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СУРУНКАЛИ ЮРАК ЕТИШМОВЧИЛИГИ БИЛАН ОҒРИГАН БЕМОРЛАРДА 

KLOTHO ОҚСИЛИНИНГ КАРДИОРЕНАЛ ДИСФУНКЦИЯНИ АНИҚЛАШДАГИ 
ТАШХИСИЙ АҲАМИЯТИ 

 
 

http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.22049616 
 
 

Аннотация. Сурункали юрак етишмовчилиги (СЮЕ) замонавий кардиологияда 
юқори ўлим ва ногиронлик кўрсаткичлари билан кечувчи асосий муаммолардан бири бўлиб, 
унинг ривожланиши ва оқибати аксарият ҳолларда кардиоренал дисфункция билан 
белгиланади. Юрак ва буйраклар ўртасидаги мураккаб патофизиологик ўзаро таъсирлар 
касалликнинг оғир кечишига, даволаш самарадорлигининг пасайишига ҳамда ноқулай 
клиник натижаларнинг шаклланишига олиб келади. Шу муносабат билан кардиоренал 
синдромни эрта ташхислаш ва касаллик оқибатини тахлил қилиш имконини берувчи 
биомаркерларни аниқлаш ҳамда амалиётга татбиқ этиш тиббиётдаги долзарб йуналишлардан 
бири ҳисобланади. 

Калит сўзлар: сурункали юрак етишмовчилиги, буйрак дисфункцияси, Klotho 
оқсили, сурункали буйрак касаллиги, кардиоренал синдром. 
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Аннотация. Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) является одной из 
ведущих проблем современной кардиологии, характеризующейся высокими показателями 
смертности и инвалидизации. Прогрессирование заболевания и его клинические исходы во 
многом связаны с развитием кардиоренальной дисфункции. Сложные патофизиологические 
взаимодействия между сердцем и почками способствуют более тяжёлому течению 
заболевания, снижению эффективности терапии и формированию неблагоприятных 
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клинических исходов. В связи с этим выявление и внедрение биомаркеров, позволяющих 
осуществлять раннюю диагностику и прогнозирование кардиоренального синдрома, 
представляет собой одно из наиболее актуальных направлений современной медицины. 

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, почечная дисфункция, 
белок Klotho, хроническая болезнь почек, кардиоренальный синдром. 

  
DIAGNOSTIC SIGNIFICANCE OF KLOTHO PROTEIN IN DETECTING 

CARDIORENAL DYSFUNCTION IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE 
 

Rakhimova M.E., Gadaev A.G., Ibrokhimov S.B. 
Tashkent state medical university, Tashkent, Uzbekistan 

 
Abstract. Chronic heart failure (CHF) remains one of the major challenges in modern 

cardiology, characterized by high rates of mortality and disability. Its progression and clinical 
outcomes are largely associated with cardiorenal dysfunction. Complex pathophysiological 
interactions between the heart and kidneys contribute to a more severe course of the disease, 
reduced effectiveness of treatment, and the development of unfavorable clinical outcomes. In this 
regard, the identification and implementation of biomarkers capable of early diagnosis and 
prognostic assessment of cardiorenal syndrome represent one of the most relevant directions in 
contemporary medicine. 

Keywords: chronic heart failure, renal dysfunction, Klotho protein, chronic kidney disease, 
cardiorenal syndrome. 

  
Сурункали юрак етишмовчилиги (СЮЕ) глобал миқёсда юқори ўлим ва ногиронлик 

кўрсаткичлари билан кечувчи, соғлиқни сақлаш тизими учун жиддий ижтимоий-иқтисодий 
муаммолардан бири ҳисобланади. Эпидемиологик маълумотларга кўра, СЮЕ билан оғриган 
беморлар сони йилдан-йилга ортиб бормоқда ва касалликнинг оқибати кўп жиҳатдан 
юракдан ташқари аъзолар, жумладан буйраклар фаолияти билан чамбарчас боғлиқ [7,15]. 

