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UO’K: 61.616

ARTERIAL GIPERTENZIYA: DAVOLASHGA MARKAZIY SIMPATOLITIKLAR ASOSIDA ZAMONAVIY

YONDASHUV
Nurillaeva N.M., Yarmuxamedova D.Z.

APTEPUANNbHAA TMNEPTEH3UA: COBPEMEHHbIE NOAXOAbI K IEYEHUIO HA OCHOBE

LEHTPA/IbHbIX CAMNATO/TUTUKOB
Hypunnaesa H.M., Apmyxamegosa [.3.

ARTERIAL HYPERTENSION: MODERN APPROACHES TO TREATMENT BASED ON CENTRAL

SYMPATHOLYTICS
Nurillaeva N.M., Yarmukhamedova D.Z.

Toshkent tibbiyot akademiyasi

Lenaw: oyeHka kauHuveckoll sgpghekmusHocmu u 6€30nacHOCMuU KOM-
buHayuu 3HAAaNpuAa U MOKCOHUOUHA y GO/IbHBIX C apmepuanbHoll au-
nepmen3ueli ¢ mema6oiu4eckuMm cuHopomom. Mamepuasa u memoobwl:
8 Ucce008aHUe BKAIOUEHb! 72 NAYUeHMA ¢ apmepuaabHol 2unepmoHu-
eti I-Il cmaduu u Mema6oau4eckuM CUHOPOMOM, Yy KOMOPbIX He y0a10chb
docmuyb Yesneso20 yposHsl apmepuaabHo20 das/eHusl Ha goHe npedule-
cmeytoujell KOMOUHUPOBAHHOU d8yXKoMnoHeHmHoU mepanuu. CpedHutl
8o3pacm nayueHmos - 59,5+9,8 200a, u3z Hux 25 Mys#cuuH u 47 HceHUWUH.
Pesynemamur: gpapmakosozuyeckoe delicmeue MOKCOHUOUHA HANpas-
JIEHO HA CHUJ#CEHUE CUMNamu4eckol aKmusHOCMU, y/yvueHue 4yecmeu-
mebHOCMU K UHCY/AUHY U KOPPEKYUH0 Memabo.iudeckux HapyweHutl, 4mo
0CO6EHHO aKMya/bHO 0151 NAYUEHMOB C OHCUPEHUEeM U Memaboau4eckuMm
CUHOPOMOM, Y KOMOpbIX MpaduyUoHHASl AHMU2UNEpMeH3UBHAsl mepanust
He 8cezda obecne4usaem adek8amHblii KOHMPOIb APMEPUAILHO20 0as-
s1enus. [Ipenapam Xopowo nepeHOCUACs NAYUEHMAMU, CyujecmeeHHbIX
no6o4HbIX 3gphexmos He Hab.aodas0ck. [IpumeHeHue MOKCOHUOUHA MAK-
Jice Modwem Oblmb 0NpasoaHo y NayueHmos ¢ pe3ucmeHmHou gopmoi
apmepuassHoll 2unepmer3uu. Beleodsl: npumeHenue KomMouHayuu sHa-
anpus + MOKCOHUOUH MOJXCHO cyumamsu 3ggoekmusHoti u 060CHOBAHHOU
mepanesmudeckoli cmpamezuell y 60/bHbIX C ApMepuaIbHol 2unepmeH-
3uell U conymcmesyuwuM Memaboau4ecKuM CUHOPOMOM.

Karouessle crosa: apmepuanvHas 2unepmeH3us, Memaboau4ecKutl
CUHOPOM, MOKCOHUOUH, SHAAANDPU/, KOMOUHUPOBAHHAS Mepanusl, apme-
puasbHoe 0as/aeHue.

Objective: To evaluate the clinical efficacy and safety of the com-
bination of enalapril and moxonidine in patients with arterial hyper-
tension and metabolic syndrome. Material and methods: The study
included 72 patients with stage I-1I hypertension and metabolic syn-
drome who failed to achieve the target blood pressure level during
previous combination two-component therapy. The average age of
patients was 59.5+9.8 years, including 25 men and 47 women. Re-
sults: the pharmacological action of moxonidine is aimed at reducing
sympathetic activity, improving insulin sensitivity and correcting met-
abolic disorders, which is especially important for patients with obe-
sity and metabolic syndrome, for whom traditional antihypertensive
therapy does not always provide adequate blood pressure control. The
drug was well tolerated by patients, no significant side effects were ob-
served. The use of moxonidine may also be justified in patients with re-
sistant arterial hypertension. Conclusions: The use of the combination
of enalapril + moxonidine can be considered an effective and justified
therapeutic strategy in patients with arterial hypertension and con-
comitant metabolic syndrome.

