularga ikkilamchi mikroh
o'rganishining oldini olish uchun uni tctratsiklinlar, rifampitsm,
aminoglikozidlar bilan qo‘shib beriladi.

Salbiy ta’sirlari. Fuzidin kam zaharli preparat, biroq u
dispcpsiyalarga sabab bo'lishi mumkin. Vcnaga yuborilganda flcim
ta’siri bor.

Ishiatilishi. Stafilokokklardan keltirib chiggan meningii
nafas yo'llari, jigar, o’tyo’llari va teri kasalliklari (mukovistsidn/I

16.10. Turli tuzilishda antibiotiklar.

Kifampitsinlar. (silga qarshi dorilarga. 17-bobga garang)

16.2. Suiranilamidlar.

16.2.1. Umumiy infcksivalarda ishlatiladigan sulfaniU
midlar. Bular quyidagi guruhlarga bo’linadi:

1 Qisqa muddatda ta’sir qiladiganlar (streptotsid, sulfam
norsulfazol. ctazol, urosulfan. sulfadimezin, sulfazoksazol).
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2. O'rtacha muddatda ta'sir qiladiganlar (sulfal.in.
enHNmctoksazol, sulfamoksal).
3. Uzoq (davomli) ta'sir giladiganlar (sulfaniridazin.
‘illmnonometoksin. sulfadimetoksin).
4. Xaddan ortig uzoq muddat ta’sir giladiganlar (sulfalcn.
Ili/.in, meglumin, sulfadoksin).

16.2.2. Oshqozon-ichak infcksiyasida ishlatiladigan sulfa-ifa-
limidlar (sulgin. ftalazol, ftazin. disulformin 5-aminosalilsialal
Inlasi bilan aralashgan dorilar (salazosulfapiridin, salazopi-
1'/in, salazodimctoksin).

Farmakodinamikasi. Sulfanilamidlar kimyoviy tuzilishi
n.lan paraminobenzoy kislota (P/1IBK). bu kislota glutamin
‘Inlasi va ptcridin bilan folat kislotasi (B* vitamin)ga kiradi. Folat
minlasi nuklcin kislotalari va ogsil sintczi uchun ishlaliladigan bir

I mil uglcrodni tashishda gatnashadi. Ba'z.i bir mikroblar normal
mhi uchun o’zi ishlab chigargan (cndogcn) folat kislolani
iimli. Bu mikroblar adashib o’zining o'sishi uchun folat kislota
'f i sintczi uchun paraamin bcn/oy kislotasi o'rniga sulTanila-
llami ishlatishi mumkin. bu mikrob hujayralarining lo’iaqonli
H n buzilishiga sabab bo'ladi. Shunday qilib. sulfanilamidlar
' mcxanizmi asosida ularning PABKga mos kclmasligi yotadi.
In kislota o‘zi cmas. balki lining qaytariigan shakli -
eI'idrofolat (folin, folat) kislota ishlaydi. Faol shaklga o'tish

"*\.mini digidrofolatrcduktaza fcrmcnti boshqaradi. Aralashgan
in larkibiga kiruvchi trimctoprim digidrofolatrcduktazani
ijinydi, shu sababli ularning ta'sir doirasi kcngroqg, ya'ni ular o'z

*o'evilli uchun kerak bo'ladigan ckzogcn folat kislotasiga ta’sir
ml. llular baktcriostatik. kombinalsiyalangan prcparatlar csa -

itsid ta’sir ko’rsatadi.

l«’sir doirasi kcng. Ko’pgina sulfanilamidlar gramm (-)
m ildiirga  (cshcrixiylarga, salmondlalarga. shigcllalarga.
mniylurga, klebsiycllarga). gramm (-# kokki (entcrokokk va
goilnnuvchi streptokokk) va ncysseriyalarga ta'sir qiladi.

M'Indazin va sulfamonomcloksindan tashqgari. qo'shimcha
i .In xlainidiy, toksoplazmozlar, protcy. nokardinlar va bczgak
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plazmodiysiga ta’sir qiladi. Trimetoprim bilan aralashg;n
prcparatlar yugorida nomi kcltirilgan mikroblardan tashgari yam
pncvmotsistalar. aeromonadlar, legioncllalarga, gcmofil tayoqch.i
ga va aktinomitsetlarga la’sir qiladi. Sulfanilamidlarga ikkilamcb
o'rganish tcz rivojlanadi.

Farmakokinctikasi. Hamma sulfanilamidlarni ichishp*
bcrish mumkin. Oshqgozon-ichak kanali kasalliklarida ishlatil >
diganlari ichakda so'rilmaydi. 4-6 marta ichiladi.

Sulfanilamidlar ingichka ichakdan so‘riladi, biolog'l
o'zlashtirilishi 70-90% ga leng. Qonda yuqgori migdori 2—4 soatd.*
kcyin kuzatiladi. Qon plazmasi ogsillari bilan 50-90% ga bog‘l;m
di (strcptotsid - 12% ga, sulfatsil - 22% gacha). Sulfanilamide
ko'pgina dorilarni oqsil sigib chigarishi va ularning gondagi <«»
migdorini oshirishi mumkin.

Sulfanilamidlar (aynigsa uzoq va xaddan tashgari uzoq la v
qiluvchiiar) o'pka, adenoid va bodomcha bczlariga *
biosuvugliklarga yaxshi (sulfadimctoksin yomon) kiradi.

Yiring va nckrotik to‘gimalarda ularning samaradorligi p*t
chunki ularda P/1BK zaxirasi ko‘p bo'ladi.

Biotransformalsiya ichakda. jigarda va buyraklarda hm\
bo’ladi. llosil bo’lgan mctabolitlari faolmas. ammo ilM
ta'sirlarni quvvallashi mumkin.

Qisqa va o’rlacha davomli ta’sir qiluvchi sulfanilamide
a’zolarda asctillanib hosil bo‘lgan mctabolitlari UPgimulaflt
qitiglash mumkin. ularning bu xususiyatini kamaytirish ml>*
ishgoriy suyuqgliklar bilan ichish tavsiya qilinadi.

Uzog va xaddan tashgari uzoq ta’sir giluvchi sulfanikimlrfH
jigarda glukuron kislota bilan birikib, buyraklar orqali chiqurlH
Bu mctabolitlar siydikning kislotali muhitida cho‘kmaga tinliM
boshqga dorilar va bilirubinning jigarda glyukuronlanish jam. <«t
buzishi mumkin.

Qisga va o’rlacha uzoq ta’sir giluvchi sulfanilimtM
o'zgarmagan va mctabolil ko’rinishida buyraklardan fllltnifl
yo’li bilan chiqgib ketadi. Endogen kreatinin migdori 20 ml d«M
bo'lganda bularni ishlatib bo'lImaydi. Uzoq va xaddan
uzoq ta'sir giluvchi sulfanilamidlar buyraklardan gayta sc u|U
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«lining gonda uzoqg bo’lishi ajralib chigish vaqti o‘rtacha 36 va

y

'

«

niga leng. Qisga va o”rtacha ta'sir giluvchilar uchun esa 8-16

w5« long.

Uzog va xaddan tashqari yuqori ta'sir qiluvchi sulfanilamid-
/garmagan va mctabolit ko’rinishda jigar orqali chigariladi.

* mehilcn, sulfapiridazin va sulfadimctoksinlar o’t yo’llarida yuqori

i I'lilarda to‘planadi.
t.Hsga muddatli dorilar 4-6 marta, o’rtachalari 3-4 marta.

w1 muddatlilari 2 marta. xaddan tashqgari uzoq ta’sir giluvchilari

iiln hir marta bcriladi.

Sultanilamidlarning boshqga guruh dorilar bilan o‘zaro ta’siri.

Sulfanilamidlarni ncfro- va gcmatoksik prcparatlar va
"tiiin, novokainainid bilan birga ishlatib bo'lImaydi. keying!
i n parat organizmda PABKga aylanadi, bu esa sulfanilamidlar
mmi susaytiradi.

Sulfanilamidlarni ogsil bog‘idan sigib chigaradigan dorilar.
lin. bilvosita antikoagulantlar bilan qon oqish xavfi tug’iladi:
esinksat  bilan agranulotsitoz  xavfi, sintetik gandni
"iviiruvchilar  bilan  (butamid, glibcnklamid, bukarbon)
iilikcmik koma xavfi tug'iladi.

l«'sir doirasini kengaytirish va samaradorligini oshirish
imulida boshqga bakteriostatik antibakterial dorilar bilan qo'shih

* i mumkin.

Sidbiy ta’sirlari. Sulfanilamidlar kimyoviy tuzilishi jihati-
iiiinscmid, butamid. diakarbga o‘xshaydi, agar bemor bu
.mu ko'tara olmasa sulfanilamidlarni ham ko'tara olmaydi.

* Ncyrotoksik ta’siri gisqa muddatli ta’sir giluychi dorilarda
eiillitndan tashqari. chunk! bu asetillanmaydi) kuzalilishi

eilkm

m Metgemoglobincmiya ko'proq chagaloqglarda va kichik
= iffi bolalarda uchraydi. ularda gcmoglobin o'ziga xos Ictal va

. *L.vrhi (mclgemoglobinreduklazalar, glutationrcduktazalar).

iin kam faollikka cga. Qonda kislorod hajmi kamavadi va
1 on, metabolitik asidoz kuzatiladi.
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Glukoza-6-fosfatdegidrogcnaza yetishmovchiligida, aynigsa
sulfanilamidlar bilan bir vaqtda oksidlovchi dorilar (paratsetamol,
fenalsetin. aspirin, furadonin, furazolidon, vikasol, butamid,
xinidin) bilan birga ishlatiiganda metgemoglobinemiya va
gcmolitik kamqonlik kuzatilishi mumkin.

3. Uzog va xaddan tashqari uzoq ta'sir qiluvchi sulfanila
midlar ishlatilganda: kichik yoshdagi bolalarda, qariyalarda, jigai
kasali bilan og‘riyotgan bcmorlarda. sulfanilamidlar bilan bir
vaqtda jigarda glukuronlanadigan preparatlar olganda (vikasol
nikotin  kislota, levomitsetin paratsetamol, glukokortikoidlai
estrogenlar, androgenlar, triyodtironin, adrenalin va b.) vagtda
bilirubin bilan bosh miya zaharlanish belgilari (talvasa, faiajlik
giperkinezlar) uchrashi mumkin.

4. Irsiy asctiltransferaza yctishmovchiligi bo'lgan
bemorlarda «tcri sili» sindromi (bosh og'rig'i, ko‘ngil aynishi, ga\i
qilish, taxikardiya, terida toshmalar. tana haroratining koTarilistu)
simptomlari kuzatiladi. Bu simptomlar ko'proq asetillanuvcin
(sulfadimezin) sulfanilamidlar gabul gilinganda kuzatiladi.

5. Terida toshmalar, qgichish, quyosh nuriga sezuvchanlil.
oshib ketishi, kamroq Stivens-Jonson. Layel va Lefler sindromlun
ko‘rinishida allergik reaksiyalar uchraydi.

6. Nevritlar.

7. Folat yetishmovchilik sindromi (neytropeniya, leyko|n
niya, trombotsitopeniya, dispeplik hodisalar, gipotrofiya, spermaii»
gcnezning buzilishi) belgilari paydo bo'ladi. Bu guruhga oid simp
tomlarni ko‘proq trimetoprim bilan birga chiqgarilgan sulfanil*
midlar yuzaga keltiradi. Bularning oldini olish maqgsadida, bumlii»
hollarda folat kislota preparatlari (folat kislota, leykovorin. It
vitaminining faol shakllari) tavsiya qilinadi.

Trimetoprim saglovchi sulfanilamid preparatlari 1eraiompH
ta'sir gilishi ham mumkin.

Ishlatilishi. Chaqgaloglarda bu guruhdagi dorilar Um
ishlatiladi, chunki ularda bilirubin migdorining ko’payib
anemiya va metgemoglobinemiya xavfi katta.

Bularni ishlatish tarlibi - avvaliga katta miqdorlarda sn'nuii
kichikroq, nihoyat quvvatlab turuvchi migdorlarda kiritish ta\it>*
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1 Dori qancha qisga muddatda ta'sir qilsa, uning
'm"Jilung'ich miqdori shuncha yuqori va kiritish soni ko'p boMadi.
Sulfanilamidlar ishlatilganda. aynigsa 1 yoshgacha bo‘lgan
mi.ilmdu quyidagi ko‘rsatkichlarni nazorat qilib turish zarur:
qgon plazmasida to‘g"ri bog'lanmagan bilirubin miqdorini
mm 20 mg% atrofida);
critrotsitlarning osmotik turg‘unligini; ncytrofil, leykotsit-
in/inofillar va trombotsitlar sonini;
Quyidagi kasalliklami davolash tavsiva giiinadi:

bronxitlar, bronxocktaz, angina, faringit, tonzillil, otit
M tnuddatga ta’sir qiluvchi yoki trimetoprim saqglovchi
i.tmlamidlar);

pnevmotsistalar sabab bo’lgan pncvmoniya (trimetoprim
|>vchi sulfanilamidlar);
safro chiqaruvchi yo'‘llar kasalliklari (sulfalen, sulfapiri-
..... sulfadimetoksin);
siydik chigaruvchi yo’llar kasalliklari (urosulfan. uzoq va
1Uii lashgari uzoq ta'sir giluvchi sulfanilamidlar);
urosepsis (trimetoprim saqglovchi dorilar), xlamidiya, tok-
(*U™moz va bezgak plazmodiyi chaqirgan kasalliklar (sulfapiri-
m hi sulfamonometoksin va trimctopril saglovchi dorilar);
oshqozon-ichak kasalliklari: kolientcril, kolitda - sulgin,
, hospetsifik yarali kolit, Kron kasalligida - 5-aminosalitsil
i i saglovchi sulfanilamidlar lavsiya ctiladi.

Hi.2.3. Sulfanilamidlar va trimetoprim bilan kombina-
o opliligan preparatlari

lurli uzog muddat ta'sir qiladiganlar, trimetoprim bilan
e «Inna dorilar poteseptil (sulfadcmizin + trimetoprim),
‘MJijiil (sulfamcrazin + trimetoprim), kotrimoksazol (baktrim,
i'll, sulfametoksazol -mtrimetoprim).

W».3. Xinolon unumlari. Bularni 3 avlodi farglanadi.

....... avlodlarga bo"linishi asosida ularning ta’sir doirasi,

> lurn hi mikrob chidamliligi ortish tezligi, faolligi. farmako-
*Wko'rsatkichlari. salbiy ta'sirlari va ishlatilishi yotadi.
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I avlod xinolonlar - xinozol, enteroscptol (vioform), xlorxi m
naldol, xiniofon (yatren), intcstopan.

Aralashma dorilar. meksalorm (enteroseptol, fanxinm
mikrob va amyobalarga garshi dorilar va bromid oksifenon - m
xolinolitik).

Meksaza (enteroscptol, fanxinon, safro kislotalari, pankrciim
va bromelain - ananasdan olingan proleolitik ferment).

Farmakodinamikasi. | avlod xinolonlar metall ionlni
yordamida faollanuvchi mikrob fermentlarini falajlaydi (temin
chunki bular elementlar bilan komplcks hosil qiladi. Bularnmi
ko’plari galogenlar saqlaydi (enteroseptol va xiniofen, y<t
enteroseptol va xlorxinaldol - xlor; intestopan-brom), I"
galogenlar mikrob oqgsilini cho'ktirib denaturatsiyaga uchratadi

Bakteriotsid la'sir giladi.

Ta’sir doirasi. Gram (-) cnterobakteriyalar (eshcrixiynk
shigcllalar, klcbsivcllalar. indol ishlamaydigan -  prolcvi*»*
amyobalar va lambliyalar; kandida lurkumi zamburug’lari).

Bularga tez (1-2 kun ichida) mikroblarning ikkilaimii
o’rganishi kuzatiladi. Shu sababli davolash kursi 5-7 kun bo'bl{
yoki ularni boshga guruhdagi antibakterial dorilar bilan
tavsiya qilinadi. Bularni bir necha oy va yillardan keyin quit*
ishlatish foyda berishi mumkin.

Farmakokinctikasi. Xinozol mabhalliy yoki yaralarni yuvld|
va chayish uchun ishlaliladi.

Qolgan 1 avlod xinolonlar oshgozon-ichakdan (nitrokxoll
dan tashqari) so’rilmaydi va ichak bo’shlig’ida ta’sir giladi.

Mcksaform - M-xolinolilik prcparal oksifenon bin
tulganligi sababli ko‘z ichki bosimini ortishi, yutishning bul/ili
laxikardiya. siydik chigishining giyinlashuvi va ich golish bclgl
kuzatiladi.

Ishlatilishi. 1) oshqozon-ichakdan so'rilmaydiganlari Y
enlcrokolitlarda. amyobalar chagirgan kolitlarda ishlalll
Bcmorni og'rig giynasa - meksalorm: bemorda bijg'ish |at
kuchli bo’lsa- meksaza tanlov dorilari hisoblanadi.

2) nitroksolin siydik yo'llari infcksiyalarida ishlalll
siydikni kislotali muhitga o’tkazish kcrak.
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Il avlod xinolonlari. Nalidiksin kislota (ncvigramon,
*ilain), oksolin va pipcmid kislota unuinlari (palin, pipram).
I»i » 11d kislota, sinoksatsin (sinobak)lar kiradi.

Karmakodinamikasi. 1l avliod xinolonlar 1 avlod dorilari
m ni mikroblar hujayrasi tarkibidagi metallar saglovchi ferment
emini falajlaydi. Bakteriostatik yoki bakteriotsid ta'sir ko'rsatadi.

Ta’sir doirasi. Antibiotiklar, sull'anilamidlar va
ksolinga chidamli gram (-) entcrobakteriyalarga (esherixiya-
« diigellalar. salmonellalar. klebsiyellalar. indol ushlamaydigan
i " vlarga) ta'sir giladi.

Bularga ham mikrob tezda o'rganib golishi mumkin.

karmakokinetikasi. Bular lagat ichishga bcriladi, yaxshi
e nladi. Bular jigarda gidrolizlangandan keyingina ularning faol

tUluri paydo bo'ladi. bu mctabolitlari to'gima va suyugliklarga
><<-In Kkiradi.

Dorilar ko‘proq buyraklar, jigar orqgali 5% chiqariladi. Dori-
. samarali miqdori 4-6 soat saglanadi, sutkasiga 4 maila

>»ill*di.

Don plazmasidan yarim chiqib ketish vaqti 8 soat. biroq
niklur yetishmovchiligida bu vaqt 20 soat va undan ko’proq
lithi mumkin. Kerak bo'lsa, kiritish tartibini o'zgartirish kerak,

> in.lda dori organizmda to’planib goladi.

lloshga guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri. Antatsidlar
e ukralfat, metallar saqglovchi dorilar (temir dorilari) ularning

liiliini kamaytiradi. Xinolonlar nitrofuranlar raqobatchisi. Uiar
Hutsetin, tctratsiklinlar, policn antibiotiklar va sulfanilamidlar
1< \ uxshi samara beradi.

Sulbiy ta’sirlari. lavlod dorilariga nisbatan 1l avliod dorilari
d iv  ta’siri kamroq (allergiya. dispeplik  simptomlar,

'luimitoz, bosh og'rishi, bosh aylanishi va uyqusizlik)
1 oill ring xavfli salbiy ta’siri ularning gcpatotoksikligidir.

Ulilatilishi. Bular o’tkir va surunkali siydik yo’llari
mHikl.u ida ishlatiladi, siydikni kislotali muhitga o'lkazish kerak.

i avlod (ftorxinolonlar, 4-oksixinolonlar) umumiy
- hi» Xinolonlar deb yuritiladi. 1- va 2-avlod xinolonlaridan
i iniliir kKimyoviy tarkibiga piperazin o‘zagi va ftor Kiritilishidir.
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Shu sababli bularning klinik-farmakologik ko’rsatkichlaridn
sczilarli o‘zgarishlar yuz bcrdi. Molckulasida saqglanuvchi ftor
atorni soniga garab bular:

1) monoftorxinolonlar: - norfloksalsin (floksatsin, barazon)
cnoksatsin (giramid). pclloksatsin (pcflatsin, abaktal), ofloksatsm
(tarivid), siproiloksatsin (siprobay), rufloksalsin;

2) diftorxinolonlar: - lomcfloksatsin (maksakvin), sparflok
satsin (zagam);

3) triftorxinolonlar: - tosufloksatsin, flcroksatsin (xinodis).

Farmakodinamikasi. Bular DNK molckulasida uzilish hosil
qiluvchi DNK iplarining yechilishini buzuvchi va ulaim
xromosomda bir tartibda joylashtirishni nazorat qiluvchi 2 lip
topoizomeraza (DNK - giraza)ni falajlaydi.

Bu dorilaming insonga kam zaharligiga ular ta’sir giladip..iM
mikroblar (prokariotlar) DNK girazalar o'zining (strukturun
subbirliklari soni va vazilasi) jihatidan inson hujayrasidagi DNK
girazalardan farq qilishi bilan tushuntiriladi.

Bundan tashqari, ba'zi-bir florxinolonlar (ofloksaum
siprofloksatsin, lomcfloksatsin) da, mikrob hujayrasida tasligi
muhit zararidan saglovchi SOS tizimi oqsili sintezini na/.oiil
qiluvchi IV —topoizomcrazalarni bloklaydi.

Farmakologik samarasi. Baktcriotsid ta’sir ko'rsaUili
Sckin boflinuvchi mikrob hujayrasiga nisbatan tcz bo‘linuvchilml
ta'siri bir nccha soal ichida paydo bo'ladi. Ularning mikrobltn]i
ta’sir giluvchi eng oz migdori ularning o'rtacha samaiu
(terapevtik) miqdoriga yaqin turadi. Mikroblar chigaraym
ckzotoksinlar induksiyasini susaytiradi va bularning ta’siri
lo'xtatilgach 5-11 soat davom ctadi.

Ta'sir doirasi. Florxinolonlar xaddan tashqari keng doit
ta'sir giluvchi dorilar hisoblanadi.

Aytish kcrakki. gram (+) kokklar uchun sparfloksn
ko'proq faol bo‘lsa, xlamidiy va mikoplazmalar uchun
sparfloksatsin, tosufloksatsin va ttoroksatsin. sil tayoqcliau
lepra tayoqchasiga sparfloksatsin kuchliroq ta'sir giladi.

Anacroblarga flcroksatsin va tosufloksatsin ta’sir giladi

318

wwww.zlyouz.com kutubxonesi


http://www.zlyouz.com

Oq treponema, zamburug’larga. viruslarga, mctilsillinga
tuinli stafllokokk, Enterococcus faccium va Ps. cepacia larga
1'iiUn xlorxinolonlarda tabiiy (birlamchi) chidantlilik mavjud.

Mularda ikkilamchi chidamlilik sekinlik bilan rivojlanadi.
# ikkilamchi chidamlilik rivojlansa 1- va 2-avlod ftorxoni-
Mcu va ba'zi bir antibioliklar (tctralsiklinlar, lcvomitsctin, beta-
‘miii va boshgalar)ga ham targaladi.

I urmakokinctikasi. Rufloksatsin, sparfloksatsin, fleroksa-

uilun boshqgalari venaga yuboriladi va ichishga ham bcriladi.
"lul.tn ishlatishdan oldin tayyorlanadi.

Siprofloksatsilin. rufloksatsin, sparfloksatsinlarning biologik
* Intrilishi 60%), ofloksalsilinniki 100% ga teng, porfloksatsilin
HU .. 40% ga teng.

(londagi eng yugori miqdori 12 soatdan (flcroksatsin.

I 4 .atsin, ruiloksatsinlarniki esa 3-6 soatdan) keyin
“ «Hindi.

(- ion ogsillari bilan 40% dan kam bog'lanadi. Bular lo‘gima
....... uyugliklarga. hujayra ichiga yaxshi kiradi. likvorga

i .isin yaxshi o'ladi, yo'ldoshdan yaxshi o'tadi. kolkrak

KO planganligi uchun ularni «sistem» ftorxinolonlar deb
‘HHi.

(J)onda samarali migdorining saglanish vaqti 12 soat, uzoq

mpluvchilari uchun 24 soat, shu sababli ularni 2 yoki 1 marta
iliditl

I'rlloksatsin va sparfloksatsin jigarda 50-80% ga biolrans-

m o iga uchraydi, golganlari karnroq. Bularning organizmdan

m.-.In asosan safro orqali bofladi. Olloksatsin va lomcf-

...... aksincha. butunlay o’zgarrifagan ko'rinishda buyraklar

1 luqariladi. Shu sababli qondagi endogen kreatinin miqgdori
ilng past boflganda ular migdorini 2-3 marta kamaylirish
i ilolganlari buyrak vajigar orgali chiqariladi, shu sababli bu
kasalligida ularning miqdorini kamaytirishga xojat

* Heydl

i “ pchilik ftorxinolonlar uchun ularning gondan chiqib

niqti 2-7 soatga teng. Flcroksatsin uchun -12 soat,
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sparflaksatsin uchun esa 20 s, rufloksatsin uchun -36 soalga in

(16.3-jadvai).

16.3'jad\ L]

Ftorxinolonlarning farmakokinctik ko‘rsatkichlari

Preparatlar

Siprofloksaisin

Norfloksatsin
Ofloksatsin

Pefloksatsin

Lomcfloksatsin
Enoksatsin
Rufloksatsin
Gatifloksatsin
Gemifloksatsin
Levolloksatsin

Moksifloksaisin

Kiritish yo'llari

Ichishga.
vena ichiga

Ichishga
Ichishga

Ichishga,
vena ichiga

Ichishga
Ichishga
Ichishga
Ichishga
Ichishga
Ichishga
Ichishga

tirilishi, %

Biologik o'zlash-

50-80

30-°10
>90
100

>05
80-90
60
96
70
9
86

Zardob ogsillari bilan
birikishi,
%

N
?
N
o

10-35
8-32

10
40
60
20
60
31
48

320

i
X Wi

3-4.5

4-5
5-7

3-6
3-3

6.9
121

www.ziyouz.com kutubxonasi

CEB otishi

+

+ o+ W

H W O+ =+ W

I+

-

4i

Suxkn

Chigarish yo'llari

Buyraklar 1

Buyraklar
Buyraklar ) j
Buyraklar

Buyraklar 11
Buyraklar
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Itorxinolonlarning bnshqga guruhdagi dorilar bilan
0‘zaro ta’siri
Antatsidlar, sukralfat va lemir prcparatlari ularning
"lulnni susaytiradi. Kcrak bo'lsa ularni boshqga-boshga vaqtda
m h kcrak.
I lorxinolonlar (aynigsa perfloksatsin, sparfloksatsin, cnok-
i siprofloksatsin)lar tcofillin va bilvosita qon ivishini
muiuvchilar (varfarin va boshqalar) klircnsini kamaytiradi.
I'robcnitsid, uredopcnitsillinlar, simctidin  ftorxinolonlar
«.atsin, lomcfloksatsin)ning buyrak orgali chiqgishini bu/adi
*"Uming to'planishiga sabab bo'lishi mumkin.
I lorxinolonlar (siprofloksatsin va ofloksalsindan lashqgari)
» oostatik antibioliklar bilan ishlatiimaydi, mos kclmaslik

(item (+) kokklarga ularning ta’sirini kuchaylirish maqgsa-
.mkomilsin bilan anacrob mikroblar ta’sirini kuchaytirish
. mclronidazol, klindamitsinlar bilan bcrish lavsiya qilinadi.
Srtlbiy ta’sirlari. Ular kam zaharli, biroq ularni ishlatil-

t dispcplik simptomlar. allergik rcaksiyalar. fotoscnsibi-
twrit, bosh aylanishi, og‘rishi, uyqusizlik. mo'ljalni ola

itk. ancmiya. trombotsitopcniya, o‘lib ketuvchi bo‘g‘imlar
i i. juda kam hollarda disbaklcrioz (kandidoz). soxta

..... . kolit, jigar va buyrak funksiyasining buzilishi

Il In mumkin.

Milatilishi. Ftorxinolonlar fagat keng doiradagi antibio-
*ii vcnaga yuborilganda samara boMmagan holatlarda tavsiya

ihilar zaxira antibiolik+ardir.

| otxinolonlarni quyidagi holatlardagina birlamchi lantov

i' garash mumkin:

1) ko'p dorilarga chidamli gram (-) anacrob baktcriyalar,
«i i ko k yiring tayoqchasi chagirgan asoratli siydik yo'llari
niiklaridu;

') ko'p dorilarga chidamli flora va lillarang stafilokokklar.

i mikroblar chaqirgan og'ir jarrohlik infcksiyalarida;

i wpsis, mcningit, pcritonit, ostcomiyclillarda;
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4) sil, mukovistsidoz va boshqa uzoq davo qilinadigan
infcksiyaiarda;

5) ncytropeniya, o'sma kasallikiari. immuno tanqisligi sha
roitida kechayotgan infcksiyaning oldini olish va davolash uchun.

16.4. Turli kimyoviy tu/.ilishdagi sintctik antibaktcrial
dori vositalari

16.4.1. 8-oksixinolin unumlari. Bular antibaktcrial va
antiprotozoy ta'sirga cga. Bularga 5-nilro-8-oksixnolin
nitroksolin (5-nok) kiradi.

Nitroksolin tez va yaxshi (50% ga yaqin) so'riladi, oz qgisnn
qon plazmasi ogqsillari bilan bogManadi, to‘qima va biosuyu'i
liklarga yomon o’tadi, biotransformatsiyaga uchramay, o'zgarni.i
gan holda buyrakiar orgali chiqariladi. siydikni shafran-sariq ratif
ga bo‘yaydi.

Sutka davomida 4 marta bcriladi. Buyrak yctishmovchilignh
kirilish rcjimi yoki miqdorini to'g'rilash tavsiya ctiladi.

Tablctkasini antatsidlar, sukralfat va tcmir dorilari bilun
berib bo'Imaydi.

Salbiy ta’sirlari. Kaw zaharli moddalar hisoblanadi. Bulurni
ishlatganda: dispcptik hodisalar, allcrgiya, yodizm, bromi/m
belgilari kuzatiladi.

16.4.2. Nitrofuranlar. Bularga furatsillin, furazolidtw
(nifurozid), furadonin (gcncrik nomi - nitrofurantoin), forig».
(salafur), furazolin, nilrofuroksazid (crsefuril).

Farmakodinamikasi. Nitrofuranlar clcktrostatik kuclu »*
vodorod yordamida nuklein kislotalari bilan bogianib. iiUimi
falajlaydi. shu sababli baktcriostatik ta!sir ko‘rsatadi.

Bundan tashqari, mikroblar rcduktazasi yordamida nVW
guruhlarining qaytalanishi va buning natijasida hosil bo'luM
moddalar zaharli bo'lib, NAD nal'as siklini va Krebs siklini, bTbl],
biokimyoviy jarayonlarni buzib, mikrob sitoplazmatik TcTblum<||
va hujayra devorini buzadi va bakteriotsid ta'sir giladi.

Nitrofuranlar boshga antibaktcrial dorilardan TakToOM
nizmning inlcksiyaga qarshiligini oshirishi bilan farq qiladi. i <m

322

VWWW.Ziyouz.com Kutubxonesi


http://www.ziyouz.com

..... mtlli xususiyati yiring va lo'gqimalar nckrozidan hosiJ boMgan
1 ulotlar mavjud boMgan mikrobga qgarshi la'sirini susaytirmaydi.
Iu'sir doirasi. Gram (-) cnterobaktcriyalar va kokklar, gram
1 ‘kklar, oddiy hujayralar (trixomonadlar. lyambliyalar).
Bularga mikroblarning ikkilamchi o'rganishi sckinlik bilan
toilunadi. Bu hodisa fagat o‘z guruhidagi dorilarda uchraydi.
larmakokinctikasi. Furatsillindan  tashqgari, hammasi
r'diin kcyin ichishga bcriladi. Fagat furagin vcnaga yuboriladi.
kliilganda biologik o’zlashtirilishi 50% ga tcng (furazolidon
nitrofuroksazid - 0%). Qon ogsillari bilan yomon
. Uuudi. Uiar limfaga yaxshi kiradi, safroda furadonin miqgdori
nigiilan 200 barobar yuqgori bo‘ladi. Yo'ldosh orqali homilaga
« ii, lurog migdori ona gonidagidan kam.
<h>n plazmasida tcrapevtik migdorining saqglanish davri 4-6
m dm sababli ular sutka davomida 4 maria beriladi.
Nitrofuranlarning 5% jigarda, 3% buyraklarda biolransfor-
>igu uchraydi. Bulaming 85% proksimal kanalchalardan
tolndi. Buyrakning ajraiish faolligi buziiganda donning kalta
*n buyraklarda biotransformatsiyaga uchraydi va lo’planmaydi,
ilmbli migdorini korrcksiya qilish shart emas.
Nitrofuranlar ishqoriy muhilda yaxshi chiqib kctsa. kislotali
li10‘planib goladi.
i.iondan yarim chiqgib kctish vaqli 30 dagiga, buyrak
bmovchiligida bu vaqt 4,5 soatgacha orlishi mumkin.
Boshga guruhdagi dorilar bilan o‘zaro ta’siri.
Jurofuranlar birorta anlibiotik bilan ishlalilsa antibaktcrial
ko'payadi. Masalan, pcnilsillinlar, aminoglikozidlar,
iidlar; ichak kasalliklarida lcvomitsctin, tctratsiklinlar bilan
>i.hlatish tavsiya qilinadi.
iirofuranlarni sulfanilamidlar, 1 va 2 avlod xinolonlar (mos
dik) go'shib ishlatib bo'Imaydi: antidcprcssantlar. MAOnNi
Jli va adrcnomimctiklar bilan qgo‘shib ishlatib bo'Imaydi.
ol gipcrtcnziya va taxikardiya xavfi bor); askorbin kislolasi,
¢ va ammoniy xloridlar bilan birga ishlalilganda -
....darning to'planish xavfi orladi.
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Salbiy ta’sirlari. Qisga muddatda ishlatilganda nitrofuranim
zaharliligi kam. Eng xavftisi luradonin hisoblanadi: 1) dispcpnt
bulilishlar; 2) allcrgik rcaksiyalar: 3) arterial qon bosimining oslui
kclishi; 4) neyrotoksikoz; 5) xolcstaz; 6 ) antabusga o'xshash ta’sm
7) 1 yoshgacha bo'lgan bolalarda va irsiy gluko/a <
fosfaldcgidrogcnaza yetishmaganda eritrotsitlar gemolizi, ho >
bo'lgan metgemoglobinni oksidlash xususiyati bo'ladi.

Ishlatilishi. iarmakokinctik ko'rsatkichlaridan kelib chn|>i
nitrofuranlar quyidagi holatlarda goMlanadi.

| uradonin va furagin - siydik chiqarish yo'llari va oshqgo/o.
ichak kasalliklarida, lyambliyalarda.

Furazolin va furagin - zotiljam, sepsis, ostcomiyelit. Chunk m
bular boshgalariga nisbatan qgonda tez paydo bo‘ladi *»
to’gimalarga yaxshi o'tadi.

Nitroimidazollar. Bularga mctronidazol (trixopol, fbp
metrobil, klion), tinidazol (fasijin). ornidazollar kiradi.

Baktcriotsid ta’sir giladi.

Ta’sir doirasi: 1) Irixomonada. lyambliya, ichak amyolwn
Icyshmaniylar; 2) anacrob mikroblar; 3) helieobarter pylon
oshgozon yarasi qo'zgatuvchisi; 4) eshcrixiylar.

Bularga mikrobning ikkilamchi o‘rganishi sekinlik bll*
rivojlanadi.

Farmakokinctikasi. Nilroimidazollarni ichish, yo'g *
ichakka, ginga va venaga yuborish mumkin.

Ichilganda ulaming biologik o‘zlashlirilishi 90%. ov>|NO
bogiig cmas. Qondagi yuqgori migdori 1-2 soatdan keyin kuzalilmli

Yo'g'on ichakdan biologik o'zlashtirilishi 60-70% .......»a
Qonda yuqgori miqdori ichilgandagiga nisbatan kamroq va k(ilt<||
soatlardan keyin) kuzatiladi. Shu sababli yo'g'on ichakka yubuyll],
ganda ulaming miqdorini kamida 30% ga ko‘paylirish kcrak

Dorilaming qon ogsillari bilan bog'lanishi 20% dan kKMTH
Nitroimidazollar to’qima va biologik suyugliklar (likvor, safro, Mp
to'gimasi. yallig'lanish o'chog'i va nekroz, absscss) ga yaxshi ton**

Qonda samarali miqdorining saqglanish vaqti |i m
(tinidazol uchun 12-14 soat), shu sababli ular 2-4 marta beflimit
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Nitroimidazollar jigarda gidroksillagan faol mclabolitlar ho-
i .pladi, bu metabolitlar cnlcrogcpalik so'rilish xususiyaliga cga.
70% gayaqini o'zgargan va o'zgarmagan ko'rinishda chigariladi.
Qondan yarim chiqgib kelish vaqli kaltalarda 7-11 soal,
i.|.iloglarda 23 soatga yaqin, chala tug'ilgan chagaloglarda 100
iblnn ortiq.
Kalla yoshdagi bolalarda buyrak yclishmovchiligida dori
m ilni ini o’zgarlirish talab gilinmaydi.

16.4.3. Nitroimidazollarning boshga guruhdagi dorilarlar
«inn 0'/.aro ta’'siri. Acrob va anacrob mikroblarga qarshi
nlitiktcrial samarasini kuchaytirish uchun anlibiotiklar va

Moshqga gcpatotoksik guruhdagi dorilar bilan birga ishlatish
o.i clilmaydi. chunki ular o’zi ham gcpatotoksik salbiy ta'sir
i «eludi.

Sidbiy ta’sirlari. Bular kam zaharli, birog ularni ishlatish
4 Hilda: dispcptik buzilishlar. allergik rcaksiyalar, teturamga
hush ta’sir, siydikning sarig-qizil rangga bo'yalishi.

1IJzoq (1 oydan ortiq) ishlatiiganda markaz.iy va pcrifcrik
1 ii/imi buz.ilishlari. Icykopcniya, disbaklcrioz. (kandidoz)

n xavfli salbiy ta’sirlar kuzatilishi mumkin.

Icrulogecn xavll borligi sababli ularni homiiadorlarga.

ihi liomiladorlikning birinchi 3 oyi davomida ishlatilmaydi.
bhlatilishi.  Nilroimidaz.ollarni uz.ogq ishlatish  loz.im

Hilda markaz.iy va perifcrik asab ti/.imi, gonni nazoral qilib
m ii va profilaktik maqgsadlarda zamburug’larga qarshi nistalin
m U-vorin) lar ichish tavsiya qilinadi.

I Anacrob infcksiyalar kcllirib chigargan cndokardillar.
<i i o’pka abssesslari. Kron kasalligi, nckroz.lanuvchi va soxta
mlhumoz. kolitlar.

' Acrob va anacrobjarrohlik infeksiyasi. Dori venaga yuboriladi.

| Urogenital trixomoniaz. amyobiaz, Iyamblioz. tcri

miniozi. Og’ir kechayotgan jigar va ichak lyambliozlarida
'» « miga yuboriladi.

I Oshqozon yara kasalligida tavsiya gilinadi.
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17-bob. Silga garshi dori vositalarining klinik va
farmakologik tavsifl

Silni komplcks davolash choralari ichida ximioterapevtik dori
vositalari asosiy bo’lib hisoblanadi. Bu dorilarga quyidagilai
kiradi: 1) sintctik dori vositalari - izoniazid, ctambutol, natriy para
aminosalitsilat (PASK.), bcpask. etionamid, pirazinamid, tioatseta
zon; 2) antibiotiklar - rifampitsin, strcplomitsin sulfat, strepto
mitsin xlorkaliv kompleksi, sikloserin, kanamitsin sulfat, floro
mitsin sulfat. Silga garshi dorilar ta’sir doirasi (I7.1-rasm).

Sit mikobaktcriyasi
Vaho qo'zg'atuvchisi Para-amimivK
litsilat natriy
Tulyarcmiya qo'/g'atuvchisi
Brulscllcz qo'zg'atuvchisi
Zoliljam qo'zg'atuvchisi
Ichak tayoqchasi
Shigcllalar
Salmoncllalar
Bo'g'ma qo'zg'atuvchisi
Sibir yarasi qo'zg'atuvchisi
Prnteyalar

Pncvmokokk

Mcningokukk o
Kanamilahi

Kifampilsin
Gonokokk

Slrrptokukk

Slafilokokk
17.1-rasm. Silga garshi dorilarning ta’'sir doirasi:
gizil rang-1 guruh dorilari: Ko'k-11 guruh dorilari;
Zangori - 111 guruh dorilari.
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17.1. Sintetik dori vositalari
Silga qarshi dori vositalari asosan tubcrkulyoz chagiruvchi
"I’'nktcriya o’sishini to‘xtatadi. Biroq, ularning ba’zilari ma’lum
ht- migdorlarda mikobaktcriyaga o’ldiruvchi (izoniazid, rifam-
hi \ircptomitsin) ta’sir ko‘rsatadi.
llu dori vositalari uzog (12-18 oy, undan ham Kko‘proq)
- iniilganligi sababli shu dorilarga chidamli shtammlar paydo
i' In aniglangan.
Silga qarshi dorilarning hammasiga chidamli shtammlar
.« in bo'lishi mumkin biroq, ba’zilariga (rifampitsin, strepto-
' "0 lezroq, boshgalariga - sekinroq (mas. PASK) taraqqiy
‘s Hu hodisani kamaytirish maqgsadida amaliyotda ular qo’shib
' nil, chunki mikobaklerivani 2-3 doriga bir vaqtda chi-
" ilik. laraqqiy etishi kamrog uchraydi.
Sulbiy ta’sirlari. Bular allergik va noallcrgik tabiatli boMishi
1"tiKin (17.1-jadval).

17.1-jadva/
Silga garshi dori vositalarining salbiy ta’sirlari

Allergik tahiatga ega boHmagan salbiy

Yt H u
ta'sirlari w5
£} —_ > 2 1=
5 g 29 £ Z ;lq 2
. 92 8259 L x5 2_2_S_8B._ 7 X
|  I'rrparatlar CNSENS 8 EEESCECBESES @ &8
S8 2c k5= E 3%:-25-9.2\-9%-&’ moe
oS d &£ =S =066 =55 _ =
8.—*5_5_§8E 3 BRENYENENEN 5 g
SERLEcoZ2 @S Ccapga¥axa iy o
SEEsSE >80T g0V 3
= — O
O’% sE 3 2 ‘%‘ <
' unUzid + + 4
" I'Hipitsin 4 o 3 4 1
> pluniitsin + 1 4 ~ 1
twHii
*urhulol 4 t 4
"1iiMamd -4 4
s sulfat 4 \ i
I luicrin 4 t
< paraami- + t
«Illulat
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Salbiy la'sirlari hamma silga qarshi dorilarga xosdir, biru.|
ular xaraklcri va ko'proqg uchrashi bilan farg qiladi.

Bu salbiy la'sirlaming ba'zilari o‘ta xavfli (gepaloksik
nefrotoksik, qgon hosil bo'lishining buzilishi, neyrotoksiki
ko’rinishda bo'lib, dori bcrishni to‘xtatishga to‘g‘ri keladi.

Silga qarshi dorilarni: vuqori samarali - izoniazid \s
rifampitsin (1 guruh); cfrlacha darajada samarali - etambulol
strcptomitsin, clionamid, pirazinamid, kanamitsin, sikloscrin
florimitsin (I1 guruh); past darajada samarali - PASK, tioatseta/c m
(111 guruh) bo'lishi mumkin.

I guruh silga garshi dori vositalari. Sintctik moddahn
lIzoniazid (tubazid, izonitsid) izonikotin kislota gidrozidlari (GIN!
unumlari. Sil chagiruvchisiga strcptomitsinga nisbatan kuchli ta
giladi. Streptomitsindan farqli, u hujayra ichida joylashgan
tayoqchasiga ham ta’sir qgiladi. Moxov chaqiruvchisiga ham 11
qiladi.

Sil tayogchasiga izoniazid bakteriostatik, halto baktcriohi-i
ta'sir giladi, ammo bu ta'sir mcxanizmi aniglanmagan. Izonia/ul
tayoqchasi membranasi asosiy tarkibiy qgismi (boshga mikrobl»i.l
va makroorgani/.mda uchramaydigan) mikol kislota sinU/n
falajlaydi dcgan taxminlar bor. Bunda, nuklein Kkislota sintr/i*
buzilishi ham ma’lum ahamiyat kasb etishi mumkin (17.1-shakl)

Izoniazid

Piridoksal + ATF--—-—-—- e o Piridoksalfoafat + Aft*

Piridokcalkinaza
(+) - ljobiy (*) - manfiy ta’sir

17.1-shakl. lzoniazid ta’sirining yo‘nalishi.
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Izoniazidga sil tayoqchasi chidamliligi, strcptomitsin
luinpitsinlarga nisbatan sckinroq taraqqiy ctadi.
Farmakokinctikasi. lzoniazid oshgozon-ichak tizilmdan
uslii soTiladi. lining qon zardobidagi yuqori migdori 1-2
.ildun keyin paydo bo'ladi. Prcparat butun to'gimalarga yaxshi
i galadi. U orga miya va scrroz suyuqliklarda to'planadi.
Izoniazid jigarda aselillanish yo’li bilan mctabolizmga uchrab
m liibolitlar va konyugatlar hosil qiladi. Aselillanish tczligi irsiy
yn | boshqariladi. Ba'zi insonlarda izoniazidni raolsizlanlirilishi
4y kmlik bilan kechadi, shu sababli bu tipdagi insonlar organizmida
nT/id miqgdori sckinlik bilan kamayadi. tez asctillovchiiarga
mmMan. Bu guruh insonlarda tcz asctillovchiiarga garaganda,
*Mia/.idni yarim chigib kctish vaqti (t$0) 2,5 martagacha farq
i i.lii mumkin. Dorini migdorlashda bu holatni hisobga olish
ink, aks holda bcmorda dorini zaharli ta’sirlari kuzatilishi
*'Minkin.
Dorining asosiy migdori va uning metabolitlari asosan
im hi sutka davomida buyraklar orqgali chiqgib kctadi.
Ishlatilishi. 1zoniazid sil kasalligining hamma turlarida
e»hga voki parenteral yo'llari bilan tavsiva gilinadi.
Salbiy ta’sirlari. Asosiy salbiy ta'siri uning neyrotoksikiigi
lib. bular periferik ncvritlar. ba’zan ko’rish nervini zararlanishi,
....... talvasa. ruhiy buzilishlar, ko'ngil aynish, gayt qilishi,
¢|niishi, yengil kamgonlik simplomlari ko'rinishida uchrashi
HUK iN. Teri toshmalari, tana haroratining ko'tarilishi,
nnliliya ko‘rinishidagi allcrgik labiatni salbiy ta’siri ham
eiihi mumkin.
Silga garshi dorilarning ko'pchilik salbiy ta’sirlari, nuklcin
i sintezi uchun zarur bo'lgan piridoksalfosfat sintezini
' liiga bog'ligligi aniglangan.
Shu sababdan. dori salbiy ta’sirlarini oldini olish maqgsadida
e id bilan birga piridoksin (BOvitamin) va antigistamin
"ein i lavsiya ctish kcrak.
I/nnikotin gidrazid kislota unumiga kiruvchi ftivazid,
nl. cruvchi salyuzidlar izoniazidga nisbatan kam samarali.
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unga nisbatan afzalligi yo‘q, shu sababli bular hozirgi kunda kam
ishlatiladi.

1 guruh silga qarshi dorilar. Sintctik moddalar
Etambutol (ambutol, miambuto!) - sil mikobakteriyasiga kuchli
ta'sir qiluvchi modda. Uning sil chagiruvchisiga ta sir mexanizmi
pH sintezini buzilishi bilan bogMiq. Etambutolga mikrob o’rganib
qgolishi nisbatan sekinlik bilan kclib chigadi.

Farmakokinctikasi. Oshgozon-ichakdan nisbatan kam
(biroq bakteriostatik migdorida) so'riladi. Dorining gondagi yuqori
migdori 2-4 soatdan so‘ng kuzatiladi; uning 50% ga kamayishi
taxminan 8 soatdan keyin kuzatiladi.

Kun davomida 90% o’zgarmagan va metabolit ko'rinishid»
buyraklar orqgali, gisman ichaklar orqali ajraladi.

fshlatilishi. Dori silning turli shakllarida. asosan boshgn
dorilar bilan qo‘shib ishlatiladi. (M. rifampitsin + etambutol
izoniazid; rifampitsin + etambutol; izoniazid + etambutol).

Salbiy ta’sirlari. Ko‘z ko‘rish gobiliyatining buzilishi
Ko'zning zararlanishi ko‘proq davolashni 2-6-oylarida kuzatiladi
va dori migdoriga bog'lig bo'ladi. Dori berish to‘xtatiigach dorim
bu asorati o‘lib ketadi. Bu asoraratni oldini olish uchun bemorlitr
ko‘zini sistematik ravishda kuzatib turish tavsiya gilinadi.

Etionamid (tionid, trekator). Sil mikobakteriyasi va moxov
chagiruvchisiga ta’sir qiladi. Doriga mikrobni o'rganishi te/d«
kuzatilganligi sababli boshqga dorilar bilan go‘shib ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Oshqgozon-ichakdan yaxshi so'rilaHi
Qon zardobida yuqgori migdori taxminan 3 soatlardan so'nl
kuzatiladi. Gematoenscfal to’siqgdan yaxshi o‘tadi, jigarda tc/<I*
parchalanadi, buyraklar orqali siydik bilan asosan metabnlil
ko'rinishida chiqariladi.

Dori ichishga beriladi va rcktal yo’llar bilan kiritiladi.

Salbiy ta’sirlari ko‘proq dispeptik hodisalar (qarayib
bcmorlarda) uchraydi. Allergik hodisalar ham kuzatiladi. Ba’'/»a
gepatit. ortostatik kollaps, markaziy va periferik asab tizirti
tomonidan buzilishlar uchrashi mumkin.

Protianamid (treventiks). Etionamidga nisbatan KLl
zaharliligi hagida ma’lumotlar bor.
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I'ira/.inamid - PASKga nisbatan kuchliroq ammo izoniazid,
fifiinpitsin, streptomitsinga nisbatan kuchsizroq baklrioslatik
«N«1.1.1.

Farmakokinctikasi. Oshqozon-ichakdan yaxshi so'riladi,
lift Mrdobidagi yuqori miqgdori 1-3 soatdan keyin kuzatiladi.
pWtaloenscfalik tizimdan o’tadi. Dorining ko'p gismi va
Huh» ditlari buyraklar orgali chiqariladi.

Iwhlatilishi. Boshga guruh dorilari bilan go'shib tavsiya
ttledi Kuniga 3—4 marta ichishga beriladi.

Salbiy ta’sirlaridan xavflisi gcpatoksikligidir. Shu sababli
mlH nlayolgan bemor jigarini sistematik ravishda nazorat qilib
iltbh lo/iin.

ligar faoliyati buzilganda dori berish to’xtatiladi. Ba'z.i
mPM'ihirda dispeptik buzilishlar kuzatiladi.

i Allergik (dermatit, eozinofiliya) kuzatishi mumkin.

Il guruh silga garshi dorilar. Bu guruhga PASK vakK va

plltHa/onlar kiradi. PASK - sil tayoqchasi o‘sishini to‘xtadi.

1'iirmakodinamikasi. Bu sababli, PASK mikroblarni tabiiy
« N omili para-aminobenzoy Kkislota ziddiyatchisi bo’lib, uni
mPirim buzadi.

PASK faolligi kamroq, shu sababli uni kuchli faollikka ega

pHgHM silga garshi dorilar bilan bir vagda tavsiya etiladi.

PASK ga sil mikobakteriyasini chidamliligi nisbatan sekin

B Nqiy cladi.

Furmakokinctikasi. PASK oshqozon-ichakdan yaxshi
nUli Qon zardobida yuqori miqdori 1-2 soatdan so‘ng
lililmli. Dorining 50% ga yagqini, gon zardobi ogsillari bilan

Irtimdi. Scroz bo’shliglarda yctarli migdorlarda to’planadi.

(il-M to‘sigdan kam migdorda o‘tadi. 6 soatdan so‘ng

m | fIn|;i miqdori keskin kamayadi. Organizmdan asosan buyraklar
mill o'zgarmagan hamda metabolit va konyugatlar ko'rinishida
m|Ilh ketadi. 6 soat ichida 60%. 24 soat ichida 90% miqgdori
lIWt'l" ketadi.

Hhlatilishi. Silni hamma klinik ko'rinishlarida, asosan
ii| i ba’zan mushakka ham tavsiya qilinadi.
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Salbiy ta’sirlaridan ko'proq dispcptik buzilishlar, kamm.i
agranulotsitoz, gepatit, kristalluriya uchraydi. Ba’zi bcmorlarib
gipotircoz bclgilari kuzatilishi mumkin. Tcri toshmalari, artirtl.n
cozinofiliya ham kuzatilishi mumkin.

Tiasctazon (tibon, kontcbcn) fagat si) va moxm
chagiruvchisiga ta'sir qiladi. Silga qarshi ta’siri jihatidan 1 va Il
guruh silga garshi dorilardan kuchsizroq. Tibonga sil tayoqchn
sining o'rganib golishi nisbatan sekinroq kuzatiladi.

Farmakokinctikasi. Dori oshqozon-ichak tizilmidan yax i
so'riladi. Qisman jigarda mctabolizmga uchraydi. Organiznul”
kun davomida buyraklar orgali chiqib ketadi.

Ishlatilishi. Tioasetazon ichishga beriladi, asosan o‘pka<I"
tashqarida joylashgan sil kasalligida (shillig va serroz pard.ib'
limfa lugunlari va boshqa azolar silida).

Salbiy ta’sirlari. Tioatsctazon zaharli modda. Nisb.H.i'
ko‘prog qon hosil qilish a’zolari (ko‘mik)ni zaharlab - kamqoiiU
(agranulotsitoz, Icykopchniya). buyraklar (albuminuriya, siliruli=
riya) va jigar (jigami sariq atrofiyasigacha) kabi azolarga tokxa
ta'sir qiladi. Bundan tashqari dispeptik buzilishlar. allci]ii
rcaksiyalar uchrashi mumkin.

Tioatsctazon ishlatilganda qon to‘gimasi, jigar va buyralU
faolligini doim nazorat qilib turish tavsiya etiladi.

17.2. Antibiotiklar

17.2.1. Rifamitsin guruhi.

Bularga rifamitsin Sv (rifotsin, rifogal) - tabiiy prcpariii
rifampilsin (rifamitsin, bcnclitsin) yarim sintctetik analogi.

- Rifampitsinni ichishga tavsiya qilish mumkin, bioln/tl
o'zlashtirilishi yaxshi; ta’sir doirasi kcngroq, shu sal....
amaliyolda rifampilsin ko'proq ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Rifampitsin RNK sintezini 1)Nf(«
bog'liq RNK polimerizatsiyasini buzadi.

Ta’sir doirasi keng. Rifampitsinga sezgir ba'zi Mi
mikroblarga bakteriotsid ta'sir ko’rsatadi: sil va moxov tayoqib»#
«b» tipidagi gemofil tayoqchasi rifampitsin, metitsill><'&
sczuvchan stafilokokk va cnterokokklardan tashqari, gram u
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kklarga yuqori sczuvchan, kloslridiy, xlamidalar, brulsclla,
Jdirgi batsillasi, morakscllar sczgir, baktcroidlar, prolcy,
, tonclla, eshcrixiy, shigella va salmonellalar kam sezgir.

Mikroblar rifampitsinga tez o'rganib goladi, shu sababli unga
.mn antibiolik deb qaraladi. Uni boshga antibiotiklar bilan
stub berish sharl, masalan, makrolidlar + fuzidin; gram (-)
kiobtar chaqgirgan infeksiyada - aminoglikozidlar, tetratsiklinlar
Ii» va b.lar

I'armakokinetikasi. Rifampitsin ovqgatdan oldin 15 g
iHdiga beriladi, u yaxshi va sekinlik bilan so'riladi. biologik
minshtirilishi 70% ga teng.

Ichilganda qonda eng yuqori miqdori 2 soatdan keyin kuza-
«h Qon plazmasi ogqsillari bilan 80-90% gacha bo’sh
*U'lunadi.

Rifampilsin balg’amga, safroga, jigar, miokard, oshqozon ostifc
i. ko'ndalang-targ'il mushaklarga, suyaklarga. plcvra suyug-
. igii. yo'ldoshdan yaxshi o‘tadi. Ona sutiga yaxshi o'tmaydi.

Qondan yarim ajralib chiqgish vaqti 8-24 soalgacha, bu
n.ilik preparat miqdoriga bogiiq bodadi (sutkasiga 2-3 maria

liilndi).

Rifampitsin ko'proq jigar, safro suyuqlig'i bilan faol deasctil
imishidagi metabolit holida yoki o'zgarmagan holda

*niladi. Yuqori miqdorlarda yuborilganda preparat buyraklar
Midi (60% ga yaqin) o'zgarmagan holda chiqariladi. Buyrak
m dligida to'planib golish xavll yuqori.

Qondan yarim ajralib chiqish vaqti 1,54 soat. Uzoq
mUiilgunda dorini jigarda biotransformatsiyasi lezlashadi, ya’ni
"in ajralib chiqish vaqti gisqaradi.

Kimfampitsinning boshga guruh dori vositalari bilan
..... ta’siri. Rifampitsin bcta-laktam antibiotiklar, ristomitsin va
Ininitsinlardan tashqari, boshga antibiotiklar bilan yaxshi
mmubatda bo’ladi.

Rifampitsin D, K. Bc vitaminlar, bilvosita anlikoagulantlar.
i "ksin, diabetga garshi sintetik dorilar, kontraseptiv modda”rni
"elngi mctabolizmini kuchaytiradi, ularning qondagi miqdori

m"iiyadi (induktor sifatida), leofillin va boshgalar
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biotransformatsiyasini sckinlashtiradi va ularning qondagi mig-
dorini ko‘payliradi.

Salbiy ta’sirlari. Rifampitsin kam /.aharli, jigar kasalliklari-
da to'planib golishi mumkin.

Asoratlaridan allcrgik rcaksiyalar, dispeptik o‘zgarishlar,
jigar faoliyalining buzilishi, miopatiya, kamdan-kam gcmolilik
kamgonlik. trombotsitopcniya, siydikni, balg‘amni, ko‘z yoshini,
axlami, tcrini sarig-qizil rangga bo'yaydi.

Ishlatilishi. Sil va moxov kasalligi. nafas yo'llari kasalligi
meningit. Safro yo‘llaridagi infcksiya. Osteomiyclitlarda lavsiy.i
ctiladi.

17.2.2. Strcptomitsin guruhi

Arninoglizidlar (16-bobga garang)

Sikloscrin - turli aktinomilsit zamburugiari ishlab chigarn
digan antibiotik.

Farmakodinamikasi. Uning D-izomcri kecng doirali prcparai
bo"lib. ko'proq hujayra ichidagi sil layoqchasiga la’sir giladi.

Ta’sir mcxanizmi. Sikloscrin kimyoviy jihaldan D-alaniny,.i
o'xshaganligi sababli, ziddiyatchi sifatida D-alaninratscmazalar vi
D-alaninsintctazalar faolligini falajlaydi. Natijada, ba'zi mikmi
hujayra dcvori sintczi uchun kcrakli dipcptid - D-alanil —D-alanm
hosil boiish buziladi.

Sikloscringa sil tayoqchasi chidamliligi nisbatan scKm
taraqgiyladi.

Farmakokinctikasi. Oshqgozon-ichakdan yaxshi so'rila<it
Qon zardobida yugori inigdori 2-3 soaldan so'ng paydo bo'Imli
Qon zardobi ogsillari bilan bog'lanmaydi. Likvorga yaxshi o tmli
va gon zardobidagi migdorga yaqin to'planadi.

Yuborilgan sikloscrinni  1/3 qgismi  bioiranfarmatsiyutu
uchraydi. Bir kun davomida kiritilgan migdorning 50% buyrnkl«*
orqali ajraladi.

Ishlatilishi. Boshga silga qarshi dorilar samara bcrirui
klinik vaziyallarda sikloscrin tavsiya qilinadi. Sikloscrin 1 vm It
guruh dorilari bilan qo’shib tavsiya qilinganda yuqori samara oli«|l
mumkin. Ichishga bcriladi.
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Salbiy ta’sirlari. Ko'proq bosh og'rishi, aylanishi. galtirash,
slviisa, qo'zg'alish va dcpressiya, psixozlar ko'rinishdagi asab-
mtuy buzilishlar uchraydi. Ba’'zan dispcptik buzilishlar. Allcrgik
. .iksiya kam uchraydi.

Asab tizimi tomonidan kuzatiladigan yuqgoridagi Kklinik
eHiiptomlami oldini olish va korreksiya gilish maqgsadida sikloscrin
*U» birga piridoksin, glutamin Kkislota, A IT prcparatlari ichish
evnya gilinadi.

Silga garshi 11 guruh dorilariga kaprcomitsin va florimitsin
"Hal (viomitsin)lar ham kiradi.
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18-bob. Yallig'lanishga garshi dori vositalarining klinik va
farmakologik tavsifi

18.1. Nostcroid tuzilishdagi yallig'ianishga garshi dorii
vositalar

Nosteroid tuzilishdagi yallig’lanishga qarshi dorilargii
yalligManishga qarshi, og'rigni goldirish, tana haroratini pasaytirish
va organizmning sensibilizatsiya qobiliyatini susaytirish ta’sirlai
xosdir. Ulaming bu ta’siri asosida araxidon kislotasidan prosta
glandinlar hosil bo’lishida ishtirok ctuvchi tsikiooksigcnaza va
prostaglandinsintetaza fcnnenilari majmuasi faoliyatini susaytirish
qobiliyati yotadi. Ma’lumki. fosfolipaza A hujayra gobig‘idag!
fosfolipidlar - araxidon kisloladan siklooksigchaza siklida undun
prostaglandiniar (PC). lipooksigcnaza siklida csa Icykotricnim
(L1) hamda sckin rcaksiyaga kirishuvchi anafilaksiya moddalan
hosil boiishiga olib kcladi (18.1-shakl).

l'osColipidlar
> A=/ S* A2 Kosfo -
CHukokortikoidlar r UC ]-—Hpx/a

Aroxidon

kislou
Nostcroid 0 Ao X 1
yaltig lantshga —-Siklookstgenaza
qarshi moddatar

Sikiik

cndopcrokstda/alar

L

) ) Prostaglandiniar
~ — Susavtinrvchi samara

A "
Quuvvatlovchi samara tl X
A4 Lipokortinlar yalhgbnish Ogrig Yugon

IS.I-shakl. YalligManishga garshi dori vositalarining
prostaglandiniar biosintc/.iga ta’siri
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Bu jarayonlar mobaynida kuchli oksidlovchi ta'sirga ega
Int'lgan crkin kislorod radikallarining hosil boiishi yallig'la-
mshning kuchayishiga sabab bo'ladi. Shuni csda tutish kerakki,
iiirli Kimyoviy guruhlarga mansub nostcroid tuzilishga cga bo'lgan
lorilar har xil PG lar hosil bo'lishini turli darajada susayliradi
immda ularning bu ta'siri barcha a’zolarda kuzatiladi. Bu
Inidarning va alohida guruhga kiruvchi dorilarning umumiy ta'sir
Uichi bir-biridan farq qilganligi sababli ularni bcmorlarga tavsiya
mtishda ham farg bo'ladi.

Nosteroid tuzilishga ega bo‘lgan yallig'lanishga qarshi dori-
n yallig‘lanishni susayliradi, mayda gon tomirlarini kengavtiradi.
iilosoma mcmbranalari o'lkazuvchanligini pasaytiradi, yallig'la-
%*h o'chog'ining cncrgiya bilan ta’minlanishining buzilishi (ATI-

->il bo‘lishi kamayishi) natijasida yallig’lanish medialorlari
uisiamin, serotonin, kininlar. immun xususiyalli moddalar, aynigsa
I'Histuglandinlar hosil bo'lishi buzilishi, to'gimalar tuzilishini

'l.idigan rcagenllar), kislorod radikali va boshqalar yallig'lanish-
11 ishtirok ctuvchi moddalar tuzilishining o'zgarishi bilan ularning
« mlatik ta’siri tabiiy omillar xususiyatini oshiradi.

Shu sababli bu dorilar kclib chigish sababidan qat'i nazar har
"i,lay yallig’lanishni kamaytiradi. Masalan, steroid gonnonlar.
eiiisilat kislota hosilalari. indomelatsin qon tomirlar o'tkazuv-
imiiligini. yallig’lanish o'chog'ining cncrgiya bilan ta’minlanishini
m jviiradi, ba’zi dorilar (masalan, kolxitsin. oltin prcparatlari) esa
Lkelitt ma’lum turdagi yallig'lanishgagina garshi ta'sir giladi.

Nostcroid yallig'lanishga garshi dorilarning birinchi guru-
r i mlilsilat kislota hosilasi, N-fcnilantranil. indolsirka, icnilalkan

ininlari hamda pirazalon va anilin unumlari kiradi. Bular o'lkir
* hiunkali yallig'lanishlami susaytiradi. Ularning bundav ta'siri
..... voki kun sayin rivojlanib boradi.

Bu guruhga kiruvchilar og'rigni goldirish va haroratni pasay-
«'di xususiyatiga ham cga.

Mikroorganizmlar, viruslar, liml'okinlar ta'sirida fagotsillar,
siMiiutsitlarda, rctikulotsitlarda haroratni kuchaytiruvchi moddalar
..... | bo'ladi. Bu moddalar MNSda PG larni (ko'proq issiqlikni

es|njtirishga alogasi bo'lgan PGE) ko payliradi.
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PGlar gipotalamus hujayra mcmbranalarida sAMF miqgdorini
ko'paylirib yuboradi, bu o‘z navbalida kalsiy ionlarining orga miya
suyuqlig’idagi miqgdori oshib kctishiga sabab bo'ladi. Bu esa,
issiglik ishlab chigaruvchi markaz hujayralari qo‘zg'aluvchanligim
oshirishi nalijasida issiglik ishlab chiqarilishi hamda qon tomirlai
markal/ining faolligi orladi. Nalijada pcriferik gon tomirlar torayib,
issiglikning organizmdan chiqgarilishi kamayishi natijasida tana
harorali ko lariladi.

Noslcroid tuzilishiga cga boigan dorilar orga miya
suyuglig'ida PGlar miqdorini, ularning gipotalamus neyronlariga
qo'zg'atuvchi ta’sirini kamaytiradi, bu esa o‘z navbatida issiqlik
hosil bo lishini kamaytiradi va mayda qon lomirlami kcngaytirib.
issiglikning tanadan chiqib kctishini tczlashtiradi. Bu mexani/m
aynigsa 5—7 yoshgacha bo’lgan bolalarda tana haroratim
pasaytirishda katta ahamiyatga cga.

llaroratning foydali tomoni shuki (antitelalar hosil boMishi
va interferon faolligini oshiradi), u leykotsitlar faolligini va uhu
ning fagotsitar xususiyatlarini. AK.TG. GK sintezini kuchaytiradi,
jigarning toksinlarni zararsizlanlirish vazifasini oshiradi. Uninc
zararli tomoni shuki. u mikrotsirkulatsiyani va buyrakda qon
aylanishini buzadi. kalabolik jarayonlarni kuchaytirishi hisobi/i
mivaning kislorod bilan ta’minlanishi buziladi. miya to'gimalail
shishini natijasida bolalar shavtonlab qolishlari mumkin. Mostcroul
dorilarni haroral ko'tarilishi shaytonlashga sabab boMganda, zulil
jam, meningit rivojlangan paytlardagina tavsiya ctish mumkin.

Pcdiatriya amaliyotida tana haroratini pasaytirish ahami\nn
jihatidan bu dorilarni quyidagi lailibda joylashlirish mumkin: indo
melatsin. analgin, amidopirin, mefenam kislota, naproksen, par»
tseiamol. aspirin. Bolalarda haroratni pasaytirish uchun ko‘pu,
paraselamol (10-15 mg/kg dan 4-6 soatda yoki naproksm
7,5 mg/kg kuniga 2 marta) tavsiya ctiladi. Pirazolon hosilalarulMl
ko'proq analgin ishlatiladi, chunki u amidopiringa o'xshab migilu»!
yetarli bo'Imav golganda bolalarda shaytonlashga sabab bo*InuiyiJi
og'ir holatlarda uni mushakka va venaga yuborish kerak. /.mil
boisa, har bir soatda qayladan yuborish mumkin. Lckin him
uzoq Vvaqtgacha Ilushmasa. qon tomirlarni kcngaytiniw
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t inminga qarshi dorilar, dropcridol yuborish va fizik omillardan
vdiilangan ma’qul.

Nostcroid dori vositalarning og’rigni qoldirish mcxa-
KKiiii. (18.1-rasm).

Araxidon
kislota
AscldsaltsilBt

kisiou

‘e\/— Susiytinivchi Munur.l
v — Qmitomiri o'tka?uvchanligi va mikrosirkulalMvnen ta'siri

18.1-rasm. Asctilsalitsilat kislotaning og’'riq qoldirish
ta’sir mcxani/.mi.

Yallig’lanish o‘chog4da PG lar migdorining ortib kclishi, bu
iii.i og’rig sczuvchi rctscptorlaming yallig’lanish vosilalariga
mtnin, bradikinin), hujayralarning parchalanishidan hosil
udigun moddalar hamda shish suyuqlig‘ining mcxanik bosimiga

mn sczuvchanligini oshirib yuboradi. Bu dorilarning markaziy
i n/iini (aynigsa PGE va PGE2) sinlczini kamaytirishi hamda

1 iloldiruvchi xususiyatlari borligi lufayli ko‘proq bo’g'im.
inik gon tomirlar o'lkir yallig'lanishida, migrcnda, tish, bosh

il.Lmda tavsiya ctiladi. Bulami og’riq goldirish kuchiga ko’'ra

V)ii lartibda joylashtirish mumkin: indomctatsin, brufcn, analgin,

mH1  kislota, buladion, parasctamol, aspirin (18.1 va 18.2-

* 1 idler).
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18.1-jml\<e
Nosfcroid yalligManishga garshi dorilarning solishtirma ta'sin

Haro- Ta'sir kijchi, yallig'lanishga 0g'rig Scnsllilt
. ratni Oarshi ta’siri . zatsi>>>.
Donlarning goldi-
- pasay- . . susaytt
nomi i . Altcra- Ekssu- Prolifc- ruvchi _
tiruvchi i . i L raviM
. tsiya datsiya ratsiya ta’siri
ta’siri
ASK(aspirin) 4 — - 4 ‘e
Anafein 44- - +14 - ++ 4+
Butaiion 44 4 +4 ++ a 4+
Pararctamol 4 - -
Indonetatsin H-H-+ + a+a a+a FH4+ P
Mcfmam ++ — ++ + 4 44
kisloa
Ibupnfen ++ - 4 4 P
18.24n,I<<«

YalligManishga garshi nostcroid dorilarni
goMtashga kursatmalar

Dcrilarning
nomi
ASK(aspirin) Yurak gopgoqchalari va bo‘g‘im bodi, yuqgori mw<

yo'‘Uari va o'pka yallig*lanishi

Sindrom lar

Brufin Deformatsiya bilan kechadigan bo‘'g‘im yallig'lmiwk
revmatik artritlar, kollagenozlar.

Butaiion Spondiloartroz, podagra, turli to'gimalar yalliglumu.
(mushak, gon tomir va hokazo).

Indonelalsin Revmatik artrit. kollagenozlar, dcformatsiy«lo*i4

osleoarlroz va boshqalar.

YaKND ning a’zo yoki tizimlarda kelib chigadigan u N
ta'sirilurli guruhdagi dorilar uchun kuchliligi bilan farq qilaili

Farmakokinetikasi. Salitsilatlar mc'da-ichak  li/w* *
yaxshi so‘riladi, gonda parchalanib crkin salitsilat kisloln 1*
bo’laii. Qabul qgilingan salitsilatlapning 75-90 foizi qon /.ml i i
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u....tin ogsillari bilan bog'langan holda bo’ladi. Aynigsa chaqa-
“d.i salitsilatlarning qon ogsili bilan birikmagan qismi gonda.
1 .In ko'payib kctishi mumkin. Salitsilatlar jigarda parchalanib.
a i< lap orgali chigariladi. Salitsilatlarning organi/.mdagi yarim
|.«i|ljsb vaqti 2,5-5,8 soat (aspirinniki 15 dagiga). Zaharlangan-
4 gar faoliyati buzilganda ularning buyrak orgali chigish vaqti
,uli, Ularning yarim chiqarilishi vaqti 20—30 soatga ortishi
" m Salitsilatlarning gon zardobidagi miqdori 70-100 mg// ga
i ."In og“riq goldiruvchi ta'siri, 200-350 mg// da esa yailigia-
< in’xtatuvchi ta’siri kclib chiqgadi.
Salitsilatlarning boshga guruh dorilari bilan o‘zaro ta’siri.
Nnstcroid yallig'lanishga qarshi dorilar ko'p dorilarni, shu
1"l.ni siydik haydovchi dorilarni ogsil birikmalaridan sigib
> lii mumkin. Bular glukokortikoid gormonlar bilan bir
*ji.In In morga berilganda yallig'lanishga garshi ta'siri kuchayadi.
<Niiji inc’da-ichak yo'lidaga salbiy ta’siri ham ortadi. Aspirin
iiiuol bilan bir paylda bcrilsa, ularning ogTiqg qoldirish kuchi
i-l< vn parasetamol me'da-ichak yo’li tomonidan aspirin
i<kMnligun salbiy ta’sirni susaytiradi.
ulilsilatlarni gon ivishini susayliruvchi va me'da-ichak
in sirlovchi yoki shilliq pardalarni qitiglovich dorilar bilan
.ilia bcrib bo'Ima>di. Salitsilatlar spiranolaklon. furosemid-
mydik haydash ta sirini susaytiradi. benzilpcnitsillinning
i inlyu suyuglig'idan gonga o'tishini to'xtatadi. Antatsidlar
"Hung qondagi miqdorini ko’pavliradi, alkogol csa uning
m ichak shillig gavatini shikasllovchi ta'sirini kuchayliradi.
Sitlilsilallar trombotsitlardagi siklooksigcnazani ingibatsiva
m Insobiga qon ogish xavlini kuchayliradi. Shu sababli bu
enil operatsiyadan 7-10 kun ilgari va homiladorlikning oxirgi
.In becrib bo’lmaydi. Chunki ular yuldosh orgali homilaga
1 mngi tug‘ilgan bolada qon ogish xavlini ko‘paytiradi
p.iytlarda fagat qon quyishgina bolani bu xavtdan saqlab
, ikl
I'liM/olon unumlari past ishqoriy muhitli bo'lganligi sababli
* in lig holda ingichka ichakda, oshqozonda so'riladi. Ularni
ei.itn ilgari tavsiya ctilganda oshqozonda so'rilishi yanada
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kuchayadi. Analgin 80-90 foizgacha qon zardobi ogqsillari bilan
bog'langan holda bo‘ladi. Bular glukuronidlar holida jigarda
parchalanib, mctabolitlar hamda bir qgismi o'zgarmagan holda
buyraklar orqali chiqgariladi. 3 yoshgacha bo‘lgan bolalarda bu
dorilar sckin papchalanadi. Masalan, amidopirinning yarim chiqgish
vaqti chaqaloqglarda 40 soat bo'lsa, kattalarda 2—4 soatga tcng
Buyraklar faoliyati buzilganda bular organizmda to’planib qolislii
mumkin. Butadion kam miqdorda induktor sifatida jigar faoiiyatim
kuchaytiradi. Shu sababli u bolalarda bilirubin oshib ketganda umn
davolash uchun ishlatiladi. Lckin uzoq muddat gabul gilingandn
dori jigar, yurak faoliyatini buzadi.

Boshga guruh dorilari bilan o‘zaro ta’siri. Pirazolim
unumlari salitsilatlar singari ko‘p dorilarni ogsildan siqib chiqaradi
Bundan tashkari. buladion xingamin bilan birga bcrilsa tm
yallig'lanishiga sabab bo'lishi mumkin. Butadion digitoksinmni
parchalanishini, insulinning qgandni pasaytirish xususiyadm
tczlashtiradi, xolcstiramin butadionning surilishini kamaytiradi
Yosh bolalarda amidopirin. analginning salbiy ta’siri natijasida u.|
gon tanachalari kamayib kctadi (Icykopeniya, agranulotsitoz). Sik.
sababli bular uzoqg muddat ishlatilganda pcrifcrik gqon tarkibmi
tckshirib turish zarur. Oq qon tanachalari kamaysa, bu dorilarcU.
foydalanishni to‘xtatish kcrak.

Salbiy ta’siri. Butadionni dcrmatitlar, gastralgiya 4
organizmda suyuqlik ushlanib qolishi tufayli yuz bergan ynu”
yetishmovchiligida buyurilmaydi. Bazi paytlarda butadion ot
ivishini susaytiradi (siydikda qon paydo bo‘ladi) va yui»k
distroliyasiga (HKG da S-T tishi ko'tariladi) sabab bo'llihl
mumkin. Butadion odam limfotsitlari xromosomalarida abcrr;»bI)(|
chaqirganligi tufayli uni homilador ayollarga berib bo'Imaydi

Anilin unumlarida (fcnatsetin, parasetamol) isitm
pasaytirish va og'rigni goldirish xususiyati ko'proq ho'l
Bulardan parasetamol kam zaharli bo'lganligi tufayli pediuli
amaliyotida ko'proq ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Parasctamolning biologik o'zlaslilm!
migdori 63—89 foizgacha bo'lishi mumkin. U qon zardobi oipil
bilan 20-50 foizgacha bogManadi. Tsn kattalarda va bolalaub |
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m .lrofida bo’ladi. Kattalarda qabul qilingan davolash
lorining 90—100 foizi siydik bilan glukuronidlar, sulfatlar,

m bilan bog'langan holda. gidroksillangan. diasetillangan

f Miglur ko'rinishida chiqib kctadi. Qolgan harorat pasavtiruv-
1 I'mlan farqli oMaroq parasetamol trombaksan (1A:) sintez.ini
1 niiiganligi sababli qon oqgish xavfini tug'dirmaydi hamda bronx
nkullarini toraytirmaydi (bronxospazm). Aynigsa, bu yuqori na-
'n .n llarida allergiyasi bor bcmorlar uchun katta uhamiyalga ega.

O'zero ta’siri. Parasetamol diabclga qarshi dorilarni ogsildan
rti (higarishi mumkin, antidiuretik gormon la sirini kuehaytiradi.

Salbiy ta’siri. Ba'zi bcmorlarda teri gichishi. og gqon

aimliiri kamayishi, chaqaloqiik davrida mclgemoglobin hosil
*«dn mumkin.

Imlomctatsin  (metindol, indotsid). Farmakokinetikasi.
> lii ichak yo'lidan 100 foizgacha so'riladi. Shameha holida
i.mlganda biologik o’zlashlirishi 80 foi/.ga teng, 97-99 foizi

ngsillari bilan birgalikda. o‘smirlarda va katta yoshdagi
mHilurda Tso 10-90 soal atrofida. chaqaloglarda esa bir necha

» 1n 10 sutkagacha so'rilishi mumkin. Bir marta berilgan
I binning ko'proq gismi siydik, o‘l suyuqlig'i va axial orqali
»i, iiilndi. 10-20 foizgacha indometatsin o'zgarmagan holda
i uquli chiqgib kctadi. Yuborilgan migdorning 50 foizi jigarda

Illiruhini yo'qotadi. 10 foizgacha qismi esa glukuronidlar
= qiludi.