Сўнгги йилларда чоп этилган адабиетларда "кардиоренал синдром" тушунчаси клиник 
амалиётда мустаҳкам ўрин эгаллаши ҳамда юрак ва буйраклар ўртасидаги мураккаб 
патофизиологик ўзаро таъсирларни ифодаланиши тугрисида илмий асосланган маълумотлар 
акс эттирилган. СЮЕ асосида ривожланадиган кардиоренал дисфункция касалликнинг 
авжланиши, оғир кечиши, даволашга резистентлик ва ўлим хавфининг ошиши билан 
боғлиқлиги кўплаб тадқиқотлар натижасида исботланган [7, 15, 17].  

Кардиоренал синдром беш турга бўлинади: 1-тур — ўткир юрак касаллиги 
натижасида ўткир буйрак зарарланиши; 2-тур — СЮЕ асосида буйрак дисфункциясининг 
сурункали ривожланиши; 3-тур — ўткир буйрак касаллиги натижасида юракни ўткир 
зарарланиши; 4-тур — сурункали буйрак касаллиги асосида СЮЕ юзага келиши; 5-тур — 
тизимли касалликлар асосида юрак ва буйракнинг бир вақтда зарарланиши [7]. 

Анъанавий лаборатор кўрсаткичлар — қон зардобидаги креатинин, ҳисобланган 
коптокчалар фильтрацияси тезлиги (ҳКФТ), цистатин C, NT-proBNP — кардиоренал 
дисфункцияни яккол шаклланган босқичларда акс эттиради ва аксарият ҳолларда субклиник 
ўзгаришларни аниқлаш имконини бермайди [5,8]. Шу сабабли, СЮЕда буйрак 
зарарланишини асосий касалликларни эрта босқичда аниқлашга имкон берувчи янги 
биомаркерлар қўллаш ва уни асослаш тиббиётдаги долзарб илмий муаммолардан бири 
ҳисобланади [7]. 

Сўнгги ўн йилликда (anti–aging -қариликка қарши) оқсил сифатида танилган Klotho 
оқсили юрак- қон томир ва буйрак касалликларини ташхислашда катта қизиқиш уйғотмоқда. 
Ушбу оқсил асосан буйракнинг дистал каналчаларида синтез қилиниб, минерал алмашинув, 
оксидловчи стресс, яллиғланиш ва эндотелиал дисфункция жараёнларида муҳим бошқарувчи 
сифатида иштирок этади [13].  
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Оқсилнинг уч шакли мавжуд: мембранага боғланган α-Klotho оқсили 
(трансмембранали), эрувчи (soluble) α-Klotho оксили ва β-Klotho оқсили. Клиник ташхислаш 
учун амалиётда айнан эрувчан α-Klotho оқсили фракцияси қон зардобида аниқланади ва 
биомаркер сифатида кўлланади [9]. 

У бевосита хужайралараро бўшлиққа ажралиб чиқади ва барча қон, ликвор ҳамда 
пешоб каби биологик суюқликларда мавжуд бўлади. Ёш ўтиши билан Klotho оқсилининг 
миқдори камаяди. СБК мав жуд беморларда бу оқсил ишлаб чиқарилишининг камайиши 
кузатилади, натижада дегенератив жараёнлар (масалан атеросклероз, остеопароз ва тери 
атрофияси) эрта ривожланади хамда тез авжланиб боради [4]. 

Сўнги йилларда ўтказилган тадқиқотлар натижаси, СЮЕ билан оғриган беморларда 
Klotho оқсили даражасининг пасайиши буйрак функциясининг ёмонлашиши, миокард 
фиброзининг кучайиши ва касаллик оқибатининг оғирлашиши билан бевосита боғлиқлигини 
кўрсатади [8,15]. Шу билан бир каторда, Klotho оқсили етишмовчилигига кардиоренал 
синдромнинг патогенетик боғловчи бўғини сифатида қаралмоқда [17,20]. 

Юқоридаги маълумотларга асосан мазкур шарҳ мақоланинг асосий мақсади — СЮЕ 
билан оғриган беморларда Klotho оқсилининг кардиоренал дисфункцияни аниқлашдаги 
ташхисий ва прогностик аҳамиятини тизимли равишда таҳлил қилиш, илмий тадқиқотларда 
олинган натижаларни умумлаштириш ҳамда уларнинг клиник амалиётдаги аҳамиятини 
баҳолашдан иборат бўлди. 

