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EFFECT OF RESVERATROL ON BLOOD BIOCHEMICAL PARAMETERS IN ALLOXAN-INDUCED DIABETIC
RATS
Annotation

Diabetes mellitus is a chronic metabolic disease characterized by an increase in blood glucose levels, leading to numerous
physiological and biochemical alterations. Significant deviations in hematological and biochemical parameters are observed during
diabetes. In recent years, the effect of resveratrol, a natural polyphenolic compound, on the pathogenesis of diabetes has been
extensively studied.
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BJIUSAHUE PECBEPATPOJIA HA BUOXUMHWNYECKHUE ITOKA3ATEJIN KPOBHU Y KPBIC C AJINIOKCAH-
HUHIYIUPOBAHHBIM JIUABETOM
AHHOTALHSA

CaxapHbIil 1Ha0eT — 3TO XPOHHYECKOE METabOIMYecKOoe 3a00IeBaHUe, XapaKTEPU3YIOMICeCcsl TOBBIICHUEM YPOBHS TJFOKO3BI B
KPOBU M MPHBOAANICC K MHOTOYHCICHHBIM (DU3UOJIOTUYCCKUM U OHOXMMHYECCKMM H3MeHeHusaM. [Ipu nuabere HaOIIOAAIOTCS
3HAYHUTENILHBIC OTKJIOHCHHUS FeMaTOJOTMICCKUX M OMOXUMHUYCCKUX TIOKa3aTeneld. B mocieaaue roabl akTHBHO U3y4aeTCsl BIUSHIE
pecBepatpoia — MPUPOIHOTO MOMH(EHONIFHOTO COSTUHEHUS — Ha TaTOreHe3 nuadera.

KunroueBbie ci10Ba: caxapHblil 1rHabeT, HHCYJINH, PECBEPaTPoOIl, FeMOTIO0UH, TIIFOK03a.

RESVERATROLNING ALLOKSAN BILAN INDUKTSIYALANGAN DIABETIK KALAMUSHLARDA QON
BIOKIMYOVIY KO‘RSATKICHLARIGA TA’SIRI
Annotatsiya

Qandli diabet — bu qondagi glyukoza miqdorining ortishi bilan tavsiflanadigan surunkali metabolik kasallik bo‘lib, u ko‘plab
fiziologik va biokimyoviy o‘zgarishlarga olib keladi. Diabet paytida gematologik va biokimyoviy ko‘rsatkichlarda sezilarli
og‘ishlar kuzatiladi. So‘nggi yillarda tabiiy polifenol birikma — resveratrolning diabet patogeneziga ta’siri keng o‘rganilmoqda.
Kalit so‘zlar: Qandli diabet, insulin, resveratrol, gemoglabin, glyukoza.

Kirish. Qandli diabet (DM) — bu organizmda insulin sekretsiyasi yoki uning ta’sirining buzilishi natijasida yuzaga
keladigan, uglevod, lipid va ogsil almashinuvining buzilishi bilan kechuvchi surunkali endokrin kasallikdir [1]. DMning asosiy
belgisi bo‘lgan giperglikemiya — qonda glyukoza migdorining patologik oshib ketishidir. Bu holat insulin tangisligi yoki insulin
rezistentligi ogibatida yuzaga keladi [2]. Insulin, oshgozon osti bezining B-hujayralari tomonidan ishlab chigariladigan asosiy
gormon bo‘lib, glyukozaning qon ogimidan hujayralarga o‘tishini ta’minlaydi. Shuning uchun insulin sekretsiyasi yoki ta’sirining
buzilishi natijasida glyukoza to‘qimalarga kira olmaydi va qonda to‘planib boradi [3]. Uzoq davom etgan giperglikemiya yurak-
qon tomir, buyrak, asab va ko‘z kabi hayotiy organlarga zarar yetkazadi hamda mikro- va makroangiopatiyalar rivojlanishiga olib
keladi [4].Xalqaro Diabet Federatsiyasi (IDF) ma’lumotlariga ko‘ra, 2025-yilda dunyo bo‘ylab 537 milliondan ortiq kishi diabet
bilan yashamoqda, bu ko‘rsatkich 2030-yilga kelib 643 millionga, 2045-yilda esa 783 millionga yetishi prognoz gilinmoqda [5].
Bunda semirish, kamharakat turmush tarzi, noqulay oziglanish (fast-food mahsulotlari) va genetik moyillik asosiy xavf omillari
hisoblanadi [6]. Diabet nafagat metabolik, balki gematologik, biokimyoviy va fiziologik tizimlarga ham jiddiy ta’sir ko‘rsatadi.
Klinik jihatdan bu holat tez charchash, og‘iz qurishi, poliuriya, polidipsiya, tana vaznining kamayishi va umumiy holsizlik kabi
simptomlar bilan kechadi [7].

