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Annotatsiya:

Magsad. Nazoratda bolmagan gestatsion arterial gipertenziyaga ega homilador ayollarda kombinatsiyalangan

antigipertenziv terapiyaning arterial qon bosimi korsatkichlariga tasirini baholash.

Materiallar va usullar. Tadqiqotga 2018 yilgi ESC tavsiyalariga muvofiq gestatsion arterial
gipertenziya tashxisi qoyilgan, homiladorlik muddati 20—24 hafta bolgan 60 nafar homilador ayol
kiritildi. Bemorlar tasodifiy ravishda ikki guruhga ajratildi: 1-guruh (n=30) — metildopa (500-1000
mg) + metoprolol suksinat (25-50 mg), 2-guruh (n=30) — metildopa (500-1000 mg) + amlodipin
(5-10 mg). Barcha bemorlarda antigipertenziv terapiya boshlanishidan oldin ofis arterial bosimi
olchandi va sutkalik arterial qon bosimi monitoringi otkazildi.

Natijalar. Ikkala guruhda ham sistolik, diastolik va ortacha arterial qon bosimining ishonchli
pasayishi qayd etildi (p<0,0001). rterial bosimning pasayish darajasi 2-guruhda sistolik va diastolik
korsatkichlar boyicha yuqoriroq boldi, bu amlodipinning vazodilatatsion tasiri bilan izohlanishi
mumkin. Magsadli sistolik qon bosimi 1-guruh bemorlarining 75 % da, 2-guruh bemorlarining 87
% da, magsadli diastolik qon bosimi esa mos ravishda 75 % va 91 % bemorlarda kuzatildi. Biroq
guruhlar ortasida statistik ahamiyatli farq aniglanmadi.

Xulosa. Ikkala kombinatsiyalangan antigipertenziv terapiya sxemasi ham gestatsion arterial gipertenziyaga

ega homilador ayollarda magqsadli arterial qon bosimi darajasiga erishishni taminladi. Metildopa va
amlodipin kombinatsiyasida qon bosimi pasayish tendentsiyasi yuqoriroq bolgan bolsa-da, ushbu
natijalarni tasdiglash uchun kengroq tadqgiqotlar talab etiladi.

Kalit so’zlar: Gestatsion arterial gipertenziya, homiladorlik, antigipertenziv terapiya, AQB magsadli
ko’rsatkichlari.
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Abstract:

Aim. To evaluate the effect of combination antihypertensive therapy on arterial blood pressure
parameters in pregnant women with uncontrolled GHT.

Materials and methods. The study included 60 pregnant women with gestational hypertension
diagnosed according to the 2018 ESC recommendations and gestational age 20—24 weeks. Patients
were randomly divided into two groups: group 1 (n=30) — methyldopa (500-1000 mg) + metoprolol
succinate (25-50 mg), group 2 (n=30) — methyldopa (500-1000 mg) + amlodipine (5-10 mg). All
patients underwent office blood pressure measurement and 24-hour arterial blood pressure monitoring
before the start of antihypertensive therapy.
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Results. A significant decrease in systolic, diastolic, and mean arterial blood pressure was observed
in both groups (p<0.0001). The degree of decrease in arterial pressure was higher in-group 2 in terms
of systolic and diastolic parameters, which can be explained by the vasodilatory effect of amlodipine.
Target systolic blood pressure was achieved in 75% of patients in-group 1 and 87% of patients in
group 2, and target diastolic blood pressure was achieved in 75% and 91% of patients, respectively.
However, no statistically significant difference was found between the groups.

Conclusion. Both combination antihypertensive therapy regimens ensured achievement of target
arterial blood pressure levels in pregnant women with gestational arterial hypertension. Although
the trend for a greater reduction in blood pressure was observed in the combination of methyldopa
and amlodipine, larger studies are needed to confirm these results.

Keywords: Gestational arterial hypertension, pregnancy, antihypertensive therapy, ABP target values.