Khlutilishi. Indomclalsinning kattalar uchun davolash
e1inn /5-100 mg atrofida, kamdan-kam hollarda 125-150 mg ga
8 I|ndometatsin yallig'lanish bilan kcchadigan kasalliklarda

m'lap. spondiloartrozlar. podagra, faol revmokarditda.
1"«uk poliarlrillarda, tez.-tez gaytalanib turadigan revmatizmda.
, | miokarditlar) qo‘llanilib, uni prcdnizolon bilan kombi-

r.i yaxshi foyda beradi.

siilbiy ta’sirlari. Indometatsin 30-50 Ibiz bemorlarda turli
**bly ta’sirlarni kcltirib chigarishi mumkin (ko'ngil aynishi.
m|i mi og’rishi, ich ketishi, bosh aylanishi. bosh og'rishi, teriga

iliinligan loshmalar toshishi). Katta miqgdori oshqozon

11 sabab bo’lishi mumkin, quloqg shang'illashi. sitopeniya
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ham kuzatiladi. Indomclatsin oshqozon-ichak yarasida, asab tizirm
va ruhiy kacalliklapda, yosh bolalarga (7-10 yoshgacha), emizikli
va homilador ayollarga tavsiya etiimaydi (18.3-jadval).

18.3-jadvol
YaKNI) laming salbiy ta’siri va ularning sabablari

Dorilarning  PGlarning Salbiy ta’sirlari

nomi kamayishi
ASK, pge?2 pts Ovqgat xazm qilish tizimi shillii|
butadion pardalarning buzilishi, oshgozon

shirasi tarkibidagi NSI miqgdori
ning oshib ketishi

Salitsilatlar txa?2 Oshqozon-ichak va boshga a’/o
lardan qon oqishi

Salitsilatlar NGIE2 PTS Siydik miqgdorining kamayishi

Pirazolon buyrak yctishmovchiligi belgilari
unumlari
Salitsilatlar, PGi |2 Bronxospazm

indometatsin

Fcnilpropion  kislota unumlari.  Farmakokinctik >
Brufcn (ibuprofen) va naprokscnlar me’da-ichak yo‘lida, aynu|«f
ovgat eyilmaganda yaxshi so'riladi. Soda eritmasi so‘rilishnl
susaytirsa. magniy oksidi, almagei aksincha uning so‘rilislu*
kuchayliradi. Qonda vuqgori miqgdori 1.5-2 soatdan kcyin, yam ||
20 mg foizi (0,2 g gabul gilinganida yoki 30-40 mg foizi 0 I |
gabul gilinganda) to’planadi. Brufcn gon zardobida 98-99% K'I'fct
albuminlar bilan birikadi. Tsovaqli 1-3.5 soatgacha. naproksminit
esa 13—14 soatga teng.

Brufcn jigarda metabolizmga uchraydi, noaktiv metabolite
hosil boiadi va buyrak orqali kuniga 45-80 foizi chignni..4t
naprokscnning 30 foizigina (glyukuronid holida) buyraklar oun|L]
chiqariladi. Bursit, tendovaginitlarda, miozit. nevrillarda
qgo'llaniladi. ljobiy lomoni shuki, brufcn bcmorga yaxshi
Shu sababli u me’da yarasi, gastriti bor bcmorlarga tavsiya cliln.ii *
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Voltarcn-natriy kuchli yallig'lanishga garshi xususiyati bor
salbiy ta'siri kam, shu sababli uni bcmorlarga uzoqg muddalga
i ivsiya ctsa boMadi.

Xinolin unumlari. Farmakokinctikasi. Xingamin uzoq
|t yalligManishga garshi ta’sir ko‘rsatadi va yaxshi so'riladi,
M"iida davolovchi miqdori asta-sckin oshadi va uzoq saglanib
esuadi, ko‘proq siydik va axlat bilan ajraladi. Siydikning ishqoriy
"inhitida uning ajralib chiqgishi kamayadi. Ilakvenilning 60 foizi
iwlik bilan o‘zgarmagan holda chiqariladi. qolgan gismi csa dc-
miilxloroxon, dczctiloksixlorin va bisctilxloroxin holida chiqa-
nliuli.

Ishlatilishi. Xinolin hosilalari surunkali allcrgik tabiatli yal-
lanish bilan kechayotgan va boshga YaKND la'sir gilmayotgan
* alliklarda (rcvmatoid artritlar. uzoq va lo'xtovsiz kechayotgan
m wiiatizm, kollagcnozlar, surunkali allcrgik miokardit, sarkoidoz,
eHiinkali nefrit, amiloidoz) tavsiya ctiladi.
Xinolin unumlari uzoq vaqgt tavsiya ctilganda (6-10 oydan
@ nu) o'z ta*sirini ko'rsata boradi.
Salbiy ta’siri. Katla migdorlarda (xloroxin - 0,3. plakvcnil -
*) u/oq vaqt bcrilganda tcri kasalliklarini, tcri qichishi. dispeptik
1 lisalar, bosh aylanishi va ko’rish qobiliyati buzilishi singari
...Huy ta’sirlarni kcltirib chigarishi mumkin. Lekin bu dorilar
n|(lorini kamaytirish yo'li bilan uning salbiy ta'siri kamayliriladi.
Ishlatishga monclik. Bu dorilarni homilador ayollarga. ko’z
("iiltisi kasalligida. sitopeniyada, jigar va ruxiy kasalliklarda
es iva clilmaydi.

18.2. Immunodcprcssiv dori vositalar

Bular immunokompctcnl (limfoid) hujayralar tuzilishi va
llil'.ining buzilishi hisobiga tana immun tizimi ishini pasayliradi.
> Hikostcroidlar, xinolin hosilalari. sitostatik dorilar immun tizimi

mi  susaytiradi. Lekin alkillovchi (siklofosfamid. dopan.

'y.in) prcparatlar va antimctabolitlar, merkaptopurin, azatiop-
"u-tatreksat kabi dorilar immun tizimi faoliyatini susayliruvchi
lur hisoblanadi. Bu dorilar ko'proq gcmatologiya. onkologiya
ilivotida ishlatiladi.
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Mctotreksat (amctoplerin, mctioaminoptcrin) - folat kislota-
ning sintctik analogi boiib. antimctabolitlar guruhiga kiradigan
sitostatik modda. Mctotreksat digidrofolinrcduktazani ragobal yo'li
bilan falajlashi nalijasida hujayra ichida metil guruhining umumiy
tashuvchisi bo'lgan folat kislota yctarli migdorda hosil bo‘Imaydi.
liuning natijasida uridinning timinga metillanishi buziladi, natijada
esa DNK sintczi falajlanadi.

Ba'zi olimlarning fikricha, mctotreksat gaytar darajada
ragobat yo'li bilan timidilsintctaza fermentini blokada qiladi va
immunokomplemcnt hujayralari buzilishini S va S2 bosqichida
to'xtatadi.

Mctotreksat gumoral va hujayra immunitetini susaytiradi.

U ko'proq suyak to'gimalarini ko'chirib o'tkazishda bemor
organizmi uni «chiqarib lashlash» reaksiyasining oldini olish uchun
ishlatiladi. Mctotreksat suyak ko'chirib o'tkazilganda yuz kun
davomida lanaffuslar bilan berib boriladi. So'ngra bcmorg.i
azatioprin bilan prcdnizolonni kombinatsiyada qo'llaniladi.

Mctotreksat ishlaliladigan ikkinchi kasallik psoriaz bo'lih,
bunda preparal bir hafta davomida 2,5-5 mg dan kuniga 2 marl.i
ichishga bcriladi.

Dorini haftasiga 7,5-50 mg dan mushakka, venaga yuborisli
ham mumkin. Mctotreksat yuqorida kcltirilgan lartibda yuboril
ganda kasallikning klinik va laboratoriya ko'rsatkichlari yaxshi
lanadi. Mctotreksat polimiozit va dcrmatomiozitlarda katU
miqgdorlarda (30-50 mg) hafta o'rtasida oralatib bcrilganda yaxslu
samara ko'rsatadi. Dorining samarasi kasallikning boshlangun
davrida yaxshiroq bo'ladi.

Preparal digidrofolcrcduktaza fermenti bilan mustahkam
bog'langanligi tufayli uning immun tizimini falajlash xususiyaii
uzoq saglanadi. Erishilgan samarani ushlab turish uchun uni
haftasiga kamida bir marta yuborib turish tavsiya etiladi.

Farniakokinctikasi. Yuborish yo'lini aniglash dorinmp
miqdoriga bog'lig. Oz migdorda (20 mg/m2) vuborilganda doit
me'da-ichaklarda yaxshi so'riladi. yuqori miqdorining so'rilisin
turlicha kcchadi.

Dorining o ‘rtacha va yugori miqdori (aynigsa vcn.io»
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uhorilganda) farmakokinetikasi ikki bosqichda boradi: 1-bosgich
\argalish bosgichida yuborilgan miqdoming ko'p qismi
ii.anizmdan chiqib ulguradi; 2-oxirgi terminal bosqich.

Dori asosan jigarda parchalanadi va buyraklar orgali
*H'labolit ko'rinishida, ko'p gismi esa o‘zgarmagan holda 8 soat
i hula chiqib ketadi. Shu sababli ayollarga mc'da-ichak kasalligida,
mnvK to‘gimasi kasalliklarida ishlatilmaydi.

O'zaro ta’siri. Mctotreksat sulfanilamidlar. salitsilatlar va
....koagulanllar bilan bir vaqlda ishlatilmaydi, chunki bunda
irtrning qon to'gimasiga salbiy ta’siri kuchayadi (farmakodinamik

itio 1a’ sir).

Salbiy ta’sirlari. Asorallaridan yana biri mc’da yarasi, qorin
imsidagi og'riq, axlalda gon bao'lishi, ko'ngil aynishi, ich ketishi

>ithi belgilardir.
Hng xavfli asoratlaridan (avnigsa uzoq va katta miqdorlarda
I nilganda) biri jigarning zararlanishi bo‘lib, ko'p hollarda fibroz
e irroz bilan tugaydi. Jigarning zararlanishiga ko'proqg dorining
®'m migdorda ishlatilishi, ayniqgsa bemorning spirtli ichimliklar
'whi  sabab bo'ladi. Boshqa asoratlaridan buyraklarning
mtrlanishi, soch to'kilishi, leriga toshmalar toshishi. uyqu bosishi,
1"l og’rishi, bosh og'rishi, ko’z og'rishi kabi bclgilar ku/atilishi
itnkin.
Vinblastin (rozevin. velban. vinkalcykoblastin) indol yadroli
*j ilnid boMib, bo'rigul o'simligi va ba'zi bir boshga dorivor
"iliklardan olinadi. Vinblastin metarazaga la’sir qiladigan
n lining hujayra zardobida ogsil sintezini buzishi hisobiga

1t va RMK sintezi buziladi va mikronayeha qurilishi uchun
" lubulin yctishmay qoladi.

Vinblastin suyak to'gimasida immunitctga mas'ul
mn .darning yetilishini buzadi.

I'rcparat 0,05-0,1 mg/kg hisobida trombotsitopenik purpura
"iinimmun gemolitik ancmiyani davolash uchun haftasiga bir
11 venaga yuboriladi. Davolash bosqichi uchun ishlaliiadigan
1liiri 100 mg dan oshmasligi kcrak.

I'rcparat  gon clementlarini, aynigsa Icykopocz va
"dtupoczni susaytiradi. Shu sababli dori ishlatilganda bir haftada
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3 marta qonni tekshirib turish tavsiya ctiladi.

1 ml gonda leykotsitlar soni 3000, trombotsitlar soni 100 000ni
ga tushib golganda dori berish to‘xtatiladi.

Salhiy ta’sirlari. Vinblastin dispeptik 0o’zgarishlarm
umumiy quvvatsizlik, gqo'lning bosh barmog‘i falaji, sariq kasalligi.
stomalit, teriga turli toshmalar toshishi, dcprcssiya, tcri nekro/i
venaga yuborilganda vena tomirining yallig'lanishi (flebit) kaln
asoratlarni kellirib chigarishi mumkin.

Vinblastin gon to'gimalari faoliyati pasayganda, oshgozon
ichakning o'tkir  kacalliklapida, yara kasalligida haimlii
kasallikning terminal bosgichida ishlatilmaydi.

Azatioprin (imuran) - kimyoviy tuzilishi va biologik
xossalari jihatidan mcrkaplopuringa yaqin turadi, lekin unm|
sitostatik la'siriga garaganda immun tizimini susaytirish xususiyuii
ko'proq, shu sababli azatioprin ko'chirib o‘tkazilgan a’zolu*
(yurak, buyrak, jigar)ni saqglash uchun; rcvmatoid poliartnt
yo'g'on ichak yarasi, surunkali gcpatitlarda sof holda yoki boslu..
dorilar (prcdnizolon, antibioliklar) bilan go'shib ishlatiladi.

Azatioprin bemorlarning dorini ko‘tara olishiga hamda salhi)
ta sirlarining kechishiga garab uzoq vaqt davomida tavsiya ctilnMi
Azatioprin bilan davolash paytida qon tarkibini (oq gon tanachal'i
miqdorini) kuzatib borish kerak. Bularning miqdori 4000 ga quu>
tushib ketsa. dori migdorini kamaytirish kerak bo'ladi, 3000 u»
tushganda esa. dori berishni to’xtalish zarur. Azatioprin ishtalmnl
buzadi, ko’ngilni aynitadi, uzoq va noto'g'ri ishlatilsa gcpni’)
keltirib ehigaradi.

Batridcn organizmning immun xususiyatini pasaytih'.nM)
sababli uni glukokorlikoidlarga. antibiotiklarga qo‘shib, bu> ;
ko'chirib o'tkazilganda uni saglab qolish uchun ishlatiU<It,l
Batridcn boshqa sitostatiklar bilan qo‘shib ishlatilmaydi, chunka
bunda ularning salbiy ta’siri kuchayadi.

18.3. Immun tizim ishini faollovchi dori vositalari

Hu guruhga kiruvehi dorilar organizmda kcchaytiij*B
immunologik jarayonlarni kuchayliradi hamda immunokompiMm
hujayralar (T- va ll-limfotsillar) va makrolaglar faolligini osbuta
xususiyatiga ega. liu moddalar regeneratsiyani kuchaytiradi, <«u$
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mganizmining umumiy chidamliligini oshiradi. Shu boisdan bu
I'lcparatlami boshqga dorilarga go'shib (antibiotiklar. yailig'lanishni
mmsaytiradigan dorilar), yallig' lanish bilan kcchadigan yuqumli va
vtigumsiz  kasalliklarda hamda rcgcneralsiyani  kuchaytirish
nmgsadida keng goilaniladi.

Lcvamizol (dckaris) ichakda parazitlik giluvchi qunlarni
t|>ijjalarni) haydash uchun tavsiya cliladi. U organizm umumiy
ijiivvatini oshirish kuchiga egaligi tufayli immun tizimi ishini
Uichaytiruvchi dori sifatida ham ishlatiladi. Lcvamizol T-
Imil'otsitlar hamda fagotsitlarni 0‘zgartirib, immun tizim hujayra
mi xanizmini tartibga soladi. U T-limfolsitlarga tanlab ta'sir giladi.

Lcvamizol autoimmun tabiatli kasalliklarda. surunkali va tcz-
u qaytalanib turuvchi yuqumli kasalliklarda. o'sma kasalligida

lil.itiladi. Lcvamizol ichilganda. tcri ostiga yuborilganda gonga
nishi so‘riladi. Yuqori miqdori qonda 2 soatdan kcyin kuzaliladi.
| ,, 4 soatgacha, Ickin qonda 2 kundan kcyin butunlay golmaydi.

Xaftasiga bir marta bcrilganda ta’siri ikki hafladan kcyin
1M/utiladi, salbiy ta’sirlaridan eng xavflisi oq gon tanachalarining
» unuyib ketishidir. Teriga toshma loshishi. gon bosimi oshishi ham
>n'litiladi.

Lcvamizol homilador ayollarga tavsiya etilmaydi. Uni rev-
Hitiii/mga qarshi va qonni kamaytiradigan dorilar bilan birga
i m liib ishlatilmaydi.

Timalin. Immun tizimni faollashtiradi. T- va B-limfotsillar
....idorini ko'paytiradi, fagotsitoz va regeneratsiyani kuchaytiradi.
i Miyra immun tizimining  susayishi bilan kcchayotgan
1. .dliklarda shu tizim ish faoliyatini kuchaytiruvchi dori sifatida
e Mrttiladi, jumladan, o4kir va surunkali yiringli yallig'lanish
» >ulliklarida, kuyganda. uzoq bitmaydigan trofik yaralarda 10-30

r dun kuniga, 5-20 kun davomida mushakka 1-2 ml nalriy
1'imng izotonik eritmasida yuboriladi.

Irodigiozan - baktcriyalardan olingan polisaxarid. Orga-
4 miiing nospetsifik va spetsifik kuchini oshiradi, aynigsa T-li/.im
* Imyrak usti bezi faoliyatini kuchaytiradi. Immun tizim ish
‘«"liviili susaygan kasalliklarda, surunkali kasalliklarda, opc-
" iwidan keyingi davrda, nur kasalligida prodigiozan mushakka
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yuboriladi (sczuvchanlik aniglangach. kaltalarga 15 mg, 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 ctishi mumkin. Shu sababli bunday bemorlar vrach
nazorati oslida davolanishi kcrak. Asab kasalligida, o‘tkir yurak-
gon tomir yclishmovchiligida. o'tkir yurak inlarktida tavsiya
clilmaydi.

Pirogenal - mikroblardan olinadigan lipopolisaxarid. Ta’siri
jihatidan prodigiozanga o‘xshash. Pirogenal yuboriigan bemorning
tana harorati, oq qon tanachalari, to'qimalar o tkazuvchanligi ham
orladi, kimyotcrapcvtik dorilarning to'gimalarga kirishi
yaxshilanadi.

Pirogenal MNS jarohatlari va kasalliklaridan keyin tiklanish
jarayonlarini tczlashtirish uchun, chandiglarning so rilishi, yuqumli
kasalliklami davolash, aynigsa ular uzoq va qaytalanish bilan
kechayolganda ishlaliladi. Dori miqgdori oshirilganda ba zi bcmorlarda
tana harorati xaddan tashqgari ko'tarilib ketishi mumkin, bcl sohasid.i
og’rig paydo bo'ladi. Bu hodisalar 6—8 soaldan keyin o tib ketadi
bunday paytda dori migdorini kamaylirish kcrak bo'ladi.

18.4. Yallig'lanishga garshi steroid dori vositalari

Glukokortikoidlar (GK) gidrokortizon (korlizol), kortizon.
prednizolon, prcdnizol, triamsinolon (polikartolon, kcnalog)
kepakort, deksametazon. mctilprcdnizolon (urbazon), beklamctii

zon (bekatil).
Glukokortikoidlaming biologik ahamiyati. Bularnini!

aksariyati mc’da-ichakdan va tcridan yaxshi so riladi, Ickin
triamsinolon asetoid (ftorokort, kenakort) asosini tashkil qilatli
fagat mahalliy qgo'llash uchun chigariladi. Bekatil ham «ko'prnu

mahalliy (acrozol holida) ishlatilganda ta sir giladi.
Qon zardobida glukokortikoidlar sof holda hamda globulin

va transkortin bilan birikkan holda uchraydi. U vaqti-vaqti bilan soi

gormon ajratib turadi.
Farmakokinctikasi. Sintez yo‘li bilan olingan glukokort

tikoidlar kamroq (60—70%) bog'langan holda bo ladi, shu sab.il>li

350

VWWW.Ziyouz.com kutubxonasi

Mint hujayralarga tez kiradi va o‘z ta’sirini ko'rsaladi. GK lar
M irda parchalanadi. bu jihatidan kattalar va bolalarda deyarli Jarq
ijlimaydi, siydik bilan uzoq vaqt davomida (72 soatda) ajralib
fVligadi. Qonida oqgsil kamayib kelgan kasallarda (gipoalbu-
Ulinemiya) ularning qondagi erkin migdori yanada ko'proq bo'ladi.
*|n* sababli bunday bentorlarga ularning bir martalik miqgdorini
kninroq tavsiya dish kerak. Sintetik glukokortikoidlar to'gimalarda
Itkinroq parchalanadi, shu tufayli ularning yarim biologik hayoli
moqgroqdir.
# Kortizonning yarim biologik hayoti 8-12 soat bo'lsa.
m\Wdnizolonniki 12-36 soat. deksametazonniki esa 36-54 soat.
Kllbiily GKlar (gidrokortizon. kortizon) natriy xlor, bikarbonatlar va
**ni organizmda ko'proq ushlab qolsa. vodorod va kaliyning
prog chiqarilganligi sababli metabolitik alkalozni keltirib
ihignradi. Sun iy GKlarda yuqorida qayd gqilingan xususiyallar
kintroq (prednizolon, prednizon) yoKki butunlay yok
(Hunlprcdnizolon, deksametazon, triamsinolon). GK lar
"emyralarga osonlik bilan kirib. hujayra sitoplazmasidagi
jilM'ptorlar bilan birikadi. U hujayra yadrosiga Kkirib. ogsil hosil
| | lixliida qalnashuvchi genlarga hamda apofcrmcnllar va turli
|[Unktorlarga birikadi. Natijada fermentiar hosil bolishini
pftkhgarish, ogsil sintezi va moddalar almashinuvini idora ctishda.
sbmtingdek. to’gimalarning biologik faol moddalarga rcaksiyasini.
*"' jumladan asab oxiridagi mcdiatorlar sczuvchanligining oshib
pnsliida ishlirok etadi.
| 8§ GKlaming vyallig‘lanishni to‘xtatish mexanizmi: 1
btoosoma mcmbranalarini mustahkamlab, ulardan turli oqgsillarni
pwm lulaydigan fermentiar chiqishini  kamaytirish  hisobiga
shiinisiya jarayonini kamaytiradi. 2. Fosfolipaza N2 faolligini
Htmiytiradi, bu o‘z navbatida araxidon kislota. PG. LT. serotonin.
Ntt'likinin, gistamin hosil bo'lishini susaytiradi va ekssudatsiyani
Iflitiiyliiadi. 3. Kislotali mukopolisaxaridlarning kamayishi qon
Mnliibidan yallig'lanish o'chog‘iga tushgan suv va ogsillar
Pkishi susayishiga. fibrin lo'planishi (qon tomirlarida va yurak

ppgoglarida) kamayishi esa proliferatsiya jaravoni pasayishiua
Pwb bo'ladi.
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GK laming immun ti/.imga susaytiruvchi ta’siri. Timus
po'stlog‘idagi tinch yotgan Ilimfa to'gimalar ta’siriga bog'lig
bo'lib, bu hujayra qobig'idagi lizosoma fermentlarini faollashtirish
orgali katabolizmga ta'sir ctadi. U shuningdck. hujayrada oqgsil
sinlezini tezlashtirish yo'li bilan antianabolitik ta’sir etadi va natija-
da limfotsitlar soni kamayadi. Bundan tashqari, prcdnizolon suyak
ko'migida limfotsitlarning boiinish davrini uzaytirishi hisobiga T-
limfotsitda prolifcratsiyani ham kamaytiradi.

O'zaro ta’siri. Difcnin, barbituratlar, rifampitsin, GKlaming
parchalanishini tezlashtiradi. GKlar ichakda kalsiy so'rilishini
pasaytiradi, vitamin D almashinuvini buzadi, paratgormon
ajralishini kuchaytiradi.

Ishlatilishi. Faol rcvmatizmda prcdnizolon sutkasiga 25-30
mg dan tavsiya qilinadi. Agar kasaliik rivojlangan bo'lib
rcvmokardit scrozil bilan kcchayotgan bo'lsa, dori migdorini 40
mg ga gadar ko'paytirish mumkin. Terapcvtik samara olingach.
prcdnizolon migdori 2,5 mg (0,5 tabl.)) dan har 5-7 kund#
kamaytiriladi. Davolash vaqti 1-2 oy. Davolash kursiga ko'pinctu
500-800 mg migdorda dori sarf bo'ladi.

Rcvmatik artritlarda sutkasiga 15-20 mg dan prcdnizolon
tavsiya ctiladi. Agar bcmoming harorati yuqori bo'lsa, dorining
sutkalik migdorini 40 mg gacha ko'paytirish mumkin. Samuui
olingach, sutkalik migdoming yarim yoki to‘rtdan bir gismini hw
haftada kamaytirib boriladi. Zarur bo'lsa, 5-15 mg dan uzoq
muddat bcrib turish mumkin.

Immun tizim kasalliklarida gormonlar kasallikning og'm
ycngillik darajasini hisobga olgan holda sutkasiga 40-80-100 ing
ga gadar tavsiya ctiladi. Bu kasalliklarda prcdnizolonni sutkasiu*
10-15 mg dan uzoq yillar davomida ichib yurish tavsiya ctiladi
Gormonlar prcdnizolon allergik va yuqumli-allergik tabinib
kasalliklar (iniokardillar, vaskulit, sarkoidoz, buyrak kasalliklari)ii|
davolashda 6 hafta davomida bcriladi. Tcz o'tuvchi o'lkifl
gcpatitlarda 50-100 mg prcdnizolon kuniga. o'tkir bo‘Image*
holatlarda 20-40 mg dan ichishga buyuriladi. Jigar kasalligidu c»
kuniga 100 mg dan tomirga yuboriladi. Xcdiatriyada gormonl#
uzoq muddatli autoimmun gcmolitik ancmiyani, trombotsitopcniv*i
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ncfritning ba’zi bir ko’rinishlari, yo‘g‘on ichak vyarasi, o‘tkir
Icykoz, bod, bronxial astma kasalligini davoiashda tavsiya ctiladi.
Yugorida nomi kcltirilgan kasalliklarda va o’tkir allergik sindrom-
Itirda glukokortikoidlarning kunlik miqdori, yuborish tartibi
Maning tana og’irligiga hamda kasallikning kechishiga va og‘ir-
vnigilligiga garab yakka tartibda tanlab olish bilan tavsiya ctiladi.

GK laming salbiy ta’sirlari. Dori gisga muddal yuboril-
Itmida salbiy ta’siri kuzatilmaydi, lekin ba’zi bcmorlarda ishtaha
kwchayadi, tana vazni ortadi, qon bosimi ko'tariladi, meda-ichakda
vtira paydo bo’lishi mumkin.

GKlarning yugorida sanab o’tilgan salbiy ta’sirini kamay-
4tish uchun bunday ta’sirlarni kamaytiradigan (antibiotiklar, siydik
Imydovchi vositalar). gon bosimini tushiradigan va boshga dorilami
uyyorlab qo’yish kerak. GKlar uzog muddat bcrilganda (oylar.
\illar davomida) buyrak usti bezi faoliyati pasayib kctadi. Shu
inhabit GKlarni bunday bcmorlarga bcrish birdaniga lo’xtalilganda
f.nsiy kasallik bclgilari zo'riqgib ketishi mumkin. Shu sababli
i.iliiday bemorlar opcratsiya qilinadigan bo’lsa yoki homilador
>w>lga GKlar migdorining biroz ko’paytirish kerak bo’ladi. Dorini
in xtatish sindromini oldini olish uchun uzoq vaqt GK gabul gilgan
' i>allarda GKlar miqgdorini asta-sekin kamaytirib borib, so’ngra
lI'ulunlay to’xtatish tavsiya ctiladi. Bu vaziyatlarda uni kuniga bir
n.irta yoki kunora bcrish tavsiya ctiladi. Chunki bunday tartibda
«.k laming biologik ta’siri yuzaga chigsa-da, salbiy ta’sirlari paydo
‘' |lib ulguraolmaydi. Vrach GKlardan to’g’ri foydalana bilsa
ol lining yugorida Kkcltirilgan salbiy ta'siri terapcvtik ta'siridan
e¢|.ida 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, aynigsa yosh bolalarda qayl
qilish, ich kyctish, haroratning ko‘tarilishi, organizmda osmotik go
mcoslaz va kislota-ishqor muhitining buzilishi bilan kechadi. Bu
buzilishlarni o‘z vaqgtida davolash bemor ahvolini yaxshilaydi ham
da tezda tuzalib kyctishiga imkon beradi. Suv yo'qotish natijasid.i
kclib chigadigan suvsizlanishda suv yo‘qotish tuz yo'qotishdan
ustun boladi. Masalan, tana harorati yuqori bolganda (teri sat
hidan va o‘pka orqgaii suvning bugManishi yo‘li bilan). Tuz yo‘-
qotish natijasida kelib chigadigan suvsizlanishda tana suvgu
nisbalan ko‘proq tuzni yo‘gqotadi (masalan. gayt qilish natijasida
kelib chigadigan suvsizlanish). Izotonik suvsizlanishda esa orgit
nizm teng migdorda suv hamda tuz yo'qotadi (19.1-jadval).

Suv-clektrolit almashinuvi buzilishini davolashdan oldm
uning gaysi ko'rinishda ekanligini va uning buzilish darajasim
aniglash kerak. Kompcnsatsiyalangan ko'rinishida - suyuglik
tuzlarni ichishga tavsiya etilsa, dekompcnsatsiyalangan ko'rinisin
da yuborilishi kerak boigan suyuglik miqgdorini formula
yordamida topish kerak bo‘ladi.

Izotonik va tuz yyetishmovchiligidan kelib chiggmi 1
suvsizlikka gematokrit ko‘rsatkichini ko'zda tutib, Kiritilishi lo/jitll

bo‘lgan suyuqglik migdori Rachev formulasi yordamida topiladi.

Suyugqlik mlquI‘I / = Bemor Hi-mc'yoLHt x tana qglrllgl/kg
1- Ht me yor

Tana og‘irligi kg/yoshgacha boigan bolalarda esa=t"1a

Nt-malum yoshdagi soglom odam /bola/ gematokrit ko ‘rsatkichi;
Tana og'irligi (kg)

Hujayra tashqarisidagi suyuqglik miqdori Il
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19.1-jadval

Suvsizlanishning klinik va laboratoriya bclgilari

Suv yo'qotishdaxi ketib Tuz yo’qolishdan kelib
i igiUn chiggan suvsizlanish  chiqggan suvsizlanish
ning Qo’zgaluchanlik. KoTa, tutganoq lutishi
fc'MI bcsaranjomlik.  kuclili
suvsirash
tu« Immrati Y uqori Meyorga yagin yoki
pasayib kyelishi
mumkin
Tt Eiastikligi saglangan, Sovug. ko'karganlik bcl-
issiq gilari. teri bo’shashgan
in| purdalar  Qurib ketgan Shiliig bilan goplangan
m(m Nafas olish kuchay- Nafas olish sekin. o'pkada
gan: ba'zan lo‘Mab hoi .virillashlar boladi
goladi.
.igi/nn-ichak Tez-tez ich ketadi. Kofega o’xshash qayl
A HM) ba’'zan qayt qilish ku- gilish. suvga o’xshash
zatiladi suyuq ich kyctish.
ichaklar harakati
falajlangan
hkning Sekinlik bilan ortib Kamayadi 1010 va un-
sxhHima boradi. 1025-1035 dan ham pasayadi
L wiigl
_ fifirtinng
o bosimi e
« U niitriy . .
«niiny 0Qsil N
MiHuitar SONI
“«lukrit N .

N N
I slufma: (+) - ko‘paygan, N - normada.

4iiv  yetishmovchiligidan kelib chiggan
mdk migdori Zeyfert formulasi bo‘yicha topiladi.

Suyuqglik miqdori (L)="~g”™#

I1zotonik
suvsizlanish
Uoshashish.
uyqusiiash

Subfcbril

Sovuq, quruq

Quruqg

Meyorga
yagin

Ishtaha yo'q
axlatda shiliigq
bo'lishi
mumkin

Meyorga ya-
gin yoki biroz
yugori bo'ladi

N

¥

¥

suvsizlanishda

-X

y Na™ meyor tana oglrligi (kg)// yoshgacha

_ Tana og'iriigi (kg)
3
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Na* - normada sog'lom bola gonidagi natriy miqgdori
145 mmol//ga tcng.

Tananing suvsizlanishi qon aylanishining dekompensatsiya <
bilan kcchayotgan bo'lsa, suv-tuz buzilishini ogayotgan qon
miqdorini ko'paytiruvchi suyugliklar (qon zardobi, 10% li albumin
reopoliglukin) va mikrotsirkulatsiyani yaxshilovchi moddal.n
(gcmodez, polidcz) va 10% li glukoza critmasi lavsiya ctiladi.

Tuz yctishmovchiligi natijasida kelib chiggan suvsizlanishil*
glukoza va tuzli critmalar, suv yetishmovchiligidan kelib chigg.m
suvsizlikda - 5% li glukoza critmasi quyiladi.

Infuzion davolash samaradorligini bcmorning tana og'irligin
tortish, markaziy vena qon bosimini va siydikning osmoiil
bosimini o'lchash bilan nazorat qilib boriladi.

19.1. Transfuzion dori vositalari yordamida gonnini
morfologik tarkibiga, gon aylattish dinamikasiga, qonning agrcg*
holatiga, suv-tuz almashinuviga va tananing ichki mulni
rcaksiyasiga ta’sir gilish mumkin.

Transfuzion dori vositalari hozirgi funksionai tasiuli
ko‘ra 6 guruhga bo'linadi:

1. Gecmodinamik ta'sirga cga qon o'rnini toidiruvchil
(karaxtlikda gcmodinamikani to'g'rilash uchun ishlatiladi).

2. Zaharsizlantiruvchi moddalar. Turli zaharlanishl
qoilaniladi. kuyishda va nurlanishdagi toksikozlarda. buyraK
jigar  kasalliklarida. dizentcriyaning toksik  ko"rinishln
ishlatiladi.

3. Suv-tuz va Kkislota-ishgor muvozanatini to‘g‘rilovcl
(tuzli infuzion critmalar).

4. Parenteral oziglantirish uchun ishlatiladigan dorilar
yyetishmovchiligida ishlatiladigan ogsil gidrolizatlari. aminoki
aralashmalari, encrgiya manbalari (uglcvodlar, spirtlar.
cmulsiyalari).

5. Kislorod tashuvehilar - og'ir klinik hollarda gon
o'rnini to'ldiradi va kislorod tashish vazifasini bajaradi.

6. K.o'p (polifunksional) vazifani bajaruvchi qonning o
bosuvchilar.

Amaliyotda 1-4 guruh dorilari keng go‘llaniladi.
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Gcmodinamik ta'sirga cga gon o'rnini bosadigan dori
....ddalari turli sababiarga ko‘ra. karaxtliklar natijasida kelib
inggan gcmodinamik buzilishlarni va mikrotsirkulatsiyani tiklash
'mturn ishlatiladi.

Poliglukin. Poliglyukin 60000+10000 molckular massali
r «man gidrolizlangan dekstranning 0.9 foizli osh tuzidagi critmasi.

Poliglukin yuborilgandan so‘ng 1-kunda umumiy miqdori-
>ing 40 foizi, kunda 20-25 foizi, 4-kundan so'ng 8-10 foizi saqla-

qgoladi, 5-8 - kunlardan so‘ng csa dori tanadan butunlay chiqib

»nli. Chiqish tezligi dorining molckular og‘irligiga bog'liq.

i ilfkular og'irligi 50000 dan yuqori bo‘lsa dekstran jigarda,

"luiik tugun, makrofaglarda, talogda va boshqga to'gimalarda

enrih qoladi. Dekstranning ozroq gqismi o‘t suyugqlig'i orqali

bigib ketadi. Tanada qolgan dekstran spetsifik ferment

mt-tranglukozidaza ta’sirida sekin-asta glukozagacha parcha-

mdi.

Poliglyukin suvga uch polimer bo‘lib. uning har bir grami

ml suvni o'ziga tortadi, shu boisdan dori yuborilgandan so'ng,

u lomirlarda qonning hajmi tezda tiklanadi. Poliglukin ftziologik

iidan inert modda hisoblanadi, u qonning shaklli elcmcntlariga

i gilmaydi. Qon zardobi tarkibi bilan munosabatda bo'Imaydi,
I'ka va boshqa a’zolar faoliyatiga salbiy ta’sirlar ko‘rsalmaydi.

Poliglukin kimyoviy incrtligi uni adrenalin, insulin, antibio-
Hnr. vitaminlar va boshqga dorilar bilan birga kiritishga imkon
" irtdi.

Ishlatilishi. Poliglukin jarohatlar. o'tkir qon yo'gotish,
ebarlunish, sepsis, kuyish, opcralsiyalar va boshqa sababiarga
1 in vujudga kelgan karaxtliklarni (shokni) davolash hamda uning

tun olish maqgsadida ishlatiladi.

Ishlatilmaydi. Poliglukin arterial gon bosimini keskin

Mt.idi, shu sababli, yuqgori arterial qon bosimda hamda tomirga

* ¢ migdorda suyuqlik yuborish mumkin bo‘lmagan hollar (miya

n bosimi ortishi bilan kechayotgan bosh miya jarohatlari) da
iva ctilmaydi.

Karaxtlikda poliglukin birdaniga 400-1200 ml migdorda yu-

eiliuli. Zarur boMganda uning bir marta yuboriladigan miqdorini
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2 litrgacha ko‘paytirish mumkin. Yuborish tczligi bemorning
umumiy ahvoliga, qon bosimi ko'rsatkichiga, puls soniga va
gematokrit ko'rsalkichlariga garab bclgilanadi.

Opcratsiyalar paytida bo'ladigan karaxtlikning oldini olish
magqgsadida dori tomchilab bcriiadi. qon bosimi tushib kctganda csa
uzluksiz yuborish lozim. Qon bosimi 60 mm sim.ustuniga tushib
kctganda, poligiukinni 400 ml migdorda artcriya qon tomirig.i
yuborish tavsiya ctiladi. Poligiukinni uzluksiz tomchilab yuborisli
operatsiyadan so'ng vujudga kcladigan karaxtlikni oldini olishninp
eng yaxshi yoMidir.

Tana kuyganda kelib chigadigan karaxtlikda dorini migdor
lash va yuborish tczligi bcmoming umumiy ahvoliga qarab
birinchi 24 soalda 2000-3000 ml, kcyingi sutka davomida csa
1500 ml gacha yuborish mumkin.

Odatda dorini quyib bo'lgandan keyin reaksiya kuzatilmaydi
Lckin, bcmorning shaxsiy sczuvchanligini hisobga olib, don
yuborishni sckin boshlash kcrak va birinchi 10 tomchini va kcyingi
30 tomchini quyib boMgandan keyin, 3 daqiga lanaffus qiliib
tavsiya etiladi.

Polifcr. molckular og‘irligi 60000+10000 bo'lgan gismnu
gidrolizlangan, 0,015 foizli lemir dekstran birikmasi saqglovclu
o‘rta molekular dekstranning 6 foizli critmasidir.

(shlatiiishi. Polifcr o'tkir qon yo‘qotishda va karaxtlikila
gemodinamikani tiklash va critropoctik ta'sir ko'rsatadi. Poliln
o'tkir gon yo'qotishdan so'ng va jarohat karaxtligida, shuningdek
zaharlanishlarda, sepsisda, operatsiya vaqgtida, operatsiyadan so‘Hf
uchraydigan karaxtliklarning oldini olishda va gemopoc
jonlashtirish uchun. kuyish karaxtligida, opcratsiyalar vaqtida qoi
yo'gotilganda ishlatiladi.

Ishlatilmavdi - polifcr bosh miya jarohatlarida (bosh mi)
suyagi ichidagi bosimning ko'tarilishi bilan kcchadigan), o‘pk
shishlarida va gon avlanish yyctishmovchiligida tavsiya etilmay
Poliferning ishlaiilishi va uni migdorlash poliglukinniki
o'xshash. Qon yo'gotish natijasida kelib chiggan karaxtlikda pol
fer uzluksiz ravishda 400-1200 ml dan yuboriladi. Zarurat tug'il
uning migdori 2000 ml gacha yetkazilishi mumkin. Gemodinamik
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bH | nikichlari mc'yoriga yelganda, tomchilab yuborish tartibi va
Ht«|ilori bemorning umumiy ahvoliga bogMiq boMadi.

Odatda polifcr ishlatilganda salbiy ta’sirlar kuzatilmaydi,
M«mo bemorning doriga shaxsiy sezuvchanligi ortishi kuzalilishi
e....nkin.

<ilukozali reopuliglukin. Molckular og'irligi 3500075000
t* bum dekstranning 10 foizli osh tuzining izotonik critmasidagi
m nglik. Dori gon tomirlarida ogayotgan qon xajmini ko'payliradi,
t lining reologik xususiyatini mo4adillashtiradi, ajralayotgan gon
Htjmini saglab turish ta’siri poliglukinga nisbatan kam. Ru
c iimerning qon aylanishidan tez chiqgib kyelishi bilan bog'liq.

®i yuborilgandan so'ng 6 soal o'tgach uning gondagi miqgdori 2
uni kamayadi. Bu davr ichida dorining 60 foizi siydik bilan
inilib ketadi, 24 soat ichida csa 70-80 foizi chigib ketadi. Dori

in-gayta quyilganda ham organizmda to‘planmaydi. Yarim
1nlish davri 8-12 s ga yaqin.

Reopoliglukin, poliglukin, globulin yoki boshga ogsil

Iiratlari bilan qo'shib ishlatilganda gipovolcmiyada yaxshi
n|.i beradi. Qon yo‘golishda, trombotsillar, critrolsillarning yo-
, 'hgogligini kamaytirishda juda muhim omildir. Mikrosirkulalsiya
e giinning reologik xususiyatini mo'tadillashtiradi, shuningdek,
iivntgan gon hajmini tezda ko'paytirish zarur bo'lgan hollarda
epoligiukinni tavsiya yetish zarur.

Reopoliglukin - hujayra ichidagi va hujayralararo

« ‘liriglardagi suyuglikni keskin harakatlantiruvchi gipertonik
miadir. Shu sababdan uni ishlatilganda suyuqlik muvozanalini
utib borish tavsiya etiladi.

Ishlatilishi. Reopoliglukinni quyidagi klinik vaziyatlarda:
i pillar gon aylanishining buzilishlarida, jarohat, operalsiya va

.ish natijasida kelib chiggan karaxtliklarning oldini olish va
edash uchun; arterial va venoz qon aylanishining buzilishida,
mboz. tromboflcbit va Reyno kasalligining oldini olish va
eolashda; yurak operatsiyalarida; qon tomirlar va plaslik
mhlik opcratsiyalarda; kuyishda, peritonit, pankrcatil, buyrak.

in kasalliklarida uchraydigan zaharlanishlarni davolashda
dladi.
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Yurak-qon tomirlar va plastik jarrohlik amaliyotida don
bevosita operatsiyadan oldin 30-60 dagiga davomida 10 ml/kc
hisobida, opcratsiya vaqtida 400-500 ml va operatsiyadan keyin
6 kun davomida har kuni bir marta venaga tomchilab yuboriladi.

Zaharsizlantirish (dezintoksikatsiya) maqgsadlarida venalM
tomchilab 400-1000 ml miqdorida yuboriladi, kerak boMsa biro;
vaqtdan so‘ng qgaytadan yana 400-500 ml migdorda qgo'yi b
mumkin. Keyingi 5 kun davomida dori tomchilab, kuniga 400 ml
dan yuboriladi.

Buyrak faoliyati susaygan bemorlarda yoki natriy xloridm
yuborish cheklangan hollarda reopoliglukinning glukozali eritmn e
ishlatiladi. Uglevodlar almashinuvi buzilganda yoki uglevodlan’
yuborish mumkin boMmagan boshga holatlarda osh tuzidin
reopoliglukin eritmasi ishlatiladi. Trombotsitopeniyada, anuro«
bilan kechadigan buyrak kasalliklarida. yurak yyetishmovchili|',i.U
va ko‘p hajmda suyuqlik yuborish mumkin bo'Imagan holliml»
rcopoliglukinni ishlatish mumkin emas.

Rcogluman. Reogluman diuretik ta’sirga ega, qon o‘rmi
bosuvchi ko"p qirrali suyuqlik. Reoglumanning maxsus ta mi
uning tarkibidagi dekstran va mannitning fizik-kimyoviy w*
biologik xususiyatlari bilan bog'ligdir. Past molekular dekxdiMw
eritrotsitlarning manfiy zaryadlarini kolpaytirib, qonning reoluyit
xususiyatini yaxshilaydi, eritrotsitlarning yopishqoqligi va tromM e
hosil bo'lishiga qarshilik ko rsatadi, qonni suyultiradi, pcriln *
qgon aylanishini yaxshilaydi. Dekstran yugori konsentratsiv >
suyuqlik boMganligi tufayli, hujayralararo bo'shligdan suyuglik
qgon tomirlariga xarakatlantiradi, gon bosimini tezda ko'taradi >
gon tomirlarida ogayotgan gon hajmini kokpaytiradi. Dori tarkibi,
kirgan 50 foizli mannil diuretik ta'sir ko4rsatadi.

Ishlatilishi. Reogluman kapillar gon oqimini yaxshilovn
dori sifatida. tanada suv to'planishi bilan kechadigan mahalliv n
umumiy  mikrotsirkulatsiyaning buzilishiga olib  keladin»*
kasalliklarning oldini olish va davolash maqgsadida ishlatiladi
kapillar gqon oqimining buzilishida (jarohat, kardiogen hmint*
kuyishdan kclib chigadigan karaxtliklarda). arterial va veno/ u*»
aylanishining buzilishida, trombozlar, tromboflebitlar, endoailti H
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|4, Reyno kasailigi, gon tomirlar va plastik opcratsiyalarda, buyrak
bltrlash faoliyati saqglanib qgolgan, buyrak va jtgar
wtishmovchiligi bo'lgan bcmorlarda. gon quyganda kelib
<uggan asoratlarda, pcritonit, pankrcatit va kuyish davridagi
Irtharlanishni kamaytirish maqgsadida ishlatiladi.

Rcoglumanni uzluksiz ravishda yuborish gipcrvolemiyaga
lib kclishi mumkin. Shu sababli uni venaga tomchilab yuboriladi.
' lining migdori va yuborish tczligi bemorning umumiy ahvoliga
in.ib individual bclgilanadi. Karaxtlikni kompleks davolashda
...gluman venaga tomchilab 400-800 ml migdorda 30-60 daqgiga
invomida yuboriladi.

Qon oYa suyulib ketganda (gematokrit ko‘rsatkichi 25TB
inn kam bo‘lganda), gemorragik diatezda (trombotsitopeniya), gon
m iiinish yyetishmovchiligida (anasarka), buyrak yyctishmov-
inligida (anuriya bilan kechadigan) og‘ir allcrgik holatlarda
>vMya etilmaydi.

Salbiy ta’sirlari kuzatilmaydi, ammo, og‘ir allcrgik
iksiyalar, pulsning tczlashishi va qon bosimining pasayishi
n/iitilishi mumkin. Bu holatlarda rcoglumanni quyish to'xtatiladi.

s nmrga tezlik bilan antigistamin, yurak-qon tomir dorilari va
eiiikosteroidlar yuboriladi.

Jelatinol. Jciatinol gisman gidrolizlangan jelalinaning 8% i
li lu/ining izotonik critmasidagi suyuqlik.

O'tkir gon yo'qotishda jclatinolni quyish birinchi soatlarda
i n /ardobida ogsillar migdorini kamaytiradi. Lekin bir kundan
. ng ulaming miqdori ko‘payadi, 5-J0 kundan keyin esa ularning

e i.ulilashishi kuzatiladi. noogsil azotning miqgdori ko‘payadi.

miiimol jigarning ogsil, uglevod va pigmentlar almashinuvidagi

'« liyutini  buzmaydi. Jelatinolning asosiy qismi siydik orqali
Lidi. 1-kuni - 40 foizi, 2-kuni 10 foizi chiqgib ketadi. Kcyingi
i.nda jelatinolning siydik tarkibida borligi aniglanmaydi, jcla-
1 va uning asosida tayyorlangan dorilaming og‘ir karaxtliklarni

» .lashdagi samaradorligi poliglukinga garaganda kamroq. Bu
mg tarkibida gon tomirlardan tez chiqib ketadigan kichik
k kular og‘irlikdagi fraksiyalar borligi bilan tushuntiriladi.
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Ishlatilishi. Jelatinol birinchi va ikkinchi darajali postge-
morragik va jarohat karaxtliklarini davolashda, bemorlami opera-
tsiyaga tayyorlashda, kuyish davridagi zaharlanishni kamaylirishda
ishlatiladi. Dori venaga. arteriyaga yuboriladi, uning miqdori
bemorning umumiy ahvoliga garab aniglanadi. Bir marta 2000 ml
gacha yuborish mumkin. O'rtacha og'irlikdagi opcratsiyalarda
jclatinolni go‘llash gemodinamika ko'rsatkichlarini mo'tadillash-
tiradi. Opcratsiya va opcratsiyadan so'ng paydo bo‘lgan karaxtlik-
larda jclatinol va boshga dorilarni qoMlash, odatda karaxtlik
holatini yo'qotadi.

Gemodcz. Gemodcz molckular og'irligi 12000 boMgan
polivinilpirrolidonning 6 foizli eritmasi bo'lib, organizm uchun
zarur bo'lgan tuzlarning fizioiogik migdorini tutadi. Gecmodez lan.i
uchun zararsiz bo'lib. uning asosiy migdori 6-8 soat ichida, qolgan
qismi esa bir kecha-kunduz davomida siydik bilan birikmalai
ko‘rinishida chigadi. Gemodez qonga quyilganda, toksinlar
(zaharlar) bilan birikmalar hosil giladi, diurezni kuchaytirishi csn
bu zaharli birikmalaming tezda chiqgib kyetishini ta’minlaydi
Dorining /aharsizlanlirish ta’siri tez kelib chigadi va hatto yubonsli
davridavoq boshlanadi. Gemodcz zaharlanish davrida uchraydigan
kapillarlar qon oqishining buzilishini mo‘tadillashtiradi
Buyraklardagi qon ogimining buzilibhi va buyrak koptokchaiaridu
fillratsiyani ko'paytirish hisobiga kuchli diuretik ta'sir ko rsatadi

Dizcnteriya, salmondlyoz, zaharlanish va dispepsiy#
kasalliklarining boshlang‘ich davrlarida gcmodczning kuchli
tozalovchi ta’siri kuzatiladi.

Jarrohlik amaliyolida yiringli kasalliklarda, jigar sirro/idtt
o'pkaning surunkali kasailiklarida, o‘tkir buyrak va jij't»
yyetishmovchiligida gemodcz juda samarali ta'sir ko'rsatib, yaxslit
natija bcradi.

Gemodcz o'tkir oshkozon-ichak kasalliklari: dizentcriyl
(ichburug'). dispcpsiya. salmoncllyoz. kuyish kasalligidil]i
zaharlanish davrining 4-5 kunlarida. chagaloglarning gemoltl
kasalligida va opcratsiyadan keyingi davrda keng qo'llaniUiii
Pcritonitlar va ichak tutilishida opcratsiyaga tayyorlash w*
opcratsiyadan keyingi davrda gemodcz keng go'llaniladi. TuH(
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dil>ablarga ko‘ra kclib chiggan o'tkir buyrak yyetishmovchiligida
ntircotoksikozda ham tavsiya ctiladi.

Gemodezning eng asosiy xususiyatlaridan biri uning
‘npillarlarda  critrotsitlarning to'xtab qolishini yo’qgolishdir.
m«modcz ogayotgan gon hajmini ko'paytiradi, umumiy va

ihalliy qon aylanishini yaxshilaydi.

Gemodczni bir kecha-kunduz bir marta yoki bir necha marta
vuhorish mumkin. chunki u antigen xususiyatiga cga cmas.

mndczning yuboriladigan migdori bcmorning yoshi va umumiy
‘ivoliga bog'lig. Kattalar uchun eng yuqori migdori 400 ml,

krak yoshidagi bolalarga 5-10 ml/kg, ular uchun eng yuqori
"i.Jdori - 70 ml, 2 yoshdan 5 yoshgacha bolalarga - 100 ml,
« oshdan 15 yoshgacha-200 ml hisobida yuboriladi.

19.2. Parenteral oziglantirish uchun dori vositalari.alari.

i".(n-ntcral oziqglantirishning asosiy vazifasi oshgozon-ichak yoMini
iMinik va funksional yyetishmovchiligidan kclib chigadigan
>dda almashinuvi buzilishlarini tiklashdir. Tanadagi bajaradigan
My faoliyatiga ko'ra. bu moddalar - azot manbalari, cnergiya
mbalari va ion-suv almashinuvini ta’minlovchi guruhlarga
linadi.

Azot manbalarini parenteral oziglantirishda ishlatishdan
*M.Mmy maqgsad hujayralar o‘z ogsillarini sintez. qilishi uchun
v uning assimilatsiyasiga crishishdir. Amaliyotda parenteral

ellantirish uchun asosan oqgsil gidrolizallari va qgisman
* nokislotalar aralashmalari ishlaliladi.
Farmakodinamikasi. Klinik kuzatishlar ko“rsatishicha, azot
ttibularini to'g’ri ishlatish ogsil, suv-tuz va modda almashinuvini
udillashtiradi. Azot moddalari jigar, oshqozon osti bezi shira
ill apparatlari faoliyatiga ijobiy ta’sir ko‘rsatadi, neyrogumoral
in|,irish omillari ishini faollaydi (buyrak usti bezining miya va
f* nlloq qisrni, oshqozon osti bezining ichki sekretsiya qismi,
i. !"iisimon bez), ular safroning suyuq gismini va bikarbonallar
*Hshini kuchaytiradi. lipopretcidlar. safro kislotalari,
| 'lipidlar va xolestcrinni kamaytiradi. Asab tizimining trofik
iiwitini yaxshilaydi.
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Ogsil gidrolizatlaridan kazein gidrolizati, gidrolizat L-103,
aminopeplid, aminokrovin va boshqgalar ishlatiladi. Gidrolizatlarni
vena tomiriga. teri ostiga, zond orgali oshqczon yoki ingichka
ichakka yuborish mumkin.

Gidrolizatlar 20-40 tomchidan yuboriladi, 1 daqgigada
yuboriladigan tomchilar soni qgancha kam bo'lsa, ularning
o'zlashtirilishi shuncha yaxshi kechadi, allergik reaksiyalar kam
uchraydi.

Ogsil gidroiizatlarini ishlatganda 0,5-2 foiz hollarda tanam
qizishi, qaltirash, tana haroratining ko‘tarilishi, ko‘ngil aynishi
qusish kuzatiladi. Karaxtlik, gemodinamikaning o‘tkir buzilishidn
yurak yyetishmovchiligida, bosh miyaga qon quyilganda, o4kn
buyrak va jigar yetishmovchiligida, tromboemboliyada kazein
gidrolizati tavsiya etilmaydi.

Encrgiya manbalari. Odam va hayvon tanasida plastik wn
energetik jarayonlar borishini ta’minlash uchun zarurdir. Plastik
jarayonlar uglevod va yog'lar oksidlanishida hosil boMadigim
energiya sarfisiz kechmaydi.

Kaloriya yetishmovchiligida tashgaridan Kkiritilayotg.in
ogsillar gisman yoki to la energiya manbayi sifatida parchalanif
ketadi. Shu jumladan oqgsil bo'Imagan energetik moddalurni
kiritish, hatto kundalik ratsionua oqsillar yeiishmayotg..n
holatlarda, shuningdek katta operatsiyalardan keyin ham kuohll
azot saqlovchi ta*sir korsaladi.

Uglcvodlar. Inson tanasidagi muhim energiya manbaidn
Glukoza parental oziglantirish uchun qulay uglevoddir. llu
monosaxarid suvda yaxshi eriydi, modda almashinuviga tc/4*
qo'shiladi. Glukoza bosh miya, eritrotsitlar, periferik
to'gimasi faoliyatini ta'minlash uchun juda zarurdir. 1U4
to'qgiinalarda glukozaga bo'lgan kundalik ehtiyoj 180 g laslikil
giladi, jarohatlarda va regeneratsiya jarayonlarida bu ehtiyu| J
baravar ko‘payadi.

Glukoza energiya manbayi sifatida yuborilganda, u s;ildl
qgoluvchi ta'siridan tashqari, yana ogsillarni ham saqglab qolisli -n
aminokislotalardan to'qima oqsillari sintezini tezlatuvchi In *«
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ko'rsatadi. Bundan lashqgari, glukoza RNK tuzilishidagi
boshlangich tarkibiy gismlardan biridir.

Glukozaning anabolik samarasi - uning insulin ajratishini
kuchaytirishi bilan bog’ligdir. Glukoza va insulinni birgalikda
yuborish aminokislotalarning ogsillarga ko'proq kirishini va kaliy,
natriy ionlarini tanada mo4adil taqgsimlanishini ta’minlaydi.
Ko'pincha glukozaning izotonik - (5%) eritmasi ishlatiladi, uning
1litri 200 kkal energiya beradi.

Gipcrglikemiya va glukozuriyaning oldini olish maqgsadida
ko'pincha har 3-5 g glukozaga 1 TB insulin go'shib yuboriladi.
(ilukoza yagona energiya manbayi sifatida ishlatilganda shuni
r'tiborga olish kcrakki, uni to'xtovsiz ishlatish jigaming ish
laoliyatiga salbiy ta’sir gilishi mumkin. glukoza jigarda albuminlar
Miitczini  pasaytiradi. Gipcrglikcmiya chaqirib uglcvodlar
I'oincostazini buzadi va oshgozon osti bezining insulin chigarish
qubiliyalini pasaytiradi.

Hujayralar va umumiy suvsizlanishda suyuqlik hajmini
i" Idirish uchun glukozaning izotonik critmalari tcri ostiga va
vhiaga kuniga 300 ml dan 2000 ml migdorda yuboriladi.

Gipertonik eritmalar esa, fagat venaga 10-15 ml dan bir
murta yoki 300 ml dan tomchilab yuboriladi.

Glukozani to‘li o'zlashtirish uchun shu bilan bir vaqtda
uning har bir g migdoriga 1TB insulin go'shib yuboriladi.

Fruktoza. Glukozadan farqli ravishda tanada insulin

liurokisiz o'zlashtiriladi.

Pediatriya amaliyolida glukozaning izotonik critmalari tana
"ivsizlanganda suyuqlik hajmini to'ldirish va energiya manbayi
Titida parenteral oziglantirish uchun ishlatiladi. 10% va 20%li
himalari dorilarni suyultirish uchun jigar kasalliklarida, turli
nnjumli kasalliklarda va zaharlanishlarda ishlatiladi. Kuniga 10-

* mg/kg hisobida venaga tomchilab yuboriladi. 40% li eritmasi
m i ostiga tushganda to'gimalar nekrozi va venaga yuborilganda
". Ini. tromboz chaqiradi.

Spirtlar. Etil spirti yuqori kaloriyaligi jihatidan glukozaga
*Higanda 1,7 marta yuqori. Ig spirt yonganda 7,1 kkal beradi.
i omgu kiritilgan spirt asosan jigarda dastlabki 5 soatda ancha tez
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oksidlanadi, u ycrda atsetil-kocnzim-A ga aylanib Krebs sikli
orgali metabolizmga uchraydi va energiya manbayi sifatida xizmat
qiladi.

Spirt energiya almashinuvi jarayoniga tezda aralashadi va
uglevod hamda yog‘laming parchalanishdan saqglaydi.

Bundan tashqari, spirtlar azot saglovchi ta’sirga ham ega
Alkogolni davolovchi miqdorlarda ishlatish jigar faoliyatiga salbiy
ta’sir koTsatmaydi.

Klinikada alkogolni quyidagi ijobiy ta’sirlari ahamiyatga
ega: tinchlantiruvchi va og‘rig qoldiruvchi, yurak-qon tomirlai
tizimini quvvatlantiruvchi va arterial bosimni ko‘taruvchi va siydik
haydovchi xususiyatlari shular qatoriga kiradi

Tananing energiyaga bo'‘lgan ehtiyojini qondirish maqgsadid.i
spirtlar gidrolizatlar, aminokisiotalar va boshqga suyuqliklar bilan
birgalikda ishlatiladi (1 g spirt 1 kg tana og‘irligi hisobidan
yuboriladi).

Poliollar. Keyingi vyillarda energiya manbai sifatida ko‘p
atomli spirtlar (poliollar) - sorbit va ksilit ishlatilmogda.

Sorbit ko‘p atomli spirt, jigarda fruktozaga aylanadi wv.i
glikogen holida to‘planadi. Ksilit esa besh atomli spirt,
glukozaning metaboliti hisoblanadi.

Spirtlarning monosaxaridlardan afzailigi shundaki, uini
yuqori energiya gimmaliga ega va poliol eritmalarim
aminokisiotalar critmalari bilan birgalikda sterilizatsiya gilish
mumkin, chunki uglevodlardan fargli o‘laroq aminokisiotalar bilan
munosabatga kirishmavdi. Ular qon tomirlar devorini «kaw
qitiglaydi va ularni gipertonik eritma holida kiritish mumkin
Poliollar vitamin saqglovchi xususiyatga ega. aynigsa B-guruhidafi
vitaminlarni parchalanishdan saqglaydi. Venaga yuborilganda 20
35% migdori siydik orgali chiqgib ketadi.

Sorbit kukun holida va 20% li stcril tayyor eritm*
ko'rinishida chigadi. Klinik maqgsadlarda dori natriy xloridnmu
izotonik eritmasida eritiladi. Parenteral oziglantirish magsadhl»
dori izotonik eritma holida kuniga 500-1000 ml dan Kkiritilmll
Aynigsa uglevod almashinuvi buzilgan bemorlarda (dial hi
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rticroskleroz), shuningdck, oshqozon osti bezi patologiyasi boigan
' «xmmorlarda yaxshi samara beradi.

19.3. Qonning suv-mincral, tuzlar va kislota-ishqor mu-
"fanatini korreksiyalovchi dori vositalari

Laktasol - izotonik, mo‘tadillashtirilgan, mineral bufcrli eritma.
i»1i qon zardobi asosiy kationlarining fiziologik aralashmasidir.

l.aktat - tuzli critmalaming terapevtik samaradorligi karaxt-
iikda, buzilgan suv-elcktrolit muvozanatini to‘g'rilashda, har xii
tiUologik holatlarda buzilgan qgonning kislota-asos muhitini
"m ti rilashda, yo'qgotilgan qonda eritma yctarli migdorda ishiatilgan
diuroitda gon tomirlar bo‘shlig‘ini to'ldirish, gonning reologik
*HMisiyatini yaxshilash bilan, mikrotsirkulatsiyani yaxshilash,
imrczni  ko'paytirish va buyrak faoliyatini yaxshilash bilan
'mar. liqdir.

Laktosol hujayradan tashqgari suyuqlikning kamayishi yoki
mvM/lik bilan kechadigan o'tkir sirkular buzilishlarda, travmatik,
-k (gemorragik. operatsiyada va operatsiyadan so'ng
M/ntiladigan karaxtlikda), peritonitda, ichak tutilishida, turli
| nicyalarda, shuningdek, metabolitik atsidozlarda ishlatiladi.

Laktosol alkaloz holatida (aynigsa uning og‘ir ko’rinishida),
*p migdorda suyuglik kiritish taqiglangan vaziyatlarda bosh

Hgining yopiq jarohallari, bosh miya ichki bosimi ko'tarilishi,
mrk faoliyati susayganda va o'pka shishida tavsiya etilmaydi.

Laktosol kuyish kasalligining hamma darajalarida ishlatiladi.
.Kiosol venaga tomchilab va uzluksiz yuboriladi. Jarohat

| H.ivtligining yengil ko‘rinishlarida laktosol 2-3 / migdorda, og'ir
eldilurida esa qon, poliglukin, reopoliglukin, protein bilan
m jilikda 1-2 / miqdorda ishlatiladi.

Bolalarga venaga tomchilab, og‘ir holatlarda uzluksiz
. ihnriladi va tomchilab yuborishga o‘tiladi.

Bolalarga kuniga 10-25 ml/kg migdor hisobida tavsiya etiladi.

Laktosol ishlatilganda ba’zan tana haroratini ko'tarilishi,
~iniiish kabi salbiy ta’sirlar kuzatilishi mumkin.

Trisamin - bufer moddadir. Trisamin tanaga kiritilganda
silnrod ionlari miqdorini kamaytiradi va asidozni yo'gotadi.
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Natriy gidrokarbonatdan farqgli oiaroq, trisamin qonda CO02 ni
ko‘paytirmaydi. Dori hujayra qobig'idan yaxshi o4adi, shu sababli
u hujayra ichidagi asidozni ham yo'qotadi. Shuningdek, osmotik vn
diurclik ta’sirga ham cga.

Trisamin buyraklar orqali o'zgarmagan ko‘rinishda chiqif
kctadi.

Trisamin mctabolitik asidozlar bilan kechadigan o‘tkir wn
surunkali kasalliklarda, karaxtlikda, ko‘p miqdorda qon quyishdn
pcritonitda, o'tkir pankrealitda va boshga klinik holatlarda ishlali
ladi. Trisamin rcanimatsiyada opcratsiyadan so‘'nggi asido/m
zudiik bilan yo'qotishda ishlatiladi. Asidozni kamaytiruvchi wn
gipoglikecmik ta’sir koTsatuvchi modda sifatida trisamin diabciit
asidozni davolashda, shuningdek. salitsilatlar. butadion, barbilumi
kislotasi hosilalaridan zaharlanishni davolashda ham ishlatiimK
(osmodiuretik va siydikni ishgorlovchi ta'siri  bu zahuili
moddalarning organizmdan tez chiqib kyctishiga olib keladi).

Trisamin venaga 3,66% li critma ko'rinishida yuborilmli
Og‘iz orqgali gabul qilinganda ichakka boshatuvchi ta vi
ko'rsatadi. Eritmaning o'rtacha miqdori 60 kg vazndagi bcTtorn*
500 ml va bir dagiqada 120 tomchidan venaga yuboriliuli
Trisaminni yuborish nafas buzilishiga, gonda gand, natriy va kally
miqgdorining kamayishiga olib keladi.

Pediatriya amaliyotida trisamin asidozga qarshi kurashishd.i v*
diurezni ko'paytirishda ishlatiladi. Venaga tomchilab har 1 E
vaznga 1,5 g hisobida kislota-ishqor muvozanati ko‘rsatkichliiniM
nazorat qilgan holda yuboriladi.

Buyraklar faoliyati buzilganda trisaminni tavsiya yctidt
tagiglanadi. Bunday holatda og’ir giperkaliyemiya kuzatih«l<*
mumkin. Trisaminning miqdori ko'payib ketganda nafas bu/ilidli
(to‘xtab-to‘xtab nafas olish), gipokaliyemiya, gipotoniya, kHUL»!
aynishi. qusish kuzatiladi.

Natriy gidrokarbonat - og'ir atsidoz bilan kechadigan in«|
kasalliklarda ishlatiladi (diabet, vugumli kasalliklar va b.). Anuu]|
sifatida keng qo'llaniladi, shuningdek. antiaritmik modda silul
ham ishlatiladi.
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Mctaboiik asidozni to'g”ilash maqgsadida nairiy gidrokar-
bonat ichish uchun yoki venaga tomchilab 4% li eritmasi
yuboriladi. Asidozning og'ir ko‘rinishida 3,5% ii crilmasi 50-100
ml migdorda venaga yuboriladi. Shuningdek, 4,5% li eritmasi ham
ishlatiladi, o‘tkir og‘ir kechayotgan atsidozlarda - 8.4% li eritmasi
NO—00 ml miqdorda ishlatiladi. Davolash jarayonida qonning
kislota-ishqor muhitini kuzatib borish zarur.

Pcdiatriyada nairiy gidrokarbonatning 4% va 8.4% li
mlitmalari mctaboiik asidozni to'g'rilash uchun 6 mmol/kg hisobida
ishlatiladi, chela tug'ilgan bolalarda esa 2 barobar ko'proq
migdorda ishlatiladi. Natriy gidrokarbonatni uzoq vaqt kiritish
slitaha yo'qolishi, ko'ngil aynishi, qusish, qorin sohasida og’riq,
u /ovtalanish. bosh og”rig'i, tirishish bilan kechadigan alkalozga
ulib kclishi mumkin.
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20-bob. Mctabolizmga ta’sir giluvchi dori vositalarining
klinik va farmakologik tavsifi

Vitaminlar - organizmda kcchayotgan biokimyoviy va
boshgaruv jarayonlarida ishtirok ctuvchi turli kimyoviy tuzilishga
ega bo'lgan ekzogcn moddalardir. Ko'pgina vitaminlar
kofermcntlar larkibiga kiradi va apofcrmcntlar bilan birikadi
hamda turli fcrmentlar hosil qilib modda almashinuvida ishtirok
vctadi. Ba’/ilari (masalan. D vitamini) gormonlarga o’xshaydi
Amaliyolda vitamin saglovchi o'simliklar ekstrakti, sintctik don
shakllari yoki ularning kofaktorlari ham ishlatiladi.

Vitamin dorilari o’rin bosuvchi davolashda yoki organizm-
da vitamin yyctishmasligidan kclib chiggan holatlarda metabo-
lizmni korrcksiya qilish maqgsadida ishlatiladi.

Vitamin yyctishmovchiligining sababiari:

1 Organizmga vitaminlar  yoki ogsillaming  yyctarli
tushmasligi.

2. K. B guruhdagi vilaminlarni ishlab chiqaradigan ichiik
florasining yyetishmasligi.

3. Ichakka safro suyuqlig‘ini tushmay qolishi (mcxamk
to‘siq, o't yoil'ari bilib qolishi, xolestatik gepatit) yog'di
crivdigan J1, K, E va D vitaminlari so‘rilishining buzilishit>«
sabab bo'ladi.

4. Vitaminlaming ichakdan so'rilishi buzilishi (yaruli
nckrotik cntcrokoiit. kam so'rilish sindromi).

5. Jigar va buyrak kasalliklarida vitaminlaming t%"
mctabolitlarini kam hosil bo'lishi.

6. Vitamin almashinuvining irsiy buzilishlari.

7. Vilaminlarga organizm ehtiyojining ortishi (yuqumlt
kasalliklar. asiiksiya, balog‘atga yctish davri, homiladoilik
cmizish davri va boshqgalar).

Vitamin dorilari:

1 Yog'da (1. D, E. K) criydigan;

2. Suvda (C. P. B, B2 B-. B5 B6, B|2 Bs va boshqul
criydigan turlarga boiinadi.
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20.1. Yog'‘da criydigan vitaminlar

A - vitamin (akscroftol). Bu guruh (rctinoid)larga:

1) retinol va Ai vitamini. 3- degidrorctinol (A| va b.);

2) retinol;

3) retinol kislotasi kiradi.

Farmakodinamikasi. A’zolarda maxsus sitozin qurilmalari
m|. bular retinolni saqglash va uni bog‘lab oluvchi maxsus ogsil
*Inn bog‘laydi. Hosil bo'lgan komplcks yadroga kiradi va gcnlar

ru-ssiyasini yuzaga keltiradi. shu yo‘l bilan ogsil (ferment) sin®
miu yoki to‘qimalar komponentlari hosil bo‘lishini boshqgaradi.

Organizmda har bir retinoid o‘z vazifasini bajaradi. Masalan,
«unol - to'gimaiar takomillashuvini, o‘sishini va ko'payish
" uyonini boshqaradi.

Retinol kislota - epitcliyning takomillashuviga, kalsitriol

lain sczuvchi qurilmalarni faollaydi; retinol esa ko‘z to'rsimon
m |usining normal faolligi uchun zarur (20.1-shakl).

«

20. 1-shakL Ko‘ruv purpurasi hosil bo‘lishining asosiy
bosqgichlari.
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Farmakologik ta’sirlari

1) Mukopoiisaxaridlar (xondroitin sulfat kislota va
stillbglikanlar) - birikliruvchi to'qgima, toglaylar, suyak, gialuron
kislola - hujayralararo asosiy rnodda; gcparin larkibiga kiruvchi
fosfoadcnozin  fosfosulfatni  faollovchi  fcrmentlar  sintezini
yaxshilaydi;

2) mushak ogsilini yaxshilovchi; DNK tarkibiga fosfallar va
timidinning kirishini; RNK. tarkibiga prolin va uridin kirishim
lipolizni falajlaydigan /1|. /1?. B va C somolidinlar sintezini
yaxshilaydi;

3) gon glikoproieidlari (ar makroglobulinlar); mitoxondriy
va lizosomalar tarkibiga kiruvchi glikoprolcinlar tarkibip.it
kiruvchi poiipcptidlarning glikozidlanishini faollashtiradi;

4) jinsiy gormonlar, interferon, A-immunoglobulm.
lizotsimlar sintezini yaxshilaydi;

5) cpitcliy to'gimasining muddatidan oldin kcratinlanishim
boshqgaruvchi fcrmcnllarni faollaydi;

6) D vilamini faol mclaboliti - kalsitriolning sezuvclil
qurilmalarni faollaydi:

7) Tunda ko'rish uchun zarur rodopsin sintezini faollaydi.

Farmakokinctikasi. Ovgat moddalari (tuxum sarig'L
saryog') va dori shakllarida efir ko’rinishidagi A vitamim
o'/lashtirilishi oshqozon osti bc/.idan va ingichka ichak shilln|
pardasidan chiquvchi maxsus gidrolazalar ishtirokida kcchadi ft
yoshgacha ho'lgan bolalarda bu fcrmcntlar kam faollikda bo'linli
Normal so'rilishi uchun ovqgat tarkibida yctarli migdorda yogi*»
va safro suyuqlig'i bo'lishi shall. A vilaminining biologjl
o'zlasluirilishi 12%ga yaqin. Ichak cpilcliysiga lushgan vitamift
palmitin kislola cliriga aylanadi va shu ko’rinishda qonga o'nt.li
Mushakdan asctal retinol koTinishida so'riladi.

Qonda vitamin A maxsus oqsil bilan birikadi. Qon oqiill
bilan bog'lanmagan vitamin A zaharli hisoblanadi. Hosil bo‘ly«t
kompleks (vitamin A-* rclinolni bog’lovchi ogsil) iranspu
ogsili bilan birikadi (buvrakdan ajralib chiqgishiga to'sgml
qgiluvchi shakli). To’gimaiarda o‘zlashtirilishi uchun vitamin
yuqoridagi bog'lardan ajralib chigadi. Ortigcha vitamin A jigm
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palmitin kislola efiri ko'rinishida to’planadi. Jigardagi vitamin Ji
Jaxirasi 20 mkg/g to'gima hisobida (chagaloqlarda). katlalarda
270 mkg/g bo'lganda /.axira yetarli deb hisoblanadi.

Qondagi uning migdoriga garab jigardagi /axira to'g'risida
xnlosa chiqarish mumkin: gondagi miqdori 10 mkg/dl bo'lsa,
gipovitaminoz. belgisi hisoblanadi. Normal lug'iluan chaqgalogdagi
vitamin A zaxirasi 2-3 oyga yetadi.

Vitamin /1 jigarda faol metabolitga. so'ngra esa nofaol
mclabolitga aylanib, buyraklar va ichaklar orqali chigib kyetadi.

Ichakdan jigarga qayta so'rilishi mumkin. Chiqib kyetishi
ekin kcchadi: 26 kun davomida kiritilgan migdoming 84% chiqib
ulguradi. Qayta yuborilganda lo'planish xavfi yuqori.

O’zaro ta’siri. Vitamin D vitamin A ning sinergisli hisob-
liinadi. Vitamin D bilan birga tavsiya etiladi. Gcmeralopaliyani
Jitvolashda riboflavin, nikotin kislota bilan birga yuboriladi.

Xolestiramin, faollangan ko’mir vitamin D so'rilishini
loiinaytiradi.

Salbiy ta’sirlari. Salbiy ta'siri vitamin migdori oshib
kyetishi bilan tushunliriladi. O'tkir /aharlanish talvasa. ['alajlik
lo'rinishida kcchadi. Surunkali zaharlanganda miya ichki bosimi
Hindi (bosh og‘rishi, bosh avlanishi. ko'ngil avnishi. gayt qilish.
t.i'rishning bul/.ilishi) simptomlari bilan kcchadi. Qon ginilishi.
im |)alo- va nefrotoksik simptomlar ku/atiladi.

Asoratlarni davolash uchun mannit (miya ichki bosimini
p»4«ytiruvchi), glyukokortikoidlar (vitamin A mctaboli/mini
n/lushtiradi), E vilamini (mcmbranalar o'tkazuvchanligini
i nmaytiruvchi) va vikasol tavsiya etiladi.

Teratogen xavfi kuchli bo‘lganligi uchun homiladorlikdan
ililm yoki homiladorlik davrida vitamin A tavsiya clilmaydi.

Ishlatilishi. 1) Gipovitaminozning oldini olish. Gipovita-
mlnozga quyidagi simptomlariga qarab (ishtahaning yo'qolishi.

euslidan orgada golish. turli kasalliklarga chalinuvchanlik.
iluningizm belgilari, shillig pardalarda yara paydo bo'lishi va
i Hidagi A vitamini migdoriga) tashxis qo‘yish mumkin;
2) yuqumli kasalliklar (C vitamini bilan birga beriladi);
3) raxit (D vitamini bilan);
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4) psoriaz, dermatitlar va boshqa teri kasalliklari.

Vitamin /1 ning teri kasalliklarini davolashda ishlatiladigan
maxsus dorilari: Tizagon (etretinat) va Roakutan (izotrctinoin)
bo'lib, bular retinolga nisbatan faolrog hisoblanadi.

1) vitamini. llozirgi kunda D vitamini faolligiga ega
bo'lgan 7 ta biologik moddalar (sekosteroidlar) aniq. Bulardan
tibbiyot amalivotida D2 crgokallsiferol ishlatiladi. Ultrabinafsha
nurlar ta'sirida kun davomida 1-2 XBda D3 vitamini
(xolckalsiferol) hosil boMadi.

Kalsidiol, kalsiysitrol nomli D vitamini faoligiga ega mod-
dalar sintez qilingan. Balig moyi ham D vitamin faolligiga ega.

Farmakodinamikasi. D2 va D3 vitaminlari farmakologik
faol moddadir. Organizmda ularning buyrakda hosil bo‘ladigan
metabolitlari - 1,25 (OH)2D; 24.25 (OH)2 D va b. D vitaminining
bu metabolitlari maxsus sezuvchi qurilmalar orgali hujayra
sitoplazma retseptorlari bilan birikib, hujayra yadrosiga Kkiradi,
genlarni  deprcssiyalab, maxsus kalsiyni biriktiruvchi  ogsil
sintezini faollaydi va nospetsifik (ishqoriy fosfataza, kollagcn,
kalbidinlar va boshqalar) ogsillar sintezini yaxshilaydi, ya’'ni I)
vitamin ogsil almashinuvi orqali fosfor-kalsiy almashinuvign
aralashadi.

Farmakologik ta’sirlari

A. D vitaminini ta’siri ostida ingichka ichak shillui
pardasida ko‘payadi:

1 Kalsiyni bogMovchi va kalsiy, magniy va fosfoml
biriktiruvchi, nomi aniglanmagan maxsus oqsil sintezi oshadi v*
bu kalsiy, magniy, fosforning ichakdan qonga so'rilishml
yaxshilaydi.

2. Ichak bo‘shlig‘ida kalsiyni ushlab goluvchi ishqorll
fosfataza sintezini yaxshilaydi.

3. Organizmdagi (qondagi) orligcha kalsiyni ushluh
goluvchi kalbidinlar sintezini yaxshilaydi.

B. D vitamini ta’sirida suyaklarda:

1 Suyaklanish uchun zarur boMgan osteokalsin n{M
sintezini ko'paytiradi.
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2. Suyakning o’sish /.onasida kalsiyni qondan ushlab
loluvchi ishqoriy fosfataza sintczi kuchayadi.

