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ANNOTATSIYA
Gepatobiliar tizim semizlikka ega bemorlarda eng zaif bo‘lib hisoblanadi. Viseral yog* to‘gimasi ko‘plab biologik faol moddalarni ajratadi, ular
biliar disfunktsiyalar, o‘t-tosh kasalligi, alkogolsiz yog‘li jigar kasalligi kabi kasalliklarning paydo bo‘lishi va kechish xususiyatlarini belgilaydi.
Ushbu patologiyani davolash dori-darmonsiz va dori-darmonli usullarni uyg‘unlashtirishga asoslanishi kerak. Insulinrezistentlikka ta’sir ko‘rsatish
nafagat metabolik buzilishlarni normallashtirishga, balki jigar va ot yo*llari kasalliklarini davolashga ham yordam beradi.
Kalit so‘zlar: semizlik, biliar disfunktsiyalar, o‘t-tosh kasalligi, alkogolsiz yog‘li jigar kasalligi

Typaesa Innnagpys XoamypoaosHa

Accucrent kadenpsl [lequarpun nededHoro daxyabrera
CamapKaHACKUHI TOCyJapCTBEHHBIH MEAUIIMHCKUI YHUBEPCUTET
Camapkanj, Y30exkucran

HATOJIOr MYECKUE U3MEHEHMS TEMTATOBUJIMAPHOM CUCTEMBI Y JETEMA C O)KUPEHUEM

AHHOTALIUS
I'enaroOunnapHas cuctemMa siBsiercs Haubolsiee ysI3BUMOH y MAIlMEHTOB C OXKUPCHUEM. BucliepanbHas )KUpOBasi TKaHb BBLACISET OOJBIIOE
KOJIMYECTBO OMOJIOTMYECKH aKTHBHBIX BEIIECTB, ONPEICIIONIMX BOSHUKHOBEHHE U OCOOCHHOCTH TEYEHMs TaKUX 3a00JICBaHUi, KaKk OMIMapHbIC
TUCOYHKIMH, JKeTYHOKaMEHHasi O0JIe3Hb, HEAIKOroJibHas >KMpoBas 0oJe3Hb HedeHW. Tepanus JaHHOHM MATOJIOTMH JIOJKHA OCHOBBIBATHCS HA
COYCTaHHU HEMEIMKAMEHTO3HBIX M MEAMKAMEHTO3HBIX METOJI0B. BiMsiHHE Ha MHCYJIMHOPE3UCTEHTHOCTh CIIOCOOCTBYET HE TOJIBKO HOPMAaIU3aLHN
MeTabOJIMYECKHUX HAPYIICHUH, HO U JICYCHHIO NTATOJIOMMU NEYCHHU U KEITYEBBIBOAIINX My TEHl.
KimoueBsble ci10Ba:  oxxupeHue, OmiiapHble TUChYHKIMH, )KeTYHOKaAMEHHask O0JIe3Hb, HEaIKOTOJIbHAS JKMPOBast 00JIC3Hb MEUCHH.

Turaeva Dilafruz Kholmurodovna

Assistant, Department of Pediatrics, Faculty of Medicine
Samarkand State Medical University

Samarkand, Uzbekistan

PATHOLOGICAL CHANGES IN THE HEPATOBILIARY SYSTEM IN CHILDREN WITH OBESITY
ABSTRACT
The hepatobiliary system is the most vulnerable area in patients with obesity. The visceral fatty tissue releases large amount of biologically active
substances determining formation and characteristics of course of such diseases as biliary dysfunctions, cholelithiasis, and non-alcoholic fatty
disease of liver. The therapy of pathology of this kind is to be based on the combinationof non-medicamental and medicamental methods. The
impact on insulin resistance promotes both normalization of metabolic disorders and treatment of pathology of liver and bile-excreting tracts.
Key words: obesity, biliary dysfunction, cholelithiasis, non-alcoholic fatty disease of liver