Kirish

Homiladorlik davridagi gipertenziv holatlar va ularning asoratlari rivojlanayotgan
mamlakatlardagi ayollar o’limining asosiy sababi bo’lib qolmoqda. Kasallik nafagqat xomla
rivojlanishi, balki on ava perinatal o’lim darajasiga sezilarli ta’sir ko’rsatadi, bu esa reproduktiv
davrda xavf guruhlarini 0’z vaqtida aniqlash muhimligini ta’kidlaydi. Jahon sog’ligni saqlash
tashkiloti (JSST) ma’lumotlariga ko’ra, gipertenziv buzilishlar butun dunyo bo’ylab homilador
ayollarning taxminan 5-10%ida uchraydi [1]. Hitti, J. va boshqalarga ko’ra, 2013-2017 yillarda
Vashington universiteti tibbiyot markazida 7025 nafar homilador ayollarning 438 preeklampsiya bilan
asoratlangan (6,2%) [2]. Homiladorlikda medikamentoz terapiyani boshlash uchun AQB mezonlarini
o’zgartirishga Magee L.A., von Dadelszen P., Abalos E. va hamkasblari muhim hissa qo’shdilar. Shu
jumladan, asosiy ikkita katta ilmiy tadqiqotlardan biri bo’Igan CHIPS sinovi (Homiladorlikda arterial
gipertenziyani nazorat qilish bo’yicha tadqiqot) [3] gipertenziyasi bo’lgan homilador ayollarda
medikamentoz terapiyani joriy etish yondashuvini butunlay o’zgartirdi va keyinchalik ESC klinik
tavsiyalarining [6] asosini tashkil etdi. CHIPS sinovi (Control of Hypertension In Pregnancy Study)
homilador ayollarda gipertenziyani qattiq yoki yumshoq nazorat qilishning ona va homila uchun
xavfsizligi va samaradorligini tagqoslashni maqsad qilgan bo’lib, qattiq nazorat guruhi homiladorlik
davomida kamroq og‘ir gipertenziya va uning asoratlarini uchrashini oldini olishini tasdiglagan.
Uning davomi bo’Imish CHAP sinovi (Surunkali arterial gipertenziya va homiladorlik bo’yicha
tadqiqot) [4] ACOG (Amerika Akusherlar va Ginekologlar Kolleji) tavsiyalari o’zgarishiga katta
xissa qo’shgan [5]. CHAP sinovi surunkali gipertenziyaga chalingan homilador ayollarda AQBni
140/90 mmHg dan past darajada nazorat qilish klinik jihatdan samarali va xavfsiz ekanligini ko ‘rsatdi.
HYPITAT I sinovi (Hypertension And Pre-eclampsia Trial) Gollandiyalik randomizatsiyalangan
sinov bo’lib, 37 haftaga yetgan homiladorlik gipertenziyasi yoki yengil preeklampsiya bilan og’rigan
ayollarda tug’rugning erta induksiyasi og ‘ir preeklampsiya va ona bilan bog‘liq og ‘ir asoratlar xavfini
sezilarli kamaytirgan [7]. Ammo uning davomi bo’lmish HYPITAT-II/ HAPS (Hypitat-II trial) sinovi
shuni ko’rsatdiki, erta induksiya ona uchun og‘ir preeklampsiya xavfini bir oz kamaytirsada, lekin
homila uchun neonatologik muammolar (shu jumladan respirator distress sindromini) ehtimolini
oshirgan [8]. Homiladorlik davrida antigipertenziv terapiya bo’yicha Cochrane sharhi (Abalos
E. va boshq.) yengil va o’rtacha darajadagi arterial gipertenziyaga (SQB 140—159 mm.sim.ust.,
DQB 90-109 mm.sim.ust.) chalingan 5900 dan ortiq homilador ayollarni o’z ichiga olgan 63
tasodifiy sinov natijalarini umumlashtirib, antigipertenziv dorilarning samaradorligi va xavfsizligini
aniqladi. Natijalar shuni ko’rsatdiki, antigipertenziv terapiya og’ir arterial gipertenziya rivojlanish
xavfini taxminan yarmiga kamaytiradi (RR 0,49; 95% IS: 0,40-0,60). Ikkinchi darajali natijalar
shuni ko’rsatdiki, beta-blokatorlar va kalsiy kanallari blokatorlarining kombinatsiyasi og’ir arterial
gipertenziya epizodlarini oldini olishda metildopaga nisbatan samaraliroq bo’lgan (RR 0,70;
95% 1S 0,56-0,88; 11 tadqgiqot, 638 nafar ayol) [9]. "Homiladorlikda og’ir arterial gipertenziyani
davolash uchun dorilar" tasodifiy klinik sinovlarning tarmoqli meta-tahlili (Sridharan K, Sequeira
R. 2018) 51 ta sinovni ko’rib chiqib, homilador ayollarda og’ir arterial gipertenziya uchun turli
antigipertenziv dorilarning samaradorligi va xavfsizligini solishtirdi. Nifedipin qon bosimini
magsadli ko’rsatkichlarda saqlash uchun gidralazin bilan solishtirganda kamroq dozalarni talab
gilgan [10]. Rosemol-George va boshq. tadgiqoti 2 500 dan ortiq homilador ayollarda nifedipinning
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boshqa antigipertenziv dorilar bilan samaradorligi va xavfsizligini solishtirishga qaratilgan bo’lib,
boshqa antigipertenziv dorilarga nisbatan qon bosimining maqgsadli ko’rsatkichlariga tezroq
erishilganini ko’rsatgan [11]. Yin J. va boshq., 17 tadqgiqotlar natijalarini o’z ichiga olgan holda,
homilador ayollarda arterial gipertenziyani davolashda amlodipin va nifedipinning samaradorligi
va xavfsizligini taqqosladi. Amlodipin ta’sir kuchi nifedipinning ta’sir kuchidan kam emasligi va
sezilarli antigipertenziv ta’sir kuzatilgan (RR = 1,06; 95% IO 1,01-1,10), dori vositalari orasida
homiladorlik va neonatal davrda nojo’ya hodisalar yuz berishida statistik jihatdan sezilarli farq
anigqlanmagan [12]. Bajpai D. va boshq. antigipertenziv terapiya tanlashdagi asosiy masalalarni
hozirgi ko’rsatmalar asosida ko’rib chiqdilar. Bundan tashqari, bir dorining boshqasiga nisbatan
ustunligini tasdiglovchi dalillarning yo’qligi ta’kidlangan [13]. Ko’plab yirik tadqiqotlar bitta dorini
go’llash va keyinchalik ona va bola uchun maksimal chidamli hamda xavfsiz dozalarni sozlash
imkoniyatini o’rganmoqda. Biroq homiladorlikning cheklangan muddatini hisobga olganda, bu
yondashuv har doim ham magsadli AQB darajasiga tezda erishishga imkon bermaydi. Homiladorlik
davrida kombinirlangan antigipertenziv terapiya bo’yicha dalillar bazasi hanuzgacha zaif bo’lib
golmoqda.

