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Xulosa:
Maqsad. Arterial gipertenziya (AG) – bu murakkab, ko‘p omilli kasallik bo‘lib, yurak-qon tomir
kasalliklariga katta hissa qo‘shadi. Ayniqsa, Orol dengizi mintaqasida bu kasallik juda keng
tarqalgan bo‘lib, unda genetik va ekologik omillar muhim rol o‘ynaydi. Ushbu tadqiqot Orol dengizi
mintaqasidagi AG kasalligining molekulyar-genetik xususiyatlarini o‘rganishga qaratilgan.
Materiallar va usullar. Tadqiqot Qoraqalpog‘iston Respublikasining Ellikkala tuman tibbiyot
birlashmasining oilaviy poliklinikasida AG tashxisi qo‘yilgan 40-70 yoshdagi 1020 nafar bemorda
o‘tkazildi. Genetik tahlil 407 nafar AG bemorida amalga oshirilib, gipertenziya bilan bog‘liq bo‘lgan
asosiy genlarda polimorfizm mavjudligi aniqlangan.
Natijalar. AG bemorlarida uchta muhim genetik polimorfizm aniqlangan: AGTR2 genidagi G1675A
polimorfizmi, ADD1 genidagi G460T polimorfizmi va AGT genidagi C704T polimorfizmi. Ushbu
polimorfizmlar Orol dengizi mintaqasi aholisi orasida AG rivojlanishi bilan bog‘liq ekanligi aniqlandi.
Xulosa. Bu Orol dengizi mintaqasida AG bo‘yicha o‘tkazilgan birinchi keng miqyosli molekulyar-
genetik tadqiqot bo‘lib, unda AGning yuqori tarqalishiga hissa qo‘shadigan genetik markerlar
aniqlangan. Ushbu natijalar mintaqa aholisiga xos yurak-qon tomir kasalliklari uchun genetik xavf
hisoblagichini ishlab chiqishda yordam beradi.

Kalit so’zlar: arterial gipertenziya, genetik polimorfizmlar, orol dengizi mintaqasi, yurak-qon tomir
xavfi, molekulyar genetik.
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Abstract:
Background. Arterial hypertension (AH) is a complex, multifactorial disease that significantly
contributes to cardiovascular diseases. It is particularly prevalent in the Aral Sea region, where both
genetic and environmental factors play a crucial role. This study focuses on the molecular-genetic
characteristics of AH in the population of this region.
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Materials and methods. The study was conducted on 1020 patients aged 40-70 years, diagnosed
with AH at the Ellikkala District Medical Association in the Republic of Karakalpakstan. Genetic
analysis was performed on 407 AH patients to identify polymorphisms in key genes associated with
hypertension.
Results. Three significant genetic polymorphisms were identified in the AH patients: the G1675A
polymorphism in the AGTR2 gene, the G460T polymorphism in the ADD1 gene, and the C704T
polymorphism in the AGT gene. These polymorphisms were found to be associated with AH
development in the Aral Sea region population.
Conclusion. This is the first large-scale molecular-genetic study of AH in the Aral Sea region,
revealing genetic markers that contribute to the high prevalence of AH in this area. These findings
will help in the development of a genetic risk calculator for cardiovascular diseases specific to the
region.

Keywords: arterial hypertension, genetic polymorphisms, aral sea region, cardiovascular risk,
molecular genetics.

Kirish
Arterial gipertenziya (AG) ko‘p omilli kasallik bo‘lib, uning rivojlanishi, kechishi va

asoratlarining yuzaga kelishi bir qator etiolologik omillar va genetik markerlar bilan bog‘liq bo‘lib,
ular hozirgi kunga qadar aniqlangan. Arterial gipertenziya (AG) umumiy populyatsiyada 30-45%
holatda uchraydi va bu ko‘rsatkich yoshlik davri o‘tgach ortadi [5]. Maqsadli qondagi bosim
ko‘rsatkichlaridan biroz yuqori bo‘lishi yurak-qon tomir kasalliklari xavfini oshirishga olib keladi.
Epidemiologik tadqiqotlar asosida AG kasalligini rivojlanishiga ta’sir etuvchi bir qator xavf omillari
aniqlangan, jumladan ortiqcha vazn, semizlik, chekish, ortiqcha alkogol ichimliklarni iste’mol
qilish, osh tuzi iste’moli va stresslar [5]. So‘nggi yillarda AG rivojlanishida genetik va tashqi muhit
omillarining roli to‘g‘risidagi dalillar ortib bormoqda [4].