Semirib ketish Jahon sog‘ligni saglash tashkiloti tomonidan XXI Visseral yog* to‘qimasidagi adipotsitlarning funksional faolligining
asrning yuqumli bo‘lmagan pandemiyasi deb e’lon qilingan.  o‘zgarishi semizlik patogenezining asosiy bo‘g‘inidir. Yog‘ning
Rivojlangan mamlakatlarda ortigcha tana vazniga ega odamlar ulushi  kuchaygan lipolizi portal gon ogimiga erkin yog* kislotalarining (EYK)
50-60% ga yetadi [11]. Semirib ketishning yurak-gon tomir kasalliklari ~ ko‘plab tushishiga olib keladi. Bu triglitseridlar, xolesterin va juda past
natijasidagi o‘limga sezilarli darajadagi hissa qo*shishi isbotlangan. Shu  zichlikdagi lipoproteidlarning ortigcha sintezi, ularning qon va
bilan birga, semizlik bilan og‘rigan bemorlarda ko‘p kasalliklarning  gepatotsitlar bilan to‘yinganligi natijasidir [30]. Yog‘ massasi 1 kg ga
birgalikda uchrashi ham shubhasizdir. Tana vaznining ortishi ko‘plab  oshganda xolesterin chiqarilishi kuniga 20 mg ga ko‘payishi
kasalliklar, jumladan, ovgat hazm qilish tizimi kasalliklarining  ko‘rsatilgan [8].
patogenez asosini tashkil etuvchi o‘zgarishlarga olib keladi [19]. Visseral semirishda yuz beradigan metabolik o‘zgarishlarning
Bunday holatda gepatobiliar tizim eng zaif hisoblanadi. ajralmas gismi — insulinrezistentlikdir. Bu hodisaning shakllanishida

visseral yog* to‘qimasi tomonidan faol sintez gilinadigan biologik faol
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peptidlar (adipokinlar) ishtirok etadi. Ortigcha tana vazniga ega
organizmlarda kuzatiladigan yuqori kaloriyali parhez, kam jismoniy
faollik va ichakda bakterial o‘sishning kuchayishi bilan bir gatorda,
adipokinlar insulin signalini bloklab, ko‘plab yallig‘lanish sitokinlari
faolligini oshiradi, bu esa yog‘ almashinuvi hamda o‘t yo‘llari
motorikasiga ta’sir giladi [5]. Masalan, leptin immun-yallig‘lanish
reaksiyalarini kuchaytiradi. Ushbu  gormonning  hujayra
proliferatsiyasini rag‘batlantirishi va apoptozni tormozlashi semizlik
bilan og‘rigan bemorlarda neoplaziya xavfini oshiradi, shuningdek,
jigar fibrogenezining kuchayishini ham tushuntiradi [9].

Shunday qilib, semizlikda kuzatiladigan patofiziologik o‘zgarishlar
gepatobiliar tizimning xos patologiyalarining shakllanishiga olib keladi.
Bular — biliar traktning funksional buzilishlari, o‘t tosh kasalligi, ot
pufagi xolesteriozi, hamda jigarni alkogolsiz yog* bosishi (JAYOK).

Rim konsensusi (1999)ga ko‘ra, biliar trakt disfunktsiyalari hozirgi
kunda o‘t pufagi, o‘t yo‘llari va sfinkterlarning motor-tonik
disfunktsiyasi natijasida rivojlanadigan klinik simptomlar majmuasidir
[16, 39]. Insulinrezistent metabolik sindrom namoyonlaridan biri
bo‘lgan visseral yog* to‘planishi biliar disfunktsiyalar rivojlanishini
go‘zg‘atadi. Ular ikkilamchi xarakterga ega bo‘lib, rivojlanish
mexanizmlari to‘lig o‘rganilmagan. O‘t pufagi hajmi, tana massasi
indeksi  (TMI), abdominal semirish darajasi va glyukozaga
tolerantlikning pasayishi o‘rtasida bog‘liglik mavjud. Bu holat o‘t
sekretsiyasini rag‘batlantiruvchi moddalar sintezi buzilishi bilan
izohlanishi mumkin.

Ammo semizlik va ot pufagi gipotoniyasiga ega shaxslarda asosiy
va ovgatdan keyingi xolesistokinin (XCK) darajasining normal ekani
hagidagi ma’lumotlar mavjud. Ushbu holat mualliflar tomonidan o‘t
pufagi devori mushak hujayralarining endogen XCK ga nisbatan
reseptor rezistentligi  bilan tushuntiriladi, ehtimol surunkali
gipyerinsulinemiya  natijasida  yuzaga kelgan [22]. XCK
reseptorlarining sezgirligi pasayishi semizlik bilan og‘rigan bemorlarda,
aynigsa ayollarda gipomotor diskineziya variantlarining shakllanishiga
olib keladi. Bu holat o‘ng qovurg‘a ostida uzogq davom etuvchi xira
og‘riglar bilan kechadi [1]. Og‘riq o‘t pufagining o‘t bilan to‘lib ketishi
va uning devorining cho‘zilishi bilan bog*lig. Gipotonik buzilishlarning
mavjudligi va og‘irligi ko‘progq visseral yog‘ning to‘planishiga
bog‘ligligi aniglangan. Ushbu o‘zgarishlar o‘t tosh kasalligiga
chalingan semiz bemorlarda ko‘proq uchraydi [28].

