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Аннотация: Сурункали юрак етишмовчилиги (СЮЕ) билан боғлиқ кардиоренал синдром 

(КРС) юрак ва буйрак фаолияти бир вақтда бузилиши билан characterized бўлиб, беморларда 

асоратлар кўпайиши ва ҳаёт сифатининг пасайишига олиб келади. Оксидатив стресс – 

антиоксидатив тизимдаги дисбаланс, яллиғланиш жараёнлари, шу жумладан малон 

диалдегид (MДА), супероксиддисмутаза (СОД) ва α-ўсма некроз омили (α-ЎНО) билан 

боғлиқ бўлиб, КРС кечишини оғирлаштиради. Айниқса, уромодулин кўрсаткичлари ва унинг 

генлари полиморфизмининг бу жараёнларга таъсири илмий-амалий жиҳатдан кам ёритилган 

муҳим йўналишлардан биридир. 

Уромодулин (Tamm-Horsfall protein) буйракдаги муҳим гликопротеин бўлиб, унинг 

секрецияси ва генетик хусусиятлари буйрак функсияси, яллиғланиш ҳамда оксидатив стресс 

жараёнларига бевосита таъсир кўрсатиши мумкин. Шу сабабли, КРС ривожланишида 

уромодулин кўрсаткичлари ва унинг генлари полиморфизмларини ўрганиш, шубҳасиз, КРС 

диагностикаси, даволашни индивидуаллаштириш ва нутритив ҳолатни яхшилашда муҳим 

аҳамият касб этади. 

Калит сўзлар: уромодулин, кардиоренал синдром, малон диалдегид (МДА), 

супероксиддисмутаза (СОД), α-ўсма некроз омили (α-ЎНО) 

 

 

Буйракдаги ишемия/реперфузия жараёни тизимли яллиғланиш каскадини юзага келтиради. 

Бу эса интерлейкин-6 (ИЛ-6) ва α-ўсма некроз омили (α-ЎНО) каби яллиғланиш цитокинлари 

синтезининг кучайишига олиб келади ҳамда буйрак зарарланишини янада оғирлаштиради. 

Ушбу яллиғланиш омилларининг юқори даражаси юрак етишмовчилиги билан боғлиқ бўлиб, 

ядро омили каппа β (NF-κβ) фаоллашуви каби кўплаб йўллар орқали юрак гипертрофиясига 

сабаб бўлади. Яллиғланишдан ташқари, ишемия/реперфузиядан сўнг ҳар иккала аъзода, яъни 

юрак ва буйракда ҳам антиоксидантлар ҳамда оксидантлар ўртасидаги мувозанат бузилиши 

кузатилади. Оксидловчи моддалар фойдасига бўлган бу номутаносиблик ҳужайра 

шикастланишига олиб келиши мумкин бўлган айрим кислороднинг фаол шаклларининг 

(КФШ) тўпланишига сабаб бўлади. Бу жараён оксидланиш стресси деб аталади ва оқсиллар, 

липидлар ҳамда ДНК ни зарарлаб, пировард оқибатда ҳужайра апоптозига олиб келадиган 

бир қатор ҳужайравий сигнал йўлларида муҳим рол ўйнайди. Қатор ферментлар КФШ 

тўпланишининг олдини олиш ва/ёки унларнинг таъсирини сусайтириш учун фаолият 

кўрсатади. Каталаза ҳамда супероксиддисмутаза (СОД) каби ферментлар супероксид аниони 

(О2
−) дисмутациясига ва кейинчалик водород пероксид (H2O2) ҳамда гидропероксидларнинг 

сув, спирт ва кислородга парчаланишига олиб келади. СОД буйрак зарарланиши ва ундаги 

қон оқимини бошқариш ҳамда ҳимоя қилишда муҳим рол ўйнаши аниқланган. Бошқа 
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томондан, базал даражада зарур бўлган бир нечта КФШ ишлаб чиқариш механизмлари 