3. Fosfor - kalsiy tuzlari to'playdigan yetilmagan kollagen
mtczini yaxshilaydi.

4. Diafizlarda cruvchan sitrat tuzlari hosil boiishi hisobiga
K.tlsiyni so‘rib olishni yaxshilaydi.

D. I) vitamini ta’sirida huyrak kanalchalari cpitcliysida:

1. Proksimal kanalcha bo'shlig'idan Kkalsiyning gayta
"'rilishini ta'minlaydigan oqsil sintczi.

2. Kanalcha bo'shligidan ogsilni ushlovchi ishgoriy
toifataza sintczi.

3. Fosfor, karnitin, sitratlar, aminokislotalar va natriyning
I<tyia so‘rilishini ta’minlovchi nomi aniglanmagan ogsil sintezini
| m haytiradi.

E. Tircotropin gormoni va interleykin | sekretsiyasi
payadi; gamma-globulinlar va interleykin Il hosil boiishi
imayadi; immunitet boshgaruvida ham ishtirok ycladi.

Farmakokinctikasi. D vitamini ingichka ichakning distal
nuda so'riladi. lining biologik o’z.lashtirilishi uchun safro va
c katta ahamiyatga ega. Biologik o'zlashtirilishi o'rtacha 60-
I"n ni tashkil giladi.

D2vitamini dori shakllarining so’rilishi uchun ichakda safro
»yog’ning boiishi shart cmas. Qonda D vitamini alfa-globulin
Ilni bogiangan holda boiadi. bu bogianish uni jigarda

i'.m hiilanishdan va buyrak orqali chiqib kyctishidan saqlavdi.

1) vitamini hamma to'gimalarga yaxshi kiradi, biroq jigarda
i" piog spirt va maxsus oqgsil bilan birikkan holda saqglanadi,

/K boiganda jigardan gonga lushadi.

)2 vitamini va kalsitriol yoidoshdan yomon. kalsidiol esa
e-iii o‘tadi, uning homila gonidagi migdori ona qonidagi

I'loriga teng boiadi. Homila buyragida Kkalsiy triolga
« limshi aniqg emas.

1) vitamini jigarda 25-gidroksilazalar la'sirida metabo-
i| .i uchrab 25-gidroksixolckaltsifcrolga (kalsidiol)ga aylanadi.
mi uning transport ko'rinishi boiib, gonda u maxsus lashuvchi
i»il bilan birikadi. Proksimal kanalchalarda alla-gidroksilazalar
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ta’sirida dikalsidioldan 100-1000 marta faolroq 1,25
digidroksixolckalsifcrol (kalsitriol) hosil boMadi. Bu ishchi T)
vitamini gonda maxsus globulin bilan birikib nishon - a’zolargn
yctkaziladi. Alfa-gidroksilazalar paratgormon, somatotropin
gormoni. C, I£, Bo-vitaminlari va boshga moddalar bilan
faollanadi. 1,25-digidroksixolekalsiferoldan tashqari, 1)
vitaminining yana quyidagi fao! shakllari: 24,25 (OH)j D; 25,26
(Ollfe; 1.24.25 (OH)3 D vitaminlari topilgan, ammo bularninp,
biologik ahamiyati o'rganilmagan.

Jigar, buyrak kasalliklarida D vitaminining yugoridagi faol
shakllarining hosil bo‘lishi buziladi va D gipovitaminozga olib
kcladi. Bu holatlarda maxsus faollikni talab qilmaydigan 1)
vitamini dorilari ishlatiladi. 24-48 soat davomida Kiritilgun
migdorning 30% safro ishtirokida ichakka ajralib chigadi. Ichakki
tushgan D vitamini gisman qayta so'riladi. 1-2 kun davomido
siydik bilan 1-2% D vitamini ajraladi.

D vitaminining yarim chiqib kyetish vaqti 18-31 kundan ko p
roq. sintctik dorilarda csa bu vaqt taxminan 10-12 soatga teng.

O’zaro ta’siri. D vitamini ishlatilganda ayrim vaqtda uninji
tcrapcvtik samaradorligini ta’minlaydigan va gipervitaminoznmii
oldini oladigan A, E vitaminlari, askorbin va pantotenat kislou
holidagi tiamin, riboflavin, piridoksin, magniy preparatlari kiritidi
tavsiya ctiladi.

Uzoq vaqt glukokortikoidlar olayotgan bemorlauU
ostcoporozni kamaytirish uchun kalsiytriol ishlatiladi.

Tutganogni davolash magsadida uzoq vaqt fenobarbil»i
yoki difcnin olayotgan bcmorlarga gipovitaminozning oldini oh«lt
uchun D vitamini yuborish tavsiya etiladi.

Salbiy ta’sirlari. D vitamini katta migdorlarda yuborilgttM
da gipcrvitaminoz bclgilari kuzatiladi. Sunday holatda bemonLi I»
vitaminining ichakdan ko‘p so‘rilishi va suyaklarning kalsiyu/i-
lanishi kuzatiladi, buning natijasida qonda kalsiy migdorminM
ko'payishi va yumshoqg to'qimalarni. qon tomirlar devori, yui»|
gopqogqgchalarining kalsiylanishi (to'planishi) kuzatiladi.

Bir vaqtning o'zida sof holdagi kislorod radikallari ko'pm
yadi. Bu o'z navbatida hujayra va hujayra ichidagi organcllul”™i
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n’tkazuvchanligini buzadi, xususan kaliy va magniv transports
buziladi, natijada yurak gisqarish Caoliyatining yomonlashuviga,
mikrosklerozlar va aritmiya paydo bo’lishiga sabab bo’ladi.
lil.osomal fcrmentlar ajralib chigishi kuchayishi natijasida jigar
\'it buyraklar hujayralarining faoliyati buziladi.

D gipcrvitaminozning 3 darajasi farq gilinadi:

i. Yycngil darajasida: ishtaha yo’qoladi, tcrlash,
qo’zg’aluvchanlik, uyqu buzilishi, tana og'irligining ko’payishi.
So'lkovich sinamasi (+++) bclgilari kuzatiladi.

Il. O’rtacha og’irliqdagi darajasida ishtaha yo’qolishi,
wiqti-vaqti bilan qayt gilish. tana og’irligining kamayishi. qonda
htlsiy va sitratlar migdorining ortishi, fosfor, magniy migdorining
Uinayishi kuzatiladi. So’lkovich sinamasi (-H-++).

Ill. Og‘ir darajasida: ko’p gayt gilish, tana og’irligining
iiticha kamayishi, qonda kuchli biokimyoviy o'zgarishlar,
pncvmoniya, piycloncfrit. miokardit, pankreatit va boshqga
nnoratlar go’shiladi.

Davolash:

1. Zaharlanishning ycngil shaklida vazelin moyi (suril-
Mtagan D vitaminining ichakdan so’rilishini kamaytiradi), W;
gititmin (hujayra membranasini mustahkamlaydi), A vitamini
(liturin  hosil bo’lishini ko’paytiradi. kalsiyning to'gimalarga
mitshini kamaytiradi). furosemid (siydik orqali kalsiy ajralib
higishini ko’paytiradi), asparkam yoki panangin (kaliy, magniyni
in’ldiradi) tavsiya ctiladi.

2. Zaharlanishning o’rlacha og’irligida yuqorida sanab
>tilgan dorilarni iloji boricha parenteral yuborish kerak bo’ladi;
tuipamil (to’gimalarga kalsiy to’planishini susaytiradi), ksidifon
tilsiy  hosil bo’lishini kamaytiradi, hujayra qobig’ini
nustahkamlaydi), fenobarbital (D vitamini jigarda faolsiz
driiibolitlarga o’tishini tezlashtiradi).

3. Zaharlanishning og’ir darajasida yuqorida aytilgan
i iilar va quyidagi dorilar fagat parenteral yo‘1bilan yuboriladi:
lukokortikoidlar (kalsiyni ichakdan so’rilishini kamaytiradi),

lishini kamaytiradi, D vitaminining jigarda faolsiz
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mctabolitlarga o'lishini tczlashtiradi, 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 go'shimcha ovgat olayotganligini
c'tiborda tutish zarur, aks holda bolaning zaharlanish xavfi ortadi.

Asfiksiyaning og'ir darajasi bilan chala yoki normal
tug'ilgan chagaloglarga (bularda jigar va buyrak ferment tizimi
yetarli faollikka cga emas), jigar va buyrak kasalliklari bor
bolalarga, birlamchi yoki ikkilamchi oldini olish maqgsadida D
vitaminining sintetik dori shakllarini berish tavsiya etiladi.

2. D vitamini davolash maqgsadida individual migdorlanadi.h
davolash sutkasiga 5000 ME migdordan boshlanadi.

Organizmning D vitamini bilan to'yinganlik darajasini
(somatik va ruhiy status bilan lug‘ilishning rentgen tekshiruvi) va
laboratoriya ko‘rsatkichlari (SoMkovich sinamasi; gonda ishqoriv
fosfataza faolligi: gonda kalsiy. fosfor, ostcokalsiy va D vitamini
metabolitlarini aniglash) yo‘li bilan nazorat qilinadi. D vitamini
bilan albatta kalsiy dorilari ham beriladi. D vitamini dorisini
gipovitaminozga olib kelgan sabablardan kelib chiggan holtln
tanlanadi.

D vitaminini davolash magsadida quyidagi kasalliklarda
raxit; Eankon sindroinida. | va Il tipdagi D vitaminiga chidamb
raxitda kalsiytriol yoki oksidevit; Prader kasalligida fagat kakn
riol; suyaklar singanda. ostcomiyclitlarda, teri silida ishlatiladi

E vitamini 8 ta lokoferollar, E vitamini faollikka (aynuptt
alfa-tokoferol) ega.

Farmakodinainikasi. E vitamini giston  bo‘lmai>m
xromosomalar protcinlari bilan o’zaro ta’sir qilib, gcnlui
ekspressiyasini boshqaradi va ogsil va gen sintczini boshqaraili
Bundan tashqgari. u to’yinmagan moy kislotalari peroksidlari Ini
bog'lanib. moylarning peroksid oksidlanishini susaytiradi.

1. Alfa-tokoferol ta sirida suyaklarda va teri osli )
gatlamida kollagen sintczini; mushaklarda gisqarish ogsillaii
shilliq gavatlar va yo'ldosh ogsillari sintczini; jigar ferment!

378

VWWWW.Ziyouz.com kutubxonesi


http://www.ziyouz.com

Gcutininfosfokinazalar;  vazoprcssinazalar va  gonadotropin
rormonlari sintczini nazorat qiladi.

2. Shuningdek, gemoglobin. mioglobin, sitoxrom (R-450,
otoxrom-S-reduktazalar) sintczini hamda KO enzim-Q, miozin -
NIF-azalar, kalsiy ATF-aza. katalazalar va peroksidazalar
untczini nazorat qiladi. E vitamini gem sintezini ko‘paytirib
utropoczni faollavdi.

3. Hujayra va hujayra ichidagi membranalarda yog'lami
rioksidlash  yo'li bilan parchalanishini kamaytirib -
mlioksidantlik ta’sirini ko'rsatadi.

Farmakokinctikasi. E vitamini sirka va kaxrabo kislotalari
itn ko'rinishida mushakka yuboriladi. To'gima yoki ichaklarda
ulrolizlangach o‘zlashtiriladi.

Ingichka ichak o'rta qismida safro va yogiar. maxsus
e insport mexanizmlari ishtirokida so'riladi.

E vitamini avval limfaga. so‘ngra esa gonga so'riladi.
~viiliga  xilomikronlar, so'ngra csa juda kam galinlikdagi
iHiprotcidlar tarkibida gonda aylanib yuradi. Alfa-tokoferol

gimalarga tushgach hujayra ichiga kiradi.

Ko‘p qgismi yog' to'gimasida, jigarda. mushaklarda.

/ning to‘r pardasida to'planadi. Yo'ldoshdan alfa-tokoferol
*in o’tadi. E vitamini xinon tuzilishidagi birikmalar ko'rinishda
iiibolillarga aylanadi. Safro ishtirokida ichakka ajraladi. u
*iln gisman gonga qayta so'riladi. Tokofcrol kislota va uning
«MLa-lakton glukuronidlari ko'rinishida siydik orgali
Mt|nriladi.

E vitamini sekinlik bilan ajralib (aynigsa chala tug‘ilgan
li.inloglarda) chigqanligi sababli to'planib qolish xavfi bor.

O’zaro ta’'siri. Nostcroid va steroid yallig'lanishga qarshi
iilur bilan E vitamini yaxshi natija beradi. Alfa-tokoferolni A.
« iinminilari va yurak glikozidlari bilan ishlatish yaxshi samara

nil. ulardan zaharlanishni kamaytiradi.

Salbiy ta’sirlari. Gipervitaminoz quyidagilarga bog'liq:

I. Ncytrofillar va boshga fagotsitlarda moylarning sofg
itknllanishi buzilishi bilan.
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2. Neytrofillar, trombotsitlar, ichak epitcliysida, jigar va
buyrak hujayralarida to‘g‘ridan-to'g‘ri zaharlovchi ta'siriga.

3. K vitaminiga bogMiq boiib, karboksilazalar faolligim
susaytirish bilan.

Alfa-tokoferoldan zaharlanish quyidagi kasalliklar: sepsis,
nekrozli cnterokolit, gepatomegaliya, giperbilirubinemiy.i
(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, assil belgilari ko‘rinishida kechishi rnumkin.

Ishlatilishi. E vitamini bilan to'gimalar to'yinishini uning
gondagi miqgdorini aniglash (normada 21-22 mk mol//) bilan
nazorat qilinadi. Eritrotsitlar membranasida E vitamini faol
ko'rinishda bo‘ladi, shu sababli eritrotsitlami vodorod
peroksidning 0,12% eritmasida gcmolizlanish (normada 10%
eritrotsitlar gemolizga uchraydi) gobiliyatini aniglash yo4i bilan
alfa-tokoferolning faol qgismini aniglash rnumkin. Gipovitami
nozni yana bir ko'rsatkichi zardobdagi alfa-tokoferolning quit
plazmasidagi umumiy moylarga nisbati (normada 0,8 mg/g),
keyingisi - klinik belgilar tavsifi.

Alfa-tokoferolning ishlatilishi.

1. Kislorod va temir dorilari olayotgan chala tug'ilguh
chagaloqglar. Bular sofholdagi kislorod radikallari hosil boMishm)
ko‘paytiradi va E vitaminini ichakdan so’rilishini kamaytirmlt
Bundan tashqari, alfa-tokoferol temirning gemga kirishi uchuit
kerak.

2. Giperbilirubinemiya (bilirubin metabolizmini faollash uchinu

3. Gemolitik (eritrotsitlar membranasi butunligini saqglttA
uchun) yoki gipoxrom (gemoglobin sintezini faollash uchun)
kamqonliklarda.

4. Sklerema va skleredemada (teri osti yog' gavatida mov nimei
shinuvini va uning tarkibidagi kollagcnni kuchaytirish magsadida)

5. Gipotrofiya, miokard distrofivasida, raxitda, miop»u>*
larda (kollagen sintezini, gisgarish ogsillari sintezini yaxslnl»»|
uchun).
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6. Bcpushllikda (gonadotropinlar va yo‘ldosh ogsillari
sintezini kuchaytirish uchun).

20.2. Suvda criydigan vitaminlar

C vitamini, bu birikmaiarga Cj (askorbinat kislota), C=2
(pcntaoksiflavon) kiradi, ular sitrus o‘simliklarida topilgan. Bu
Mtaminlar guruhi skorbut xastaligini yo'gotadi. Shuning uchun
untetik askorbinat kislolaga nisbatan tabiiy ckstraktlari
luydaliroqdir.

Farmakokinctikasi va ta’sir mexani/.mi. So‘rilish og‘iz
ixi'shlig'ida boshlanadi, Ickin u sust boMadi. Faol soTilish CSa
mgichka ichakda boshlanib, wunga glukozaning ntc'yordagi
miqdorda bo’'lishi yordam bcradi. Pcptik yara, qabziyat, ich
fevctishi, ichakda gijjalar ko'payishi. aynigsa lyamblioz
>Mtuninning so'rilishini buzadi.

Qondagi eng yuqori migdori dori ichilgandan 4 soat keyin
1w/Hga keladi. gon zardobidan leykotsitlarga va boshqga a’zolarga

nidi. Kichik yoshli bolalarda kattalarga nisbatan ko‘p boiadi,
nligcha miqgdori Icykotsillar, miya va tcstikulalarda (zaxira
*" linishida) saglanadi.

Tanada askorbinat kislota degidroaskorbat kislotaga (zaxira
' mrinishi), dezoksiaskorbat. dikclogulon va oksalat kislotalariga
ivlinib. siydik orgali chiqariladi. Tana askorbinat kislota

eidroaskorbinat kislota bilan oksidlanish-gaytarilish tizimini
1ulema) lashkil qilib, FT ionlarini lashishda ishtirok yctadi, ya’ni

gmialar nafas olishida ishtirok ctib. fcrmentlar faolligini
I'-.ligarib turadi; temir so‘rilishida ishtirok ctib temirning gemga
' usliida va uni gemda ikki valentli ko'rinishda saqlashda. folal
* leiragidrofolat kislotalarining gaytarilgan ko‘rinishida saqlab
niidida ishtirok yetadi.

C vitamin Krebs siklida glukoza va pirouzum kislotasi
"i.ibolizmini yaxshilab, katcxolaminlar faolligini yaxshilab

i 1ndlanishdan saqglab), ularning sintezini kuchaytiradi.

Askorbinat kislota ogsil. kollagcn, tcri. shilliq parda. tog'ay,
m.ik, tishlar sintezini. hujayralararo modda gialuron kislota

* Miiylarini  yaxshilab, tomir devorining mustahkamligini,
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antilclolar, interferon sinlezini nazorat gqilib luradi. Askorbinal
kislota leykotsitlar fagotsitozi uchun zarurdir.

Askorbinat kislota to'gimadan gistaminning ajralib
chigishiga qgarshilik ko'rsatib, uning gon zardobidagi migdorini
kamaytiradi. Jigarda nafas olish I'crmentlari faolligini ko‘tarib,
ogsil sintezi va zaharsizlantirish faolliyatini oshiradi. Askorbinal
kislota katexolaminlar metabolizmini oshiradi, jinsiy a’zolar va
steroid gormonlar sintezini, o't kisiotalarining hosil bo‘lishim
ko‘paytiradi.

Organizmning askorbinat Kkislotaga bo‘lgan ehtiyoji
jismoniy yoki ruhiy zo‘rigishlarda, shamollash, infcksiyalarda.
allcrgiyada, rcvmatoid arlritda, ncoplazmalarda oshadi.

Ishlatilishi. Gipovitaminoz, bolalarni sun'iy ovqatlantirish.
zotiljam, infeksion va allcrgik kasalliklar, kamqonlik. gipotrolik
bolalarda D vitaminiga go‘shib beriladi.

Gipervitaminoz askorbinal kislota yugori migdorlarda uzoq
vagt ishlatiiganda yuz beradi. Qonda digidroaskorbinai
kislotasining miqdori oshib kycladi va u bilan glukoza o'rtasidu
tashish (transport) ragobati boshlanadi.

Natijada gonda gand miqdori ko'payadi. Bundan tashqari,
oshgozon osti bezi beta-hujayralarining dcgranulatsiyasi ortadi,
insulin ishlab chigarish kamayadi. C vitamini siydik orqgali jud.i
ko'p miqdorda chigadi va siydik yo'llarida oksalat toshlari hosil
giladi. siydik yoilarining achishishiga sabab bo'ladi. Oshgozon
ichak yo'llari shillig pardasining gattiq qitiglanishi natijasuU
ko'ngil aynishi, qusish, ich kyctishi kuzatiladi. Qayta gabul
gilinganda allcrgik reaksiyalar kcltirib chigarishi mumkm
Vitaminning ortigcha miqgdori markaziy asab tiziminmn
qo'zg'alishiga, uyqu buzilishiga sabab bo'lib, giperxolestcrim
miyaga sabab bo'ladi. Juda yuqori miqgdori fagotsitozmii|>
sckinlashuviga olib keladi.

C vitamini. 0,025; 0,05: 0,1 dan tabletka holida ichuli
uchun va 5 foizli 1-2 ml dan eritma holida chiqgariladi. Na’nwut
mevalaridan tayyorlangan sharbatlari ham ishlatiladi.

P vitamini. Bioflavonoidlar. na’matak, limon, smoroduiM
rvabina mevalaridan va choy bargidan olingan bo'lib, rutin
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Kvartsetin, katexinlar va gcspcrcdinlar ko‘rinishida ishlaliladi. P
vitamini  askorbin  kislotaning to‘gimalarga tashilishi va
lo'planishini ycngillashliradi. Bundan tashqari, qon tomirlar
elevorining o4kazuvchanligini mustahkamlaydi.

Bioflavonoidlarning farmakologik xususiyallaridan yana
Inri oksidlanish-qaytarilish jarayonlarida ishtirok yclishi va
iialuronidaza ta'sirini to‘xlatishidir.

P vitamini dorilari qon tomirlar devori o4kazuvchanligining
Ui/ilishi bilan bog'lig bo'lgan qgon quyilishlarda (ko'z to'r
I'.irdasidagi qon quyilishlarda. gcmorragik diatczlar.
"npillarotoksikoz, nurlanish kasalligi, septik endokardit, bod
« isalligi, glomcrulonefrit, xafaqgon kasalligi, araxnoidit, allcrgik

isalliklar, yuqumli kasalliklar: gizamiq, skarlatina. terlama va b.
ililatiladi. Shuningdek, bioflavonoidlar antikoagulantlar va
ilitsilatlar ishlatilganda, kapillarlar shikastlanishining oldini olish
i davolashda ishlatiladi. Rutin va kvarsctin 0.02 dan ichish
a ltun tavsiya ctiladi.

Katexin choy bargidan tayyorlangan P vitamini prcparati.
»(05 va 0,1 dan tabletka holida ichish uchun tavsiya ctiladi.

Gaspcridin sitrus mevalaridan olingan P vitamini prcparati.
.05 va 0,1 dan tabletka holida ichish tavsiya ctiladi.

Bt vitamini, tiamin. Bu guruhning sun’iy dorilariga
euninning luzli hosilalari bo'lImish tiamin bromid va tiamin

b-ridlar, shuningdek B) vitaminining koferment shakli -
lirboksilaza kiradi.

Bi vitamini guruhining biologik faolligi va la’sir doirasi
i uning tanada kokarboksilazaga aylanib, uning bir necha muliim

ilogik jarayonlarning sintezida ishtirok etuvehi koferment
1"iliyatidir. Bu jarayonlarga birinchi navbatda alfa-kislotalarining
eunuzum Kkislotasi) kislorodli va kislorodsiz dekarboksillanishi.
uiningdek, pentoza davridagi nuklcin kislotalari, ogsil va lipidlar
"vintezi uchun zarur bo'lgan qaytalangan nikotinamid-
1miklcotid fosfat va riboza -5- fosfatning transkctolaza fermenti
"luniida hosil bo"lishidir. Pirouzum kislotasining dckarboksil-
enivhi sirka kislotasining faol ko‘rinishi - A asctilkofermcntining
«a bo‘lishiga olib keladi, bu esa o'z navbatida oqgsil, yog* va
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uglcvodlarning cncrgiya almashinuvida ishtirok yctishiga olib
keladi.

Tiamin dorilari xolinesteraza faolligini falajlab endogcn
asetilxolin ta'sirini kuchaytiradi va uni parchalanishdan saglaydi
Boshqga to'rtlamchi a/.ot hosilalari singari u sinapslarda asah
impulslarining o‘tishiga ta’sir ko'rsatadi, gangliyalarni I'alajlovchi
va kurarcsimon la’sirga ega. Shu sababli ham Bi avitaminozid.i
asosiy bclgilar asab tizimi faoliyalining buzilishi bilan bog'liq
(teri sezuvchanligining o'zgarishi. ncvritlar. falajlanish. yurak va
oshqozon-ichak tizimi faoliyatining buzilishi) bclgilari bilan
kcchadi.

Farmakokinctikasi. Tiamin og‘iz orgali ichilganda
ingichka ichakda so'riladi. Uning ko‘p gismi jigarda fosforillanib
mono-, di- va trifosfat cfirlariga aylanadi. Tiaminning qolgjm
gismi boshga to'gimalarga taqsimlanadi yoki yana ichaklai
tushib, u yerda qayta so‘riladi va uning tanadagi doinm
aylanishini  ta’minlaydi. Tiamin asosan buyraklar orgali
o‘zgarmagan va ichaklarda tiaminaza fcrmcnti ta’sirida lioml
bo‘lgan nofaol mctabolitlar ko‘rinishida chigib kyctadi.

Tiaminning ichaklarda so'rilishiga va ichaklarda uninj
boshga mahsulotlardan sinlcz gilinishida ichak mikroflorasimug
ta'siri katta. Bu jarayon ayniqsa, ichak infcksiyalarida wn
mikroblarga qarshi dorilar bilan davolash davrida buzilidil
mumkin. Shu tufayli og'iz orgali gabul qilinadigan mikrobit*
garshi dorilar ishlatilganda ular bilan birga tiamin doribnni
tavsiya yctish magsadga muvofiq bolladi.

Ishlatilishi. Maxsus davolovchi modda sifatida tiamin
dorilari Bi gipovitaminozini davolashda va oldini olisM#
ishlatiladi. Bundan tashqari, vitamin B\ dorilari ncvritUl
radikulit, ncvralgiya. pcriferik falajlar, poliartritlar. keksalunU
atcrosklcrozni davolashda ishlatiladi. Oshqozon va un ikki
barmoq ichak yarasida. jigar kasalliklarida. gon aylanishimii|
surunkali yetishmovchiligida. tcri kasalliklarida tiamin doiil»<e
ijobiy natijalar bcradi.

Kokarboksilazaning farmakologik xususiyati alolu.k
e'tiborga loyiq. Dori koma holatlarida asidozni kamayliradi,
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miyalarda yurak urish mc’yorini nw‘tadillashiiradi. stcnokardi-
yada yurak sohasidagi og'riglarni kamayliradi. Kokarboksila/a
korna. prckomaloz holatlarda, gand kasalligi asido/.ida, yurak
urilmiyalarida (ekstrasisloliya). qon aylanishining yclishmovchi-
ligida ishlatiladi.

Kokarboksila/a 50-100 mg dan muskul orasiga va vcnaga
vuboriladi. Tiamin brontidning 3 va 6 foizli critmasi 1-2 ml dan
hii ostiga, muskul orasiga yuboriladi.

Tiamin dorilari bcmorlar tomonidan yaxshi o'/.lasluiriladi.
l.ckin uning critmalarining pH kam bo'lganligi uchun tcri osliga
wn muskul orasiga yuborilganda kuchli ogTigga sabab bo'ladi.
I laminni piridoksin va sianokobalamin bilan birgalikda ishlalish
uivsiya ctilmaydi. chunki bunday holatda tiaminning allcrgik
msusiyati oshib kyctadi.

To‘gimalarda tiamin miqdorining orlib kvclishi qgon
hosintining ko‘larilishiga, inushaklar gisqarishining bul/ilishiga.
niilas bu/ilishiga va sinaptoplcgiyaga sabab bo'lishi mumkin.
Munday holatlarda pro/.crin va «Tyanshi» korporatsivasining
I'lukulsiyli o/.uga go'shimcha mahsulotlari tavsiya ctiladi.

vitamini  (ribollavin) amaliyoida riboflavin IT
iaaininidan tashgari, uning ikki kofcrmcnl shakli - ribollavin
mononuklcotid va flavinal ham ishlatiladi.

Tckshirishlar natijasiga ko'ra. ribollavinning o'/i farmako-
ilmumik faollikka cga cmas. Faqgat biotransformatsiyalanish
irtiuyonidan so‘ng ribollavin kofcrmcnl shakliga o‘lgandan
K yingina vodorodni tashish yo'li  bilan lo'gimalar nafas
‘lishidagi oksidlanish-gaytarilish xususiyatini namoyon qiladi.
iiihollavinlami biotransformatsiyalovchi fcrmcntlaming yctish-
ntovchiligi ko'pgina cndogcn gipovitamino/iga sabab bo'ladi.
llunda ishlaha va tana og‘irligi kamayadi. bosh og'rig'i ku/atiladi.
cMH'Mc/nya, tcri  qichishishi, qaltirash. ko/larda sanchiq.
luibko‘rlik, o0g‘iz burchaklarining yaralanishi. konyunklivit,
' I. lurit. ko‘z gavharining xiralashishi. jigar va ichak faoliyalining
I u/ilishi kabi bclgilar ku/atiladi.

lliboflavin mononuklcotid yoki flavinat organizmda oqgsil
t.iiiiponcntlari bilan birikib 50 ga yaqin har xil fcrmcntlar hosil
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giladi. I'lamin fermenllari uglcvod almashinuvini boshqarish
Xususiyatiga cga. ogsillar siniczida ishlirok ycladi, yog‘laming
o’zlashiirilishida galnashadi.

Ramin fermenllari ko'/.ni ko'rish va rang ajratish
faoliyalini la'ininlashda ishlirok ycladi.

Farmakokinctikasi. Riboflavin ichaklarda so‘riladi va
uning ko'p qisini ichak devorida, jigar hujayralarida, qon va
lananing boshga to'qimalarida fosforlanishga uchraydi. Bunda
avval ribollavin-5-monofosfal (bu jarayon noturg'un xususiyalga
ega) hosil bo'ladi. kcyinchalik esa flavinadcnindinukicotid hosil
bo'ladi. lirkin ribollavin lanadan siydik orgali Ic/.da chigib
kyeiadi.

Ishlatilishi. Amaliyolda riboflavin faqgal ichki (endogen)
gipo- va avilaminozni davolashda va oldini olishdagina cmas,
balki llavin fermenllari faolligining kamayishi bilan bog'liq
boigan kasalliklarni davolashda ham ishlaliladi. Bolkin kasal-
ligida. jigar sirrozida, shuningdek, gon aylanish yctishmovchihgi
bilan bog’lig bo'lgan jigar faoliyalining yclishmovchiliklarid.i
miokardiodistrofiyada, yuqumli kasalliklarda ishlaliladi.

Riboflavin dorilari leri va ko'z kasalliklarini davolaslid.i
keng qo'llaniladi. Bundan lashqari, ular ovqallanish buzilgamhi
umumiy la'sir ko'rsaladi, antibiotiklar va sulfanilamid dorilun
uz.oq vaql ishlalilganda birga qo’shib qo'llaniladi.

Ribollavin 0.002: 0.005; 0.01 g dan lablclka holida iclmh
uchun va 0.01 foizli crilmasi ko'zga lomizish uchun ishlatiladi.

Ravinalning 0,002 g Ili ampuladagi kukunini bevosiu
vuborish oldidan osh luzining izolonik criimasida eritilib, muskiil
orasiga va konvimktiva osliga yuboriladi.

Bf, vitamini (piridoksin) dorilari. Piridin hosilalaridan hi
ganchasi B(, vitamini faolligiga ega, ulardan dori modda silaluli
piridoksin gidroxlorid, piridoksalfoslal va piriditol ko'rinisiml»
ishlaliladi.

Ular lanada bir-biriga aylanishi mumkin, lekin quy
o'zgarmaydigan piridoksal kislola holida. siydik bilan lanad
chiqib kyeiadi. Ular ichak florasi tomonidan sintez qilinadi.
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(iipovilaininoz hoiali ichak mikroflorasining o'sishi
hul.ilganda, ya'ni bola sun'iy ovqailanliriiganda yu/ hcrishi
nuimkin. llomilador ayol lanasida piridoksinning kamayishi cna
loksikoz sabablaridan biri deb hisobianadi. Hu holat bolaning ona
gqomida va tug'ilishdan keyingi rivojlanishiga salbiv la’sir
ko'rsatadi.

Piridoksin va piridoksal losfatning biolaollik roli lanada

almashinuviga laol boshqgaruvchi la’siridir. Aynan
iMiidoksahbsfai ko'pgina aminokisloialarni dekarlwksillovchi va
liivla aminlovchi fermenllari iriptofan. metionin. serin, lirozin.
litamin  va boshga aminokislolalar almashiuuvida hamda
iislamin almashinuvida muhim ahamiyaiga ega. Yog' ahnashinu-
t'u ijobiy la’.sir ko'rsatib. atcrosklerozda xolesierin va lipidlar
utigdorini  kamaytiradi. Piridoksal fermenllari uglevodlar
'linashinuvi jarayonida ishlirok elib. jigarda glikogen migdorini
" paytiradi. Piridoksal fosfatni piridoksindan alzalligi shundaki.
miiv samara beradi.

Ishlatilislii. Piridoksin gidroxlorid va piridoksalfosfui
"imiladorlik toksiko/.ida. atcrosklerozda. jigar kasalligida. derma-
slogiya amaliyolida - psoriaz, ckzema. neyrodcnniilami davo-
‘'mlula ishlaliladi. Piridoksalfosfat sidcroblast va irsiy side-
"isresiik kamqonlikda, porftriyaning leri va buyrak ko'rinish-
‘sulu, yuvenil qon kyetislula, vestibulosensor buzilishlarda
Mniiladi.

Ikkala dori ham sil kasalligini davolashda ishlaliladigan
‘eezid va boshqa dorilardan zaharlanishning oklini olish
«l'adida birga go'shib ishlaliladi.

Piridoksin gidroxlorid va piridoksal fosfatlardan farqgli
»»dhda piriditol vilaminlik xususivaliga ega emas. u kuchli

m"mlarmokologik ta'sirga ega. uning bu la’siri markaziy asab
"inning metabolitik jarayonlariga ijobiy la'siri  bilan
‘euniiriladi.

Piriditol keksalardagi ruhiv o'zgarishlarda: serebral
"ivklerozlarda. involutsion depressiyada. posuravmalik
*» lidopatiya, parkinsonizm, tutganoq. nevroz va nevralgiva.
"iikiili alkogolizmni davolashda ishlatiladi.
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Pcdiatriya amaliyotida piriditol markaziy asab tizimining
organik kasalliklarida ishlatiladi. Dori kain zaharli birikma bo‘lib.
lanada faolligini yo’qotib. sivdik orgali chigib kycladi. Piridoksin
gidroxlorid o.002: 0.005: 0.01 dan lablctka holida ichish uchun, |
va 5 foizli criumsi | va 2 ml icri osliga. maskul orasiga va vcnaga
vuborish uchun tavsiya cliladi.

Piridoksallbslat 0.01 va 0.02 g. piriditol 0,05; 0,1; 0.2 g dan
tablctka holida ichish uchun tavsiya ctiladi. Salbiy ta'siriaridan
allcrgiya. tcri toshmalari va gichishishlar uchraydi. Oshqo/.on va
o‘n ikki barniog ichak yaralarida, kuchli zaharlanishda, jigai
kasalliklarida chtiyot bo‘lib i.shlalish kcrak. B|i vitamini bilan
birga bitta shprisda yuborib bo'Imaydi.

B3 vitamini. Karmakodinamikasi. Vitamin Bj (*1*
vitamin, nikotin kislolasi) nikotinamidadcninnuklcotid (NAD) wv.i
nikotinamidadcnindinuklicotid foslat (NADF) larkibiga kiruvdn
dcgidrogcnaza kolcrntcntlari larkibiga kirib. to'gimalar nahr
otishida va mctabolilik jarayonlarda gatnashadi.

Farmakologik ta’sirlari:

1 1o‘gimalar nafas olishida, oqgsil. moylar sintczida w
kollagenning parchalanishida isbtirok yctadi.

2. Rodopsin sintczida isbtirok ctuvchi rclinolning tram
ko'rinishini sis-ko'rinishga o'tishini ta'minlaydi.

3. librinolilik ti/.imni i‘aollaydi, trombotsitlar yopishgn.|
ligini (tromboksan hosil boiishini kamaytirish hisobij.at
kamaytiradi.

4. Gistamin ajralishi va kinnin tizimini I'aollaydi.

5) juda kant galinlikdagi lipoprotcidlar sintczini kamayii.i
radi va ko’p gqalinlikdagi lipoprotcidlarni xolcslcringa o'lislum
kuchaytiradi.

Furmakokinctikasi. B, vitamini va uning antidi (nikt)im
amid) parenteral va ichishga yuboriladi. lilar oshqo/.on va n"
ikki barmoq ichaklarda yaxshi so'riladi. Oshqo/.on-ichak ti/iinl
kasalliklarida vilaminni qonga lashib o'tish (transporting ky|
bulilislii nutmkin.

Biotranslformatsiya jigarda kcchadi, buning nuii|tis t]|
quyidagi: N-mctil nikotinantid. mclilpiridonkarboksamidU
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glukuron kislota ciiri va glitsin bilan komplcksiar hosil bo'ladi.
N'ikotin kislota siydik bilan o'zgarmagan ko'rinishda chiqariladi.

Vitamin 1G va lir, Bj ishtirokida jigarda va crilrolsitlarda
triptofan aminokislotadan sinlez bo'lishi mumkin.

O’zaro ta’siri. B3 vitamini gipolipidemik dorilar bilan
mcrgist hisoblanadi.

Birog B3 vitaminini bilia shprisda boshqga dorilar bilan
yuborib bo'Imavdi. chunki kislotali nuihilda larmalscvtik
/iddiyallik kuzatiladi. Xolcstiramin. xileslipollar bilan birga
tcltiiganda ularning ichakdan so'rilishi kamayadi, shu sababli
ularni qabul qilish orasidagi vaql 15 2 soatni tashkil qilishi
kcruk. F.tanolning jigarga salbiy la’siri kuchayadi, qgandni
knmaytiruvchi dorilar samarasini karnavtiradi.

Salbiy ta’sirlari. Qon bosimining lushib kvetishi. bosh
nylanisbi. tcrining qizarishi. toshmalar loshishi. tori gichishi.
avdik ajralishida achishish kabi salbiy ta'sirlari gislamin va
kinnin tizimining faollashnvi bilan tushunliriladi.

(iipcrvitaminozda ich kvetishi. ishtaba yo'golishi. gayi
iplish, qgand ko'payishi, gipcrurikcmiya. oshqoz.on shiiliq
l'uidasining yaralanisbi. jigar laoliyatining buzilishi. yurak
olmining buzilishi bilan kcehishi mumkin.

Ishlatilishi. lining \-mctilnikotinamid siydikdagi
i-oatininning miqdoriga nisbati gipovitaminozni aniqglashga
oidam bcradi. \ormada 05 g X-mciilnikotinamid 1.0
‘ o atininga nisbatda va undan orliq bo'ladi.

1. Pellagrada (markaziy asab ishi buzilishi belgilari
ilgovlik. tcridagi chumoli yurishi kabi sc/.gilar. bo'shashish,
eliiaha yo’qolishi, qallirash. ncvroz, fikrlashni susayishi. lutganoq
urtijlari; ich kvetishi yoki atonik ich qotishi. ichakda yel
e planishi, qayi qilish; dermatit, glossit, otit yoki yarali slomatit
implomlari bilan kechadigan simplomokomplcks) ishlatiladi.

2. Atcrosklcrozda (juda katta migdorlarda, sulkasiga 3-9 Q)
oboriladi.

3. F.ndoartcriit. Rcyno kasalligi. migren. sairo va siydik
u lleri sanchig'ida.

4. Trombol/.larda.
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5. Xarlnup kasalligi (triptofan aminokislotasining so'rilishiiiishi
va to'gimalarga kirishi bul/ilishi bilan keehadigan irsiy kasallik).
Bunda tripiofandan nikotin kislola hosil bo'lishi buz.iladi.

vitamini. Farmakodinamikasi. Pantotenat Kkislota
koenz.im N larkibiga kiradi. Koenz.im Jl1-asetat va boshqga asil
gurulilar iransporlini nazoral qiladi, bu guruhlar salro kislutalari,
losfolipidlar. xolestcrin. slcroidlar va asctilxolin sintezi uchun
zarur.

Farmakologik la’sirlari:

1. Yog' va boshga moddalar almashinuvida qatnashadi.

2. llujayra gobig'ining normal tuz.ilishini nazoral giladi.

,i. Xolinergik qurilmalarda normal impuls o'lishida gatnashadi.

4. (ilukokortikoidlar. jinsiy gormonlar va mincraikor-nii
ligoidlar siniczini tanibga soladi.

Furniakokiiictikasi. [3ori mushakka yuboriladi yoki
ichishga bcriladi. Yaxshi so'riladi va to'gimalarga yaxshi
targaladi, ayniqsa jigar. buyrak usti bczlarida, yurakda va
huyrakiurda ko'p lo'planadi. Biotransformatsiyaga uchramaydi
Biroq Bs-vitamini, B6 vitamini ishtirokida jigarda panlolcnui
kislotasi va bota-alanindan sintcz bo'lishi mumkin. O ’zgarmagan
liolda buyraklar (70%) vajigar (30%) orqali chigariladi.

O’zaro ta’siri. Fantotcnal kislota ichak va siydik pulagi
tonusi susayganda prozcrin va kalsiy prcparatlari bilan yaxshi
samara bcradi. xuddi shuningdck ular vyallig'lanishga v*
allcrgivaga garshi dorilar bilan yaxshi nutija bcradi.

Salbiv ta’sirlari. Ko'ngil aynishi. gayl qilish. zarda bo'lish
kuzatiladi.

Ishlatilishi. Gipovitaminoz borligini aniglush uchun I,
vitamini qon plazmasidagi miqgdorini aniglash (chagaloglartin
normada 40.5- 63,0 nmol//; 1--2 yoshli bolalarda - 18 nmol//; ) |
voshdan katta bo'lean bolalarda 12,1 141 nmol//) Bs vitamin
yctishmovchiligi kani kuzatiladi.

B* vitamin jigarning yog'ii distrollyasida. apatiyiulu,
kamquvvailikda. nerv-mushak o'tka/uvchanligi buzilgand* 1
poiinevrit. litlajliktarda, silliq mushak tonusi susayganda davolndi \
niagsadida ishlatiladi.
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Sianokobalamin. Bp vitamini guruhidan amaliyotda:
sianokobalamin va vitamin lip ni kofcrmcnt shakli. labiiy
inclabolitlari. oksikobalamin ishlatiladi.

Sianokobalamin dorilari tanada biologik faol mctabolitlar
mlini o‘ynab. uning o'sishi va rivojlanishi. critrotsidarning
vclilishi va mo’tadil qon hosil boiishini ta'minlavdi. Ular ogsil.
Hglcvod. lipidiar almashinuvida harakalchan (labil) mclil
Iliruhlari  (xolin. mclionin, krcatinin. nuklcin  kislutalari)
liilosintczida ishtirok yctadi. critrotsitlarda sulfgidril guruhlarini
ishlub turuvchi birikmalarning to'planishigu olib kcladi. jigar va
m.ib tiz.imi faoliyatiga ijobiy ta'sir yctadi. qon ivish jarayonini
Inullashtiradi, atcro.sklerozda qondagi xolestcrin miqdorini
trtinayliradi. Ictsitin/xolcstcrin ko’rsatkichini oshiradi. Sianokoba-
linninga nisbatan oksikobalamin tanada tczkor faol kofcrmcnt
iliakliga o‘tadi, ogqsillar bilan mustahkam birikma hosil gilgani
in htin tanada uzogroq saglanadi va siydik orgali sckin chiqib
Kyctadi.

Kohalamin Bp vitaminining tavyor kofcrmcnt shakli

'«flib. sianokobalamindan jigar hnjayralarida uzoq ushlanib
elishi va kuchli anabolik ta'siri borligi bilan farq qiladi.
. matocntscfalik to'sigdan yaxshi o'lib. bosh miya to'gimalarida
.(Ida almashinuvini yaxshilavdi. ruhan zaif rivojlangan
.lillarga yaxshi ta'sir ko'rsatadi.

Ishlatilishi. Sianokobalamin dorilari kamqgonlikka qarshi
stmurali vosita hisoblanadi. Ular Addison-Birmcr va boshqa gntor

.mijonliklarda ishlatiladi.

Bundan tashqgari, bu dorilar nnrlanish kasalligida. chala
. nilgan bolalar yaxshi rivojlanmagandan va birlamchi yoki
Uilamchi gipolrofiyasi bor bolalarda. anorcksivada. jigar
. idliklarida (Botkin kasalligida, gcpalitlar, sirroz), polincvril-

«la. radikulitlarda. ba’zi tcri kasalliklarida. alkogolizmni
i*vnlushda, diabctik ncyropatiyada, fnnikular miyclozda lavsiya
tiudi.

Siannkohalaminni 0.003; 0.01; 0,02; 0.05% Ili critmalari

ml dan tcri osliga. muskul orasiga va vcnaga yuborish uchun
emayu ctiladi.



Oksikobulamin 0,01; 0,05; 0.1 % li eritma holida | ml dan
parenteral vo'l bilan kiritish uchun lavsiya ctiladi.

Kohalamid 0.1; 0,5; va Img dan tablelka holida ichish
uchun lavsiya etiladi.

Salbiv ta’sirlari. Sianokobalamin dorilari odatda, bcmorlar
tomonidan yaxshi gabul qilinadi, sc/.uvchanlik oshganda
bemorlarda allcrgik reaksiyalar, asabiylashish va taxikardiyu
ku/atilishi mumkin.

Pangamat kislota dorilari. Amaliyotda pangairml
kislotasining ikkila dorisi ishlatiladi: kalsiy pangamal (Hwun
vilamini) va kimyoviy tuzilishi jihalidan shu guruhga o‘xshasli
bo'lgan -dipramoniy.

Kalsiy pangamat. Glukon kislolasi efirining kalsiyli tu/i
va dimeiilglilsin bilan kalsiy glukonal va kalsiy xloriil
aralashmasidir.

Kalsiy pangamal lipidlar almashinuvida krcatininfosinl
miqgdorini oshiradi va muskullarda, jigarda glikogenni ko‘pav
liradi. U tananing har xil lo'gimalarida kislorod almashinuvub
ishlirok yciadi va gipoksiyani yo'gotadi, mclil guruhlarinut|i
lashuvchisi bo'lib, iransmelillash jarayonida ishlirok yctadi. Don
larkibida bo'lgan kalsiy ham maMum biologik vazifani bajaradi

Ishlatilishi. Kam /.aharli birikma bo‘lib, alcrosklero/n.
kompleks davolashda, o"pka emfizemasi va pncvmoskicro/uln
surunkali gepalilda. alkogoldan /.aharlanishda, tcri kasalliklan<l«
shuningdek. sullanilamid, korlikoslcroid va boshqga dorilaming
salbiv la'sirlarini kamaylirish maqgsadida ishlatiladi.

Kalsiy pangamal lablclka holida 0.05 g dan chiqgariladi.

Dipramoniy. Amaliyotda gangliyalarni falajlovchi va <4~
bosimini pasaytiruvchi ta'sir ko‘rsatadi.

I3 lanada oksidlanish jarayonida ishlirok yeladi, lipoti.f
ta'sir ko'rsatadi. jigarning pigment va antitoksik (aoNyili*
yaxshilaydi, lananing gipoksiyaga va har xil zaharlanishUii®
chidamliligini oshiradi.

Ishlatilishi. Q oi. oyoq, periPerik artcriyalarning kasalhki*f|
endoaririt, arteriyalar atcroskicrozining yengil davrl.iiul*.
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mikrotsikiilalsiyasi buzilgan go‘l-oyoq qgon tomir kasalliklarida
ishlatiladi.

Dipramoniy bosh miya qgon tomirlari atcrosklcro/.ida ham
ishlatiladi. Bevosita Kkiritish oldidan. maxsus suvda 2.5 foil.li
critmasi lavyorlanib, muskul orasiga yuboriladi.

20.3. Anabolik dori vositalari

20.3.1. Steroid anaboli/anllar

Mctanandrostcnalon (ncrahol, dianabol). Androgen va
unabolik faollik xususiyatlariga cga. Testosteron bilan bir xil
anabolik la’sirga cga, lekin androgen la'siri 1000 baravar kamdir.

Azot almashinuviga ijobiy ta'sir qilib. tanada azot va
lydikchilning ushlanib qolishiga sabab bo'ladi va kaliy,
"Itingugurl hamda fosfor birikmalarining buyrak orgali chiqishini
tmnaytiradi. Kallsiyning snyaklarda to'planishiga yordam beradi.

Anabolik stcroidlarning farmakodinamik ta’siri -
Khlahaning ochilishi, mushaklar va tana vazni bilan bir xil
to'payishi. suyaklarda kalsiy to'planishining tczlashuvi kabi
klinik ko'rinishlarda namoyon bo'ladi. Yuqgorida kcltirilgan
umaraga crishish uchun bemor anabolik dorilar bilan bir vaqtda
svgat tarkibida yclarli miqdordagi oqsil. yog', uglcvodlar.
*ii.iminlar va mineral moddalarni gabul qilishi kerak.

Ishlatilishi. Asteniya, kaxeksiya. yuqumli va ogsil
oi'gotish bilan kcchuvchi kasalliklar. Hndokrinologivada gipofiz
iiioliyatining yctishmovchiligida, rctinopatiyada. angiopatiyada.
imdli va steroid diabetda, gipofizar nanizmda goMlaniladi. Ichki
Hniulliklar amaliyotida miokard infarktida, miokarditlar.
. vmatokarditlar. atcrosklcrotik kardioskleroz, oshqozon va o'n
Vi barmoq ichak kasalliklarida. ogsil yo'qotilishi va azolemiva
Mnn kechayotgan surunkali buyrak kasaliklarida, o'pkaning
*Hulcali kasalliklarida go‘llaniladi. Onkologivada sut bezi rakini,
Nr bilan davolash vaqgtida ishlatiladi. Ostcoporoz, suyaklar
IriiSHCb, tezlashgan mushak distrofiyasida va miopiyada. to‘r

i inliming qarilik dcgcncratsiyasida. ekzcma va psoriazda ham
llaniladi.
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Pediatriya amaliyotida kaxcksiya. ovqatlanishning pasayi-
shida. bola jismoniy rivojlanishdan orgada qolganda ishlatiladi.

Dorining migdori va davolashning davomiyligi. bemoming
umumiy ahvoliga garab bclgilanadi. Kunlik migdori 0,005 dan
0.1 g gacha va davolash 4-8 hafta 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.

Salhiv ta’sirlari. Dispcpsiya, jigarning Kkattalashuvi,
sariqlik. shishlarda lavsiya ctilmaydi. Ayollarda xay/ ko‘rishning
buzilishi. lovushning dag'allashuvi kuzatiladi. Ickin yuqorid.i
ko’rsatilgan o‘zgarishlar dori bcrishni to‘xlatish bilan o'tih
kvcladi. Prostata raki, o4kir va surunkaii prostatit. jigarning o‘lku
kasalliklarida anabolik moddalar tavsiya yclish man ctiladi.

llomiladorlik va emizikli davrda cxtiyotlik bilan ishlatiladi

Fcnabolin  (durabolin, ncrabolin). Androgen la'sin
ncrabolga nisbatan ancha kam, anabolik ta’siri dcyarli bir xil
Ncrabol ishlatiladigan holatlarda ishlatiladi. 7-15 kunda bn
marladan 25-50 mg dan muskul orasiga yuboriladi.

Rctabolil. Kuchli va ul.og davom yctadigan anabolik
ta’sirga cga. Muskul orasiga yuborilgach. ta'siri 3 kundan keym
vuzaga keladi, bir hafta va 10 kundan keyin eng yuqori daraliij«
yetadi.

Ishlatilislii. Ncrobol singari 35-50 mg dan oyigu |
marotaba muskul orasiga yuboriladi. Bolalarga 4 haftada li||
mamtaba yuboriladi. 10 kg vazndagi bolaga 5 mg. 10-20 k(i
7.5 mg. 20-30 kg - 10-15 mg. 40-50 kg - 20 mg, 50 kg deft
oshganiga25 mg miqdorida yuboriladi.

Melilandrostendiol. Kimyoviy tuzilishi va bk»loy|
xususiyailari jihatidan mctiltestosteronga yagindir. Ickin kni|
androgen laolikka va yuqori anabolik ta'sirga egadir. Xetalne
singari ishlatiladi. ham dori shaklida til ostiga qoyilmly
Kattalarga kuniga 0.025 va 0.05 g dan. bolalarga esa kwHUA
1 mg/kg hisobidan 4 hafta mobavnida bir maria beriladi hufl
qabul qilinayotgan paytda bemor oqgsilga boy ovqatlar quM
qilishi kerak.
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20.3.2. Nostcroid anaboli/anllar

Kali)' orotat. Orat kislolasining kalivli tuzi. (lip, vitamini).
1*%.it kislolasi urindinfosfal biosintc/.ining oxirgi mahsuloti bo*lib.

molckulalari  sintczida qgalnashuvehi aminoksilotalar
'nkibiga kiradi. Shuning ucluin oral kislolasi ogsil almashinuvi
H/ilganda va modda almashinuvi jarayonini qo’zg’aluvchi vosita
diitida goMlaniladi.

Ishlatilishi. Jigar kasalliklari (sirro/dan lashgari). miokard
I'Mrofiyasi, yurak glikozidlaridan zaharlanishda tavsiya cliladi.
bilularda uchraydigan alimenlar distmliyada. ovqgallanishdan 1 1,5
id oldin yoki ovgatdan 1-2 soal kevin. 0.25- 0.5 g dan kuniga 3
*dial ichish ucluin tavsiya ctiladi. Davolash inuddati 20-40 kun.

iiik bo'lsa | oylik tanalTusdan kevin davolash kursi lakrorlandi.

Mctiluratsil. Pirimidin hosilasi hisoblanadi. Dori anabolik
1-"llikka ega bo’lib. hujayralar qayta tiklanishini, yaralarning
ii Juni tezlashliradi, himovaning unmoral va hujayra omillarini
1 <Imytiradi. Yallig'lanishga qarshi la'sirga ega. Vletiluratsil
MImpoe/ni va leykopoe/ni kuchaytiradi.

Ishlatilishi.  Agranulolsitar angina, alimcnlar toksik
skiya. sekin biluvchi varalar. kuyishlar. suyak sinishlari.
‘igo/on va o'n ikki barmoq ichak vara kasalliklari, surunkali
ligo/.on yalligianishi. gepatiliar. pankreatitda ishlatiladi.

Ovgatdan so'ng 0.5 g dan kuniga 3 mahal ichish uchun
ivii cliladi. 3-8 yoshgacha boigan bolalarga 0.25 g dan. 8
"lidiin oshgan bolalarga 0,25- 0.5 g dan ichish uchun tavsiya
luli Davolash muddati 30- 40 kun.

Salbiy ta’siri. Allcrgik rcaksiyalar. bosh og'rig'i kuzatilishi
*HUKin. Mctiluratsil o'tkir va surunkali leykemik Icykozlar,
"ligiranulcmatoz. suyak iligining xavfli kasaliklarida tavsiya
eslinnydi.

Pcntok.sil ham pirimidin  hosil bo*lib. farmakodinamik

"ivatlari lurli kasalliklarni davolashda va glukokor-

* nlliirning salbiy ta'sirlarini kamaytirish maqgsadida ular bilan
hib ishlatiladi. Kuniga 3—4 mahal 0,2-0.4 g dan ichish uchun
va cliladi.
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Bolalarga bir marta ichish itchun yoshiga qarab quyidagi miqg-
dorlarda tavsiya cliladi: | yoshgacha boMgan bolalarga 0,015. 3 yosh-
gacha- 0.025,3-8 yoshgacha- 0.075 va 12 dan oshganiga 0,1-0.615 g.

Salbiy ta’sirlari. pavoiash davrida dispcptik o’zgarishlar
ku/aiilishi munikin.

Adcno/in trifoslat kislotasi. (ATF; fosfatin, atrcfos)

A IT to'gimalarda oksidlanish va mushaklarda uglcvodlaming
glikolitik parchalanishi jarayonida hosil bo’ladi. ATF aktomiozin bilan
o’zaro munosabatga kirishganda adcnozin difosfal kislotaga.
noorganik fosfatga ajraladi. Hu jarayonda ajralib chiggan cncrgiya
mushaklaming mcxanik ishi, ogsillar va siydikchil sinlczida ishlatiladi
Mushaklardagi disiroiik jarayonlarda ATF ning gayta liklanisin
kamavadi. ATF gangliyalardan, sayyor (adashgan) ncrvdan, yurak
tugunlaridan chigayotgan impulslaming tarqgalishini yaxshilaydi
Hundan lashqari, yurak toj tomirlarini kcngaylimvchi sAMF hosil
bo’ lishini kuchaytiradi.

Ishlatilishi. Mushak distrollyalari, perifcrik qon tomirlari
ning torayishi, yurak loj tomirlari yctishmovchiligi. miokardiodis
irofiva. Davolashning boshlanishidan kimiga 1 ml dan | marin
keyin csa | ml dan kuniga 2 mahaldan muskul orasiga yuboriludi
Davoiash davrida hammasi bo’lib 30-40 marta yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. Bosh og‘rig-i. diurczning ko’ payislii,
yurak urishlar sonining ortishi bilan namoyon boMishi mumkin

Kuchli gipoloniyada va yurak glikozidlari bilan bir vacjltto
goMlash tavsiya etilmaydi.

Kiboksin (inozin). purin hosil bo’lib. ATF hosil bo’lidt
jarayonida ATF dan oldin hosil bo’luvchi moddadir.

Inozin Krebs siklidagi bir qgator fermcnllar faolliinMlj
oshiradi. Nuklcotidlar sintc/.ini tezlashliradi. miokarddagi nkmMB
almashinuvi jarayoniga ijobiy ta'sir qilib, yurak toj tomirlarlde
gon oqimini yaxshilaydi.

Ishlatilishi. Yurak ishemiyasi, yurak infarkti. miokardiotltf
irotiya, arilmiyalar, gepatit, sirroz. glaukomada ishlatiladi. Ovq.ii<M
so’'ng kuniga 3-4 mahal 0,3-0,6 g dan ichish tavsiya cliladi.

Salbiy ta’sirlari. Ba’zan allcrgik rcaksiyalar kuzatiladi
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21-bob. Giperlipoprotciuemiya (ateroskleroz)da ishlatiladigan
dori vositalarining iarmakologik va klinik tavsifi

Ateroskleroz. va uning asoratlari (111S. insult va b.g.lar) oldini
olish va komplcks davoiash maqgsadida ishlatiladigan vositaiar
g.ilorida giperlipoprotcidemiyada ishlatiladigan dori vositalari
ilohida o'rin tutadi. Ularning asosiy ta'siri qon zardobidagi yuqori
darajaga ko'larilgan atcrogcn lipoprolcinlar migdorini kamaylirib,
iintialcrogen  lipoprolcinlar miqdorini  ko’paytirishi mumkin.
llaming bu yo'nalishdagi ta’sir qilish prinsipi atcrogcn
dislipoprotcincmiyani  alcrosklcrozga olib  boruvchi  asosiy
omillardan biri ckanligiga asoslangan.

Qonda aylanib yurgan lipoprolcinlar (L11) 4 sinl'ga: xilomikron-
lu (XM), yugori darajada kam qalinlikdagi LP (YUI)KQI.P), kam
plinlikdagi LP (KQLP) vayuqori qalinlikdagi LP (YL’QLP). Llardan
YI QKQLP va KQLP atcrogen. YUQLP antiatcrogcnlik
knsusiyatga cga. Lipoprotcinlar larkibi va atcrogcnlik darajasi
I 21.1 -rasmda bcrilgan.

21.1-rasm. Lipoproteinlarning tarkibi va atcrogcnligi:
UM xilomikronlar; YUDKQL.P  Yugori darajada kam galinlikdagi
lipoprolcinlar; KQLP - Kam qalinlikdagi lipoprolcinlar
YUQLP  Yugori galinlikdagi lipoprolcinlar.
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Hirlamchi gipcrlipopreincmiya 5 turga bo'linadi (Fredriksen
va Levi, 1972) 21.1-jadval.

21.1-jadval

Giperlipoprotcinemiya (GLP) turlari tavsifi
va korreksiyasi

Patologik o’'ziga

xosligi

XM

lipoprolemiipaza

vcetislinuisligi. ckzogcen

01.H

KQLP kop ishlab
chigariladi. kaw

ulilf/alsiyalanadi kaw

uchraydigan voki
oilaviy 01.1’

YOOKQi.P va kQ1J

larni ko p ishlab
dtiganladi. kam
uiilizatsiyalanadi

Oraliq patoloaik
Yb'DKQLP payilo
bolishi

YUXQI.P
kopnygan.
utilizaisiyasi
kamaygan

YIIDKQLPvaxXxM

ko p ish chigariladi:

aralash 01.P

larni parchalovclti

Qondagi lipidlar
va 1.1'ga sos
u'zgarisM ar

XM va TO ko -

paygan [4i1XS

o'zgarmagan
yoki kopaygan

<
XS (4°»va
KQ1.P. 10-

o'zganuagan

XS(Td. KQ1.P.
roj
YUIJKOLI*

Oraliq palologik
YUDKQI.P
horligi. XS va
ICi migdorini
yuqoriligi (3+)

YUDKQLPva
TO lar migdori
yugori (31)

XM va
YIUDKQLP
I'Glar yuqori
(4<>

Klinik
siniplunilari

FaHaogirligi
ortiqcha. ichak
sanchiqglari.jigar
va qora laloq

i kalialashunn

koz gmadiigi
vovmimng \ogii
haiqasi. Y lilk.

gipcrteiuiya

ko / gorachigi
ynyinuring yng'li
halgasi

ko'/ qorachigi
yoymining yogli
halqgasi horligi.
lanaogirligi yu-
qoriligi. YU1K.
gipertenziya.
pankrcutil, alcro-
sklcro/.. pcre-
Icrik tomirlar
sklcrozi

Jigar valalogni
kaualashuvi.
YUlk.
gipcrtouiya

Ichak sanchiq-
lari, jigar. lalogni
kaiialusltuvt uma
og'irligi ortiq
ba'/an YUIK
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Korreksiya
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slatiirlar.
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xolcsuramm

Parhez: beza-
librat. lovasta*
tin. lipostabil
probukot.
sariinsoq inoyi
Parhez; nikoliii
kislotasi.
gemfibrozil

lenofibral

Parhez be/*
fibral.
csscnsial.
lipostabil

lov*«irm

sarimsoq moji
nikolin kul.a*
Parhez (uglvvil
larni chcklmhi
nikotin kidol#
statinlar, ui*

lash lam ndi**
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l. Gipolipidecmik (antigipolipoproteinemiya) dori vosita-

Url 1Jlarni ta'sir mexani/miga ko'ra quyidagi guruhlarga ho'lish
Hitimkin:

1 Qon /ardobida ko'prog xolcslcrinni (KQLP) kamayli-
"ivchi dori vositalari:

a) xolcsterin sintc/.i (3-gidroksi-3-mctilglularil koenzim-A-
slukta/.alar), ingibitorlari; staiinlar (lovastalin. fluvostatin,
"> vustatin, simvastatin, pravoslatin, atorvastatin):

b) organizmdan safro kislotalari
>luiytiruvchilar (safro kislotalari
"Irstipol;

va xolcstcrin chiqgishini
sckvestranllari) xolcstiramin,

d) lurli dori vositalari. Probukol.

2. Qonda ko'proq triglitseridlar (YUDKQLP) miqdorini
inmytiruvchilar

[

I'ibrallar: klollbral, bczallbral, gemfibrozil. fcnollbrat.

3. Qonda XS (KQLP) vaTO (YUDKQLP) kamayliruvchilar
Nikotin kislotasi.

Il. Angioporotcktorlar
Parmidin.

Yog' almashinuvi buzilishini davolash parhczdan boshlanadi,
» >k bo'lsa gonda yog'larni kamaytiradigan yugorida kcllirilgan
n vositalari tavsiya gilinadi. Parhez va gipolipidcmik dori
>liishda bemordagi GLP turidan kclib chiqiladi (21.1-jadval).
GLP birlamchi (irsiy xarakterda yoki parhez bu/.ish
'Misida) va ikkilamchi, diabet. gipolircoz, jigar, buyrak
nlliklariga hamroh sifatida hamda ba'zi dorilarni uzoq ishlatish
"insida kclib chigishi mumkin.
(iipolipidemik dori vositalari ichida
c 'lipidemik la’sirga cga.
Bularga Monascus

statinlar  yuqori

ruber va Aspergillus ferreus va Pew-
uT brcvocompaclum zamburugMaridan olinadigan biologik.

i - lovastatin (kompastin), yarimsintclik vositalar. simvas-
h pravostalin va sintetik olingan Huvastatinlar. Bular jigarda 3-
*"iksi-3-mctilglutaril kocnzim-A-reduktazalar faolligini falajlash

li bilan xolcstcrin sintezini kamaytiradi (21.2-rasm). Bundan
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lashqari jigarda YUDKQLP siniezini buzadi. oz migdorda YL'QI I
miqdorini oshiradi.

Asetatlar Xolesterin
i

a4
|
|

4
SCOA
3-C:idrok.ii-

3-nirlilgltiviril-
kocnziin Nl

Xolesterin sintezi
faiajlovchilari

(statinlar)

21.2-rasm. 3-gidroks«-3-metil}>liitaril kocn/im-A-reduklazalar
ta'sir qilish mcxani/.mi (nuqtasi).

Adabiyollarda kcllirilgan kcvingi ma'lumotlarga garat'mtd*
slalinlami gipolipidcmik la'siri ulami qon lomirlari endoldiy n«
faoliyalini  vaxshilash. yallig’lanishni kamaytirishi, irombolMd-
yopishgogligini kamaylirish naiijasida kuzatiladi dcgan ilkrlar ham N *

Adabiyollarda lavostatinni klinikada ishlalish nalijul*t
ko'proq vyorililgan. |, jigarda faol mciabolit hosil gilish bllll]
gipolipidcmik la'sir giladi.

Farinakokinutikasi. 1.avoslalin sutkasiga bir maria idirij*
bceriladi. Hiologik o'zlashlirilishi kam, mclabolillarini ko'p mi
qon zardobi ogsillari bilan bogianadi. Jigarda mclaboli/"><
uchraydi. l.avoslalin va uning mclabolillarini ko'p gismi ichalul
gisman buyraklar orgali chigariladi.

4(X)
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Salbiy la'sirlari: dispeptik bul/ilishlar bosh og’rishi, tcrida
lushmalar, sinopatiya kuzalilishi mumkin.

Qolgan sialinlaining farmakodinamikasi lavoslalinga o'xshash.

Ular farrnakokinctik ko’rsatgichlari bo’yicha farg qiladi
1.'2.2-jadval).

2.2-jcidval
Stalinlarning farrnakokinctik koTsatkichlari
1 o TS5 k
Wozisgs EE e 5 B s
Poog EEZRE 3B o o 7 8 7
& Zs83238%g wg A5 QS
§ 13 BE5 .5 821 fy ey o
. c =] =5 S .a
B if §32 |5 2% s2 0 i 5
SE€o 18 2SS B2 & w s«
g “SL-E IZIN Ng e £ O 3 ‘£>|_
28N “p 5T . u:
§,§ s E= &g O3 1 nm
i MHisialinl 80-85 >5 24 >95 Mikrosom al 29 -S3
oksidlanish:
(VIr3n4
"iivoslalinl 85" 60 80 >5 12 95 Mikrosomal 2 3 -60
oksidlanish:
CYI*3n4
1 uuiMalin 34 66 18t8 0.9 16 13-18 Silozol 13 7
suUtallanisli _2.8
tUOSILE(  To'liq  >68 24 051 >98 Mikrosomal )5 95
oksidlanish; 2.3
CY1* 2C9
(75%).
( YI* 314
(20%).
CY1* 2S8
<5%f

' Prolekarstvo (faol mctabolillar): kliak devorlaridajigar. kamrotj gon plaz-
1 ula karboksicsicra/ii ta'sirida ularga xos [1-gidroksi kislotalar hosil bo'ladi.
laol mctabolillar hayvonlarda aniglangan, chunki bu mctabolillar
. *'iil.irda Ic/.da gidroksidlanadi.
Qavslarda lluvastalinni ma'lum izocn/.imlar ta’sirida meldboli/.mga
‘Hish darajasi % ko'rsaiilgan.

Ilamina statinlar asosan saro suyugqlig’i ichakka lushadi va
een||b kctadi. Ular uyqudan oldin bir maria ichishga tavsiya cliladi.
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Agar xolcstiramin bilan go'shib ishlatilganda ulami xolcstira-
mindan bir soal oldin yoki 4 soat kcyin lavsiya gilgan ma’qul,
chunki xolcstcramin slalinlar so'rilishini buzadi.

Xolcstcramin ta’siri 21,3-rasmda kcltirilgan.

1P
PQIL.P PQ:
1t-R LPR FaA I.P-R
Xdcsterin k>)<Plc—_ftcrtn- -
nsime, I

bmilnfe» i i ) \ S
Xbl«€LL Xoleslettn

I S«frotiskrtui = ------ ~

21.3-rasm. Xolcstcramin ta’sir nicxani/.mi. (LP-K - Hpoprotcinlar
rctscpiorlari; I*QLP - past qalinlikdagi Hpoprotcinlar).

Probukol (Inrelo) kimyoviy tul/ilishi jihaldan bisfcnollar
(lokoferol)ga o'xshab ketadi. Qon /.ardobida PQLPni kamaytiradi,
ularni jigarda ushlanib golishini kuchaytiradi.

Farmakokintikasi. Ichilganda 10%gacha so riladi. Yarim
chiqgib kclisli davri laxminan ~1 oy. Dori ichish lo'xtatilgach 3 1
oydan kcyin gonda topiladi. Yog'larni kamaylirish samarasi 3-6 oy
davom ctadi. Ko'proq salro bilan ichakka tushadi va axial bilan
chiqib kcladi. 11 lur GL1* da lavsiya cliladi. Ung yuqgori samarasi |-
3 oydan kcyin ku/atiladi.

Salbiy ta’sirlari. Ko'proq ko'ngil aynish. ich kclish, gorm
sohasida og'rig kuxaliladi.

Kibratlar klofibrat. gcmillbroy.il. bczafibral. fcnollbnu
siprollbratlar cndolcliy lipoprotcidlipaxa faolligini oshiradi, |-I* ¢
rctsepiorlar sonini ko'payirib. YU'DKQLPlami jigar hujayralaritte
ushlanib golishini kuchaytiradi.

Ox darajada jigarda xolcsicrinni mcvalon kislotasiga o’tishiw
kamayliradi.
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Fibratlarni
(misklcron).

Farmakodinamikasi. Klofibrat organixmda lex va bulunlay
[imi4-xlorfcnoksimoy kislotasiga avlanadi. uning gipolipidcmik
wmarasi shu mclabolitga bog'liq. Klinik samarasi bir nccha hafta
ytiki oydan kcyin kuxaliladi.

Klofibrat trombotsitlar yopishqoqgligini va fibrinogen
Huqdorini kamaytiradi, gonni fibrinolitik faolligini oshiradi.

Farmakokinctikasi. Prcparal ichakdan yaxshi so'riladi. laol
mctubolitining (para-aminofenoksimoy kisloia) qonda yuqori
Miiqdori 4 soallardan kcyin kuxaliladi. Dori miqdorining 50% ga
Iwnayishi taxminan 12 soatdan kcyin kuxaliladi. Glukuronoidlar
Illi'rmishida siydik bilan chiqariladi.

Kamroq ishlatiladi. Chunki qolgan fibrallarga nisbaian
Himurasi kamroq. Fibratlar farmakokinctik ko'rsalkichlari bilan
ftirglanadi. Fcnolibral uxoqroq (20-25 s) va siprofibrai (>48 s)
tittvomida ta’sir qiladi. ling yuqori klinik samarasi sckinlik bilan
lu/uliladi (masalan. gcmillbrox.il 4 hafladan kcyin). Ularni salbiy
kt'siri klofibralga o’xshaydi. lekin kamroqg uchraydi.

Nikotin kislota (niatsin) qon plaxmasida YUDKQUP.
ktunrog darajada KQ1.P va OQI.P (oralig qalinlikdagi lipopro-
kunlar)ni kamaytiradi. TCllar migdori (1—4 kun) XSga nisbatan (5-
fkunlar) tcxrog kamaya boshlaydi.

Farmakodinamikasi. Nikolin Kkisloia fosfodicstcrazalarni

Hub sAMF migdorini kamaylirish. hujayra lipaxa faolligini
iiylirish hisobiga yog’ to’gimasi lipolixini kamayliradi. Natijada
kislotalari migdori kamayib ularni jigarga tushishi kamayadi.

/. navbatida TG va YUDKQL.P sintc/ini kamayliradi. Natijada

plaxmasida YUDKQUP va KQUPIlar kamayadi.

Farmakokinctikasi. Nikotin kisloia oshqoxon-ichakdan yaxshi

ladi. Ko'proq o’zgarmagan. gisman mclabolit ko'rinishida siydik
chiqariladi.

Islilatilishi (21. Ujadvalga garang).

Salbiy ta’sirlari. Peri gixarishi, gichishi, gayt qilish. ichi

hi, oshqozon yarasi, jigar faoliyaiining buxilishi, giperglike-
n, gipcrurckcmiya kuxalilishi mumkin.

klinikada yaxshi

o’rganilgani kiolibrat
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Xolcstecrin ckskretsiyasiga va  kataholi/.miga ta’sit
qiluvchi dori vositalariga lo‘yinmagan linoi. linolen va araxidon
moy prcparatlari kiradi. Liar safro va axlatda xolcstcrin migdorim
ko’paytiradi hamda xplcstcrinni jigarda katabolizmini kuchaytiradi
Tibbivot amaliyotida linctol (kanop moyidan) va araxidon (hayvon
oshgozon osli va buyrak usti bczidan olingan). sarimsoq va unin™
moyi to'yinmagan moy kislotalarining clil cllrini saqglaydi).

Liar 1I-V lur GLPni davolash komplcksida ichishga tavsiyii
cliladi.

Atcrosklcrozni davolashda angioprotcktor (cndolcliyin
atcrogen L1J larga o4kazuvchanligini kamaytiradi) prcparatl.n
liularga parmidin (piridinolkarbomat, anginin, prodcktin). Braili
kininlarni cndotcliy o'lkazuvchanligini va tomirlar shishini
maytiradi, mikrotsirkulatsivani yaxshilaydi. Qon ivishini susu\
tiradi. Oylab ichishga tavsiya qilinadi. Ko'ngil aynishi, allcrik
rcaksiyalar ko'inishidagi salbiy la'sirlari kuzatilishi mumkin.

Atcrosklcrozni oldini olishda antioksidanl (lokofcrol asciai,
askorbin kislolalari va Tyanshi)lar korporatsiyasining «Lipidl.ni"
garshi choy». San-Gao. Vcykan. xolikan biofaol ozuga qo'slum
chalarini ham tavsiya gilish mumkin.

21.3j0<lvi>l
Anliatcrosklcrotik dori vositalari
Kattalar uchun
Nomi I o'rUcha tcrapevtik Dori shakti
| | niigilur: pur os
i Gemfibrozil j 0.3 0,15» Kapsula 0.3 g: tabl. 0.45 ji
i Aciilum nicolinicum  j 0.025 0.05 g Kukun. ubl. 0.05 g.
j C'bok'.sicrumimim i 12 169 Kukun (8 yoki 9gdun >0
1 tIm(lamum)
!' l.cvostaiin | 0.01g¢g ‘lab!. 0.02 va 0.04 g
, Simvastatin j 0.01 0.01g law.0,005:0.01:0.02 vattIHi
+ HuNUstatiu 0.02 0.01 & Kapsula 0.02 va 0,01 y u4
| 0.01. 0.02 va 0.04 g.
| rarimdimim j 0.25 0.75¢ 1abl. 0.25 g.
404
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22-bob. Bronxlarni kcngayliruvchi va balg‘am ko'chiruvchi
dori vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

Bronxlar obslruksiyasi Bronx va o'pka kasalliklarining
irchishi va bu kasallik nalijasiga la’sir qiluvchi patollziologik
lui/ilishlarning sabablaridan biridir. Kcyingi yillarda Bronx hamda
n'pka xastaliklarida bronxlar obslruksiyasi ko'payib bormogda va
kttchli ko‘rinishda namovon bo'Imoqda.

Bemorlarda bronxlar obslruksiyasi borligini quyidagi klinik
U Igilarga asoslanib aniglash mumkin: |. Xansirashning o'zgarib luri-
Ih va uning almosfcra omillari (sovuq, namlik) bilan bog'ligligi. 2. Na-
Ins chigarishning giyinlashgani va uning nafas olishga nisbalan u/ay-

niligi. 3. Xansirashni kuchayliruvchi yo'lalning mavjudligi. 4. Ko'k-

gafasida xushlaksimon xirillashning scl.ilishi. 5. Tinch nalas olish
t iki kuchli nafas chiqarish vaqtida quruq, aynigsa vugori lembrdagi
onllushlaming mavjudligi. 6. Nafas olish vaqtida o'mrov usli
Imgurchasining va qovurg'a oralig'ining lortilishi. 7. O'pka paslki
lu garasining pasavishi va qutichasimon perkutor tovushning paydo
"» lishi. 8. Nafas shovqinlarining galtiq lembri. 9. I’nevmolaxo-
*hiriya va kuchaytirilgan nafas chigarish hajmining kamayishi.

Bronxlar o'tkazuvchanligini tiklash Bronx va o'pkada o'lkir
mhuyolgan kasalliklarning cho'l.ilib kctishi va surunkali kasalliklar
iiihvyib kctishining oldini oladi. shuningdck, o'pka cmllzcmasi va
“ink yclishmovchiligi kabi asoratlar kclib chigishini kamayliradi.
" Imik tajribalar va maxsus tckshirishlar nalijasiga ko'ra bronx
*bMruksivasi mcxaniz.mlari har xil bo'lishiga garamay, eng asosiysi
“‘mx shishi va balg'am ajralishining giyinlashuvidir. Bronxlarni

nf.iiytiruvchi va balg'am ko'chinivchi dori moddalaming klinik
"inakologiyasi dolzarbligi shu bilan bclgilanadi.

22.1. Bronxlarni kengaytiruvehi dori vositalari

Bu dori vositalari ta'sir mexanizmiga garab quyidagi guruh-
*i|'« bo'linadi:

1 [i?-adrcnomimetiklar adrenalin, izadrin. alupent, salbuia-

> herotek.

2. Bronxlarga parasimpalik asab la'sirini susaytiruvchi

ilmolitiklar), ya’ni atropin va boshqalar.

3. Bevosila bronx muskullariga susaytiruvchi (miolilik) la'sir
t'luvchilar-cuilllin, aminofillin va boshqalar.
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22.2. Yallij»'lanishga garshi va bronxolitik faollikka cga
bo‘lgan dori vositalar

1. Steroid luzilishdagi yalligManishga qgarshi (gidrokortizon.
deksametazon, triamsinolon. bcklomctazon).

2. Allergiyaga qarshi moddalar (kromolin-natriy, ketotifen)

3. l.eykotricnlar tizilmasiga ta’sir qiluvchi moddalar.

N. 5-lipoksigenazalar ingibitorlari (zilcuton).

Ik I.eykotricn qurilmalami f'alajlovchilar (zaftrlukasl, montclukasl)

22.3. Balg‘am kolchiruvchi dori vositalari

22.1.1. Pi-adrcnomimctiklar

Hozirgi kunda bronxobstruksiya sindromida ko'proq |b
adrcnqurilmalarini  qo’zg'atuvchilar - salbutamol (ventolin,
salabcn. sarg‘im, satlos), fenoterol (berotek N) tavsiya qilinmoqdi’
chunki ular tanlamay ta’sir giluvchi p-adrcnomimctiklar (adrenalin
va b.g.lar)ga nisbatan kamroq taxikardiya chagiradi. Ular ko‘pn»|
ingalatsiya yo’li bilan kiritiladi. Ular tezda bronxlarni kcngaylirmb
va balg‘am chiqgishini yaxshilaydi (22.1-rasm).