Materiallar va usullar

Bizning tadgiqotimiz protokoli bo’yicha, homiladorlikning 20-24 haftalarida bo’lgan va 2018
yilgi Yurak-qon tomir kasalliklarini homiladorlik davrida boshqarish bo’yicha ESC ko’rsatmalariga
muvofiq gestatsion arterial gipertenziya tashxisi qo’yilgan 60 nafar homilador ayol tadqiqotga kiritildi.

Istisno mezonlariga homiladorlikning 20-haftasidan keyin yuzaga keladigan boshqa turdagi
arterial gipertenziya, o’tkir yallig’lanish jarayonlari yoki boshqa surunkali kasalliklarning kuchayishi,
jigar yetishmovchiligi (Child-Pugh klinik klassifikatsiyasi B va C) hamda surunkali buyrak
kasalligi (SBK III-V bosqichlari), ko’p homiladorlik, ruhiy kasalliklar, tadgiqotga kirish paytida
antigipertenziv dorilardan foydalanish, rejalashtirilgan homiladorlikni to’xtatish, antigipertenziv
dorilarga (metildopa, metoprolol, amlodipin) chidamsizlik, ma’lum bo’lgan fatal yoki jiddiy homila
nugsonlari, boshqa ona yoki homilada tizimli kasalliklar va ayolning tadqiqot guruhlariga kiritilishiga
rozilik bermasligi kiritilgan. Barcha homilador ayollarda jismoniy tekshiruv o’tkazildi, anamnez
ma’lumotlari yig’ildi va qon bosimi Korotkov usuli yordamida o’lchandi. Tanlangan antigipertenziv
terapiyani boshlash va uning samaradorligini baholash uchun Cardiospy yozuvchisi (LABTechLTD,
Vengriya) yordamida 24 soatlik arterial qon bosimini monitoring qilish (SAQBM) usulidan
foydalanildi. Tug’ilishdan oldin homilaning holati Doppler ultratovush yordamida, tug’ruqdan
keyin esa Apgar ballari bo’yicha baholandi. Tadqiqot klinik sinovlarning axlogiy tamoyillari bo’yicha
Helsinkiy deklaratsiyasi talablariga muvofiq o’tkazildi. Bemorlarga ma’lumot berildi va yozma
rozilik olindi.