Key words: arterial hypertension, metabolic syndrome, moxoni-
dine, enalapril, combination therapy, blood pressure.

rterial gipertenziya (AG) hozirgi vaqtda dunyo-

da yurak-qon tomir kasalliklari va o‘limning aso-
siy omillaridan biri sifatida tan olingan. Jahon sog‘ligni
saqglash tashkiloti ma'lumotlariga ko‘ra, 30 yoshdan 79
yoshgacha bo‘lgan taxminan 1,28 milliard kattalar yuqori
gon bosimidan aziyat chekishadi, ularning taxminan 46
foizi kasallikdan bexabar [1]. Aynigsa, abdominal semiz-
lik, insulinga rezistentlik, dislipidemiya va qon bosimin-
ing ko‘tarilishini oz ichiga olgan metabolik sindrom (MS)
bilan birgalikda AGning kechishi noqulay. Turli ma'lu-
motlarga ko‘ra, AG bilan og'rigan bemorlarning 50-60
foizigacha MS belgilariga ega [2], bu esa miokard infark-
ti, insult, surunkali yurak yetishmovchiligi va to‘satdan
yurak o'limi xavfini sezilarli darajada oshiradi [3]. AG va
MS birga kelgan bemorlar ko‘pincha standart gipotenziv
terapiyaning kamroq samaradorligini namoyish etadilar
va barqaror simpatoadrenal giperaktivatsiya, insulinga
rezistentlik va qon tomir qarshiligining oshishi tufayli AB
darajasini yomonroq nazorat giladilar. Bunday sharoitda
nafaqat renin-angiotenzin-aldosteron tizimiga, balki qon
tomir tonusi va moddalar almashinuvini tartibga solish-
ning markaziy mexanizmlariga ta’sir ko‘rsatadigan dori
vositalarini qo‘llash asosli va istigbolli ko‘rinadi [6]. Shun-
day preparatlardan biri moksonidin (Fiziotenz®) marka-
ziy asab tizimidagi imidazolin I1 retseptorlarining selek-

tiv agonisti hisoblanadi. U simpatik faollikni pasaytiradi,
periferik qon tomir qarshiligini kamaytiradi va shu bi-
lan birga metabolik ijobiy ta’sir ko‘rsatadi - insulinga se-
zuvchanlikni yaxshilaydi, erkin yog‘ kislotalari miqdorini
kamaytiradi va leptin miqdorini pasaytiradi [5]. Ushbu
xususiyatlar metabolik sindrom doirasida AG bilan og‘rig-
an bemorlarning sezilarli qismini tashkil etuvchi semizlik
va insulinga rezistentlik bilan og'rigan bemorlarni davo-
lash uchun aynigsa muhimdir. Boshqa tomondan, angio-
tenzinga aylantiruvchi ferment (AAFI) ingibitorlari, xusu-
san, perindopril va enalapril, aynigsa yurak, qon tomirlar
va buyraklarga nisbatan yaqqol organoprotektiv ta’siri
tufayli arterial gipertenziyani davolashda asosiy vosita-
lar hisoblanadi [7]. Moksonidin va AAFIni o'z ichiga olgan
kombinatsiyalangan terapiya patogenetik jihatdan aso-
slangan yondashuv bolib, u ham qon bosimini pasaytir-
ishga, ham metabolik buzilishlarni modulyatsiya qilishga
garatilgan. Bu ushbu kombinatsiyaning yuqori samara-
dorligi va yaxshi gabul qilinishini ko‘rsatadigan bir qator
klinik va meta-tahlillar bilan tasdiqlanadi [4].

Tadqiqot maqgsadi

Arterial gipertenziya va metabolik sindrom bilan
og'rigan bemorlarda enalapril va moksonidin kombinat-
siyasining klinik samaradorligi va muhosil bo‘lishini ba-
holashdir.
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Material va usullar

Tadqiqotga 1-2 darajali arterial gipertenziya va me-
tabolik sindrom bilan og'rigan, oldingi kombinatsiya-
langan ikki komponentli terapiya fonida magsadli qon
bosimiga (QB) erisha olmagan 72 nafar bemor Kkiritil-
di. Bemorlarning o‘rtacha yoshi 59,5+9,8 yoshni tashkil
etib, ulardan 25 nafari erkak va 47 nafari ayollardir.

Kiritish mezonlari: 18 yoshdan 70 yoshgacha; 1-2
darajali AG; 26 oy davomida oldingi barqgaror ikki kom-
ponentli antigipertenziv terapiya (IAPF/RA + diuretik
yoki IAPF/RA + kalsiy antagonisti); VNOK (2009) me-
zonlari bo‘yicha metabolik sindrom; tana vazni indeksi
(TVI) >30 kg/m2; ishtirok etish uchun imzolangan xab-
ardor qilingan rozilik.