M-Xolinoblokatorl.r M-Xoliooblok.l..tl«

22.1-rasm. Adrcnomimctiklar va xolinnbloklovchi moddalarniny
bronxolitik ta’siri (shakl):
MRS-J1  sekin reaksiyaga kiruvchi anaillaktik substansiya (Icykolru nlwk
( ) - quvvatlovchi eflekt; (m)- falajlovchi effekt.
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Kcyingi vyillarda uzoq ta’sir qiluvchi (b-adrcnomimcliklar
edinctcrnl  (kukun ko'rinishda, ingalalorlarda chiqariladi),
imatcrol (Ibradil) va boshqalar. Salmctcrolni bronxolitik la'siri
1’ soatgacha, salbutamolniki esa 4-6 soat davom cladi.
Bronxial astmani davolash uchun salmctcrol va ko'proq maalliv
- 1 qiluvchi flulikozon propional (Hiksolid) kombinatsiyasi scrotid
"liidisk nomli dori ishlab chiqgilgan (kukun Kko'rinishida.
ii.ilorlarda). Bu dorida salmctcrolni bronxolitik va llutika/oini
4ii'l*, lanishga garshi ta'siri bilan uyg’unlashgan.
|b-adrcnomimctiklarni  salbiv ta’sirlaridan taxikardiya.
'litya va besaramjonlik kuzatilishi mumkin.
Bu guruhga kiruvchi dorilarda vana biri - izadriu
eprcnalin gidroxlorid) - |h (b-adrcnoqurilmalarni qo’zg'atadi.
leri ostiga yuborilganda prcparal tczda bronx spazmini
m«ladi va bronx shillig gavati shishini kamaytiradi, la'siri lev
¥ Itcladi.
Salbiy ta’sirlari. Qon bosimi ortishi, taxikardiya. yurak
"ill hajmini ortishi kuzatilishi mumkin.
Bronx adrcnoqurilmalariga kuchliroq qo'zg’atuvchi ta'sirga
i Urlgan ortsiprenalin sulfat (alupent) bronx mushaklarini
eoliruvchi la’siri jihatidan izadringa o°‘xshaydi. ta'siri unga
«iitin davomiylirokdir. |h- (b-adrcnoqurilmalarni qo’zg’atadi.
iprcnalin parenteral, ingalatsiya va ichishga tavsiya qilinadi.
Bronxolitik sifatida ba‘'zan adrenalin, a, [ va fb-
Humimetik ishlaliladi. Icri ostiga yuborilganda bronxni
, nviiruvchi  ta’siri tczda kuztiladi, ammo gisga muddatli.
umlin bronx shillig pardasi shishini ham kamaytiradi.
Salbiy ta’sirlari. Qon bosimini ko'tarilishi. taxikardiya.
X dnqiqalik hajmini ortishi kuzatiladi.
Bronx obstruksiyasida efedrin (bilvosita ta'sir giluvchi u va
-innomimclik) ham ishlaliladi. Samaradorligi adrcnalinga
nun kamroq, birog davomiylirogdir. Bronxobruktsiyani oldini
*sitingsadida ishlaliladi.
Sulbiy ta’sirlari. Adrcnalinga xos salbiy la'siriardan
inti, markaziy asab tizimini qo'zg'alishiga tinchlanliruvchi
vuHilusida ta’sir ctadi.
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Bundan tashgari cfedringa o'rganib qolish kuzatiladi.

Bcrotck (fcnotcrol) - Beta™adrcnomimctik. Ballonlarda
0.2 mg dan 300 g miqdorda chiqariladi. ta'siri 7-8 soat davom
ctadi. Shamchalarda to'g'ri ichakka yuborilganda ham ta’siri 7-K
soat davom ctadi. U ta'siri kuchli va zararsiz. modda bo‘lib, 3-10
dagigada astma xurujini yo'qotadi. Astma xurujining oldini olisli
uchun ham 1-2 migdordan 2-3 mahal yuborilishi mumkin. Ba’zan
gonda kislorod miqgdori kamayishi ruhiy. jismoniy qo’zg'alishni
chagiradi. Bctazadrcnomimctik, salbiy ta'sirlari kamdan-kam
uchraydi, Ickin uni pala-partish qo'llab bo'Imaydi. Bemorlargit
kuniga 3-4 mahal tavsiya ctiladi. Ortigcha gabul qilish xavlh
bo'lib. alveola va kichik bronxlarda suyuqlik to‘planib, bronxlin
to'silib golishiga olib kcladi. Bunga bronx shillig pardalari. gon
lomirlarining kuchli kengayishi sabab bo'ladi. By salbiy ta’sirinm»
oldini olish uchun bctazadrcnomimeliklarga 0,025 efedrin go'shih
beriladi. chunki efedrin gqon tomirlarini toraytiradi.

Bronxlarni kengavtiruvehi dori vositalarini nafas yo'llwl
orqali yuborish juda qulay hisoblanadi, bu prcparatlar bevouti
rctscplorlarga ta'sir qiladi, umumiy ta'siri avj olib ulgurmaydi v*
bu dorilar jigarda birlamchi mctabolizmga uchramaydi.

()g‘ir ahvolda yolgan bemorga va ogMr obstruksiya vaziyul*
larda izadrinni venaga yoki mushakka yuborish tavsiya ctiladi.

Yuqgorida nomi  kcltirilgan bcta2-adrcnomimctiklanlin
pediatriva amaliyotida ko‘proq ortsiprcnalin (alupent). tcrbulnlift
salbutamol va berotcklar ishlatiladi.

Ingalatsiya uchun quyidagicha migdorlanadi: 10 yoshg
bo'lgan bolalapga sutkasiga 6 miqdorgacha, bar 4 soauht
migdordan; 10 yoshdan keyin esa sutkasiga 12 miqdor, har
soatda 2 miqdordan bcriladi. Tabletka holidagi beta2-adrcrm»
mctiklarni migdorlash 22. I-jadvalda kcltirilgan.

Bularni tcri ostiga yuborilganda. ta’siri 10-15 daqiq’
keyin kuzatiladi va 4-6 soat davom ctadi. Uni quyidagi mitplt
berish mumkin: alupenlning 0,1 ml 0.05 % li critmasi | ml
ortig bo'Imagan migdorda; tcrbutalinning 0.05 ml 01
crilmasidan 0,5 ml dan ortig bo‘'Imagan miqdori bolaning y»
hisobga olgan holda bcriladi.
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Bcla-adrcnomimctiklar, terbutalin, salbutamol, orsiprcnalin,
homiladorlikning  oxirgi oylarida bachadon muskularining
qisqgarishini susaytiradi, shu sababli akushcrlik amaliyolida bular.
bolaning vaqtidan oldin lug'ilishi xavfini oldini olishda tavsiya
gilinadi. Ularni tug'uruq oldidan boshlangan bachadondan qon
kctishlarida bcrib boMmaydi, chunki lug'urugdan keyin ular gon
kctishini yanada kuehaylirib yuborishi mumkin.

22. |-jadviil
Bolalar uchun tahlctka ko'rinishidagi bctaz-
adrcnomimctiklarni niiqdorlash va yuborish tartibi

1 martalik miqgdori

. . 9 yoshdan Sutkada

. . <4 yosh- “f|-9 ashgan ichishlar
migdori, mg gacha yiishda bolalarga soni
1rtsiprcnalin 20 5 10 20 34
Icrhutalin 255 25 5 34
Sulhutamol 4 2 4 31

22.1.2. Xolinolitik moddalar. Bu guruhga kiruvcbiruvchi
tirilardan tibbiyotda atropin va antastman kengroq qo'llaniladi.
Mropinning bronxlar qgisilishini susaylirish mcxani/.mi asosida M -
«nlinergik qurilmalar oxirida sGMI; migdorining kamaytirishii
»iindi (22.3-rasm).

Mk -M) —U-Mliaw m iwhr Uebdr Opt*o
(+j — «towpvepi effekl
N Y

22.3-rasm. Natas yo‘llarida m-xolinorctscptorlarning joylashuvi.
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Shu sababli atropin va uning prcparatlari ko’proq kcchasi
tutadigan bronxial astma xuruji va jismoniy /o ‘rigish natijasida
ro*y bcradigan astma xurujlarida ishlatiladi.

Atropinning tcrapcvlik ta'siri juda tez, bir necha dagigadan
so’ng paydo boMadi va 6 scat davom ctadi. Atropinning 0,1% ii
criimasini mushakka yoki tcri ostiga yuborish ham mumkin.

Farmakokinctikasi. Atropin jigarda gidrolizlanish yo'li
bilan parchalanadi, bir gismi csa o'zgarmagan holda buyrak orgali
chigib ketadi. Antastman, teofcdrin va solutanlar bilan qo'shib
surunkali bronxlar obstruksiyasida kcng qoUlaniladi.

Salhiy ta’siri. Atropin miqgdori ko'payib kctganda
bcmorning og'zi quriydi, ko'z qorachig'i kcngayadi, koV
akkomodatsiyasi buziladi, taxikardiva kuzatiladi. Axlat va siydik
ajralishi giyinlashadi.

Glaukomada atropin tavsiya qiiinmaydi. Atropin bronxlai
suyuglig’ini ishlab chiqishini kamaytiradi va balg’am ko‘chishini
giyinlashtiradi. Shu sababli u pcdiatriyada ishlatilmaydi. Bolalai
amaliyotida ipratropin bromid (atrovcnt) ko'proq ishlatiladi. Mu
dori moylarda yomon criganligi sababli ichakdan kam so'riladi
llidlalilganda ta'siri 20-30 dagigadan so‘ng boshlanib, 1,5-2
soatdan kcyin eng yuqori darajaga yctadi va 4—8 soat davom ctadi

Hetaz-adrcnomimctiklardan ta’sir kuchi jihatidan kamro<|
bo'lsa-da. alrovcntga o‘rganib qolish sekinroq kuzatiladi. 7
yoshgacha bo'lgan bolalarga 1 ingalatsiya uchun bcriladigtm
migdori sutkasiga 20 mkg dan 3-“t maria, 7 yoshdan kutUi
bolalarga csa - 2 ingalatsiya migdori 40 mkg dan 3-4 marta.

Atrovcnt kcksa yoshdagi bemorlarga (astmaning ko’rinishidan
qat'i na/nr) kalta diamctrli bronxlar gisilishida hamda psixogen
astmalarda yaxshi yordam beradi. Atropin homila uchun xavfsiz.

22.1.3. Hevosita bronx muskullariga susaytiruvchi ta’ilt «f
qiluvchi dori vositalar

Mctilksantinlar. Farmakodinamikasi. Eullllin quyid.ii'<
ta’sirlarga ega:

- adenol/.inga sezgir rctscptorlarni to'sib qo‘yib, purincit;ivV
tormozlash tizimiga ta’sir qiladi (semiz hujayralardan gistaniln
ajralib chiqgishini kamaytiradi);
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-buyrak usti bczi po'stlog’idan glukokorlikoidlar hosil
'mi lishi va ularning gonga ajralib chigishini kuchavtiradi;

-charchagan diafragma muskuli gisqarishini kuchaytiradi;

- kuchli bronx gisuvchi k> prostaglandin ta'sirini to'xtaladi.
btin cufillinning asosiy ta'sirlari fosfodicstcraza fcrmenli faolligini
munaytirishga bog‘liq, bu csa o‘z navbatida simpalik tolalar oxirida
\V1F miqdori ko‘payishiga olib kcladi va Ca” kanalini ursib
i' yadi, natijada bronx sillig muskullarining tonusi susayadi.

Hufillin mikrotsiliar tashilishiga ta'sir gilishi natijasida bronx
'nlliq pardasi shishiga sabab bo’lishi mumkin. Bundan tashqari,
lika, yurak ish faoliyalini kuchaytiradi, buyrakda gon aylanishi
nidi. MNS faoliyalini qo'/.g'atadi va oshqozon-ichak shilliq
ndasini ta’sirlantiradi.

Farmakokinctikasi. Hufillinning biologik o'zlashlirilishi

ni tashkil giladi. Shunday bo'lishiga garamay, lining so'rilishi
vilal vaglida va o‘rnidan lurolmaydigan bcmorlarda kamayadi.

Yuborilgan eufilllinning 10% o‘zgarmagan holda chiqgib
nidi, golgan gismi jigarda ksantinoksidaza ta'sirida parchalanadi.

mnga so‘rilgan cufillinning tanadan yarim chiqib kctish davri 8
it, bolalarda - 3,5 soat, chckuvchilarda - 5,5 soat. o'pka, yurak,
i ‘il yctishmovchiligida bu davr uzayishi mumkin.

F.ufillin 50-60% (chaqaloglarda 30-40%) qon zardobi oqgsil-
i bilan birikadi. Kufillinning davolash amaliyotida ishlatilishning
dinchiligi uning jigardagi mctabolizmi kalta ko'lamda
C.iiruvchanligi bilan bclgilanadi. Hufillin chaqaloglarda va bir

ligacha boMgan bolalarda kalta yoshdagilarga qgaraganda
i mroq va bir yoshdan kcyin csa tczroq parchalanadi.

Buyrak, yurak yctishmovchiligida, gipoksiyada. tana harorali
ini boMganda parchalanish kcskin sckinlashadi. Bir oylikka
Ur boMgan bolalarda dorining 30% faol holda, 2 oydan boshlab
e dorining 10% faol, 90% nofaol mctabolit holida chiqgib ketadi.
i'>rida aytilganidck, cuftllinni bolalarda farmakokinctikasi
-lua xosligini hisobga olib, uni bir yoshli (aynigsa bir oylik)
1dnpda chtiyotlik bilan ishlalish zarur.

(Vzaro ta’siri. Furosemid, bcta-adrenoblokatorlar. antibio-
ir (makrolidlar, critromitsin), homiladorlikka garshi ishlalila-
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digan steroid kontralscplik dorilar culillinning jigarda parchalum

shini susaytiradi. Bu val.iyatda cufillin samarasini saglab turuvil”
miqdorning yoki sutkadagi gabul gilishlar sonini kamaytirish \ =
lining gondagi miqgdorini tekshirib lurish tavsiya etiladi.

Barbiluratlar, i/onial/id. karbamazepin, eullllinning jiganl..
parchalanishini lez.lashtiradi. Shu sababli yugorida nomi kcltirilg
dorilarni olayolgan bemorga cullllin yuborish zarur boMsa, him
hisobga olish lozim.

Salbiy ta’siri. liufillin ichilganda dispeplik o'zgarishlar. mir I. -
tonusining oshib kclishi (tremor), gayt gilish, shaytonlashni kcllt*
chigarishi mumkin. Taxikardiya. ekstrasistoliya, yurak
movchiligi, o'pka shishi kuzalilishi va kichik gon aylanish doirn-.i.i-
qgon dimlanib golishi mumkin. Hufillin homilasiz bachadon gisgansli»
susaytiradi. Teofillin gabul qilgan homilador ayollarda bu dm»
olmagan ayollapga nisbatan tug'ish jarayoni uzoq davom cbH.
Ksantinlami homila a zolariga salbiy ta’sirlari kuzalilmagan.

Ishlatilishi. liufillin, bela-adrenoretscptorlar adrenominum
larga o'rganib qolinganda kclib chigadigan astma xumi
susaytirishda qo’l kcladigan doridir. Tcz-lcz gaytalanib tuunli,»
bronxial astmaning oldini olishda ham ishlatiladi. | nlii
katlalarga birinchi maria yuborilayotganda 5-6 mg/kg, so’ngin ...
har soalda 3 mg dan yuboriladi (22.2-jadval). Vena gon loimi u
yuboriiganda 5-10 daqiga ichida bronxni bo'shashtiradi va buml«t
ta'siri 30 dagiga davom etadi.

22.2

Organi/.mni cufillin bilan tez to‘yintirish tartibi

Quyvvaiul)
X Ririnebi mar- Quvvatlah (uraill]j»«
Klasal- Sutkulik ) i . i
. . la yuhorila- turadigan miqdoilal
nintt miqgdori ) ) ) ) ) )
o digun miqdori miqgdori yuboruti
yoshi. yil
tc/llal
mk/ m1.2.1% Gi inkl in1.2.4% i mk/ m1.2.4% i mk/ ml WIS’
4 criimasi. ml kc. critmasi. ml 4 crilmaji, ml JEE crilmmt
3 8 30 1.25 9 0.37 21 0.88 0,9 o111° !
9 12 25 1,05 7 0.30 18 0.75 0.76 w"
12 15 22 0.9 6 0.25 26 0.65 0.68 "
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Tablcika bcriiganda gonda davolovchi migdori 1-2 soaldan
kiiyin ta'sir giladi va 6-8 soat davom ctadi. Qonda o'‘riacha davo
eMt|dori 10-12 mkg/kg. chckuvchilar uchun - 18 mkg/kg. eng kam

ilmrlovchi migdori - 18-20 mg/kg. Kulillinning | yoshgacha
1-+lgan bolalarda eng yuqori sutkalik migdorini quyidagi formula
1125 4-0,3 x haftalar soni + 8) bilan hisoblab topish mumkin.
1.malar uchun esa tana ogfirligi x 3 mg x 85 (teofillinning dori
kibidagi % miqgdori). 3 yoshli bolaga 30 mg/kg bo'lib, bu migdor
Mishgacha caqlanadi. 9 yoshdan 12 yoshgacha 25 mg/kg. 12
K lulan keyin esa 22 mg/kg teng.

Jadvalda Kkellirilgan cufillin miqdori faqgat kasallik og'ir
mmyotgandagina -ishlaliladi. Qolgan paytlarda esa yugorida
lurilgan miqdorning 50-60% atrofida i.shlatiladi. Kufillin
siiorish tartibi kasallikning kcchishiga bog'liq. Og'ir holatlarda
i lik bilan bemor tanasini cufillin bilan to‘yiniirish kerak bo'ladi.
uming uchun bolaning yoshiga garab 1 maria venaga 30 dagigada
lilang'ich migdor yuboriladi. Songra olingan samarani
vnilab luruvchi migdorlarda yuboriladi (22.3-jadval).

22.3-jmfvul
llronxial astma xurujini to‘xtatish uchun gon /.ardobida

culillinning samarali migdorini hosii gilish tartibi

Miqdorlash tartibi Migdori

«uiiirali migdor (30 dagiga davomida venaga tomchilab
eImiiladi):

sillinni birinchi maria olayolgan bemorlar uchun 5 6 mg/kg
ulmgi kunlar cufillin olgan becmorlar uchun 3 mg/kg
# |ulgan samarani quvvat turadigan migdor 3-5 soal
svninida venaga tomchilab yuboriladi
'u kuvchi bemorlar uchun 0,9 mg/kg soat
in kiuaydigan bcmorlar uchun 0,6 mg kg soat
I n vazifasi buzilgan. yurak yctishmovchiiigi bilan

luiyotgan bronxial obstruksiyasi bor bcmorlar uchun 0.25 mg/kg

Astma xurujida bronxni gisib golish bilan kechayolian o’lkir
in.itor virus infeksiyasida eufillinning sutkalik migdori 3 4
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gabulga bo‘lib bcrilsa kifoya giladi. Bronxning qisilib golishining
oldini olishda asosiy vazii'a bar bir bcmorga alohida dorining
profilaklik migdorini (10-20 mg/kg) aniglashdan iboral bo'lib. bu
migdor sutkasiga 6 qabulga long boMinadi, har 3-4 kunda bu
migdor 25% gacha kasalda klinik hamda funksional o'zgarishlar
mc’yoriga kclguncha ko'paylirib boriladi (22.4-jadval).

22.4-jadval
Kufillinning qon zardobidagi ntigdoriga garab miqgdorlash
tartibi
Miqdori, mg/ml Ko'rsatmular
10 20 Davolashni davom cttirish. Hir oydan kcyin gondagi
culillin migdorini aniglash
20 25 Migdomi 10% kamayiirish
25 30 So'nggi miqgdor Kirililmaydi va kcyingi kiritila-
yoigan miqdori 25% ga kamaytiriladi
30 dan yuqori So'ngi 2 migdori kirililmaydi, kcyingi migdor 50%
bo' Iganda ga kainayiiritadi va cufillinning qondagi migdorini
aniglash takrorlanadi
6 7 10 Kiriiiladigan migdor 25% ga ko'paytiriladi
5 7 dan kam Kiriiiladigan miqdor 25% ga ko'paytiriladi
bo'lganda gondagi culillin migdori takror aniglanadi

Nafas yo'Harming surunkali bronxial obslruksiyasi bui
bcinorlarga ciifillinning uzog davom ctuvchi durilaridun
Icobiolong, rcallllin. durofillin. tcolur buyuriladi. Dori shakllan
quyidagi lartibda yuboriladi. Davolashning 1-3 kunlari 400 mg dun
(salbiy ta'siri kuzatilmasa), 4-6 kunlari 800 mg dan, 7-9 kunlun
csa 800 mg dan dori tayinlanadi.

22.2. YalligBanishga garshi va bronxolitik faollikka q;.*,,
boMgan moddalar

22.2.1. Glukokonikoidlar. Bu preparallar prostaglandin vtt
yallig'lanishning boshga mcdialorlarini kamaytiradi. hujayrada sAMI
migdori faolligini oshirib. katexolaminlar la’sirini quvvallaydi.

sGMF miqgdorini va bronxga xolincrgik la’sirini kamayliiutll,
Sillig muskullarga to‘g*ridan lo'gki susayliruvchi ta’sir gilolt)
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Inyli bronx kcngayadi va shilliq parda shishi kamayadi.

Glukokorlikoidlar kcng doirada ta’sir qilishi tufayli ularni

‘st'Inxial astmaning har xil ko'rinishlari va bosqichlarida goMlash
‘Hinkin. Glukokortikoidlarning ta'sir mcxaniz.mi quyidagilardan
ienrul:
1 Prostaglandin va boshqa yallig'lanish mcdialorlari hosii
“a lishi va ajralib chigishini falajlaydi.

2. sAMF miqdorini  va  faolligini  oshirishi  tufayli
' hi \olaminlarning bronxga ta’sirini kuchaytiradi.

3. sGMF miqgdorini kamaylirib, bronxlarga xolincrgik
«uivatsiyani susaytiradi.

4. Sillig muskullarga to‘g*ridan to'g'ri ta'sir ctadi va ularni
mibashtiradi.

(ilukokortikoidlar qonda bog'langan (transkortin bilan) va

* kK lanmagan holda bo’ladi. Boglanmagani iaol, bogiangani csa
-* |H)» (zaxira) holida bo'ladi. Uog’lanmagan glukokorlikoidlar ji-
eti glukuronidlar va sulfatlar hosii qilib siydik orqali chigib kcladi.

Glukokortikoidlarning ta'sir kuchi. vaqti va salbiy
enlurini: kclib chiqishi, yuborilgan miqdori. yuborish tartibiga
i! lig bo'ladi. Glukokortikoidlarni ichish, tcri, shilliq pardalarga
Hish, muskulga va vcnaga yuborish mumkin.

(ilukokortikoidlar mc’da-ichakda yaxshi so'riladi. barcha

mtdikoitikoidlaming tablclkadagi miqdori bir-biriga tcng. Nafas
llini orgali yuborilganda deksazon va bcklamctazon alvcolalar
iilan so’rilib, umumiy ta’siri yuzaga kcladi. Shuning uchun uni
‘hga buyurgan ma’qul. Glukokortikoidlarni miqdorlab
"lining asosiy qoidasi kasallikning og’lr-ycngilligini nazarda
,an holda yuqori davolash miqdorida yuborib bcmor ahvolini
iillutish va uning sutkalik miqgdorini asla-sckin kamaylirish va
iatishdan iborat. Qandli diabcli bor. toMadan kclgan va mc'da-
4 yarasi bor bcmorlarga dori miqdorini 25-30% gacha
niyiirish tavsiya cliladi.

(ilukokortikoidlar ta’sir qilish muddaliga garab qgisqa va tcz.
'Imkorli/.on. kortizon). o'rta (predni/olon. prcdnizon, mctil-
eelni/olon. triamsinolon). uzoq (paramctazon. bcklamctazon.
‘ iimclazon) guruhlarga bo'tinadi. Bcklamctazon dipropionat
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(bcktoid, beklomal) acrozol holida | 4 maria nafas olishga kunigu
4 mahal 50 200 mkg dan lavsiya cliladi.

Bcklamcla/.on slcroidlarga o'pganib qolgan bcmorlard.i
bronxial aetmani davolashda o’rinbosar dori hisoblanadi
Bcklamclazon yuborilganda asosiy korlikostcroidlar migdorini
kamaylirish va bulunlay bermay qgo'yish mumkin. Bunda uninH
miqgdorini (prednizolonning) asla-sckinlik biian haflasiga 5 mg dan
kamaylirish kerak. I'rcdni/.olonni bulunlay lo'xlalib. beklamr
la/.onni biro/, vagl kamayliriladi. shu orada yana astma xurup
boshlansa. xuruj Lo’xtaguncha yana bcklamclazon bcriladi.

Beklamcla/.on kuchli astma xuruji davrida go'llanilmaydi
chunki uning reiseptorlarga o'tib borishi giyin bo’ladi. Bu payldn
bronxlar qisilgan va sekret biian to’silgan bo’ladi. Dorim
bronxospa/m kamayib, gipcrsckrclsiya tugalilgan davrda bcriladi
Bcklamcla/.on buyrak usli bcl.i laoliyalini susaytiradi. JlicronA
ko'rinishida yuborilganda bronxial asimani boshgarish mumkm
Ickin stress holatda ichiladigan steroidlar o'rnini bosa olmaydi
Bcmor dori ichishdan acro/.olga o'tkazilganda yana xunii
boshlanishi va boshga allcrgik kasalliklar (ckzcma, rimi
konyunktivil) ku/aiilishi muinkin.

O ’/.aro ta’siri. I-cnobarbital. difcnilgidaniion jigarning nuk
rosomal fcrmcentlari faolligini oshirishi tulayli glukokortikoidU
metabolizmini va uning lanadan chiqib ketishini tezlashtirm.li
Salitsilatlar, kumarin unumlari ham shunday la’sirga dim
Glukokonikoidlar adrcnorctscptorlar sczuvchanligini kuchaytinll
adrenomimetik dorilarning yurakka /aharli la’sirini oshiradi.

Budilin tanadu ishlab chiqarilayolgan kaicxolaminlar ('
NA) miqdorini ko’puytirganligi tulayli glukokoriikoid gorntonU
bilan qo'sliib ishlaliiganda vurak adrenergik to'gimalnil |
sc/.uvchanligi orlishi tulayli yurak urish mc’yori buziladi.

Clukokortikoidlariiing pediatrivada ishlatilishi. Broiun
obsiruksiyada bronx lonusini susaytiruvchi dorilarning la »H
yctarli bo’lmaganda. asimatik statusi bo’lgan  bemorUttk
ishlatiladi. Ilavol uchun xavfli klinik holailarda culillin Towiik
venaga prcdni/.olon yuboriladi. Uni 2-A mg/kg dan boshlab. nm*
sekin 20-50% gacha ko'paytiriladi. Uni bola bu holanl#*
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<higquncha har 2—4 soatda yuborib luriladi. Gormonlarga o'rganib
Holgan bemorlarda hamda tez-tcz qaytalanib luradigan bronxial
usimani oldini olishda ko'proq bckotid (beklomct) qo'l keludi.
I'hunki. bckotidning mahalliy la’siri kuchli bo*lib. bronxlardan
jonga so*rilib ulgurmaydi. u bronx qisishini susayliradi. Tanadan
ko'prog axial biian qulbli mclabolit ko'rinishda, ozroq gismi csa
.ydik orqali chiqib kcladi.

Gormonlarni ingalaisiya yo'li biian kiritib davolashning iloji
lio'lmagan hollarda prcdnizolonni ichishga lavsiya eliladi.
itlukokorlioidlaming organizmga salbiv la'sirini kamaylirish
i.igsadida prednizolonning boshlang‘ich miqdori (2 -3 mg/kg)ni
lun ora bir yoki 2 mana qgabul gilish lavsiya cliladi. Terapcvtik
n.igsadga crishilgach. predni/.olon miqdorini asla-sckin kamayiirib

mg dan 2 hafta davomida) 2 kunda bir mana bcklomctazon
ingulatsiyaa gilinsa, yaxshi nalijaga crishish mumkin.

Ko'pchilik olimlarning ma’lumollariga garaganda. gluko-
silikoidlar homiladorlik davrida ishlatiladi, chunki ularning
"mmilador ayol buyrak usti beziga salbiv ta’siri ku/atilmagan.

22.2.2. Bronxlar asmasida ishlatiladigan yallig'lunish vash
w\W-rgiyaga garshi ishlatiladigan boshqa dorilar

Bronxial astma va boshga kasalliklar sababli kuzaliladigan
"inxlar qisilishini davolashda. bronx kengayliruvehi dori
« .itularidan tashqari yallig'lanishga qarshi va allcrgiyaga qarshi
i >irga cgabo'lgan moddalar ham ishlatiladi.

Bu dori vosilalaridan allcrgiyaga garshi kroinolin - nairiy
nial). Preparat semiz hujayralarga kalsiy kirishini lalajlaydi va
ini yo'l biian ular granulasi membranasini musiahkamlab ularni
Hiluilanishi natijasida hosil bo'ladigan bronx sillig mushakiari
oiyiiruvchi gistamin va sekinlik biian rcaksiyaga Kkirishuvchi
ndilaksiya (MR S-/1) omillar migdorini kamaytiradi.

Kromolin —nairiy bronxial aslma xurujini oldini oiish uchun
hlutiladi. Ingalatsiya yo'li biian ishlatiladi.

Allcrgiyaga garshi dorilarga ketotifen (zaditen) Kkirib,
>viud llkrlarga ko ra preparat semiz hujayralardan allcrgiya
.diutrlarini chiqishini kamaytiradi. Kctolilcn bronxial asimada
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bronxlar torayishi xurujini oldini olish uchun hamda pichan
isitmasi, rinil va boshqa tez. taraqqiv cladigan allcrgik jarayonlarda
tavsiya qilinadi.

Salbiy ta’sirlari. Tinchlantiruvchi ta;siri, ba’zan trombotsit-
pcniya kuzatilishi mumkin.

Kclotifcn kuniga 2 marta ichishga bcriladi.

Ung yuqori samara 31 haftadan kcyin kuzatiladi. N'i
gistamin falajlovchilar bronxial aslmada kam samaralidir.

Bronxial astmani davolashda Icykolricnllar tizilmasiga ta’sii
qiluvchi dori vosilalar kalta ahamiyat kasb etmogda. Ma'lumki.
Icykotricntlar 5-lipoksikcnazalar ishlirokida araxidan kislotadan
hosil bo'ladi, zilsullon prcparali bu Icrmcntni lanlab ialajlaydi ui
Icykotricntlar sinlcz.ini buzadi. Bu dori asosan yalligdanishgn
garshi ta'sirga cga va bronxlarni kcngaytiradi.

Karmakokinctikasi. Prcparal ichishga bcriladi yaxshi
so'riladi. vog'li ovqatlar dorint so‘rilishini yaxshilaydi. Jigar orgal:
birlamchi o'tish davrida kuchli parchalanadi, glukuronidlar hoill
giladi. Qon zardobidagi eng yuqori migdor 2-2.5 soatdan so‘nj|
kuzatiladi. Ko’p gismi (93%) dori qon zardobi ogsillari bilun
bog'lanadi. 90-95% mclabolitlar ko‘rinishida buyraklar- orqull
chiqariladi. Uo" 1-2,3 s.ga teng.

Bronxial aslmada, rcvmatoid aririt, yarali kolilda ishlatiladi

Salbiy ta’sirlari. Tana haroratini ko’larilishi, mushaklarili
og'riq, charchash. bosh og’rishi, aylanishi, dispeptik buzilishUi
kuzatilishi mumkin.

Zafirlukast - leykotrien qurilmalarini kuchli va davontli
falajlaydi va kuchli yalligianishga qarshi samara chaqiradi (2.
rasm).

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

AKAXIDON KISLOTA

H.ipoksigenizy ) 5-Lipoksigenaz»
tngibitorlari +f«ollovchi ogsil
(ziieuton)

5-HPETE

LEYKOTRIEN A4

T
LEYKOTRIENLAR

22.4-rasm. Lcykotricnlar ti/iimasiga ta’'sir giluvchi
moddalarning ta’sir yo'nalishi.

Uronxial astmada preparat ta’siri qon tomirlari o'tka/uv-
ligini kamayishi, bronx shillig gavali shishini pasavishi.

»"">hgog, balg‘amni kamayishi, btonxiolalarni kcngayishi (L ID -
* Tiorlarni falajlanishi natijasida) bilan nhamoyon bo'ladi.

419

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Karmakokinetikasi. zafirkulast ichishga yoki ingalatsion
yo! bilan Kkiritiladi. Qondagi yuqori migdori 3 soatdan keyin
ku/atiladi. Prepurat nahorga bcriladi. chunki ovgat moddasi dori
so'rilishini kamayliradi. 99% dori gon /ardob! oqgs.llan bilan
bo“‘lanadi GIl.B dan yomon o’tadi. Dori organi/mda lezhkda
metabolizinga uchraydi. 90% mciabolitlar ichak va 10% esa
buvraklar orgali chigariladi. Dori mikrosomal lermcntlar
ingibitori bo"lib, ko'pgina dorilar Kkinctikasmi o'y.gartirishi
mumkin. klinik samarasi 24 scat davomida kuzatiladi Shuning
uchun prcparal bronxial astmani davolash va
magqsadlarida ishlaliladi. .

Zafirkulast [1- adrenomimctiklar, glukokortikoidlar bilan
birga tavsiya etilganda yaxshi natija beradi.

Salbiy ta’sirlari. Bosh og'rishi. gastrit. mushaklarda Y
bo'g'inlarda og'rig kuzatilishi mumkin.

oldim oli.sli

22.2.3. Uronxlarga simpatik nerv ti/iinining ta sirml
kuchaytiruvchi dorilar guruhi

Bronxlar tarangligining susayishi va oshishi laol jarayon
bo'lib. glikogenning fosforillanishi hisobiga cncrgiya 1
ta'minlanadi, nalriy ionlarining hyjayraga kirishi ya ka my
ionlarining sarkoplazmatik rctikulumda to‘planishi aklomiolij
hosil boiishiga to'sqinlik gilganligi tufayli bronx silliq mushakinri
bo'shashadi. Bu jarayon hujayradagi J/IM1- va GMP nijjA
ovaarishiga boa'lig. hujayrada AMI- miqdorini ko-payt.ruv.l.i
(simpatomimctiklar) yoki tsGMP miqdorini kamaytiruvcM
(xolinolitik) dorilar bronxial astmani davolashda asosiy Ne 4

dorilari hisoblanadi. J

Bu guruhga kiruvchi dorilar bronx sillig muskullarmi kut’hi
bo’shashtirtivehilari bo'lib, quyidagi guruhlarga bo'linadi:

1 Alfa-beta-adrcnopoziliv moddalar (adrenalin, efedrin). i

2. Bctai-bctai.-adrcnergik qurilmalarni qo‘zg atuvchilai

(izoprotcrenol).

3. Beta2-adrencrgik qurilmalarni qgo-zg'atuvchilar (alup.il
fcnotcrol, solbutamol, terbutamin va boshgalar) (22.5-jadval).
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Alfa-, bcta-adrcnoqurilmalar qo‘/.g‘alganda kelib chigadigan
samaralar

Qitiglovchi To'gima Samaralar
Alfa-adrenorc- Bronx silliq Oson gisqaradi
Kcptorlar muskullari Qisqaradi

Qon tomirlari Qo'zg'aladi
e _  Miokard
lli-rclscplorlar Miokard Qo'zgaladi

yog' to'gimasi lipoliz kuehayadi

If-rctscptorlar Bronx, gon tomirlari  Kcngayadi

Skclct muskullari Qisqarishi kuehayadi

Jigar va mushaklarda  Glikogcnoliz kuchayad

Adrenalin yaqin yillargacha bronx spazmida tez yordam

i rsatishda bronx muskullarini bo'shashtimvchi asosiy dorisi
Wanar cdi. U qon lomir muskullarini va skclct muskullarini
mqurtiradi. Yurak ishi faoliyatini kuchayliradi. Adrenalin tabiiy
Utcxotamin bo’lib, kalexol-0-mctillransicra/.a (KOM |) yordamida
ki'gimalarda gidroksil gumhining tczda mctillanishi hamda
ttilliitlanish yo'h bilan parehalanadi. Shu sababli adrenalinninu

'P, tcz Yn/aéa chigadi va (5-10 daqiga) gisga muddatli (40-60
eqtga) bo'ladi.

Adrenalin tcz avj olayotgan bronx gisqgarishlarini to'xtatish

him ishlaliladi. Shu magsadda 0.1-0.5 ml 0.1% li critmasi teri ostiga
Mboriladi, kerak bo-lsa. har 40-50 dagiqadan keyin gavla yuborisb
minikin. Lckin yuborishlar soni 3 martadan oshmasligi kerak.

Yosh bolalarga yoshini hisobga olgan holda 0,1 ml 0 !%!i
ei.mas,dan bcriladi. Adrenalin bronx sillig muskulini bo'shashti-
»h bilan birga qon tomirlari qisgarishi hisobiga bronx bezlaridan
liguyolgan shilligni va bronx shilliq pardasi shishini kamayliradi.
*u xususiyati ijobiy hisoblanadi.

Biroq, adrenalin bcta-adrenoblokatorlar qabul qilish
4H|Hs.da kelib chiggan bronxlar gisqgarishida bemor ahvolini
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yonionlashtiradi. Kcksa voshdagi. vurakning ishcmik kasalligi bor
bcmorlarga. qgandli diabctda wuni bcrib  boMmaydi. Bctar
rclscptorlarning sc/.uvchanligi o'zgarganda, ya ni:

1 LVoq. davom etayotgan (4 soat va undan ortiq) bronx gisisin

2.11gari adrenalin yordam bermagan bcmorlarga.

j.Adrcnomimclik dorilar bemor tomonidan u/.0oq va noto g ri
(aynigsa aero/.ol holida) hamda kalta migdorlarda ishlatilganda.

4 .Glukokortikoidlar u/.oq ishlatilganda va ularga o'rgamh
qgolinuanda adrenalin bcrib ho'lImaydi.

Kfedrin noradrenalinni (NA) sinaps oldi asab ox.rlandan
sigib chigaradi va uning qavta islc’molini (so'rilishini) buzadi
Adrenergik rclscptorlarning katcxolaminlarga sc/uvchanhgmi
oshiradi. Kledrin kislolaga chidamli bo'lganligi sababh u iehishg»
ham buvuriladi. Hfedrin yengil kislota tabiatiga cga.

Farmakokinctikasi. U ovgatdan keyin gabul giiinsa M/
so'riladi. Hfedrin MAO va KOMT ishlirokida parchalanmaydt. Bcut-
adrenergik rclscptorlarga to'g’ridan to‘g’ri ta’sir etishi y»ki
kalcxolaminlar ajralib chigishini ko'paytirish yo'li bilan ta’sir giladi.

Bronxlarni kengaytirish qobiliyati mushakka yuborilgarum
15-20 dagigada. ichishga buyurilganda 30-40 dagigadan so g
kclib chigadi. Sclckliv simpalomimctiklardan kuchsizroq, Ickni
ta'siri davomliroq 4-6 soat davom ctadi. F.fcdrin gidroxlon
lablctka holida 0.025 g dan ichishga yoki 5 %li critmasi mushakki
va 1 %li critmasi ingalalsiya uchun buyuriladi. Bolalarga 0,1 ml
5% li critmasidan yoshini hisobga olgan holda bcriladi. IngalaLslyi
5 dagiga davomida 0.5 mi 1 %li critmasidan sutkasiga 4 maru.d.m
ingalvatsiya qilinadi. ortiq boMmasligi kcrak. Hfedrin yengil V|
o'Maeha og'irlikda kcchayotgan bronxial aslmada. aynig”
cmli/ema. pncvmosklero/da vordam beradi.

Salbiy ta’sirlari. Markaliv asab tizimini qo'/.g'ai.ullj
tinchtantiruvehi dorilar qo‘shib bcrilganda esa  asalinl
tinehlanliradi. H.rkaklarda siydik tulilishiga sabab bo'lishi mumkij
Ich qolishi (gabz.ivat).qon bosimi ko'tarilishi, qgallirash. uyqusi/ll«
taxikardiya va ekslrasistoliyani kcltirib chigarishi mumkin.

1/adrin (izoprotercnol, novodrin, i/uprcl, alurdiu). J
Bctar va bela2 - adrcnostimulator. KOMT ta’siriilli
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rchalanmaydi, shuning uchun uning ta’siri 1-2 soat davom ctadi.
langanda bir dagigadan keyin samarasi yuzaga chiqadi.

Cho'ntakda olib yuriladigan hidlagichlarda 25-75 mg dan
ilangan holda chiqariladi. 1-4 marta hidlansa | ma”rtalik
dori hisoblanib, bir kunda 4-6 martagacha tavsiya ctiladi.
finning 0,5—1% li critmasi nafas yo'llari orqali yuboriladi (0.5—
ml rnigdonda) yoki 0,05 g dan lablctka batamom criguncha
Imiladi. Ingalalsiya holida bcrilganda yurak urishi tc/.lashishi
ttlilmasligi. lekin boshqga yo'l bilan yuborilganda yurak urishi
Mshishi mumkin. Alcrosklcroz, vurakning surunkali yetishmov-
igida, kcksa bcmorlarga bcerilmaydi.

Dorilarning bronx tonusini susaytirish samarasini
nbsh usullari. Bronxlarni kengaytiruvchi dorilar layinlashda
igsa. bemor bu dorilarni birinchi marta olayotganda)
nakologik sinama o'tkaziladi. Bemor donning | martalik

~lonni gabul qgiigach dorining farmakokinctik xususiyatini
Vda tutgan holda ma’lum vaqtdan keyin bemorda JsH1., |j[..
0 koeffitsiyenti aniglanadi. Bu olingan koTsalkichlarni dori
>rmasdan oldingi ko'rsalkichlar bilan tagqoslab dorining
xlarni kengaytirish darajasini aniglash mumkin. Xuddi shu
1 bilan olinayotgan bronxolitik dorilar kombinalsivasi
uradorligini ham aniglash mumkin. | armakologik sinama u/.oq
bu dorilar ishlatilganda ularga o'rganib golishni o'z vaqlida
Inshga va kcrak boisa dorilarni almashtirishga yordam beradi.
lev. rivojlangan bronx shishini gavtarish uchun
okortikoidlardan yoki furosemiddan Ibydalanish mumkin.
ndinamik bronxoobstruksiyada siydik haydovchi dorilar va
nkortikoidlar bilan bir vaqglda yurak glikozidlari ham bcriladi.

22.3. Balg‘am ko4chiruvchi dori vositalari

Sekret ishiab chigarish kuchayishi bilan kcchayotgan bronx
uhlarida balg'amni yumshaluvchi va unimt ajralishini
jlhtiruvchi dorilar tavsiya ctiladi. Balg'am ko'chiruvchi dorilar

oluvchi va bronxlar sckrclini suyultiruvchilarga boMinadi.

oluvchilarga quvidagi o'siinliklarntng damlama. gavnatma
Indirmalari (alley o'simiigi ildiz.i. chuchukmiya ildizi, goru
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andiz (devyasil). bo'znoch barglari, bagulnik) o‘rab olisli
xususiyatiga cga bo‘lib. bronx shillig pardasi yallig*lanishinl
kuchaytiradi va balg'amning suyuq qgismini ko’paytirib. lining
ko'chishini osonlashtiradi.

Bronx sckrcllarini crituvchilar csa balg‘amni  suyultiradi
Bczlardan suyuq sckrcl chiqgishini kuchaytiradi, Ickin bronxlai
yalligManishiga ta’sir qilmaydi. Bu maqgsadlarda pcdiatriyu
amaliyolida ko'proqg 2% soda. 2% osh tuzi critmasi. kattalarga aw
natriv va kaliy yodning 3-5% crilmalari. bromgcksin. ipckakuan»»
va tcrmopsis o'simliklari qaynalmasi ishlatiladi.

Bronx bo'shlig'i yiringli balg’am bilan to'lib qgolgarnl.»
tripsin, ximolripsin. ximopsin, ribonuklcaza, dczoksiribonuklca/»
bilan ingalatsiya gilish yaxshi yordam bcradi. L.ckin, yuqgornU
nomi kcltirilgan Ibrmcntlar allcrgik jarayonlami kcltirib chigarisl»»

mumkin. Bu maqgsadlar uchun mukosolvin va mukaltin tavsn..
ctiladi.
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23-bob. Oshgozon-ichak ti/imi faoliyati buzilganda ishlati-
ladigan dori vositalarining klinik va farmakologik tavsiil

23.1. Oshqgo/.on (mc’da) shirasi ishlab chiqgarish faoliyati i
t»whib kctganda, trofikasi va regcneratsiyasi buzilganda
mhlatiladigan dori vositalari

Umurniy palologiya nuglai nazaridan gastroduodenal
onaning yaralanish jarayoni agressiva va himoya omillarining
buzilishi natijasida kclib chigadigan sindromdir.

Agressiya omillari ichida oshqo/.on shirasining kislotaligligi
ulorid Kkislotaning ko'payib ketishi) hamda baklcrial omil
(Helicobacter pylori) asosiy o'rin tutadi.

Qolgan agressiya omillariga: salro tarkibi, dori moddalari
(nostcroid va steroid yalligManishga garshi va boshqgalar).
\hgozon-ichak li/.imini mexanik va termik omillardan buzilishi
(ovgat va boshgalar) kiradi.

Himoya omillariga (shillig parda omili. oshqozon shilliq
tiirdasida qon aylanishi va lining regenarativ xususiyati,
'mikarbonatlar sekretsiyasi) kiradi.

Oshqozon shirasi ishlab chiqarilishining buzilishi va vara
i'ttydo bo’lishi haqgida yuqoridagi tushunchadan kclib chiqib
lilvolash quyidagilarga yo’naltiriladi:

- Kislota - peplik agressiyani kamaytirish.

- Helieobarter pylori ga garshi aniibakterial ta’sir.

- Shillig pardani ximoya xususivalini oshirish.

- Yara yuzasining bitishini tczlashtirishga garatiladi.

1. Birinchi guruh dorilari oshgozon va o'n ikki barmoq
itliak shirasining to‘g'ridan to’g'ri  kimyoviy rcaksiyaga
»inshadigan (antatsidlar) yoki sckrelsiyani liziologik mexanizmiga
"' sir (sekretsiyani kamaytiradigan) qiluvchilar kiradi.

2. lkkinchi guruh dorilari yara hosil giluvchi mikrob
iK licobastcr pyloriga ta'sir qiladi (Gastroduodenumda
Helicobacter pylori cradikatsiyasini chaqiruvchilar).

3. Gastroprotektiv (oshgozon-ichak shillig pardasi va yara)
iifasining himoya xususiyatini kuchaytiruvchi dorilar.

425

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

4. Reparantlar oshqgozon va duodenum yarasining -bitishiniii
tezlashliruvchi dorilar guruhi.

Yaraga garshi dorilarga quyidagi talablar qo'yiladi:

- Kasallik simptomlarini davolash (og'riq. zarda, mctcorizm).

- Yara bilishiga ta’sir qgilish.

- Qaytalanishlarning oldini olish.

Bcmorga dori tanlash sekretsiya tabiatiga, Helicobacter
pylori topilishiga va oshqozon-ichak shillig pardasida nugson (yar.i
borligi)ga garab o'tkaziladi.

23.1. 1. Antatsidlar. Bularga nalriy gidrokarbonat, kalsiy.
karbonat, magniy oksidi, magniy va aluminiy gidroksidi, almagel,
fosfalugcl, vikair, vikalin va boshqgalar kiradi.

Bular bemorning subyekliv ahvolini yaxshilaydi, yaranTtuy
bitishiga imkon beradi. Biroq ular o‘zi yakka ishlatilganda yaram
qaytishini lo'xtatmaydi.

Natriy gidrokarbonat. Natriy gidrokarbonalning oshqozon
shirasi tarkibidagi xlorid kislotani tezda ncytrallash xususiyatini
uni anlatsid modda sifatida keng qoilanishiga imkon beradi. Natriy
gidrokarbonalni gabul qilish zardani, yara og’riglarini deyml*
birdaniga lo‘xtatadi, shu sababli ko’pincha bemorlar bpshga
anlatsid moddalariga nisbatan uni afzal ko'radilar. Nalriy
gidrokarbonatning xlorid kislolasi bilan rcaksiyasi karbonni
angidrid gazining ajralishi bilan boradi. shuning uchun kckiridi
bo'ladi. Bu gaz ikkilamchi gipersekretsiyani chaqirishini hisoHji**
olib, uni fagat kuchli og'riglarni lezda to'xlatish maqgsadidagnii
ishlaiish lozim. Bundan lashgari holatlarda boshga anluhlr)
dorilarni ishlaiish kcrak bo’ladi.

Nalriy gidrokarbonal ichilganda pH tezda ko‘tariladi v*
oshgozon shirasi muhili ncvtrallashadi. Ammo lining la'siri 1S ’ll
dagiga davom etadi va oshqozon shirasi muhitining pH tezda gqn\u
pasayadi. Nalriy gidrokarbonat antatsid ta’sirining gisqaligi in"
boshga anlatsidlarga nisbatan tez-tez gabul gilishni taqozo etadi, M
esa lining kamchiligidir.

Natriy gidrokarbonat anlatsid modda sifalida 0.25-1i
miqgdorda yakka o’zini yoki boshga antatsid va burushliruvi >
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i.itilar bilan birgalikda tavsiya cliladi. Bolalarda yoshiga garab
eiuldori 2-3 baravar kamayliriladi. Xalriv gidrokarbonat har xil
»nlublarga ko'ra kclib chiggan alsido/ni davolashda ichish uchun
'S g dan vcnaga (3-5 |loi/.li erilma 50-100 ml dan) yoki
emchilab (4 foizli critmasi) qonning kislota-ishqor holatini nazorat
V.an holda yuboriladi.
Natriy gidrokarbonat oshqoz.on-icbak yo'lidan gonga yaxshi
mrilishi mumkin.
23.1-jadvalda asosiy aniatsidlarning bir martalik va eng
ntljori miqdorlari bcrilgan.

23.1-jadval
Asosiy antatsidlarning yugori va bir murta hcriladigan
miqdori
Migdori, L
Dorilar nomi Bir .
martalik Yugori
i Khgozon-ichak ti/.imida so'riluvchilar:
niriy gidrokarbonat (soda) 15 20,0
htgniy gidrokarbonat asosi 1,0 50
bo'ktirilgan kalsiv karbonat 3,0 12,0
1Khgozon-ichak lizimida so'rilmaydiganlar
<nmiy trisilikat 10 5.0
Mmiin gidroksid 10 6.0
MnagCl, fOSCﬁ]Ugd _ _ | 2choygqosh j 0.2 litr

Magniy oksidi. Ko'p so'rilmaydigan antatsid sifatida 0,25-1 g
u kuniga 4—6 maria tavsiya cliladi. Shuningdek, vcngil ichni
nvchi dori sifatida 3-6 g miqgdorda va Kislolalardan
sMtlanganda 10-20 g va undan ko'p migdorda tavsiya ctiladi.
lhar ganday ich kclishlarda ishlatish man ctiladi.
Magniy peroksid. Antatsid modda sifatida oshqozon-ichak
I» psiyalarida ishlatiladi. lining antatsid ta'siri vodorodning
'ksidi ajralishi hisobiga bo'ladi. 0,25-1.0 g migdordan kuniga
1 < mahal ovgaldan oldin yoki keyin beriladi.
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Magniy karbonat asosi. Antatsid va ycngil ichni vumsha
luvchi dori sif'alida 0,5-1,5 migdorda kuniga 4-6 mahal tavsiya
ctiladi. Yugori migdorlarda ichni so'rishi mumkin. «Vikaio> w
«Vikalin» tablctkalari tarkihiga kiradi.

Magniy trisilikat. Antatsid, so’ruvchi va o'rab oluvchi
ta'sirlarga  cga. Magniy trisilikat oshgozon shirasi bilan
munosabalga kirisbib. uni ncytrallaydi, magniy xlorid hosil bo'ladi
va oshgozon shiiliq pardasini pcpsinning protcolitik ta’siridan
saglovchi va yuqgori so'rib olish xususiyatga cga bo'lgan silikon
yclimini hosil giladi.

Ichakka o'tgandan so'ng magniy xlorid pankrcatik shim
tarkibidagi bikarbonal bilan birikib, erimaydigan va ichak
dcvoridan so'rilmaydigan magniy karbonat hosil giladi.

To/a holda yakka o'zi yoki boshga antatsid moddalar va
burushtiruvchi dorilar bilan birgalikda 0,5-1 g miqgdordan kuniga 4 <
mahal tavsiya ctiladi. Ovgatlanish orasida va ovgatdan so‘ng gahui
qilish magsadga muvofigdir. Katta migdorlarda ichni surishi mumkin

Aluininiy gidroksidi. Monolcrapiya yoki boshga antatsid w,
burushtiruvchi dorilar bilan birgalikda 0,5-1 g miqgdorda kuniga |
6 mahaldan tavsiya gilinadi. Katta miqdorlari gabziyatga sabftb
boMishi mumkin. Aluminiy gidroksidini ko‘p vaqt qo'llml
organizmni tbsCor yctishmovchiligiga olib kclishi mumkn’
Almagci tarkibiga ham kiradi.

Davolash samaradorligini oshirish va dorilarning salhl>
ta'sirini kamaytirish magsadida ularning aralashma dori shaklimi
(almagci. fosfalugcl. vikair. vikalin. gasital, glyusil-lok, maalol-
milanta. dclatsid va boshqgalar) yaralilgan.

Almagci. Murakkab dori bo'lib. har 5 ml da 4,75 alumimi
gidroksid gcli va 0.1 magniy oksididan iborat bo'lib. unga D-soil.n
qgo'shilgandir. Kuchli va uzoq davom ctuvchi antatsid hamda so'nmlin
shuningdck. o'rab oluvchi, o't haydovchi ta’sirlarga ham cga.

Almagci A. Almagcldan tarkibida ancstczin borligi blm
(arq qgiladi. Yara og'riglarini. ko'ngil aynishi va qusishni to'xt.n.ii
va shu sababli kasallikning boshlang'ich davrida tavsiya ctiladi

Fosfulugcl - alumin fostal gcli. pcklin va agar-agar saglayli
Dori bulcr-anlatsid va so'rib oluvchi xususiyatlarga cga lIliiln
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uisusiyali sababli kislotalikni normaga kcltiradi. «kislola rikoshel»
ondromini chaqgirmaydi. bu xususiyati bilan boshga antalsidlardan
Inrg giladi.

Alumin mitscllalari ichakdagi baklcriyalar, loksinlarni. ga/.ni
»0'rib oladi. Ich gotishga sabab bo'Imaydi. kislola-ishqor
muvozanatini o'zgartirmaydi.

Pcktin va agar-agar gcli oshqozon-ichak yuzasida himoya
qgavatini hosil gilib aluminiy gcli ta’sirini to Idiradi.

I'osfohigcl oshqgozon-iehakni yuvish ilqgji bo’lmaganda
(kislola, ishqordan z.aharlanganda) ham ishlalilishi mumkin.

Vikair magniy karbonat asosi va krushina (surgi
Misusiyatiga cga), vismut nitral asosi, air ildizoldi poroshogi
(burushtiruvchi la'sirga cga) va natriy gidrokarbonat saqlaydi.

Vikalin esa yana qCshimcha rutin (yallig'lanishga garshi
u siri bor) va kcllin (sillig mushaklarni bo'shaiadi) saqlaydi.

Gastal, glvusallak, maaloks. milanta, dchsidlar csa aluminiy
1 magniy gidroksidini saqglaydi. Bular oshqozon kiskualiiigini

-4.5 gacha ko'laradi va bit* nccha soat davomida shunday
iglaydi: bundan lashqgari. Crab va so'rib oluvchi la'sir giladi: ich
lotishining oldini oladi. Bariy gidroksidi tczroq. aluminiy
idroksidi sckinroq ta'sir ko'rsatadi, bu oshqozondan ovqgat tcz o'n
i-ki barmoq ichakka o'ladigan bcmorlar uchun qulaydir.

Antatsid moddalarining boshga dorilar bilan o‘/.aro ta’siri.
Nntatsidlar xlorid Kkislolani ncylrallab. oshqozon ichidagi ovgatning
~Nikuatsiyasini  kuchaytiradi, shu bilan birga antatsidlaming ham
“ukuatsiyasi  kuchayadi. Buning natijasida kuchsiz. asoslaming
miropin, amidopirin, buladion, morfin. cfcdrin. xinin. xinidin)

mlilishi kuchayib. pil ning oshib kclishi natijasida kuchsiz
iislolalarning (barbilural, salitsilal. sulfanilamid) so'rilishi kamayadi.
mkin bu holat ulaming ichakka tczroq o'tishi hisobiga tcldinladi.

Oshgozon shirasining ishqorlanishi tcmir moddasining

ligozonda so'rilishini kamaytiradi, Ickin siydikning ishgorlanishi
illunilamid prcparatlarining kristallanish jarayonini kamaytiradi. 2
i \ valentli mclallarni o’/. tarkibida saglaydigan antatsid moddalar
itulsiklinlar bilan birikmalar (xclal) hosil qilib. tctratsiklinlarning
b.tkdan so'rilishini kamaytiradi.
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Antatsid moddalarni tanlash. Antatsid moddalarnu
tanlashda ularning ncylrallovchi kuchi ta'sirining boshlanishi vui
davomiyligi hamda salbiy ta’sirlari hisobga olinadi. Nalriy,
gidrokarbonal lex taksir qiluvchi antatsid, lekin uning ta’siii
davomiyligi gisqga, atiga 15-20 daqiga, bu csa dorini tcz-tez qabuli
qilishni taqgozo ctadi. Magniy oksidi eng kuchli antatsid ta’sirgut
ega. Masalan. 1,0 magniy oksidi 500 ml, 1 g kalsiy karbonat
200 ml. | g magniy trisilikat - 155 ml, 1 g aluminiy gidrooksidi
200-250 ml O.lg xlorid kislotasini bog'laydi.

ling uzoq davom ctadigan va tcjamli samara magniy Irisilik.it
va aluminiy gidrooksidi gabul gilinganda kuzatiladi. Bu prcparatbi
o'rtacha migdorlarda gabul gilinganda oshgozon pll ni 4,6 airolidu
1-1,5 soal davomida saqglab turadi. Ammo juda kuchli yum
og’riglarida ularning ta’siri yctarli bo'Imasligi mumkin, bund;o
holatlarda tezroq ta'sir giladigan dorilar lavsiya qilinadi.

Antatsid moddalaming salbiy la'sirlari ulami nazoratsiz, nnu,
vaqt samarasiz ishlatilganda kuzatiladi. Magniy dorilari oshqozondu
xlorid kislota bilan reaksiyaga kirishib. magniy xlorid hosil qiladi. o n
ikki barmoq ichakka tusliganda csa. natriy gidrokarbonat bilim
reaksiyaga kirishib crimaydigan va so'rilmaydigan magm\
gidrokarbonat hosil giladi, bu csa ichni yengil yumshatuvchi ta'ui
ko‘rsatadi. Bunga qarama-garshi kalsiv karbonat va alumino
gidrooksidi gqabziyalga olib kclishi mumkin. kruvehan va so’riluvchtm
antalsidlami uzoqg vaqt ishlatish. aynigsa kalsiy bikarbonat va nutin
bikarbonat ishlatish alkaloz vujudga Kcltirishi va azotemiya bilim
kcchadigan nclrokaltsinozga olib kclishi mumkin. Aluminiy dorilurmi
uzoq vaqt (ko‘p oylab) ishlatish, crimaydigan va so'rilmaydigMt
aluminiy fosfatlar hosil bo'lishi natijasida organizmda (bull*
yctishmovechiligiga olib kclishi mumkin.

Antatsidlar kuniga 5-6 maita qabul qilinadi, oduiiwW
bcmorlarning oshqozon shirasining «agressivligi» oshgan vjhp.t-
uning bclgilari paydo bo’lganda gabul gilishga o'rgatish kcitb
Masalan. yara kasalliklarida ulami ovqgatlanish oralig'ida va ovquuu..
40-60 dagigadan so'ng yara og'riglari paydo bo'lishi vaqgtid.i 4
ularning oldini olish uchun kcchqurun va tunda gabul gilish ma’qul
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Antatsid moddalarining migdori yara og'riglarini yo'qotish
hun yctarii bo'lishi zarur. Antatsid ko'pincha boshqga dorilar,
nishtiruvchi, oshgozon sekrctsiyasini kamaytiruvchi M-

ttilinoliliklar. spazmolitiklar va mahalliy og'rigsizlanliruvchilar
vn birgalikda ishlatiladi. Bunday murakkab dorilarga vikalin.
tair. bikarbon, belalgin va almagol A lar kiradi.

21.1. B. Oshqozon shirasining ajralib chiqgishini kamayti-iayti-
-mligan dorilar

Bu dorilar guruhiga M- xolinolitiklar (atropin, plulifillin.
mUitsin va krasavka), 1lr gistaminoliliklar (tsimctidin, di-nol) kiradi.

M-xolinolitiklar oshqozon shirasining ajralishiga kam ta'sir
( .ada. Ickin ular oshgozon va ichak gisgarishlarini kamaylirib,
* lining shillig pardalarini shikastlanishdan saqglaydi. Buning
dij;isida og'rig kamayadi, oshgozondan ovqgat so'rilishining
....tyishi hisobiga antatsid dorilaming ta’sir gilish vaqti uzayadi. Bu
- iil aynigsa, o‘n ikki barmoq ichak yarasida katla ahamiyatga cga.

Atropin sulfat. Atropinning asosiy farmakologik xususiyati.
< ng m-xolincrgik asab qurilmalarini falajlashidir. M-xolin asab
i ilmalariga kuchsiz ta'sir ko'rsatadi.

Atropin  m-xolin asab qurilmalarini  Il'alajiab. ularni
> iganglionar parasimpalik asab oxirlarida hosil boMadigan
" ilxolin ta’sirini sezmaydigan qilib go'yadi. Shu sababli ham

*pin ta’sirida kclib chigadigan o'zgarishlar parasimpalik asab
M miii ko™g'alganda kclib chigadigan o'zgarishlarning aksidir.

Organizmga atropin Kkiritish, oshqozon, bronxlar, oshgozon

y, so’lak va ter bczlari sckrclsiyasining kamayishi, yurak
unarishlarining tczlashishi. silliq mushakli a’zolar tonusining
(«Miiyishi  (bronxlarning kcngayishi, qorin bo'shlig'i a’zolari
"Misining pasayishi) bilan kcchadi.

Atropin ko‘z qorachig’ini kcngaytiradi, ko'zning ichki
eumini ko'laradi.

Atropin gcmatocntscfalik to'sigdan o'tish xususiyatiga cga
e ihu sababli u markaziy va periicrik xolinolitik ta’sirga cga.
'"*Ainsonizm bilan og’rigan bcmorlarda muskullar tarangligini
nMnyiiradi, qaltirashni kamaytiradi. Atropinning kalta miqdorlari
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bosh miya po'stlog'ini gitiglab. ruhiy va jismoniy qo’zg'alislv
bcsaranjomlik, tutganoq va alaxsirashlami kcltirib chigaradi. lining
pcrifcrik xolinolilik ta’siri csa og'i/. qurishi. yurak gisqgarishlarininr
icz.tashishini kcltirib chigaradi.

Tcrapcvtik miqdorlarda atropin nafasni qitiglab, kau.i
miqdorlarda csa uni falajlaydi. Shu sababli ham u pcdiatriyudu
qo'llanilmaydi.

Ishlatilishi. Atropin oshgozon va o‘n ikki barmoq ichid
yaralarida. pilorospa/.mda. xolctsistilda, o‘l va buyrak toshlaridu
ichak va siydik yo'llari sanchig‘ida, bronxlar astmasida, oshqo/on
va bronx bczlarining sckrctsiyasini kamaytirishda, bradikardiy*,
atrioventrikular  blokadalarda ishlatiladi. Atropin ter bc/lm
faoliyalini pasaytirishi tufayli u gqo’l tcrlashini yo’qotish magsudidu
ham ishlatiladi.

Atropin ichish uchun 5-8 tomchidan 0,1 foizli crittm.
kuniga 2-3 mahaldan lavsiya ctiladi. Tablctka holida 0,25-0,5 |
mg 2 mahal tavsiya ctiladi. Tcri ostiga, muskul orasiga va vcnul|i»
0.1 foizli eriimasi 0.25 -0.5-1 ml dan yuboriladi.

Bolalarda uning miqdori ularning yoshiga garab bclgilanmli

Salbiy ta’sirlari. Og'iz qurishi, gabz.iyat, taxikardiya, ko *
ichki bosimining ko'tarilishi. Glaukoma, taxikardiyada atropm
tavsiya ctilmaydi.

Platifillin gidrotartrat. Ta’sir mcxanizmi alropinnikii
o'xshash. Ickin unga nisbalan sustroq ta'sir ko’rsatadi. amtn
lo'g’ri migdorlansa, atropindan golishmaydi.

Pcrifcrik xolinrcaktiv tizilmalariga ta'siri bo'yicha atropinr*
yaqgin. Vcgctativ tugunlaridagi xolinorctscptorlarni atropuig*
nisbalan kuchli falajlaydi. Markaziy asab tizimiga, ayniqsa dw)
tomirlarni harakallantiruvchi marka/.larga tinchlanliruvchi Ila
ko'rsatadi. Shuningdck. spazmolitik ta'sirga cga.

Ishlatilishi. Qorin bo'shlig‘i a’zolarining silliq musknil» i
sanchig'ida (spazm), oshqozon va o‘n ikki barmoq iili**
yaralarida. bronxial astmada ishlatiladi. shuningdck, qon lomnl*
larangligini ham kamaytiradi.

Salbiy ta’sirlari A3 tropinnikiga o’xshash, Ickin iiiims
nisbalan kamroq.

432

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Nosclckliv (atropin, mctatsin. platifillinlar kam ishlatiladi,
hozirgi kunda ko'proq sclektiv (pircn/.cpin. tclcnzcpinlar) Mr
nolinoqurilmalarni  falajlovchilar kcngroq ishlatiladi. Bular
imarali simplomatik ta’sir ko’rsatadi va monolcrapivada vara
hitishini tczlashliradi va yara gaytalanishining oldini oladi.

Pircnzcpin. Farmakokinctikasi. Dori parenteral Kkirililadi
yoki ichishga bcriladi. Biologik o’ziashtirilishi ichilganda 20-30%
w tashkil qiladi. Qonda eng yuqori migdori 2 soatdan kevin
ku/.atiladi. Qon ogsillari bilan kam bog’lanadi va o'zgarmagan
Imlda safro suyuqlig'i bilan chiqariladi. Uning yarim ajralib chiqish
wvugti 11 soat. Sutkasiga 2 marta bcriladi.

O’zaro ta’siri. Xolinolitiklarni antatsidlar va rcparanllar
,nki Ib - gislaminolitiklar bilan birga ishlatiladi. Alropindan farqi
luilar miya to'gimasiga kam o’tadi. shu sabubli markaxiy asab
il/limi tomonidan atropin chagqgiradigan ta'sirlari ku/atilmaydi.
Iltoshga salbiy ta’sirlari atropinnikiga o’xshaydi.

Telenzepin pirenzepinga yaqin, birogq u sckrelsiyani
rirenzepinga nisbatan 25 marta kuchliroq kamaytiradi. Telenzepin
n lak bezlari sckrclini kamaytirgani tufayli amaliyotda kam
vhlatiladi.

23,1. 1). 112-gistaminlitiklar. Bular 3 avlodga: 1 avlod
Minctidin (gistodil, togamet, belomct). 11 avlod - ranilidin (zantak,
iiitokalm, ranian). 11l-avlod - famotidin (gasler. sulfamid.
istrosidin)larga bo'linadi.

Bularning gcncratsiyaga guruhlanishi asosida: faoliigi,
Urinakokinctikasi va salbiy ta’sirlari yotadi.

Hr-gistamin retscptorlar oshqozon (o’rab oluvchi va bosh
4|ayralar)dan lashqgari  yurakning kardiomiotsitlarida va
tiysmeker hujayralarida ham boiadi. Shu sababli gistamin yurak
nshlar sonini ko’paytirishi hamda mastotsit (bululsimon)larda
M1 bo’lganligi sababli o’zini bu hujayradan ajralishini naxorat
iilish mumkin.

Farmakodinamikasi. Mr-gistaminlitiklar ragobat tufayli
i gistamin qurilmalami falajlaydi (23.1-rasm).
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23.1-rasm. Xloriil kislota sckrctsivasini falajlovchi dori vositalarining
ta’sir mexanizmi:
Hmroxromoflin (parakrin) hujayralar; G - gislamin bilan o’ zaro ta’sir
giladigan (xolctsistokincn rdscptorlar). Proglumid bu rctseptorlami
falajlaydi; PC prostaglandin rctscptorlar; H- - gistamm retseptor ar
m m-xolinorctseptorlar; n - nikotin xolmorelsepiorlar; Atsx - atsetilxolm,
Gastrin saglovchi G hujayra; (h) - quvvatluvchi; (-)- susayttruvchi ta sn

Shu sababli ularning bu qurilmalarga yaqinlik darajast kail*
ahamiyatga cga | avlod dorilarining Hr-gistamin qurilmalarm»
yaqinligi 11 va 111 avlod dorilariga nisbatan kam, shu sababli ulm
amaliyotda kam ishlatiladi. R

Bular bazal kislota ishlab chigishni, tungi Kislota ishUl.
chiqarilishini. ovgat kuchaytiradigan HC1 sckrctsiyasini, oshqo/t*
dcvori cho-zilishidan kuchayadigan. gistamin, insulin chagiraditk«

sckrctsiyalarni susavtiradi.
Ular sitoprotcktor

prostaglandinlar

Xususiyatiga cga boigan I »
ajralib  chigishini ko’paytiradi. Ular
bitishining tczlashuvida ma’lum ahamiyat kasb etadi.
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Shunday qilib, Ib - gistaminlitiklar ishlatiiganda (monotera-
n) kasallik simptomlari (og'riq, zarda va boshqalar) vo'qoladi
ynraning bitishi lezlashadi. Biroq, ko'pgina bcmorlarda kasallik
lulanishini oldining olish ta’siri yo’q. «Rikoshct» sindromi

ililishi mumkin.

Bu sindromning paydo bo’lishi 11C1 kamayishiga javob
'iinishida kuzatiladigan gastrinning ko’payishi bilan yoki retseptor
ilmalar galinligining o'/.garishi bilan kcchadigan adaptiv rcuksiyalar
i retseptor qurilmalarining gistaminga yaqinligi yoki, aksinelut. kam
nentligi bilan tushuntirish mumkin.

llj-gistaminlitiklar bulutsimon hujayralardagi retseptor
ilmalarini falajlab gistamin chigishini ko’paytirishi ham mumkin.
ning uchun bulaming miqdorini sekinlik bilan o'zgaitirish yoki

it berish to'xtatilganda sckrclsiyani susayliruvchi boshga doriiar
Im larmakologik himoyalash kcrak (23.2-jadval).

23.2-jadvul
*Migozon va o'n ikki barmoqg ichakyarasi larmakoterapiyasi

l'irpurat guruhlari Sainaradnrligi

11C1 .sck- 11CI Gastro- Helicobuk-
rctsiyasini ncytral- protektor lcrpylori«a
kamayishi lanishi ta’siri oMdiruvdii
ta’siri
I'mlon nasosini M
Ne «jlovchilar Ne j
lamoprazol
Pmitoproprazol AN X
M~beprazol 0@ y 'tf
Hi gistamin
tMuptorlarni .
Uljjinvchilar r 0 x '
Hmutidin —m
T'nmotidin
N./aiiciin
jUinctidin wy j 1
M solinoblokatorlar T T o~ 7 i
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Pirenzepin
Propantclin
Atropin
Antatsid moddalar
Magniy oksidi
Kalsiy karbonat
Alumin uidrooksidi
Gastroprotcktorlar
Mizoprostol
Sukrallai
Karbcnoksolon
Vismut irikaliya
disilrat
Antibakterial
moddalar
Amoksitsillin
Klaritromitsin
Tetratsikiin
i Melronidazol

prcparatlami go'shimcha ta’sirlari ko'rsatilgan.

Yurakdagi N2 - gistamin-qurilmalarining arterial qoil
bosimiga, yurak urishlar soniga va hKGga ta’siri kam bo Lull j
Ammo gon ogish bilan kcchayolgan oshqozon yarasida simcticUh ;
tanlov dori hisoblanadi. chunki u gon bosimiga kam ta sir giladi

Ba’zan ulaming gipoten/iv va yurakka manfiy xronotmpl
ta'siri bemorga individual ko'rsatkich ham bo‘lib xizmat qiliull 1
lilarning kaUa boMmagan gipotenziv yoki bradikardiya chaqiriihl |
to'gimalarning doriga to'yinganligini ko'rsatadi.

Farmakokinetikasi. Bular venaga tomchilab yoki bolyut
(birdaniga) yuboriladi. |

Ichilganda ularning biologik oV.lashlirilishi 50% (ranitidin
famotidin)dan 70% gacha (simetidin) uchun. Qon ogsillari bilan ulM
15-20% atrofida bog'’hmadi. Qonda eng yugori migdori 1-2 soatnl
(famolidin uchun 13,5 soat) tashkil giladi. Dorilaming tarquli™l
hajmi o-rta hisobda 1-1.3 //kg ga teng. Bular yo‘ldosh orqali, *«<
sutiga ham o’tadi. shu sababli ular homiladorlik va laktatsiya davnd#
berilmaydi. Ranitidin va famolidin tsimetidinga nisbatan gcmaenUeftl
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lo sigdan miyaga kam o'tadi. Qonda samarali migdorini saglanish
vmiti tsimetidin uchun 6 soat. ranitidin uchun 8-12 soat. famolidin
Uchun esa 12-24 soatga teng. Shu sababli tsimetidin 4 maria (3 marta
*nvgatdan keyin va | marta kcchasi), ranitidin —2 marta (1 marta
iiiiilib ovgatdan 30 dagiga oldin. 1 marta kcchasi), famotidin esa 1
marta uyqudan oldin bcriladi.

Simetidin jigarda 50% gacha biotransfarmatsiyaga uchraydi:
ranitidin esa kamrog. famotidin butunlay biotransformatsivaga
tuhramaydi. SHu sababli jigar kasalligida dorini migdorlash
iitrtibini ! va Il avlod dorilari uchun o zgartirish kerak bo'ladi.
Donlar asosan buyraklar orgali filtratsiya va kanalchalar
ickretsiyasi yordamida chiqariladi. Qondan yarim chigib ketish
"tqti 2 soatga teng. Buyrak ctishmovchiligida kreatinin migdoriga
uvrab migdorlash tartibini o'zgartirish lozim.

Q’zaro ta’siri. M-xolinotiklar bilan birga ishlatish mumkin
Simetidin, kamroq ranitidinni beta-adrenoblokatorlar. tcollllin.
bilvosita gon ivishini susaytiradigan dorilar va tinchlantiruvchilar
bilan berib bo'Imaydi, chunki bu guruhdagi dorilaminii miqgdori
knpayib ketishi mumkin (mikrosomal fcrmentlar t'aolligini
Mnjlash hisobiga). 1lI?-gistaminlitiklami  antatsidlar  bilan
hmlganda ularning biologik o'zlashtirilishi kamayadi.

Salbiy ta’sirlari. Ko proq simetidin ishlatilganda kuzatiladi.

Qisga muddatlarda ishlatilganda ich ketishi, dispeptik
*unptomlar ketishi mumkin.

Simetidin androgen qurilmalarni falajlab jinsiy ojizlikka
| Moah bo'lishi  mumkin. homiladorlik davrida berilsa, bola
endrogcnital sindrom bilan tug'ilishi mumkin.

Simetidin gonadolrop gormonlar  ajralib chiqishini
knmaytiradi va prolaktin miqdorini ko paytiradi. ginckomastiva.
i iluntorcya. makromastiya va o'g’il bolalarni jinsiy o'sishdan
milada golish bclgilarini vuzaga kclliradi.

Mr-gistaminlitiklaming keyingi avlodlariga bu salbiy
U'sirlar xos cmas.

Ba’zan chaqaloqglarda va qariyalarda ular gcmatoenscfalitik
lo'sigdan o‘tib nazoratning buzilishi, ko’zga narsalarning
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qo'shalog bo'lib ko'rinishi, bo‘g‘imlarda og'riq. gallulsinatsiya va
lalvasa xurujlari paydo boMishi mumkin.

Hular yana Icvkopcniya. trombotsitopcniya yoki auloimmun
ticmofilik ancmiyaga sabab boMishi chtimol.

Kaita migdorlarda venaga yuborilganda qon bosimi pasayadi,
yurak urishlar soni kamayadi, yurak ritmi bu/iladi.

Amaliyotga kiritilayotgan yangi dorilar: nizalidin (aksid,
nizaks), roksatidin (altat) va boshqalar. famotidinga nisbatan kam
faollikka cga. Bu dorilarni klinik tavsifi o'rganilmoqda.

Proton pompaiarni falajlovchiJur. Bularga omcprazol va
lansopraz.ollar kiradi. Proton pompa o'rab oluvchi hujayra sckrclor
kanalchalar apikal gismida joylashgan ferment ogsili.

If K-ATF-azalar pompani katalitik subbirligi boMib, MCI
ajralishi jarayonini, gidrofil sekretsiya oxirgi bosqgichini nazorat qiladi

Farmakodinamikasi. Bu dorilar if, K '-ATF-azani gaytmas
darajada falajlaydi. Naliv dorilar farmakologik faollikka ega cmas
o'rab oluvehi hujayralarda ular tetratsiklik faol sulfcnamid hosil
giladi, bu metabolit sulfgidril guruhining If, K’-ATF-a/a joylari
bilan birikadi. Ular bu qurilmalarga yuqori darajada lanlab ta'sir
qiladi (23.2-rasm).

23.2-rasm. Omcprazol mclabolitlarining proton nasnsi oshqozon parlrul
hujavrasiga falajlovchi ta’siri.
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(-) - falajlovchi ta’sir

Bular bazal, tungi va faollangan 11C1 ajralib chiqgishiga ta'sir
giladi, jumladan M-xolinolitiklarga, Ib-gislaminlitiklarga ham
i hidamli kislota ishlab chigarilishini kamayliradi.

Bular Helicobacter pylori ga bakteriostalik ta'sir ko rsatadi.

Bular ishlalilganda qonda gastrin miqdori ko'payadi. shu
nluyli bularni layinlashni antatsidlar himoyasida to'xtatilmasa.
Itiknshct» sindromi kuzatilishi mumkin.

Farmakokinctikasi. Bular venaga yoki ichishga bcriladi.
>i lolaga chidamsiz bo'lganligi sababli. suspenziyasi ichishga
niriy gidrokarbonal bilan yuboriladi.

Dorilar o'n ikki barmoq ichakda so'riladi, biologik o'zlash-
nlishi suspcnziyalar uchun 50%, kapsulalari uchun —35%. Dori-
H gabul qilingach jigardan o4ib birlamchi biotransformalsiyaga

liraydi. Qariyalarda jigarning biotransformatsiyalovchi
mkoniyati susayganda yoki jigar yctishmovchiligida dori
'ikllarining biologik o'zlashtirilishi 79% va 98% ga oshadi.

Dorilarning gondagi vugori migdori 1-2 soatdan keyin
H/aliladi. Qon ogsiilari bilan 95% gacha bog'lanadi. Targalish
iimi 0,34 //kg gacha yarim chiqgib ketish vaqti 30-60 dagiqa.
"Yooq ishqoriy muhitga ega bo'lganligi sababli o'rab oluvchi
‘tiayralarning Kkislotali sekret ishlab chigaruvchi kanalchalarida
i plunib o'zining farmakodinamik ta'sirini ko'rsatadi. Shu sababli
inii ta'siri uzoq - 24 soat (ba'an .3-4 kungacha) saqlanadi.
turning sekretsiyani bunchalik uzoq lo’xtatishini 11 K —flri -
ming gaytmas i‘'alajlanishi bilan tushunliriladi.