Ko‘plab AG bilan xastalangan bemorlarda kasallikka nisbatan irsiy moyillik mavjud bo‘lib, bu
moyillik avloddan-avlodga o‘tadi. Gipertoniyani keltirib chiqaruvchi nomzod-genlar tashqi muhit
ta’sirida insonning yoshlik davridan boshlab kasallikka moyillikni yaratadi. AG rivojlanishida
genetik omillar etnik guruhlar turiga qarab 20-55% ni tashkil qiladi [1]. Ko‘plab ilmiy tadqiqotlar
natijasida AGni kelib chiqishida ishtirok etuvchi ko‘plab nomzod-genlar aniqlangan [1,6]. Esansial
AG rivojlanishida angiotenzin-konvertatsiya qiluvchi ferment (ACE) genining, angiotenzinogen
(AGT) genining, angiotenzin II retseptori (AGTR) genining, beta 2-adrenergetik retseptorlari
(ADRB2) genining va NO sintetaza (NOS) genlarining polimorflari muhim ahamiyatga ega
[7]. Ushbu polimorflar populyatsiyalarda keng tarqalgan. Hozirgi kunda arterial bosimning
oshishining patogenetik mexanizmlarini nazorat qiladigan 1500 dan ortiq genetik polimorflar
aniqlangan [6]. Renin-angiotenzin-aldosteron tizimidagi patologik o‘zgarishlar esansial AG
kasalligining rivojlanishidagi asosiy sabablaridan biri hisoblanadi. RAA tizimidagi oqsil va
fermentlarni kodlaydigan genlar AG kasalligi va uning asoratlari kelib chiqishida muhim o‘rin
tutadi [8]. Gipertenziya kasalligida individual genetik tahlillarni o‘tkazish orqali xavfsiz va samarali
antigipertenziya terapiyasini tanlash mumkin. AGda genetik omillarni, shuningdek, antigipertenziya
dorilarining samaradorligi va dori vositalarini o‘zlashtirishga ta’siri katta ahamiyatga ega. Genetik
tadqiqotlar AG kasalligini aniq sababini topishga va patogenetik davolashni to‘g‘ri yo‘lga qo‘yishga
yordam beradi.

Orol bo‘yi aholisi orasida o‘tkazilgan tadqiqot natijalarimiz, katta yoshdagilar orasida yurak-qon
tomir xavfining asosiy omillaridan biri sifatida gipertenziyaning keng tarqalganligini ko‘rsatdi va bu
ko‘rsatkich 42%ni tashkil etdi [9]. Bu esa O‘zbekistonda o‘tkazilgan STEPS tadqiqotlari natijalaridan
biroz yuqoriroq bo‘ldi [10]. Orol dengizining qurishi natijasida atrof-muhitga kalkiy, natriy, xlor
minerallarining organizm uchun zaharli bo‘lgan tuzli birikmalari keng tarqalmoqda. Organizmga
suv, havo va oziq-ovqat bilan kirgan tuzlar, tuzga sezgir AG kasalligini rivojlanishiga sabab bo‘ladi
[11]. Tuzga sezgir AG fenotipining molekulyar-genetik asoslarini o‘rganish, ushbu kasallikni dalilli
patogenetik davolashga, shuningdek, yurak-qon tomir kasalliklari asoratlarini kamaytirishga imkon
beradi.
Materiallar va usullar
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Tadqiqot Qoraqalpog‘iston Respublikasining Ellikkala tuman tibbiyot birlashmasining oilaviy
poliklinikasida arterial gipertenziya (AG) tashxisi qo‘yilgan 40-70 yoshdagi 1020 nafar bemorda
o‘tkazildi. Shundan, 626 nafarini (61,4%) ayollar va 394 nafarini (38,6%) erkaklar tashkil etdi.
Bemorlarning o‘rtacha yoshi 57,68 ± 8,06 yilni, AG davomiyligi esa 7,88 ± 3,35 yilni tashkil etdi.