Homilador ayollar belgilangan antigipertenziv terapiya turiga qarab ikki guruhga bo’lingan:
1-guruh (n=30) metildopa (500—-1000 mg) + metoprolol suksinat (25-50 mg) va 2-guruh (n=30)
metildopa (500-1000 mg) + amlodipin (5-10 mg). Dinamik kuzatuv prospektiv tarzda 26-28, 30-32,
34-36 haftalarda, shuningdek retrospektiv ravishda tug’ruqdan oldin va tug’ruqdan keyingi davrda
(6-8 hafta) o’tkazildi, bu esa antigipertenziv terapiya tanlovining samaradorligi va xavfsizligini, AQB
dinamikasi va homiladorlik natijalarini A% SQB, DQB va o’rtacha AQB magsadli ko’rsatkichlariga
erishilgunga qadar baholash imkonini berdi.

Statistik tahlil Statistica 10 va Microsoft Excel 2019 ma’lumotlar bazasi yordamida amalga
oshirildi. Tahlildan oldin ma’lumotlar Shapiro-Wilk testi yordamida normal tagsimotga ega
ekanligi tekshirildi. Miqdoriy parametrlar o’rtacha qiymat (M) va standart og’ish (SD) ko’rinishida
taqdim etilgan. Ikki guruxdagi bemorlar o’rtasidagi parametrlar solishtirmasi mustaqil namunalar
uchun Student t-testidan (normal tagsimlangan ma’lumotlar uchun), Pearson Xz-testidan va Mann-
Whitney U-testidan (normal bo’lmagan taqsimotlar uchun) foydalanilgan holda amalga oshirildi.
Bir guruh ichidagi miqdoriy parametrlarning dinamikasini baholashda ma’lumotlar tagsimotining
Xususiyatiga garab juftlashgan Student t-testi yoki Wilcoxon testi qo’llanildi. Barcha tahlillarda
statistik ahamiyatlilik darajasi p < 0,05 deb belgilandi.
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Natijalar

Tadqiqot boshlanishidan oldin guruhlar yosh, gestatsiya haftasi va avallgi homiladorliklar
soni, hamda davolanishdan oldingi sistolik va diastolik qon bosimi (SQB, DQB) darajalari bo’yicha
statistic axamiyatga ega farq ko’rsatmadi (Jadval 1). Barcha bemorlarda antigipertenziv terapiya
boshlanishidan oldin fetal doppler ultratovush tekshiruvi o’tkazildi va ular rozilik xatini imzoladilar.

Table 1. Initial clinical indicators of pregnant women (n = 60)
Jadval 1. Homilador ayollarning dastlabki klinik ko’rsatkichlari (n= 60)

Ko’rsatkich I guruh, (N=30) II guruh, (N=30) Student mezoni, p
O’rtacha yosh (yil) 30+3,7 32453 0.0955
O’rtacha homiladorlik | 29+2 4 2942.36 1.0000
davomiyligi (hafta)

Homiladorliklar soni | 3,55+1,9 4,1+1,8 0.2545
N)

Tug’ruglar soni (N) 2,4+1,5 3,1£1,9 0.1187
SQB (mm.sim.ust.) 150,8+8,3 153,4+10,3 0.2861
DQB (mm.sim.ust.) 92,6+5,4 94,16+7,62 0.3640
O’rtacha 111,12+6,1 113,14+7,83 0.2696
AQB(mm.sim.ust.)

TVI (kg/m?) 31+4,83 32+3.45 0.3599
Yurak qisqarishlar soni | 79,4+10,2 83,5+13,2 0.1835
(1 daqiqada)

