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PHLOMIDES ISOCHILA (IM-1) EKSTRAKTINING IZOLATSIYALANGAN AORTA SILLIQ MUSKULLARIGA
VAZORELAKSANT TA’SIRI.
Annotatsiya

Mazkur tadgiqotda Phlomides isochila (IM-1) o‘simligi ekstraktining izolatsiyalangan aorta silliq muskullariga ko‘rsatadigan
farmakologik ta’siri o‘rganildi. Tadqiqot yurak-qon tomir tizimi faoliyatini boshqarishda muhim ahamiyatga ega bo‘lgan qon tomir
sillig muskullarining gisqarish va bo‘shashish mexanizmlarini baholashga qaratildi. Eksperimental ishlar izolatsiyalangan aorta
preparatlarida olib borilib, sillig mushaklarning funksional holati klassik farmakologik agonistlar yordamida baholandi. Aorta sillig
muskullarining gisgarishi yugori konsentratsiyali KCI yordamida chagirildi. KCI membrananing depolyarizatsiyasini yuzaga
keltirib, voltajga bog‘liq kalsiy kanallarining ochilishiga va hujayra ichiga Ca?" ionlarining kirib kelishiga sabab bo‘ladi. Shu bilan
birga, fenilefrin yordamida ou-adrenoretseptorlar orgali yuzaga keladigan retseptor-vositali gisqarishlar ham induksiya gilindi.
Ushbu ikki model gon tomir silliqg mushaklarining turli fiziologik mexanizmlarini baholash imkonini berdi. Tajriba davomida KCI
va fenilefrin yordamida bargaror gisgarish hosil gilingach, IM-1 ekstrakti turli konsentratsiyalarda qo‘llanildi. Olingan natijalar
IM-1 ekstrakti har ikkala modelda ham aorta silliq muskullarining sezilarli darajada bo‘shashishiga olib kelganini ko‘rsatdi. Bu
holat ekstraktning kalsiy ionlari oqimini cheklashi, silliq mushak tonusini pasaytirishi hamda vazorelaksant ta’sir mexanizmlariga
ega ekanligini ko‘rsatadi.Shunday qilib, Phlomides isochila (IM-1) ekstrakti kuchli vazorelaksant xususiyatga ega bo‘lib, yurak-
gon tomir kasalliklarini davolashda yangi o‘simlik asosidagi farmatsevtik preparatlar yaratish uchun istigbolli manba sifatida
garalishi mumkin.

Kalit so‘zlar: Phlomides isochila, fenilefrin KCI, dorivor, sintetik, ekstrakt, izolyatsiyalangan, vazorelaksant.