So‘nggi yillarda oksidlovchi stress va yallig‘lanish diabet patogenezining markazida turuvchi asosiy mexanizmlar sifatida
qaralmoqda [8]. Reaktiv kislorod turlari hosil bo‘lishining ortishi B-hujayralarni shikastlaydi, insulin sekretsiyasini kamaytiradi va
to‘qimalarning insulinga sezuvchanligini pasaytiradi [9]. Shu sababli, antioksidant xususiyatga ega bioaktiv moddalar diabetni
oldini olish va davolashda muhim ahamiyat kasb etadi. Hozirda diabetni nazorat gilishda keng qo‘llaniladigan insulin, metformin
va sulfonilurea kabi dorilar ma’lum samaradorlikka ega bo‘lsa-da, ular noxush yon ta’sirlar, uzoq muddatda insulin rezistentligi va
oksidlovchi stressning kuchayishi kabi kamchiliklarga ega [10,11]. Shu sababli, tabiiy kelib chigishga ega polifenolik moddalar
asosida yangi, xavfsizroq va samaraliroq terapevtik vositalar ishlab chigish bugungi kunda dolzarb masala hisoblanadi [12].Shu
nugtai nazardan, resveratrol kabi tabiiy bioflavonoidlar katta ilmiy e’tiborni jalb qilmoqda. Resveratrol (3,5,4'-trigidroksistilben)
— bu ko‘plab o‘simlik va mevalarda, xususan, uzum, tut, yer yong‘oqi, ko‘k mevalar va qizil sharob tarkibida uchraydigan
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polifenolik birikma bo‘lib, ilk bor 1940-yilda Michio Takaoka tomonidan Veratrum grandiflorum ildizidan ajratib olingan [13]. U
antioksidant, yallig‘lanishga qarshi, apoptozga qarshi, neyro- va kardioprotektiv xususiyatlarga ega [14]. Tadgiqotlar shuni
ko‘rsatadiki, resveratrol SIRT1, AMPK va PGC-la yo‘llarini faollashtirish orgali insulin sezuvchanligini oshiradi, lipid
peroksidlanishini kamaytiradi hamda B-hujayralarni oksidlovchi shikastlanishdan himoya giladi [15,16]. Bundan tashqari,
resveratrol yallig‘lanish mediatorlari (IL-6, TNF-a, NF-xB) ekspressiyasini pasaytirish orgali pankreatik hujayralarning
hayotiyligini saglab qoladi [17,18]. Shu asosda, resveratrolning alloksan monogidrat bilan chagirilgan diabetik hayvon modellarida
glyukozaning so‘rilishiga, gematologik ko‘rsatkichlarga ta’sirini o‘rganish muqobil terapevtik strategiyalar ishlab chigish uchun
muhim ilmiy asos bo‘lib xizmat qgiladi.

Material va metodlar. Tajriba ishlari tana massasi 180-200 gr bo‘lgan voyaga yetgan, zotdor bo‘lmagan erkak
kalamushlarda olib borildi. Hayvonlar tabiiy yorug‘lik—qorong‘ulik rejimida, havo harorati 23,0 + 2,1 °C, nisbiy namlik 50-60%
bo‘lgan sharoitda, vivariyning standart ratsionida, suv va ozuqaga cheklanmagan holda saqlandi. Barcha tajribalar laboratoriya
hayvonlari ustida tadgiqot o‘tkazishning xalqaro bioetika normalariga muvofigq amalga oshirildi.