Ikkala guruhda ham ofis sharoitida AQB parametrlarini tahlil gilish tanlangan dori rejimidan
gat’iy nazar AQB magsadli darajasiga erishishda ijobiy antigipertenziv ta’sirni ko’rsatdi (1-rasm).
Sistolik, diastolik va o’rtacha qon bosimining sezilarli darajada pasayishi qayd etildi (p=0.0001).
Bu bemorlarning ushbu terapiyaga yaxshi javob berganini anglatadi. Davodan oldin SQB o‘rtacha
giymati 151, 83 + 9, 98 mm.sim.ust ni tashkil etgan bo‘lsa, terapiyadan so‘ng ushbu ko‘rsatkich 123,
12 + 8§, 44 mm.sim.ust gacha kamaydi (p < 0, 0001). Xuddi shuningdek, DQB ham davolash fonida
96, 16 =7, 62 mm.sim.ust dan 75, 14 + 5, 44 mm.sim.ust gacha tushdi sezilarli pasaydi (p < 0, 0001).
O‘rtacha arterial bosim mos ravishda 112, 13 = 5, 88 mm.sim.ust dan 91, 86 + 5, 67 mmHg gacha
kamaydi (p < 0, 0001).

160 151,83
140 123,12
120 112,13

96,16
100 91,86

20 75,14

60
40
20

0

SQB (mm.sim.ust.) DAB (mm.sim.ust.) o'rtacha AQB (mm.sim.ust.)

Dastlabki ko“rsatkich Dinamika

Figure 1. Effectiveness of combined antihypertensive therapy on office blood pressure parameters in the
general group

Rasm 1. Umumiy guruhda ofis qon bosimi parametrlariga kombinirlangan antigipertensiv terapiyaning
samaradorligi
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Ikkala guruhda ham kombinirlangan terapiya SQB, DQB va o’rtacha qon bosimini sezilarli
darajada pasaytirdi (p=0.0001). Biroq, metildopa + amlodipin kombinatsiyasidagi guruh ichidagi
o’zgarishlar SQB (p=0.0128) va DQB (p=0.0002) bo’yicha yanada yaqqol namoyon bo’ldi. Umuman
olganda, har ikkala davolash strategiyasi ham GAG bilan kasallangan homilador ayollarda ofis qon
bosimini pasaytirishda yuqori samaradorlikni namoyish etdi. Qon bosimining pasayish darajasi (A%
SQB, A% DQB, A% o’rtacha AQB) metildopa + metoprolol suksinat va metildopa + amlodipin
guruhlari o’rtasida sezilarli farq ko’rsatmadi (barcha tagqoslashlar uchun p > 0,05). Ushbu natijalar
shuni ko’rsatadiki, umumiy arterial gipertenziyaga qarshi javob va qon bosimini nisbiy yaxshilanishi
ikkala davolash strategiyasida ham o’xshash bo’lgan (2-jadval).

Table 2. Comparison of the effects of methyldopa + metoprolol succinate and methyldopa + amlodipine regimens
on ABP parameters in office conditions

Jadval 2. Ofis sharoitida AQB parametrlarining metildopa + metoprolol suksinat va metildopa + amlodipin
rejimlarining ta’siri tagqoslanishi

Ko’rsatkich I guruh, (N=30) II guruh, (N=30) Student mezoni, p
SQB (mm.sim.ust.) SQB (mm.sim.ust.) | 153,4+10,3 0.2861 0.0128
121,12+7,8%

DQB (mm.sim.ust.) 92,6+5.4 93,02+4,62 0.7473 0.0002
76,94+4,05* 71,80+5,93*

o’rtacha 111,1246,1 113,14+7,83 0.2696 0.1017

AQB(mm.sim.ust.) 93,46+3,12* 91,26+6,54

A% SQB -22,1246,18 -23,45+5,01 0.3636

A% DQB -18,1947,43 -20,5949,32 0.2746

% o’rtacha | -18,25+5,08 -19,65+4,98 0.3948

AQB(mm.sim.ust.)

Izoh: A% — qon bosimining pasayish darajasi, p — guruhlar o’rtasidagi ko’rsatkichlar farqining
ahamiyati, * — (p0,001) guruhlarda davolashdan oldin va keyingi fargning ahamiyati

Birinchi guruhda 75% bemorlarda, ikkinchi guruhda esa 87% bemorlarda maqsadli SQB
darajalariga erishildi (x?=0.98 p=0.32), magsadli DQB darajalariga mos ravishda 75% va 91%
bemorlarda erishildi (x?=2.02 p=0.15), lekin guruhlar o’rtasida statistik jihatdan sezilarli farq

aniqlanmadi (3-jadval).