Barcha bemorlar fiziologik, klinik va laborator-instrumental tekshiruvlardan o‘tkazildi. Qon
bosimi Korotkof usuli bo‘yicha bilyak arteriyasidan o‘lchandi. Tana massasi indeksi (TMI) Ketle
formulasiga asosan hisoblandi (og‘irlik/boy²). Buyraklardagi nefroskleroz jarayonini baholash
uchun mikroalbominuariya (MAU) o‘lchandi va glomerulyar filtratsiya tezligi (GFT) EPI formulasi
(ml/min/1,73 m²) bo‘yicha hisoblandi. Osh tuziga sezuvchanlik bo‘yicha praagish (OTTSB) R.Xenkin
usuli yordamida aniqlandi.

DNK ekstraksiyasi va molekulyar genetik tadqiqotlar uchun venoz qon namunalarini olishdi.
Real vaqtda genotiplash SNP multiplex tahlili yordamida bir vaqtning o‘zida alfa-adducin geni
(ADD1) G460T polimorfizmi, angiotenzinogen geni (AGT) C521T va C704T polimorfizmlari,
angiotenzin I geni (AGTR1) A1166C polimorfizmi, angiotenzin II geni (AGTR2) G1675A
polimorfizmi, aldosteron sintetaza geni (CYP11B2) C344T polimorfizmi, G-protein beta-3 (GNB3)
C825T polimorfizmi, azot oksidi endotelial sintetaza (NOS3) T786C va G894T polimorfizmlarini
aniqlash orqali amalga oshirildi. Ushbu genlar "gipertenziya" kardiogenetik paneliga kiradi. Tadqiqot
uchun peripherik qon namunalaridan tahlil olingan.

Ekspress DNK ekstraksiyasi PROBA-RAPID to‘plami yordamida amalga oshirildi. Namunalar
Hardy-Weinberg muvozanatidan og‘ish statistik sinovi yordamida tekshirildi (online Hardy-Weinberg
muvozanati kalkulyatori). Pearsonning X² testi yordamida kategoriyalarga oid ma’lumotlarning
korrelyatsiya tahlili o‘tkazildi va asimmetriya koeffitsienti (R) statistik tahlil uchun Statistics Kingdom
va SigmaStat dasturlaridan foydalangan holda hisoblandi. Genetik modellarda nisbiy xavf (OR)
hisoblab chiqildi.

Olingan natijalar Statistica 6.0 dasturiy majmuasi yordamida statistik qayta ishlashdan o‘tkazildi.
Asosiy xususiyatlar o‘rtacha (M) va standart og‘ish (SD) sifatida taqdim etildi. Mustaqil va qarama-
qarshi namunalar o‘rtasidagi o‘rtacha qiymatlarning farqini baholash uchun Styuartning juftlashgan
t-testidan foydalanildi. Kichik namuna o‘lchamlarida va raqamli ma’lumotlarning normal taqsimot
qonuniga mos kelmasligini baholashda Mann-Whitney va Uilkokson testlari qo‘llanildi. Tadqiqot
guruhidagi belgilar paydo bo‘lish darajasi Pearsonning X² usuli yordamida baholandi. Barcha tahlillar
uchun p<0,05 qiymatlari statistik ahamiyatga ega deb hisoblandi.
Natijalar

Tadqiqotning genetik qismi arterial gipertenziya (AG) bilan kasallangan 407 bemorni o‘z ichiga
oldi. Bemorlarning o‘rtacha yoshi 58,23 ± 8,16 yil bo‘lib, ulardan 250 nafari (61,4%) ayollar va
157 nafari (38,6%) erkaklardir. AG davomiyligi 8,41 ± 3,04 yilni tashkil etdi. Nazorat guruhi 50
nafar sog‘lom odamlardan iborat bo‘lib, ularning o‘rtacha yoshi 52,7 ± 6,4 yilni tashkil etdi va teng
nisbatda erkaklar va ayollarni tashkil etdi. Bemorlar orasida osh tuziga sezuvchanlik (OTTSB) 0,58
± 0,32% bo‘ldi, sog‘lomlar guruhida esa 0,21 ± 0,14% (p < 0,05).