Материал ва усуллар. Мазкур шарҳ мақола СЮЕ билан оғриган беморларда Klotho 
оқсилининг кардиоренал дисфункцияни аниқлашдаги аҳамиятини баҳолашга қаратилган 
тизимли таҳлил асосида тайёрланди. Таҳлилга охирги 10 йил давомида (2015–2025) чоп 
этилган, Klotho оқсили ва юрак-буйрак ўқи ўртасидаги боғлиқликни ўрганган оригинал 
клиник тадқиқотлар, кузатув ишлари ва эксперт хулосаларининг шарҳлари киритилди. 

Манбаларни излаш PubMed, Scopus, Web of Science, e-library.ru ҳамда етакчи 
кардиология ва нефрология журналларида чоп этилган мақолалар асосида амалга оширилди. 
Манбаларни танлашда қуйидаги мезонлар қўлланилди: 1. СЮЕ ёки кардиоренал синдром 
ташхиси қўйилган беморлар иштирок этган; 2. Сўровча ёки биокимёвий усулда Klotho 
оқсили даражаси ўлчанган; 3. Буйрак функционал кўрсаткичлари (ҳКФТ, креатинин, 
альбуминурия) баҳоланган; 4. Клиник натижалар ёки прогностик кўрсаткичлар ҳисобга 
олинган. 

Таҳлилга фақат СЮЕ контекстида Klotho оқсили даражаси, буйрак функционал 
ҳолати ва клиник оқибат ўртасидаги боғлиқлик баҳоланган ишлар киритилди. Жами 20 та 
мақола танлаб олиниб, улар кейинги таққослама ва таҳлилий баҳолаш учун асос сифатида 
фойдаланилди. Ушбу мақолалар Корея, Хитой, Россия, Португалия, Испания, Швеция ва 
АҚШ олимлари томонидан чоп этилган бўлиб, жами 4500 дан ортиқ бемор иштирок этган 
тадқиқотларни ўз ичига олган . 

Klotho оқсили 1997 йилда Куро-o ва ҳаммуаллифлари томонидан кашф этилган бўлиб, 
номи немис мифологиясидаги ҳаёт ипини тортувчи парк - Клото номи билан боғлиқ. Ген 
13q13 хромосомасида жойлашган бўлиб, 1014 аминокислотадан иборат трансмембранали 
гликопротеин оқсилини кодлайди. Молекуляр оғирлиги тахминан 130 кДа ни ташкил этади 
[9]. 

Klotho оқсилининг учта шакли мавжуд: 1- трансмембранали α-Klotho  оксили — FGF 
рецепторлари учун корецептор вазифасини бажаради ва FGF-23 сигнализациясида иштирок 
этади; 2- эрувчан (soluble) α-Klotho  оқсили — матрикс металлопротеазлар томонидан 
трансмембранали шаклдан ажратиб олинади ва паракрин ҳамда эндокрин сигнал молекуласи 
сифатида ишлайди; 3- β-Klotho  оқсили -асосан жигарда экспрессияланиб, FGF-21 ва FGF-
15/19 билан ўзаро таъсирда бўлади [13].  

Ушбу оқсил бир неча муҳим биологик жараёнларни амалга оширишда қатнашади: 
Минерал алмашинув регуляцияси: Klotho оқсили FGF-23 учун корецептор вазифасини 
бажариб, буйракда фосфат реабсорбциясини камайтиради ва витамин D фаоллашишини 
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тартибга солади. Klotho оқсили/FGF-23 тузилишининг бузилиши минерал алмашинуви ва 
васкуляр кальцификацияга олиб келади [3, 5].  

У ҳужайра даражасида антиоксидант ҳимоя тизимларини фаоллаштириш орқали 
оксидловчи стрессни камайтиради, реактив кислород турлари ҳосил бўлишини блоклаб, 
митохондриал фаолиятни сақлашга ёрдам беради. Klotho оқсили етишмовчилиги шароитида 
ҳужайра шикастланиши ва апоптоз жараёнлари кучайиши кузатилади [13]. 

Klotho оқсили NF-κB йўлини инактивация қилиш орқали проинфламатор цитокинлар, 
жумладан интерлейкин-6 (IL-6), TNF-α ва интерлейкин-1β (IL-1β) экспрессиясини 
камайтиради. Унинг етишмовчилиги тизимли яллиғланиш жараёнини кучайишига, бу эса 
СЮЕ ва буйрак дисфункциясини авжлантиришга ва карилик окибатларини ёмонлашишига 
олиб келади [8]. 