Istisno mezonlari: AAFI yoki moksonidinga qarshi
ko‘rsatmalar; so‘nggi 6 oy ichida enalapril, moksoni-
din, statinlar, fibratlar yoki metformin qabul qilish; be-
garor stenokardiya, miokard infarkti; surunkali yurak
yetishmovchiligi; AQB 2180/110 mm sim.ust., sinusli
bradikardiya <50 zarba/daq.; qandli diabetning 1 yoki
2-turi; homiladorlik va laktatsiya; jigar va buyrak faoli-
yatining buzilishi; songgi 5 yil ichida onkologik kasal-
liklar; tadqgiqotda ishtirok eta olmaslik.

Tadqgiqot natijalari va uning muxokamasi

kuniga 0,6 mg gacha oshirildi. Tadqiqot 24 hafta davom
etdi, uchta tashrifni o'z ichiga oldi: 4, 12 va 24-hafta-
larda. Har bir tashrifda quyidagilar o‘tkazildi: jismoniy
korik; EKG; ofis qon bosimini o‘lchash; SpaceLabs
90207 (AQSh) apparatidan foydalangan holda qon bo-
simini sutkalik monitoringi (QBSM). Enalapril va mok-
sonidinning belgilanmagan kombinatsiyasi (0,4 mg va
0,6 mg dozalarda) bilan 24 haftalik terapiya davomida
barcha o‘lchangan qon bosimi ko‘rsatkichlarining - ham
ofis, ham ambulator (kunduzgi, kunduzgi va tungi) is-
honchli pasayishi qayd etildi. Moksonidin 0,4 mg doza-
da ofis SAB 159,5 dan 119,9 mm sim.ust. gacha va 0,6
mg dozada 156,8 dan 124,1 mm sim.ust. gacha kamaydi
(r<0,05). Ofis DAB ham mos ravishda 95,1 dan 76,7 mm
sim. ust. gacha va 92,7 dan 76,6 mm sim. ust. gacha ka-
maydi (p<0,05). Parallel ravishda, SAB va DABning o‘rt-
acha sutkalik ko‘rsatkichlari ikkala terapiya guruhida
ham pasaydi, bu esa bosimni sutkalik nazorat gilishdan
dalolat beradi. O‘rtacha kunduzgi va o‘rtacha tungi qiy-
matlar shunga oxshash dinamikani ko‘rsatdi, bu ayniq-
sa gon bosimining sirkad ritmini baholashda muhim-
dir. Barcha bandlar bo‘yicha statistik ahamiyatli farglar
(p<0,05) kombinatsiyalangan terapiyaning yaqqol gipo-
tenziv ta’sirini tasdiglaydi. Olingan ma’lumotlar, shun-

Bemorlar enalapril 10 mg/sutka va moksonidin  ingdek, dozaga bog‘liq samaradorlikni ko‘rsatadi: mok-
(Fiziotenz) 0,4 mg/sutka fiksatsiyalanmagan kombi- sonidin dozasini oshirish bilan AB nazoratini saqlash
natsiyasiga o‘tkazildi. Qon bosimi nazorati yo‘qligida  va tolerantlikni yomonlashtirmaslik kuzatildi. Natijalar
(<130/80 mm sim.ust.) 4-haftada moksonidin dozasi jadvalda keltirilgan.

Jadval
Tadqiqotga kiritilgan bemorlarda qon bosimi ko ‘rsatkichlari dinamikasi taxlili
Ko‘rsatkichlar Davogacha | Davodansong | p-ahamiyatli
Ofisda o‘lchangan arterial bosim SAB, mm sim.ust. (0,4 mg) 159,5 119,9 <0,05
Ofisda o‘lchangan arterial bosim SAB, mm sim.ust. (0,6 mg) 156,8 124,1 <0,05
Ofisda o‘lchangan arterial bosim DAB, mm sim.ust. (0,4 mg) 95,1 76,7 <0,05
Ofisda o‘lchangan arterial bosim DAB, mm sim.ust. (0,6 mg) 92,7 76,6 <0,05
O‘rtacha sutkalik SAB(0,4 mg) 148,2 119,2 <0,05
O‘rtacha sutkalik SAB (0,6 mg) 146,5 121,3 <0,05
O‘rtacha sutkalik DAB (0,4 mg) 87,5 75,1 <0,05
O‘rtacha sutkalik DAB (0,6 mg) 85,3 75,0 <0,05
O‘rtacha kunduzgi SAB(0,4 mg) 151,7 110,2 <0,05
O‘rtacha kunduzgi SAB (0,6 mg) 150,5 124,2 <0,05
O‘rtacha kunduzgi DAB (0,4 mg) 91,0 78,0 <0,05
O‘rtacha kunduzgi DAB (0,6 mg) 88,8 77,4 <0,05
SAD srednenochnoe (0,4 mg) 139,3 111,5 <0,05
SAD srednenochnoe (0,6 mg) 137,4 112,5 <0,05
O‘rtacha tungi DAB(0,4 mg) 80,4 66,8 <0,05
O‘rtacha tungi DAB (0,6 mg) 77,3 66,8 <0,05

Barcha ko‘rsatkichlar bo’yicha dastlabki qiymatlarga nisbatan statistik jihatdan ahamiyatli farqlar qayd etildi (p<0,05).