AG bemorlari orasida ADD1 genining G460T polimorfizmi bo‘yicha genotiplar va allellar
taqsimoti quyidagicha bo‘ldi: TT genotipi - 8,4%, GT genotipi - 32,4%, GG genotipi - 59,2%.
Bemorlar guruhida allel taqsimoti G alleli ustunligini ko‘rsatdi: G alleli - 75,4%, T alleli - 24,6%.
Sog‘lomlar guruhida esa allel taqsimoti T alleliga nisbatan G allelining sezilarli ustunligini ko‘rsatdi:
G alleli - 66%, T alleli - 34%. Genotiplar nisbati esa quyidagicha bo‘ldi: TT:GT:GG - 12%:44%:44%.
Olingan ma’lumotlar Hardy-Weinberg taqsimoti bilan mos keladi.

Natijalarimizga ko‘ra, ADD1 genti G460T polimorfizmida G alleli gipertenziya bilan
kasallangan bemorlar va nazorat guruhida bir xil darajada ko‘proq uchraydi (Jadval 1).

Irsiylanishning turli genetik modellari bo‘yicha korrelyatsiya tahlili ko‘rsatkichlari, ko‘paytma
model bo‘yicha guruhlar o‘rtasida sezilarli farqni ko‘rsatdi (X² = 4.16, p = 0.04). Shunday qilib,
ADD1 genti G460T polimorfizmida G alleli Orol bo‘yi aholisida arterial gipertenziya bilan sezilarli
bog‘liqligini ko‘rsatadi.

AG bemorlar guruhi orasida AGT genining C521T polimorfizmi bo‘yicha genotiplar va allellar
taqsimoti quyidagicha bo‘ldi: TT genotipi 1,2% bemorlarda, CT genotipi 18,2% bemorlarda, CC
genotipi esa 80,6% bemorlarda aniqlangan. Allel taqsimoti C allelining ustunligini ko‘rsatdi: C alleli -
89,7%, T alleli - 10,3%. Sog‘lomlar guruhida esa shunga o‘xshash manzara kuzatildi. Allel taqsimoti
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T alleliga nisbatan C allelining ustunligini ko‘rsatdi: C alleli - 90%, T alleli - 10%. Genotiplar nisbati
quyidagicha bo‘ldi: CC:CT:TT - 80%:20%:0%. Olingan ma’lumotlar Hardy-Weinberg taqsimoti
bilan mos keladi.

Jadval 1. AG bo‘lgan bemorlar va nazorat guruhidagi ADD1 genining G460T polimorfizmi bo‘yicha
genotiplar va allellar taqsimoti
Table 1. Distribution of Genotypes and Alleles of the ADD1 Gene G460T Polymorphism in Patients
with Hypertension and the Control Group

Guruh Genotiplar
taqsimoti

Allellar taqsimoti

GG GT
AG bemorlar (n=407) 0.592 0.324
Nazorat (n=50) 0.44 0.44

Jadval 2. Bemorlarning markaziy gemodinamik parametrlarining qiyosiy tahlili
Table 2. Comparative Analysis of Central Hemodynamic Parameters in Patients

Irsiylanish
modeli

Allellar,
Genotiplar

Bemorlar
(n=407)

Sog‘lomlar
(n=50)

X2 p OR 95% CI

Ko‘paytma
modeli

G alleli 0.754 0.660 4.16 0.04 1.58 1.02 – 2.46

T alleli 0.246 0.340 0.63 0.41 – 0.99
Qo‘shma
modeli

GG genotipi 0.592 0.440 3.73 0.05 1.85 1.02 – 3.34

GT genotipi 0.324 0.440 0.61 0.34 – 1.11
TT genotipi 0.084 0.120 0.67 0.27 – 1.68

AG bemorlar va nazorat guruhlaridagi natijalarimizda AGT genining C521T polimorfizmi
bo‘yicha C alleli ko‘proq uchraydi. Irsiylanishning turli genetik modellari bo‘yicha korrelyatsiya
tahlili solishtirilgan guruhlar o‘rtasida sezilarli farqni ko‘rsatmagan (Jadval 3).