Table 3. Comparison of achieving target ABP values

Jadval 3. AQBning magsadli ko’rsatkichlariga erishishni taqqoslash

Ko’rsatkich I guruh, (N=30) II guruh, (N=30) Student mezoni, p
SQB 18 (75%) 19 (87%) 0.0116
o’rtacha AQB 18 (75%) 21 (91%) 0.0123
o’rtacha AQB 19 (79%) 20 (87%) 0.7866

Izoh*: p - guruhlar o’rtasidagi ko’rsatkichlardagi farqlarning ahamiyati

Bemorlarda SAQBM ko’rsatkichlari dinamikasi ham tahlil gilindi. Umuman olganda, GAG
bilan og’rigan homilador ayollarda SAQBM parametrlarini 18-20 hafta kuzatish mobaynida, ikkala
guruhda ham davo rejimlari kunlik, kunduzgi va tungi o’rtacha SQB va DQB ni sezilarli darajada
pasaytirdi (p <0.0001) (Rasm 2). Tadqiqot davomida o‘rtacha sutkalik SQB 144,32 + 10,17 mm
sim.ust dan 121,15 + 6,78 mm sim.ust. gacha, o‘rtacha sutkalik DQB mos ravishda 92,45 + 4,63 mm
sim.ust.dan 73,15 + 3,24 mm sim.ust.gacha, o‘rtacha kunduzgi SQB 152,02 + 9,01 mm sim.ust.dan
125,09 + 4,08 mm sim.ust.gacha, o‘rtacha kunduzgi DQB esa 93,12 + 6,01 mm sim.ust.dan 75,05 +
5,65 mm sim.ust.gacha sezilarli pasayganligi qayd etildi (barcha holatlarda p < 0,0001). Tungi davrda:
o‘rtacha tungi SQB 135,8 = 7,15 mm sim.ust.dan 119,24 + 4,89 mm sim.ust.gacha, o‘rtacha tungi
DQB esa 89,8 + 7,32 mm sim.ust.dan 69,15 + 4,89 mm sim.ust.gacha tushdi (p < 0,0001). O‘rtacha
sutkalik SQB variabelligi 16,37 £+ 3,15 mm sim.ust.dan 13,23 + 2,62 mm sim.ust.gacha, o‘rtacha
sutkalik DQB variabelligi esa 13,11 £ 3,33 mm sim.ust.dan 9,64 + 2,03 mm sim.ust.gacha kamaydi
(p <0,0001). Xuddi shuningdek, kunduzgi va tungi davrlarda ham SQB va DQB variabelligining
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sezilarli pasayishi qayd etildi. Bundan tashqari, QB yuklama indekslari (Y]) tahlili o‘rtacha kunduzgi
SQB Y1 32,54 + 10,68 % dan 14,64 + 5,65 % gacha, o‘rtacha kunduzgi DQB YI 18,64 + 8,64 % dan
10,64 + 3,15 % gacha pasaydi (p < 0,0001). Tungi davrda ham SQB va DQB YI mos ravishda 26,78
+ 7,05 % dan 12,68 + 3,44 % gacha va 19,45 + 7,05 % dan 9,06 + 3,44 % gacha kamayishi kuzatildi

(p < 0,0001).
SACQEBM parametrlari (mm.sim.ust.) ba'yicha kombinatsiyalangan
antigipertensiv terapiyaning samaradorligi
4 152,02
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Figure 2. Effect of combined antihypertensive therapy on ABPM parameters in the general group
Rasm 2. Umumiy guruhda kombinirlangan antigipertenziv terapiyaning SAQBM parametrlariga ta’siri

Shu bilan birga, metildopa + amlodipin kombinatsiyasi arterial gipertenziyada SAQBM
ko’rsatkichlarini nazoratlashda yaxshiroq samara ko’rsatdi, bu o’rtacha kunlik va tungi SQB
hamda DQB darajasining pasayishi (p <0,05), shuningdek AQB variabelligining (p <0,05) va
yuklama indeksining (p<0,05) kamayishi bilan ifodalandi. Guruhlararo tagqoslashlar variabellik
ko’rsatkichlari yoki yuklama ko’rsatkichlari bo’yicha statistik jihatdan sezilarli farqlarni ko’rsatmadi,
bu esa metildopa + metoprolol suksinat va metildopa + amlodipin sxemalarining sirkad AQB
dinamikasi normallashtirishdagi samaradorligi teng ekanligini ko’rsatadi. Ikkala guruhda ham
tungi variabellik va tungi AQB yuklama indeksining sezilarli darajada kamayishi gipertenziv va
salbiy perinatal asoratlarni kamaytirishda klinik jihatdan ahamiyatlidir. Bundan tashqari, amlodipin
bilan terapiya ushbu dori toifasidagi bemorlarda o’tkazilgan yirik tadqiqotlar soni kamligi sababli
homila parametrlarini tez-tez nazorat qilishni talab qildi. Ammo metildopa + metoprolol suksinat
kombinatsiyasiga qaraganda QB nisbatan barqarorroq nazorat qilish va dozani kamroq tiratsiyalash
imkoniyatlarini yaratdi. (4-jadval)
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Table 4. Comparison of the effects of the two combination regimens on ABPM parameters at 36-38 weeks of
pregnancy