BA3OPEJIAKCAHTHOE JJEMCTBHUE 9KCTPAKTA PHLOMIDES ISOCHILA (IM-1) HA ITJTAIKHUE MBI bI
H30JIMPOBAHHOM AOPTBI
AHHOTanUs

B gaHHOM HCCIIeOBaHUH M3y4eHO (apMakoiormdeckoe aeicTBue sxcrpakra pacrenust Phlomides isochila (IM-1) ua rmaakue
MBIIIIBI U30JIAPOBAHHOMN aopThl. PaboTa Oblia HAaNpaBJIeHA HA OIIEHKY MEXaHH3MOB COKDAIIEHHS U PACCIabiIeHus] COCYIUCThIX
TIaJIKAX MBIIIII, UTPAOIIHMX KITFOUEBYIO POJIb B PETYIIALNH AEITEIBHOCTH CEPAEYHO-COCYUCTON CUCTEMBI. DKCIIEPUMEHTAIILHbIE
HCCIIEI0OBAHMUS IPOBOIMIIMCEH HA H30JMPOBAHHBIX MIPEMApaTax aopThl, a QYHKIMOHATILHOE COCTOSHUE IIaJKUX MBI OIIEHABAIOCH
C HCIOJIb30BaHMEM KIIACCHUYECKHX (hapMaKoIOTHYECKHX aroHUCTOB. COKpAIEHHE TIIAJKHX MBIIIL 20PThI BBI3BIBAIH C TIOMOIIBIO
Bbicokoit konnenTpaunu KCl. KCl unaynupyer nemnosspu3aiuo MeMOpaHbl, YTO MPUBOAUT K OTKPHITHIO MOTEHIHANI3aBUCUMbIX
KaJbIMEBHIX KAaHAIOB M MOCTYIUIeHUI0 noHOB Ca?" B kiieTky. Hapsay ¢ 9TuMm, ¢ momomubio GpeHmIa(GprHa BhI3bIBAIN PELETITOP-
OIOCPEIOBAHHBIC COKpAIICHUS Yepe3 Ou-aJpeHoperenTopbl. Mcronb30BaHne MaHHBIX IBYX MOjeJei IMO3BOJIMIIO OIECHUTH
paznnuHbie (HU3MOJIOTHYECKHE MEXaHU3Mbl AKTHMBHOCTH COCYAMCTHIX TJAJKUX MBI B Xode OSKClepuMeHTa Iocie
(dopMmupoBaHUs CTaOWIBHBIX COKpanieHuii, Bbi3BaHHBIX KCl u denumppunoM, skctpakt IM-1 NpUMEHSIIM B pasiMUHBIX
KOHIIEHTpaIusAX. [10ydeHHbIe Pe3yIbTaThl MOKA3aJIH, YTO SKCTPAKT IM-1 BBI3BIBAN BHIPAXKEHHOE pacCiabiieHne IIaIKuX MBI
A0pTHl B 00EHX OKCIEPUMEHTANBHBIX Mojelsx. JlaHHbll >(QeKT yKa3siBaeT Ha CHOCOOHOCTH JKCTPAKTa OrPaHHYUBATH
NOCTYIJIEHHE HOHOB KaJIbIIUS, CHIXKATh TOHYC TJIQJKHX MBILI U TPOSBIATH Ba30pEIaKCAHTHBIE MEXAHU3MBI JIEHCTBHA. TakuMm
obpasom, skcrpakt Phlomides isochila (IM-1) oGnamaeT BBIpaKEHHBIMH Ba30pPEJAKCAHTHBIMH CBOMCTBAMH M MOJMKET
paccMaTpuBaTbCia Kak HepCHeKTI/IBHbIﬁ HpHpO}]HbIﬁ MCTOYHHUK [JI1 CO3JaHUsI HOBBIX PAaCTUTCIIbHBIX d)apMaLleBTH'—leCKI/IX
MPENapaToB IS JICUCHHUS CEPICUHO-COCYANUCTHIX 3a00IeBaHHMI.

KimoueBnie ciaoBa: Phlomides isochila, ¢pennmadpun, KCl, nexapcTBEHHBIM, CHHTETHYECKHMH, DKCTPAKT, W30JMPOBAHHBIN,
Ba30pEJIaKCAHTHBIN.

ASORELAXANT EFFECT OF PHLOMIDES ISOCHILA (IM-1) EXTRACT ON ISOLATED AORTIC SMOOTH
MUSCLE
Annotation
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In this study, the pharmacological effect of Phlomides isochila (IM-1) plant extract on isolated aortic smooth muscle was
investigated. The research was aimed at evaluating the mechanisms of contraction and relaxation of vascular smooth muscle, which
play a crucial role in the regulation of the cardiovascular system. Experimental studies were carried out on isolated aortic
preparations, and the functional state of smooth muscle was assessed using classical pharmacological agonists. Contraction of
aortic smooth muscle was induced by a high concentration of KCI. KCI causes membrane depolarization, leading to the opening
of voltage-dependent calcium channels and the influx of Ca*" ions into the cell. In addition, receptor-mediated contractions were
induced by phenylephrine through ou-adrenoceptors. These two experimental models made it possible to evaluate different
physiological mechanisms of vascular smooth muscle activity. During the experiment, after stable contractions induced by KCI
and phenylephrine were achieved, the IM-1 extract was applied at various concentrations. The obtained results demonstrated that
the IM-1 extract caused a significant relaxation of aortic smooth muscle in both experimental models. This effect indicates that the
extract may limit calcium ion influx, reduce smooth muscle tone, and exhibit vasorelaxant mechanisms of action. Thus, Phlomides
isochila (IM-1) extract possesses strong vasorelaxant properties and may be considered a promising natural source for the
development of new plant-based pharmaceutical agents for the treatment of cardiovascular diseases.

Keywords: Phlomides isochila, phenylephrine, KCI, medicinal, synthetic, extract, isolated, vasorelaxant.