Dietoterapiya — biliar traktning disfunktsional buzilishlarida
davolash choralari tizimidagi asosiy omildir [7]. Semirish bilan og‘rigan
bemorlar uchun 5-6 mahal ovgatlanish muhim bo‘lib, u o‘t ajralishini
rag‘batlantiradi. Ratsionga ichak faoliyatini tartibga soluvchi
mahsulotlar (sabzavotlar, quritilgan mevalar, kepak) kiritilishi shart.
Ichakning normal bo*shashi qorin ichki bosimini kamaytiradi va o‘tning
o‘n ikki barmoq ichakka erkin tushishiga yordam beradi [29].

Biliar disfunktsiyalar terapiyasida tanlov preparatlari sifatida
selektiv miotrop spazmolitiklar go‘llaniladi. Mebeverin preparatining
semiz bemorlarda klinik simptomlar dinamikasiga, biliar tizimning
motor-tonik funksiyasiga, o‘tning biokimyoviy ko‘rsatkichlariga va
hayot sifatiga ijobiy ta’siri aniglangan. Ushbu preparatning xususiyati
biliar disfunktsiyaning turidan qat’i nazar, aniq klinik
samaradorligidir [35]. Semirish bilan og‘rigan bemorlarda biliar
disfunktsiyalarni korreksiya gilish muhim ahamiyatga ega, chunki bu
holatda gepatobiliar zonaning organik patologiyalarini rivojlanish xavfi
yuqori bo‘ladi: o‘t pufagi xolesterin to‘planishi, o‘t-tosh kasalligi
(O*TK) va NO*NBP.

O*‘TK — bu almashinuv kasalligi bo‘lib, ot toshlarining jigar o‘t
yo‘llarida, umumiy o‘t yo‘lida yoki o‘t pufagida hosil bo‘lishi bilan
xarakterlanadi. O‘TKning umumiy populyatsiyadagi uchrashish
darajasi 1,5-2,7% ni tashkil etsa, semirishda bu ko‘rsatkich 9,8-18,4%
ni tashkil qiladi [2]. O‘tning kimyoviy xususiyatlari asosiy
komponentlarning foiz nisbati: xolesterin (4%), ot kislotalari (67%) va
fosfolipidlar (22%) ga bog‘lig. O‘t kislotalarining yetarli miqgdori
xolesterin va fosfolipidlarning bargaror mitsellalarga aylanishiga
yordam beradi. Xolesterin suvda deyarli erimaydi, ammo o‘t bilan
tashilayotganida u ot kislotalari va fosfolipidlar bilan birikib, uning
eruvchanligini  keskin oshiradi. Ortigcha xolesterin bir gatlamli
vezikulalarga o‘tadi va ulardan zich xolesterin mikrokristallarining
boshlang‘ich cho‘kindilari hosil bo‘ladi [20].

78

Semirish bilan og‘rigan bemorlarda o‘tning fizik-kimyoviy
xususiyatlarining buzilishiga yuqori kaloriyali, yog‘, xolesterin,
saharoza ko‘p bo‘lgan ovqatlar iste’moli, tolasi kam bo‘lgan
rafinatsiyalangan mahsulotlar iste’moli, xolesterini ko‘p bo‘lgan
o‘tning gipersekretsiyasi (tez kristallanishi va cho‘kishi bilan), kam
harakatli turmush tarzi (o‘t pufagi gipotoniyasiga va o‘t turg‘unligiga
olib keladi), ozish uchun past kaloriyali dietalar, o‘t pufagi yallig‘lanish
kasalliklari sabab bo*lishi mumkin.

Shunday qilib, semirishda proinflamator sitokinlar sintezi va lipid
peroksidlanish jarayonlarining faollashuvi, o‘t pufagining sekin
bo‘shashi bilan qo*shilib, tarkibida xolesterin ustun bo‘lgan toshlar
hosil bo‘lish ehtimolini sezilarli oshiradi [2].