Jadval 4. Ikkala rejimdagi kombinatsiyalarning homiladorlikning 36—38-haftalarida SAQBM parametrlariga
ta’sirlarini solishtirish

Ko’rsatkich I guruh, (N=30) IT guruh, (N=30) Student mezoni, p
O’rtacha sutkalik SQB | 141,64+9,7 146,02+9,77 0,0867 0.0380
(mm.sim.ust.) 125,34+4,86%* 123,09+3,17*

O’rtacha sutkalik DQB | 92,68+5,34 91,63+6,05 0,4789 0.0925
(mm.sim.ust.) 74,73+4,68* 72,98+3,08*

O’rtacha kunduzgi SQB | 150,98+9,7 154,02+7,17 0,1728 < 0.0001
(mm.sim.ust.) 130,65+5,12%* 123,96+3,87*

O’rtacha kunduzgi | 92,82+4,42 94,13+5,88 0,3334 0.2233
DQB (mm.sim.ust.) 76,08+7,8%* 74,1343,8*

O’rtacha tungi SQB | 134,8+6,98 135,5+8,01 0,7195 0.0002
(mm.sim.ust.) 123,72+4,35%* 118,63+5,41*

O’rtacha tungi DQB | 88,7+6,15 91,549,32 0,1749 < 0,0001
(mm.sim.ust.) 72,85+3,58%* 66,87+4,88*

O’rtacha sutkalik | 16,19+2,19 16,50+2,24 0,5899 0.1413
SQB variabelligi | 11,93+2,42%* 11,07£2,03*

(mm.sim.ust.)

O’rtacha sutkalik | 13,96+2,76 13,55+3,19 0,5965 0.1607
DQB variabelligi | 10,58+2,19%* 9,80+2,06*

(mm.sim.ust.)

O’rtacha kunduzgi | 16,44+291 17,06+4,01 0,4958 0.0015
SQB variabelligi | 11,98+2,06%* 10,0442 .42%*

(mm.sim.ust.)

O’rtacha kunduzgi | 12,78+2,16 12,54+2,63 0,7007 0.1423
DQB variabelligi | 8,01+£2,38* 7,01+£2,81%

(mm.sim.ust.)

O’rtacha tungi | 14,59+3 .42 14,68+3,28 0,9175 0.0481
SQB variabelligi | 9,41+£2,06* 8,17+2,66*

(mm.sim.ust.)

O’rtacha tungi | 11,68+3,45 12,15+3,42 0,5982 0.3595
DQB variabelligi | 8,56+2,68* 7,95+2.43%*

(mm.sim.ust.)

O’rtacha kunduzgi SQB | 37,80+11,44 38,65+13,56 0,7939 0.7595
yuklama ko’rsatkichi % | 13,58+6,35* 14,01+4,28%*

O’rtacha kunduzgi | 17,44+9,15 17,35+9,05 0,9696 0.7966
DQB yuklama | 12,08+4,56* 11,81+3,44*

ko’rsatkichi %

O’rtacha tungi SQB | 29,56+12,44 28,44+10,98 0,7129 0.4343
yuklama ko’rsatkichi % | 11,95+4,56* 11,08+3,98*

O’rtacha tungi DQB | 18,45+6,04 19,08+7,32 0,7175 0.0548
yuklama indeksi % 12,08+4,65* 10,01+3,44*

Izoh: p - guruhlar o’rtasidagi dastlabki parametrlardagi farglarning ahamiyati. * - (p0,001)
guruhlarda davolashdan oldin va keyingi farqlarning ahamiyati.