Kalamushlar tasodifiy tarzda uchta guruxga: Nazorat , diabet va resveratrol ta’sir qildirilgan guruhlarga bo’lindi. Diabet
chagqirish uchun kalamushlarga bir kunlik ochlikdan so’ng bir marta alloksan monogidrati (Sigma-Aldrich, AQSh) 150 mg/kg
eritmasi qorin bo‘shlig‘i sohasiga ineksiya qilindi va 5-6 kun davomida nazoratda ushlandi. Alloksan diabet chagirilgan
hayvonlarda qondagi glyukoza konsentratsiyasini aniglash uchun kalamush dumiga og‘rigsizlantirish magsadida novokain
qo‘llanilib, dumning uchi steril jarrohlik qaychisi bilan ehtiyotkorlik bilan kesib olindi. Chigqan qon tomchisiga test-polosa
tekkizildi. Test-polosadagi glyukoza miqdori glyukoza oksidoreduktazasi ta’sirida bo‘yalish intensivligi bo‘yicha ishlab
chiqaruvchi ko‘rsatmalariga muvofiq qon tarkibidagi monosaxarid konsentratsiyasiga mutanosib ravishda baholandi. Bo‘yalgan
polosa glyukometr (ACCU-CHEK, Germaniya) maxsus uyachasiga joylashtirilib, natijada asbob displeyida qon zardobidagi
glyukoza konsentratsiyasi (mmol/l) aks ettirildi. Qondagi glyukoza darajasi 15 mmol/l dan yuqori bo‘lgan kalamushlar diabetik
hisoblanib, keyingi tadgiqotlarga jalb gilindi. Uchinchi guruh kalamushlariga 50mg/kg resveratrol moddasi og’iz orqali 30 kun
mobaynida kuniga bir martadan yuborilib ta’sir qildirildi. Qonning gemotologik ko’rsatkichlarini aniglash magsadida
kalamushlardan gon namunasi chuqur anesteziya sharoitida yurak punksiyasi orgali olinib, ivishga garshi moddasi mavjud EDTA
probirkalariga yig‘ildi. Har bir hayvondan 1 ml hajmda qon olingan bo‘lib, har bir tajriba guruhi uchun jami 6 ml qon namunasiga
ega bo‘lindi. Qon tahlillari DYMIND DH36 (Xitoy) analizatori yordamida aniqlandi. Tadqiqot davomida quyidagi asosiy
gematologik ko‘rsatkichlar o‘Ichandi: leykotsitlar soni, eritrotsitlar soni, trombotsitlar soni, gemoglobin miqdori.

Olingan ma’lumotlar statistik dastur “Origin Pro 8.6” yordamida qayta ishlanib, Student t-mezoni va “P” ishonchlilik
ko‘rsatkichi aniqlanib chiqildi. Tajriba va nazorat guruhidagi ko ‘rsatkichlar orasidagi farq “P < 0,05 bo‘lganda ishonchli deb qabul
qilindi.

Olingan natijala va ularning muhokamasi. Ko’rishimiz mumkunki diabet guruhidagi kalamushlarning eritrotsit miqdori
nazorat guruhiga nisbatan sezilarli darajada kamaygan(-25.9%,). Resveratrol ta’sir qildirilgan guruhda esa eritrotsitlar diabet
guruhga nisbatan qisman tiklangan, ammo nazorat guruhidagi kalamushlarning ko’rsatkichlaridan past natija qayd etgan.(-15.8%,
p<0.001).
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1grafik. Alloksan bilan chagirilgan diabet kalamushlarda resveratrolning qondagi eritrotsitlar migdoriga ta’siri (M=m, n=6 da).
*** _ P<0,001.