Shunday qilib, ushbu kombinatsiya kun davom-
ida arterial bosimni barqaror va aniq nazorat qilish-
ni ta'minlaydi, bu ayniqsa ABning tungi va ertalabki
cho’qqilari bilan tavsiflangan metabolik sindromli be-
morlarda muhimdir. Muhokama. Tadqiqot davomida ol-

ingan ma’lumotlar arterial gipertenziya va metabolik
sindrom bo‘lgan bemorlarda enalapril va moksonidin-
ning fiksatsiyalanmagan kombinatsiyasining yuqori sa-
maradorligi va klinik ahamiyatini tasdiglaydi.
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Davolashning 24-haftasiga kelib kuzatilgan ofis, sut-
kalik, kunduzgi va tungi ABning pasayishi ushbu kom-
binatsiyaning yaqqol antigipertenziv ta’sirini ko‘rsatadi.
Ikkala guruhdagi bemorlarning 60% dan ortig‘ida ma-
gsadli AB (<130/80 mm sim. ust.) ga erishish (moksoni-
din dozasi 0,4 va 0,6 mg bo‘lganda) bunday yondashu-
vning yuqori klinik samaradorligidan dalolat beradi.

Xulosa

1. Terapiyaning ikkinchi komponenti sifatida mok-
sonidinni tanlash alohida ahamiyatga ega. Uning far-
makologik ta’siri simpatik faollikni pasaytirish, insulin-
ga sezuvchanlikni yaxshilash va metabolik buzilishlarni
tuzatishga qaratilgan. Bu, aynigsa, semizlik va metabo-
lik sindromli bemorlarga tegishli bo‘lib, ularda an’anav-
iy antigipertenziv terapiya har doim ham qon bosimini
yetarli darajada nazorat qilishni ta'minlamaydi. Preparat
bemorlar tomonidan yaxshi qabul qilindi, yagqol nojo‘ya
ta’sirlar kuzatilmadi, bu uning xavfsizligi va terapiyaning
yuqori muvofigligini ta’kidlaydi. Moksonidinni qo‘llash
AGning rezistent shakli bilan og‘rigan bemorlarda ham
o‘zini oglashi mumkin.

2. Shunday qilib, enalapril + moksonidin kombinat-
siyasini qo‘llash AG va yondosh metabolik sindromli be-
morlarda samarali va asosli terapevtik strategiya sifati-
da ko‘rib chiqilishi mumkin.
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ARTERIAL GIPERTENZIYA: DAVOLASHGA
MARKAZIY SIMPATOLITIKLAR ASOSIDA
ZAMONAVIY YONDASHUV

Nurillaeva N.M., Yarmuxamedova D.Z.

Magqsad: arterial gipertenziya va metabolik sindromli
bemorlarda enalapril va moxonidin kombinatsiyasining
klinik samaradorligi va xavfsizligini baholash. Material
va usullar: tadqiqotga I-11 bosqichli arterial gipertenziya
va metabolik sindromi bo’lgan, oldingi kombinatsiyalan-
gan ikki komponentli terapiya bilan maqsadli qon bosimi
darajasiga erisha olmagan 72 bemor ishtirok etdi. Be-
morlarning o’rtacha yoshi 59,5+9,8 yoshni, shu jumladan
25 erkak va 47 ayolni tashkil etdi. Natijalar: moksoni-
dinning farmakologik ta’siri simpatik faollikni kamayt-
irishga, insulinga sezgirlikni yaxshilashga va metabolik
kasalliklarni tuzatishga qaratilgan bo’lib, bu, aynigsa,
semizlik va metabolik sindromi bo’lgan bemorlar uchun
juda muhimdir, bunda an’anaviy antihipertenziv terapiya
har doim ham qon bosimini etarli darajada nazorat qila
olmaydi. Preparat bemorlar tomonidan yaxshi muhosaba
qilingan, sezilarli nojo’ya ta’sirlar kuzatilmagan. Mok-
sonidindan foydalanish chidamli arterial gipertenziyasi
bo’lgan bemorlarda ham oqlanishi mumkin. Xulosa: enal-
april + moxonidin kombinatsiyasidan foydalanish arte-
rial gipertenziya va birga keladigan metabolik sindromi
bo’lgan bemorlarda samarali va asosli terapevtik strate-
giya deb hisoblanishi mumkin.

Kalit so’zlar: arterial gipertenziya, metabolik sin-
drom, moksonidin, enalapril, kombinatsiyalangan terapi-
ya, qon bosimi.
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