Xulosa

Bizning ikki sxemali kombinatsion terapiyamiz — metildopa/ metoprolol suktsinat va metildopa/
amlodipin — bo‘yicha klinik tajribamiz shuni ko ‘rsatdiki: har ikkala davolash sxemasi nazoratda
bo’lmagan gipertenziyaga chalingan va asoratlar xavfi yuqori bo‘lgan homilador ayollarda yuqori
antigipertenziv samaradorlikni namoyish etdi. Ikkala davolash sxemasi ham ko‘plab bemorlarda
arterial bosimning magsadli ko’rsatkichlariga erishish imkonini berdi. Bizning natijalarimizni CHIPS
(Control of Hypertension in Pregnancy Study) va CHAP (Chronic Hypertension and Pregnancy
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trial) kabi yirik randomizatsiyalangan klinik tadqiqotlar bilan solishtirganda, bir nechta muhim
o‘xshashliklar kuzatiladi.

CHIPS sinovi shuni ko’rsatdiki, magsadli DQB 85 mm.sim.ust. dan past bo’lgan gat’iy qon
bosimini nazorat qilish samarador bo’lib, kamroq nazoratda bo’lgan DQBga nisbatan arterial
gipertenziya asoratlari xavfini kamaytiradi va perinatal natijalarga ta’sir qilmaydi. Bizning
tadqgiqotimizda ikkala kombinatsion rejim ham qon bosimini pasaytirgan va homila salomatligi
ko’rsatkichlarida hech gqanday salbiy tendentsiyalarni ko’rsatmagan. Natijalar homiladorlik davrida
to’g’ri yo’naltirilgan terapiya yaxshi samara berishini va xavfsizligini tasdiglaydi [3].

CHAP sinovi esa homiladorlik davrida arterial gipertenziyani AQB<140/90 mm.sim.ust.
magsadli ko’rsatkichigacha davolash preeklampsiyaning og’ir kechish holatlari, muddatidan oldin
tug’ruq va onada tug’ruqdan oldin va tug’ruqdan keyingi asoratlari chastotasini kamaytirishini
isbotladi. Bizning natijalarimiz CHAP sinovining natijalariga mos kelgan, bu esa ko’rsatmalarda
tavsiya etilgan AQB magsadlariga erishish — hatto kombinatsion terapiya yordamida — aniq klinik
foyda keltirishini va gipertenziv asoratlar ehtimolini kamaytirishini ko’rsatadi [5].

Qayd etish joizki, ikkinchi guruhda SQB va DQB ning magsadli darajasiga erishgan bemorlar
soni ko’proq bo’lsa-da, bemorlarning kattaroq guruhida qo’shimcha tadqiqot o’tkazish zarurligicha
golmoqgda. Umuman olganda, boshlang’ich terapiya past dozali gipotenziv dorilar kombinatsiyasidan
foydalanish yuqori dozali yagona dori kombinatsiyasiga nisbatan samaraliroq bo’lishi mumkin, ammo
bu ona va homila hayotiy belgilarini yanada ehtiyotkorlik bilan nazorat qilishni talab etadi.

Ko’plab tadqgiqotlar ma’lumotlariga asoslanib, arterial gipertenziya bilan og’rigan homilador
ayollarda antigipertenziv terapiya tanlashda quyidagi istigbolli yo’nalishlar aniqlanishi mumkin:
davolashda shaxsiy yondashuv, birinchi navbatdagi dorilarni tanlash, optimal antigipertenziv terapiya
rejimini 0’z vaqtida aniqlash uchun qo’shimcha tadqiqotlar zarurati, ona va homila uchun eng
samarali, yetarli va xavfsiz davolanishni ta’minlashda homiladorlikni rejalashtirishning ahamiyati
va eng muhimi, eng yaxshi amaliyotlarni 0’z ichiga olgan va davolash yondashuvlaridagi farqlarni
minimallashtiradigan yagona milliy protokollarni ishlab chiqish uchun mintaqaviy standartlashtirish
dolzarbligini ko’rsatadi.
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GAG gestatsion arterial gipertenziya
AG arterial gipertenziya

TVI tana-vazn indeksi

AQB arterial gon bosimi

JSST Jahon sog’ligni saqlash tashkiloti
PE preeklampsiya

SAQBM sutkalik arterial qon bosimini monitoringi
SQB sistolik qon bosim

DQB diastolic gon bosim
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