Ушбу оқсил эндотелиал ҳужайраларда азот оксиди (NO) синтезини рағбатлантиради, 
томирларнинг вазодилатацион фаолиятини қўллаб-қувватлайди. Унинг даражаси пасайганда 
эндотелиал дисфункция ривожланиб, артериал қаттиқлик ва гемодинамик бузилишлар юзага 
келади [9]. 

Сўнги йилларда олиб борилган тадқиқотларнинг аксариятида СЮЕ билан оғриган 
беморларда Klotho оқсили концентрациясининг соғлом назорат гуруҳига нисбатан сезиларли 
даражада пастлиги аниқланган. Таҳлил қилинган тадқиқотлар натижалари шуни 
кўрсатадики, Klotho оқсили даражасининг пасайиши СЮЕ асосида буйрак функциясининг 
ёмонлашуви билан узвий боғлиқ ва бу кардиоренал дисфункция ривожланишида муҳим 
аҳамият касб этади. [8,15,20] 

Klotho оқсили даражаси ва буйрак функционал кўрсаткичлари ўртасидаги боғлиқлик 
алоҳида эътиборга лойиқдир. Бир қатор тадқиқотларда Klotho оқсили даражасининг 
пасайиши, ҳКФТнинг камайиши, креатинин миқдорининг ошиши ва альбуминурия билан 
статистик жиҳатдан ишончли боғлиқ экани кўрсатилган [1,8,16].  

Шунингдек, Милованова Л.Ю. ва ҳаммуаллифлари (2025) ўтказган тадқиқотида 
СБКнинг 3б–5 босқичларида Klotho  оқсили даражасининг ҳКФТ га нисбатан мутаносиб 
равишда пасайиши аниқланган. Улар ушбу гурух беморларда α-Klotho оқсили 
кардиоваскуляр ва бошқа сабабларга нисбатан ўлим кўрсаткичлари билан юқори даражада 
боғлиқликка эга эканлиги тасдиқланган [16]. 

Айрим тадқиқотларда Klotho оксилининг нафақат ташхисий, балки прогностик 
аҳамиятга эга эканлиги тасдикланган. Хусусан, Mahenthiran A. ва ҳаммуаллифлар (2026) 
ўтказган тадқиқотда (n = 312 нафар СЮЕли бемор) Klotho  оқсилининг пастлиги СЮЕнинг 
функционал синфини (NYHA III–IV) аниқлаш, чап қоринчанинг отиш фракцияси пасайиши, 
касалхонага қайта ётишлар сонининг ошиши ва клиник натижаларнинг ёмонлашиши билан 
боғлиқ эканлиги қайд этилган Бу Klotho оқсилини СЮЕ билан оғриган беморларда хавфни 
стратификация қилиш учун истиқболли биомаркер сифатида қўллаш имконини беради [15]. 

Plonka J. ва ҳаммуаллифлар (2025) ўтказган тадқиқотда ўткир юрак етишмовчилиги 
бўлган беморларда эрувчан Klotho оқсили даражасини аниқлаш клиник ҳолатни баҳолашда 
қўшимча ташхисий ахамиятга эга эканлиги кўрсатилган. Klotho оқсили даражасини 
камайиши, беморларнинг қайта касалхонага ётиш хавфининг ошиши ва даволаш 
самарадорлигини пасайиши билан узвий боғлиқликка эга эканлиги тасдиқланган. Шу 
сабабли уни хавф стратификация тизимларига интеграция қилиниши мумкин бўлган 
истиқболли биомаркер сифатида қаралмокда [17]. 

Taneike M. ва ҳаммуаллифлари (2021) ўтказган тадқиқотда отиш фракцияси пасайган 
юрак етишмовчилиги (ОФпСЮЕ) бўлган беморларда сероз α-Klotho оқсили даражасининг 
пасайиши ноқулай клиник натижалар билан сезиларли боғлиқлиги аниқланган. Klotho 
оқсили даражасининг камайиши юракнинг насос функцияси ёмонлашиши ва касалликнинг 
прогрессияси билан параллел кечади, бу эса уни касаллик оғирлигини баҳолашда қўшимча 
прогностик маркер сифатида қўллаш имконини беради [19]. 