Xavf omillarini bartaraf etish — O‘TKni davolashning asosiy
tamoyillaridan biridir. Semizlikda birinchi navbatda tana vaznini
normallashtirish lozim. Ratsiondan litogen xususiyatga ega mahsulotlar
chiqariladi, o‘rniga muhim yog* kislotalari va xoleretik o‘simlik tolalari
go‘shiladi [31]. Ammo shuni unutmaslik kerakki, tana vazni keskin
kamayganda o‘t pufagida tosh hosil bo‘lish xavfi ortadi. Agar tana vazni
haftasiga 1,5 dan 3 kg gacha kamayadigan bo‘lsa, yangi 0‘t toshlarining
paydo bo‘lishi 0,5% dan 3% gacha ortadi [49]. Yog‘i juda kam
(taxminan 4 g) dietalar ham tosh hosil bo‘lishiga olib keladi (ot pufagi
bo‘shashishi yetarli rag‘batlantirilmaydi) [37]. Kuniga 15-30 g yog*
iste’mol qilish va ursodezoksixol kislota (UDXK) qo‘llash o‘tning
litogen xususiyatlarini kamaytiradi [37, 48]. UDXK sutkada 10 mg/kg
dozada, kechqurun bir marta, 6 oydan 2 yilgacha buyuriladi. O‘t
kislotalari bilan davolashda litolitik ta’sirdan tashqgari gipolipidemik
ta’sir ham kuzatilgan. UDXK O‘TKda umumiy xolesterinni 9% ga,
YuZLP XSni 19% ga kamaytiradi, PZYuL XSni 40% ga oshiradi [18].
Shunga garamay, O‘TKni davolashda eng ko‘p qo‘llaniladigan usul
xolesistektomiyadir. Operativ aralashuvlar bo‘yicha dunyoda u
appendektomiyadan keyin 2-o‘rinda turadi [33].

O*TK surunkali va o‘tkir pankreatit rivojlanishining sabablaridan
biri hisoblanadi [27]. Obezlikda o‘tga xolesterin ajralishi ortadi, bu esa
uning quyuglashishiga va pankreatit rivojlanish xavfining oshishiga olib
keladi [24]. Bundan tashqari, qorin bo‘shlig‘i organlari va orga qorin
pardasi yog“ to‘gimasining ortigcha to‘planishi natijasida qorin ichki
bosimi oshadi, bu o‘n ikki barmogli ichak va bosh o‘t yo‘li o‘rtasidagi
bosim gradientini o‘zgartirib, duodenopankreatik reflyuksga olib keladi
[21]. O‘tkir pankreatitda obezlik kasallikning prognozini belgilaydi. J.
Martinez va hammualliflar 2004 va 2006 yillarda o‘tkazgan
metaanalizlarda tana massasi indeksi 30 kg/m2 dan yuqori bo‘lgan
bemorlarda og‘ir tizimli asoratlar ikki baravar, mahalliy asoratlar to‘rt
baravar, o‘lim esa 1,3-2,1 baravar yuqori ekanini ko‘rsatgan [45, 46].
Surunkali pankreatitning obez bemorlardagi kechishi o‘ziga xos klinik
belgilarning yo‘gligi, oshqozon osti bezining tashqgi sekretor
funksiyasining kamayish tendensiyasi bilan xarakterlanadi [3, 10, 17].

O‘z navbatida, obezlik JAYOK (naalkogolli yog‘li jigar kasalligi)
rivojlanishining mustaqil xavf omili hisoblanadi [35, 41]. Steatoz va
naalkogolli steatogepatit (ASG) mos ravishda obez bemorlarning 94%
va 36% da aniglanadi [8].

JAYOKning yuqori spetsifik klinik belgilari mavjud emas [13, 14].
Bemorlarning 20-80% da umuman shikoyatlar bo‘lmaydi, 25-40%
bemorlar o‘ng qovurg‘a ostida noqulaylik sezadi, 50-75% da holsizlik
kuzatiladi. Ob’ektiv tekshiruvda bemorlarning 20-30% da hech ganday
0‘zgarish aniglanmaydi. Gepatomegaliya 25-50% hollarda aniglanadi,
taxminan 10% bemorlarda jigar funksiyasi buzilish belgilariga duch
kelinadi. Steatogepatit bo‘lganda ALT darajasi ASTga nisbatan sezilarli
darajada yuqori bo‘ladi. Xolestaz belgilari ko‘pincha kuzatilmaydi [23,
25, 42]. Vizualizatsiya usullari o‘tkazilganda tipik belgilar aniglanadi:
UTTda "oq" jigar, KTda jigar zichligining talognikidan past bo*lishi
[15, 36].