Jigarda ikkilamchi biotranslormatsiyaga uchrab. 100 maria
tin Taollikka ega bo’lgan gidroksi-mctabolillar va faolsiz sullen

il giladi. 80% mctabolitlari siydik orgali chigib kcladi.

()‘zaro ta’siri. Proton pompa falajlovchilarni antatsidlar
min (antatsidlar ularni oshqoz.onda buzilishdan saqlaydi) va
nlicobaclcr pylori ni crradikalsiya chaqiruvchilar bilan birga

itMntish tavsiya ctiladi. Bular jigar M/J1O ferment tizimi ishini
i/ganligi sababli varfarin, diazepam va difcninlar bilan (to'planib
clish xavfi bor) bcrilmaydi. tcofillin va beta-adrcnoblokatorlar
#nn birga berish mumkin.
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Salbiy ta’sirlari. Miami ichilganda ko‘ngil aynishi, bosh
og'rihi va bosh aylanishi. ichak faoliyalining buzilishi, yo‘tal,
beldaogTiq kuzatilishi mumkin.

L'z.oq vaqi davomida katta dozalarda ishlatilganda karscno-
gcncz(gipergastrincmiva yoki baktcria! flora o‘zgarishi, nitrit va
az.ol.nilrozoaminlaping miqdori oshishi) kclib chigishi mumkin.

23.1.2. GastfUduodcnumda Helicobacter pylori cradika
tsiyachaqgiruvchidiiT

liclicobactc|'||\'lori gram (-) spiralsimon xivchinli mikrob
Bu nikrob ko'prpq. oshgozonning antral gismini zararlanliradi
Mikrjtb  ishlab -cbidargan mutsinaza va urcaza fermentlait
yordanida cpitclfylarorasiga kirib joylashadi. bu yerga dorilaminf
kirisb qiyin ish. . 'm>

Mikrobga tlcno). ba’zi-bir (mcronidazol, amoksitsillin, doksi
sillin.tctratsiklinter. fyrazolidon) kabi antibakterial moddalar hamdj
protorpompa fal|jlovchilari ta sir giladi. Ko‘proq quyidagi dorilar:

1) dc-nol va mctronidazol; dc-nol va amoksitsillin, dc-nol w»
jo/anitsin; dc-nol tjp klaritromitsin, dc-nol va doksitsikim
omcpazol va amoksitsillin (2 dori aralashmalari);

2) dc-noljamoksiltsillin+tmctronidol (yoki furazolidon);

3) dc-nol f tetratsiklin metronidazol va omcprazol aralash
masizZ-3 hafta davomida ishlatiladi.

Yuqoridagi dorilar oshqozon shirasi kislotaligin<
susayiruvchilar bilan bcriladi. chunki giperatsid holat hw
mikrebning o'sjshiga sharoit yaratadi va mikrob yaxshi o‘sadi.

Yuqoridagi dorilar aralashmasi 1 oy ichilgandan keyx
mikrib ckilganda topilmasa. davolash samarali deb hisoblanadi

X

23.1.3. Gastropirotektiv dorilar guruhi

Bularga dc-nol. karbcnoksolon. mizokrcstol. sukralfat v*
boshqtlar kiradi.

Dc-nol. Farmakodinamikasi. Dori vismut substratum#
kollod crilmasi bo'ljb. oshgozon shirasining kislotali sharoiink
proten bilan bjfikma (komplcks) hosil giladi. Bu koTplckywuy|
o'zigtxos xususiyati shundan iboratki, u croziv yoki yara yu/.ntd»
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nozik himoya pardasi hosil giladi. bu himoya to'siq vodorod
Kinlarining gayta so‘rilishiga to'sqinlik giladi va yaraning bitishini
ic/.lashtiradi. Bundan tashqari. dc-nol oshqozon va o'n ikki barmoq
ichak shilliq pardasida Ib-prostaglandin ishlab chiqarilishini ku-
(haytiradi. ishqor sekrctsiyasini va mikrotsirkulatsiyani tezlash-
hradi.

Vismut substrat kolloidi ta'sirida Helicobacter pylori
Inijayrasi vakuollanish va hujayra ichidagi a'zolar kondensatsivasi
hujayra qobig‘i esa fragmcntlanishga uchrab. baktcriyalar cpilcliy
bilan bogManish xossalarini yo‘qgotadi.

Dori ichilgach 30-90 dagigadan keyin bakteriya oshqozon va
no ikki barmog ichak shillig pardasidan olingan surtmada
(prcparatda) mikrob yo'goladi. 3-4 hafta davolangandan kevin
«rganizm bakteriyadan holi bo'ladi. Biroq bitta dc-nolning o'/i
Inlan davolash hamma vaqt ham bemorning butunlay sog'ayib
b lishiga olib kclavermaydi, shu sababli dc-nol kimyotcrapcvtik
dorilar bilan birga ishlatiladi.

Dc-nol oshgozon shirasini o'zgartirmaydi. shu sababli
inicrgastrincmiyaga olib kclmaydi. Aynigsa yara gaytalanganda
vnxshi ta’sir ko'rsatadi.

(h-gistaminlitiklar va boshga yaraga qarshi dorilarga
.ludamli bo‘lgan gastroduodenal varalarda. surunkali antral
Rintritda va yarasiz ich ketishda (dispcpsiya)da bu kasalliklar
ovojlanishida Helicobacter pylorining ko'payishiga katta o'rin
unladi. Dori albatta yuqori yoki saglangan shira ishlab chigarish
luimitida samarali hisoblanadi.

Farmakokinctikasi. Dc-nol tablctka yoki critma ko'rini-
luda ichishga beriiadi. Biologik o’zlashtirilishi past. Dorining
< rilmagan qismi (95%) axlat bilan vismut sudfidi ko'rinishida
iilupb ketadi. Dorining so'rilgan qismi (50%), buyraklar orgali
iiig.iriladi. Dori 4 mahal (3 marta ovgatdan 30 dagiga keyin va |
M.ida ovgatdan 2 soat keyin) tavsiva qilinadi.

O 'zaro ta’siri. Dc-nolning maxsus farmakologik ta siri fagat
digozon shirasining kislotali sharoitida kuzatiladi. shu sababli uni
eninilsidlar  bilan ishiatilmaydi. Dc-nol temir va kalsiy
Mjiaratlarining so’rilishini yomonlashtiradi. Dori Helicobacter
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pylori ga la’sir giluvchi anlibakterial dorilar bilan kombinatsiyada
ishlaliladi.

Salbiy ta’sirlari. Ko'ngil aynishi, gayt gilish, diarcya
vismut sulfidi og'iz shillig pardasini va axlatni gora rangga
bo'yashi mumkin.

Bosh og‘rishi. bosh aylanishi uzoq ishlalilganda - vismut
enscfalopatiyasi kellirib chigarishi mumkin.

Klinik-farmakologik ta'siriga ko'ra de-nolga vcntrisol (kaliy
va vismutning uchlamchi kolloidi) yaqin turadi.

Karbcnoksolon (biogastron, duogastron).

Farmakodinamikasi. Chuchukmiya ildizidan ajratib olingan
biologik faol toza glitsirritin Kkislotasidir. Mincralokortikoid va
yallig’lanishga garshi ta’sirga ega. Mukotsitlar cksfoliatsiyasi
tczligini  kamaytiradi. shuning hisobiga vodorod ionlarini
ncytrallovchi mutsin va bikarbonatlar hosil boMishini ko paytiradi,
shilligni yopishqoqiik darajasini oshiradi.

Bundan tashqari, oshqozon shillig pardasi gqon aylanishini
yaxshilaydi va lizosomal fcrmcentiar (gidrolazalar) ajralishini
kamaytiradi. Dori oshqozon shirasi Kkislotaliligi uncha yuqoii
bo'Imagan gaslral yaralarda ishlatiladi.

Farmakokinctikasi. Dori ovgatdan 30 daqgiga oldin ichishtfn
beriladi. vaxshi (80%) so'riladi va o'zlashtiriladi.

Duogastron - karbenoksolonning maxsus dori shakli. o'n
ikki barmoq ichakda kapsuladan ajraladi va so‘riladi. Dori gon
plazmasida gariyib 100% qon ogsillari bilan bog'lanadi. Qonda crin
yuqgori miqdori 1—2 soaldan keyin kuzatiladi. |argalish hajmi kam
(0.1 //kQ).

Dori jigarda 98% gacha glukuron kislota elm hosil qihih
bilan biotransformatsiyaga uchraydi. Mctabolitlari (60% gaclm)
siydik bilan ajraladi. Qondan varim chiqib kctish vaqti 16 sonl|i*
tcng. Sutkasiga 3 marta beriladi.

Qonda ogsil kam bo'lganda va jigar yetishmovchiligul»
lo'planib golish xavll orladi.

O’/iiro ta’siri. Karbcnoksolonni liazid diuretiklar (n»mv
ushlanib golishi kamavadi) va kaliy prcparatlari (kaliy ko p cluglb
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n kaliyni ushiab goladigan karbcnoksolon bilan retseptor uchun
inishib, uning la*sirini kamaytiradi. Yurak glikozidlari bilan birga
Mulish ham xavlli bo’lishi mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Mincralokortikoid xususiyati borligi sababli
ishlar va tana og‘irligining ortishi. qon bosimi ko'tarilishiga, mu-
nk quvvatsiz.ligiga. ishlaha yo‘qolishiga sabab bo'lishi mumkin.

Mizoprosto! (sitotek)

Farmakodinamikasi. I'.i-prostaglandinning sintetik analogi.
mi nostcriod va stcriod vallig'lanishga qarshi davolanayolgan
morlarda yara kasalligining oldini olish va davolashda vaxshi
'sir ko'rsatadi.

Farmakokinctikasi. Dori ovgat vaqtida ichishga beriladi.
Namarasi 30 dagigadan keyin kuzatiladi va 3 sotgacha davom ctadi.
Itilkasiga 3-4 marta (oxirgi ichishni uyqudan oldin) ichiladi. Dori
Hilda siydik orgali chiqariladi. Buyrak kasalliklarida dori miqgdori
hnmaytiriladi.

Salbiy ta’sirlari. Ich ketishi. gorinda og'riq, ko4ngil aynishi,
ericrial gipo- yoki gipertenziya. xayz ko’rishning buzilishi,
tomiladorlikda homiia vaqtidan ilgari lushishi mumkin. lerida
IM(hma, giehishish. shish, uyquchanlik kclilirb chigarishi mumkin.

Quyidagi dorilar (arbaprostil, rioprostil, enprostil. trimop-
UMIil. ornoprostil va rozoprostil) o*zining klinik-farmakokinelik
mrsatkichlari bo'yicha mizoprostolga yaqin turadi.

Bularning lerapevtik doirasini torligi. ularni miqdorlashning
|lyinligi amaliyotda keng ishlatishga inikon bermavdi.

Sukrall'at (venter, ultsermin, ulkogant).

Farmakodinamikasi. Disaxaridlarning sullidlangan alu-
ntnli tuzi. kimyoviy tuzilishi jihatdan geparinga o'xshash, anliko-
IU'ilunl la’sirga ega bo'Imagan dori.

Sukralfal gaslroprotcktor ta'siri kislota, pepsin va o't
(illotalarining qiliglovchi ta siridan saqlaydigan himova qatlami
Innil qilishiga asoslangan. Dorining bu ta'siri oshgozonning
llitlotali muhilida manfiy zaryadli pastasimon gaval hosil giladi. bu
Hval musbat xususiyatii croziya sathidagi oqsil radikallari bilan
eng'lanib, yara sathini himoya qiladi. Bu qavat oshgozonda 8
«wlgacha, duodenumda - 4 soalgacha saglanadi.

443

Www.Ziyouz.com kutubxonesi


http://www.ziyouz.com
http://www.ziyouz.com

Bundan tashqari, sukralfat prostaglandin ti/.imini faollub
pepsin va safro kislotalarini so'rib oladi.

Sukralfat ero/iva va yaraning oshgozonda bitishiga yordam
beradi, kasallik simptomlarini kamaytiradi va kasallikning oldim
oluvchi yengil ta'sir ko'rsatadi.

Farmakokinctikasi. Dori ovgatdan oldin va kechasi ichiladi
Tablctka chaynamay yutiladi va ozgina suv bilan ichiladi. Biologit
o'/.lashtirilishi past, buyrak yctishmovchiligida aluminiy qondn
to'planislii mumkin. Sutka davomida 4 marta ichiladi.

O’zaro ta’siri. Sukralfat bilan birga ichilgan tctratsiklinim
difenin. digitoksin va simetidinning biologik o'zlashtirilidu
kamayishi mumkin. Shu sababli bu dorilar orasidagi gabul vaqti !
soatdan kam bo'lImasligi kcrak.

Antatsidlar bilan ishlatish mumkin, biroq bular sukralfawl
kamida bir soat keyin berilgani ma’qul.

Salhiy ta'sirlari. Ichak ishi faoliyatining buzilishi (lilt
qotishi), og'iz qurishi:

- kamroq. ko'ngil aynishi, oshqozon sohasida yoqimsiz sc/jn
va tcrida qichishish kuzatiladi.

23.1.4. Reparantlar. Bu guruhga croziya - yara sathinintf
bitishini tcxlashtiradigan moddalar kiradi.

Bular kasallik ko"zg‘alish davri to'xtatilgach yoki davolu*)<
samarasix bo'lgan. uzoq bitmaydigan yaralarda. aynigsa gaiq*
larda ishlaliladi.

Ularning mexani/.mi aniq oVganilmagan. ular oqgsil sinti /« i
ko'pavtiradi. hujayralar bo'linishini. bo‘sh radikallarni kamayM
radi, mikrotsirkulalsiyani yaxshilaydi. lizosom fcrmentlari apaMb
chiqishini kamaytiradi.

Bular fagal yara kasalligini cmas. balki qiyinlik IhUm
bitadigan yaralarda, kuyishda, sovuq urganda, transplantatsiy»iU
suyak singanda. ncyrogumoral tizimni faollaydi. F.ritru <4
leykopoexni kuchayliradi.

Bularga metiluratsil, pentoksil, ctadenlar kiradi IN
prcparatlar protcinlar sinte/.ini yaxshilaydi. Ularning tcr»|M un.*
samarasi nuklcin almashinuviga ta'siri bilan tushuntiriladi.
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Reparantlar sifatida anaholik steroidlar kcng ishlatiladi
(mctaidrostcnolon. rctabolil va boshqalar). Bularning gormonal
xususyati kam, anabolitik ta’siri bor.

Bular ishlalilganda azot almashinuvi mu.sbat ko'rinishga
o'lady ishtaha kuchayadi. siydikchil, kaliy. ollingugurt, loslor
ajralib chiqishi kamayadi. Bularni bcmor olayotganda oqsil,
vilainhlar, mineral muvozanati yaxshi bo'lishi shart.

Bular ishlalilganda ularning (androgen) la'siri bilan lushunti-
uladigan xayz ko“rishning buzilishi, ovo/.ning dag'allashuvi,
girsutiian, xolestalik sariglik kuzaiilishi mumkin.

Nostcriod tuzilishiga ega boMgan metabolitik jaryonlarni
kuch”~tiruvchilarga kaliy oratat. 11T preparatlari kiradi.

Rcparant sifatida oblcpixa va na’matak moyi ham ishlatiladi.
idar brotinga. karotinoidlarga. Li va F vilaminlariga boy inoddalar
ixiMitt rcparatsiyani kuchaytiradi.

Yugorida nomi keltirilgan dorilarning yarani biliruvchi ta'siri
InijjatUashtiriimagan, shu sababli ularning bu ta’siriga baho
krislila chliyotkorlik zarur.

Yaraga qarshi dorilar samaradorligini va xavfsi/.ligini
ku/afsh.

1. Laboratoriya usullari: oshgozon shirasi kisloialiligini
Hiiglitih (fraksion zondlash. pll-mctriya); Helicobacter pylori ni
mpish gon, siydik hamda axlat ko'rsatkichlari: qgonda kaliy va
milriy miqdorini aniqlash: ishqoriy fosl'ata/ani va osteokallsilonin
ituqdcrini aniqglash.

2. Paraklinik usullar: oshgo/.onni qayla rcntgcnograiiva
iilish (davolashdan 4-6 hafta o“tgach): llbrogastroskopiya: /1.
Mmnlgmda osteoporozni aniqglash.

3. Klinik wusullar: bcmor ahvolini kuzatish (og’riq. zarda-
uiiig yo'qolishi, ko’ngil aynishining yo'golishi. gayl gilishning
¢|olisU) va dorilarning salbiy ta'sirini aniglash.

23. 2. Ovgat xazinini yaxshilovchi ferment dorilari

Ovqgat xazmini yaxshilovchi ferment dorilari ovgat xazm qi-
uvtli shira ishlab chigaruvchi bczlar laoliyatining yclishmovehili-
, ula ishlatiladi, bular rna'lum darajada ovgat xazm buzilishi
mtwyonini mo'tadillashtiradi.
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Oshqgozon shira ishiab chigarish faoliyatining yctishmovchili-
gida, tabiiy oshgozon shirasi yoki lining o'mini bosuvchi sun'iy osh-
gozon shirasi. asidin-pcpsin (betatsid) va boshqa dorilar ishlaliladi. Hu
dorilar oshgozon axiliyasi bilan bog'liq bo'lgan dispcptik bul/.ilishlar,
ich kclish, kckirish va boshga bclgilami yo'gotadi. Bemor oshqozon
shirasida pepsin miqdori yelarli bo'lsa. lekin xiorid kislotasi
yelishmasa yoki kam bo'lsa. bunday holallarda suyullirilgan xloriil
kislotasi tavsiya ctish bilan chcklanish mumkin.

Bu dorilarni ishlatish oshqozon shirasining o;n ikki barmoq
iehakka o'tishini mo'tadillashtiradi, dispeptik va ich kclish
hodisalarini yo‘gotadi.

Oshgozon shirasi va suyullirilgan xiorid  kislotasim
oshqgozonning shira ishiab chigarish faoliyatining yctishmovchiligi
bo'lgan surunkali atrolik gaslril (axiliva. axlorgidriya), kamqgon
likni davolashda temir dorilari bilan birga ularning so'rilishim
yaxshilash maqgsadida. shuningdek. kainquvval, ishlahasi yo'q
bcmorlarning ishtahasini yaxshilash uchun tavsiya ctiladi.

Oshqgozon va o‘n ikki barmoq ichak yaralari, gizilo'ngachninu
peptik yarasi, rcilyuks czolagit. croz.iv gastritlarda tavsiya elilmaydi.

Oshgozon osti bezining sekretor faoliyatining yelishmovchi
ligida pankreatin, festal, panzinorm va boshqa dorilar tavsiya ctiladi

Suyultirilgan xiorid kislotasi. 1 ulush suv va 2 ulush xloiul
kislotasidan tashkil topgan. Bir stakan suvga 10-15 tomchidan ov
gatdan oldin 4 mahaldan tavsiya ctiladi. Bolalarga ishtahasini ywn
shilash va tez-tez qusganda gipoxlorcmiyaning oldini olish uchun
tavsiya ctiladi.

Tabiiy oshgozon shirasi. Oshqozon shirasining hatniito
fermentiarini saqlaydi va 0,5 foiz xiorid kislotasi bor. Axiliyuilw
gipo va anatsid holallarda 1-2 goshiqgdan ovgallanish vaqgtida irimli
uchun tavsiya ctiladi.

Pepsin. Protcolilik ferment, cho'chga oshqozonining shilllg
pardasidan olinadi. Oshgozon shira ishiab chigarish faoliyuit
pasayganda, odalda 3 foizli xiorid kislota bilan birgalikda 0,2 0 ‘ u
migdorida ovgatlanishdan oldin yoki ovqgatlanish vaqtida ichitll
uchun tavsiya ctiladi.

Asidin-pcpsin (betatsid, asipepsol). 1 ulush pepsin va 4 ulu.h
betain gidroxloriddan tashkil topgan. Betain gidroxlorid oshqo/wulL]
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idrolizlanib pepsinni faollashtirish uchun zarur bo'lgan crkin xiorid
kmlotasini hosil giladi. Axiliya, gipo- va anatsid holallarda 0,59 dan 3
nelull ovgaldan oldin Bir stakan suvda critib ichiladi.

Abomin. Bu/.og oshqozoni shiliig pardasidan olingan ferment
uujlovchi dori. Axiliya va oshgozon-ichak tizimining fennentlari
Hishmovchiligida 1-3 lablctkadan 3 mahal ovqat vaqtida ichiladi.

Pankreatin. Qoramol oshqgozon osti bc/idan olingan. Asosan,
nkibida tripsin va amilaza bor. Axiliyada. oshqozon osti bol.i
niliyatining yctishmovchiligida. jigar kasalligida. surunkali entero-
ildlar bilan bog'lig bo'lgan ovgat xazm qilishning buzilishida
>«\siya ctiladi. Ovqgatlanishdan oldin 1 donadan 3 mahal ichiladi.

Panzinorm-forte. Oshqozon osti bel.ining ckstrakti.

Pankreatin. lipaza, amilaza, tripsin, Ximotripsin va o’tning
I'nug ckstraktidan tashkil topgan. Panzinorm ovgat xazm qilish
Hincntlarini kuchaytiradi, surunkali atrofik gastritda, ferment ishiab
hiqurish faoliyati pasaygan surunkali pankrealilda. gastroduodcnitda,
Mi rokolitda, surunkali gepatitda. xolctsistilda. oshqozon, oshqozon
"u bezi, jigar va ichaklarda gilingan opcralsiyalardan keyin 1-2

euadan 3 mahal ichish uchun tavsiya qilinadi. 23.1-jadvaida ko'p
iilaliladigan dorilaming fennent tarkibi va faollik darajasi kcltirilgan.

23.]-jadval
Ovgat xazmini yaxshilovchi ferment
dorilarning tarkibi va faolligi

Dorilar nomi Dorining ferment tarkibi va faolligi
I' Abomin Proteolitik fermentlar yigindisi 0,2 (50000 TB)
pepsin, asidin (xiorid kislota chigaradi)
A¥idin-pepsin 200 mg pankreatin. 50 mg gemitsdlyuloz, 25 mg safro ckstrakti
150 mg pankreatin, 4200 TB amilaza, 3500 TB lipaza.

i"if.cstal 250 IB protcazalar
50 mg bromelin, 150 mg pankreatin, 25 mg digidroxoi
Mr/im-forte kislotasi, oksixinolinlar.
600 ME lipaza. 450ME tripsin, 1500ME ximotripsin.
Mr loot/a 7500 ME amilaza, aminokislotalar. safro ckstrakti
' ui/inorm amilaza*tripsin. 0,59(12,5TB)
1 nkrcatin lipaza, amilaza 10TB dan, 15 TB proteazalar, 25 mg
i 1o Mil safro ckstrakti
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Festal, digeslal, rnezim dorilari ham panzinorm ishlatiladigan kasallik-
larda lavsiya gilinadi.

23. 3. Oshqgo/.on-ichak ti/.imi harakat faolligi buzilganda
ishlatiladigan dorilar

Qusiiruvchi dori vositalari

Qustiruvchi dorilarni oshqozondan zaharli moddalar (benzin
kcrosin. skipidar, kisloialar va ishqorlar)ni va sifalsiz ovqgal
mahsulotlarini  /.udlik bilan chigarib lashlash zarur bo'lgan
holatlarda ishlatiladi. Mozirgi paylda qusiiruvchi modda sifatida
odaida apomorfin gidroxlorid va kamdan kaw hollarda mis sulliii
ishlatiladi (23.3-rasm).

"— 1 — AffcTMI tula
® — Qaytqddiniochi raodd*
© — Qaytqgdiahm to'xraiwvchi modda
23.3-rasm. Qustiruvchi va qusishga qgarshi dorilarning
ta’sir yo‘nalishi.
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Apomorfin gidroxlorid. Morfinni xlorid «kislmasi bilan
iji/.dirish yo'li bilan olinadi.

Farmakodinamikasi. Apomorfin gidroxlorid u/unchoq
miyada triger zonalaridagi dofamincrgik qurilmalarni qiliglaydi. u
ncyronlardan chiggan impulslaming qusish markal/.iga boradi va
tilling iaolligini oshirib qusishni kcllirib chigaradi. Ayrim hollarda
upomorfinning o'zi qusishni kcllirib chiqaradi. sliuningdek. bosh
miyaning boshga ti/ilmalarini tinchlashlirishi. yuzaki va chuqur
uyqu chagqirishi. naiasni siyraklashtirishi. gon bosimini pasaylirishi
imimkin. Yuqorida sanab o'lilgan bclgilar bolalarda. aynigsa. vosh
luilalarda ko'proq uchraydi va shu sabab yosh bolalarda apomorfin
ishlalilmaydi. Kalla yoshdagi bolalarda juda clnivol bo'lib ishlalish
ntak. Kollapsning oldini olish uchun apomorfin cfcdrin bilan
l'irga go'shib yuboriladi. Apomorfinning antidoli bo'lib nalorfin
hisoblanadi. Narkoz vaqtida uyqu dorilari la'sirida apomorfin
giisish marka/.iga la’sir gilmaydi.

Farmakokinctikasi. Apomorfin oshqo/.on-ichak yo'lidan juda
vomon so'riladi, shuning uchun ham dori leri ostiga yuboriladi.
\pomorfin jigarda glyukuronidlar hosil gilib parchalanadi. 4 loi/i
imyraklar orqali o’zgarmagan va mclabolillar holida chiqib keiudi.

Ishlatilishi. Prcparal 0.2-0.5 ml dan tcri ostiga yuboriladi.
Molalarda (5 yoshdan oshgan) 0,07 mg/kg hisobidan. o'ria hisobda
i"nli critma 0,1-0.25 ml dan leri ostiga yuboriladi. Tcri ostiga
Hiborilganda ta'siri 4—5 daqiga (20-15 dagiga)dan so'ng bosh-
luiladi. Agar bemor qusmasa. prcparatni gayta yuborish ntumkin
mas, chunki uning qusish markal/i va marka/n asab li/imining
Msshga tizimlariga susaytiruvchi ta’siri kuchayib kctadi.

Qusishni qoldiruvchi dori vositalari

Qusishni qoldiruvchi xususiyati ncyrolcptiklarda (amina/in.
nipirazin, triptazin). anligisiamin moddalar (dimcdrol, dipra/in)da
markaziy asab ti/imining faoliyatini, shu jumiadan qusish
markazini susaytiruvchi moddalar bor. Ammo bu inoddalarni uzoq
middalga tavsiya ctishga ularning susaytiruvchi, uyqu chaqiruvchi
Misusiyatiari xalal bcradi.

Mctoklopramid (scrukal, rcglan)

W
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Farmakodinamikasi. Ta'sir mcxanizmi  bo'yicha
dofaminliliklarga kiradi. Ko‘proq u/unchoq miyaning
xemoretseplor /.onasiga la'sir ko'rsaladi (23.4-rasm).

23.4-rasm. Qavt qgilish inarka/.i laolligini boshgarishcla
gatnashuvchi mcdiatorlar tixilmi.

Qizilo'ngach musliaklarining lonusini oshiradi, ovgal massasi
ning oshgozondan ingichka ichakka oTishini ic/.lashtiradi. l.ekm
yo'g'on ichakning harakatiga la'sir gilmavdq ich kctishga (dian\ i
olib kclmaydi. Qusishni goldiruvchi dorilar siklofoslan, yuink
glikozidlari ishlalilganda dorilar kcllirib chigaradigan ko'ngii aynbiv
va qusishning oldini olishda keng qo'llaniladi. Hu dorilami anlalsiill*,
xolinoliliklar, gislaminoliliklar bilan birgalikda ishlalish mumkin.

Farmakokinctikasi. Sorukal oshqozon-ichak yo'lidan lev <4
bulunlay so'riladi. Qon zardobidagi eng yuqori miqgdori 30 1's»
dagiqgalarda hosil boMadi. Jigarda biolransiormalsiyaga uchrayli
20 loizi siydik bilan o‘zgarmagan holda ajraladi. Yarirn cliiqufc
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itnvn 2,5-3 soal. Ovgat hazm qilish lizimining faoliyaiiga la'sir
iilisli vaqti 20-40 dagiga. Oshqozondagi ovgai massasining
lukka o'lish vaqglini 3 soalga tezlashliradi. Qusishga qgarshi
i .iiining davomiyligi 12 soat va undan ko'proq bo'lishi mumkin.
Ishiatilashi. Dori oshqol.on opcralsiyasidan kcyingi
Honiyada, lokscmiyada (virusli inlcksiya, urcmiya). nur bilan
‘iwilash davrida kclib chigqgan qusishlarga davo gilishda
thluliladi. Shuningdck. oshqozon va o'n ikki barmoq ichak
tiiularini komplcks davolashda, surunkali gaslritlar, o1 yoilari va
-Mik diskincziyalarida, mctcori/m va boshgalarda go'llaniladi.
1n 1/2-1 donadan kuniga 3 mahal yoki 1-2 choy qgoshigdan 3
«iiiltnl ovqgatlanishdan oldin ichiladi. /arurat lug'ilgan hollarda
« iskul orasiga yoki vcnaga 1-2 ampulada yuboriladi.
Salbiy ta’sirlari. Scrukal ishluliiganda salbiy la’sirlar ku-
e ilmaydi. Ayrim hollarda kalla yoslulagi bolalarda bosh, bo'yin
qo'l muskullarida gipcrkinclik harakallar kuxaiilishi mumkin.
ulav salbiy ta'sirlarini kofcin yuborish bilan yo'gotish mumkin.
Tropisctron (navoban). Farmakodinamikasi
Dori periferik (hazm lizimi) va markaziy (uzunchoq miya
i' isi) serotonin sezuvchi qurilmalarini i‘alajlaydi.
Farmakokinctikasi. Dori vcnaga yuboriladi va ovgaldan 1
n oldin suv bilan ichiladi. Ichilgach dorining qondagi eng yuqori
Ilori 3 soatdan keyin kuzatiladi. Dorining chiqgib ketishi turli
"'ilarda turlicha bo’ladi. Biolransofrmalsiya yuqori bo'lgan
iividlarda dorining 8% ga yaqini siydik orgali o'/.garmagan
Mn njraladi, 70% ga yaqini esa kam farmakologik faollikdagi
i.iholitlar ko‘rinishida  chiqib keiadi. Sekinlik bilan
ubolizmga uchraydigan individlarda dorining ko'proq qismi
lik orqali oV.garmagan holda chiqariladi.
Dori ta’siri 24 soal davomida saglanadi, shu sababli suikasi-
i marta, birinchi kuni vcnaga. kcyingi kunlari ichishga bcriladi.
O’zaro ta’siri. Jigar ferment lizimi induktorlari fcnobarbital.
enit. ril'ampilsin va boshqalar tropisetronning qondagi miqdorini
oyiiradi. Sitostaliklar bilan birga yuborilganda sitostaliklar
i Ini ini ko'paylirish tavsiya qilinadi.
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Salbiy ta’sirlari. Bosh ogTishi. ich gotishi, kamroq - bosli
aylanishi, quvvatsizlik, qorin bo'shlig’ida og'rigq, ich kclisin
aminolransfcrazalur l'aolligini oshishi, kollaps, yurakning lo‘xul<
qolishi. ko'rish gallutsinalsiyalari uchrashi mumkin.

Ishlatilishi. Kimyolcrapiya davrida uchraydigan ko'npi
aynishi va qayl qilishni to'xlatish. jarrohlik opcratsiyalarid.m
kcyingi ko'ngil aynishi va qayl qilishning oldini olish i
davolashda lavsiya qiiinadi.

O'zining klinik-farmakologik lavsifi bilan Iropiscptoln”
yaqin luradigan ondansetron (zofran) hisobianadi, biroq bu don
sulkasiga 3-4 marta bcriladi, faoliigi biroz kamroqg.

23. 4. Ichni suruvchi dori vositalari

Bu dorilar ichak bo’tqasining siljishini kuchaylmh
yumshalib. ich yurishini osonlashtiradi. Ilchni yumshatuvchi doi ikk>
asosan yo g'on ichak aloniyasi va uning gisqarishlarining susayml.
bilan bogMiqg boMgan gabziyallarda va shuningdek, ichakni tivd*
lo/alash zarur bo'igan hoiallarda (zaharlanishda. reklo- yok
kolonoskopiyaga layyorlashda) ishlatiladi. Ammo uln<
yumshatuvchi dorilarni lavsiya clishdan oldin gabziyat w»lit
chigish sabablarini aniglash va shundan keyingina wunht
yumshatuvchi dorilar tavsiya ctish kcrak. Qabziyatning sab.ibu.
umumiy va mabhalliy boiishi mumkin. ularni  TAMM»
davolamasdan ichni yumshatuvchi dorilar ishlatish samarasi/ it
hatto zararli bo’lishi ham mumkin.

Ta'sir mexanizmiga ko ra, ichni yumshatuvchi dorilar slimtl
ravishda quyidagi 4 guruhga bo'linadi:

1 Kimyoviy yo'l bilan ichak shillig pardasi relscptoi Im4/
qiliglab rclicktor ravishda ichak harakatini kuchayliruvchilar.

2. Ichaklarda suyuqlikning sorilishini giyinlashtiruvchilni

3. Axlat massasining mexanik siljishini ycngillashtiruvi M#.

4. Yo'g'on ichak rciscptorlarini mexanik va kimyoviy mi
bilan gitiglovchilar va asosan to g ’ri ichak orqgali kiritiluvchilm

Birinehi guruhdagi dorilarga anlraglikozidlar i"iff]|
o'simliklar (itjumrul mevasi, sabur). fcnolftalcin, izoftimi if
boshqalar kiradi. Anlraglikozidlar oshqozon va ingichka wlLl]
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I nakatiga ta’sir gilmaydi. Ickin ovgatni ha/.m qiluvchi fcrmcnllar
i baklcriya fcrmcentlari ta'siri ostida asta-sckin parehalanadi.
'n g'on ichakda antraxinonning eng yuqori migdori to'planadi va
liu yerda uning asosiy ta’siri boshlanadi. Antragliko/idlar tutuvchi
mimi yumshatuvchi dorilarning ta’siri ular ichilganda 8-10 soat
mtgundan so’ng boshlanadi. Surgi dorilarning katta miqdorlari
i*in sohasida og’rig. kuchanishga (tene/.m) sabab bo'lishi
iliunkin. Buning oldini olish uchun ularning miqdorini lo’g’ri
utlush va miqdor katta bo’lsa, uni 2-3 ga bo’lib gabul qilish kcrak.

Ichni suruvchi o’simlik dorilarini cmi/ikli ayollarda, jigar va
luiyrak kasalligi bo'lgan becmorlarda chtiyol bo’lib ishlatish kcrak.

Kcnoli'talcin va i/ofenin la’sir mexani/mi va uning ko’rinisbi
*l vicha antragliko/idlardan deyarii farg gilmaydi. | Mar ham asosan

link harakatiga ta’sir ko'rsatadi. I1zofeninning boshlang’ich laol ta’sir
iluvchi gismi, izofeninning ichakda parchalanisbidan hosil bo’la-
bjnm dioksifcniliziatindir. Ichni yumshatuvchi ta’siri 8 soaldan so ng
1 .lilanadi. Fcnolfialcin va ol.roq darajada i/ofenin ul.oq vaql
Mmilganda buyrak parenximasiga gitiglovchi ta'sir ko’rsatadi.
litjorli muhilda fcnolfialcin siydikni qi/il rangga bo'vavdi.

Ikkinchi guruhga tul.lar, natriy va magniy sulfat, mineral
»vinr (tarkibida ko’p migdorda natriy va magniy tuzlarini
-sglovchi) va tarkibida ko’p miqgdorda natriy sulfat bo'lgan
KX Invar lu/.i kiradi.

Tul.lar ichak devorlari orgali yomon so’rilganligi tufayli suv..

epit va suyugliklarning so’rilishiga qarshilik ko’rsatadi. Shu bilani
%i'ii luziarning gipcrlonik critmalari ichak bo'shlig’ida suvning;
ulishini va bundan tashgari. oshgozon va ichak bc/.larii
. kiclsiyasini kuchayliradi. Natriy sulfatning gipo- va i/.otonik
Himalari oshgozon sckrclsiyasini susaylirishi mumkin. Ichaklardai
lilimgan suyuqlik ichak rctscptorlarini mexanik ravishda qiliglab
mik harakatini kuchayliradi. Sulfatning ichni yumshatuvchi ta’sirii
nik ho’shlig’ida hosil bo’ladigan sullidea ham bog’liq. Magniy
- firming ichni yumshatuvchi la'sirini ichaklarda hosil bo'iadi-
crimaydigan magniy sovunlari kuchayliradi. Tuz surgilar

4 iklaming hamma bo’limlarida ham ta’sir giladi.
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Ichak infcksiyalarida, zaharlanishda ovgat mahsulotlari vn
zaharlarning so'rilishiga garshilik ko'rsatish maqsadida tuzli ichni
s'uruvchilar katta migdorlarda ishlaliladi. Tuzli surgilar ta’sirinini
boshlanishi ularning migdoriga bog'liq: 5-foizli gipertonik eritmiiM
1-3 soat ichida, izolonik va gipotonik eritmalari 10-15 soat ichidu
ta’sir qiladi. Ularni odatda nahorga ishlatiladi. Tuz surgilarini wr>.|
vagl iehib bo‘lmaydi, chunki wular ichakda yalligManishm
kuchaytirishi yoki keltirib chigarishi mumkin.

Magniv sulfat. Surgi sifalida katlalar uchun kechqurun <
crtalab nahorda 10-30 g dan Bir slakan gaynatiigan suvda cnbl
ichishga, bolalarda csa har bir yoshiga 1g migdorda tavsiya etiladi
Asosan o'tkir gabziyatda va zaharlanishda tavsiya etiladi. Ba’/nm
surunkaH qabziyatlarda 20-30 foizli critmasi 100 ml miqdoridt
klizma voTi bilan yuboriladi.

Xatriy sulfat. Kattalarda tana og'irligiga qarab 1530 g ertaM>
nahorda Bir slakan gaynatiigan suvda eritib, 1-2 stakan suv bhilitu
ichiiadi. Bolalarda har bir yoshiga Ig migdorida tavsiya etiladi.

Uchinchi guruhdagi ich yumshatuchilarga asosan yog'l n
kanakunjut. bodom. o'simlik va baliq yogMari kiradi. Bu yog'l#
ichaklarda parchalanmaydi va so'rilmaydi (vazelin) yoki qismett
parchalanadi (kanakunjut. bodom, o'simlik. baliq yog'lari). Ulniin»
ko'pchiligi ichak Icrmcntlari bilan munosabatda bo‘lib, uM
rctseptorlarini qiliglovchi sovunlar hosil giladi. Ular axial mess;il#vbM
yumshatadi va ichak devorini yog'lab axlatning ichakda silji-.hlftf
osonlashtiradi. Bu dorilar crtalab nahorda qabul qilinadi, ta’sm ' *
soat ichida kuzatiladi. Ycngil ichni yumsharuvchilar suninkll
qgabziyatda va aynigsa, paraproktilda bcmorlarga tavsiya gilinadi

Vazelin moyi 1-3 osh qoshiqgdan tavsiya etiladi. Uzoq "**0
ishlatilganda yog'da cruvchi vitaminlaming ichakdan so'rilul«li
kamaylirishi mumkin.

Kanakunjut moyi kattalarga 15-30 g dan, bolalarga 5 M |
dan ichish tavsiya etiladi.

23. 5. Ichni gotiruvchi dori vositalari
Bu guruhga xolcstiramin. aktivlangan ko‘mir, lopcrMi
dil'cnoksilitlar kiradi. Bular mikrobsiz ich kctishlarda (<*
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M-ihshi. ruhiy qabziyal bu/.ilishidan kclib ehiggan) ich qotishlarda
u “iva qilinadi. Mikroblar chaqgirgan ich qotishlarda antibaklcrial
1"ilar bilan birga bcriladi.

Xolcstiramin. Ichak bo'shlig'ida safro kislotalari va mikrob
liloksinlari bilan kompleks hosii giladigan anion almashtiruvchi

«inn. Dori yuqoridagi omillar chaqiruvchi ingichka ichak
wimtsiyasini kainaytiradi. Dori ichishga bcriladi. Xolcstiramin
bn Kislotalarini biriktirib olib, moylar va moylurda cruvchi /1. 1),
«K vitaminlari so'rilishini buzadi.
Aktiviangan ko‘mir o'/ sathiga /aharlami va gazsimon
o "Klularni so'rib oluvchi xususiyati bo'lgan hayvon yoki
"uliklardan olinadigan modda.

Suvga aralashtirilib kuniga 3-4 marta ichishga buyuriladi.

lurli zaharlardan zaharlanganda so'rib oluvchi sifatida ishlaliladi.

Hoshga dorilarni ham so'rib olib, ularning ta’sirini kainaytiradi.

U/l.oq ishlatilganda organizmning vilaminlar bilan la'minla-
initi buzadi. Axlalni qora rangga bo'yaydi.

lipcramid (iinodium). Dori analgctik og'riq goldiruvchilarga

*dmydi, ammo og'riq goldiruvchi ta'siri kam. Dori oshqozon-ichak
uulagi opialiarga sczuchan qurilmalarni faollashtiradi va ichak
emkalari (qilchalari) sckrctsivasini va so'rilishini kainaytiradi.
a rcllckslarini susaytiradi. ichak harakalini faollashtiradi.

Ichishga tayinlanadi. surunkali ich gotishlarda 1-6 marla-
bi bcriladi. Dori gcmatocntscfalitik to'sigdan yomon o'tadi.
*pm va boshga m-xolinolitiklar bilan bcrilmaydi.

Dori u/.oq ishlatilganda ich gotishi. ko'ngil aynishi. bosh
iN*nshi mumkin. 3 yoshgacha bolalarda uyquchanlik va nalasni
e lit mumkin. Xaharlanish belgilari morfindan zaharlanishga
* biiydi. Davolash uchun nalokson bcriladi.

Kdinik-farmakologik tavsifi jihatidan difcnoksilat (rcasck)

i minidga yaqin turadi.

23.6. Safro suyuqlig’ini haydovchi va gcpatoprotcktor dorii
biluri. Safro haydovchi dorilar

Ko'pgina dorivor moddalar safro (0't) haydash xususiyatiga

* llu dorilar kclib chigishiga ko'ra, o'simliklardan olingan va
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sun’iy yo'l bilan olingan bo*lishi mumkin. Bu dorilar safro
suyuglig'i hosil bo'lishini kuchaytiradi va uning o‘n ikki barmoq
ichakka quyilishini ta’minlaydi.

Safro havdovchi dorilar o‘t suyuqlig'ini hosil bo'lishini va
o'tning ichakka ajralib chigishini kuchayliruvchilarga bo’'linadi.

Safro hosil boMishini kuchavtiruvchilar (xolcsckrcliklai)
llaqigiy = xolcsckrctiklar  jigardagi  sckretor va fllitratsiya
jarayonlariga ijobiy ta'sir ko'rsatadi. Ularning qo'llanilishi salVodn
xolallar migdorining ko'payishiga va o‘tni to'planib qolishitn
kamayishiga olib kcladi. 0 ‘1yo’llarida o'tning ogishini kuchayisln
infcksivaning yuqoriga ko'tarilishi, vyallig'lanish jarayoninmi
tc/ligini kamaytiradi. Xolcrcliklar yog'da eruvchi vitaminlaii"
ichakdan so'rilishini yaxshilaydi.

Xolcrcliklar surunkali gcpatit. xolcsislitlar. xolangit, sirm
(aslsil bilan kcchadigan), o't pufagi va o'l yoMlari opcratsiyalumU
ishlatiladi.

Dcgidroxol kislotasi (xologon). O't havdovchi ta'siri 20 *I!
dagigadan so'ng boshlanadi, eng yuqori ta'siri esa quiml
gilingandan so'ng 2 soal davomida kclib chigadi.

Dexolin ta'siri jihalidan dcgidroxol Kkislolasidan I«iq
iglmavdi. Bu dori assil bilan kcchadigan jigar sirroz.ida, sururtM)
gcpatit. xolangit va xoicsislitlarda ishlatiladi. Dorining 5 fulfil
eriimasi 5-10 ml migdorda kuniga 1 maria venaga yuboriladi.

Dexolin va xologon mexanik sariqlikda, jigarning o'lKir sx»i:
distrollyasida. o'lkir gcpatilda tavsiva etilmaydi.

Alloxol tarkibidagi quruq o't hisobiga safro ishlab chigtvh
kuchaytiradi. Alloxol ichaklarda bijig'ish jarayonini pasaytlf
ichak harakatini kuchaytiradi. Dori surunkali xoicsinl
xolangiogcpatilda. sirrozda tavsiva ctiladi. Dori 1--2 don
kuniga 3 mahai 2-3 halla davomida ichiladi.

Xolen/im va alloxol bir biridan dcyarli farqg gilimt
yuqorida ko'rsatilgan miqdorlarda qabul qilinadi.

Xolctsin. Tarkibi natriv xolcinat (75 foiz.) va Icsitin (
dan iborat bo'lib. o't kislotasi Ilu/.lari. yog" kisloialari
birgalikda lesitinning suvda crishiga sabab boMadi. Icsitin idi
so'rilib jigarga boradi va u yerda xolcstcrinni crituvchi va
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iho'kib golishiga garshilik qiluvchi xolein kislotalanning la’sirim
kuchaytiradi. Bu csa o'z navbatida toshlar hosil hoiishining oldini
oladi. Xolctsin 1-2 donadan kuniga 3 mahal ovqatdan 15 -20
dagiqa oldin 2-3 hafta davomida ichiladi.

Sun’iy sintcz gilingan safro haydovchi dorilarga oksafcna-
mid, sikvalon, nikodinlar kiradi. Oksaletuimid 0,25-0.5 g dan 3
mahal 10—15 kun davomida tavsiva ctiladi.

Sikvalon 0.1 g dan 3 mahal 2-3 hafta davomida tavsiya cti-
ladi, sikvalon o*‘t haydovchi va yallig'lanishga qarshi ta'sirga cga.

Xikodin 0.5-1 g dan 3 mahal tavsiva ctiladi. Davoiash 2-4
Intlla davom etadi. Xikodin o't haydovchi va antimikrob ta'sirga
im Xikodin organizmda baklcriotsid va baktcriostatik ta'sir
in rsatuvchi formaldcgid va jigar faoliyatini yaxshilovchi nikotin
i islotasiga parchalanadi. Surunkali xolcsistit va o*l vo'llarining
Oiskincziyasida tavsiya ctiladi. O't vo'llarining surunkali vallig'-
inishi, gastrit va kolit bilan kcchadigan bcnwrlarga nikodinni
uvsiyactish magsadga muvofigdir.

Tibbiyot amaliyotida sun'iy o’t haydovchi dorilar bilan bir
iiilorda o't haydovchi o'simliklar ham kcng go'llanilmoqda.
Hnl/irgi vaqtda 100 dan orlig o't haydovchi la'siriga cga bo'lgan
Inrivor o'simliklar inavjud. O'simliklar tarkibidagi qaysi modtia
li haydovchi ta'sirga cga ekanligi aniglangan cmas.
I»simliklarning xolcrclik xususiyati hirinchi navhatda ulardagi cllr
"toylari. smola, flavonlar va lltostcronlar. shuningdck, ba'l.i

i.iminlar borligi bilan bog'ligdir. O'simliklardan layyorlangan
kmilamalar jigarning faoliyatini kuchaytiradi va vyallig'lanishga
I'Hshi ta’sir ko'rsatadi.

Oildiy /irk (6apbapuc O6bIKHOBEHHbIN). .irk
I Hidaridan tavyorlangan spirlli tindirma 25-30 lomchidan 3
"filial ichish uchun tavsiya ctiladi. Davolashning davoiniyligi 2-
1 lialta. Tindirmani homiladorlik davrida va tuxumdonlar
...liyalining bul/.ilishi bilan bog'lig bo'lgan qon kctishlarda
hlalish lagiglanadi. /.irk alkaloidlaridan bcrbcrin xolcsckrclik
"iMisiyalga cga.

Bcerberin sulfal. O't haydovchi. dori yo'llari diskinc/iyasi
b,hm bog'lig xolcsislillarda. toshli xolcsislitlar gaytalanish davri
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orasida ishlaliladi. Kasallikning kcchishiga garab va bcmor tana
og'irligini hisobga olib 5 mg dan 20 mg gacha kuniga 2—3 mabhal-
dan tavsiya etiladi. Homiladorlik davrida dori tavsiya etilmaydi.

Bo‘znoch, o‘lmaso‘t (6eccmepTHMK HccuaHwnin). Gulidan
tayyoriangan gaynatma va damlamalar o‘t. oshqozon va oshqgozon osti
bczi shirasini kuchaytiradi, xolat-xolestcrin koeffitsiycntini ko'payliradi
Shu bilan birga oshqozonning cvakuator faoliyatini kuchaytiradi. ichak
gisgarishlarini kamaytiradi. Bo'znoch baktcriotsid ta sirga cga, uzoq
vagtqo'llanilganda jigarda gcpatit holatini chaqirishi mumkin.

Flamiu. 0 ‘Imas o't qurug ekstrakti bo'lib, o'zida llavonlar
tutadi, o't pufagi va o't yo'llarinig surunkali yallig'lanishlarida
tavsiya etiladi. Kuniga 3 mahal ovqgatlanishdan oldin 0,05 g dan
suv bilan ichiladi. Davolash 2—3 hafta davom etadi.

M akkajo‘xori popugi. O't va siydik haydovchi dori sifatid.t
ishlatiladi. Xolcsistit. xolangil, gepalit va aynigsa o‘t tutilih
qolishida ishlatiladi. Dori o't hosil boMishini kuchaytiradi.
yopishgoqligini kamaytiradi, protrombin miqgdorini ko'paytirih,
gonning ivishini tcz.lashtiradi.

Suyuq spirtli ckstrakl holida 30—40 lomchidan yoki damlairu
(10-20 g 200 ml ga) holida osh goshiglab kuniga 3-4 mahal | <v
davomida tavsiya etiladi.

Xolosas. Na’malak va gandning quyuglashtirilgan suvli ckstrak
tidir. 1 osh goshiqdan kuniga 3 mahal gabul qgilinadi. Ishlab chigarilayol
gan o'tning umumiy miqdorini va undagi o'l kislotasini ko'paytiradi

0 ‘t suyuqlig‘ini ichakka tushishini kuchaytiruvchl
dorilar (xologoga).

O'tning o‘n ikki barmoq ichakka kclib tushishini ko puyli .
ruvchi dorilar xolckinctiklar va xolcspazmolitiklar guruhiga bo Il |
nadi. Birinchi guruh dorilari o‘l pufagi tonusini va uning haral nt
faoliyatini kuchaytiradi, umumiy o't yoMi tonusini (larangli|fin»||
kamaytiradi. Ikkinchilari esa o't putagiga sezilarli ta’sir gilmaydl j
o4 tizimi sfinklrlariga va jigardan tashqari o't yo'llariga bo sh.i'ii
tiruvchi ta’sir ko'rsatadi.

Xolckinctiklar ichida eng ko’p magniy sulfat ishlatiladi. O |
haydovchi ta’siri o'n ikki barmoq ichak devoridagi asab oxirlm |
ta’sirgilishidan kelib chigadi.
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B Xolcspal/.molitik moddalar o't yo'llari gisqarishini susayti-
Ildi. Og rig qoldiruvchi dorilar bilan birga o't pufagi sanchiqglarida
mMaliladi. Boshqga dorilar bilan birgalikda o't pufagi diskinezi-
vus'da. o't toshlarida, surunkali xolcsistit. xolangitlarda go'llani-
mlli. Xolespazmolitik sifalida atropin. platilillin, papaverin. cull 1-
lIn, nitroglilscrinlar ishlatiladi.

Safroni suyultiruvchi dorilarga adursol va xenofalk, o't
mllotalarini modifikatsiyalash vo'li bilan olingan. Bu dorilar safro
liitkibidagi xoleslerinning kristallanishiga garshilik qilib, uning
iho kishiga to'sqinlik giladi va crib ketishiga sabab bo'ladi. Bular
Ptibaklcrial dorilar bilan birga bcriladi, chunki anlibaklcrial
Airilar o t pufagi va yo'llaridagi yallig'lanishni kamaytiradi. Bu
i4ii safro tarkibidagi xoleslerinning krislallanish jarayonini
U*xlatadi va safroni mineral tarkibini buzadi.

Xenofalk (xendol). Safro (o't) suyuqlig'idan maxsus vo'l
Man tayyorlanadi. Bu dori o‘z tarkibida xcnodczoksixol kislotasini
lyiganligi tufayli jigar faoliyalini, aynigsa xolcstcrinni chigarish

flinksiyasini, safro (o't) tarkibida komponcntlarining
perchalanishini yaxshilaydi.
f Xenofalk kuniga 20 mg/kg 3 mahal, ovgatdan keyin ichilsa

AM tarkibida xolestcrin saqglovchi 0.5-1,0 mm kaltalikdagi
eonkremcntlarni loy ichida parchalaydi.

Salbiy ta siri. Oshqozon-ichak tizimi shillig pardasini qitig-
»ydi, bcmorlarda eroziv gastroduodenit va cnterokolit bclgilarini
yn/aga chiqaradi.

Adursal (deskolit). Ichilgandan keyin maxsus ingichka iehak
Min.isi ta'sirida 7-kctolitoxol kislotasiga. bu esa 0'z navbatida
lijililotsillarda xcnodczoksixol kislotasiga o'tadi. Ta’sir mexanizmi
fltnofalknikiga o’xshaydi. 3-gidrooksi-3-mctil-glutaril-CoA-reduk-
.ela fermenti aktivligini susaytirish yo'li bilan xoleslerinning

Mtnumiy migdorini kamaytirishi ham mumkin. Xcnofalkka nisbatan
>maria kam miqgdorda tavsiya etiladi.

23.7. Gcpatoprotcktorlar

Bu moddalar ta sir mexanizmidan qat'i nazar jiiiarninu
«tMtulik zaharsizlantiruvchi hamda lurli mctabolitlarni chigarib
taiMovehi vazifasini kuchaytiradi. Bularga vitaminlar, nuklein
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kislotasi sintez.ini yaxshilovchi moddalar (asparkam, kaliy orotat,
metiluralsil, riboksin), tabiiy detoksikantlar (sitruliin, aspargin
glutamin), miloxondriy nafasi mclabolitlari (sitoxrom, natriy
suksinat, olma kislotasi, aminalon). allcrgcnlardan tozalangan
hayvon jigaridan tayvorlanadigan ckstraktiv moddalar (vilogepai
va o'simlik sharballar)ni ham kiritish mumkin (23.1-shakl).

Vlctionin

23.1-shakl. Adcmctianinni gcpatoprolcktor ta’sir mcxani/.mi.
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Gcepatotsillar faolligini va jigarning morlologik tuz.ilishini
yaxshilovchi gcpatoprotcklorlarga ziksorin, katcrgcn, silibor va
iritcrpcnlar kiradi.

Ziksorin. Mikrosomal oksidlanishda ishtirok ctuvchi
subsiratlar komponcntlari sinlczini kuchaytirish dorining asosiy
lurmakodinamik samarasi asosini tashkil giladi. Dorining hu
.amarasi gabul qgilishni boshlagach 5 sutkadan kcyin to*liq
namoyon boiadi.

Farmakokinctikasi. Dori oshqozon-ichak ti/.imida yaxshi
so'riladi. 96% qon zardobi ogsillari bilan birikadi. 0,1 g dori gabul
gilingandan kcyin uning farmakokinclik ko'rsalkichlari o'na
hisobda quyidagilarni tashkil qiladi: ’li2 alia 1.25 soat, 112
beta- 17.2 soat. tmax~2,1 scat. Vd ;269//kg.

Ishlatilashi. Sariglik bclgisi bilan kcchayotgan o'tkir
jfcpalitlarda. Jilbcr tipidagi gipcrbilirubincmiva («erkin bilirubin»
ko'paygan)da, chaqgaloqglar sariqlik kasalligida hamda bu
indromning oldini olish uchun. alkogol biolransfonnatsiyasini
kuchaytirish uchun. dorilar va endogen stcroidlar mclaboli/mini
le/.lashlirish uchun go'llaniladi.

Ishlatish tanibi klinik sharoitdan kclib chigib aniglanadi.
Masalan, Jilbcr kasalligida yoki xolcgraliyaga layyorlash uchun dori
linl'tasiga bir maria 1 kapsuladan 10 kg tana og'irligi hisobidan
vuboriladi. O'rtacha og'irlikda kcchayotgan parcnximatoz sariglikda
isa bir kapsuladan sutkasiga bcriladi. Og'rig borligida (o'tkir
n palillar, xolangit, o'tkir zaharlanishlarda) kuniga 1.5-2 kapsuladan
10 kg og'irligi hisobiga yuboriladi. Surunkali dcstrukliv o'z.garishlar-
bilan kcchayotgan jigar kasalliklarida dori » kapsulada 10 kg tana,
=} ‘irligiga hisob qilib bcriladi, kalla migdorlarda esa dori jigarda bu
" /garishlarni kuchaytirib yuborishi mumkin.

Salbiy ta’siri. Birga ishlatilayolgan dorilar klirensi, biolrans-
lurmatsiyasi tczlashganligi sababli bu dorilarning samaradorligi
i /garadi (kamayadi). Ziksorin uzoq ishlatilganda, aynigsa qari
N'tnorlarda vitamin D3 biotransformatsiyasi kuchayishi hisobiga
islcoporoz kuzaliladi. Zarda pavdo bo'lishi mumkin. ba'zan
illergiya ham kclib chiqgishi mumkin.

461

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Katcrgen - Havonoidlarning yarim sinlcz mahsuloti
hisoblanadi. Oshqozon-ichak li/.imidan yaxshi so'riladi.

Farmakokinctikasi. 500 mg bir maria gabui gilingach gon
/.ardobidagi eng yuqori miqdori 1-4 soaldan keyin kuzaliladi.
Yuborilgan migdorning 70-80 foizi birinchi sulka davomida siydik
orqali ajraladi. Hkskrelsiya 9-11 soatdan keyin boshlanadi.

Farmakodinamikasi. Dori jigar to'gimasida  akliv
radikallarni birikliradi, gepatotsillar, lizosoinalar membranasini
musiahkamlaydi: gcpatotsillarni yog'li degencralsiyadan saqlaydi
va uning qayia so‘rilishini la'minlaydi; Kupcr hujayrasi va
gepatotsillar regeneratsiyasini kuchayliradi; prostaglandin va
kollagcn sintezini ingibilsiya qiladi. Jigarning mikrosomal
oksidlanish jarayonini susaytiradi.

Ishlatilishi.  Ovqatlanish  buzilishidan kelib  chiggan
alkogoldan, /.aharlanishdan. endokrinopalik yog'li gcpato/.lardu,
fibroz va sirrozlarda, gcpalomegaliyada ishlaliladi.

Miqgdorlash mc’yori sutka davomida 2 kapsulada K
kapsulagacha bo'lib, kattalashgan jigar kichrayishi bilan miqdori
kamaytiriladi. Sekinlik bilan har 3-7 kunda bir kapsuladun
kamaytiriladi. 1-2 soatdan keyin dorini chiqarish kuchayadi, Xl
loiz dori mclabolitlar ko'rinishida chiqariladi.

Salbiy ta’siri. Kuehli sariglikda xolcstazni kuchayliiisli
mumkin. ba’zan gemolilik anemiya kuzaliladi. Hoshqga dorilat
biotransformalsiyasini ko'p o'xgartirmaydi.

Lcgalon (silibinin) - pacrapoiuua o'simligi urup. 1
flavonidlari yig'indisidan iborat.

Farmakokinctikasi. Tcz so'riladi va safro suyuqlig'i bilwt
ajraladi. Fng yuqori ajralish muddati 1-2 soatga lo'g'ri kcladi HJ
loizi mclabolitlar ko'rinishida chiqib ketadi.

Farmakodinamikasi. Bo'sh radikallarni biriktiimlh
mcmbranalarni musiahkamlaydi: yog'lari pcroksidli oksidlanisitul
susaytiradi: RNK ogsili sinlezini kuchayliradi.

Ishlalilishi. Jigarning surunkali va o'lkir vyallig'l.iimh
belgilari (vallig'lanish. xoleslazjda ishlaliladi. Sekinlik I>il(®
rivojlanayotgan jigar kasalliklarida ko'p vyillar ishlaliladi. 15 W
mg dan kuniga 3-4 maria bir necha oy davomida bcriladi.
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Salbiy ta’sirlari. Ba'zan ich qolishi kuzaliladi. Birga
uhlutilayolgan dorilar bioiransformalsiyasiga la'sir gilmaydi.

Silibor. Flavonlar yig'indisidan lashkil lopgan o'simlik
|'iisidir. Yuqgorida gayd ctilgan jigar kasalliklarida ishlaliladi.
Mvolash 1-2 dan 3-6 oygacha davom ctadi. Dori 0,04-0,08 g dan,
uiiiga 3 mahal ichishga buyuriladi. Xarurali boisa, davolashni 1-2
nlun lakrorlash mumkin.

Fssensial. lissensial fosfolipid. xolinfoslat kislolasining
>i*liiscrid  cfiridan, lo'yinmagan moylar (aynigsa linolcn),
i idoksin gidroxlorid, sianokobalamin, nikolinamid, nairiy
I'tutoicnal, riboflavinlar yig'indisidan iboral.

Farmakodinamikasi. Esscnsial tarkibidagi losfolipidlar
nioxondriylar rcgcncralsiyasini kuchaytiradi, lo'gima mcnibrana-
"ining o'lkazuvchanligini oshirib, gcpalolsitlarda yog'ni kamay-

uli. jigarda yog' va ogsil almashinuvini yaxshilaydi. Jigarning
'Mirlarni  parchalovchi faoliyalini kuchayliradi. Jigarda qon
lunishini yaxshilaydi.

lisscnsial surunkali gcpaliilarda. jigar sirrozida. alkogo-
mda va gandli diabcl kasalligida hamda jigarning jarohallarida
‘< kapsuladan (12 kapsuladan 3 mahal) 30-45 kun davomida
lush uchun tavsiya gilinadi. Og'ir hollarda csa 10-20 ml dan
0 500 ml glukozaning 5 foil/.li erilmasida vcnaga lomchilab
I'c.riladi hamda ichishga yuqoridagi miqdorlarda lavsiya cliladi.

Dori odatda. bemorlar lomonidan yaxshi gabul qilinadi.
mT10 ba’zi bemorlarda ich kclish va SOB ning iczlashishi kabi

T*ny la'sirlar ham kuzaiilishi mumkin.

1.1IV-52. Bir gancha o'simliklaming shira va qaynaimalaridan
m\nrlangan dori. Yuqumli va loksik gcpatitlarda, surunkali

I'Hlillarda va jigarning boshqga kasalliklarida jigar faoliyalini yax-
litsh uchun ishlaliladi. Dori. shuningdek, ishiahani ochadi, ovgal
m boiishini yaxshilaydi va ichaklardan ycl chiqishini la’niinlaydi.

Katialarga 2-3 donadan, bolalarga csa 1-2 donadan kuniga 3

i.il ichish uchun lavsiya cliladi.
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24-bob. Gislaminga qarshi dori vositalarining klinik va
farmakologik tavsill

Gislamin - gistidin aminokislotasidan sinlez qilinadig.in
labiiy arnin bo’lib. 90% bulutsimon. 10% bazoftllarda bogiangmi
(Taolsiz) ko'rinishda bo'ladi.

(iisiamin markaziy asab liziinida gislaminergik ncyronlam
prcsinaptik lolalarida ajialib ncyromcdialor vazi Tasini bajaradi.

Gislamin anligen-anlitclo rcaksiyasida. ba’zi bir dorilai \ <
turli patologik jarayonlarda (asidoz. gipoksiya, kuyganda. jarohxi
karaxllikda) biologik iaollikka uchraydi va ajraladi.

(iisiamin, gistaminj va gislamin®-sczuvchan qurilmalan
qo'zg’aladi.

Gislamin - qurilmaiarga ta’sir qilib hujayra dcvoridni
Tosfolipazani faollaydi, bu fcmicnl fos/alicJdilinozilolni inozilol ( 1
TosTal va diatsilglitscrolga parchalaydi, bu o‘z navbalida MMy,
muskullar rclikuiumidan sol' kalsiyning ajralishiga va mushakU
qisgarishiga olib keladi.

Gislamin bronx sillig muskulini arieriola. vcnulalarni, kM
slinklcrini, bachadonni qgisqartiradi.

(iisiamin ko‘p ajialganda bronxlar lorayadi, gonni yiirnkk»
qaylib kclishini. yurak urishlarini va daqgigali hajmini kamayliiml.
gonni suyuq gismining to'gimaga o'lishini ko'payliradi, gon g>
lashadi. Bu o'z navbalida arterial bosimni kamaytiradi va to'qinniUt
gon bilan ta'minlanishini yomonlashliradi. ieridagi sezuvehan "tk
oxirlarini giliglab achishish, gichishish va og'riq chagiradi.

Gislamin chaqiradigan vuqoridagi la’siming oldini
uchun 1li -gistaminliiiklar yuboriladi.

Bular 2 avlodga boiinadi:

I avlod dorilari: diTengidramin (dimedrol, bcnudftl
promclazin (diprazin, pipolfen), xlorpiramin (supraubtj
mebgidrolin (diazolin). klemaslin (lavegil), fcnkarollar;

Il avlod dorilariga: loratidin (klaritin). icrfcnadin (ti
bronal), astcmi/l.ol (gislanal), akrivlaslin (sempreks), scliti*M
(zirlek). levokobaslin (livoslin), azcloslin (allcrgofil, rinopU.)Jd
ebaslin (kcsiinlar) kiradi.
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Avlod dorilari bir-biridan ta’sirlarining davomiyligi. farma-
kv»kinclik o'ziga hosligi va salbiy ta‘sirlari bilan farglanadi.

Karmakodinamikasi. Bular H|-gistamin-qurilmalarni qilig-
Ibb o'ziga xos farmakologik ta'sir ko'rsatadi.

Bundan tashqari, xlorpiramin (suprastin) anligenga javob
ol'utida kuzatiladigan gislaminni bulutsimon hujayralar va qon
"gsillarida bog'langan holda qolishini ko'payliradi. ya'ni
l'isiaminni ajraiishiga qarshilik ko'rsatadi. Fcnkarol gislaminni
Inlisizlantiradigan diaminoksidazani faollaydi. Bu guruh dorilari
islamin bilan bog'lanmagan qurilmalarnigina (aolsi/.lantiradi.

Bular gislaminni rclscptor bilan bog'dan sigib chigara
"Imaydi. chunki ulami gislaminga nisbalan rclscptor qurilmalarga
viiginligi kam.

Il avlod dorilarida lavlod dorilariga nisbalan bu qurilmalar-
Qtyaqinligi (afinilctligi) ko'proq.

Bular gistaminolitik xossasidan tashqari. yana quyidagi
ilimakologik laolliklarga cga. Masalan. promctazin (diprazin.
ipolfcn), difcngidramin (dimedrot, bcnadril) va xlorpiramin
uprastin) markaziy asab tizimiga linchlantiruvchi la’sir ko'rsatadi
e i atropinga o'xshash la'sirga ham cga.

Primctazin (diprazin, pipolfcn) va dimedrol mahalliy og'rigq
loldirish ta’siriga cga.

Difcngidramin (dimedrol) vegetativ gangliyalarda impuls
« lishini falajlashi mumkin. silliq mushaklarni bo'shashliradi.

I'rimcta/.in  (diprazin) adrenolilik xususiyalga cga. qon
*0simini tushirishi mumkin, aynigsa venaga yuborilganda.

Farmakokinetikasi. Dorilar mushakka. venaga (lomchilab).
.uboriladi va ichishga bcriladi. Bular oshqozon-ichak tizimidan
iishi so'riladi. Biroq, | avlod ni-gistaminlitiklarining biologik
/lushtirilishi 40% ga teng, chunki bular jigarda birlamchi
luninatsiyaga uchraydi. 11 avlod gisiaminliliklarining biologik

lushtirilishi 95% teng, bular birlamchi climinaisiyaga kamroq
luaydi, ularning mctabolitlari gisman farmakologik faolligini
iglaydi. Mamma nj-gistaminlitiklar 90% gacha qon pla/.masi
«isili bilan bogianadi. Terapevtik samarasi 20-40 dagigadan
My in, gqonda eng yuqori miqdori 2 soatdan keyin kuzaliladi.
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qondagi lerapcvtik migdorini saglanish vaqti | avlod dorilari uchun
4-6 soat, Il avlod dorilariniki ancha ko'p. shuning uchun dori |
maria. | avlod dorilari csa 4 maria (lavcgil - 2 marta) beriladi

Dorilarni gondan yarim chiqib kelish vaqtida ham farg boi

dimedrol va | avlod ni-gistaminlitiklarining targalish hajmi 120

130 /. Ularning ko’pchiligi to'gimalarga, jumladan gcmalocntscl.il
lo'sigdan ham yaxshi o’ladi (dia/olin va fcnkaroldan tashqari). Il
avlod ni-gistaminlitiklarining larqgalish hajmi (250 / ga yaqinl

lo'gimalarda yaxshi to’plansa-da. kimyoviy luzilishidagi lafovuiK*1
ko'ra miya to'qimasida, likvorda sctirizin (10%gacha lo'planadii
kamroqg ko‘rsalkichga cga.

Bular mctillanish yoii bilan jigarda biolransformatsiyur m
uchraydi. Dimedrol lo’gimalarni zararlunlirib antigenga aylaim
digan nitrooksidga aylanadi. Dori o’zgarmagan holda yoki
mclabolit ko’rinishida jigar va buyraklar orgali chiqariladi. Jig»"
yelishmovchiligida dori migdorini korreksiya qilish zarur bo'lu.h
Boshqalardan largli oMaroq, sclirizin 70% siydik (o‘zgarm.i)™
holda). 10% csa safro orqgali chigariladi. Shu sababli buyi
yelishmovchiligida miqdorini kamaytirish kcrak.

O’zaro ta’'siri. Dimedrol va pipolfen mahalliy ancstctikUi
issig pasayliruvchi va xolinoliliklar la'sirini kuchaytiradi, bull*,
hammasi uyqu chagiruvchi, ncyrolcptiklar, narkoz moddal.".
markaziy asab lizimi faolligini susaytiruvchi boshga gurulul.it
dorilar ta’sirini quvvatlaydi.

Terpenadin va astcmizolni critromilsin  va  bo-.lij-
gcpalotoksik dorilar bilan birga berib bo'Imaydi (jigar laobyH1HiA
buzadi). shuningdek, kclokanazol, flukanazol va inlrakanaliill*
bilan (kardiomiopatiya kuzatiladi) birga berib bo'Imaydi.

Dimedrol. pipolfcnlarjigar ferment tizimi induklorlari bo Itk
ko'pgina dorilar samarasini kamayliradi.

Salbiy ta’sirlari. | avlod Hr gistaminlitiklar, aym-i e
pipolfen, dimedrollar markaziy asab tizimi faolligini susayliirt.ll
M-xolinolilik (og'iz kurishi. sekret va balg'amni quyultiradi «k
qolish, dispeptik hodisular. ko'z ichki bosimini oshiradi) ti
xos helgilar chagiradi. Kichik yoshdagi bolalarda, aksimlt*
qo'zg'alish va uyqusizlikka sabab bo'ladi.
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Il avlod vakillaridan selirizin kuchsiz M-xolinolilik la'sir la'sir
I'Ushi sababli, bu dori avtomashina haydovehilar hamda aqliy ish
'in shug'ullanuvchilarga bcrilmaydi.
Pipolfen venaga yuborilganda gon bosimi pasayishi (adreno-
u>k ta’siri) kuzaliladi. Pipolfen. diazolin, fenkarollar oshgozon-
blwk liziniini qiliglab dispeplik o'zgarishlarga sabab bo’lishi
"inikin.
Tcrdcnadin (lerapevlik migdorlarda). astemizol va ebaslin-
* (lerapevtik miqdorlarga yaqin dozalarda) kardiotoksik la'sir qi-
1li. kaliy kanailarini bloklab arinniya kellirib chigarishi mumkin.
- uinizol ishiahani oshirib. bcnior og‘irligini ko'payliradi.
Il avlod vakillariga o'rganish (aynigsa loratidinga) asla-sekini-sekin
"llunadi. 1 avlod dorilariga o'rganish 5-7 kundan keyin kuzaii-
*h bundan tashqari. bularning o'zi allergik reaksiyaga sabab
lishi mumkin.
Samaradorligini va xavfsi/.ligini na/.orat gilish bemorda
“* ullik simplomlarining kamayishi va salbiy la'sirlanishni hisobga
e aniqlanadi.
Ishlatilishi. Tcri allergik kasalliklari (alopik dermatil. eshak-
4 angionevrotik shish va boshqalar). allergik rinil. konyunklivil.
"«Illuktik shok va boshgalar. pollinoz (pichan isilmasi).

Allergik, yuqumli va vazomotor rinilni davolash ucliun
aimzin (loratidin va psevdoefedrin) nomli dori shakli yaralilgan.
iiiblclka ovqaidan keyin beriladi. lablclka chaynalmay yuliladi.

Psevdoefedrin — lo’g’ridan lo'g'ri la’sir qgilmaydigan
n nomimetik bo’lib, bcla-adrcnoqurilmalarni giliglab. mayda gon
ni larni toraylirib, burun shillig gavali shishini kamayliradi.
kfedrindan fargli o'laroq psevdoefedrin yurak-qon lomirlar
niiga hamda MNSga qo’zg’aluvchi la’sir gilmavdi va bu lizil-
iii tomonidan salbiy la'sir simptomlarini kellirib chigarmaxdi.
Psevdoefcdrinning biologik o‘zlashlirilishi (85% ga teng).
".la dcyarli (1%) biolransformalsiyaga uchramaydi va sisdik
mi»li (95%) o’zgarmagan holda chiqib keladi. Dorining
im/mda uzoqg bo’lishi siydik pH ga bogiiq. Siydikning kislotali
'Hilda chiqgishini tczlashtiradi, ishqoriyligi csa uning ajralib
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chiqishini sekinlashtiradi. Yarim chiqib kctish vaqti - 3 soat, ta'sir
davomiyligi - 12 soatgacha. sulka davomida 2 marta yuboriladi.

Hi - gistaminlitiklar bronxial astmani davolashda monotcra
piyada amaliy ahamiyatga cga etnas, ular bronxlami kengaytiradi
nal'as yo'llari shilliq pardasi shishini kamayliruvchi prcparatlai
bilan qo‘shib ishlatiladi.

Bular gayt gilishni goldiruvchi dori sifatida (dcngiz va have
kasalligida. Mcnycr sindromida) ishlalilishi mumkin.

Bu dorilar uyqu kcitiruvchi dorilar sifatida ham ishlaiil
maydi. uyqusizlik sababi tcri gichishi bo*‘lgandagina ularni bcrislt

mumkin. Bu dorilar litik va premedikatsiya aralashmalari tarkibign
ham kiradi.
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25-bob. Viruslarhirga garshi dori vositalarining klinik va
farinakologik tavsifi

Viruslar hujayra ichidagi parazillar bo'lib. virusga garshi
dorilar hamma vaql ham samara bcravermaydi, salbiy ta'sirining
xavfi yuqoridir. Hu dorilar tor doiradagi tcrapcvlik kcnglikka cga.
Mular profilaklik yoki mahalliy ishlatilganda yaxshi samara beradi.

Amaliy ahamiyatga cga bo'lgan virusga garshi guruhdagi
dorilar (grippga garshi. gcrpcsga garshi. gerpclik va mcgalovi-
uislarga garshi. odam immuntangisligi virusiga qarshi) va kcng
doirada ta’sir qiluvchi dorilar (interferon va inlcrfcronnogenlar)
larg qgilinadi.

Dori tanlashda kasallikning klinikasidan tashqari. gislologik
klgilar (bioptatda virusga legishli bclgilarning topilishi). virusga
garshi antitclolarning topilishi. hujayra kulturasida virus topilishi.
innlckular gibridizatsiya yo'li bilan virus anligenini yoki virus
I'NK-sini topish kabi laboratoriya mctodlariga tayangan ma’qul.

25.1. Gripp go‘zg‘atuvchisiga qarshi dorilar. Bulargailarga
Ktnantadin, deytiforin, adapromin. oksolinlar kiradi.

Farmakodinamikasi. Bu dorilarning hammasi viruslarning
hujayraga kiruvchi vuzasini falajlash yo'li bilan ularning hujayraga
Mrishiga qarshilik ko'rsatadi. Hujayra ichidagi virusga la'sir
iplmaydi, shu sababli ular virus bilan zararlangan (og'riganlar)
hilan mulogotda boMganlarda grippni oldini olish maqgsadida
iihlaliladi.

Kasallikning birinchi ikki kunida kasallikning tarqalmasligi
m.igsadida yengil og'rigan bcmorlarga ham berish mumkin.

Ta’sir doirasi. Remantadin va deytiforinlar grippning A vi-
Misga (ko'proq At shtammiga); adapromin esa —A va B gripp viru-
ogu; oksolin esa gripp A virusi va adcnovirusga ko'proq ta'sir giladi.

Farmakokinetikasi. Oksolindan tashgari hammasi ichishga
U idadi. Ichilganda biologik oV.lashtirilishi 50-60% ga teng. Kam
Htigdorda qon ogsili bilan bog'lanadi, to‘gqima va biologik
iiilyuqglikka (likvorga ham) yaxshi o'tadi.
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Chiqib kctishi gisman jigar va 90% buyraklar orqali, shu
tul'ayli buyrak yctishmovchiligida dorilar to'planishi mumkin.
Qondan yarim chiqib kelish vaqti 12-24 soalgacha, kuniga 3
mahal bcriladi.

Oksolin malham ko’rinishida yoki tornchi ko’rinishida 5-6
mart» lomi/iladi (burunga va ko’zga).

Salbiy ta’sirlari. 1 Rcmantadin, deytiforin va adapromin
cndogcn dofamin (avnigsa markaziy asab ti/imida) ta’sirini
kuchaytiradi. shu sababli kongil aynishi. qayt qilish, alaksiya.
besaranjomlik. gallutsinatsiya, psixo/.lar kcllirib  chiqgarishi
mumkin. 2. Pcrifcrik dolaminga sc/uvchi rctscptorlarni qgiliglashi
hisobiga arterial bosimni tushirishi, siydik ajralishini kamaytirishi
mumkin. 3. Tcri loshmalari - allcrgik rcaksiyalar 4. Oksolin
aksirish. qiliglash. burundan oqadigan suyuqlikni ko‘payishi. ko /
yoshi oqishini ko'paytirishi mumkin.

25.2. Gerpes va mcgaloviruslarga garshi dorilar. Gerpesgn,r.
garshi dorilarga - lebrolcn. riodoksol. idoksuridin. vidarabir
asiklovir. valasiklovir: mcgaloviruslarga qarshi gansiklovir,
fostonoformatlar kiradi.

Farmakodinamikasi. liu guruhdagi dorilar rcplikatsiyn
(ya'ni. virusning nuklein kislota sintc/.ini buzadi) xususiyatga cga.

Ta’'sir doirasi. Bular | va 2 lip llcrpcs simplex, Varicclln
/.osier adcnoviruslarga ta'sir qiladi. Riodoksol - qo'shimehii
ravishda zamburug'lar (mikrosporiya, Irixofiliya, kandido/.)gn
garshi la'sir qgiladi.

Asiklovir va valasiklovir - qo'shimeha ravishda Hpshtcyn
liarr virusiga, 6-tip gerpes inson tipiga. sitomcgalovirusga kuchsi/
la'sir qgiladi.