Cамакаев А.С. (2025) ўтказган тадқиқотда эса СБК мавжуд беморларда сероз FGF-23 
ва Klotho оқсили даражаларининг бир-бирига нисбатан тескари муносабати аниқланган. 
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Klotho оқсили камлиги фонида FGF-23нинг компенсатор ошиши минерал алмашинув 
бузилишлари билан бир қаторда юрак-қон томир асоратларининг ривожланиш хавфини 
оширади. Шу сабабли Klotho оқсили ва FGF-23 ни биргаликда баҳолаш уларни диагностик 
қийматини оширади [5]. 

Liang Y.,  Zhunuspekova A.S ва хаммуаллифлар (2025) ўтказган тадқиқотда Klotho 
оқсилининг патофизиологик механизмлари - оксидловчи стрессни камайтириш, 
яллиғланишга қарши таъсир, эндотелиал дисфункцияни сусайтириш ва фиброз 
жараёнларини секинлаштириш - СЮЕ билан кечувчи кардиоренал синдром ривожланишида 
муҳим аҳамиятга эга экани таъкидланади [13,20]. 

Кўплаб клиник тадқиқотлар натижалари шуни кўрсатадики, қон зардобидаги Klotho 
оқсили даражасининг пасайиши субклиник атеросклероз белгиларининг пайдо бўлганлигини 
билдиради. Donate-Correa J. ва ҳаммуаллифлар (2021) ўтқазган тадқиқотда СБК бўлган 
беморларда Klotho оқсили даражасининг пасайиши ва уйқу артерияси интима- медиа 
қалинлашуви (CIMT) ўртасида ижобий корреляция аниқланган. Ушбу ўзгаришлар ҳали 
клиник симптомлар намоён бўлмасдан олдин аниқланиши уни эрта диагностика воситаси 
сифатида қўллаш имконини беради [10]. 

Милованова Л.Ю. ва ҳаммуаллифлар (2020) тадқиқотида СБК бўлган беморларда 
Klotho оқсили даражасининг пасайиши томир кальцификацияси жараёнларининг кучайиши 
билан боғлиқлиги аниқлаганлар. Klotho оқсили FGF-23 билан ўзаро таъсири орқали фосфор-
кальций алмашинувини тартибга солиб, томир деворларида кальций тузларининг 
тўпланишини чеклайди ва васкуляр кальцификация ривожланишини секинлаштиради [3]. 
Олинган натижалар Klotho оқсили даражаси васкуляр зарарланишини баҳолаш имкрнини 
берувчи биомаркер сифатида қўллашга асос бўлади.  

Сурункали буйрак касаллиги бўлган беморларда Klotho оқсили даражасининг 
пасайиши асосида FGF-23 даражасининг компенсатор равишда ошиши кузатилади. Ушбу 
ўзгаришлар буйрак ва юрак ўртасида "ёпиқ халқа" (vicious circle) ни шакллантиради: буйрак 
дисфункцияси Klotho оқсили синтезини камайтиради → Klotho оқсили пасайиши FGF-23 
клиренсини камайтиради → FGF-23 ошиши юрак гипертрофиясига ва фиброзига олиб 
келади, натижада юрак дисфункцияси буйракдаги гипоперфузияни кучайтиради [5]. 

Quarta R. ва ҳаммуаллифлар (2025) ўтқазган тадқиқотда коронар микроциркуляция 
бузилишлари Klotho оқсили даражасининг пасайиши билан боғлиқлиги аниқланган. Ушбу 
холатда, у эндотелиал дисфунксия орқали миокард перфузиясининг камайишига олиб келади 
ва натижада юрак мушагида ишемик ўзгаришлар ривожланишига замин яратилади [18]. 

Шу билан бирга, Daneshgar N. ва ҳаммуаллифлар (2024) ўтқазган тизимли шарҳда 
Klotho оқсили эндотелий ҳужайраларида азот оксиди (NO) синтезини рағбатлантириши ва 
томирларнинг вазодилатацион қобилиятини қўллаб-қувватлаши аниқланган. Унинг даражаси 
пасайганда эндотелиал дисфункция ривожланиб, артериал қаттиқлик ва гемодинамик 
бузилишларга олиб келади, натижада кардиоренал тизимда гемодинамик юклама ортади [9]. 