Jadval 3. Echokardiografik ko’rsatkichlar natijalari
Table 3. Results of Echocardiographic Indicators

Ko’rsatkichlar I-guruh (n-58) II-guruh (n-46) p
Aorta (mm) 28,86 ± 2,83 28,78 ± 3,03 0,996
ODO (mm) 66,15 ± 6,56 60,6 ± 8,54 0,607
OSO (mm) 55,72 ± 6,63 49,05 ± 5,24 0,433
ChQ OF (%) 29,65 ± 6,34 40,34 ± 6,25 0,232

Klinik ko’rsatkichlarni tahlil qilishda, I guruh bemorlarida ilgari belgilangan kasalliklar va
patologik holatlar aniqroq kuzatildi. Yuqori darajadagi qorinchalar aritmiyalari, shu jumladan
noturg’un qorinchalar tahikardiyasi va turli aritmiyalar ChQ OF < 35% bo’lgan bemorlarda ko’proq
uchraydi. Ushbu bemorlarda yurak patologik remodellanishining jiddiy darajasi va elektrofiziologik
o’zgarishlar ko’proq aniqlangan. I guruh bemorlarida ilgari kutilmagan qiyinchiliklar va yurak
yetishmovchiligining tezroq rivojlanishi kuzatildi.

Statistik tahlil natijalariga ko’ra, I guruh bemorlarida yuqori darajadagi qorinchalar
ekstrasistolyalarining va gipotoniya, sinusal taxikardiyaning ko’payishi, yurak patologik
remodellanishining yanada chuqurlashishi statistik jihatdan ishonarli farqlarni ko’rsatdi (p<0,05).
Shuningdek, EKG monitoringi orqali ko’rsatilgan yuqori darajadagi ekstrasistolyalar va aritmiyalar
yurakning patologik remodellanishi bilan bog’liqligini tasdiqlovchi ma’lumotlar olindi.
Munozara

Peripartal kardiomiopatiya (PKMP) — bu juda kam uchraydigan va o’ziga xos patogenezga ega
bo’lgan yurak yetishmovchiligi shaklidir. Ushbu kasallik asosan tug’ruqdan keyingi davrda rivojlanadi
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va, ko’plab holatlarda, yurakning chap qorinchasi chiqish fraktsiyasining pasayishi bilan birga keladi.
Tadqiqot natijalarimiz, PKMP bilan og’rigan bemorlarda yurakning patologik remodellanishi va
qorinchalar aritmiyalarining o’zaro bog’liqligini tasdiqlaydi. I guruh bemorlarida, ya’ni ChQ OF <
35% bo’lgan bemorlarda yuqori darajadagi qorinchalar ekstrasistolyalarining ko’proq uchrashi va
patologik remodellanishning ancha kuchli bo’lishi kuzatildi. Ushbu bemorlarda sinusal taxikardiya
va gipotoniya kabi yurak yetishmovchiligi belgilarining rivojlanishi ham ko’proq ekanligi ma’lum
bo’ldi [8].

Echokardiografik va EKG monitoringi orqali amalga oshirilgan kuzatuvlar, PKMP bemorlarida
yuqori darajadagi qorinchalar ekstrasistolyalarining va boshqa aritmiyalarning ko’payishini ko’rsatdi.
Bunday aritmiyalar, ayniqsa, ChQ OF 35% dan past bo’lgan bemorlarda ko’proq uchraydi va
yurakning patologik remodellanishi bilan bevosita bog’liqdir. Bemorlar orasida yuqori darajadagi
ekstrasistolyalar va gipotoniya, shuningdek, sinusal taxikardiya ko’proq kuzatildi. Bu holatlar, PKMP
ning jiddiy holatlari bilan bog’liq bo’lib, bemorning hayot uchun xavf tug’diradigan holatga kelishini
ko’rsatadi [9,10].

Tadqiqotimizda olingan ma’lumotlar, PKMP ning patogenetik mexanizmlarini yaxshiroq
tushunishga yordam beradi. Kardiomiopatiya rivojlanishida yurakning chap qorinchasi dilatatsiyasi
va miokard disfunktsiyasi asosiy rol o’ynaydi. Shuningdek, PKMP ning asosan homiladorlikning
so’nggi bosqichlarida yoki tug’ruqdan keyingi davrda rivojlanishi, bu holatni tashxislash va
davolashda yangi yondashuvlar ishlab chiqishni talab qiladi [11]. PKMP bemorlarida yurak patologik
remodellanishining davomiyligi va darajasi, aritmiyalarni rivojlanishiga ta’sir etadi, shuning uchun
bemorlarni kuzatish va ularga mos davolash yondashuvlari zarur.