Gangsiklovir va fosfonolormallar - sitomcgaloviruslarga
ta'sir qgiladi.

Kosfonoformat- immuntangisligi virusiga la'sir giladi.

Farmakokinctikasi. Tebrofen va riodoksol — malham

ko'rinishida mabhalliy ishlaiiladi. Idoksuridin: ko'z gerpesida ko'/
tomchisi ko'rinishida kunduzi har soatda. kcchasi esa har 2 soaula
ko'l.ga lomi/iladi. Vidarbin - mahalliy va cnscfalitda tomchilnh
venaga vuboriladi. Hu dorining mivaga o'tishi qon plazmasidayi
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miqdorining 30% ga teng. Jigarda dori gipoksaalin arubino/inga
nylanadi, bu melabolit dorining o0'zi singari faoliikka cga.
lo'gimalarga yaxshi kiradi. 50% sivdik va axial bilan chigariladi.

Asiklovir. valasiklovir va gansiklovir ovgat vaglida ichishga.
mushakka (fagal asiklovir) va vcnaga (I'agal asiklovir va
gansiklovir) yuboriladi.

Ichilganda biologik o’zlashlirilishi 15-20% (valasiklovir
uchun - 54%) va bu ko'rsatkich la’sir ko'rsalishi uchun kifovadir
Dorilar yuqgori samarali miqdorlarda virus bilan zararlangan
hujayralarda to'planadi. Zararlangan hujayralarda dorining miqgdori
don plazmasidagi migdoridan 30-120 marlagacha yuqori bo'lishi
mumkin.

Qon ogsili bilan 9-30% gacha bog'lanadi, shu sababli bu
dorilar lo'gimalarga va suyuqgliklarga (likvorga ham) yaxshi kiradi.
Organizmda valasiklovir, valasiklovirgidrolaza la'sirida asiklovir
va vaiinga aylanadi. Kirililgan asiklovir va galsiklovirning 10-15%
jigarda biolransformalsiyaga uchraydi. 80-40% o'zgarmagan va
mclabolil (9-karboksimetoksimetilguanin ko'rinishida) buyraklar
orgali chiqgariladi. Yarim chiqgib kelish davri laxminan 3.3 soal.
luiyrak yelishmovchitigida - 20 soalgacha orlishi mumkin. shu
.ibabli buyrak yctishmovchiligida dori miqdorini korrcksiyalash
lerak bo'ladi. Masalan, C'l.k < 70 ml / daq bo*Isa dori miqgdori 2
maria kamaytiriladi: CI.Kd <50 ml / daq. - migdor yana 'A, gismiga;
CUr <15 ml / daq - yana ‘A ga va Cl,, < 10 ml / dag. bo"Isa 3
maria qgisqarliriladi.

Fosfonoformat (foskarnal) vcnaga yuboriladi. Uning yarim
il>igib kelish vaqti 271 soalgacha. Dori o'zgarmagan holda
Imyraklar orqgali chiqariladi.

Salbiy ta’sirlari. Vidarabin - dispeptik hodisalar. alaksiva.
ikclcl mushaklari lonusining oshishi. gallutsinalsiya.
pnnsitopeniya, mcgaloblasloz, miya shishiga sabab bo'ladi.

Asiklovir va valatsiklovir - enscfalopalik rcaksiyalar (bosh
"tt'rig'i, gallulsinalsiya. lalvasa Ilulishi). Arterial gipoloniva:
dispeplik hodisalar; jigar. immunitet va qon vyaralilishining
Imzilishi: vcnaga yuborilganda debit, siydik kanalchalarida
Hislallar hosil bo'lishi.
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Gansiklovir - neytropeniya, Icykopcniya, trombotM
lopcniya, enselalopalik rcaksiyalar, immunitetning pasayishi, crkai
va a>ollar reproduktiv faoliyatining buxilishi, mutagen, teratogen
va kanscrogcn ta'sirlarga ega.

Fosfonorformat — ko‘mik depressiyasi, jigar va buyrakbi
laolivatining  buxilishi, teratogen, mutagen va kanscrogm
ta'sirlariga ega.

Ushbu guruhdagi vositalar hammasi sitostatiklar boMganliiv
sabahli. bu dorilarni immun tizilmasini faollovchi. qon yaratilishim
faollovchi dorilar bilan qgo'shib ishlalish tavsiya qilinadi. WU
ishlatiiganda qonni naxorat qilib turish tavsiya qilinadi, agm
Icykotsillar soni 500/mkl wva trombotsitlar soni 25000/mKkI
tushganda. bu dorilarni tayinlashni darhol to'xtalish kerak.

25.3. Odam immuntangisligi virusi(VTCIl)ga ta’sir giluvcbu
dorilar

Amaliy ahamiyat kasb etuvehi dorilarga azidolimuln
(xidovudin) va fosfonoformat (foskarnat)lar kiradi.

Farmakodinamikasi. l.imfotsitlarga kirgan kasallik qo'/.g m
tuvehisi qaytar transkritazalar (revertaxa) yordamida virus [)N»
sintex giladi. bu o0’z navbatida limfolsitlarning zararlanishiga ulil
keladi.

Azidotimidan va fosfonoformatlar taTsir mexanizmiga ku t.

~revertaxa lermentini falajlaydi. Bu dorilar virus infcksiya*

tushgandan kasallikni klinik bclgilari paydo boMguncha sanmi»
hisoblanadi. llozir yangi dorilar: didcoksimitsotin (DI)I) H
dideoksitsidin (DOS) paydo bo'ldi (25.1-jadval).
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25.1-jaclval
VICH-proteazalarning samaradorligi va farmakokinctik
ko‘rsatkichlari
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Sukvinavir 4 <4-12 24 7 12
Nelfinavir - >78 24 355 >98 >78 >1 12
Indinavir Mf 60-65 0.8 18 606588 9 - 12 5 12
Kinonavir MEtee 75 24 35 9899 >95 1 355

Azidotimidin farmakokinctikasi. Dori ichishga va vcnaga
>uhoriladi. Oshqozon-ichakdan biologik o'zlashlirilishi 60% ga leng.
«>i|sil bilan 35% bog'lanadi. Dori turli to'qimalarga va suyuqlik-
i<irga yaxshi kiradi. Jigarda, bosh mctabolit C-O glukuronid hosil

lishi bilan biolransformatsiyaga uchraydi. 90% dori buyraklar
ergali oV.garmagan va mctabolil holida chiqariladi. Qondan yarim
mhigib kclish vaqti 1 soalga tang (25.2-jadval).
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25.2-jadval
Qayta transkriptazalarning samaradorligi
va farmakokinctik ko'rsatkichlari
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Nuklcozidlar
Zidovudin M 60 70 05-1 0,8 19 20-38 60 80 15
Didanozin 40 05075 10 >5 50 20 %0
/a Blabin - -90 0.8 1-2 >5 20 60 70
Slavudin 80 9005 0.75 14 >5 80 40
l.amivudin 80 05-15 5-7 >35 20-30 50 s~
Abakavir m-«  >70 0,5-0,63 0,8-15 -50 >80 <5
Nuklcozidsiz
birikmalar 90 2-4 25-30 60 >97 >3
Neviraptn M- 85 0,5 2-11 40-50 >97 >3
Dalavirdin 50 35-5 40 50 99 >97 >1
Hfavirens

25.4. Keng doirada ta’sir giluvchi virusga qarshi doril.ii
Inlenlcronlar leykotsitlar (a-inlcrfcronlar), fibroblastlar d-inlci
tcronlar) yoki limlotsillar (gamma-interferon) lar o‘slirilayolgiift
suyuqlikdan olinadi.

Farmakodinamikasi. Interferon maxsus sezuvehan kam
molekulali glikoprolcid. Dorining o0'zi virusga garshi faollikka ega cunu

Maxsus bog'lanuvchi yuzasi yordamida hujayra yuzasi biliw
o'zaro ta’sirlanib, ogsil sintezini falajlovchi maxsus kuhik
molckulasi (2-5A-oqsil) ogsil sintezini buzadi, 2-5/1 ogM
normada RNK-virusi makroorganizm hujayralarida bul/iivi hi
endonukleazalarni faollaydi.
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Karmakologik ta’siri. Virusga garshi la’siridan tashgari
interferon susaygan immuniteini faollaydi, o'smaga garshi va
ulioprotektor xususiyali bor. Bundan tashqgari. interferon
mrgani/rnni, jumladan marka/.iy asab ti/ilmi faoliyalini ham
uollaydi.

Amaliyotda quyidagi dorilar ishlatiladi:

- alia—2A—inlerferonlar: reaferon. roferon

-alfa-2V-imcrfcronlar: intron-A, inrek. vuferon
alfa-2S-inlcrfcronlar: berofor, cpiferon, vclfcron

- beta—intcricronlar: betaseron, fron

- gamma—inlerferonlar gammaferon. immunoferon.

Ta’sir doirasi. Gripp va boshqa respirator kasailiklar virusi,
i patit. sitomegaliya. qi/amiq, cpidcmik parotit. VICIi, tukli
eoijayralari bo'lgan leykemiya.

Farmakokinetikasi. Yaxshi to/alanmagan preparat
Gininga, koV.ga tomil.ish yo'li bilan ishlatiladi (profilaklik
miiugsadlarda).

Kosmos sharoilida olingan o'ta tozalangan (1 mg - 5000.000
II) dori shakli mavjud. uni iehishga va parenteral yo’l bilan
utborish mumkin. biroq preparat to'gqimalarga yomon Kkiradi va
/da laolsizlanadi, shu sababli dori sulkasiga 4-6 maria beriladi.
\sosan buyraklar orqali chigariladi. Virusli kasailiklar va o'sma
isalliklarini davolash uchun ishlatiladi. Rckombinal inlerferonlar
maloron, roferon, inlron A. viferon va vclferon)lar labiiv
nicrfcronlarga nisbalan chidamliroq, shu sababli ular sulkasiga 2-3
n.irla yuboriladi.

Salbiy ta’sirInri. Parenteral yuborilganda tana haroratining
e tarilishi, bosh og’rishi. mialgiva. anafilaksiva, arterial qon
«0simining pasayishi. yurak ritmining bul/.ilishi. taxikardiya,
lurinchalar ekstrasistolivasi. pare/, falajlar, qon shakllari hosil
' lishining bul/.iiishi. darmonsi'/.lik. kollagenozlar. jigaming
Hkrolik o'zgarishlari uchrashi mumkin.

Intcrfcronlar. Tabiiy inlerferonlar hosil bo'lishini faoilovchi
nnddalar. Bularga viruslar, baktcriyalar. rikketsivalar,
iimburug'lar ckstrakti va turii kimyoviy moddalar kiradi. Bular
kimyoviy lu/.ilishi jihatidan polimerlar va ikkilamchi nukleo/.idlar
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hisoblanadi. Bularga 1) poludan (poliadenil-uridin kislota) kiradi
Ko'/ning virusli kasalliklarida mahalliy ishlatiladi: 2) neovir-alla
va beta-interfcronlarning kichik molckulali sintctik induktorlari
Dori mushakka yuboriladi, biologik o'/.lashtirilishi 90% ga tcnj:
Qonda yuqori miqdori 30 dagigadan kcyin paydo boMadi. Ncovii,
rckombinant interlcronlardan  farqli oMaroq. gistogcmalik
to'siglardan yaxshi o‘tadi. 98% dori o”zgarmagan holdu
chiqariladi. shu sababli buyrak yctishmovchiligida dori to'plamb
qolishi murnkin.

Yarim chiqib kctish vaqti - 60 dagigaga tcng. Ncovir bilun
faollangan intericronlar 48 soat davomida o‘z faolligini saqglaydi.

Salbiy ta’sirlari. Katta bo’g’imlarda og4rig tana haroratiniiq
subfcbril ko'tarilishi, inycksiya joyida og'riq, shuning uchun don
novokain yoki lidokainda critib yuboriladi.

Ishlatilishi. Virusli gripp yoki respirator kasalliklarnini
oldini olish va davolash uchun ishlatiladi. VICH infcksiyn,
arbovirusli va gerpetik cnscfalitlar, B va C gcpatitlar.
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26-bob. ZamburugMarga garshi dori vositalarining
klinik va farmakologik tavsifi

Kasallik go'zg'aluvchi /amburug'laming o’sishini to'xtatish uchun
quyidagi dori guruhlariga: policn antibioliklar, imidazol unumlan,
uinazol unumlari, turli kimyoviy luzilishga cga moddalar kiradi.

Zamburug* larga garshi dori lanlashda kasallik simptomlariga
va zamburug'ni laboratoriya yo*li bilan topishga asoslanadi:

1) balg'am. til. bodomcha bc/lari qirindisi. yuvilgan
Miyugliklar, ckssudatlarda zamburugiarni topish:

2) bo'yalgan biosubsuallarda /.amburug* yoki ularning
*|cmenllarini aniglasb;

3) /.amburug’lami maxsus muhillarga ckish:

4) biosubstrallar va bioplallarni sitologik yoki gistologik
lekshirish;

5) immunologik usullar yordamida /amburug'ga qarshi
eintilciolarni va zamburug'larga sczuvchanlik darajasini aniqlash.

26.1. Policn antibiotiklar. Bularga nistatin. Icvorin.yorin.
uinfotcrilsin B, mikogcptinlar kiradi, bular nursimon zamburugMar
yushashi davrida hosil boMadigan moddalardir.

Farmakodinamikasi. Yuqorida nomi Kkcltirilgan dorilar o‘z
molckulasida konyugalsiyalanmagan go'sh (policn) bog'ini saglaydi,
liu bog* yordamida ular zamburug* sitoplazmasidagi xolestcrin bilan
liirikib, ular hayotining buzilishiga. ya’ni o'sishdan lo'xtalish
1llungistatik) yoki o'ldiruvchi (fungitsid) la’sir giladi. Buning sababi,
ular zamburug* hujayrasi hayoti uchun zarur kam molckulali
Im ikmalar (kaliy, fosfor. aminokislotalar, gandlar va b.) ni yo'goladi.

Policn anlibiotiklarga mikroblarning ikkilamchi chidamliligi
ckinlik bilan rivojlanadi. Bilta doriga chidamlilik boshqalari
uchun ham tarqaladi.

Policn antibiotiklarni boshga guruhdagi dorilar bilan
o‘/.aro ta’siri. Bularni tctratsiklinlar. rifampitsinlar, polimiksinlar
w1 lcvomitsctin  bilan birga ishlatilganda ularning /.amburug'ga
si-irshi samarasi kuchayadi.

Nistatinni kandida, amyobalar, leyshmaniylarga;
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Lcvorin - kandida va trixomonadga;

Natamitsin csa kandidaga ta’sir giladi.

Farmakokinetikasi. Bularni ichishga. sirldan, bo’shliglarga
yuborish yo’li bilan ishlatish mumkin. Mahalliy la’sir qiladi.
Sutkasiga 4-6 maria bcriladi.

Salbiy ta’sirlari. Ich kctishi. ishlaha yo'qolishi. Agar
davomli yo'tal paydo bo'lsa. tana harorali ko'larilsa, dori
ishlalishni to'xialish kcrak.

Ishlatilishi. Tcri  va  shilliq pardalar  zamburug'li
kasalliklarining oldini olish va davolash uchun tavsiya qgilinadi.

B-amfotcritsin (fungizon) kandida, aspcrgilezlar, mog‘or
chuqur zamburugMar (blastomilsctlar, kriplokokklar, gistoplazma
axorionlar). tripanosomalurga qarshi ishlatiladi.

Farmakokinetikasi. Dori venaga. endolumbal yoki
bo‘shliglarga yuboriladi. 95% gacha piazma oqsiilari bilan
bog lanadi. Ogsil kamayganda zaharlanish xavfi orladi. To‘qima
larga yaxshi kiradi. Kerak bo'lsa. bo’shliglarga va orga miyii
suyugqlig'iga yuboriladi. Dori Uirli to'gimalarda biotransfor
matsiyaga uchraydi. Safro va siydik bilan chiqariladi. Yarim chiqili
ketish vaqli 24-48 soal. ajraluvchi a’zolar faolligi susayganda Ini
vaql 15 kungacha uzaylirilishi mumkin.

Saibiy ta’sirlari. Dorilar o'ta zaharli, chunki policnlar inson
hujayrasi xolcslcrini bilan ham bogianadi.

Ncfroloksik, gepatotoksik. gipokalsiycmiya, gipomagniycmiyn
holallari, shuningdek. gcmatoloksik ta'sir, aricrial gipotoniyn,

yurak yctishmovchiligini  ham chaqirishi mumkin. Isiinu,
mushaklarda og’riq, lalvasaga sabab bo‘lishi mumkin.
Pediatriya amaliyolida B-amfoleritsinning N - mclilght

kamin bilan aralashmasi amfoglukamin nomli dori ishlatiladi I
amfolcrilsindan larqgi: 1) ichishga berish mumkin, chunki yax .In
so'riladi; 2) bemor yaxshi ko'taradi, kam zaharli.

Ishlatilishi. Chuqur joylashgan mikozlar: mikogcplm
Kandida zamburug'i: aspcrgillar. chuqur joylashgan mikixid
(kriptokokk gistoplazma. koksidioidlar). tcri osti miko/M
(fialofora, sporoiriks).
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Farmakokinetikasi. Dori ichishga bcriladi va mahalliy
ishlatiladi. Oshqgo/on-ichak tizihnidan yaxshi so'riladi. Buyrak
niqgali chigariladi.

Salbiy ta’sirlari. Ncfrotoksik. gcpaiotoksik. dispcptik
hodisalar, allergik rcaksiyalar.

Ishlatilishi. Tcri osliga chuqur targalgan kandidoz va
ispcrgillczlarni davolash uchun ishlatiladi.

26.2. Imidazoi unumlari. Quyidagi imidazoi unumtari
i.uruhlari farq qilinadi: a) mabhalliy ishlatiladigan va ichishga
Uriladiganlar: kctokonazol (nizoral), mikonazol (daktarin);
*) mahalliy ishlatiladigan: klotrimazol (kancsten), ckonazol,
Mikonazol, sulkonazol. liokana/.ol va boshqalar.

Farmakodinamikasi. Bu guruhdagi dorilar pcroksid vodo-
">Ini zararsizlantiruvchi fcrmcntni susaytiradi, shu sababli zambu-
nig‘ hujayrasi autolizga uchraydi. Ular ko'proq tanlab ta’sir qiladi,
hu sababli ularning salbiy ta'sirlari kamroq. | ungitsid la'sir giladi.

Zamburug'da bu dori guruhiga ikkilamchi chidamlilik
«kinlik bilan rivojlanadi.

0 ‘zaro ta’siri. Kctokinazol mikonazollarni policn C
-inibiotiklari va gistaminlitiklar (tcrlcnadin, astcmizollar bilan)
'uga ishlatilmaydi (farmatscvtik ziddiyatlik mavjudligi sababli).

Kctokinazol (nizoral). Kandida. aspcrgillez. trixilitonlar,
ukrosporum, cpidcrmofitinlarga va chuqur joylashgan mikoz
lugiruvchilar (parakoksidioidlar. kriptokokklar, gistoplazma,
'Instomitsitlar)ga garshi ishlatiladi.

Farmakokinetikasi. Dorilar ichishga bcriladi. Yog’da yaxshi
nganligi uchun biologik o’zlashtirilishi yuqgori (75-90%).
*hirining 85% qon plazmasi ogsillari bilan bog’lanadi. 15% csa
Mtrotsitlar bilan bogManadi.

Kctokinazol to'gqima va biosuyugliklarga yaxshi Kkiradi,
Tvorga va siydikka kamroq kiradi. Kiritilgan dorining 50%
Tilda biotransformatsiyaga uchrab, safro bilan chiqariladi.
Ictabolitlar faollikka cga cmas. Siydik bilan dorining fagat 5—10%
lugnriladi. Qondan yarim chiqib kctish vaqti 8 soatga yaqin.
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Salbiy ta’sirlari. Gcmatotoksik ta’siri (10000 bcmorga |
kishi), dispcptik hodisalar, ginckomastiya, isitma, fotofobiya,
buyrak usli bc/.i ishining susayishi.

Mikonazol (daktarin). Ta’sir doirasi: kandida. aspcrgillcz vn
mukar, dcrmatomikozlar va chuqur joylashgan mikoxlui
qo'zg'atuvchisi.

Farmakokinctikasi. Dori ichishga. vcnaga va dnp»
ishlalilishi ~ mumkin. Ichakdan 50% dan kam  so'riladi
Kclokinazolga nisbatan lo'gima va biosuyugliklarda yomou
targaladi. Jigarda parchalanadi va sal'ro suyuqlig'i bilan chiqariladi

Salbiy ta’sirlari. Tcri gichishi, ko'ngil aynishi, qaltiraslt
toshmalar, flcbit. kamqgonlik, trombotsitopcniya, giponatriyemiyu
buyrak yclishmovchiligi. yurak arilmiyalari, psixoz, stcroidlm
almashinuvining buzilishi.

Ishlatilishi. Dcrmatomikozlar, chuqur mikozlar, targalgun
kandidoz va aspcrgillcz.

Klotrimazol (kancstcn) va boshga imidazol unumlari Ftpu
mabhalliy ishlatiladi.

Ta’sir doirasi: kandida. aspcrgillczlar, dcrmatomiko/Ui
chagiruvchisi, gram (t) kokklar (stafilokokk va strcplokokk)lar

Ishlatilishi. Urogenital kandidoz.

26.3. Triazol unumlari. Bularga: a) llukonazol (dillyuk...... .
b) intrakonazol (sporanaks)lar kiradi.

Farmakodinamikasi. Triazollar zamburug4 stcrinUil
sintezini huzadi, buning sababi ular sitoxrom R-450 ning um
qisinini bog-lab oladi.

Bularning zamburug'larga ta'siri sclyckliv bo'lib. ....... .
ta’siri kam. I-'ungitsid ta'sir ko'rsaladi.

Bularga mikroblarning ikkilamchi chidamliligi sekinlik bilwt
rivojlanishi mumkin. bu hoi laqut o'sha dorining o‘ziga xos, vn r]
boshqalarga largalmaydi.

()‘zaro ta’siri. Triazollami bilvosta gonni suyultiruvcluint
sintetik gand pasaytiruvchilar. gidroxlortiazidlar, difemn u
teofillinlar bilan birga bcrilsa, triazol to'planib qolishi; lcrdcumU]|
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vii aslcmizol qo'shib bcrilganda kardiomiopaiivaga olib kelishi
mumkin.

Rifampitsinlar va flukonaxol bilan bcrilganda bu dorilarning
vurim chigib kctish vaqli qgisqaradi. shu sababli bu dorilarning
miqdorini oshirish kerak.

Flukonazol ta’sir doirasi: kandida, chuqur joylashgan
inikozlar qo’zg'aluvchisi.

Farmakokinctikasi. Dori ichi.shga yoki vcnaga tomchilab 10
ml/daq. tczlikda yuboriladi. Ovgalga bog'lig bo'imagan holda
nshgozon-ichakdan yaxshi so'riladi. Dorining 12% pla/ma oqgsillari
bilan bog'lanadi. Ichilganda dorining qon pla/masidagi eng yuqori
miqdori 0,5-1,5 soaldan keyin kuzatiladi. | lukonazol lo'gima va
biosuyugliklar (likvorga ham) yaxshi o'ladi.

Flukonazol buyraklar bilan o'zgarmagan holda butunlay
iliigariladi. Qondan yarim chiqib kctish vaqgli 25-30 soalga long.
Sutkasiga bir maria bcriladi.

Buyrak yelishmovchiligida dori migdorini korreksiya qilish
kerak. Endogen krealinin migdori CL T 40ml/dag. kam bo'lsa.
kirilish vaqglini 2 marta. yoki miqgdorini 50% ga kamaylirish kerak;
Cl.kr 20 ml/dag. kam bo'lsa kirilish oralig'ini 3 marta uzaylirish,
voki kiritilayotgan miqdorini 70% ga kamaylirish kerak. Bemor
ilializ olayotgan bo‘lsa. har bir dializdan keyin dorining bir
miqdorini yuborish tavsiya gilinadi.

Salbiy ta’sirlari. Gepatotoksik uzoq ishlalilganda jigar
nekrozi chagqgirishi lasdiglangan; leri toshmalari. analllaksiya,
iliurrcya, mctcorizm kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Flukanozol kam zaharli, shu sababli sitostatiklar
duyotgan bcmorlar uchun tanlov dori hisoblanadi.

- urogenital kandidoz;

- kriptokokk chagirgan mcningit.

Intrakonazol. Fagai ichishga bcriladi.

26,4. Turli kimyoviy guruhlarga kiradigan zainburug’-gl-
birga garshi dorilar

Bularga: flulsitozin (ankotil). grizeofulvin. lerbinafin (lami-
«il), siklopiroksolamin (batrafcn)lar kiradi
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Flutsitozin. Farmakodinamikasi. zamburug* hujayrasiga
kirib, maxsus konvcrtatsiyalovchi fcrmcntlar ta’sirida flurouralsil
va flurodczoksiuridin kislotalariga aylanib. pirimidinlar almashi-
nuviga aralashib zamburug'da DNK sintczini buzadi. Dori o'ziga
X0s ta'sirga cga, shu sababli inson uchun kam zaharli. Fungitsid
ta’sir giladi.

Ta’'sir doirasi. Kandida, kriptokokklar, fialofara.

Ikkilamchi chidamlilik karn uchraydi

Farmakokinctikasi. Ichishga yoki vcnaga yuboriladi
Ichilgandan biologik o‘zlashtirilishi 75-90% ga tcng. Dorining 2
4%qon ogsillari bilan bog’lanadi. Flutsitozin to'gima va biosuyuq
liklarga (likvorga 88%) yaxshi kiradi. 80% buyraklar orgali
o'zgarmagan holda chiqariladi. Qondan yarim chiqib ketish vaqti 4
soalga tcng. liuyrak yctishmovchiligida 40 soatgacha ortishi mum
kin. Shu sababli kirilish tartibini korrcksiya qilish kcrak bo‘ladi.

Salbiy ta’sirlari: dispcptik o'zgarishlar, tcri toshmalari, Icy
kopcniya, ancmiya, trombotsitopcniya, transaminazalarning ortishi.
ishqoriy fosfatazaning ortishi, krcatinin va siydik migdorinirif,
ortishi. kamdan-kam - gallutsinatsiya kuzatiladi.

Ishlatilishi. Urogenital kandidoz; kriptokokklar chagirgan
mcningit; xromomikoz.

Grizcofulvin. Mog'or zamburngiari ishlab chigaradigan modd.i

Farmakodinamikasi. Grizcofulvin keratin bilan bogManadi
va zamburug' qobig'i sintczini buzadi, bundan lashqgari, DNK wn
ogsil replikatsiyasini buzadi va cruvchan RNK bilan komplck-.
hosil giladi. Fungistatik ta'sir qilib, kcratinni zamburug'dan qayu
zararlanishini to'xtatadi.

Ta’'sir doirasi. lipidermomikoz chagiruvchisi. Ikkilamilu
chidamlilik rivojlanmaydi.

Farmakokinctikasi. Oshgozon-ichakdan yaxshi so‘rilmli
yog'li ovgat gabul qilinganda so'rilishi ortadi. Dorining gmi
plazmasidagi eng yuqori migdori 4—5 soatdan keyin kuzatiladi
To'gimalarga. yog' gatlamiga yaxshi o'tadi. lekin dorining tcrida
samarali migdori hosil bo'lishi uchun 33-56 kun, tirnoqglarda cua
kamida 8 oy vaqt kcrak. Jigarda biotransformatsiyaga uchraydi
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ligar I'crmcntlarini induksiyalab endogcn vitaminlar-gormonlar
Hntilayolganda dorilarning parchalanishi ortadi.

Dori siydik va safro orqali mctabolillar (30-75%) va 1%
mV/garmagan holda chiqariladi. Qondan yarim chiqgib ketish vaqti
'> 36 soatga tcng.

Salbiy ta’sirlari:

- bosh og'rishi, bosh aylanishi. gayl qilish, muvozanalning
luizilishi:

- leykopeniya. limfopeniya, eozinofiliya:

-porfirinlar almashinuvining buzilishi, fotosensibilizatsiya:

- jigar va buyraklarning /ararlanishi;

- periferik ncvritlar kuzatilishi mumkin.

Ishlatilishi. Decrmatomikozlar.

Tcrbinafin (lamizil). Farmakodinamikasi. Dori zamburug4
It'ijayra qobig'idagi stcrinlar biosintezini buzib, fungitsid ta’sir
ko'rsatadi.

Ta’sir doirasi: kandida, aspcrgillczlar, penitsillin, mog'or,
.pidermomikozlar qo’zg’atuvchisi.

Ikkilamchi chidamlilik uchramaydi.

Farmakokinctikasi. Ichakdan yaxshi so'riladi. biologik

/lashtirilishi 70% ga tcng.

Qondagi eng yuqori migdori 2 soatdan keyin kuzatiladi.
ligarda biotransformalsiyaga uchraydi. Huyraklar orgali metabolil-
iii ko’rinishida chiqariladi. Tcridan o'tib yog’ bcz.larida 1o’ planadi
'it chiqgariladi, tuklar piyozchasida yugori migdorda to’planadi.

Salbiy ta’sirlari: dispeptik o’zgarishlar; terida allergik o*z-
nishlar; qichish. og’riq sezgisi: ncyiropcniya; jigar va safro
.0'llari faolligining buzilishi.

Ishlatilishi. Dcrmatomikozlar. aspcrgillcz va kandidoz.

Siklopiroksalamin (batrofen).

Farmakodinamikasi. Zamburug* hujayra devorini buzadi,
* iliy. foslatlar, aminokislotalar transportini izdan chigaradi.

Zamburug* mitoxondriy va ribosomalarda gaylmas buz.ilish
uuyonlarini chagirib. fungitsid ta’sir giladi.

Ta’sir doirasi. Lipidermomikozlar qo*zg‘atuvchisi. kandida,
npcrgillczlar, kriptokokklar, blaslomitsctlar. Gram (—. cshcrixi
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yalar, salmonellalar. gram (!) kokklar hamda trixomonadaliu.
likopla/.ma va xlamidiyalar.

Ikkilamchi chidamlilik kuzatilmaydi.

Farmakokinetikasi. Dori critmalar, krcm va loklm
ko'rinishida mahaliiv ishlaliladi. /amburug'dan zararlangan ten,
tirnoglarga yaxshi kiradi. 1.5-6 soaidan keyin terida eng kaw
/amburug’ o'sishini to'xtatuvchi miqdordan 15 marta Ko p
to’planadi. Qo‘l tirnoglarida samarali miqdori 7 kundan keyhi
oyoq tirnoglarida esa 14 kundan keyin kuzatiladi. Samarali migdori
dori berish to'xtatiigaeh 7-14 kun davomida saqlanadi.

Salbiy ta’sirlari. Terida gichishish va achishish sczgilail
ku/atiiadi.

Ishlatilishi. Onixomikozlar. dcrmatomikozlar, tirnognmi!
[.amburug’li kasalliklari.
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27-bob. Oijjalarga qarshi dori vositalarining klinik va
farmakologik tavsitl

Ichak ncmatodoz. (askaridoz, cntcrobio/.. trixotsefale/.
strongiloidoz, ankiloslomido/. va nekalorozjlarga, scstodo/
(difillobotrioz, gimcnolcpidoz, tenioz va tcniarinxozjlarga va
iclmkdan lashqarida paral.itlik qiluvchi trcmatodoz (opislorxol/.,
klonorxoz. fassiolc/.jlarga garshi ishlatiladigan dorilar fargianadi.

27.1. Ncmatodozlarga qarshi dorilar. Ncmalod (dumaloq
i huvalchanglar): askaridalar. ostritsalar, gilbosh, ichak usrilsasi.
unkilostoma, nckalor deb nomlangan chuvalchanglar guruhi bo-lib.
Inilardan lozalanish maqgsadida - Icvami/.ol (dekaris). mebenda/.ol
(vermoks), ditiazonin (iclmid) va pirantcla pamoat (kombanlrin)
nomli dorilar ishlaliladi.

Farmakodinamikasi. Dumaloq gijjalarga qarshi ishlali-
liidigan dorilar sianil bo'yoqlariga kiruvchi rnoddalar bo'lib. ular
gijja tanasida to’qima nafasini buzadi, NTK hosil bo lishini
Umaytiradi, shu sababli gijjaiar mushaklarini (alajlaydi.

Dumaloq gijjaiar klinikasida oshgozon-ichak faoliyalining
buzilishi, allcrgik reaksiyalar va kamqgonlik kuzatiladi.

Shu sababli dori tanlash. axlatda gaysi gijja lopilishiga garab
Ixi'ladi.

1 Lcvamizol askaridozda yaxshi nalija beradi. Uni ovgatdan
oldin bir marta bcriladi. Kcrak bo’lsa, 1 haftadan keyin davolashni
quytarish mumkin.

2. Mcbcndazol - enterobioz va Irixoisefalezda tavsiya
qgilinadi. Bir maria (ba’zan 2-3 kun davomida) bcriladi. Davolash
luirsini 2 va4 haftadan keyin lakrorlash mumkin.

3. Ditiazanin strongiloidoz va irixoisefalezda yaxshi nalija
beradi, ovqgaldan keyin 2 maria 5-10 kun davomida beriladi.

4. Piranlcla pamoal ankiloslomido/. va nekaioro/.larda
yugori samarali. Ovgatdan keyin bir marta 2-3 kun bcriladi.

Farmakokinetikasi. Yugorida nomi Kkellirilgan dorilar
oshqgozon-ichak tizilmidan dcyarli sorilmaydi. Gijjaiar
Ichak devoridan dorilar qonga tushishi mumkin  Diim "ion
gepatotoksik ta’sir ko‘rsatishi mumkin.
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Dorilar buyraklar orqgaii chigariladi. diliazonin siydikni havo-
rangga bo'yaydi, bunday hollarda dori bcrishni to‘xtatish kcrak. Bu
dori axlatni yashil havorang yoki ko‘k rangga bo'yaydi.

Buiar ishlatilganda bcmor parhczga amal qilishi, surgi dori
ichishi shart emas.

Salbiy ta’sirlari.

1 Dispcptik buzilishlar. 2. Bosh og‘rishi. 3. Bosh aylanishi,
bo'shashish, uyqusirash. 4. Bachadon mushaklarining tonusi
kuchavishi mumkin, shu sababli bu dorilar homiladorlik davrida
bcrilmaydi.

27.2. Scstodo/.iarni davolash uchun ishlatiladigan dorilar.
Scstodoz.larga yassi gijjalar (kcng tasmasimon. pakana tiz.ma,
cho'chga va ho'kix. tizmalari) kiradi. Bulardan tozalanish uchun
ko'proq liliksan, fcnasal va aminoakrixinlar ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Bu dorilar gijjalarni so‘rg‘ichlari va
yopishuvchi apparati mushaklarini falajlaydi.

Bu gelminlozlarning klinik bclgisi - oshqozon-ichak tizimi
lomonidan buzilishlar. allcrgik rcaksiyalar, ba'zan og'ir kamqonlik
kcltirib chigarishi mumkin. Dorilar axlat analiziga qarab tanlanadi

1 I’iliksan - scstodozlaming hamma turlarida yaxshi natija
bcradi. Nahorga 1 maria bcriladi (gcminolcpidozda csa har 7 kundu
3 maria bcriladi).

2. Fcnasal - scstodlarning hamma turlarida yuqgori samarali,
cpcniozlarda bolalarga bcrilmaydi yoki juda chtiyotkorlik lalab
giladi. Chunki dori lenitsid samara ko'rsatadi. ovolsillarga ta'sit
gilmaydi. ya’'ni ular o'lgan gijja a’zolaridan hosil bo'ladigun
luxumiga ta'sir qilmaydi. Natijada gijja luxumi onkosfcralarga
aylanib. ular oshgozonga tushadi va o0‘z qobig'idan ajralib
oshgozon-ichak dcvori orgaii qonga lushishi mumkin. Miyaga va
ko'zga kirib hayot uchun havlli sistotscrkozga olib kclishi mumkin
Nahorga bir marta bcriladi.

3. Aminoakrixin ginicnolcpidozda yuqori samara bcruvchi doti

\axorga bir marta (yoki 2 marta har 30 dagiqga ichidu)
Davolash kursi 3-4 sikldan iborat. siklning davomivligi 3 kun, 1 =
kunlik tanalTusdan kcyin.
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Farmakokinctikasi. Yuqorida sanab o‘tilgan dorilar oz
migdorda bo'lsa ham oshqo/.on-ichakdan qonga so‘riladi.
Qonga so'rilishini kamaytirish uchun bcmor davolanish
ilavrida yog‘li va go'shtli ovqatlar ycmasligi kcrak. Bundan
t.ishqari, dori bcrilgan bcniorga luz surgilari bcrish kcrak. bu
nlarni so'rilishini kamaytiradi va o'lgan gijjalarni haydaydi.
Surgi bcerilgach 3 soatdan kcyin samara bo’lmasa, kli/.ma qilish
mvsiya qilinadi. Axlalda gijjalar boshi lopilmasa. davolashni
inkrorlash darkor.

Salbiy ta’sirlari. Scstodozlarni haydaydigan dorilar yuqgori
/«harli, shu sababli faqal stalsionar sharoitida bcriladi. Bular
ishlatilganda dispcptik hodisalar, allcrgiya, gipoloniya. nafas
m.nsayishi, gipcrkincz. psixoz, psoriaz qaytalanishi. teratogen ta'siri
ku/atilishi mumkin.

27.3. Trematodo/.larni davolash wuchun ishlatiladigan
dorilar. Trematodozlarga - opistorxoz. klonorxoz. fastsiolc/.lar
kiradi. Trcmalodozlar ichakdan tashgarida parazillik qiluvchi
ho'linmaydigan gijjalar turi: opislorxos, klonorxis. f'aslsiola.

Bu gijjalardan to/alanish uchun quyidagi dorilar xlorsil va
I»ra/.ikvantel ishlatiladi.

Farmakodinamikasi. Bu dorilar gijjalar so'rg'ichlarini
quylmas falajlantiradi. Bular gijjalarning yclilmagan shakllariga
la'sir gilmaydi. shu sababli kasallikning qaytalanish xavti bor.

Trcmatodozlar klinik kcchishida jigar va oshqozon osli
hezining zararlanish belgilari, allergik reaksiyalar ko'rinishda
kcchishi mumkin.

Dori tanlash koproloskopik analizlarga asoslanadi.

1) xloksil - ircmalodozlarning hamma turlariga la'sir qiladi.
Ovgatdan kcyin sulkasiga 3 marta yarim stakan sut bilan bcriladi.
Davolash kursi 5 kun. Kcrak boMsa davolash kursi 4 oydan kcyin
lakrorlanishi mumkin;

2) pral.ikvantcl —yuqori samarali dori, 1-2 kun davomida
kuniga 3 marta bcriladi.

Farmakokinctikasi. Dorilar yaxshi so'riladi. aynigsa
prazikvanlcl gonga yaxshi o'tadi. Qon pla/masida uning eng
yugori miqgdori 1-2 soatdan kcyin kuzatiladi. Dorilar jigarda
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mc'tabolizmga uchraydi. mclabolitlar ko‘rinishida buyraklar orgali
chiqariladi.
Bular ishlalilganda surgi bcrish va parhcz saglash sharl emas
Salbiv ta’sirlari. Xloksil ishlalilganda jigarning kattala-
shuvi. jigar sohasida og'riq, protcinuriya, yurak ritmining buzilishi,
yurak sohasida og'riq. eozinofiliya kuzatilishi mumkin.
Prazikvanlcl ancha samarali va bcmor bu dorini yaxshi
ko'taradi. Ba'zan ko'ngil aynishi. bosh og'rigM. og'izda mctall

la'rni sczgisi. cpigaslral sohada og'rig (bu bclgilar lezda o'lih
kctadi) kuzatiladi.

4X8
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28-bob. Psixotrop dori vositalarining klinik va
farmakologik tavsifi

Markaziy asab tizimining ruhiy faoliyatiga va turli ruhiy
sindromlarga ta’sir giluvchi dori moddalari psixotrop dori vosita-
lari guruhini tashkil giladi. Psixotrop moddalarga shuningdck, qon
bosimini pasaytirish, talvasaga qarshi. gayt gilishni qoldiruvchi,
gislaminga qarshi, aritmiyaga garshi faolliklar ham xosdir.

JSST ilmiy guruhi tasniliga ko'ra psixotrop moddalar 7 gu-
ruhga: ncyrolcptiklar, trankvilizatorlar, anlidcpressantlar, nootrop-
lar. normomimcliklar, ruhiy faollikni kuchaytiruvchilar va psixo-
Icpliklarga bo’linadi.

28.1. Ncyrolcptiklar
Kimyoviy tuzilishiga ko'ra bular 7 guruhga:
1. I'enoliazin (alifatik unumlar: aminazin. propazin, mclira-

zin. frenolon, tiopropcrazin, ftorfenazin): Pipcridin unumlari: tio-
ridazin. ftorfenazin.

2. Raufolfiya unumlari (V111 - bobga garang).

3. Butirofenon unumlari: galopcridol. trifluperidol, dropcridol.

4. Indol unumlari: karbidin.

5. Tioksantin unumlari: xlorprotcksin.

6. Bizepin unumlari: klozapin.

7. Benzamid unumlari: sulpiridlarga bo'linadi.

Farniakodinamikasi. Meyrolcptiklaming ta'sir im-Muit/mi
asosida ularning limbik tizimdagi dofamin qurilmtilmmi Il.iluilusiu
yotadi.

Bosh miyaning oldingi qismidngi dolamin. adrenalin va
serotoninga sezuvehan qurilmalarni fulajlab. ul.u miyaning boshqa
lizimlariga impuls o’tishini giyinlashtitiuli

Ncyrolcptik moddalar kuchli nntipsixolcplik ta’sir ko’rsatib
o’z.iga xos tinchlantiruvchi va utaraklik (vazminlik, xotirjamlik)
Xossaga ega. Bu moddalar vaxima. xavotirlik xissiyolini.
cmotsional zo'rigish, tashvishni yo’qotadi. 1,'lar ashaddiy rul>>\
kasalliklarda tinchlantiruvchi ta'sir ko’rsatadi. shizolu "i>>
maniakal va paranoid sindromlarni yo’qgotadi.
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Bundan tashqari, neyrolcptiklar quyidagi farmakologik
faoiliklarga cga:

tinchlantiruvchi. uyqu chaqiradigan, narkotik, nonarkolik
va maxalliy og’rig goldiruvchi dorilar samaradorligini oshiradi
Miyani to'rtinchi gorinchasida joylashgan trigger zona impulslarini
falajlab gayt qilish va higichoqgni yo’qotadi;

- tana haroratini pasaytiradi. Yurak-qon lomirlariga ta’sir
qilib. gon bosimini pasaytiradi, yurak urishlar sonini ko’paytiradi,
periferik gon tomirlari qgarshiligini kamaytiradi. yurak ritnu
buzilishlarini normallashtiradi, o’pka qon tomirlar
pasaytiradi.

tonusim

Oshgozon shirasi ishlab chiqarilishini va shira kislotaliligini
kamaytiradi. Yalligianish mcdiatorlari gistamin, serotonin, bradi
kinin faolligini susaytirib yallig'lanishga garshi va antiekssudaliv
ta’sir ko'rsatadi.

Buyraklar qon aylanishini kamaytiradi. Qonda gand miqdo-
rini ko’paytiradi. Og’rig goldiruvchi, silliq muskullar tonusim
susaytiruvchi ta'sir ko'rsatadi.

Ncyrolcptiklarning yuqorida sanab o'tilgan farmakologik
faollik darajasi va uning davomiyligi
ishlatilish muddatiga bog’liq.

Ncyrolcptiklarning bosh faollik xususiyatlaridan bin
ularning tinchlantiruvchi (sedaliv) faolligi quyidagi tartihdn
kamayib boradi (28.1 -jadval): xlopromazin = ctapirazin > tizersin <

> triptazin galoperidol > tioridazin> neuleptil mapsctil
> frcnolon  mctcrazin.

ularning miqdoriga va

28.1-jadval
Ncyrolcptiklarning solishtirma faolligi

Dorilar Antipsixotik  Tinchlan- Rkstrapiramid Antixoli

faolligi tiruvchi rcaksiyalarini nergik

(shartli birlik)  (sedaliv) susaytiruvchi ta’sirt

ta’'siri ta’'siri
Xlorpromazin 1 D
Tioridazin 1 - y "
Tifluopcrazin 20 I-++ %
Perfenazin 10 Ly 1
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Fluperazin 50 M r of

Xlorprotcksin 1 Hi < m
Galopcridol 50 <. 4-hr <4
l.oksapin 6 t1 n/l th >'m
Molindol 10 1 \ »1

brcnolon, mclcral.in, mcllcril va mapsctidlar uchun kayfi-
yalni yaxshilash. nulg va ruhiy faollikni oshirish xususiyallariga
hum cga.

Ularning gipotcn/.iv faolligi quyidagi tartibda kamayib
Utradi: tizcrsin > aminal.in > tcralcn tiorida/.in mclcral.in
iriptazin - neuleptil > galopcridol  frcnalon.

Salbiy ta'siri. Ncyrolcptiklarning salbiy la'sirlari bosh
miyaning lurli qurilmalar ta'siriga bog'liq. Masalan: galopcridolga
kos parkinsonga o'xshash salbiy ta'siri uning striatumdagi
dofaminergik qurilmalar ta'siriga bog'liq bo'lsa, limbik ti/.im
ilofamin qurilmalariga ta'sir giluvchi tiorida/.in parkinsonga xos
Ixlgilarsiz kuchli antipsixotik faolikka cga.

Bir xil kimyoviy guruhga kiruvchi ncyrolcptiklar uchun bir
vil salbiy ta'sirlar xos. Masalan: alifatik tuzilishga cga bo'lgan
uminazin uchun qon bosimining kamayishi, taxikardiya, shilliq
pardalarning qurugshab qolishi kabi vegetaliv buzilishlar xos
bo'lsa, pira/.in unumlari (triplazin. ctapira/in) va butirofcnonlar
(galopcridol, dropcridol)ga vegetativ bu/ilishlar xos cmas.

Quyida amaliyolda keng tarqgalgan ba’/i bir ncyroleptik-
larning klinik farmakologiyasini kcltiramiz.

Aminal.in (plcgomazin, xlorpromal.in). Farmakodina-
mikasi. Aminazinning psixotrop ta'siri taxminan yarim soatlardan
keyin kuzatiladi: xavolirlanish. go’rquv. psixomotor zo'rigishlui
.osayadi. gapirish kamayadi. biroz keyinroq harakatlar (jismoniy)
/o'rigishlarning kamayishi kuzatiladi. Uyqu bosish. \otu iumlth
kuzatiladi. Davolash davomida (taxminan | haHaluiilun ktyin)
yuqorida aylilgan faolligi, kayfiyat susayislu  ktubaymll
Davolashning ma'lum bosqichida atrofga qi/upshmnp, Miutyishi,
ba’zan depressiya kuchayadi. Davomli ishlulilgtiiuht I'urkinson
kusalligiga xos simptomlar, harakalni Misayisin, icbki va lashqi
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gitiglauichlarga loqaydlik bclgilari kuzatiladi. la’sir mexanizmidii
amina/.inning markal/.iy asab tizimlaridagi adrcno- va dofamincrgik
qurilmalar ishining susayishi yotadi. Katexolamincrgik qurilmalar
ning falajlanishi, mcmbranalarning mustahkamlanishi neyronlnr
dagi clcktrolitlar almashinuvini susaytiradi. Aminazinning psixo-
Irop samarasining susayishi miya o‘zagi rclikular formalsiyasinin|!
bosh miya qismlariga faollovchi ta'sirini susaytiradi. Bu o/
navbatida boshga dorilarning (uyqu chagqiruvchi, lalvasaga qarshi,
mushaklarni bo'shashtiruvchi, alkogolni, narkotik va boshqalarni)
miyaga tinchlantiruvchi ta’sirini kuchaytiradi.

Aminazin issiqlik ishlab chigarishni susaytiradi, issiglik
chigarishni pasaytirish hisobiga tana haroralini pasaytiradi.

Trigger zona faolligini susaytirishi hisobiga qayt gilishm
lo'xtatadi.

Farmakokinctikasi. Og‘iz orgali kirililganda so‘rilishi kam
venaga, mushakka yuborilganda so'rilishi yaxshi. Ichilganda quit
plazmasidagi yuqori miqdori 2-4 soatdan Kkeyin, mushakka
yuborilganda esa 1-2 soatdan keyin kuzatiladi. Qon oqsili bilmi
90-99% bogianadi. Aminazin eng ko'p o'pkada, so'ngra jigarila
kamroq buyrakda, talogda, miyaning oq moddasida lo’planmll
Aminazinning gon va miya suyuqlig'idagi migdori va to gimalunla
lo’planish darajasi orasida bog'ligllik bor. Yarim ajralib chiquh
vaqti 15-30 soatga teng.

Jigarda oksidlanish (30%), gidrolizlanish (30%), demeti!
lanish  (20%) vyo'li bilan  biotransformatsiyaga  uchraytll
Oksidlangan va gidrolizlangan mctabolitlari farmakologik faollikk*
ega. Mctabolitlari glyukuron kislota goldig'i bilan yoki sulfokuk!
hosil qilish bilan faolsizlantiriladi.

6% ga yaqini buyraklar orgali o’zgarmagan holda chigih
kcladi. Antipsixotik samarasi 2 hafladan keyin, tinchlantimwM
ta'siri 15 dagigadan keyin (mushakka yuborilganda), ichilganda t *
2 soatdan keyin kuzatiladi.

Ishlatilishi. I-ndogcn. ckzogcn psixozlar. cpilcpsivml»
ncvrozlarda psixomotor qo'z.galishlarda tavsiya etiladi. Bun«#M
lashqgari qgayt gilishga, higichoq tutishga qarshi, tana haroralini

pasaytirish uchun, qon bosimini lushirish, mushaklar tonusini
kamaytirish uchun ham ishlatiladi.

Davolash o0z miqdorlardan boshlanadi. kerak bo"lsa bir
kccha-kunduzgi miqgdori 1.0 gacha (3-4 marta ichishga)
ko payliriladi. iklcyrolcptik aralashmalar (dimedrol, galoperidol)
tarkibida narkozmi kuchaylirish uchun ishlatiladi, o'lkir miokard
mfarktida ogTigni qoldirish uchun tavsiya etiladi. Mushakka,
venaga yuborilganda 0,5-1 ml 2.5% critmasi ishlatiladi.

Salbiy ta’sirlari. Parenteral yuborilganda kollaps. yurak
urishlar sonining ortishi. tana haroratini ko‘tarilishi. qori
mushakiarining o0'z-o’zidan harakati va dispepsiya kuzatilishi
mumkin. 2— haftadan keyin sezgining buzilishi, dispeptik va
dizuretik buzilishlar. tana haroratining pasayishi. trombollebitlar
kuzatilishi mumkin. Aminazin jigarni zaharlab, xolcstatik sariglik
keltirib chigarishi mumkin. Tcri va shilliq pardalar tomonidan lurli
ko'rinishda allcrgik buzilishlar kuzatilishi mumkin.

Psixofarmakologik ensclalopatiya ckstrapiramid tiziinga
la’siri ko’rinishidagi simptomlar bilan kcchadi.

Ishlatishga monelik. Jigar. buyrak. oshqo/.on-ichak tizimini
organik kasalliklari, kollaps, koma, homiladorlik, bosh va orqga
miyaning organik kasalliklarida tavsiya ctilmavdi.

Boshqa doriiar bilan o‘zaro ta’siri. Aminazin markal.iy va
periferik asab tizimini susayliruvchi (narkotik va nonarkolik og'riq
qoldiruvchilar. barbituratlar. parkinson kasalligiga qarshi va
tulganogqa garshi), narkoz moddalari, mushaklarni susaytiruvchi
doriiar ta’sirini kuchaytiradi.

Barbituratlar, karbonatlar, ringer eritmasi bilan aminazinni
hilta shprisda aralashtirilmaydi. chunki u cho'’kmaga tushib qoladi
(farmatsevtik ziddiyat).

Galoperidol (galofcn). Farmakodinamikasi. Uning
untipsixotrop ta’siri gallusinatsiyani va ruhiy qo'zg-alishlarni
tezlikda bartaraf giladi.

Galopcridolning yuqoridagi ta’sir mexani/.mi asosida
dofamin parchalanishining tezlashuvi va miya to'gimasida
noradrenalin migdorining kamayishi yotadi.
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Galoperidol narko/. moddalari ta sirini kuchayliradi. Lining
qayt qilishni lo’xtatuvchi ta'siri aminazinga nisbatan 50 marta
kuchli. 1-cnotiazinlardan fargli oTaroq uning talvasaga garshi ta siii
kuchli va fcnotiazinlarga xos (yurak urishlar sonining oshishi. gon
bosimining kamayishi, oshqo/.on-ichak lizimi laoliyatining
kuchayishi, ortostatus) vcgctaliv rcaksiyalarga sabab bo'Imaydi.

Farmakokinctikasi. Galoperidol oshgozon-ichakdan yaxshi
so’riladi. Biologik o’zlashtirilishi 50-70%. Qon plazmasi ogsillari
bilan dorining 90% bog’lanadi. Ichilgandan so’ng dorining qon
plazmasida eng yuqori migdori 10-60 dagigadan keyin kuzatiladi
va 3 sulka davomida deyarli yuqori miqdorlarda saqglanadi.

Asosan jigarda biotransfarmatsiyaga uchraydi, Kiritilgan
dorining 15% miqgdori safro suyuqlig'i bilan ajralib chigadi.
Keyinchalik 5 kecha-kunduz davomida yuborilgan migdorning
40% buyraklar orgali ajralib chigadi. Yarim ajralib chigish vaqti,
o’rta hisobda 21 soat.

Ishlatilishi. Shi/.ofrcniyaning gallusinogen - paranoid shakli,
psixomotor zo’rigishlarda lavsiya ctiladi.

Kuchsiz psixomotor go’zg'alishlarda sutkasiga 0,005-0.01 g
3-5 marta ichishga, kuehliroq qo’zg’alishlarda 0,002-0,005 g dan
2-3 marta mushakka yoki venaga yuboriladi.

Dori miqgdori klinik samaraga crishilgach kamaytiriladi
I-kstrapiramidal buzilishlarda uzoqg vaqgl qon bosimni pasaytiruvchi
dorilar ishlatilganda tavsiya ctilmaydi.

Salbiy ta’sirlari. Dori yuborilgach taxminan 30 dagigadan
keyin ko'pehilik bemorlarda yengil taxikardiya. ba'zan kongil
aynishi. qayt qilish kuzatilishi mumkin. 30-35% bemorlarda
(ckstrapiramidal bul/.ilishlarga xos o'zgarishlar) kuzatilishi mumkin

Ishlatilmaydi.  Markaziy  asab  tizimining  orgarnk
kasalliklarda, yurak ritmi buzilganda tavsiya ctilmaydi.

Boshqga guruhdagi dorilari bilan o‘/.aro ta’siri. Markal/i)
asab tizimini lalajlovchi dorilar ta'sirini kuchayliradi. Parkinson
kasalligiga garshi dorilar bilan qo shib ishlatilsa ta’siri kuchayadi

Droperidol (dridol). Farmakodinamikasi. Psixolrop
samarasi galopcridolga yaqin. Samarasi tez (5-15 dagiga) va ta’sut
davomiyligi 5-6 soal. Og’riq goldiruvchi ta’siri kuchliro.|
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pcntanilni og‘riq goldiruvchi samarasini oshiradi, shu sababli u
bilan birga ncyrolcptoanalgeziyada ishlatiladi.

Ko‘proq venaga 0,0025-0,005 g narkozga kirish uchun
0.0025 g tavsiya ctiladi.

Salbiy ta’sirlari. Katta miqdorlarda nalasni susaytiradi va
gon bosimini tushiradi.

bkstrapiramidal buzilishlarda uzoq vaqt gon bosimini
pasaytiruvchi dorilar ishlatilganda tavsiya ctilmaydi.

Triptazin (stclazin). Farmakodinamikasi. Aminazinga
nisbatan kuehliroq antipsixotik samaraga ega. Gallusinatsiya
pimptomlarini tezroq yo'gotadi shu bilan birga tinchlantiruvchi va
inushaklami  bo’shashtiruvchi ta’siri  kamroq. Qayt qilishni
goldiruvchi ta’siri kuehliroq.

Ishlatilishi. Shizofreniya. involutsion psixozlar. o'tkir va
lurunkali ckzogen psixozlar, gallusionogcn - paranoid sindromlar.
go‘zg‘alishlarda tavsiya ctiladi.

Davolashni kuniga 0,001-0.005 g dan boshlanadi va asta-
u-kin miqdori ko’paytirib boriladi. Bir kccha-kunduzgi eng yuqgori
emqdon 0,1-0,2 g. 2-4 martadan, 1-3 oy davomida ichiladi.
| rishdgan samarani quvvatlab turuvchi miqdori sutka davomida
0,02-0,05 g. Tez yordam olish uchun mushakka 0.006 g. kamdan-
Kmn hbllarda 0.01 g gacha yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. 60-78% bemorlarda turii ckstrapiramida
ko'rinishlardagi buzilishlar kuzatiladi.

| Jigar, oshgozon-ichak tomonidan buzilishlar kamroq
Uchraydi. Allcrgik reaksiyalar ham kam kuzatiladi.

Ishlatilmaydi. 0 ‘tkir jigar kasallikiarida, dekompensatsiya
bilan kcchadigan yurakning organik kasallikiarida, buyrakning
0g ir kasallikiarida, homiladorlikda tavsiya ctilmaydi.

0 ‘zaro ta’siri. Boshga psixotrop, tinchlantiruvchi perepa-
rellar, antidepressantlar, parkinsonga garshi dorilar bilan birga
Idilatsa bo’ladi. Alkogoldan bo’ladigan gallusinozlarda yaxshi
vrdam beradi.

Prcnolon (metofenazat, silador). Farmakodinamikasi.
Psixotrop ta’siridan faollovchi ta’siri yuqori boiadi, bu ta'siri

tinchlantiruvchi ta’siridan ko’ra yaxshi namoyon bo’ladi.
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Davolashning 2-5 kunlarkla jismoniy qo‘zg'alishlar yo’qoladi
Bcmor mimikasida, harakatida ijobiy siljishlar yuz bcradi
kcyinchalik dcpressiya bclgilari susayadi. Bcmorning ruhiy faolligi
ortadi, ba’zan o’z.iga xos cyforik o'zgarishlar kuzatiladi. Dorinini
ta’siri uning miqdoriga bog'liq, 0.01 g da tinchlanliruvchi. 0,01

0,04 g da faollovchi ta'siri, 0,04-0,05 g da antipsixolik ta’sirinn
namoyon bo'ladi. Antigistamin va gipotcnziv ta'siri jihatiduit
aminazindan ustun turadi. Yurak toj qon tomirlarini kcngaytiradi

Ishlatilishi.  Shizofreniyani subsluporoz va stupors
shakllarida va patologik klimaksda tavsiya ctiladi.

Salbiy ta’sirlari. Aminazinga nisbatan 3-4 marta kam
zaharli. Yo’ldosh kasalliklar qo’zg’atmasligi sababli kamquwin
odamlarga va qariyalarga tavsiya ctiladi. Boshga pipcra/m
unumlariga nisbatan ckstrapiramida yo’llariga karn ta’sir qiladi
Ba’zan prcnolon bilan davolash jarayonida qo‘/.g‘alish, ko'pn m
uyqusizlik avj oladi. Kamdan-kam hollarda yuzni shishingira.sin
bosh aylanishi, kamdan-kam tcri toshmalari, sariqglik, pcrifcnl
gonda o'zgarishlar kuzatiladi.

Og'ir jigar. buyrak, yurak kasalliklarida, cndokardilda, ak<
goldan va uxlatuvchi dorilardan zaharlanganda tavsiya ctilmaydi

O‘zaro ta’siri. likstrapiramidal o'zgarishlarni kamaytirm
chilar —siklodol, tropatsin, noraninlar bilan yaxshi samara bcradi

Neuleptil (peritsia/.in). Farmakodinamikasi. Adrenolild
xolinolitik  ta’siri aminazinga nisbatan kuchlirog. Unnir
spazmolilik ta’siri yuqoridagi la’siriga bogiig. Qayt qilislun
goldiruvchi ta'siri aminazinga nisbatan - 17 maria, tana haroi.iin"
pasaytiruvchi ta’siri - 2 marta ko'prog.

Neuleptil ko'proq bcmor kayfiyatiga yaxshi ta'sir qilgunlii
sababli bolalar psixiatriya amaliyotida ishlatiladi.

Ishlatilishi. Shizofreniya, tutqganoq. psixopatiyalarda tavm .
ctiladi. Bcmor bilan muloqotga kirish osonlashadi.

Davolash sutka davomida 0,02-0,03 g ichishdan boshlniiiidi
va dori miqdori asta-sekin 0,04-0.07 g ga yetkaziladi. Baryun*
ta’sir olingach crishilgan samarani quvvatlab turuvchi migdorim.I*
sutkasiga 0,01-0,02 g, bolalarga va qariyalarga bu migdor 0.00'
0,03 g qilib bclgilanadi.
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Salbiy ta’sirlari. Ekslrapiramidal buziiishlar va allcrgiya
kam uchraydi.

0 ‘zaro ta'siri. Alkogol, barbiluratlar, morfm ta’sirini,
aminazinga nisbatan 10 marta oshiradi. No-shpa. papavcrin. alropin
va plalifillin ta’sirini kuchayliradi.

Xloprotikscn (truksal). Farmakodinamikasi. Aminazin-
dan farqgi uning psixotrop faolligida, antidcprcsantlik ta'siri csa vu-
qoridir. Samarasi tcz va davomliroqdir. Davolash jarayonida alax-
sirash. gallusinatsiya, paranoid bclgilari yo'qolib boradi. Anti-
dcpressiv laolligi jihatidan M AO falajlovchi moddalariga yaqin
luradi.

Qayt gilishni goldiradi. tana haroratini va gon bosimini pasayliradi.

Farmakokinctikasi. Ichakdan so rilgach jigarda birlamchi
mctabolizmga uchraydi. Siydik va axial orqali ajralib chigadi.
Scdaliv ta’siri mushakka yuborilgach 10-30 dagigadan keyin
kuzatiladi.

Sutka davomida 0,025-0,6 g gacha ichishga voki 0.025-0.05
g gacha 3—4 marta mushakka yuboriladi.

Salbiy ta’sirlari. Ncvrologik simptomlar karnroq uchraydi.
Ko'prog gon bosimining pasayishi. shilliq pardalar qurishi. ko’z
.iIkkomodatsiyasining buzilishi kuzatiladi. Ba'zan jinsiy mayining
susayishi va leykotsitiar sonining kamayishi kuzatiladi.

Alkogol. barbituratlardan zaharlanganda. tutqganoqda.
kollapsda, parkinsonizmda chtiyotkorlik tavsiya qilinadi.

O‘zaro ta’'siri. Uyqu kcltiruvchi va nonarkotik og'riq
(Joldiruvchilar ta’sirini uzaytiradi. Asab lizimini go‘zg‘atuvchi
(umfetaminlar va boshgalar)larning ragobatchisi hisoblanadi.

28.2. Talvasaga garshi dori vositalari

Ko’pgina uyqu chaqiruvchi moddalar (lcnobarbilal)
lalvasaga garshi ta'sir ko'rsatadi.

Talvasaga garshi doriiarni, ularning terapevtik maqsadlarda
ishlalilishiga qarab. 2 guruhga bo’lish rasm bo’lgan:

1. Epilepsiyani davolash uchun ishlaliladigan moddalar.

2. Giperkineziarga. xususan parkinson kasalligi va spastik
holaliarga garshi ishlatiladigan moddalar.
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28.2.1. F.pilcpsiyaga garshi dori vusitalari

Kpilcpsiya (tutqanoq) - surunkali davom ctuvchi, ko‘p
sonli simplomlar vyig'indisi bo'lib. vaqti-vaqti bilan talvasa
xurujlari bilan namoyon boiadigan kasallik. lalvasa anomal,
ncyronal razryadlardan kelib chigadigan miyaning
disfunksiyasidan iboral. Talvasaga lurli nevrologik kasalliklai,
infcksiya, rniya shishi va sliikastlar sabab boiishi mumkin.

Talvasaga qarshi dorilar shuningdek, lurli kasalliklar
masalan: meningil nalijasida kuzaliladigan talvasani ham
davolashda ishlatiladi. lalvasa xurujlari sababi lurli zaharlanishlai
yoki organizmda kuzaliladigan lurli mciabolitik buzilishlar boiishi
ham mumkin. bu holallarda davolash lalvasa sababchilarim
(masalan, gipokaliycmiyani) bartaraf clishga qaraliladi.

Difenin (fcnitoin). Farmakodinamikasi. Fcniloin miy.i
lo'gimasidagi nairiy, kaliy, kalsiy ionlari ogimiga, mcmbran.i
polcnsiallariga. aminokislotalar  miqgdori va  noradrcnalin.
asclilxolin va CiAMK ncyromcdiatrlariga ta’sir giladi. Samarah
migdorlarda faolsi/langan nairiy ionlari bilan bogianadi va
mcmbranadan Na‘ ionlari ogimini susayliradi (Macdonald, 1989).

Yuqgori miqdorlarda fcniloin, scrolonin, noradrenalin ajrah
shini kaniayliradi. Dofaminoksidazalar faolligini susayliradi. Bun
dan tashgari, prcparat mcmbranalar moy qailamini mustahkam
laydi. Tcnitoinni kalsiyga alogador sckrcl ajraluvchi bczlar (niu
salan. gormonlar va ncyromcdiaiorlar) faoliyalini susaytiradi.

Farmakokinctikasi. Feniloinning nalriyli tuzi oshqo/nu
ichak lizimidan bulunlay so'rilsa-da, uning qon plazmasida yuqun
migdor hosil qilish vaqii 3—12 soat ichida kuzaliladi. Fcnitoin gnn
ogsillari bilan oson bogianadi. Urcmiya va gipoalbumincmiy i
sharoilida uning gondagi migdori kamayadi. birog uning gondu|M
sof miqdori bilan klinik samarasi orasida bogiiglik borlqii
aniglanmagan. Dorining orga miva suyuqlig'idagi miqgdori. unutu
qgqon plazmasidagi sof miqdoriga bogiiq. Dori miya hujayrexst
cndoplazmalik rclikulumida, jigarda. mushaklarda va you
lo’gimasida to’ planadi.
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Fcniloin paragidroksillanib 5-(r-gidronsifcnil)-5-gidantion-
liucha parchalanadi, bu mclabolil glukuronlanish yoii bilan chiqib
kcladi.

Fcnitoinni chiqarilishi uning kirililayotgan miqgdoriga bogiiq.

Yarim chigarish vaqglida katta farq boiadi. ya'ni 12-36
matga, o’riacha 24 soalga leng (miqdori kam va o rta bo'lgan
lwmorlarda). Uzoq yarim chigarilish vagii yuqori miqdorlar
"luyolgan bcmorlarda kuzatiladi.

Ishlatilishi. Fcniloin cssensial tuiganogni, xususan kasallik-
ning ulkan lurlarida (grand mal) lavsiya cliladi.

Fcnitoinning gondagi tcrapcvtik migdori ko‘p kasallarda 10-
') mkg/ml ni tashkil giladi. Birinchi miqgdorni ichishga yoki
u-naga (tulganoq xurujlari davrida) tavsiya cliladi.

Davolash kuniga 0,3 g miqgdordan boshlanadi (O.lg x 3
maria) bunda ko‘pchilik bcmorlar gonida dori migdori 10 mkg/kg
n:ng kam tcrapcvtik miqdor) ku/.atiladi. |alvasa tutish to‘xlamasa
uning migdorini asia-sekin tcrapcvtik miqgdor chcgarasigacha
ko’paytiriladi. Har galgi dori migdorini oshirish katlalar uchun 25-
K) mg dan oshmasligi kcrak. Dori migdori birdaniga kuniga 300
mg dan 400 mg/gacha oshirilganda doridan zaharlanish bclgilari
paydo bo‘ladi. Bolalar uchun boshlang'ich migdor kuniga 5 mg/kg
n'ngra dorining qondagi migdoriga qarab dozasi ko‘payliriladi.

Uoshga dorilar bilan o'/.aro ta’siri, Fcnilbulazon va
.ulfanilamidlar fcnitoinni oqsil bilan bog'dan sigib chiqgarishi
mumkin. Buyrak kasalliklarida wuning oqsil bilan bog lanislii
I'.isayadi. Fcnitoin yodni oqgsildan siqib chigarib galgonsimon bcz
imliyatini buzishi mumkin.

Fcniloin jigarni mikrosomal ferment tizimini faollaydi.
K.irbamazcpin fcnitoin miqgdorini kamaytirishi. izoniazid csa.
iksincha uning gondagi sof migdorini ko'paylirishi mumkin.

Salbiy  ta’sirlari. Ko’proq  bosh aylanishi. qo'l
.irmoglarining titrashi, alaksiya. gayt qilish; gipcrplastik gingivit.
urida loshmalar toshishi mumkin. Bundan tashqari, fenitoindan
eiharlanganda burundan qon ogishi, tana haroralining ko'larilishi.
T a og'irligining kamayishi kuzatiladi.
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Fcnitoin (difcnin) jigar, buyrak va yurak yetishmovchiligidn
lavsiya ctilmaydi.

Karbama/cpin. Fcnitoindan farqi gclcrotsiklik halgasid»
urcid guruhini (N-Co-NH?2) saglaydi.

FarmaUodinamikasi. Karbama/cpin fcnitoin singari natriv
kanailarini va yuqori chaslotali ncyroimpulslarni falajlaydi
Sinaptik impuls o'tka/.ishni susaytiradi. Karbamazcpm
noradrcnalinni ushlab qoladi va uning ajralishini kamaytirudi
GAMK crgik lizimiarga ta'siri aniq cmas.

Karmakokinctikasi. Oshqgozon-ichakda yaxshi so'riladi
Qondagi eng yuqgori migdori 6-8 soatdan keyin kuzatiludi
Ovgatdan Kkeyin ichilganda dori sekin so'riladi, shu sabahli
dorining yuqori miqdorlarini bcmorlar yaxshi ko'taraoladilar.

Tarqalish hajmi 1//kg yaqgin. Dorining 70% gon plazmasi ogsil
lari bilan bog'lanadi, klirensi - davolash boshida I//kg kunga teng

Karbama/cpin birinchi marta gabul gilinganda uning yanm
chigib kclish vaqti 36 soalga teng, muntazam qabul gilingandu
uning yarim chiqgib ketish vaqti 20 soatgacha gisqaradi.

Karbama/cpin organizmda 10,11-digidroksi mclabolil lioml
giladi. lining bu metabolili barqaror epoksid (karbama/cpin-10. Il
epoksid) hosil qgiladi. bu mclabolilik talvasaga garshi faollikka ega

Ishlatilishi. Karbama/cpin partsial talvasalarda tanlov dun H
hisoblanadi. Dori fagat ichishga bcriladi. Kattalarga kuniga 1-." L
bolalarga esa kuniga 15-25 mg/kg bcriladi. Sutkalik migdorini | H
marta ichishga bo'lib bcriladi. Dorining qgondagi miqdori t
8 mkg/ml ni tashkil giladi. Ba'zi bcmorlar uning qon plazmasiduim
migdori 7 mkg/ml ga yctganda diplopiyaga shikoyat gilsa, bn -
bcmorlar esa. uning qondagi 10 mkg/ml miqdorini ya.vdt
ko'laradilar. Aynigsa, bemor karbamazepinni o‘zini yakka holiU
ishlatilganda yaxshi ko’taradi.

()‘zaro ta’siri. Karbamal/cpin bilan birga primidon, dilcmn
etosuksimid ishlatilganda jigar induksiyasi hisobiga ulariimg
qgondagi migdorini kamaytirishi mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Ko'proq miqdorga bog'lig diplopiyu *»
ataksiya kuzatiladi. Dozaga bog'liq oshgozon-ichak tizimi faoliv*
lining bul/.ilishi. katta inigdorlarda esa uyquchanlik kuzatiladi.
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0 ‘lim bilan tugaydigan aplaslik kamqonlik va agranulolsito/.
kabi xavfli salbiy ta’sirlarni ham c’tiborga olish zarur. Keying!
salbiy ta’sirlari ko'proq gariyalarda uehraydi. Shu sababli ularda
periferik gonni nazorat qilib lurish zarur.

Doriga idiosinkraziya - tcrida critematoz loshmalar ko'rini-
shida uehrashi mumkin.

Oksikarba/.cpin. Kimyoviy luzilishi jihatidan karbama-
zepinga o'xshaydigan yangi dori. uning salbiy la'sirlari kamroq.

Dorining faolligi uning metaboliti [()-gidroksikarbazcpin
hosil boMishiga bog'licj. Bu metabolitining yarim chiqib ketish
vagti 8-12 soatga teng. U nativ karbamazepinga nisbatan kam
faolrog. Uning nazorat qilinadigan samarali miqdori karbamazan-
nikining 50% ni tashkil giladi. Karbamazepinga nisbatan jigar
induksiyasiga kam ta’sir giladi. shu sababli birga ishlatilayotgan
boshga dorilar migdorini kam o'zgarliradi.

Salbiy ta’sirlari. Karbainazepinnikiga o'xshaydi.

Fcnoharbital. Bromidlardan keyin keng qo'llaniladigan
talvasaga qgarshi dori. Ko'p Klinitsisl-pediatrlar fikricha. fenobar-
bital chaqaloglar uchun tanlov dori hisoblanadi.

Farmakodinamikasi. Natriy ogimiga bog'liq anomal impuls-
lami sekinlashtiradi. Fenobarbilal yuqori migdorlarda hujayra mem-
branalaridan kalsiy ionlari harakatini ham susaytiradi. Fenobarbilal
GAMK-ergik qurilmalarga bog'lig xlor kanallari oqimini kuchay-
tiradi. Fenobarbilal tcrapevtik migdorlarda GAYIK-ergik falajlanishni.
va glutamatga bog’lig tormozlanishni kuehaytiradi.

Farmakokinctikasi. Fenobarbital boshqga barbiluratlar sin-
gari jigardan Cs kimyoviy guruh fermentlari yordamida oksidla-
nadi. Hosil bo'lgan spirllar va kclonlar siydik bilan glukuronidlar
ko'rinishida chiqib ketadi. Hosil bo'lgan melabolillar asosan
laolsiz moddalar hisoblanadi.

Fcnobarbitalning yarim chiqgib ketish vaqti 4-5 kunni tashkil
tliladi. Uni qgayta qabul qilish dorini to'planishiga olib kelishi
mumkin. Jigar sirrozida uning yarim chiqib ketish vaqti 4-8
kungacha ortadi.

Og'iz orqali gabul gilinganda 80% gacha so'riladi. Ichilgandan
2 8 soat o'tgach, uning gondagi miqdori 5,1-5.3 mg/ml ni. mushakka
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yuborilganda csa 1,5 soatdan kcyin kuzatiladi. 0,1 g dori gabul gilgan
bcmor qonida uning eng yuqori miqdori 22-23 mg//, talvasaga qarshi
faol miqdori — 15-25 mg/mi, ba'zan -40 mg/ml ni tashkil giladi. Orga
miya suyuqligida kamroq (12 mg// ni tashkil giladi) yig'iladi.

Ishlatilishi. Fcnobarbital partsial talvasalarda va grand
mallda yaxshi yordam beradi.

(Vzaro ta’siri. Fcnobarbital markaziy asab tiz.imini falajlov-
chilar la'sirini kuchaytiradi (summatsiyalaydi). Fcnobarbital va bosh-
qa barbiluratlaming boshga dorilar bilan o'zaro ta’siri jigar induk-
siyasiga bog'lig. liarbiturallar - dikumarol, difenin, digitalis prcparal-
lari, grizcofulvin samaradorligini kamaytiradi (induksiya hisobiga).

Salbiy ta’sirlari. Fcnobarbital va boshga barbituratlarni salbiy
ta'siri ruhiy buzilishlar. uyqu bosish, bosh og'rish, bosh aylanishi.
ko'rishni buzilishi. ataksiya, nistagm ko rinishida yuz beradi.

Ba’zi bcmorlarda lerida turli ko'rinishdagi toshmalar, tana
haroratini koHarilishi. Kam hollarda - gepatit bclgilari, bo'g'im-
larda og‘riq kuzatiladi.

Terapevtik taktika. 1Talvasaga gqarshi dorilar uchun
dorining samaradorligi va qondagi migdori orasida bog’liglik katta
ahamiyatga cga. Talvasani samarali davolashda dorining
samaradorligi, larmakokinctik ko'rsatkichlari hamda ularni salbiy
la’sirini hisobga olish katta ahamiyatga cga (28.2-jadval).

28.2-jadval
Talvasaga garshi dorilarning gondagi
samarali migdori
(Porter R.J. Epitipsy: I (HIElementary Princips end ed saundres, 1989).

Dorilnrning Qonhdag.i sam.a- Eng yuqori Zah.jarlov?hi
nomi rali miqdori, samarador miqdori,
mkg/ml miqdori, mkg/mi mkg/ml
Karbamazcpin 4 12 7 >8
Trimidon 515 10 >12
Fenitoin 10 20 18 >20
Fcnobarbital 10 40 35 >40
F.tosukscmid 50 100 80 >100
Volproat 50 100 80 >100
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2. Doriga chidamli bcmorlarga kerak bo‘iadigan migdor: bu
miqdor ertalab dori qgabul gilishdan oldingi miqgdor. Bitla dori
ishlatilgandagi miqdorlardan yuqoriroq bo'lganda ham dorini
/aharli bclgilari kuzatilmaydi.

Tutganngni davolash. Tarsial va tarqalgan (grand mal)
tonik-klonik talvasalar. Yaginlargacha fcnitoin, karbamal.cpin
yoki barbituratlar tanlov dori hisoblanardi. Kcyingi payilarda
tulvasaga garshi dorilarni scdativ samarasi darajasida ishlalish.
qgolavcrsa bularni boshga dorilarni ko'taraolmaydigan bcmorlarda
ishlatish bilan chcgaralanilgan cdi. 1980-yillardan boshlab karba-
inazcpinni kengroq ishlatishga olilmoqda. llozirgi kunda oksikar-
bazcpinni tavsiya ctish ham kcngaymoqda. vigabatrin va lamotrid-
minni paydo bo'lishi bilan dori tanlash masalasi yanada mushkul-
lashmoqda.

Targalgan (grand ma!) talvasalarda ham yugqoridagi
dorilar, golaversa yana volproal ham tavsiya ctilmoqda.

Absans (pitcl mal) da scdativ samarasi yo’q ctosuksimid va
valproat ishlatiladi. Klonazcpam ham yaxshi samara beradi, biroq
dorining migdorga bog'lig salbiy ta'sirlari ko'proq va o'rganib
tjolish hollari uchraydi. I'.losnksimid tanlov dori hisoblanadi. unga
i hidamliiik kuzatilganda valproat tavsiya ctiladi.

Maxsus mioklonik sindromlarda asosan valproat ishlatiladi.
Uni scdativ samarasi yo'q va yaxshi samarali hisoblanadi. lia'/i
bcmorlarga klonazcpam va boshga benzodiazecpinlar yaxshi
yordam beradi.

Atonik talvasalar yuqoridagi dorilarga chidamli bcmorlarda
valproat va lamotridmin terapevtik samara beradi degan
ma'lumotlar ham bor.

Infantil spazmlarda ko’prog mushakka korlikotropin va
kortikostcroidlarni  ichishga berish bilan davolash mumkin.
Hulaming salbiy ta’sirlari larmakolcrapiyani to'xtatishga majbur
giladi. Talvasa takrorlanganda korlikotropin yoki kortikostcroidlar
bilan davolash kursi o'tkaziladi yoki benzodiazcpinlar. jumladan
klonazcpam va nilrozcpamlami layinlash mumkin.