Юқорида қайд этилган маълумотлар Klotho оқсилининг СЮЕ асосида кардиоренал 
дисфункцияни аниқлашдаги мухим ташхисий аҳамиятини кўрсатади. Бироқ, бир қатор 
чекловлар ва баҳс масалалари мавжудлигини ҳам санаб ўтиш лозим. Улар қуйидагилар: 

Биринчидан, ўлчаш методологияси: ҳозирги кунда Klotho оқсилини аниқлаш учун 
стандартлаштирилган тест тизими мавжуд эмас. Қатор тадқиқотларда Klotho оқсилининг 
турли эпитопларига қаратилган антителалардан фойдаланилиб, натижалар лабораторияга 
қараб сезиларли фарқланиши мумкин. Ушбу муаммо клиник амалиётга интеграция учун 
асосий тўсиқлардан бири ҳисобланади [12]. 

Иккинчидан, сабаб-оқибат муносабатлари: кўплаб тадқиқотлар кузатув хусусиятига 
эга бўлиб, Klotho оқсили пасайиши ва кардиоренал дисфункция ривожланиши ўртасида 
кесишган боғлиқлик аниқланган. Аммо Klotho оқсили пасайиши кардиоренал синдромнинг 
сабабими ёки оқибатими деган саволга ҳали тўлиқ жавоб топилмаган. Проспектив 
тадқиқотлар ва интервенцион усуллар ушбу саволга аниқроқ жавоб топишга ёрдам беради 
[11, 12]. 
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Учинчидан: ёш, жинс, коморбидликлар (қандли диабет, артериал гипертония), дори 
воситалари (ИАПФ, статинлар) Klotho оқсили даражасига таъсир кўрсатиши мумкин. 
Тадқиқотларда бу омилларни тўлиқ назоратга олиш имкони ҳар доим ҳам мавжуд бўлмайди 
[11]. 

Тўртинчидан, клиник қўллаш қийинчилиги: биомаркерни клиник қарорлар қабул 
қилишда қўллаш учун аниқ нормал диапазонлар ва клиник жиҳатдан муҳим ўзгариш 
пороглари белгиланмаган. Kanbay M. (2024) ўтказган мета-анализда ушбу масалани ҳал 
қилиш учун кўп марказли стандартлаштирилган тадқиқотлар зарурлиги таъкидланган [12]. 

Хулоса. Мазкур шарҳ мақолада СЮЕ билан оғриган беморларда Klotho оқсилининг 
кардиоренал дисфункцияни аниқлашдаги ташхисий ва прогностик аҳамияти охирги 10 йил 
давомида чоп этилган 20 та илмий тадқиқот асосида тизимли равишда таҳлил қилинди. 
Олинган натижалар юрак ва буйраклар ўртасидаги мураккаб патофизиологик ўзаро 
таъсирлар СЮЕ кечишида ҳал қилувчи аҳамиятга эга эканини яна бир бор тасдиқлайди. 

Klotho оқсили оксидловчи стрессни камайтириш, яллиғланишга қарши таъсир 
кўрсатиш, эндотелиал функцияни яхшилаш ва фиброз жараёнларини сусайтириш орқали 
юрак ва буйрак зарарланишининг ўзаро кучайишини чеклайди. Klotho оқсили 
етишмовчилиги шароитида ушбу ҳимоя механизмларининг издан чиқиши кардиоренал 
синдром ривожланишини тезлаштиради. 

Танланган 20 та илмий мақола таҳлили Klotho оқсилининг СЮЕ билан оғриган 
беморларда кардиоренал дисфункцияни эрта аниқлаш, касаллик оғирлигини баҳолаш, 
ноқулай клиник оқибатларни башорат қилиш ва даволаш самарадорлигини кузатишда муҳим 
биомаркер эканини кўрсатади. 

Шу билан бирга, Klotho оқсили биомаркерини клиник амалиётга кенг жорий этиш 
учун стандартлаштирилган ўлчаш усуллари, кўп марказли, катта намунали проспектив 
тадқиқотлар, клиник жиҳатдан муҳим чегара қийматларини аниқлаш, Klotho оқсилининг NT-
proBNP, NGAL ва FGF-23 билан биргаликда диагностик жараёнга интеграция қилинишини 
баҳолаш ва клиник тавсиялар ишлаб чиқиш зарур. 
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