Nazorat guruhida eritrotsitlar 7.96 mIn/uL bo’lsa, diabet guruhida bu ko’rsatkich 5.9 mIn/uL gacha pasaydi. Resveratrol gabul

gilgan guruhda esa eritrotsitlar soni 6.7 min/pL ni tashkil etdi.
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2-grafik Alloksan bilan chagirilgan diabet kalamushlarda resveratrolning qondagi leykotsitlar migdoriga ta’siri (M+m, n=6 da).
*** _ P<0,001

Leykotsitlar migdori diabet guruhida keskin kamaygan (~40.3%, p<0.001), bu immun statusning susayishi yoki leykopeniya

tendensiyasini ko‘rsatadi. Resveratrol bilan davolangan guruhda leykotsit miqdori diabet guruhiga nisbatan sezilarli darajada

oshgan va nazoratga yaginlashgan. Resveratrolning immun-modulyator va antioksidant xususiyatlari tufayli hujayra

yo‘qotilishining oldini olish va leykopoezni qisman tiklanishi kuzatildi.

Kalamush gqonidagi gemoglabin ko'rsatkichlari g/dL.
18
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3grafik Alloksan bilan chagirilgan diabet kalamushlarga resveratrolning qondagi gemoglabin migdoriga ta’siri (M+m, n=6 da).
*** _P<0,001
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Gemoglobin darajasi diabet guruhida sezilarli darajada kamaygan (2 ustun) (~22.2%, p<0.001), bu anemiyaning belgisi.
Resveratrolli guruhda (3 ustun) gemoglobin nazoratga yaginlashgan va nazorat bilan fargi statistik jihatdan ahamiyatli emas
(p=0.33), shuning uchun resveratrol gemoglobin darajasini diabet holatida samarali tiklagan deb baholash mumkin (Diabet vs Resv
p=0.001). Mexanistik jihatdan resveratrol oksidlovchi stressni kamaytirish, eritropoezni qo‘llab-quvvatlash va buyrak, jigar
funksiyalarini himoya qilish orgali gemoglobinni tiklashga yordam berdi.

Kalamush gonidagi trobmotsitlar
ko'rsatkichlari (nL)
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0
4 grafik Alloksan bilan chagqirilgan diabet kalamushlarga resveratrolning gondagi trobmotsitlar migdoriga ta’siri (MEm, n=6
da). *** — P<0,001

Trombotsitlar darajasi diabet guruhida nazorat guruhiga nisbatan biroz oshgan (+3.2%) va bu farq statistik jihatdan sezilarli
emas (p~0.57). Qiziqarli jihat shuki, resveratrol guruhida trombotsitlar miqdori sezilarli darajada kamaygan (Resv vs Nazorat ~ -
14.4%, p=~0.026 va Resv vs Diab p=0.0096).

Xulosa. Mazkur tadgigot natijalari alloksan yordamida induksiya gilingan eksperimental diabet sharoitida resveratrol
qo‘llanilishi kalamushlarning gematologik va biokimyoviy ko‘rsatkichlarida yuzaga kelgan salbiy o‘zgarishlarni sezilarli darajada
bartaraf etishga qodir ekanligini ko‘rsatdi. Xususan, diabetik nazorat bilan solishtirilganda resveratrol bilan davolangan
kalamushlarda eritrotsitlar soni, leykotsitlar soni, gemoglobin darajalari statistika jihatidan ishonchli tarzda oshgani aniglandi.
Ushbu o‘zgarishlar resveratrolning qon hosil bo‘lish jarayonini faollashtirish, oksidlovchi stressni kamaytirish va periferik
to‘qimalarda kislorod tashilishini yaxshilashga qaratilgan gemoprotektiv xususiyatlari borligini isbotladi.

Bundan fargli o‘laroq, trombotsitlar soni 3-guruhda 2-guruhga nisbatan biroz pasaygan bo‘lib, bu resveratrolning qon ivish
tizimi komponentlariga mo‘tadil ta’siri, antiagregant xususiyatlarining mavjudligi bilan izohlanadi. Ushbu xususiyat esa diabet
fonida rivojlanishi mumkin bo‘lgan tromboz xavfini kamaytirishda muhim omil bo‘lishi mumkin.

Umuman olganda, olingan natijalar resveratrolning eksperimental diabetda gematologik ko‘rsatkichlarni
normallashtirishda samarali biokorrektor sifatidagi imkoniyatlarini tasdiglaydi.
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