Amaliyotda kuniga 25-40 TB gacha kortikotropinni. ba'/i
klinisistlar 240 TB gacha tavsiya ctadi. Dori samarasi kuzatilgan
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bcmorlarning 60% da lalvasa sonining 1-5 haftagacha kamayishi
kuzatiladi.

Korlikoidlar bilan davolashda prednizolon 2 mg/kg yoki
deksamclazon 0,3 mg/kg hisobida bcriladi. Bularga xos salbiy
la’sir bclgilari gqon bosimini ortishi, kushingoid semirish.
oshqgozon-ichak tizimi lomonidan buzilishlar, tcrida o'zgarishlar va
elcklrolitlar muvozanatining buzilishi kuzatilishi mumkin.

Tutganoq xuruji (status). Targalgan toniko-klonik xurujlai
yig'indisi bo'lib, hayol uchun xavfli bu holat. tezda yordam laliile
giladi. Hu holatni davolash vcnaga talvasaga garshi dorilai
yuborish bilan boshlanadi. Diazepam - ko'pgina bcmorlar uchim
tanlov dori hisoblanadi. Uning katta yoshdagilar uchun talvasam
lo'xtaiadigan gondagi miqdori 20-30 mg ga teng. l)iapez.am yurak
tomir tizimi va nafas markazi ishini susaytirishi mumkin. shunini
uchun diazepamni vcnaga yuborganda nafas va gon lomir mark.i
zini jonlantiruvchi dorilar berish kcrak. Diazepam ta’siri 30 41)
dagiga davom cladi, tutqanogni xuruji to'xtalgach uzoqroq la'sii
giladigan dorilar. masalan fenitoin berish mumkin. Ba'zi vrachl.u
lorczcpam beradi, bu dori diazepamga o'xshash, biroq uzoqgroq
la'sir qiladi.

Tutganoq xurujidan chigaradigan asosiy dori fenitoin
hisoblanadi. uni vcnaga yuboriladi. sedativ ta’siri kamroq. Dormi
13-18 mg/kg hisobida tavsiya qilinadi. Vrach zaharli la'siridtin
cho'chib kam migdorda yuborib xato qiladi. Venaga yubomli
tezligi 50 mg/daq tashkil qiladi. Uni glukozada critib bo'Imaydt,
chunki u cho’kmaga tushadi va 0'z samarasini yo‘gotadi. Naim
yurak urishiar sonini, gon bosimini nazorat gilish lozim. Dorimn”
kardioloksikligi uning tarkibiga kirgan (crituvchi sifalitl«i
ctilenglikolga hog'liqg.

Tutganoq xurujini yo'qotish magsadida ilgari fenitoin ol|M|
bemorlarda miqdorga bog'lig salbiy la’sirlar kuzatilishi mumkin
Masalan. alaksiya, uni dori migdorini korreksiya qilish yo'li hil*f|
yo'qotish mumkin.

Bemorda fenitoinga sezgirlik susayganda. fcnobarhiiMitd
yuqgori miqdorlarda vcnaga 100-200 mg dan 400-800 mg giuM
yuboriladi. Bunda. aynigsa bemor fcnobarbitalga gmU#
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bcnzodiaz.cpin olgan bo'lsa nafas bul.ilishi mumkin. Bu vagida
bcmorni darxol ikkilanmav intubatsiyaga o'tkazish tavsiya qilinadi.

Targalgan toniko-klonik talvasalarni lo'xtatish uchun ba'zan
lidokain ham yoki umumiv anestc/.iya ham tavsiya qilinadi.

Tutganoqga qarshi dorilarning tcralogcnligi ancha murakkab
masala bo‘lib homiladorlik davrida tutganoqqga qgarshi dorilar olgan
onaning bolasi turli majruhliklar bilan lug‘ilish xavfi 2 marta
ortadi. Fenitoin, fenobarbital va karbamazepin hamda valproatlar
spina bifida sabab bo'lishi mumkin (Valproate. 1983).

Ko'p epileptologlar homilador ayolga tutganoqga qarshi
dorilar yuborilganda. ular miqgdorini iloji boricha kamaytirish va
tutganoq xuruji davrida homilador ayol ahvolini nazorat gilishni
tavsiya qiladilar.

Dori to'xtatish sindromi. Dorilarni birdaniga yoki rcjasiz
lo'xtatish talvasalar soni va og'irligining kuchayishiga sabab bo'ladi.
Dorini lo'xtatish sindromi darajasi turli dorilar uchun lurlicha bo'ladi.

Absans (ptit mal) ga garshi dorilarni to'xtatish, partsial va grant
mat ni davoiovchi dorilarga nisbatan osonroq kcchadi. Aynigsa.
fenobarbital. bcnzodiazepinni to'xtatish qiyin bo'lib, bir nccha
haftalar, oylar talab qilinadi, aynigsa ambulatoriya sharoitida.

Tutganoqgni gclcrogcnligini hisobga olganda, unga qarshi
ishlatiladigan dorilarni butunlay to'xtatish mushkul ish. Bcmorda
2 -4 yil davomida tutganogni kuzatilmasa. shundan keyingina
dorini to'xtatishga harakat gilish tavsiya ctiladi.

Preparatlar:

| Karbamazepin (gencrik nomi. Tegretol) ichishga tabletka
ko'rinishida 200 mg. chaynab ichish uchun esa - 100 mg /5 ml
suspenziya ko'rinishida chiqariiadi.

2. Fenitoin (gencrik nomi. dilanlin. dilenin) ichishga kapsulada
10.100 mg: chaynash uchun tablctkada 30. 50 mg; 125 mg/5ml dan
suspenziya. Uzoq ta’sir giladigan dori shakllari: kapsula 30, 100 mg
dan. Vcnaga yuborish uchun 50 mg/ml ampulalarda chiqgariiadi.

3. Primcdon (gencrik nomi. mizomin) tablctkalarda 50,
250 mg dan. 250 ml/5 ml suspenziyada chiqariiadi.

4. Trimctadicn (tridion) chaynash wuchun tablctkalarda
150 mg: kapsulada 300 mg: 40 mg/ml critmalarda chiqadi.
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5. Vaiproat kislota (gcnerik nomi, dekapan, miprocv kisiota).

Kapsula 250; sirop (vaiproat natriy) 250 mg/5 ml.

Uzoq ta'sir qiluvchi dorilar (depikot) tabletka (divalproat
natriy) 125; 250: 500 mg dan chiqariladi.

28.2.2. Parkinson kasalligi va boshqga tana harakatlarii
buzilishlarida ishlatiladigan dorilar

Parkinson kasalligi lurli sabablar natijasida. ko'pincha sababi
aniq bo'lmagan mushaklar tonusining oshishi. bradikineziya. tana
holatini vaziyati buzilishi va tana gismlarining titrashi bilan kccha
digan simptomlar majmuasidir. Idiopatik parkinson kasalligining
patollziologiyasi ncgizida ba’l.i bir ncyrotoksinlar yoki oksidlanish
jarayonlarida hosil bo'ladigan sof radikallaryotishi chtimoli bor.

Parkinson kasalligi davolanmasa kuchayib kctadi. Bu
kasallikda miya bazal gangliyalarida dofamin miqdori kamayib
kctadi. Levodopa yoki lining agonistlari yordamida dofaminergik
qurilmalar laolligini oshiruvchi hamda xolinergik va dopaminergik
moddalar bu kasallik belgilarini kamaytirishi mumkin.

Idiopatik Parkinson kasalligida miyadagi targ‘il tanad.i
GAMK-ergik xujayralar ta'sirini susaytiruvchi qora tanach.i
nevrondagi dofaminergik qurilmalar faolliyatini yo‘qotadi. Parkin
son sindromini kcllirib ehigaruvchi dori moddalari dofaminergik
qurilmalar anlagonistlari (Masalan. antipsixotik moddalar) yoki
nigrostriat ncyronlarning buzilishiga sabab boiishi mumkin.

Levodopa. Dofamin sof holda gematoensefalik to‘siqdan o'l*
maydi, uning metaboliti 3-(3,4-digidroksifcnin)-L - alanin (Icvodopit)
orga miya suvuqlig'iga o'tadi va dekarboksillanib dofaming*
aylanadi. Biokimvoviy va farmakologik xususiyatlariga qgatuh
dofamin sczuvehi qurilmalari tasnillanadi. Masalan, ulardan ba’/l
birlari adenilsiklaza bilan bogManadi, adcnilsiklazani faollanisin
natijasida sAML hosil bo’ladi va dofamin ta'sirining kclib chiqgistiinn
sabab bo ladi. Adenilsiklaza faollovchi qurilmalarni Dj, ulliim
falajlovchilarini esa D? deb nomlash odat lusiga kirgan.

Dofamin qurilmalar: D| (DAIi) Dj mivada, buyrak gon toml»
larida joylashgan adcnilsiklazani faollaydi. sSAMFni ko'payliradi.
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D2 (DA2 miyada, sillig mushaklarda. prcsinaplik ncrv

oxirlarida lopilgan, adcnilsiklazani falajlaydi; kaliy kanallari
o'lkazuvchanligini oshiradi.

D4 —miya lo'gimasida uchraydi. Adcnilsiklazani falajlaydi
()2kcnja tipi bo'lishi ham mumkin).

D4 - miyada, yurak va qon tomirlarda uchraydi. Adenilsiklaza-
larni falajlaydi. (D 2kenja tipi ko'rinishida ham uchrashi mumkin).

Di qurilmalar qora tanachalarda va striatik aksonlarda joylashgan.

D.j striatik akson va qora tanachalarda prcsinaplik joylashgan
bo’lib. bazal gangliyalar ncyroni hisobianadi.

Dofaminergik parkinsonga garshi dorilar ta'siri 12
qurilmalarni  faollanishiga bog'liq, ammo ularning yuqori
durajadagi samarasi uchun Dj qurilmalarni ham faollanishi talab
gilinadi. Antiparkinson ta'sir giluvchi dorilar dofamin agonistlari
goramug' (cnopwuns) alkaloidlari, masalan: Icrgotril va bromkriplin,
wi'ni D2 qurilmalarni qo’zg’atuvchilari hisobianadi. Aksincha,
ha’zi sclycktiv D2 agonisllarning o'z.i ham parkinson kasalligi
U-Igilarini kcllirib chigarishi mumkin.

Farmakokinctikasi. Il.cvadopa ingichka ichakdan yaxshi
o'riladi, ammo uning soVilishi oshqozon bo'shashiga va uning
pllga bog'liq. Oshgozonda ovqgat bo'lsa uni qgonga o ‘tishi
mrkinlashadi. Ovqat larkibidagi ba'z.i aminokislotalar uning
uhakdan so'rilishini susayliradi. Uning eng yuqori miqdori gabul
lilingandan 1-2 soat o’tgach qonda kuzatiladi. Bir marta qgabul
‘lihnganda ya’ni yarim chigib kclish vaqti ko'proq | va 3 coatlar
'tiisida yuz beradi.

Yuborilgan miqdorning 2/3 qismi metabolit ko'rinishida
u hilgandan so'ng 8 soatlar davomida paydo bo'ladi. l.cvodopaning
*Nosiy metaboliti - 3-mctoksi-4-gidroksifcnil sirka kislola (gomo-
wilinil kislota) va digidroksifcnil sirka kislotalari hisobianadi.
Yuborilgan miqdorining fagat 3% miyaga o'tadi, qolgan qismi
inishga to'gimalarda mclabolizmga uchraydi, dckarboksillanish
hi li bilan dofaminga aylanadi. Dorini samarasini olish uchun uni
tu’p miqdorda kirilish talab qilinadi. Biroq Icvodopani dopa-
kkarboksilaza ingibilorlari bilan yuborilganda, periferik
*Volardagi melaboliz.mi susayadi va uning qondagi miqdori
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ko'payadi, yarim chiqib ketish vaqti uzayadi. Dolaminning ko'p
gismi miya to'gimasiga o'tadi (28.!-shakl.)

Ixvodopaning pcrifcrik dofadckarboksilaza ingibilorlari (karbi
dopa bilan) lcvodopaga chliyojni taxminan 75% ga kamaytiradi.

Levodopa o‘zi
30% 1-3%

metabolizmi metabolizmi

Lcvadopa + karbidopa 10%
-» Miya to‘gimasidagi metaboli/m

gonda
ichakda o0, 50%
Oshqgoz.on- “erifcrik
ichakdagi to'gimalardagi
metabolizmi metabolizmi

28.1-shakl. Ixvodopa inclabolizmiga karbidopaning ta'siri. Slrclkalar kengligi dontimi
koinponcntdagi migdori. gabul gilingan migdorning % lari. Karbidopani qo'sinb
ishlalilganda Icvodopaning perifcrik lo'gimalarda metabolizmga uchravdigan gismi
kamayadi, lining miya to'qimasidagi qgismi ortadi (Nutt dCFcllman, 1984).

Ishlatilishi. Levodopa Parkinson kasalligining boshlanu nb
davrlarida samarali hisoblanadi. keyinchalik uning ta'siri kamuy*
boradi. salbiy ta'sirlari esa oshib boradi. Ammo dori gancha etl*
ishlatilsa. kasallarda o'lim hodisasi shuncha kam bo’ladi.
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Yuqorida kcltirilgan dalillardan kclib chiqib Icvodopani
karbidopa bilan ishlatish lavsiya cliladi.

Sincmet - Dofa prcparati bo'lib o'z tarkibida ):10 karbidopa
yoki 1:4 ievodopa nisbalda saglaydi. Davolash kam miqgdorlardan
boshlanadi (karbidopa 25 mg, levodopa (100 mg) 3 maria.

Dori samaradorligi va salbiy ta'sirining kclib chiqgishiga
garab dori migdori ko'paytirilib boriladi. Ko‘p bcmorlarda 25 mg
karbidopa + 250 mg levadopa 3-4 marta bcrilganda yaxshi nalija
beradi. li/.oq ta’sir giluvchi dori shakllarini ishlalish hisobiga dori
kiritishlar sonini kamaytirish mumkin.

Salbiy ta’sirlari. Dofa-dekarboksilaza ingibilorlarisiz ishla-
liiganda 80% bcmorlarda levadopa ko'ngil aynish, gayt qilish,
ishtaha yo'qolishi kabi o'zgarishlarga sabab boiadi. Uni karbidopa
bilan ishialilganda dorining yuqgoridagi salbiy ta’sirlari kam (20%
bcmorlarda) uchraydi.

Levadopa qabul qilgan bcmorlarda yurak ritmini buzilishi,
qorincha ekstrasistoliyalari. kamroq hollarda yurak lilrashlari (fibri-
latsiya)lar uchrashi mumkin. Levodopani yurak tomondina chagqira-
digan salbiy ta’sirlari kam uchraydi. Yurak tomonidan uchraydigan
salbiy la'sirlari katcxolaminlar miqgdori ko'payishi bilan bog'ligdir.

Gipolenziya yoki gipertenziya ham kuzalilishi mumkin.
Gipertenziya kalta migdorlarda vuborilganda yoki uni nosclycktiv
monoaminoksidaza ingibatorlari va simpatomimetiklar bilan
ishlatilganda ko'proq uchraydi.

Levadopa uzoq ishlatiiganda 80% bcmorlarda diskineziya
uchraydi. Piskineziyani kclib chiqishi dori migdoriga bog'liq va
u individuallikka cga. Diskineziya ko'proq pcrifcrik
dekarboksilaza ingibitorlari bilan qo‘shib ishlatilganda uchraydi.
Ko'proqg diskineziya yuz va oyogqlar parcstcziyasi ko'rinishida
uchraydi.

Turli ko'rinishlardagi (depressiya, ruhiy qo‘'zg'alish. gallu-
sinatsiya) ruhiy buzilishlar uchrashi mumkin. Bu ko'rinishdagi
ruhiy  buzilishlar ko'proq levadopa va karbidopa birga

ishlatilganda yuz beradi. Davolash dori migdorini kamaylirishdan
iboral bo'ladi.
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29-bob. Qondagi gand miqdorini kamaytiradigan dori
vositalarining klinik va farmakologik tavsifi

Qand kasalligi keng targalgan, masalan, AQSM da hozirgi
kunda 10 min. bcmor bo'lib, bulardan 800000 nafari insulingn
bogiig bcmorlar hisoblanadi.

Qand kasalligining insulinga bog'lig (1 turi) va insulinga
bogiig boimagan (11 tur) turi farq qilinadi.

Qand kasalini davolashdan maqgsad, imkon darajasida kasal-
lik davrida uchraydigan modda almashinuvi buzilishini tiklashga
garatilgan. Qand kasalligining asosiy bcigisi qonda va siydikda
gand miqdorining oshib kclishi hisoblanadi. Qonda gand miqgdorini
kamaytiruvchi insulin prcparallari va ichishga beriladigan gandin
kamaytiruvchi dori vositalari ishlatiladi.

29.1. Insulin dorilari

Qand kasaliga uchragan bemorlarning 20-30%  insulingn
muxtoj bcmorlar hisoblanadi. qolgan 40% ga yaqinini ichishgii
beriladigan dori vositalari yordamida ham davolash mumkin.

Insulin 2 ta zanjirdan (A-zanjir 21 aminokislota, V-zanjir W)
ta aminokislotadan) iborat polipcptid boiib, normada oshqozon
osti bczining jl-hujayralarida ishlab chiqariladi. Insulin anabolik
gonnon boiib. gandlar va ogsillar parchalanishini nazorat qiladi

Insulin, unga sczuvchan a’zolar (skclcl mushaklari, miokard,
ko'z gavhari, moy lo'gimasi. Icykotsitlar va boshqalar) hujayr.oi
qobig'ining glukozaga oikazuvchanligini oshiradi.

Insulin hujayralarda glukozaning fosforlanishi natijasula
hosil boiuvchi glukoza-6-fosfal hosil boiishini nazorat qiluvrhl
glukokinazalar faolligini oshiradi. Insulin glukozaning glikogcngn
o'tishini va gcpalolsitlarda zaxira ko'rinishda lo'planishida ishliiuk
etadi, glikoliz jarayonini jonlantiradi, Krebs siklida luxml
boiadigan moddalar va ATF sintezini kuchayliradi. Insulinning
gonda gand migdorini kamaytirishining sababi, birinchidan, jigonl»
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blikogcnolizni susaylirishi natijasida gonga gluko/a lushishining
komayishi, ikkinchidan esa, jigar toqgimasi va skclcl musliak

gimalari bilan glukozani ushlab qolishining kuchayishi bilan
rlushunliriladi.

Insulin yog' lo'qimasida glikolilik va pentoz yo'li bilan
fliglcvodlarni moy kislotalari va triglitscridlarga o'tishini laollaydi.

Insulin  yclishmasligida glukozaning oksidlanishi va
hponcogcncz susayadi, glukoncogcncz esa kuchayadi. Yog'lar
pmchalanishining kuchayishi va ular assimilalsivasining susayishi
slonda NEJK miqdori ko'payishiga olib kcladi. NEJK hosil
shoiishining oshishi va jigarda Krebs sikli davomida asetil-KoAga
niishining susayishi. undan keton tanachalari bela-gidroksimoy va
(Welosirka kislotalar va qonda aseton miqdorining to'planishiga
nlib kcladi. Bu jarayon natijasida diabclik kcloasidoz kclib chiqgadi,
hu o‘z navbatida koma kclib chigish xavlini oshiradi. Insulin
Vi iishmasligida qonda xolesterin migqdori ham oshadi.

Insulin ribosomaiarga to'g'ridan to g'ri la®ir qilib. oqsil
llosil bo lishini kuchayliradi. Insulin yclishmovchiligida ogsil hosil
bo’lishining buzilishi natijasida albuminlar migdori kamayadi. a2
Ulobulinlar  ko'payadi. Glukoncogcncz  kuchayadi. natijada
uminokisiolalardan keton tanachalari hosil bo'lishi oshadi.

Insulin yetishmasligi natijasida jigarda (5-lipoprotcidlar
Iminda xolesterin sinlczining kuchayishi bcmorlarda alcrosklicroz
nvojlanishiga sabab bo'ladi. Mukopolisaxaridlar sintezining
buzilishi natijasida qonda mukopolisaxarid miqdorining
ko'payishiga va ulaming gialinlangan shakllari ko'payishi.
Hiikroangiopatiyaning rivojlanishiga sabab bo'ladi.

Giperglikemiya va glukozuriya tanada suvning yo'qolishiga
(poliuriya) va chanqoglikning ortishi (polidipsiya) ga sabab bo'ladi.

Insulin dorilari, gormon yetishmasligi natijasida yuqoridagi
umab o'tilgan modda almashinuvi buzilishlarini bartaraf etadi. Shu
Mbabli insulin va uning preparatlari gand kasalligining o'rtacha
ug'irlikda va og‘ir kcchayotgan ko‘rinishlarida hamda diabetik
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kctoasidozda, infcksiya rivojlanganda, xirurgik opcratsiyalarda
homiladorlikda va kamquvvallikda lavsiya ctiladi.

Diabctik rctinopatiya. nciropatiya va oyoqlar qon tomirlari
ning zararlanishi ham insulin yuborishni taqo/.o cladi.

Insulin bilan davolashning samaradorligi bir kccha-kundu/
davomida qonda qand miqdorini kamaytirishi va kasallikninc
asosiy klinik bclgilari poliuriya va polidipsiyani yo'qolishi bilan
bclgilanadi. Shu bilan bir vagida bcmorning umumiy ahvoli
yaxshilanadi va lana og'irligi ko'payadi.

Klinika amaliyolida yirik shoxli hayvonlar va cho‘chgn
oshqozon osti bezidan olinadigan hamda odam insulini (sintez va
gcninjcncriya yo'li bilan olinadi) ishlatiladi.

Inson insulini ko'proq insulin dorilariga sczuvchanlik
susayganda va allcrgiya paydo bo‘lganda tavsiya ctiladi. Keyingi
vagtlarda insulinni maxsus tozalash yoMi bilan uning allcrgiya
kcllirib chigarish xususiyatlarining kamaytirishga crishilgan don
shakllari olinganligi lufayli insulindan paydo bo'ladigan xavlli
asoratlarni kamaytirishga muvaffaq bo'lindi.

Insulin tarkibiga turii dori ta'sirini uzaytiruvchilar (rux, ogsil,
polintcrlar) kiritish yoMi bilan dorining yarim chiqib kctish vagtnn
uzaytirishga crishilgan.

llozirgi kunda gisga muddalda (icz). o'rtacha va uzoq ta\n
qiluvchi insulin dori shakllari farq gilinadi.

Tcz ta’sir qgiluvchi insulin dori shakllari kctoasidoz, diabctik
koma, jarrohlik opcratsiyalarida va insulinga bogMiq diabclm
davolashda ishlatiladi.

Diabctik komada insulinni ikki yo‘l bilan: 1) tana og'irligiga t) i
TB/kg hisobida olingan 6-10 TB insulinni har soatda (qonda giunl
migdorining na/orati oslida yuborish usuli): 2) 20 TB insulinni
mushakka. so'ngra har soatda 6-10 'B da mushakka insulin yubon i
(gonda gand migdori na/orati ostida) kiritish yo'li mavjud.
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Bcmorni kowa holalidan chiqgarilgach dori yuborish oralig’i
2-3 soatga ko'paytiriladi, vcnaga, mushakka yuborishdan tcri
osliga yuborishga o’liladi.

Insulin yuborish monand rcgidratatsiya (5% glukoza, osh
lu/.ining fiziologik crilmasi), kcrak boMsa kaliy xlorid crilmasi
yuboriladi.

Davolashni tcz ta’sir qiluvchi prcparallar yuborish bilan
boshlagan ma’qul. chunki uzoq vaql ta’sir giluvchi insulin dori-
lariga individual sczuvchanlik borligi sababli ular bilan davolash-
ning giyinligi aniglangan.

Tcz ta’sir qgiluvchi insulin dori shakllari bilan davolashda
dorini 0.5-0,6 TB/kg tana vazni hisobidan sutkasiga 3-4 maria
yuboriladi.

3 martalik yuborish quyidagicha larlibda: 2-3 - 1 TB da. 4
maria yuborishda esa 2,5-2.5—3-1 TB da yuboriladi. Insulin ovgal-
dan 30 daqgiga oldin tcri ostiga yuboriladi. Kcyinchalik glikcmiya
va glukozuriya darajasidan kclib chiqib. migdorlashni korreksiya
qilinadi.

Qonda qgand miqdori insulin yuborishdan oldin, siydikdagi
gand miqdori csa sulka davomida kamida 3 marta (2 marta
kundu/.gi va tungi soal 20W dan crtalab 811 gacha yig'ilgan
siydikdagi) gand miqgqorini aniglash lavsiya ctiladi.

Uzoqg ta’sir giladigan insulin doriiari kompcnsatsiyalangan
gandli diabctni davolashda tavsiya qilinadi. Uzoq ta'sir giluvchi
insulin dorilarini oddiy insulin dori shakllari bilan birga ishlatish
tavsiya qilinadi. Dorini migdorlash glikcmiya va glukozuriya
darajasiga qarab individual tanlanadi.

Insulin bilan o‘tkazilayotgan davolashning maqgsadi. uglc-
vodlar almashinuvidagi buzilishlarnigina cmas, balki boshga
modda almashinuvidagi buzilishlami ham bariaraf ctishni ko'zda
tuladi.

Bunda kccha-kunduz davomida 3 maria, ya’'ni crtalab
ovgatlanishdan oldin tcz va o‘rtacha tczlikda ta'sir qiluvchi
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insulinni, kechki ovgatdan oldin gisqa ta’sir qiluvchi insulin va
kcchasi soat 22-23 lar orasida o‘rta davomlikda la’sir qiluvchi
insulin (kerak bo’lsa tushlikdan oldin gisga ta’sir giluvchi insulin)
yuborish yaxshi samara beradi. Ko’prog tarqalgan insulin yuborish
tartibi kun davomida har gal ovqgatianishdan oldin gisqa muddalga
la’sir qiluvchi insulinni. kcchasi csa. uzoq la’sir qiluvchi insulin
migdorini 1/3 gismini yuborish tartibidan ko‘proq foydalaniladi.
Sulka davomida 2 maria yuborish ham ma’qul hisoblanadi, bunda
bir vagming o’zida qisga va o’rtacha uzoq muddat ta’sir qiluvchi
insulinni, masalan, insulin + insulongning 2/3 qismini crtalab
ovgaldan 30 dagiga oldin va 1/3 gismini csa 10-12 soatdan keyin
ovgatdan yarim soat oldin yuborish usuli kcng targalgan.

Insulin dori shakllarini saqlashda. ishlatishda, yuborishda
dori inslruksiyasiga qal’iy rioya qilish, uning samaradorligini
ta’minlash garovi ckanligini csda tutish kerak.

Salbiy ta’sirlari. Ko'prog va xavlli nojo‘ya ta’siri
gipoglikemik koma bo"lib. bu asorat ko'pincha insulin miqdori
ortigcha yuborilganda yoki parhez buzilganda kuzaliladi. Xavlli.
ammo kam uchraydigan ikkinchi nojo’ya la’siri anafilaktik shokdir

Ba’zan insulinga chidamlilik, mahalliy allcrgiya va lipodis-
troliya ham uchrashi mumkin.

Koma venaga 60-80 ml 40% glukoza critmasi yuborish bilan
davolanadi. Qolgan salbiy ta’sirlari antigislamin, glukokortikoidlar
va MP1 va MK1 insulinlar yuborish bilan davolanadi.

Jahun tibbiyoti amaliyotida ishlatitadigan insulin dori
shakllari: 5 ml llakonda. (1 ml da 40 TB; flakon 200 TB saglaydi.
RF). chet cllarda 5 va 10 ml dan flakonda (1 ml da 40. 80, 100 vm
500 TB insulin saqglaydi). O’zbckistonda quyidagi insulin don
shakllarini ishlatishga ruxsal ctilgan (29.1-jadval).
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29.1-jadval
Jahon tibbiyoti amaliyotida ishlatiladigan insulin dori

shakllarining farmakodinamik ko'‘rsatkichlari

L Yuqori Sutka davo-
Ta’sirining iadorini Dorini idagi b
. S miqgdorinin orinin midagi yubo-
Dorilar boshlanishi va adorining g ) gty )
L kuzatilishi pll rishlar soni va
davomiyligi .
(qonda) yo'li

I. Qisqga muddatda ta'sir qiluvchi dorilar
A. Kiristall ko'rinishidagi tozalanmagan insu in
Insulinteri 30 dagigadan - 2 -3 soat Hayvon 6 martagaclia tcri
ostiga 8 soatgacha. insulini,  ostiga, ntushak-

pH 3.0-3.5  Kka, vcnaga.
B. Monotsiklik insulinlar. tozalangan (MSI)

Mono Su- llayvon, 6 mailagacha t/o,
insulin. (RF) cho'chqga in- m/o, v/o
sulini (ney-
tral insulin)
Aktrapid 10 dagigadan -  1,5-4.5 soat  Hayvon. Vcnaga
(Daniya), 8 soatgacha cho'chqga in-
insulrap sulini (ncy-
tral insulin)
D. Monokoinponcntli insulinlar. tozalangan (MK1)
Aktrapid MS 15 dagigadan - 2-4soat  Odain insu- 6 martagacha t/o,
(Daniya), 8 soatgacha lini (ncytral) m/o, V/i

11. O 'rtacha davomli ta'sir giladigan insulin doriluri
A. Kristall insulin
IISS'W’'B 30 dagigadan -  2-18 soat Ncytral hay-  1-2 inarta.

irsulin(Ger- 24 soatgacha von insulini, t/o.
mmiyaXnSS amorfkris-
(KF)LHNTE tall modda
lloidiston). Sif
(KF)LENTE
(Yugoslaviya)

B. Monotsiklik insulinlar (MSI).
".anilmg (RF) 3 12 Hayvon ncy- 1 2 maita, fagat
1 Scmilente soat tral insulini. t/o.
1kiniya), 1.ong Amorfkris-
(KF) Insulong tall moda
(Sobiqg Yu-
goslaviya)
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Semilcnte 11c- 40 dagigadan -
24 soatgacha

tin 1., Scmi-
lcrnc MS
(Daniya).
Protafan MS
(Daniya),
Lente llctin
111, Lente
MS (Daniya)

Protafan NM 2soatdan  24soat-

(Daniya),
Monotar NM
(Daniya),
Xumulin 1

(AQSII)

PTSI suspcn-
ziya (RF)

Uttralong (RF),
Ultralcnlc

(Daniya)

Ultralentc MS
Ultralcntc
lictin I, llctin
111 (AQSIN

Protamin

rux-insulin
Ultra NM
(Daniya)

1). Monokomponcntti insulinlar (MK1)

gacha

3-20 soat

4-20 soat

Ncytral,
hayvon
insulini,
amorf
kristall
rnodda

Amorf
kristall
odam
insulini

ILL. U/.oq muddat ta’sir giluvchi
N. briistall insulinlar

4- 36 soat

14-20 soat

Ncytral,
Protamin
rux insulin

B. Monotsiklik insulin

6 -36 soat

12-18 soat  Ncytral, kris-

tall insulin
suspcnziyasi

D. Mono tomponcntli insulinlar

4-36 soat

428 soat

14- 26 soat

8-24 soat

Hayvon,
cho‘chga
kristall in-
sulin sus-
pcnziyasi

Kristall
odam
insulini

1-2 marta
t/o

1-2 marta
t/o

1 marta
t/o

1 marta
t/o

| ntarta
t/o

Imarta
t/o

29.2. Lchishga ishlatiladigan gipoglikcmik dori vositalan
Sulfamoehcvina unumiari. Farmakodinamikasi. Sulfam*

chcvina dorilari. oshqozon osti
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ajralib chigishini kuchaytiradi: glukoza ta'sirida chigadigan
insulinga to'gimalar hujayrasi sczuvchanligini oshiradi; mushak,
jigar hujayralarida glukoza parchalanishini kuchaytiradi; yog'
to'gimasi lipoliz.ini susayliradi.

Sulfamochcvina dorilarining tasnifl

Hu 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. glizokscpid.
glipizid, glikvidon, gilkla/.idlar kiradi.

Ular oshqozon-ichak lizimidan yaxshi soriladi. bir-biridan
organizmdan ajralishi (eliminatsiya) bilan farglanadi.

Sulfamochcvina dorilarining farvnakokinctik ko’rsatkichlari
(29.2-jadvalda) kellirilgan.

2).2-judvul
Sulfamochcvina dorilarining farmakokinctik
ko'rsatkichlari

Kinetik ko'rsatkichlari ~ Glibcnklamid ~ Xlorpropamid Tolbutamid

Sutkalik migdori, mg 25 15 125 500 500 2000

So'rilishi, % 4X 84 296 289

Yugori miqdori (dag.) 720 240 60 420 180 300

Insulin ajraiish vaqgli 120 daq. 60 120 dag. 90 dag.

Yarim chigish vagti (soat) 10 16 24 42 56

Ta’sir davomiyligi 12 soatgacha 24 soatgacha 12 soalga yaqgin

Ogsillar bilan bogll., % 99 96 95-97

limumiy ajralib chigishi 1-kun 59%, 10 14 kun davo- !-kuni 80%, kc-

(Kliminatsiya) kecyingi 5 kun  mida 100%chi- yingi 5 kun da-

davomida 95% qib ketadi. vomida 95%

chigadi

Tolbutamid (butamid. aglitsid, arkozal. diabctsid, diabctol,
orezan, rastinon, tolbusal) va karbutamid (bukarbon, nadisan.
alentin, diabctsid, glutsidoral, invcnol, lidozal, orabctik, oranil.
sulfadiabel) jigarda karboksillanish yo'li bilan faolsiz mclubolii
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ko'rinishida buyrak]ar orgali 1-15 soatdan kcyin chiga boshlaydi,
yuqgori samarasi 4—8 soaldan kcyin kuzatiladi, ta’sirining davo-
miyligi 12 soatga long. Bulardan farqgli oMaroq xlorpropamid (bio-
glumin. kalanil, diabamid. galiron) organizmda kam mctabolizmgu
uchraydi, asosan o’/garmagan ko’rinishda buyraklar orqgali chiqib
kctadi. la’siri 3 soaidan kcyin boshlanadi, ta'sirining davomiyligi
24 soatga yaqin. Siydik ajralishini kamaytiradi, shuning uchun
gandsiz diabcida ishlatiladi. Eliminalsiyasining o‘ziga xosligi

sababli surunkali buyrak yctishmovchiligida organizmda to'planish
xavfi bor.

Amalivotda glibcnklamid kcngroq ishlatiladi, uzogroq ta'sir
giladi, asosan jigarda mctabolizmga uchraydi va siydik bilan
laolsiz mctabolit ko’rinishida chiqib kctadi. Surunkali buyrak
yctishmovchiligiga kam ta'sir qiladi.

Insulin ajralib chiqgishini kuchayliruvchi glikvidon ta’sn
mcxanizmi jihatidan glibcnklamidga yaqin, ammo organizmdun
tczroq chigib kctadi. Yarim chiqib kctish vaqgli 4-5 soatga tcng
lioshqa sulfamochcvina dorilardan farqi dorining 95% oshqgo/on
ichak lizimida. 5% esa siydik orgali chiqib kctganligi sababli
buyrak yctishmovchiligi bor bcmorlarda va ncfropatiyaning
boshlang’ich bosqichlarida ishlatiladi. Ta'siri 60-90 dagiqalardan
kcyin, eng yuqori ta’siri 2-3 soatdan kcyin kuzatiladi.

Siklamid (agliral. diaboral) bulamidga nisbatan kam zaharli
va kam faolroq.

Xlotsiklamid (oradian) - siklamidga nisbatan faolroq. boshgq.i
sulfamochcvina unumlariga chidamli bcmorlarda samarali hisob
lanadi.

(tliklazid (diabclon, diamikron) 2-avlod gandli diabctga garsin
dorilariga xos la'sirlardan tashqari. gon shakllarining yopishqoqglit
xususiyatini kamayijradi. dorining bu xususiyati uni boshq.i
angioprotcktorlarsiz ishlatishga imkon beradi.

Ishlatilishi. Sulfamochcvina dorilari gandli diabetning I
turida ishlatiladi. Qandli diabetning boshga turlarida ham insulin
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bilan birga ishlalish mumkin. Dorilarni ta'siriga qarab 15-40-60
dag., ovgatlanishdan oldin 2-3 maria lavsiya qilinadi.

Sutkasiga 40 TRda insulin olayolgan bcmorlarga lavsiya qi-
linmaydi. Nahorga gonda gand miqdori 11 mmol//, ovgatlanishdan
kecyin csa 14 mmol// ga oshgan bemorlarni sulfamochcvina
dorilariga o'tkazish mumkin.

Davolash dorini katla migdorlarda bcrishdan boshlab. gonda
gand migdori normaga tushgach crishilgan samarani saqglab
luruvchi dori miqdori bcrib turiladi. Dori miqdorini ko'paylirish
tcrapcvtik samarani kuchaytirmaydi, dorining salbiy ta'sirlarini
ko* paytiradi.

Tcrapcvtik samara 5-7 ba'zan 14 kundan kcyin kuzatiladi.
Doriga chidamlilik rivojlanishining oldini olish uchun dorilarni
vaqgti-vaqti bilan almashlirib turish yoki ma’lum kunlarda insulin
berish lavsiya qilinadi.

Tavsiya ctilmaydi. I tip qand kasalligida. gand kasalligining
og'ir ko’rinishlarida, koma va komadan oldingi holallarda.
homiladorlikda, buyrak. jigar yclishmovchiliklarida. kctoasidozda
sulfamochcvina unumlari tavsiya ctilmaydi.

Salbiy ta’sirlari. Dori migdori oshib kctganda, yclarli uglc-
vodlar gabul gilinmaganda. alkogol ichilganda. sulfamochcvina
unumlari ta'sirini kuchayliradigan dorilar bilan birga ishiatilganda
gonda gand miqdorining kamayish bclgilari kuzatilishi mumkin:
illcrgik dcrmatit. tcri toshmalari ko'rinishidagi allcrgik bclgilar;
ko’proq ishtahaning pasayishi. qorin sohasida og'riq. ko'ngil
lynishi. qayt qilish, ich kctish bclgilari; jigar, buyraklar.
ko’mikning zararlanish (pansitopcniya. Icykopcniya. ncytropcniya
va trombotsilopcniya) bclgilari kuzatiladi.

Sulfamochcvina unumlari tavsiya gilinganda har oyda qondagi
va siydikdagi gand migdorini nazorat qilib turish tavsiya ctiladi.

O‘zaro ta’siri. Salitsilatlar, butadion. silga garshi dorilar.
lcvomitsctin, tctratsiklinlar, kumarin unumlari, siklofosfamid.
MAO va bcta-falajlovchi dorilar sulfamochcvina unumlari hil.in
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qo‘shib ishlalilganda ulaming salbiy ta’siri kuchayadi. Ichiladigan
kontratscptiklar, amina/.in, simpalomimctiklar, kortikosteroidIni
galgonsimon be/, gormonlari, nikolin saqlovchi dorilar sulfamo
chevina unumlarining gipoglikemik samarasini kamaytiradi.

29.3. Biguanidlar

Buformin (glibutid, adebit). Metformin (difamin. glukofac
glukofaks-rclard).

Farmakodinamikasi. Taxmin qilinadi:

1. Perifcrik to‘gimalarda glikoli/ning kuchayishi,
glukozaning kamayishi.

2. Jigarda glukoncogcnczni falajlaydi.

3. Oshqgozon-ichak tizimidan glukozaning so‘rilishim
kamaytiradi.

4. Qon zardobida glukoza miqdorini kamaytiradi.

5. Insulin sczuvchi qurilmalar bilan insulin bog’lanishim
kopayliradi.

Biguanidlarning tasniflanishi. 2-guruhdagi biguanidlar: 1) di
metilhiguanidlar; 2) fcnilclilbiguanidlar farq qilinadi. 29.3-jadvaM.i
biguanidlarning ba’zi larmakokinclik ko'rsalkichlari keltirilgan.

Biguanidlar buyrak faoliyali buzilganda ishlatilmaydi.

Ishlatilishi. Biguanidlar scmizlikning og‘ir darajalari bilan
kechayotgan bemorlar qonida gand migdori oshib ketganda tavsiy.i
qilinadi.

Insulinga bog'lig bo'Imagan qand kasalini davolashda, sullit
nilmochcvina unumlaridan samara boMmaganda ularga biguanidim
qo’shib bcriladi. Bu holallarda gisqa muddallarda gand normall»
shuvi va bemor tana og‘irligining kamayishi kuzatiladi. Bimn
sullamochcvina va biguanidlar qo'shib ishlatilganda qonda laki.n
piruvat. alanin. keton tanachalari miqdori oshib ketishi xavfi bor
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29.3-jadval
Biguanidlarning farinakokinctik
ko'rsatkichlari

Kinctik ko‘rsatkichlar Buformin Metformin
Samarali sutkalik migdori (mg) 100 150 300 500
So'rilishi, % 50% ga yagin 48 52%
Qondagi eng yugori migdori 120 140 dag. 90 120 dag.
Yarim chigib kctish vaqgti (soat) 46 1-2
Ta’sirini davomiyligi (soal) 6 K 3-6
Chigarilishi Buyraklar orgali Buyraklar orgali

o'zgarmagan holda o'zgarmagan holda

Ishlatilmaydi. Biguanidlar jigar. buyraklar ishi buzilgan bc-
morlarga, alkogolizmda, to'qima gipoksiyasi (surunkali yurak-o'pka
yctishmovchiligi bor bcmorlarga) lavsiya clilmaydi. Chunki
yugoridagi holatlarda dorilar chagiradigan laktoatsidoz yuz bcrish
xavfi kuchayadi.

Salbiy ta’sirlari. Mctmorfin 20% bcmorlarda ishtahaning
yo'qolishi. ko‘ngil aynish. gayt gilish, ich kctish, qorin bo'shlig’i
sohasida ko'ngilsiz sczgilar chagiradi: 3-5% bcmorlarda uzoq vaql
ich kctish sababli dori bcrishni to'xtalishga to'g'ri kcladi.

(Vzaro ta’siri. salitsilallar. sulfamochcvina unumlari bigua-
nidlar samarasini kuchaytiradi.

Samaradorligini va xavfsizligini nazorat qilish. Bcmor
umumiy ahvolining yaxshilanishi, chanqoqlik, og‘iz qurishi. poliu-
riyaning kamayishi yoki yo'qolishi biguanidlarning klinik samara
bcrganidan dalolaldir.

Sutkalik siydik miqdori, nahorda gondagi gand miqdori,
sutkalik siydikdagi gand miqdori, glikcmiya va gluko/uriya
darajasini aniglash (ya’ni qonda 6-8 marta va siydikda har 3-4
soatda qandni aniglash). gon pH. siydikdagi tanachalar, gondagi
qoldig azot va krcalinin. prolrombin, qoldig oqgsil sinamalari,
bilirubin, xolestcrin, beta-lipoprotcidlarni. HKG va ko‘z lubini.
ncvrologik statusni tckshirish majburiy hisoblanadi.
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Qonda kcton Uinachalarini, NEJK, insulin, glukagon, STG,
immunoglobulinlar va trombotsitlar agregatsiyasi ko‘rsatkichlarim
nazorat gilish - maxsus klinik sharoitlarda o'tkazilishi mumkin bo'lgan
dori sainaradorligini aniglaydigan laborator ko'rsatkichlar hisoblanadi.

0 ‘rlacha va og'ir kecchayotgan gand kasalligining normallashuv.
ko‘rsatkichlari qondagi gand miqdorining sutka mobaynida 130
180 mg % (Xagcdorn Ycnscn mctodi bo'yicha) yoki 110-180
mg% (Orlotoluidin mctodi bo‘yicha) va sutkalik siydikdagi gand
miqdorining kamayishi hisoblanadi.

Ichishga bcriladigan gandni kamaytiruvchi dorilar samara
dorligini ham yugorida sanab o‘tilgan laboraloriya ko‘rsatkichlai
bilan nazorat gilish mumkin.

Glikcmiyani na/orat qilishda bcmorning glikemik profili
cmas, balki ko’prog nahordagi yoki ovgat gabul gilingandan 2 soat
kcyin, gondagi qand migdorini aniglashning ahamiyati katta. Shu
sababli insulinga garam diabctda klinika sharoitida hafta davomid.i
kamida 3 marta, poliklinika sharoitida csa kamida 2 maria qonda
glukoza miqgdorini aniglash tavsiya ctiladi.

Il tip diabct bilan og‘rigan bcmorlarda statsionarda hal'ln
davomida bir marta, ambulatoriya sharoitida esa bir oyda bir marta.
gonda glukoza miqdorini nazorat qilish shart hisoblanadi.

Il tip qandli diabctda insulin bilan davolash samaradorligim
nazorat qgilish magsadida hafta davomida bir marta siydikdagi gand
miqdorini. bolalarda csa glukozuriyani tcz-tez nazorat gilish
tavsiya ctiladi. Bundan tashqari, gonda va siydikda kaliy, laklat
piruvat, laktal/piruvat nisbatini. kcton tanachalari migdorini kuzalih
turish kcrak bo‘ladi.

Ale gemoglobin migdorini aniglash gand kasalligi kompen
satsiyasining ishonchli ko'rsatkichi hisoblanadi. Bundan tashqari.
davolashning samaradorligi haqgida qondagi xolcslcrin, iriglilsi
ridlar. kam qalinlikdagi bcla-lipoprotcidlar migdoriga garab hum
ishonch hosil gilish mumkin.
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30-bob. Fitoprcparatlarning klinik va
farmakologik tavsifi

Fitoterapiya - shif'obaxsh o'simliklar bilan davolash usuli
ii".rckcha «filon») bo'lib. o'simliklarni davolash magsadida ishla-
imh, «Icrapiya» - davolash so'zlaridan olingan.

Insoniyal o'simliklar olami bilan uzviv bog'langan. O'sim-
liklarolami insonni yedirib-ichiradi, kiyinliradu havoni poklab bc-
uli. go'zal manzaralar yaraladi. O'simliklarning scrxosiyat tomon-
iirini sanab inlixosiga yetish qiyin. O'simliklarning eng ajoyib
mssalaridan biri - ularning shit'obaxshligidir. Insoniyal gadim-qga-
<im zamonlardan buyon o'simliklarning shif'obaxsh xususiyatlari-
ilan baxramand bo'lib kelganlar. Iblidoiy jamoa davrlarida odamlar
4'/. dardlariga davo izlab. avvalo o'simliklar olamiga hamda hay-
vonol mahsulollariga inlilar edilar. Dastlab, inson uchun o'simlik,
‘ining mcvalari va ildizlari. shuningdek, hayvon mahsulotlari nafa-
tlit. ozig-ovgat davolovchi vaz.ifasini ham o'lagan. llgari o'sim-
liklarning shifobaxshligi lasodifan lopilgan bo'lsa. kcyinchalik ular
liityoliv sinov va kuzalishlardan o'lgach. xalq labobalida qo'llanila
imshlangan.

O’z davrining mashxur labiblari Abu Ali ibn Sino. Abu Bakr
Muhammad ibn Zakariya ar-Roziy. Arabmuhammad o'g'li Abdul-
Coz.ixon. Ismoil al-Jurjoniy va boshqgalar bemorlarni davolashda
ilorivor o'simliklardan kengkoiamda loydalanganlar.

Abu Ali ibn Sino 900 xil shifobaxsh o'simliklar bilan davo-
lash ishini san'at darajasiga ko'targanlar.

Filotcrapiya qonun-qoidalari

Hol/irgi kunda dunyoning ko pgina mamlakatlarida o'z.ining
i.ukibiy gismi bilan inson organizin'! uchun yaqgin bo'lgan o'simliklar
\ l ulardan olingan litodorilarga qaylish kuzalilmoqgda. buning sababi:

Birinchidan. o'simliklar va ulardan layyorlanadigan fitopre-
I".irallarni ishlalish, organiz.m uchun yod bo'lgan sinlelik dorilarga
msbalan xavfsizroq, shuning uchun ham ularni profilaklik mag-
adda, qolavcrsa simplomalik va davolash maqgsadlarida ishlalish
tmkoniyali kengrog.
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Ikkinchidan, o‘simliklardan tayyorlangan Galen preparatlan
lurli darajada davolash xususiyatini saqglovchi biologik faol
moddalar majmuasini saqglaydi, 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 boshqga ko'p tarkibli Galen preparatlarini tayyor
lashda asos qilib olinishi bejiz cmas.

Kasallik xarakteri va uning simptomlarining individualligini
hisobga olgan holda samarali va xavfsiz o‘simlik tanlash ishi
vrachning san'ati va tajribasiga bogMiq. Fitoterapiyani benwi
uchun xavfsiz deb yuzaki qarash, xavfli salbiy ta'sirlarga ham
sabab boMishi mumkin chunki o'simliklar ham zaharli moddalar
saglaydi: bundan tashgari hatto zaharsiz o'simlikni tarkibiy qismi
orlib ketsa, golavcrsa 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. gayta ishlash va saglashgn
bog'liq.

llozirgi kunda insonlar salomatligini saqlash va davolashtin
zamonaviy yangi tcxnologiyalar yordamida o'simliklardan tayyor
lanayotgan murakkab tarkibli biofaol moddalar katla amaliy aha
miyat kasb ctmoqda.

Fitotcrapiyaning afzalliklari. Kcyingi yillarda kimyo fam
ning rivojlanishi. sintez yo’li bilan yangi kimyoviy birikmalar ham
da o‘ta kuchli ximiotcrapevtik moddalar olinishi tufayli o'sim
liklarni goMlash ikkinchi darajali bo’lib qoldi. Tabobatda o‘ta faol
kimyoviy moddalar ko‘plab goMlanishi ogibatida «dori kasalligu
paydo bo'ldi, bunday bcmorlar soni kundan-kunga orlib bormoqilii
Jahon sog'ligni saglash tashkiloti keltirgan ragamlarga ko ra
kasalxonadagi bemorlarning 2,5-5%ni dori moddalarning nojo'yu
ta'siridan azob chckkanlar lashkil ctadi. Shuning uchun hox.itpm
kunda shifobaxsh o'simliklar bilan davolashga katla chtiyoi
tug'ilgan, bu borada izlanishlar olib borish shu kunning dolzail
muammolaridan biri bo'lib qoldi. Dorivor o'simliklar bilan
davolash - filolcrapiyaning afzalligi quyidagilardan iborat.
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l.Shifobaxsh o'simliklar ko'p asrlar mobaynida sinovlardan
o'tib kclayolgan omil hisoblanadi, organizmga fiziologik la’sir
ko'rsaladi, chunki labiatdagi u/.luksiz shakllanish tufayli o'sim-
liklar va odam organizmi hujayralarining tu/ilishi bir-biriga juda
yaqin. Sintcz yo'li bilan olingan kimyoviy moddalar csa odam
organizmi uchun yot hisoblanadi, ular o'ta faol bo'lib, organi/m-
ning murakkab molekulalari tuzilishini buzishi. ba’zan yanada
faolroq, hujayralar uchun zaharli yangi birikmalar hosil qilishi
mumkin.

2. Shifobaxsh o'simliklarning davolash doirasi kcng. chunki
ular kimyoviy jihatdan juda boy, ularning tarkibida glikozidlar,
alkaloidlar, fcrmcntlar, vitaminlar, bioclcmcntlar va boshqa
moddalar mavjud. O'simliklar ta*siri sckin boshlanadi, ular keskin
biokimyoviy o'zgarishlarga olib kclmaydi, shu jihatdan aynigsa
surunkali kasalliklarni davolashda katta ahamiyat kasb cladi.

3. Ko‘pchilik bcmorlar, aynigsa gariyalar bir necha kasallik
bilan og'rishlari mumkin, o'simliklar esa ko'p tomonlama la'sir
xususiyatlarga cga bo'ladi. Shuning uchun o'simliklar ana shunday
bemorlarni davolashda juda qo'l kcladi.

4. Fitotcrapiyaning afzalligi - kasalliklaming oldini olish
uchun qgo'llanishidir. Masalan, bolalarga vitaminli choylar,
kattalarda clculcrokokk. jecn-shcn kabi adaptogcnlar go'llanilganda
respirator kasalliklar 2-3 barobar kamaygani gayd gilingan.

Shifobaxsh o'simliklar kam zaharli. shu tufayli ularni asosiy
dori moddalar sifatida kasallikning boshlang'ich davrida ham qo'l-
lash mumkin. Kasallik avjiga chigganda shifobaxsh o'simliklar
organizmning himoya kuchlarini oshirish, go'llanayotgan kimyoviy
moddalarning nojo'ya ta’sirlarini kamaytirish uchun ishlatiladi.
Sog'ayish davrida shifobaxsh o'simliklar olingan davoni qo'llab-
quvvatlash uchun go'llanadi.

Hozirgi kunda shifobaxsh o'simliklar ta'siri aniq bo'lsa ham,
ta’sir mexanizmi, aynigsa uning molekular bosgichdagi la’siri
oxirigacha o'rganilmagan. Shuning uchun ular ta'sir mexanizmi
bo'yicha cmas, asosan davolash ta siri bo'yicha tasnillanadi.
Dorivor o'simliklarni davolash ta’siri bo'yicha ham lasniflash

525

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

qiyin, chunki bilta o'simlik kamida 3-4 xil la’sirga cga, shuning
uchun ular asosiy ta'siri bo'yicha 7 guruhga bo'linadi:

1 Markaziy asab lizimiga ta’sir ctuvchi o’simliklar.

2. Yurak va gon tomir lizimiga ta’sir eluvchi o‘simliklar.

3. Siydik haydovchi va shishlarga garshi ta‘sir ctadigan
o’simliklar.

4. Yallig™lanishga, yaralarga garshi ta’sir ctadigan o‘simliklar.

5. Mc’da-ichak faoliyaliga ta’sir ctadigan o’simliklar.

6. Balg’am ko'chirish. gayt gildirish xususiyati bor o'simliklar.

7. Qon kclishini to‘xlatuvchi, bachadon mushaklari tonusini
oshiruvchi o'simliklar.

O'simliklar va ulardan olinadigan biofaoi moddalarning
klinik farmakologiyasi

Ma’lumki, o’simliklarda kcchayotgan biologik sintc/
jarayonida birlamchi (ogsillar, uglcvodlar, moylar, fcrmcntlar va
vitaminlar), turli kimyoviy tuzilishdagi va niaxsus ta’sirga ega
bo’lgan (alkaloidlar. terpen va tcrpcnoidlar. fcnollar va boshqalar)
ikkilamchi kimyoviy birikmalar hosil bo’ladi.

Pitofarmakologiya nuqtai-nazardan o'simliklarda sintc/
bo'ladigan biol'aol moddalar luzilishi va kimyoviy tarkibiga qarab,
ulami sharlli ravishda quyidagi guruhlarga: - plastik material
o'mini bosuvchi ovqgatli moddalar:

- yclarli biologik faollikdagi kam zaharli moddalar:

- kuchli va zaharli moddalar saglovchilarga bo'lish mumkin.

O'simliklarda uchraydigan biofaoi moddalar komplcksi
bo'lib, ularning organizm ta’siri jihatda kimyoviy farmakologik
dorilar aralashmasiga o'xshab ketadi.

O'simliklarning farmakologik ta'sirini kimyoviy tuzilishign
bog'ligligi o'simliklardan tayyorlangan dorilarni ta’sirini o0'zigu
xosligi ularning kimyoviy komponcntlarini o'zaro va insun
organizmi bilan o'zaro ta'sirini murakkabhgidir. O'sintlik tarkibigii
kiruvchi u yoki bu biofaoi modda o'simlik tanlab ta’sirini hamnni-
vaqt ham aniq aytishga imkoniyat bermaydi. Misol uchun, o'sim
lik tarkibiga kiruvchi flavonoidlar radioprotektorlik, antioksidanlik
yurak loj tcmirlarini kengaytiruvehi, safro haydovchi, zaharsizlan
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liruvchi. siydik haydovchi, al.ot migdorini kamaytiruvchi, rakka
garshi ko'p qirrali ta’sir ko'rsatadi. i'lavonoidlarni bitta o'simlik
yoki o'simliklar yig'malarida tarkibida bog'ligi uning biokimyoviy
larkibi. qgolavcrsa davolash samaradorligini oldindan aylish
qiyindir.

- Prcparatni o'simlikni gaysi gismida tayyorlanganligiga
garab uning kimyoviy tarkibi va shifobaxshligi o'zgarishi mumkin.
Misol uchun, chuchukmiya ildizi 23% glitsirrizin Kkislolasi. flavo-
noidlar va boshga kimyoviy moddalar saglaydi. Glitsirrizin traxcya
va bronx cpitcliysini qitiglab, bronxlar sckrclsiyasini kuchay-
tirganligi uchun yugori nafas yo'llari kasalliklarida ishlatiladi.
O'simlik ildizidan tayyorlangan ckstrakt likvitozid Ilavonoid
nshqozon-ichak lizimi sillig mushaklarini bo'shashliruvchi sifatida
ishlatiladi. Shirinmiya ildizining yallig'lanishga garshi uning
larkibidagi glitsirrizin kislota ta’siriga bog'lig bo'lib. gistamin,
serotonin, bradikininlar chagiradigan vyallig'lanishni  bartaraf
ctishda namoyon bo'ladi. O'simlik ycr uslki gismida ushbu kislota
Iro'lmaydi. o'simlikni ycr ustki gismida topilgan burishtiruvchi
moddalar, flavonoidlar, saponinlar esa o'simlik ildiziga xos
Jdiiibbaxshlik samara bcrmaganligi sababli tibbiyot amaliyotida
ishlatilmaydi.

- O'simlikni shifobaxsh samarasi dori prcparatini layyor-
limishiga qarab o'zgarishi mumkin.

Misol uchun, quritilgan chernika urug'i yoki undan tayyor-
langan damlamalar, ckstrakt yoki sirop: burishtiruvchi, antiseptik,
Ichni to'xtatuvchi vosita sifatida cntcrit, kolitda tavsiya ctiladi.

Chemikani pishmagan mevasi esa, ayniqsa sul bilan ichil-
k.iinda ichni suradi, uning bu xususiyati kimyoviy tarkibidagi
gandlar (9,4%), organik kislotalar (7% gacha) va boshgalar borligi
bilan tushuntiriladi.

- O'simliklardan tayyorlangan yig'ma (choy)lar, yoki
ilardan tayyorlangan biofaoi qo'shimchalarning organizmning
mzaro ta’siri samarasi, alohida-alohida olingan o'simliklar
iimarasidan farq qiladi. Natijada, o'simlik yig'imasining o'/am
u'siri natijasida yig'maning ta’sir kuchi o'zgaradi.
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0 ‘simlik yig'malarining samaras! yig‘ma larkibiga kiruvchi
har bir o'simlik ta'sirining algcbraik yig'masi bo‘lmaydi, chunki
ular larkibiga kiruvchi biofaol moddalar lurli yo'nalishdagi ta’sirga
cga bo'lishi mumkin, yoki bir-birini samarasini o'zaro quvvallash
mumkin.

Misol uchun, yalpiz va dorivor mcllisa saqglovchi yig'mn
yalpizning tinchlantiruvchi la'sirini mclissa larkibidagi clii
moyining komponcnllari, silral neytrallashi, yoki gcraniol bilan
kuchayishi hisobiga kuzaliladi.

Xulosa qilib avlganda, o'simlik. yoki ulaming yig‘malari
(choylar) hamda o'simliklardan olingan turli biologik faol
moddalar saqlovchi qo‘shimchalarga organizm javobi, ularninj*
farmakologik la'siri hamda organizmning individualligi bilan
aniglanadi va ikki variunldagi lerapevtik samara bilan tavsiflanadi

a) yig'malar yoki biologik laol moddalar (BFM) saqglovchi
qo'shimchalar larkibida bir-biriga kimyoviy o‘xshash moddalar
ning analoglari borligi, organizmda kcchayolgan mclaboli/m
jarayonlarni bloklash yoki laol moddalarni organizmdan chigih
kclishini hamda BFM larkibiga Kkiruvchi ziddiyatli la'sirlarni
yo'qoiish hisobiga - yig‘ma yoki BFM qo'shimchalar larkibidagi
asosiy la'sir qiluvchi modda davolovchi xossasi kuchayishi;

b) yig'ma larkibida asosiy komponcni melabolizmini ku
chayliruvchi yoki uning la'sir mcxanizmga garama-qgarshi la'su
qiluvchi komponcni borligi;

d) organizm funksional javobgar tizimlariga garama-garsin
yo'nalishiga javob bcrishi;

c) yig‘ma larkibiga kiruvchi komponcnllar xossalaridan kclih
chiguvchi samaraga garama-garshi sincrgistik-anlagonislik rcak
siyani kuzalish.

O'simliklar larkibiga kiruvchi biologik laol moddalar (BFM)
passiv yoki faol transport sistcmasi ishlirokida oshgozon-iclial
tiziinida gonga o'ladi. Biofaol modda qonda largalish jarayom
davomida climinatsiyaga (mctabolizm ckskrclsiyaga) uchrayih
BFM laming lurli komponcnllari uchun yuqgoridagi mcxani/ni
o'rganilgan bo‘lsa-da, ko'pgina o'simliklar BFM larmakokinclik.iM
yelarlicha o'rganilmagan.
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Farmakokinctikasi. BFM larkibiy qismi asosan ingichka
ichak proksimal qgismida so'rilishi aniglangan, shuning uchun dori
ta’sirini  kclib  chigishi va uning samaradorligi oshgo/on
cvakualsiyasiga bog'lig. Bundan lashqgari oshgo/on shirasi
kislotaligi pH ishqorlanganda kumarinlar, yurak glikozidlari,
salilsilallar faolligi susayishi mumkin.

Ichak harakalining laolligiga garab dorini qonga so’rilishi
ko'payishi yoki kamayishi mumkin.

BFM laming so'rilishiga oshgo/on-ichakdagi ovgat moddasi
va dorilar ham ta’sir qilishi mumkin. Masalan. BFM laming
ichakdan so'rilishiga M-xolinolilik la'sirga cga bo'lgan o'simliklar
(bclladona, bangi dcvona. durman); ichak gisqarishini susaylirishi:
- krushina, (Frangula alnus Mill.), joster (Rhamnus calhailica F.)
makkai sano (Cassia aculifolia Del.) va boshqalar kuchaytirishi
mumkin.

Ko‘p hollarda BFMlarning organi/mda tarqgalishi gemodina-
mikaga bog'liq. Misol uchun, yurak-qon tomirlari yctishmovchiligi
jigar va buyraklar gon aylanishini bul/.ilishiga olib kcladi. bu
vaziyatda BFM lar organi/mda lo'planishi. yoki ularning samara-
dorligini o'zgarishiga sabab boiishi mumkin.

Biofaol moddalar larkibiga kiruvchi faol ingridiycnilar gonga
so'rilgach qon zardobi ogsillari: albuminlar. lipoprolcinlar. kislolali
arglikoprotcidlar, y~ globulinlar bilan bog'lanishi mumkin.

BFMIlar tarkibiga kiruvchi komponcnllar samarasini boshla-
nishi va davomiyligi ular hosil gilgan bog'larni buzish ic/.ligiga
bog'lig. Masalan, sirofanlin va digiloksinlar ta'sirining lezligi va
davomiyligi orasida farq slrofantin oqgsil bilan bo'shroq (2%),
digitoksinning (90% orligrog'i) qon zardobi albuminlari bilan bog’
hosil gilganligi sababli. digiloksin ta'sirini sckinlashliradi.

Bu hodisa BFM laming ckskrclsiyasiga ham aloqgasi
bo'lganligi sababli yig'ma larkibidagi birorta modda lezroq
ckskrclsiyaga uchrasa, dori la’siri cho'zilgan va turlicha kallalikda
bo'lishi mumkin.

Masalan, Glycyrhiza glaba L. va GIl. Uralcnsis 1lisch..
dorivor tirnoqgulning, Calendula officinalis, lar larkibiga kiruvchi
fiavonoidlarning davolovchi samarasi fagal bu moddalaming
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kimyoviy tuzilishigagina bog‘liq bo'lmay, organizmda ulardan
hosil bo'ladigan laol mctabolitlarga ham bog'ligligi aniglangan.

O'simlik yig'malari va BI-'M qo'shimchalar tarkibiga
kiruvchi asosiy komponcntini ta'sir vaqli ko‘p omillarga bog'liq
bo’ladi, jumladan ularning moylarda yoki suvda cruvchanligiga.
oshgozon-ichaklar harakaiiga. so'rilishi ic/.ligiga bog'liq bo'ladi.

Shuning uchun ham BFM lar tarkibiga kiruvchi alkaloidlar,
gtiko/.idlar.  flavonoidlar cfir moylari. achchiq moddalar,
fcrmentlar, vitaminlar ta'siri davomiyligida bir xillikka erishishni
iloji yo'q narsa.

BFMlarning ba’zi komponcnllarning so‘rilishiga, mctaboli/
miga va climinalsiyasiga ta'sir gilishi mumkin. Masalan, qo‘sh
bog'larga boy lo'yinmagan yog' kislotalari (linol. linolcn, araxadon
organizmda ishlab chigarilmaydi. shu sababli ularni o'rnim
bosmaydigan komponcntlar sifalida insonnni kundalik ratsionga
kiritilishi kcrak. Bu lo'yinmagan moy Kkislotalari kungabogar
56%. paxta- 50%. makkajo'xori moyida - 49% gacha mavjud.

Askorbin kislotasi saglovchi (na'matak Rosa L.). E-vitamin
ga boy (uzun andiz (geBsicun Bbicokuii) - Inula hclenilum L), xiloy
limonnigi (Schizandra chincnsis Bailc), Ryabina chernoplodnay.i
(Aronia mclanocapra (Michx.). lilliot) saqglovchi o'simliklar qo'
shilganda to'yinmagan moy Kkislotalarining organizmdagi faolligi
kuchavadi.

O'simliklar asosiy biol'aol komponcntlari albatta o'simlik
lardagi yo'ldosh moddalar: pcktinlar, kraxmal. organik kislotalai.
shillig moddalar. bo'yoqlar. saponinlar, anorganik tuzlar. mikroc
Icmcntlar v.b.lar bilan birga uchraydi. Bu yo'ldosh moddalar BI M
lar asosiy tarkibiy komponcnti kinctikasiga ta'sir giladi. Masalan
angishvona gul (HanepcTtaHka) larkibidagi saponinlar o'simlik
tarkibidagi glikozidlar so'riiishini tczlashtiradi va yaxshilaydi
burishtiruvchi moddalar BFMIlar laolligi davomiyligini oshiradi.

Bl Mlarning moyda cruvchi qismlari jigar va bosliga
to'gimalarda biolransformalsiyalanib suvda cruvchi moddalail..i
aylanadi va siydik yoki safro suyuqlig'i bilan chigariladi.

Biol'aol moddalar biolransformalsiya ko'rsatkichlaridan bill
ularning yarim chiqgib ketish vaqtidir. ya’ni vaqt ichida qun
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/.ardobidagi yuborilgan migdorni 50% kamayishiga teng kaitalik
bo‘lib. t90 simvol bilan ifodalanadi.

BFM lar tarkibiga kiruvchi qismlar uchun bu ko'rsalkich
lurlicha kattalikka ega va hammavaql ham bu ko’rsalkichni
aniglash imkoniyati yo'qdir. Shu sababli. BFMlarning shifobaxsh-
lik samarasi, ko'proq uni tayyorlash tcxnologiyasi. dori shakli va
miqdori bilan bclgilanadi.

Shunday gilib. BFM lar kasallikni davolash va oldini olishda
kiinyoviy dori-darmonlarning tabiiy raqibi bo'lib, ular xamonaviy
kimyo dorilari bilan birga ishlatilsa ularni samaradorligini oshiradi
va salbiy la'sirlarini kamayliradi.
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vl 1-tlH ‘M

OTKIH ZAIIARLAMSIILAKDA TEZ YORDAM.
ZAIIARLANISIUNING UMUMIY TAVSIFI

llo/.irgi kuuda ilm-fan, tcxnika kimyoning laraqqiy qilishi wib
jasida insonning kundalik hayoti davomida turli kimyoviy modd.il =
la’siriga duch kclislii va ulardan zaharlanish xavfi oshib bormoqda

Turli moddalarning organizmga tushishi hayot uchun xav e
o‘/garishlarga (zaharlanishlarga) sabab boMishi mumkin.

Zaharlanishning kclib chiqgish soni va kcchishiga garab o'tkn
surunkali va o'rlacha zaharlanishiar farq qilinadi. O'tkir zaharlam 1
organizmga zahar Ilushgach daqiqalar, soatlar ichida uniiip
simplomlari va bclgilari yuzaga kcladi.

/.aharli moddalar kam migdorlarda organizmga qayta lushgmni ¢
o'rlacha kcchadigan zaharlanish kuzatiladi.

Zaharning kam miqdorda uzoq vaql davomida kirib luii-.l.e
natijasida surunkali zaharlanish kuzatiladi.

Zaharlanish qaysi kimyoviy modda sababli kclib chigganligi s*
qaysi vazivatlarda ro‘'y bcrganligiga garab kasbga alogailm
zaharlanish, uy sharoitida kcng go'llaniladigan kimyoviy moddalaul.i*
zaharlanish, dorilardan zaharlanish, bilib turib yoki bitmasdiu.
zaharlanish farq qilinadi.

Kasbga alogador zaharlanish ko'prog sanoal va gishlog xo'jml
gida turli kimyoviy moddalar hilan ishlash jarayonida kuzatiladi.

Ro'zg‘orda ishlatiladigan  (yuvish  vositalari, bo'yogim
inscktilsidlar, dorilar) kimyoviy moddalardan zaharlanish liollun
yildan-yilga ko'payib bormoqda.

Ko‘proq gaysi moddalar zaharlanishga sabab bo h
kuzatishlarda aniqglanishicha. uy-ro'zg'orda ishlatiladigan kimyo\o
moddalar  birinchi  o'rinni.  kcyin inscktitsidlar,  ozig-ovi|n>
mahsulotlari, kasbga alogador zaharlar. so'nggi o'rinni csa o'simlik v<
hayvon zaharlaridan zaharlanish cgallashi ku/.alilmoqda.

Uy-ro‘/g'orda ishlatiladigan moddalar ichida insektitsidU
kosmctik, yuvish uchun ishlatiladigan, rassomchilikda ishlaliladii =
kimyoviy moddalar, kasbga alogador =zaharlovchi moddalaidi"
benzin, kcrosin, organik crituvchilar, kislota ishqorlar, gazlar, bug =
gazi bilan zaharlanish, dorilar ichida uxlaluvchi va tinchlantiruvclul m
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ug'riq qoldiruvchi, dczinfeksiyalovehi va anliscplik moddalardan
zaharlanish ko‘p uchramoqda.

Zaharlarni ta’siriga garab. mahalliy va umumiy, rcflcktor la'sir
(liladigan lurlarga bo'lishi mumkin.

Mahalliy ta'sir qiluvchi moddalarga ko'pincha kislotalar.
ishqorlar va ularning bug’lari, ba'/.i tu/lar kiradi. Surma va simobning
hoshga lurlari, margimush va lining birikmalari. sirka va oksalal
nrganik kislotalar, ftor va xlor saglovchi birikmalar ko'pincha
mahalliy va umumiy la’sir ko'rsatadi.

Rcflcktor ta’sir giluvchi moddalarga xlor, fosgcn, xlorpikrin,
aminiak bug'lari rcflcktor yo'l bilan kuchli bronxospazm,
Uringospazm, halqum shishiga sabab bo'lib, inson hayoti uchun xavlli
holatlarga sabab bofladi.

Zaharlaming qonga so‘rilgandan kcyin chagiradigan umumiy
ni’siri organizmning turli ti/.ilmalari yoki a’zolari tomonidan kuzatiladi.

Polilrop —bir vaqtning o‘zida ko'pgina organizm tizilmalariga (ma-
.lan, xinin, fosfororganik va boshqgalar) ta’sir giluvchi yoki biror tizilmaga
tanlab ta’sir qgiluvchi zaharlar (benzol, nitratlar, kumarin va boshgalar)
ho'lishi mumkin. Buni bilish bemorga voixlam ko'rsatishda asqoladi.

Zaharlanishning taraqqiy ctishi zaharning fizik-kimyovi\
xossalari, konscnlratsiyasiga; zahar ta’sir gilavotgan organizmga
(kiritish  yo'li, so'rilishi tarqaiishi. bemor voshiga. jinsiga.
nvgallanishiga, individual sczuvchanligiga): zahar ta’sir gilavotgan
sharoilga (harorat, namlik, atmosfera bosimi) kabi omillarga bogliq
bo‘lib, bemorga yordam ko'rsatishda c’tiborga olinishi kcrak.

Zaharlanishni davolashning umumiy asostari. Bemorga
ko’ rsatiladigan davolash choralari: umumiy va maxsus ko'rsatiladigan
yordamga bo’ linadi.

Umumiy choralar zaharni so'rilishining oldini olish, zaharning
chigib ketishini tczlashtirish, gonda va to'gimalarda zahar migdorini
kamaytirish va hayol uchun zanir lizilmalarning normal ishlashini
ta’ minlashga garatiladi.

Davolashning samaradorligi ko‘rsatilayotgan davolash chora-
larining tez muddatlarda ko'rsatilishiga bog'liq.

Tez yordam choralari quyidagi magsadlami o'z oldiga qo'yadi:
zaharning organizmga tushishini lo’xtatish; zaharning qonga so’rilib
ulgurmagan qismini chiqarish; zaharni bog'lab olish voki uni
zararsizlantirish, zahar so‘rilishiga to‘sqinlik qilish.
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Anamncz. zaharlanish simptomlari, qusuq moddalarni kimyoviy
analiz qilish. bcmor chigaravotgan havo tarkibida zahar hidi bor-
yo‘qgligiga asoslanib aniqg tashxis go‘yilgach tcz yordam rcjasini puxta
luzish kcrak.

/aharning organizmga qaysi yo‘l bilan tushganligini ko'zda
lutib bcmomi bu holatdan qulgarish choralarini ko'rish: havo yo'llari
orqgali tushgan boMsa. bcmorni toza havoga chiqarish, tcri orqali
tushgan bo‘lsa, Icrini suv bilan yuvish yoki 5-10% nashatir spirt yoki
soda critmasi, 2-5% xloramin critmasida (fosfororganik moddalarni)
yuvish. Xlororganik moddalar csa tcridan organik crituvchilar
yordamida tozalanadi.

Zahar og'iz orqali tushgan bo‘lsa, oshqozonni zond yordamida
to/alash, qayt qiidirish, ichakka o‘tgan zahami (alkaloidlar,
glikozidlar) faollangan ko'mir yordamida so'rib olish. Buning uchun
1-2 osh qoshiqdagi faollangan yog‘och ko'mirini 1 stakan suvda
aralashtirib bcmorga ichirish kcrak.

Zaharning gonga so‘rilishini kamaytirish uchun o‘rab oluvchi
moddalar (kiscl, sut, gatig, tuxum ogsili) ichiriladi, bular kislota
ishgorlar. og‘ir mctallar tu/.idan zaharlanganda yaxshi samara bcradi
Bundan tashqari, zaharning so'rilishiga uni kimyoviy yo'l bilan
ncvtrallash bilan ham crishish mumkin.

Ishqorlar ichilganda 1% limon kislotasi yoki sirka kislota
critmalarini ichirish, kislotalardan zaharlanganda csa, 2-3% soda
critmasi va magniy oksidi critmalari bilan oshgozon yuviladi.

Zaharsizlantirishning yana bir turi, suvda cruvchi zaharlarm
crimaydigan, so‘rilmaydigan ko‘rinishga o‘tkazishdan iborat.

Ishqoriy ycr mctallarni ogsilli suv. sut yordamida crimaydigan
albuminatlarga o’lkazish mumkin. Ba'zi mctallar, metalloidlar oltm
saglovchi birikmalar yordamida mctall sulfidlarga o'tkaziladi. Hu
magsadlarda natriy tiosulfat yoki magniy sulfat critmalari yuboriladi

Alkaloidlar va ba’zi mctallar (masalan, rux) 1-3% tannin
critmasi bilan bog*!anadi.

Fosforni 1% li sulfat natriy. ftorni csa cruvchi kalsiy xloud
yordamida bog'lanadi.

lurli organik moddalarni 0,25-1% kaliy pennanganat (margnn
sovka) critmasi bilan oshqozonni yuvish yo‘li bilan oksidlab zar.ir-
si/.lantirish mumkin (masalan, morfm oksimorfinga o‘tadi).
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Tcri orqali tushgan ipril. lynix.il. ba’zi-bir fosfororganik birik-
malami xloramin yordamida oksidlash (zararsizlanlirish) mumkin.

Shaming ichakdan ajralib chigishini tczlasblirish uchun tux. surgilar
(20-30 g magniy yoki natriy sulfatni | stakan suvda crilib) ichiriladi.

Zaharni neylrallash yoki uni biriktirib olishga xizmat giladigan
dorilar bilan bir qatorda zaharning salbiy ta'sirlarini kesuvchi
fiziologik anlidollar (masalan. atropin muxomordan zaharlanganda)
ham ishlaliladi, insulindan kclib chiggan karaxllikda glukoza critmasi
yuborish, qonni suyulliruvchi dorilardan zaharlanganda vikasol
yuborish va boshqgalar, shular jumlasiga kiradi.

Shunday qilib, zaharga garshi kurashishning umumiy qoida-
laridan o‘z vaqtida, to‘g‘ri loydalanish o'tkir zaharlanishning koTi-
nishlarini kKimyoviy yo'l bilan 0z vaqgtida barlaraf gilishga olib kcladi.

ZAHARSIZLANTIRISH VA ZAIFARM ORGANIZMDAN
CHIQARISHGA QARATTI.C. AN CHORALAR

Zaharlanish nalijasida organizmga ma’lum bir sharoitda tushgan
zahar turli o‘zgarishlarga uchrab zaharsiz moddalarga aylantiriladi.

Zaharsizlantirish organizmga tushgan zaharning so'rilishi,
targalishi, zaharning organizmda bo'lish vaqti hamda chiqarish ttsul-
lari hayvonlarda o'tkazilgan tajribalarga asoslangan. Zaharsizlantirish
larayoni turii fermcntlar tizilmasi yordamida kcchadi.

Mikrosomal ferment tizilmasiga. organizmda kcchayotgan
endogen mclabolizm jarayonlarini anas, organizm uchun yot bo’lgan
kimyoviy moddalarni kataliz qgilish xosdir.

Zaharsizlantirish jarayoni zahar kimyoviy inert boimagan
holatlarda oksidlanish, qavtarilish, gidroliz hamda sintez
(konyugatsiyalanish) yo'li bilan kcchadi.

Ko'pgina zaharlar oksidlanadi, masalan. mctall gumhi karboksil
guruhiga o'tishi nalijasida birlamchi spirt va aldcgidgacha
oksidlanadi. Shu vo‘l bilan spirt - aldegid bosqichi yordamida sirka
kislotasiga, benzol, fenolga. gidroxinon, pirokatexin, ko‘proq csa
lutiimagan mukon kislotasigacha parchalanadi. Ba'/.i bir organik
moddalar is gazi va suvgacha parchalanadi.

Aromatik nitrobirikmalar gidroksilaminlar va aminlarga
nuytarildi; pikrin kislotasi - pikraminga. xloralgidrat trixlorclil spirlga
qaytariladi.
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Ayrirn kimyoviy moddalar gidrolizga uchraydi. Masalan,
asctilxolin organizmda xolincstcraza la’sirida sirka Kkislotasi va
xolingaeha gidrolizlanadi.

Gidroksil. karboksil, amin va sulfgidril guruhlari saglovchi
kimyoviy moddalar sinlelik jarayonlar nalijasida konyugatsiyalanib
go'shaloqg mclabolillar hosil qilib organizmdan chigib kctadi.