антиоксидант мувозанат вазифасини бажаради. Масалан, О2
− никотинамид аденин 

динуклеотид фосфат (NADPH) оксидаза (NOX) ферменти томонидан катализланади ва 

пероксинитрит (ОNОО−) ҳосил қилиш учун азот оксиди (NО) билан деярли диффузия 

тезлигида реакцияга киришиши мумкин. Бу эса буйракнинг ишемик/реперфузион 

зарарланиши бир нечта жиҳатларига таъсир кўрсатишини англатади. Организмдаги турли 

даражаларда КФШ томонидан зарарланишнинг натижаси оксидланиш-қайтарилиш 

бошқарувининг биологик аҳамиятини кўрсатадиган кўплаб патологиялар билан бевосита 

боғлиқ. Маълумки, буйрак зарарланишининг патогенези тўқимада NО танқислиги билан 

боғлиқ бўлиши мумкин. NO синтаза (NOS) конституционал изошакли томонидан ишлаб 

чиқарилган NО бир қатор ҳимоя вазифаларини бажаради. Бироқ, индукцион NOS (iNOS) дан 

ҳосил бўлган NO ишемия/реперфузияда зарарли таъсир кўрсатади. Шу сабабли, буйракларда 

эндотелиал NOS (eNOS) дан олинган NО миқдорининг камайиши ва iNOS дан олинган унинг 

миқдорининг кетма-кет ортиши реперфузиянинг дастлабки босқичида яллиғланиш ҳамда қон 

томирларининг торайиши билан боғлиқ. Ушбу тадқиқотда кузатилганидек, модуляция 

реперфузиянинг турли вақтларида юз бериши мумкин, яъни шикастланишга жавобан 

ишемиядан бир неча соат ўтгач ортиши ва 8-кунда яллиғланиш цитокинларининг кўпайиши 

ҳамда аъзолар атрофиясига жавобан бир неча ҳафтадан кейин яна ошиши мумкин. Ҳосил 

бўлгандан сўнг, NО асосан NО2
−, нитрат (NО3

−) ва оксидловчи ҳамда антиоксидант воситалар 

сифатида таъсир кўрсатадиган S-нитросотиол (RSNO) га айланиши мумкин. Қатор 

тадқиқотларда ишемия/реперфузия моделларида NО2
− нинг ишемиядан кейин митохондриал 

комплекс I фаоллигини ингибирлаш ва митохондриал КФШ ҳосил бўлишини камайтириш 

орқали цитопротекциянинг кучли воситачиси сифатидаги роли кўрсатилган. Ишемия 

пайтида NО ишлаб чиқарилиши NOS синтезининг пасайиши билан чеклангани сабабли, 

NО2
− эҳтимол аъзода NOS га боғлиқ бўлмаган NО ҳосил бўлишининг асосий манбаи бўлиб 

хизмат қилади. Шуни ҳисобга олган ҳолда, Wellington Caio-Silva ва ҳаммуаллифлар 

захиранинг сарфланиши натижасида яратилган моделда буйракда NО нинг биологик 

мавжудлиги камайишини кутишган. Эҳтимол, кузатилган буйракдаги NО2
− ва RSNO 

модуляцияси таҳлил қилинган вақтлардан олдин NOS фаоллигининг ортиши билан боғлиқ 

бўлиши мумкин. 

Хулоса 

СЮЕ билан оғриган беморларда нефропротекция кўп босқичли ва ҳам ҳужайравий 

ёндашувни талаб қилади. Уромодулин эрта биомаркерлар КРС ни дастлабки босқичда 

аниқлаш имконини яратади. Ҳозирги далиллар ушбу ютуқлар амалиётга жорий қилинганда, 

беморларда ҳКФТ ўсиши суръати секинлашиши ва шифохонага ётиш ҳолатлари 20–35 % га 

камайишини кўрсатмоқда. Шу билан бирга, геномика ва протеомикадаги ривожланиш бу 

соҳада янги таргетлар (масалан, NOX-4 ингибиторлари) ни беморларга тез орада тақдим 

этиши кутилмоқда. 
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