JAYOK va obezlik bo‘lgan bemorlarni davolash umumiy
ovqatlanish energiya giymatini kamaytirishdan boshlanishi kerak [32].
Sutkalik kaloriyaga bo‘lgan ehtiyoj tana vazni, yosh, jins, jismoniy
faoliyat darajasiga qarab individual tarzda tanlanadi [26]. Tana
vaznining 5% dan ko‘proq kamayishi  jigar  gistologik
ko‘rsatkichlarining yaxshilanishiga olib kelishi isbotlangan [43]. Birog
keskin vazn yo‘qotish gistologik ozgarishlarni yomonlashtirishi
mumkin: markaziy nekroz, portal yallig‘lanish, peritsellyulyar fibroz
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kuzatiladi. Haftasiga 1,6 kg dan ko‘proq vazn yo‘qotish xavfli  pasayishiga, steatoz va lobulyar yallig‘lanishning kamayishiga olib
hisoblanadi [33]. keladi.

JAYOKning dori-darmonsiz davolashining yana bir prinsipi — JAYOKni davolashda turli guruhdagi gepatoprotektorlar
yetarli jismoniy faollik. Haftasiga kamida 3—-4 marta, 30-40 dagiga  qgo‘llaniladi. UDHK 30 mg/kg dozada 12 oy davomida berilganda ALT,
davom etadigan mashglar tavsiya etiladi, chunki insulinrezistentlikning ~ AST, gamma-glutamiltranspeptidaza darajasini va steatoz darajasini
kamayish darajasi mashglar intensivligi va muntazamligiga bog‘liq [7].  kamaytirishi aniglangan [47]. Alfa-lipoik kislota organizmga ko‘p

Lipid almashinuvini normallashtirish uchun statinlar qo‘llanadi,  yo‘nalishli ta’sir ko‘rsatadi, energiya, lipid va uglevod almashinuviga
garchi ularning jigarni shikastlashi va mitoxondrial nafas zanjiri  foydali ta’sir ko‘rsatadi. EFLning (essensial fosfolipidlar) JAYOKdagi
buzilishi hisobiga transaminazalar darajasini oshirishi ma’lum bo‘lsa  samaradorligi ko‘plab tadgiqotchilar tomonidan ko‘rsatilgan. O.M.
ham [34]. Shunga garamay, statin (atorvastatin) qabul gilgan  Drapkina va hammualliflar EFL lipid almashinuviga ta’sir qilishi: 2 oy
bemorlarda ALT darajasi ishonchli ravishda kamaygani, gabul  davomida qo‘llanilganda qonda XSLPV darajasi oshib, umumiy

gilmaganlarda esa oshgani aniglangan [38]. xolesterin kamayishi qayd etilgan [12]. EFL antifibrotik ta’sir
JAYOKda insulinrezistentlik sindromini davolashning asosiy  ko‘rsatadi, bu ularning kollagenaza faolligini oshirish gobiliyati bilan

vositalari insulin sensibilizatorlar — biguanidlar (metformin) va  bog‘lig.

tiazolidindionlar (pioglitazon) bo‘lib, ular hujayra retseptorlarining Shunday qilib, obezlik va gepatobiliar tizim patologiyasi bir-birini

insulinga sezgirligini oshiradi [44]. Metforminni kuniga 1 g 12 oy og‘irlashtiruvchi jarayonlardir. Ortigcha tana vazniga ega bemorlarda
davomida qabul qilish insulinrezistentlikni, glyukoza darajasini  biliar disfunktsiyalar organik patologiya xavf omillari sifatida
kamaytirishi, adiponektin darajasini oshirishi aniglangan; 2 g/kun  baholanishi kerak. Obez bemorlarni davolashda eng muhim omillardan
dozada 12 oy davomida gabul gilinganda steatoz, nekrovospaleniye va  biri xavf faktorlarini tuzatish, jumladan tana vaznini normallashtirish va
jigar fibrozining kamayishi gayd etilgan [4, 6, 24]. Pioglitazonni  metabolik buzilishlarni bartaraf etishdir.

sutkada 30 mg dan 2 yil davomida gabul gilish ALT, AST darajasining
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