Ba’zi zaharli moddalar oksidlanish-qaytarilish, gidroliz
jarayonlarini bosib oMgach, ikkinchi bosgichda konyugatsiyalanadi va
chiqarib yuboriladi.

Sintclik jarayonlarning turlari: glukuronlanish (gipur Kkislota.
merkaptopur va ornitur kislotalar) hosil boMishi va sulfatlanish,
asctillanish va mctillanish hamda tiatsionat hosil boMishi. Zahar birin
kctin yuqgoridagi mctabolitik jarayonlarga uchrashi mumkin.

Yugorida tilga olingan konyugatsiyalanish jarayonlari ATI
yordamida hosil boMadigan cncrgiya sarfi bilan kcchadi.

Ru jarayonlar natijasida snvda cruvchi mctabolitlar hosil boMadi
va ajratish a’zolari tomonidan chiqarib yuboriladi.

Bu jarayonlar ichida glukuronlanish jarayoni katta ahamiyatg.i
cga. Glukuron kislotasi glukoza va glikogcndan hosil boMadi.

Spirtlar va fcnollar hamda aromatik kislotalar yoki organizmd.i
parchalanib spirt va fcnollar hosil qiluvchi moddalar glukuron
kislotasi bilan rcaksiyaga kirishadi.

Agar glukuron kislota gidroksil saglovchi birikmalar bilan birikd-
oddiy cfirlar, kislota guruhlari bilan biriksa, murakkab efirlar hosil giladi
Masalan, trixlorclil spirti glukuron kislotasi bilan birikib uroxloral kislota
hosil giladi. Murakkab cfirlarga salitsilat kislotasining glukuron kislotasi
bilan hosil gilgan efirlari misol boMishi mumkin.

Tashgaridan  kiritilgan benzoy kislotadan glitsin  glikul
ishlirokida gippur kislota hosil boMishi ma’lum.

Benzoy kislotasi yuborilganda gippur kislotasining hosil boMish
va ajralish tezligiga qarab jigaming zararsizlantirish faoliyati hagnl*
xulosa chigarish mumkin (Kvik sinamasi).

Glitsin bilan ko'proq aromatik birikmalar (piridin, furan, tiofen)
karbolsiklik yoki gclcrotsiklik birikmalar rcaksiyaga kirishishi mumkin
I losil boMgan karboksil guruhi glitsin bilan rcaksiyaga kirishadi.

Zaharlovchi moddalar biotransformatsiya jarayonida sisli in
bilan rcaksiyaga kirishsa. merkaptopur kislota hosil boMadi.
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Ko'pgina aromatik, alifalik uglcvodorodlar politsiklik uglevo-
dorodlar va o'/ vadrosida galoid saqglovchi birikmalar sistcin bilan
birikuvchi moddalarga kiradi.

Yuqorida sanab o'tilgan birikmalar sistcin larkibidagi sulffcidril
guruhi bilan rcaksiyaga kirishadi. kcyin csa buning natijasida hosil
bo'lgan aril yoki alkilsistein merkaptopur kislotaga alsctiilanadi va siydik
orqgali buyraklar yordamida chiqgariladi. Hozirgi kunda alsctilsislcin
qgoldig'i bilan rcaksiyaga kirishuvchi - vodorod, galogcn. nitro- va
mctilsulfo guruhlar mavjudligi aniglangan. Merkaptopur Kkislota
fiziologik modda almashinuvi jarayonida hosil bo'lmaydi, yuqorida nomi
kcltirilgan aromatik moddalar kiritilganda hosil bo'ladi va bu moddalami
/ararsizlanlirish ko'rsatkichi bo'lib xizmat giladi.

Organizm wuchun yot bo'lgan moddalarni sirka kislotasi
(atsctillanish) va sull'at kislotasi (sulfatlanish) bilan ham bog'lanish
yo'li bilan zaharsi/.lantirish mumkin.

Aromatik aminlar, sulfanilamidlar, gidra/.in unumlariga
asetillanish xos. Bu jarayon maxsus fcrmentlar (asctilazalar)
yordamida sirka kislotasini faollash yo'li bilan kechadi, buning
natijasida sirka Kkislotasi organizmga tushgan zaharlarning amin
guruhlari uchun akseptor (bog'lab oluvchi) xizmatini bajaradi.
Aminlarni asctillash uchun kerak bo'ladigan asctil guruhi uglevodlar,
moylarva ogsillarning parchalanishidan hosil bo'ladi.

Zahar molekulasiga mctil gtimhini kiritish - mctillanish yo'li bilan
organizm uchun yod moddalarni zararsizlantirish keng tarqalgan jarayon-
lardan hisoblanadi. Melil guruhi saglovchi modda mclionin hisoblanadi.

Fcnollar, alifatik aminlar, azot saqlovchi getcrotsikllar va hollar
mctillanishga uchrashi mumkin. Mctionin bilan azot atomi rcaksiyaga
kirishadi. Masalan, piridin tipidagi getcrotsikllar mctionin bilan N-
metilpiridin gidroksid hosil giladi. Bujarayon uchun mctionin va ATF
dan hosil bo'ladigan faol mctionin shakli kerak bo'ladi.

Sianid kislota va sianidlarni fcrmenlaliv  zaharsizlantirish
natijasida ham zaharli tiotsian hosil bo'lishi mumkin.

Kuchli zahar hisoblangan bu moddalar organizm ichki muhitida
rodinazalar yordamida oltingugurt bilan rcaksiyaga kirishishi mumkin.
Buning natijasida hosil bo'lgan zaharsiz rodanit birikmalar siydik
orgali organizmdan chiqariladi.

537

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Organizmda kcchayotgan normal modda almashinuvida hosil
bo'ladigan tiosulfat zaharsizlantirish uchun ishlatiladigan oltingugurt
bo'lib xizmat qgiladi.

*Bu kimvoviy va biokimyoviy jarayonlar natijasida hosil
bo'ladigan kam zaharli go'shalog birikmalar organizmdan u yoki bu
yo'llar bilan chiqariladi. Bu reaksiyalar uchun uglcvodlar yoki
aminokislolalar aimashinuvi natijasida hosil boMadigan (glukoza,
glikogcn, riboza, aminokislotalar - sistcin, mclionin, glyutamin kislota
va serin) endogen mctabolitlar sarfbo'ladi.

Bu jarayonlar natijasida hosil boladigan mctabolitlar ishlatilishi
natijasida organizmda bu mctabolitlar tangisligi yuz beradi, bu esa
xavfli hisoblanadi. Masalan. merkaptopur Kkislotasi hosil bo'lishi
uchun sistcin sarf bo'ladi, bu o'z navbatida palologik jarayonni
kuchaytirib yuborishi mumkin. Shuning uchun zaharlanish sababini va
u yoki bu zahami zaharsizlantirish yo’lini bilgan holda uni davolash
choralari sifatida metabolitik moddalar kiritish yo'li bilan jigarning
funksional laolligini saqglab turish kcrak.

Zaharlar organizmdan buyraklar va oshqozon-ichak tizimi orqgali
chiqarib boriladi. Buyraklar orqali suvda yaxshi criydigan noelektrolit
va clcktrolit moddalar, shuningdek criydigan va erimaydigan organik
va noorganik moddalar (tuzlar, ko'pgina alkaloidlar va glikozidlar)
chiqgariladi. Organizm uchun yod moddalar buyrak koptokchalar
filtralsiyasi hamda kanalchalar ckskrctsiyasi (yodidlar, penitsillin va
boshqalar) va dilfuziya yordamida chiqgariladi.

Moylarda cruvchi noclcklrolitlar (masalan, uglcvodorodiar)
buyraklar orgali chiqarilmaydi. O'z tarkibida gidrofil guruhlari saglovchi
noclcktrolitlar buyraklar yordamida siydikda konsentralsiyalanadi.

Oshqozon-ichak shilliq pardalari va safro suvuqglig'i orqgali
suvda vomon eriydigan (xlorlangan uglevodorodlar, og'ir metallar.
galogcnlar va boshqgalar) moddalar ajraladi.

Zahaming siydik bilan ajralib chigishini lezlashtirish uchun kop
miqgdorda suyuqlik va siydik haydovchi dorilar yuboriladi. Safro
haydovchi va surgilami ishlatish moyda cruvchi moddalarning oshgozon
ichak tizimi orqali chiqgishini tezlashliradi. Nafas olishni kuchaytirish i«
gazi va turli efir moddalarini o'pka orqali chigishini tczlashtiradi.

Zahar chagiradigan turli asoratlarning oldini olish maqgsadulu
turli choralar ko'rish, masalan, barbituratlar ajralib chiqishini tezlatiih
uchun ko'p miqdorda ishgoriy suyugliklar tavsiya gilinadi: simob vn
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vismutdan bo’'ladigan stomalil va kolillarning oldini olish uchun turli
antiscptik moddalar bilan og'iz bo'shlig'ini chaygash, burishtiruvchi
moddalar kiritish lo/.im.

Zaharsizlantirishni tczlatish uchun jigar ferment tizimini faol-
lovchi dorilar kiritish, turli biokimyoviy jarayonlarni tczlashtiruvchi
vitaminlar, mikroclcmcntlar yuborish tavsiya ctiladi.

()'TKIR ZAIIARLANISIINI ANTIDOT (ZIDDIZAHAR)
BILAN DAVOLASH ASOSLARI

Ziddizahar (antidot) moddalar deb. organizmga kiritilganda gonda
avlanib yurgan yoki turli biologik substrallar bilan bog'langan zaharlami
/ararsizlantirish yoki uni zaharli xossasini bartaraf etuvehi va zahaming
organizmdan chigarilishini tczlashtiruvchi dori moddalariga avtiladi.
Antidotlarga zahami so'rilishini susayliruvchi moddalar ham kiradi.

Ta’sir mexanizmiga garab antidollar quvidagi guruhlarga bo'linadi.

1 Fizik-kimyoviy antidollar ta’siri flzik-kimyoviy jarayonlarga
(so'rib olish, critishga) asoslangan. Bularga so'rib oluvchi adsor-
bentlar: faollangan ko'mir kiradi. u kalta so'rib olish sathiga ega
bo'lib, tcrida. oshgozon-ichakda zahami so'rib oladi. Kamchiligi
zahar so'rilmagandagina ta’sir ko'rsatadi. IJlami sirtdan va og'iz
orqali ishlatish mumkin.

2. Kimyoviy antidotlarning ta’siri zahar bilan turli kimyoviy
rcaksivalarga kirishish yo'li bilan ularni zararsizlantiradi. Bunda zahar
ziddizahar yordamida bog lanish, cho'ktirish. sigib chigarish va
oksidlanish-qaylarilish reaksiyalari yordamida siydik yoki axlat orgali
chiqarilib yuboriladi.

3. Fiziologik yoki funksional antidotlar, ularning zaharga ta’siri
uni zaharsiz.lantirishga cmas, balki zaharning ta’sirini kamaytirishga
qgaratilgan. Bu antidotlar oldingi guruhdagi antidotlar singari ta'sir
qiluvchi biologik substratlarga ta’sir giladi.

Ziddizahar samaradorligini bclgilovchi omillardan biri  uni
zaharlangandan keyin  tezlik bilan  yuborilishidir. Antidot
zaharlangandan keyin gancha 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 bcrmoqda.
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3 va 5 valcntli organik va noorganik margimush birikmalari, og'ii
mctallar va radioaktiv (simob, mis. poloniy, kadmiy va boshqgalar)
moddalardan zaharlanishga garshi unitiol va BAL yaxshi samara beradi.

ikkala prcparat ham ditiollar - (ikkita sulfgidril guruhi) saglovchi
kimyoviy antidot hisoblanadi. Unitiol kimyoviy luzilishi jihatidan B/11
(Ol 1) guruhi urniga sulfogumh (SOjNa) saglashi bilan farq giladi.

Unitiol tibbiy maqsadlar uchun 5%-5 ml dan ampulada, B/l
esa 10%-2 ml dan moysimon suyuqlik ko‘rinishida chiqariladi.

Unitiol BALga nisbatan kam zaharli. kcng tcrapcvtik ta’sirga
cga, uni parenteral va og‘iz orgali kiritish mumkin. BAL esa
zaharliroq, fagat mushakka yuboriladi.

Yugoridagi anlidotlarni topishida, margimush birikmalarim
zaharlovchi la'sir mexanizmi ochishda, ulaming zaharlovchi ta’siri
asosida hujayra nafas olishida fiziologik katla o'rin tutuvchi tioogsillar,
merkaptogunih saglovchi fermcntlar tizilmasining falajlanishi yotishi
bilan tushuntiriladi. Bunda fermcntlaming sulfgidril guruhi tiol zaharlai
bilan tez rcaksiyaga kirishib (ogsil-zahar) komplcks hosil giladi, buning
natijasida tioogsillar rcaksiyaga kirishish gobiliyatini yo'qotadi.

Margimush yoki mctallar saglovchi moddalardan zaharlanganda
unitiol va BAL tarkibidagi faol sulfgidril guruhi margimush v.i
mctallar bilan o‘zaro rcaksiyaga kirishib. zahaming ferment tizilmalan
tarkibidagi merkaptogunih bilan rcaksiyaga kirishishining oldini oladi
Buning natijasida ditiollar margimush yoki mctallar bilan kam zaharli
suvda eruvchi birikmalar. siklik arscnitlar va merkaptidlar hosil giladi
va siydik orgali chigarilib yuboriladi.

Hosil bo'lgan tioarscnitlar zahar va fermcntlar CH guruhi bilan
rcaksiyaga kirishishi natijasida hosil boMadigan birikmalarga nisbatan
barqaror va zaharsiz hisoblanadi. Shu sababli davo olgan
zaharlanganlar  siydigida margimush yoki mctallar migdon
davolanmaganlarga nisbatan ko'proq bo‘ladi. Shu sababli unitiol vi
BAL o'tkir va surunkali zaharlanganda margimush va mctallarni olib
chiqib ketuvehi vosita sifatida katta ahamiyat kasb ctadi.

Bu antidollarda fagat qonda aylanib yurgan sof koTinishdiigi
zaharnigina cmas. balki to'gimalar bilan bog'langan zaharni hum
biriktirib olish xususiyati bor, shu sababli ular zaharlanishning oldini
olish va davo vositasi sifatida ahamiyatga cga.

Keyingi vyillarda suksimer (ditiol-dimcrkaptokaxrabo kislotn)
nomli antidot laklif gilindi. Suktsimer oq rangli kukun, 5% Ili ishqutli
critmalarda criydi, tiol zaharlaridan zaharlanganda tavsiya ctiladi.
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Ma’lumki, unitiol va BAL margimush vodorodiga la'sir qil-
maydi, buning sababi ushbu birikmaning zaharlovchi ta’sir mexanizmi
margimushning boshga birikmalarinikidan farq qiladi.

Margimush vodorodning zaxrini kesuvehi merkaptid nomli antidot
yaratilgan. Merkaptid moysitnon suyuglik bo‘lib, moy-aromatik gator
ditioli hisoblanadi. 40% -1 ml mushakka yuborish tavsiya ctiladi.

Dorining yuqori oksidlovchi xususiyati sulfid saqglovchi birikmalar
hosil boMishiga olib kcladi, hosil bo'lgan disulfid birikmalar margimush
vodorod va uning metaboliti margimush gidratni oksidlavdi.

Buning natijasida qaylalangan ditto! va margimush vodorodning
oksidlanishidan vujudga kclgan siklik tioarsenitlar siydik orqali
organizntdan chiqib kcladi.

Metallardan zaharlanishni davolashda tiol dorilaridan tashqari
(unitiol. BAL. sulsimer). samarali antidot sifatida komplcksonlar ham
ishlatiladi. ikki, uch valcntli mctallar yoki ularning tuzlari bilan suvda
cruvchi moddalar hosil giladigan moddalar guruhiga komplcksonlar
deyiladi.

Ko‘p tarqalganlari: tctatsin-kalsiy (ctilendiamin-tctraatsctat
kislotasi va kalsiyning dinatriyli luzi. LDTA), pentatsin va boshgalar.

Tctatsin-kalsiy venaga tomchiiub 20 ml dan 10% critma
ko‘rinishida yuboriladi. shuningdek uni 0.5 g dan tablctka ko'rinishida
ichishga ham berish murnkin. Bir martalik eng yuqori miqdori - 2.0,
sutkaligi esa- 4,0.

Komplcksonlar antidot sifatida mctallar, kam uchraydigan
mctallar radioizoloplaridan surunkali zaharlanganda ularni olib chigib
keluvehi ontil sifatida keng qoMlaniladi. Masalan. sianid kislota
birikmalaridan  zaharlanganda metgemoglobin  hosil  qgiluvchi
prcparallar (amilnitrit. propilnitrit, amidnitrat, nitrallar) yuborib
davolash kiradi. Hosil bo'lgan siananionini biriklirib oluvchi natriy
tiosulfat va xromosnton yoki glukoza ham yuborish tavsiya ctiladi.

Zahar parchalanishi natijasida yanada kuchli metabolit hosil
bo'lgan holatlarda oksidlanish yo'li bilan konyugatsiyaga kirishuvchi
antioksidantlar yuborish tavsiya qilinadi. Masalan. etil spirti mctil
spirtining ziddizahari boiishi murnkin. Etil spirti mctanolning
oksidlanishini kamaytirish bilan formaldcgid va chumoti kislotasi
hosil bo'lishini kamaytiradi, bu esa mctanoldan zaharlanish bclgiiarini
susaytiradi.
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Antioksidant sifatida vilaminlar va aminokislolalar (masalan,

vitamin li, sistin. sistamin va mctionin - bcnzoldan zaharlanganda)
tavsiya ctilishi kcrak.
Xahami ncytrallash yoki bog’lab olish yo'li bilan uni

zaharsizlantiradigan ziddizaharlardan tashgari. amaliyolda zaharning
salbiy ta’sirining oldini oladigan yoki yo’qoladigan antidotlar, ya'ni
liziologik (funksional) antidotlar ham kcng qo'llaniladi.

Fiziologik aniidot silatida ishlatilgan dori bu atropindir. Atropin
muxomor zamburug'laridan zaharlanganda antidot sifatida ishlatilgan.
Atropin lurli xolinomimetiklar (asctilxolin, karboxolin, pilokaipin.
arckolin, muskarin) va antixolincstcraz moddalar (ezcrin, prozcrin.
galantamin, fosfororganik moddalar)ning zaharli ta’sirini barlaraf giladi.

Xolinomimctik va xolinolitik moddalar ntcxanizmini o‘rganish
ustidagi ilmiy ishlar ko'rsatishicha. xolinolitiklar xolinomimctiklarga
nisbalan xolin qurilmalarga bir nccha marta yuqori agonistlik
xususiyatiga cga, va’'ni xolinolitiklar (masalan atropin sulfat)
xolinomimctik va antixolinestraza ~moddalarining bir nccha
o'ldiruvchi inigdoridan saglab golish xossasiga cga.

Fosfororganik moddalar (liofos. mcntafos. xlorofos, mctilmcr-
kaptofos, karbofos) xalq xo'jaligida, juinladan qishloq xo jaligida
pcstitsidlar sifatida ishlatiladi va bular xolincstraza falajlovchilar
ingibitori hisoblanadi.

Xolincslcraza losforlanishi (inaktivlanishi) asctilxolin gidroksiz-
lanishi buzilishiga olib kcladi. Buning natijasida to'qiinalarda orligcha
asctilxolin  to‘planadi va fosfororganik moddalar (FOM)dan
zaharlanish bclgilari asab lizimini qoV.g'alishi. sillig tnushaklai
tonusini oshishi. ko'ndalang targ’il mushaklar qisqarishi va
boshqalarga sabab bo'ladi.

FOMdan zaharlanishni davolash uchun atropin sulfat ishlatiladi.
atropin M xolinqurilmalarni falajlab, FOM muskaringa o'xshash
ta'sirini (bronxospazmni, bczlaming so lak ajratishini) kamaytiradi
Tropatsin, aprofcn, spa/.molitin kabi moddalar FOMni nikotinga xos
ta'sirini susuytiradi. Alropinning antidotlik xususiyatini kuchaylirish
uchun uni inarkaziy xolinolitiklar (antizil) bilan ishlatish tavsiya
ctiladi. Hunday sxcmalar fosfororganik insektitsidlardan zaharlan
ganda yaxshi samara bcradi.

Fosfororganik birikntalar tomonidan falajlangan xolincstraza
ningo’z vazifasiga gaytishi (rcaktivatsiya) gidroksam kislota unumlan
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ta’sirida kcchadi. FOSdan zaharlanishni maxsus moddalar, ya’'ni
xolincstcraza  reaktivatorlari  yordamida  davolash  bemorning
sog‘ayishiga olib kcladi. *

Rcaktivatorlar FOSni xolincstrazadan sigib cliigaradi, buning
natijasida xolincstraza o‘z vazifasini bajara boshlaydi (asctilxolinni
gidrolizlaydi). Hozirgi kunda gidroksam kislotasi rcaktivatorlariga
nisbatan Faolrog moddalar: TMB - 4 dipiroksim; izonitrozin hamda PAM
(piridin-2-aldoksi-miodmctilat), MINA (monoizonitrozoalscton). DAM
(diatsctilmonooksim) va toksogonin nomli antidotlar olingan.

Bu moddalar xolincslrazani rcaklivlabgina qolmay ular bilan
suvda cruvchi birikmalar ham hosil giladi dcgan fikrlar bor.

Shunday qilib. fosfororganik moddalardan zaharlanishni
davolash ikki yo'nalishda xolinolitiklarni va xolincstraza rcaklivator-
larini ishlashga asoslangan.

Is gazi (CO)dan zaharlanganda kislorod va karbogen (03- 95%
va CCb - 5% aralashmasi) ishlatilishi. barbituratlardan zaharlanganda
bcmigridni. morfuidan zaharlanganda - nalorfin, gcparindan zaharlan-
ganda jprotaniinsulfatni ishlatish (ular orasidagi fiziologik) fiziologik
ziddiyalga asoslangan.

Hozirgi kunda tibbiyot kimyoviy va liziologik tipdagi
zaharlanishlarga garshi moddalarga cga. ularni o'z. vaqtida ishlatish
bcmorlar hayotini saglab qolish imkoniyatini ko'paytiradi.

Shuni csda lutish kcrakki, o'tkir zaharlanishni davolash faqal
maxsus antidotlarni yuborishdangina iborat bo'Imay. balki keng ko'lam-
da ishlatiladigan palogcnctik va simplomatik davo choralari hayotiy zarur
tizilmalar faoliyatining o'z holiga qaytishiga vordam bcradi.

Patogenetik va simptomatik davo. Og'rigni qoldirish,
gipcrtcrmiya, talvasa sindromlarini davolash va nafas buzilishi. qon
aylanishi tizimi faoliyatini, buvrak. jigar kabi hayotiy zarur a'zolar
faoliyatini hamda suv-clcktrolit hamda kislota-ishqor muvozanatini
normallashtirishga qaratilgan muolajalar majmuidan iborat bo'lib. bu
muolajalarni o'tkazish rcanimalsiyaga doir adabiyollarda yaxshi
yoritilganligini va maxsus kurslarda o'qililishini hisobga olib, shu
gisga ma’lumot bilan chcgaralanishni lozim topdik.
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Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

1

2-ilovu

KLINIK RETSEBTNRADAIN NAMUNALAR

Antibaktcrial ilorilar

Bcnzylpcnicillini natrii 1000000 TB

Dt.d.
S.

Neb
10 ml 0,5% novokainda critib 500.000 TB dan
har 4 soalda mushakka yuborish uchun.

* Kk

Bicillini - 3600.000 TB Ne5

D.S.

3 ml bidistillangan suvda critib mushakka
1 hal'tada bir marta yuborish uchun.

* k%

Tctracyclini hydrochloridi 0,1

Dt.d.
S.

e 6
Flakonni 2,5 ml 1% novokainda critib
mushakka yuborish uchun.

* kk

I ab. Tctracyclini hydrochloridi 0,1 N20

D.S.

2 tablctkadan kuniga 3-4 marta ichish uchun.

Sol. l.acvomyecctini 0,25% - 10 ml

D.S.

lkkala ko'zga 1tomchidan 3 marta tomizish uchun

itrk 'k

Unimcnli Synthomycini 1% - 5 ml
D.S. Tcriga surtish uchun.

Sol. Gramicidini spirituosac 2% - 5 ml in anipull

D.S.

500 ml distillangan suvda critib
yaralami yuvish uchun.
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Rp.:

Rp.:

D.S.

Rp.:

Rp.:

Rp..

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

**k*k

Tab. Nislatini obdyctac 250.000 TB Ne10
D.S. 2 tablclkadan 3—4 marta ichish uchun.

* k%

Ung. Nistatini 10,0
Sirtga surtish uchun.

*k*k

Tab. Sulfadimc/.ini 0,5 Ne20

D.S. 1tablclkadan 4-6 marta ichish uchun.
kick

Sol. Furacilini 0,02% - 200 ml
D.S. Yaralarni yuvish uchun.

* k%

Fab. Fura/.olidoni 0,1 Ne20
D.S. 1ltablctkadan 4 marta (ovgatdan kcyin).
k k k

Sol. Hydrogenii peroxydi diluli 50 ml
D.S. 1 osh goshiqda 1 stakan suvda
critib chaygash uchun.

* * Kk

Sol. Acidi borici 2 % - 50 ml
D.S. Ko*zni yuvish uchun.

*kk

Sol. Methylcnii cocrylci 1% - 100 ml
Stcrilisetur!
S. Vcnaga yuborish uchun.

Yitaminlar

Tab. Thiamini chloridi 0,002 Ne50
D.S. 1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.
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Rp.:

Rp..

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp..

Rp.:

* ok *

Sol. Riboflavini 0,01% - 10 ml
D.S. 1-2 tomchidan ikkala ko‘zga lomizish uchun.

* %

Sol. Acidi nicotinici 1% - 1 ml Nel10 in ampull.
D.S. Vcnaga yuborish uchun.

Sol. Pyridoxini 5% - | ml Ne10 in ampull.
D.S. kuniga ikki marta mushakka yuborish uchun.

Sol. Cyanocobalamini 0,01%-Iml
Dt. d. Ne10 in ampullis
S. 1 ml dan mushakka yuborish uchun.

* %

Sol. Vikasoli 1% - 1 ml Nel10 in ampull
D.S. 1 ml dan mushakka yuborish uchun.

* k%

Tab. «Dccamevitum» obductac Ne50
D.S. 1drajcdan 3 marta ichish uchun.

Ferment prcparatlari
Tripsini crystallisatac 0,005
DI. d. Ne10 in ampullis
S. 2 ml osh tuzining izotonik critmasida (0,9%)
critib mushakka yuborish uchun.

Abductac panzynorm-fortc Ne30
D.S. 1ldrajcdan ovgat vaqgtida ichish uchun.

*

Lydasac 64 YE (1) Ne5

D.S. I’'lakondagi dorini 1ml 0,5%
novokainda critib tcri osliga yuborish uchun.
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Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

lab.
D.S.

Tab.
D.S.

Tab.
D.S.

Safro haydovchi prcparatlar
«Allocholum» obductac Ne50
2 drajcdan kuniga 3 inarta ichish
uchun (ovqgat vaqtida)

Cycvaloni 0.1 Ne20
1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.

*k*k

Liv 52 Ne50
1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.

ititit

Sol. Magnesi Sull'atis 25%-200,0

D.S.

O n ikki barmoq ichakni zondlash uchun.

*k*k

Sol. Atropini sulfatis 0.1% - 1 ml Nel10

D.S.

1 ml dan teri ostiga yuborish uchun.

Surgi prcparatlar

Sol. Magnesii sull'atis 25% - 100.0

D.S.

Bir osh qoshigdan 3 marta ichish uchun.

Olei Ricini 50,0

D.S.

Tab.
D.S.

Bir osh qoshiqdan ichish uchun.

* Kok

Rhcnolphhtaleini 0.1 Ne24
Bir donadan 2 marta (kattalarga).

Antatsidlar

Almagcl 170 ml

D.S.

1-2 osh qoshigdan ovgatdan
30 dagiga oldin 3 marta.
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Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

m
Cimclidini 0,2 D.t. d. Ne20 in talull
S. 1ltabletkadan 6 marta (ovgatdan kcyin).

** %

lab. liguiritoni 0,1 Ne25
D.S. | tabletkadan 3-4 marta ovgatdan 30 daqgiga
oldin, bir marta ovqgatdan 2 soat kcyin.

Qayt gilishni goldiruvchi dorilar
Mctoclopramidi (Ccrucali) 0,01 Ne20
D.S. 1tabletkadan 3 marta ovgatdan oldin.

*kk

Sol. Ccrucali 2 ml Ne10
D.S. 2 ml dan mushakka 2 marta yuborish uchun.

* k%

Sol. Chlopromal/.ini hydrochloridi(Aminazini) 2,5% - 1ml
D.t. d. Ne10 in ampullis
S. 1 ml dan mushakka yuborish uchun.

Qon ivishini oshiruvchilar
Sol. Elamsylati 12,5% -2 ml
D.t. d. Ne10 in ampullis
S. 2 ml dan mushakka yuborish uchun.

* k%

Fibrinogcni 1,0
D.S. 250 ml bidistillangan suvda
crilib venaga tomchilab yuboriladi.

*k*k

Tincturac Lagochili 50 ml
D.S. 25 lomchidan 3-5 marta ichish uchun.
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Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Infusi hcrbac Lagochili 20.0-200.0
D.S. Yarim slakandan 3—4 maria ichish uchun.

Qon ivishini susaytiruvchilar
Hcparini (a 10.000 TB) Ne 3
D.S. 2 ml dan mushakka yuborish uchun.

Phenylini 0,03
D.t. d. Ne 20 in tab.
S. 1ltabletkadan 3 marta ichish uchun.

Fibrinolitiklar
Sol. Acidi aminocapronici 5% - 100 ml
D.S. venaga tomchilab yuborish uchun.

Trombolitik dorilar
Acidi acclhylsalicylatis 0,25
D.t. d. Ne20 in tabl.

S. 1ltabletkadan ovqgatdan kcyin 3 marta ichish uchun

* ok x

Sol. Pcntoxyphillini 2% - 5 ml

D.t. d. Ne10 in ampull.

S. venaga 250 ml osh lu/.ining izotonik
critmasida tomchilab yuboriladi.

Temir dorilari
Fcrcoveni 5 ml Ne 10

D.S. 2 ml dan venaga yuborish uchun

I'crrum l.ek 2 ml Ne 10
D.S. 2 ml dan mushakka yuborish uchun.
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Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp..

us

Fcrramidi 0,02 (0,1)
D.t. d. Ne100 in tab.
S. ltablctkadan ichish uchun (ovgatdan kcyin)

Siydik haydovchi dorilar
Sol. Manniti 15% —200 ml
D.t. d. Ne3 in amp.
S. Venaga lomchilab yuborish uchun.

k k k

Sol. Furoscmidi 1% - 2 ml N5

D.S. 2 ml dan mushakka kun oralab yuborish uchun.

* Kk

Tab. Furoscmidi 0,04 Ne50
D.S. Bir tablctkadan nahorga va tushlikdan
oldin ichish uchun

KK K
Spironoiactoni 0,025 Ne20
D.S. ltablctkadan 3 marta ichish uchun.

* k%

Dichlothia/.idi 0,025 (0.05; 0,1)
D.t. d. Ne20 in tab.
S. 1tablctkadan 3 marta ichish uchun.

Bronx mushakrlarini bo'shashtiruvchi
dorilar
Sol. Adrcnalini hydrochloridi 0,1% - 1 ml
D.t. d. Ne6 in amp.
S. 0,5 ml dan teri ostiga yuborish uchun.

* k%

I ab. Hphcdrini hydrochloridi 0.025 Ne 10
D.S. 1tablctkadan kuniga 2 marta ichish uchun.

550

www.ziyouz.com kutubxonasi


http://www.ziyouz.com

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp..

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

-r.

mKbe-t:

Sol. Ephcdrini hydrochloridi 5% - | ml
D.t. d. JTE5 in amp.

S. 1ml dan teri osliga kuniga 2 marta yuborish uchun,,
* k%

Solbutamoli 10 ml (200 doza)
D.S. ingalatsiya yoii bilan kiritish uchun.

* k%

Sol. F.uphyllini 2.4% - 10 ml
D.t. d. Ne10 in amp.
S. 5 ml dan venaga sekinlik bilan yuborish uchun.

Antigistamin moddalari
Sol. Suprastini 2% - | ml
D.t. d. Ne6 in amp.
S. 1 ml dan mushakka yuborish uchun.

Ketotifeni 0,001
D.t. d. Ne10 intabull.
S. 1tablctkadan 3 marta ichish uchun.

Tab. Tavegyl 0,001 \»20
D.S. 1tablctkadan kuniga 3 marta ichish uchun.

Glukokurtikoidlar
Tab. Prednizoloni 0,005 Ne20
D.S. 1tablctkadan 2 marta ichish uchun.
* % %k
Ung. Prednizoloni 0,5% - 5,0
D.S. Tcriga surlish uchun.
* % %k
Sol. Prednizoloni 0,3% - 5ml
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Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp..

Rp..

D.S. Ko'/.ga lomizish uchun 1lomchidan 3 marta

* k%

Dccsamctasoni dipropionatis 50 mkg (200 doza)
D.S. Ingalalsiya uchun.

Halg‘am k(i‘chiruvchi dorillar
Jnf. hcrbac Thermopsidis 0,6-180,0
Natrii hydrocarbonatis 6,0
Vt. Mixtura
D.S. | osh goshigdan 4—6 marta ichish uchun.

*kk

Sol. Kalii jodidi 5% - 200.0
D.S. losh goshigdan 5-6 marta ichish uchun.

* k%

Sol. Acctylcystcini 20% - 5 ml Ne20
D.S. Ingalatsiya uchun kuniga 3 marta

*k*

Bromhcxini 0,008 Ne 20
D.S. | lablctkadan kuniga 3 marta ichish uchun.

Yurak glikozidlari
Sol. Strophanthini 0.05% - | ml
D.t. d. Ne10 in amp.
S. 0,5 ml dan vcnaga yuborish uchun.
10 ml natriy xloming izotonik critmasida.

* kk

lab. Digoxini 0,00025
D.t. d. Ne20 in tab.
S. 1 tablclkadan 3 marta ichish uchun.

Aritmiyaga qarshi dorilar
Sol. Novocainamidi 10% - 5 ml
D.t. d. Ne10 in amp.
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S. 5 ml dan mushakka yuborish uchun.

* kK

Tab. Actmozini 0.1 Ne50
D.S. ltablctkadan kuniga 3-4 maria ichish uchun.

Anlianginal doriiar
Nitroglyccrini 0,0005 Ne40
D.S. ltablctkadan til ostiga stcnokardiya xuruji davrida.

T.rac Convallariac

T.rac Vallcrianac aa 10 ml
Sol. Nitroglyccrini 2% - 1ml
Validoli 2 ml

M.D.S. 10-15 tomchidan 3-4 marta ichish uchun.
(Volchal tomchisi)

* ok *

Tab. Sustac Ne25
D.S. 1 tablctkadan 3 marta ichish uchun.

Tab. Eryniti 0.01 \»10
D.S. 1ltablctkadan 2-4 marta ichish uchun.

* x K

Tab. Dipyridamoli 0,025 (0,075) Ne20
D.S. 1 tablctkadan ichish uchun.

Kalsiy antagonistlari

Sol. Vcrapamili 0,25% - 2 ml Nel10
D.S. vcnaga yuborish uchun.

Gipotcnziv doriiar
Tab. Rcscrpini 0,0001 Ne50

D.S. 1tablctkadan 2 marta ovgatdan kcyin ichish uchun.
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Rp.:

Rp.:

Rp.:

Rp.:
D.S.

m

Tab. Ciophclini 0,00075
D.t. d. .N«50
S. | tabletkadan 3 marta ichish ucliun.

*k*

Tab. Aprcssini 0,01 Ne20
D.S. ltabletkadan 2-4 marta ichish uchun.

lab. Dibazoli 0,02 Ne 12
D.S. 1tabletkadan 3 marta ichish uchun.

*kk

Enam 0,0025 (0,005) Ne20
1 tabletkadan kuniga bir marta ichish uchun
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Dorilarning farmakokinctik va farmakodinamik ko' rsatkichiari
(Bertram, Kattsung, MD, PhD, 1998), V. G. Kukes, (2000)

Biologik Siydik or- Plazma oqg- Yarira

o'zlash-  qali chi- sili bilan (?/;'eraet”;'o SL??;'[:“ chigish Sa‘r’n”:rzgl:
tirilishi garilishi bog'lanishi (/70 kg) vaqti migdori
(%) (%) (%) kg) g (soat)
3 0 2 67 2 10-20 mi//
23(15-30) 75 15(9-33) 198 48 24 (25) .
— 98 4 5,46 19 23 -
93 (60) 86 18 108 13 17 -
4 0 192 53 18
62 (40) 8 18-22 162 20 13
68 | 49 K I 0.25 -
56 A 5 102 67 61 Img//
50 57 18 24.6 120 43 -
65 33 0 50,4 57 22 50 ne/ml
70 1 74 534 % 15 6.5 my/ml
90 a 14 18 18 09 -
— 52 71 282 18 0,57 -
80 25 53 102 66 27 .
100 1 97 2,28 2 10 >0,7 my/
39 61 61 45 130 89 15-30 ng/ml
0 2 9% 0,126 6,8 3 :
62 62 19 324 70 19
60 65 40 5.2 130 41
9% 62 2 126 150 2 0,2-0,5 ng/ml
3 1 % 246 85 5.6 100-400 ng/m
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im 100 1 99 162 77 43 300 400 nr n - | 95 126 42 2,9 -

sin 90 32 97 0,234 38 6.7 >10 ng/nil 83 67 16 36 130 3 3-14 mgll

» 70 60 25 7.8 440 39 >0.8 ng/ml % 1 87 50,4 270 39 20 ng/mi

m 44 4 78 50,4 22 3,7 - 14 85 . 36 77 1.9 50-100 ng/mi
gmid 83 55 12 5.04 4) 6 3 ms// 80 18 87 19,8 190 6.2 2-6 mg//

il 95 90 55 9 40 3 >0.5 ng/ml 59 69 15 438 91 21 100 ng/ml
itsin 35 i) 84 38.4 55 16 ~ 7 89 14,4 68 35 -

toi 77 79 9 36 110 31 Dtasi 100 15 85 0.84 12 13 150-300 mg//
t!n 60 3 94 40,2 2500 53 sazol 100 14 62 1,32 15 10 150-300 mg//
lid 6i 66 99 8.4 77 15 1 56 20 : 125 14 -

i_tsin - 90 10 5.4 18 2,5 100 ng/ml 77 58 65 7,2 105 1 -

'in 40 10 87 234 105 1 100 ng/ml 9% 18 56 2.88 35 81 10-20 mgU
lin 40 2 90 63 1600 18 100-300 ng/ml ] 90 10 4.62 18 2.2 -

tatsin 98 10 90 8.4 18 24 0.3-3 me// 39 38 10 10,8 210 14 6-15 mg//
J 18 5 50 105 660 4.9 0.13 mtJl 93 0 96 1,02 7 59 80-240 mg//
n 35 2 70 38,4 77 18 1.5-6 inn/i 1000 69 a4 9 130 1 -

100 95 0 15 55 22 0.5-1.25 mk*// _ 63 50 81 27 2 0.6 mg//
lin 53 12 58 72 310 3,2 0.4-0.7 mill slota 100 2 93 0,462 9,1 14 30-100 mgll
ksat 70 48 34 9 33 7.2 - in _ 79 30 5,88 27 5.6 -

)o! 38 10 n 63 290 3.2 25 ng/ml 22 3 90 63 350 4 -
dazol 99 10 10 54 52 8,5 3-4) mu// 93 3 99 0,192 9.8 37 —
lam 44 56 95 27.6 77 19 63 10 £1fi (03¢ 11

24 8 35 60 230 19 65 ng/ml
in 50 0 96 29,4 55 18 47 ng/ml 1 16.6 ga ko'paytirish bilan ml/dag. ga otkaziladi.
ilin 51 2 92 30 1300 31 50-140 ng/ml 2. Miqdoriga qarab o zgarib boradi. S )
bital 100 24 51 0,258 38 41 10-25 mg'/ 3. S < Vmax 415 tenglama asosida Sr yordglnlda ilodalash muml_(ln. ) _

» 90 2 39 Migdoriga 45 Migdoriga 10 ing/7 4. Cl-Vmax (Km-Cp): Vmax ="415 mg/sui. Km-5 mgU Umumiy klirens/miqdorga garab o zga
bogliq 3 garab 4 5. (-) ma'lumotlaryo'q.


http://www.ziyouz.com
http://www.ziyouz.com

Vitaminlarni sutkalik ehtiyojga ko‘ra tavsiya etiladigan mc'yorlari

irg‘iziston Respublikasi asosiy dori vositalari fonnulyari «Odisscy nashriyoti». Bishlw

oifasi Yoshi

(yillarda)

yoshidagi CM).5
0.5-1

1-3
4-6
7-10

11-14
15-18
19-24
25-50
51 va
undan
kattalar
11-14
15-18
19-24
25-50
51 va
undan
kattalar
arlik davrida
'a davrida

A
ME
1250
1250

1335
1665
2335

3333
3333
3333
3333
3333

2667
2667
2667
2667
2667

2667
4333

ME

~N N o ~ w

10
10
10
10

0 O 0 0

10
12

Vitaminlar

D K C B, B, B., B,
ME MKG MKG MKG MKG MKG MKG MKG
300 5 30 0.3 0.4 2 0.3 0.025
400 10 35 0.4 0,5 3 0,6 0.035
400 15 40 0.7 0,8 3 1 0.05
400 20 45 0.9 1.1 4 11 0.075
400 30 45 1 1.2 5 1.4 0,1
400 45 50 1,3 15  4-7 17 0.15
400 65 60 15 18  4-7 2 0.2
400 70 60 15 17 4-7 2 0,2
200 80 60 15 17 4-7 2 0,2
200 80 60 1.2 14 4-7 2 0.2
400 45 50 11 13 4-7 i4 015
400 55 60 11 13 4-7 15 0,18
400 60 60 11 13 4-7 16 0,18
200 65 60 t.l 13 4-7 16 0.18
200 65 60 1 12  4-7 16 0.18
400 65 70 15 16 4-7 2,2 0.4
400 65 95 1,6 18  4-7 21 0.28
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osiy mineral moddalarning sutkalik ehtiyojga ko‘ra tavsiya etiladigan me’yorl

Yoshi
(yillarda)
Mk
ol 0-0,5
0.t 0.5-1
(:) 1-3
| 4-6
14 7-10
, 11-14
x 15-18
1 19-24
| 25-50
i 51 va undan
kattalar
11-14
15-18
19-24
25-50
51 va undan
kattalar
u
It,

Ca
me
400
600
800
800
800
1200
1200
1200
800
800

1200
1200
1200
800
800

1200

1200

Mg
mg
40
60
80
120
170
270
400
350
350
350

280
300
280
280
280

320

355

mg
300
500
800
800
800
1200
1200
1200
800
800

1200
1200
1200
800
800

1200

1200
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Fe

mg
6
10
10
10
10
12
12
10
10
10

15
15
15
15
10

30

15

M akro-va mikroelementlar

Cu
mg
0,4-0.6
0.6-0.7
0.7-1
1-1,5
1-2
1,5-2.5
1.5-3
1,5-3
1.5-3
1.5-3

1,5-2.5
1.5-3
1.5-3
1.5-3
1,5-3

1,5-3

1.5-3

Zn

mg
5
5
10
10
10
15
15
15
15
15

12
12
12
12
12

15

19

F
mg
0,1-0.5
0,2-1
0.5-1,5
1-2,5
1,5-2,5
15-2.5
1.5-4
1,54
1,5-4
1.5-4

1.5-2.5
1.2-4
1,5-4
1,5-4
1,5-4

1,5-4

1.5-4

Mn
mkg
0.3-0.6
0,6-1
1-1.5
1.5-2
2-3
2-5
2-5
150
2-5
2-5

2-52-5
2-5
2-5
2-5
2-5

2-5

2-5

|
mkg
40
50
70
90
120
150
150
150
150
150

150
150
150
150
150

175

200

iziston Respublikasi dori vositalari formulyari «Odissey nashriyoti». Bishkek”

Mo

15-30
20-40
25-50
30-75
50-150
75-250
75-250
75-250
75-250
75-250

75-250
75-250
75-250
75-250
75-250

75250

75-250
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4. Fentanil/Remifentanil
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()*/.bckiston Rcspuhlikasi hayotiy /.arur dorilari

K 0

Xalgaro nomi

Y xon T1

Tashkent 2002

Dori shakllari

1. ANESTETIKLAR VA MIORELAKSANTLAR

Galolan
Nitrogen dioksid
Kctamin
Midazolam
Fcnobarbital
Tiopental natriy
Nitrazepam
Gcksobarbital
Propofol
Etilxlorid

Natriy oksibutirat

Zolpidam tartrat
Bupivakain
Lidokain
Prokain
Tclrakain

Atrakuriy bezilat

Pepekuroniy bromid
Suksametoniy xlorid

iNarkoz uchun vositalar

FI. 50 mg

IngalaLsiya uchun balon 101

Amp. 500 mg/10 ml, 200 ml/20 mi

Tab. 78,5 mg: 15 mg; amp. 5mg; 15 mg

Tab. 0,005 g: 0.05 ¢: 0,1

Kukun, 1,09: 0,5 g in. Uchun

Tab. 5 mg; 10 mg

In. uchun kukun

Amp., fl. 10 mg/ml, 200 mg - 20 mI

Amp. 30 ml dan

20% 10 ml cril. amp., 5% - 400 ml sirop,

66,7:37,5 ml crit.

Fab. 5mg; 10 mg

Mahalliy ancstctiklar

In. uchun crit. 25 mg, 100 mg, amp., f. 0,25%,

0,5%. 0,75%

amp., f1.0,25%. 0.5%, 0,75%. amp. 1%, 2% 2 m,
10 ml, acrozol 750 doz, 10%-2 ml qulogga 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 mg/ 1ml, 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 qurug

modda. 2% 5 ml. 10 ml.

ANALGETIKLAR, YALLIG'LANISIIGA QARSIII NOSTEROID
DORI VOSI'IALARI, REVMATIK KASALLIKLAR VA
PODAGRANI DAVOLASH IICIILN DORILAR

Buprcnorlin
Morfin
Trimeperidin

Narkotik analgctiklar
fab. 0,4 mg; 0,2 mg
1% 1ml, amp. Tab. 0,01 g, kaps., supp.
Amp. 1%; 2%, tabl. 0,025 g
0,005°/ Iml, 2 ml, 10ml, amp. kukun, plastir

560
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/Sufentanil

0.05mg- 1ml, 5ml

5. Etilmorfin gidroxlorid  Kukun, tabl. 0,015 g, 0,01 g.

Nonarkotik analgvtiklar va yalligManishga garshi nosteroid

-

N

a1

Asctilsalitsilat
kislotasi

Diklofcnak

Ibuprofcn

Parasetamol

Piroksikam
Natriy metamizol
Tramadol

Fenilbulazon
Naprokscn

dori vositalari
Kukun. tabl. 100 mg, 250 mg, 300 mag.
400 mg, 500 mg, tab. cruv. tabl. retard,
shamcha, drajc, er., fl., amp., cmul. gel
Tabl. 25 mg. 50 mg, 100 mg, drajc, tabl.
retard. 100 mg. suppoz. 50 mg. 100 mg. amp-
in. uchun er. 75 mg/3ml. fl.. gel. cmul gel.
rcktokaps.. depokaps.
Tabl. 200 mg, 400 mg, 600 mg, kaps. .300 mg.
drajc. susp, surtma, subs.
Tabl. 250 mg. 500 mg, susp. 200 mg 100 ml 11
sirop. amp., suppoz, kukun. shamcliu. tomchi.
eliksir
Tabl. 20 mg; 10 mg, kaps. 10 mg; 20 mg. supp.
20 mg. gel
Tabl. 500 mg, 25%; 50% 2 ml amp., kuk.,
kaps. surtma, shamcha
Tabl.. amp. 5% 0,05¢g,01 g 2 ml, tomchi,
kaps.50 mg, shamcha 10Oy
Tabl. 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
5ml

PODAGRANI DAVOLASH UC11UN DORILAR

Allopurinol

Tabl. 100 mg

3. ALLERG1K REAKSIYALARNI DAVOLASH UCHUN DORI

Ketotifen
Xloropiramin
Mcbgidrolin
Difengidramin

Klemastin

VOSITALAR

Anligistamin vosilalar
Kaps., tabl. 1 mg, sirop 0,02%. 0.0002 g 1ml
2% - 1ml, amp.tabl. 25 mg
Drajc 50 mg; 100 mg
Tabl. 0,02 g; 0,03 g; 005 g, amp. 1% i
kukun, shamcha 0.005. 0,001, 0.0015, 0.02
tabl. 1mg, amp. 0.01 g 1ml, 2 ml

4. MARKAZIY ASABTIZIM1IGA TA'SIR KO'RSATUVCHI

VOSITALAR

Talvasaga garshi va parkinsoni/.mni davolash uchun dorilar

Benzobarbital

Tabl. 0,1 g; 0,05 g

561
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Valproat natriy/
Valproat kislotasi

Karbamazepin
Klona/.cpam

Levodopa
Trigcksil'cnidil
Fenitoin
Lamolridjin
Ltosuksimid

labl. 300 mg. 500 mg kaps. 100 mg- 200 mg -
5 ml. mikstura, 5% - 150 ml., draje, tomciii
tabl. 100 mg. 200 mg, 400 mg

Tabl. 0.5 mg; 1 mg; 0,25 mg; 2 mg, draje.
kapli, amp. 1 mg/2 mi

Kaps., tabl. 0,25 g. 0,125 g

Tabl. 0,005 g: 0,001 g

Tabl. 0,117 g

Tabl. 25 mg; 50 mg; 100 mg; 200 mg

Kaps. 250 mg, 5g 100 ml

Ncyrolcptiklar, trankvili/.atorlar, scdativlar i nootrop vositalar

Alprazolam
Galopcridol
Diazepam
Dropcridol
Klozapin

Levomepromazin

jMedazepam
Oksazepam
Peritsiazin
Piratsetam

. Tioproperazin

Tioridazin
Trifluoperazin
Trifluperidol
Fenazepam
Flufenazin
Xlopromazin

Litiy karbonat
Xlorprotikscn
Scrcbroli/.in

Ltilbromi/ovalerianat

tabl. 0,5 mg: 1mg: 0,25 mg

tabl. 1,5 mg, 5 mg, 1ml - 0,5% amp., tom.5 ml
tabl. 1mg, 2 mg, 5mg, 0,5%li 2 ml. erit. draje.
0.35% - 2 ml, 5ml, 10 ml amp.

labl. 0,025 g; 0,1 g, kaps.

Tabl. 0,025 g, amp. 2,5%- | ml

labl. 0,01 g, kps.

Tabl. 0,01 g

Kaps. 0.01 g; kapli 4%-125 ml

20%.200mg 1ml 5ml, amp. tabl. 02 kaps. 0,4 g.
tabl. 0,001 g, 0,005 g, 0,01 g 02% - 1 ml.
amp.

Draje 0,01 g; 0,025 g. 0.01 g, amp. 02% - 1 ml
labl. 0,5 mg, amp. 0,2% 1 ml erit.

labl. 0,5 mg, amp. 1ml -0,0025 g

labl. 0,001 g; 0,0005 g, amp. 0,1% —1 ml

25 mg// ml amp.

Tabl., amp. 0,5%, 15, 2,5% erit 1 ml, 2 ml,
draje 25 mg, 50 mg

tabl. 300 mg

labl. 0.015 g; 0,05g. amp. 2,5% - 1mg

5%li 1 ml. 5 ml amp.

Fl. 20 ml; 50 ml

Mannakal'dcpressiv(an'ckt) liolatlarini davolash

Amilriptilin

Doksepin
Imipramin
Mezokarb
Soriralin

draje 10 mg. 25 mg. 0,02 g-0,05 g 2 ml.
amp.tabl. 25 mg

Tabl.. kaps. 10 mg: 25 mg. 50 mg. 75 mg
Amp. 1.25% -2 ml, tabl. 0.025 g

Kaps. 0,04 g

labl. 50 mg; 100 mg, 200 mg
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Trimipramin Tabl.. darjc 25 mg
Fluoksctin Kaps. 20 mg, tabl.
Kofcinbenzoat natriy ~ Kukun amp. 20%; 10% - 1 ml, tabl. 75 mg;
100 mg; 200 mg
Mianserin Tabl. 10 mg, 20 mg. 30 mg, 60 mg.
Trazodon Tabl. 75 mg; 150 mg, amp.
Analcptiklar va MNSni tonusinvchi vositalar
Niketamid 15 ml fl. 25% - 1ml. 2 ml, 30 ml amp.
Sulfokamfor kislotasi ~ 10% - 1ml, 2 ml amp.
Sitizin 1 ml amp.

Xolinomimetik va xolincstera/.aga garshi vositalar
Galantamin Amp. 05% - 1ml, 01% 1 ml, 0.25%
gidrobromid 1ml 1%-1ml
Piridostigmin Amp. 5 mg/ml, tabl., draje 0,06 g
bromid
Ncostigmin/ 0,5 mg/ml; Img/ml, amp. tabl.0,015 g.
distigmin
Pilokarpin 1%- 5ml, 10ml. amp.. 2% -5 ml, 10ml. 1

1% - 5 ml, ko'z tomchisi; 1% va 2% Kko'z
malhami.
Alkogolizm va giyohvandlikni davolash
Nalokson 1ml (0.4 mg) amp.
Unitiol Amp. 5%-5 ml
Penitsilamin Tabl. 250 mg, kaps. 0.15 g

Naltrckson gidroxlorid ~ Tabl. 50 mg
Nalbufin gidroxlorid Amp. 10 mg/ml - 1ml; 2 ml,
5. YURAK-QOIN TOMIR TIZIMIGATA'SIK KO‘RSA ILVCIII

DORIVOSITALAR
Antianginal vositalar

Nitroglitserin va uning tabl. 0.0065g: 2.5mg: 2,6 mg, 5mg/ml 2 ml

ta’sir gilish muddaii  amp., kaps.2,5 mg. 5 ml

uzaytirilgan shakllari

Izoshita mononitrati  acroz.. til osti tabl. 5 mg. kaps. 10 mg. 20 mg.

denintrat 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. (L.amp. 10% 5ml 10 m
Mctoprolol labl. 50 mg; 100 mg; 0,1% - 5 ml rit.
Amiodaron 3 ml/150 mg amp. tabl. 200 mg.
563
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Aminofiilin/
Tcofillm
Amlodipin
Klonidin
Verapamil

Vinopotselin /
Vinkamin
Doksazo/.in
Rezcrpin
Valsartan
Nimodipin
Nifcdipin
Papaverin
gidroxlorid
Pentoksifillin
nebivolol
Nebivolol
Propranolol

Clcksametoniy
benzosuli'onat

Azametoniybromid

C.ipntcnziv vositalar
labl. 0.015g. amp. 1 ml 24%. 10 nil 2.4%.
drajc. kaps. retard, hips., retard labl.
kaps. 5 mg; 10 mg, tabl. 5 mg; 10 mg
labl. 0.075 ing. 0.15 mg, amp. 0,01%—1ml
tabl. 40 mg. 80 mg, 120 mg, 240 mg, 2,5 mg-'
I ml amp., drajc 40 mg, 80 mg, 120 mg.
labl. 5mg, 10 mg, amp. 2 ml

Tabl. I mg. 2 mg, 4 mg, 8 mg
tabl. 0.1 mg. 0,25 g, drajc.
Kaps. 80 mg, 160 mg
Amp., tabl. 30 mg
tabl., amp . kaps. 10 mg. 20 mg. 40 mg, drajc.
labl. 0.01 g. 0,04 g. amp. 2%-2 ml. kukun.
suppoz. 0,02 g
Drajc 100 mg; 400 mg, tabl., amp. 5 ml
(100 mg) va 15 ml (300 mg)
Tabl. 5 mg
labl. 10 mg. 40 mg. 80 mg, 0,1%-5 ml amp.

(-"angliyalarni falajlovchi vositalar

Amp. 2.5% 1ml. labl. 0,25, 0.1 g

Amp. 5% 1ml, 2 ml

Yurak yctishmovchiligini davolash uchun vositalar

Digoksin
Korglukon
Slrofantin
Lanato/.id
Kaptopril
Tnalapril

Dopantin
ITcdrin

Timolol
I'cnilcfrin

tabl. 62,5 mkg. 250 mkg. 0,025%-1 ml antp.
0,06% 1ml amp.
0.025% 1ml amp.
Drajc 250 mkg jY°60
labl. 25 mg. 50 mg
labl. 5 mg. 10 mg. 20 mg
Vazoprcssorlar
4% 5 ml amp.
Kukun. amp. 2% 3%; 5%, shamcha, labl
0.025 g; 0,01 g. sirop 125g.
0.5%; 0.25% 9,5 ml ko'z tomchisi
Amp. 1% 1ml

6. QONTIZIMIGA TA’SIR KO RSATLVC111 DOR1 VOSITALAR

Tentir tuzlari.
birikmalari

Kaingonlikka garshi vositalar

IF1.. labl. 100 mg; 300 mg. Drajc 325 mg, kaps.
165 mg; 350 mg, 500 mg, 1000 mg, amp. 2 ml
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Foli kislota tabl. 0,001y

Sianokobalamin 30 mkg, 100 mkg, 200 mkg. 500 mkg 1 ml
amp.

Qon ivishiga ta’'sir ko'rsaluvchi dori vositalar

Aminokapron kukun 5g, 5% 100 ml (1. granula

kislota

Etil biskumatsclat Tabl. 300 mg

Gcparin/ 1000TB. 5000TB. 20000TB ampulalarda 1 ml

gcparinoidlar dan, 600XB amp. 2 ml dan, kaps. 250 mg. I1,
malham, gcl.

Nadroparin Shprits-tyubik 0,2 ml, 0,3 ml, 0,4 ml, 0,6 ml,
0,8 ml, 1ml

Protamin sulfat 1%-2ml amp.

Streptokinaza amp., M 250000XB amp.. 11 750000XB.
1500000 XB

Fitomcnadion/mcna 1% 1ml amp., tab. 15 mg.

dion

Emoksipin Amp. 1ml

F.tamzilat Tabl. 0,25 g, amp. 2 ml 12,5%

Tiklopcdin Tabl. 250 mg

Minomctilbcnzoy Amp. 50 mg 5ml, tabl. 250 mg
kislotasi
Nur kasalligini oldini oluvchi va critropocz,
Icykopoczni stimullovchi vositalar

Lcykogen Tabl. 0,02 g

Epoetin F.ril., /1. shpris 30 100 TB/kg. 50 -150 B/kg
Plazma o'rnini bosuvchilar, critmalar

Dekstran 70,40 6% li 200 ml, 400 ml infuziya uchun I

Disol / Trisol / Ascsol  Infuziya uchun crit. 200 ml, 400 ml

Jelatinol Infuziya uchun crit.

Polividon Infuziya uchun crit. 200 ml. 200 ml, 400 ml

Rcgidron; Kukun 20 donadan pakctchalarda

natriy xlorid 3,5 g

natriy titrat 2.9

kaliy xlorid 2,5

suvsiz glukoza 10,0g

Aminokislotalar Infuziya uchun crit. 100 ml. 250 ml. 500 ml

eritmalari

Dekstroza Amp., tabl, kukun, infuziya uchun crit.

granulat 5%, 10%, 40%

Plazma vositalari
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Albuminlar Infuziya uchun erit. 5%, 10%, 25% - 50 ml,
100 ml, 200 ml

lvish faktorlari In. uchun kukun faktor IX - 250 XB
faktor X - 250 XB

Gipolipidemik vositalar

Inozin Tabl. 0.2 g, amp. 2% - 2 ml, 5 ml, 100 ml

Tsiprofibrat Kaps., tabl. 100 mg, 200 mg

Essentsial Amp. 5 ml. kaps. 300 mg

fosfolipidlar

Piridoksin Kukun, amp. 1%, 5%-1 ml, tabl. 0,002 g,
0,01 g, 5 mg, drajc, kaps.

Nikotin Kislotasi Kukun, amp. 1%~ ml, tabl. 0,05 g

Aktovegin Amp. 10%-~20%, malham 5%, jcl. 20%

7. Nafas a’zolariga ta’sir giluvchi dori vositalari
Astmaga garshi vositalar

Bcklomctazon Ingalatsiya uchun acroz. 50 mkg - 1 doza,
100 mkg-1doza, maz
Ipratropiy bromid Ingalatsiya uchun acroz., 20 mkg - 1 doza,

50 mkg, 50 mkg-! doza, kaps. 200 mg-kukun,
amp. ing. uchun erit. 1mi-0,25 mg-20 ml
Kromoglitsit kislo- ~ Kaps.. kukun, ko‘z tomchisi, tomchi. aerozol
tasi (Kromoglikat 1mg, 5 mg 1dozda. amp. 1%-2 ml
natriya)

Norepinefrin Amp. 0,2%-1 ml
Salbutamol Aeroz. 25 mkg, tabl. 2 mg, 4 mg
Tetrizolin Tomchi 0,01%, 0,05%
Epinefrin Amp. 0,1%-1 ml, tomchi 30 ml
Ortsiprenalin Aerozol 0.75 mg-1 doza. tabl. 2 mg, ing.uchun
erit. 0,5 mg-5 ml
Nafa/.olin TI. 10 ml 0,05%, 0,1%
Bude/.onid Aerozol 200 mkg-l doza
Yo‘talga garshi, balg‘am ko'chiruvchilar
Bromgcksin Tabl. 4 mg, 8 mg, leaps., susp., tomchi 20 ml,

drajc 8 mg. sirop 4 mg/5 ml, 10 mg/5 ml,
mikstura 4 mg/5 ml. 8 mg/5 ml. 10 mg/5 ml
A. OSHQOZON-ICHAK TRAKTI KASALLIKLARIDA
QO'LLANILUVCUI DORI VOSITALAR
Antalsid va yaraga garshi vositalar

Aluminiy gidro- tabl. 500 mg, susp. 320 mg-5 ml. gel, gran,
oksid va tuzi
Omcpra/.ol tabl.. kaps. 20 mg, subst.
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Pircnzepin tabl. 25 mg, 50 mg. amp. 5 mg/Iml amp.

Ranilidin tabl. 150 mg, 300 mg, amp. 10 25 mg 1ml, 2 ml
Aktivlangan ko'mir  tabl. 250 mg. Kukun 500 mg
Mczalazin Tabl. 250 mg, 500 mg, shamcha 250 mg,

500 mg, susp. 4 g. 60 g
Spazmolitiklar

Atropin tabl., kukun. IT. ko'z lomchilari  0,3%, 1%
0,1% 1ml amp.

Platifillin 0,1% 1mlamp., kukun.

Tropikamid fl,05% 10ml. 1% 10 ml ko'z lomchilari.

Drotavcrin tabl. 0.04 g. 2%--2 ml amp
Pankreatik cnzimlar

Pankrcatin Tabl. 0.25 g. 0,5 g. kaps., drajc

04 haydovchilur va gcpatoprotcktorlar

Alloxol tabl. 0.2 1g, 0,105 g

Ursodczoksiy Kaps. 250 mg

kislotasi

Laktuloza 200 ml sirop

Ferment prcparallar va antiferment faollikka ega vositalar

Aprilinin gobig bilan o'ralgan qurug pl.|OOCOOXB--1ml
amp.

Lidaza 11 64TB

Pepsin Kukun

Tripsin 25 mg. 5mg. 10 mg 11 in. uchun kukun

Qustiruvchi va qusishga garshi vositalar

Mctoklopramid Tabl. 10 mg, amp. 1.5%- 2 ml
Bo‘shashtiruvchilar

Bisakodil Tabl.. shamcha 0.01 g, drajc 0,005 g

Scnozidlar A+V tabl. 13.5 mg. drajc, 75 g. li mevali brikel

9.0 ‘SMAGA QARSHI VA IMMUNODF.PRESSIV VOSITALAR

Azatioprin tabl. 50 mg. kukun, 50 mg amp.

Asparaginaza in. uchun kukun.. (L 10000TB

Bleomitsin in. uchun kukun., amp. 15 mg

Vinblastin in. uchun kukun., amp., fl. 5 mg, 10 mg.

Vinkristin in. uchun kukun., er,, 11 0,5 mg, 1mg, 2 mg

Doksorubitsin in. uchun kukun, cr,, 11 10 mg. 20 mg. 25 mg.
50 mg

Ifosfamid Kukun 0,2 g, 0.5 g. lg. 2g amp.

Mesna Fl. 10% po 2 ml. 4 ml. 10 ml, tabl.

Metotreksat tabl. 2,5 mg, 10 mg, fl. kukun 5 mg. 20 mg.

50 mg, 500 mg, Ig. In. uchun erit. 1ml, 5ml
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Klodron kislotasi
Prokarbazin
Tamoksifcn
TSiklosporin

I'luorouratsil

Xlorambutsil
Tsiklofosfamid

Tsisplalin
Tsitarabin
Etopozid
Gidroksikarbamid

Busulfan
Mcrkapurin

( 1mlda 0,0 Ig).

Kaps. 400 mg. amp. 5 ml 1ml-0,06 g

Kaps. 50 mg

tabl. 10 mg, 20 mg, 30 mg, 40 mg.

kaps. 25 mg, 50 mg, 100 mg, 50 mg - | ml
amp., fl.

In. uchun crit. amp. 25 mg - 1 ml, 50 mg -
1ml, 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. 10ml, 25 ml, 50 ml, 100 mg.
fl.( mlda 0,5 mg)

In. uchun. erit. 100 mg, 500 mg, Ig fl.

fl.50mg, 100 mg 2,5 ml. 5 mi, 10 ml ichish
uchun. in. uchun erit. 5ml (1 mida 20 mg)
Kaps. 500 mg

Tabl. 2 mg

Tabl. 50 mg

GORMONEAR VA ENDOKRIN TIZIMGA TA’'SIR QILUVCHI

VOSITALAR

Buyrak usti bc/.i po*stlog‘iva gipofiz prcparatlari

Betameta/.on
Gonadotropinlar
Gidrokortizon
Dcz.oksikorton
Dcksamctazon
Desmopressin.
Vazopressin

Klomifcn sitrat
Mctilprcdnizolon

Prcdnizolon
Somatotropin

30g li malham, surtma,qulok tom., 1% amp.,
loson, tabl

Amp. 75TB. 500TB,
2000TB, 5000TB
malham, amp. 1%. malham 0,5% 1%, 2.5%.
Susp., ko'z tom. tabl., in. uchun erit. 0,025 g
fl., mikstura, aeroz.ol

Tabl. 0.005 g. amp. 0,5% po 1ml

tabl. 500mkg, malham, amp. 0,4% - 1ml,
ko'z va qulog uchun tom.

fl., tom., kukun

1000TB, 1500TB,

Tabl. 0,05 g

tabl. 4 mg, susp, amp. 1ml-0,2g, 0,04 g,
0,123 g, 0,25 g, 0,5 g in. uchun kukun, malham,
fi

labl.l mg. 5 mg, malham, amp. 30 mg—im, fl.
Amp., fl po 2 mi-12 ED, 18 ED
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. Triamtsinobn In. uchun susp. 10 mg/ml, 40 mg/ml.

tabl., amp., malham 0,1%. surtma
0,1%, acro/.ol 100mkg/ldoza
Fluokortolon Shamcha. malham 10 g. 30 g, surtma
Qalgonsimun va qalgonsimon oldi hc/.i funksiyasiga ta’sir
ko'rsatuvchi vositalar, biogcn stimulatorlar

Levotiroksin natriy  tabl. 50 mg, 100 mg

Liotironin Tabl. 50 mkg
Tiamazol tabl. 5mg
Krkaklar va ayollar jinsiy gormonlari, anabolik stcroidlar
Allilcstrcnol Tabl. 0.005 g
Rromkriptin Tabl. 2.5 mg
Danazol Kaps. 100 mg, 200 mg
Didrogcstcron Tabl. 10 mg
Norctislcron drajc. amp. 11 tabl. 5 mg. 0,5 mg, forte tabl.
Progcstcron Amp. 1% 2.5% 1ml
Sincstrol Amp. 1ml  0.1%, 2%, tabl. 0,001 g

Testostcron va uning  Amp. 200 mg 1 ml. kaps. 5% 1 ml, slipris-
cfirlar aralashmasi tyubik

Estron Amp. 0.05% 1ml, 0,1% 1ml
Etinilcstradiol Tabl. 30 mkg. 35 mkg. 0.05 mg, drajc
Estradiola valirat Tabl.. drajc 2 mg
Nandroton Amp. 5%-1 ml
Siprotcron Tabl. 0.05 g. amp. 100 mg/ml

Insulin prcparatlari va diabctga garshi boshqga dorilar
Glibcnklamid Tabl. 5 mg
Glipizid Tabl. 5mg

Odam va hayvonlar- 10 ml 11 40X13 ml, 80X13 ml. 100X13 ml
dan olingan insulin

Metformin Tabl. 059, 0,85 g
Glikvidon Tabl. 30 mg
Gliklazid Tabl. 80 mg

11. SIYDIK A.IRATISH YO'LLARI KASALLIKLARI UCHUN
DORI VOSITALAR
Diurctiklar

Gidroxlortiazid Tabl. 25 mg. 100 mg

Mannitol In. uchun erit. 15% -200 ml, 400 ml 1
Spironolakton Tabl. 25 mg

Furosemid Amp. 10 mg/ml, 20 mg/2 ml, tabl. 40tng

12. BACHADON MUSIIAKLARIGA TA'SIR KO'RSATUVCHI
DORI VOSITALAR
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Dinoprost Amp. 0,1% - 1 ml, 5 mg/!ml, gel shprisda,

tabl.
Dinoproston Tabl. 0,5 g, gel 0,5 mg/3g, crit
Mctilcrgomctrin Amp 0,2%-! ml, 1 ml-0,1-02 mg, tabl.
0,0125 mg
Oksitotsin Amp. 1ml (5TB)
Alprostadil Amp. 20 mkg
Ergomctrin Amp. 0,02%-1 ml. tabl. 0,0002 g

13. TURLIINFEKSIYALARNI DAVOLASH VA OLDINI OL1SII
UCHUN DORI VOSITALAR
Penitsillin va scfalosporinlar guruhi antibakterial vositalari
Amoksitsillin Kaps. 250 mg, 500 mg, In uchun kukun 125 mg/5
ml, 250 mkg/5 ml, sirop 125/5 ml, erit, tomchi 100
tng/Iml, granulalar, tabl. 500 mg, 1000 mg

Ampitsillin Tabl., susp.. In. uchun kukun 0,25 g, 0,59, 1,0 g,
2,0 g, subst., kaps. 250 mg, 500 mg, kukun

Benzilpenitsillin In. uchun kukun 1000000TB, 500000TB

Benzilpenitsillin Inuchun  kukun 600000TB, 1500000TB,

benzatin 2400000TB, Sirop, tomchi

Sefazolin In. uchun kukun 0,5 g, Ig

Sefopcraz.on In. uchun kukun 0,5 g, 1,049, 2,0 g, fl,, tabl.

Sefotaksim In. uchun kukun 1,049,025 9,05 ¢

Seftazidim In. uchun kukun, fl. 250 mg, 500 mg, 1G, 2 g

Seflriakson In. uchun kukun 250 mg, 0,549, I g

Aminoglikozidlar, tctratsiklinlar va Icvomitsctin
guruhi vositalari

Doksitsiklin Kaps. 100 mg, crit., tabl., sirop
Gentamitsin Malham, surtma. 0,3%!i ko'z tom., amp.
80 mg/2 ml. 40 mg/2 ml
Xloramfenikol Kukun, tabl. 0,25 g. 0,5 g, kaps. 250 mg, malham,
linim. 5%. 10%, shamcha, In. uchun erit., acrozol
Telratsiklin Tabl. 100 mg, 200 mg, kukun malham, kapsula
100 mg, 50 mg, sirop 10 mg/ml, In. uchun erit.
100 mg/5 ml
Turliguruh antibiotiklari
l.inkomitsin 2%li malham. kaps. 0,25 g, crit.,amp. 30%,
600 mg/2 ml
Vankomitsin In. uchun erit.
Kritromitsin Tabl. 250 mg, 500 mg, malham 10000TB/1g, sirop,
susp. 125 mg/5ml. 250 mg/5 ml, 400 mg/sml, fl.
Kanamitsin In. uchun kukun 0,5 g, 1g amp. 5% - 10 ml
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Sulfanilamid vositalar

Ko-trimoksazol Susp. 240 mg/40mg/5mmg, tabl. 480 mg.
sirop, tomchi, amp. 480 mg-5ml, tabl. Forte
960 mg, crit.
Sulfatsil natriy Kukun, ko‘z tom. 20%, 30% -1,5 ml. 5 ml
Turli kimyoviy tuzilishga cga antibaktcrial vositalar
Pefloksatsin Tabl. 400 mg, amp. 5 ml (400 mg)
Siprofloksatsin Tabl. 100 mg. 250 mg, 500 mg. 750 mg, in.

uchun, kukun ko‘z tom., infuz. uchun crit.
0.2% 50 i 100 ml. 0.1% amp.
Ofloksatsin Tabl. 200 mg. amp. 200 mg/100 ml
Nalidiksin kislotasi ~ Kaps., tabl. 500 mg, susp. 100 mg dan
Pipemidin Kislotasi Kaps. 400 mg

Nitroksalin Tabl. 0,05g, drajc
Tilbroxinol Kaps. 0.1 g
Silga gqarshi vositalar
Izoniazid Tabl. 50 mg, 100 mg, 150 mg, 300 mg, amp.
Pirazinamid Tabl. 500 mg
Rifampitsin Kaps. 0,759, 0,059, amp. 15 g, 3 ml, tabl.,
tomchi 0.15g. 0,3g
F.tambutol Tabl. 400 mg. 100 mg, kaps.

Strcptomitsin sulfat I, uchun kukun 0,5 g, 1g
Virusga qarshi vositalar

Asiklovir Tabl. 200 mg, 400 mg, 800 mg, amp. 0.25 g
kukun, malham 30 mg/lg, 5%li surtma, susp.
0,2g- 0,4g-5ml

Interferon Amp. 1000XB, 1000000XB, 3000000XB,
5000000XB, 10mIn.XB, 18min.XB 30mIn.XB

Remantadin Tabl. 0,05 g

Zamburug‘ga garshi vositalar

Grizeofulvin Tabl. 0.125g. susp. - 100 g liniment 30 g

Klotrimazol 1%li malham, 1%-2% Ii surtma, erit., vagin.
tabl. 01 g, 0,2 ¢

Nistatin Tabl. 250000, 500000. malham 10OOOO0OXB-g.
2% malham. vagin. tabl., shamcha

Flukonazol infuz. uchun erit.200 mg/100 ml, kaps. 50 mg,
100 mg, 150 mg, 200 mg

Itrokonazol Kaps. 100 mg

Proto/.ov va malyariyaga qarshi dori vositalar
M alyariyani davolash uchun vositalar

Xlorokvin Tabl. 0,25 g, amp. 5%-5 ml
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Trixomonoz, lcyshmanioz va i moxovni davolash uchun vositalar

Mctronidazol Forte tabl. 200 mg, 400 mg, tabl. 250 mg,
500 mg. In.uchun crit. 1 m-5 mg 100 ml,
20 ml, susp., shamcha

Tinidazol Tabl. 500 mg

Gijjalarga garshi dori vositalar
Levamizol Tabl. 50 mg, 150 mg
Mebendazol Tabl. 0,1g, susp. 30 ml, 1 ml-0.02g

Immunobiologik vositalar (baktcriyali, virusli, vaksinalar,
zardoblar, immunoglobulinlar)
Anatosinlar
Bakteriofaglar
Vaksinlar
Immunoglobulinlar
Interferonlar
Zardoblar
Eubiotiklar
14. ERITMALAR, ELEKTROLITLAR, KISLOTA

ALMASIIINUVINI KORREKSIYALOVCHI VOSITALAR

Kaliy tu/.i Amp. 4V 20 ml, drajc, infiizion crit., tabl.
0,5 g,0,lg

Kalsiy tuzi Kukun,amp. 10%—5 ml, kaps., tabl. 059,01 g

Magniy tuzi Kukun 25%-5 ml, 10 ml, 20 ml, tabl.

Natriy tu’.i Kukun amp., tabl., subst., tomchi, infuziya uchun

crit. 0,9%, 109%, tabl. 0,9 g, mikstura 0,025 g.
15. VITAMINLAR VA ULARMNG ANALOG LARI
Askorbin kislotasi Kukun tabl. 0,lg, amp. 5%—30% 2 ml 500 mg,
drajc 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

Tokofcrol Amp. 5%, 10% 30%, kaps., drajc

Retinol Kaps. 25000TB, amp., tomchi

Hrgokalsifcrol 5 ml crit.. yog'li-spirtli, drajc 0,0125 mg, fl.
0.0625%-15 ml, fl. 0,3%

Kokarboksilaza Amp. 0,05 g

16. DIAGNOSTIK VOSITALAR
Rcntgcnokontrast vositalar

Amidotrizoal natriy ~ Amp. 60%, 76%-20 ml

Bariy sulfat Rentgen uchun kukun
Gadopentetit F1.20 ml dan
kislotasi
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Yogcksol FI. 180 mg. 240 mg, 300 mg

Yopromid Amp., fl. 20 ml. 50 ml, 100 ml
Flyuorcssirlovchi vositalar

1 Flyuorcsscin natriy ~ Amp., tomchi. In. uchun crit. 10%, 25% -5 ml

Boshqga dori vositalar
In'cktsiya uchunsuv ~ Amp.

o~

l.
2. Bcnzilbcnzoat Frit., malham, 10%, 20% 50 g, 100 g
3. Permcetrin/Sunictrin - Erit.. malham, surtma. loson. fl. 4%
4. Tibbiyot vazelini FI.
5. Glitscrin Fl.
6. Mcntol Kukun, tabl.. fl. 10 ml
7. Mctiltioniniy xlorid Amp., kukun, tabl. 0,05 g
(mclsin)
8 AdcnozintrifosFat Amp. % 1ml, ko'/, tomchisi
9. Ftil spirti
10. Kislorod Ballon

17. DEZANFEKSIYA HICIIIIN ANTISEITIK DOR1 VOSITALAR
Tarkibida yod tutuvchi vositalar

1 Yod Kukun, 5% li crit.
2. Yodoform Kukun 2.5¢. 100g
Og‘ir mctallurning antiscptik vositalari
1 Protcinat kurnush Kukun
2. Kolloidal kumush Kukun
Antiscptik vositalar

1 Fcnol va uning Suyuglik. liniment, kukun

unumlari

Boshga guruhdagi antiscptiklar

1 Nitrofural Kukun. tabl. 0,02 g. 0,1 g. malham 0,2%
2. Flakridin laktat Kukun. malham 3%-25 g. 0,05%. 0,1%, 0,2% i crit
3. Bcnzododetsiniy FIl.

gidrobromid
4.  Gcksamctilentctramin  Tabl. 0,25 g, 0,5 g, Kukun, amp. 40% 5ml, 10ml.
5. Salitsil Kislotasi Kukun, malham, 1%, 2%. 5%, 10%li erit.
6. Malaxit ko'ki Kukun, 1%, 2% li erit.

Dczinfcksiya uchun vositalar

1 Vodorod pcrckis Erit 3%, tabl.
2. Xlorgcksidin 20%li erit. fl. 300 ml. 500 ml dan
3. Kalsiy gipoxiorid
4. Xloramin B
5. Xlorli ohak
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