Shuningdek, bu tadqiqot natijalari, PKMP ning tashxisini yanada mukammallashtirish va
davolashda yangi strategiyalar ishlab chiqishda yordam beradi. Asosiy maqsad, bu kasallikni erta
bosqichlarda aniqlash va to’g’ri davolashni yo’lga qo’yishdir. PKMP ning yurak remodellanishi va
aritmiyalar o’rtasidagi bog’liqlikni o’rganish, ayniqsa, ChQ OF past bo’lgan bemorlar uchun samarali
davolash rejasini ishlab chiqishga yordam beradi [12].

Bundan tashqari, yuqori darajadagi qorinchalar ekstrasistolyalarining va boshqa aritmiyalarning
rivojlanishi, PKMP ning og’ir klinik holatlariga olib kelishi mumkinligini ko’rsatadi. Bu bemorlar
uchun defibrilyatorlar va aritmiyalarga qarshi dorivor terapiya kabi ilg’or davolash usullari zarur.
Bemorlarning umumiy holatini yaxshilash va kasallikning rivojlanishini to’xtatish uchun yangi
yondashuvlar va davolash strategiyalari talab etiladi [13,14].

Umuman olganda, tadqiqotimiz PKMP bilan og’rigan bemorlarda yuqori darajadagi aritmiyalar
va yurak patologik remodellanishining o’zaro bog’liqligini tasdiqlaydi. Bu kasallikni erta aniqlash,
shuningdek, bemorlarni mos davolash orqali kasallikning rivojlanishining oldini olish mumkinligini
ko’rsatdi. Bu boradagi kelajakdagi tadqiqotlar, PKMP ning samarali davolash yondashuvlarini ishlab
chiqishga yordam beradi.

Xulosa
Ushbu tadqiqotning natijalari, peripartal kardiomiopatiya (PKMP) bilan og’rigan bemorlarda

qorinchalar aritmiyalari va yurak patologik remodellanishining o’zaro bog’liqligini ko’rsatdi. I
guruhda, ya’ni chap qorinchadan chiqish fraktsiyasi (ChQ OF) 35% dan past bo’lgan bemorlarda
yuqori darajadagi qorinchalar ekstrasistolyalari va boshqa aritmiyalar ko’proq uchraydi. Ushbu
bemorlarda yurak patologik remodellanishining yanada kuchliroq bo’lishi, gipotoniya va sinusal
taxikardiya kabi holatlarning rivojlanishi kuzatildi.

PKMP ning rivojlanishiga olib keluvchi asosiy omil — yurakning chap qorinchasi dilatatsiyasi
va miokard disfunktsiyasidir. Tadqiqotimiz natijalariga ko’ra, yurakning remodellanishi va aritmiyalar
o’rtasidagi bog’liqlik bemorlarning klinik holatiga, shuningdek, davolashga samarali ta’sir ko’rsatadi.
ChQ OF < 35% bo’lgan bemorlar, ayniqsa, yuqori xavf guruhiga kiradi va ularni erta aniqlash va
samarali davolash zarur.

Yurakning patologik remodellanishi va aritmiyalar o’rtasidagi bog’liqlikni tushunish, PKMP
bilan og’rigan bemorlar uchun yangi va samarali davolash yondashuvlarini ishlab chiqish uchun
muhim ahamiyatga ega. Bu kasallikni erta tashxislash va aritmiyalarni boshqarish orqali bemorlarning
klinik natijalarini yaxshilash mumkin. Kelajakdagi tadqiqotlar, PKMP ning patofiziologiyasini yanada
chuqurroq tushunish, yangi davolash strategiyalarini ishlab chiqish va bemorlarning hayot sifatini
yaxshilashga qaratilgan bo’lishi kerak.



ISSN: 3060-4850; CARDIOLOGY OF UZBEKISTAN 2024; 1 (3). 158 of 159

Shunday qilib, PKMP ning tasdiqlangan patofiziologik mexanizmlarini va klinik alomatlarini
chuqurroq o’rganish, aritmiyalarga qarshi samarali davolash usullarini ishlab chiqish va bemorlarni
doimiy monitoring qilish muhimdir.
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PKMP Peripartum Cardiomyopathy
ChQ OF Left Ventricular Ejection Fraction
SYuYe Chronic Heart Failure
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ExoKG Echocardiogram
SAB Systolic Blood Pressure
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