Kirish. Dorivor o‘simliklar insoniyat tomonidan ming yillar davomida turli kasalliklarni davolashda qo‘llanib kelinib,
zamonaviy farmakologiya rivojida ham muhim manba bo‘lib qolmoqda[3]. Ko‘plab sintetik preparatlardan farqli ravishda,
o‘simliklardan olinadigan tabiiy birikmalar organizmga nisbatan yumshoq ta’sir ko‘rsatishi, kamroq nojo‘ya ta’sirlarga ega bo‘lishi
va kompleks farmakologik xususiyatlarga egaligi bilan ajralib turadi[8]. Dorivor o‘simliklar tarkibida alkaloidlar, flavonoidlar,
glikozidlar, saponinlar, terpenoidlar, fenol birikmalari hamda efir moylari kabi biologik faol moddalarning mavjudligi ularning
terapevtik samaradorligini belgilaydi. Ushbu birikmalar yallig‘lanishga qarshi, antioksidant, spazmolitik, vazodilatator,
kardioprotektiv va antibakterial ta’sir ko‘rsatib, turli patologik holatlarda farmakologik vosita sifatida keng qo‘llanilmoqgda[4,6].
Zamonaviy farmatsevtikada dorivor o‘simliklardan ajratib olinadigan moddalar nafaqat mustaqil dori vositasi sifatida, balki yarim
sintetik va kombinatsiyalangan preparatlar yaratishda ham muhim xomashyo hisoblanadi. Aynigsa, yurak-gon tomir tizimi, asab
tizimi, oshqozon-ichak kasalliklari hamda metabolik buzilishlarni davolashda o‘simlik asosidagi preparatlarning ahamiyati tobora
ortib bormogda. Shu bois, o‘simliklardan ajratib olinadigan biologik faol moddalarning farmakologik xususiyatlarini chuqur
o‘rganish, ularning ta’sir mexanizmlarini aniqlash va amaliy tibbiyotga joriy etish dolzarb vazifalardan biri hisoblanadi[12].
Dorivor o‘simliklar tarkibidagi flavonoidlar, alkaloidlar, saponinlar va fenol birikmalari yallig‘lanishga qarshi, antioksidant,
spazmolitik hamda vazodilatator xususiyatlarga ega bo‘lib, yurak-qon tomir tizimi faoliyatini boshqarishda muhim rol o‘ynaydi.
Shu sababli, o‘simlik ekstraktlari asosida yangi, samarali va xavfsiz farmatsevtik preparatlar yaratish dolzarb vazifalardan biri
hisoblanadi[20]. Shu nuqtai nazardan, dorivor o‘simliklardan ajratib olinadigan biologik faol moddalarni o‘rganish farmatsevtika
va eksperimental fiziologiyaning dolzarb yo‘nalishlaridan biri hisoblanadi. Xususan, IM-1 o‘simligi ekstrakti tarkibidagi tabiiy
birikmalar silliq mushaklar faoliyatiga ta’sir ko‘rsatishi bilan ilmiy qiziqish uyg‘otmoqda. IM-1 ekstrakti tarkibida mavjud bo‘lishi
taxmin gilinayotgan flavonoidlar va fenol birikmalari gon tomir silliq mushaklarining tonusini boshgarishda ishtirok etib,
vazorelaksant xususiyat namoyon etishi mumkin. I1zolyatsiyalangan aorta ustida olib boriladigan tajribalar orgali IM-1 ekstraktining
KCI va fenilefrin yordamida chagqirilgan qisqarishlarga ta’sirini baholash ushbu moddaning ta’sir mexanizmlarini aniqlashda
muhim ahamiyat kasb etadi. Shu sababli, IM-1 ekstraktining qon tomirlar faoliyatiga ta’sirini o‘rganish yurak-qon tomir
kasalliklarini davolashda yangi farmatsevtik vositalar yaratish uchun ilmiy va amaliy jihatdan dolzarb hisoblanadi.

Material va metodlar. Tadqiqot Namangan davlat universiteti Anatomiya va fiziologiya kafedrasi o‘tkazildi. Tajribalar
O‘zbekiston Respublikasi “Laboratoriya hayvonlari bilan ishlash bo‘yicha bioetika qoidalari’ga muvofiq amalga oshirildi.
Tadgiqotda obyekti sifatida 1M-1 ekstrakti va kalamush aorta preparatlari ishlatilgan. Tajribalar oq, zotsiz erkak kalamushlarning
(200250 g) aorta preparatlarida olib borildi. Hayvonlar servikal dislokatsiya usuli bilan jonisizlantirilib, ko‘krak qafasi ochilib,
aorta qon tomiri jarrohlik usulida ajratib olindi. Aorta preparatlari Krebz— Henzeleyt fiziologik eritmasi (mM: NaCl 120,4; KCI 5;
NaHCO:s 15,5; NaH2POs 1,2; MgCl: 1,2; CaClz 2,5; CéHi120s 11,5; HEPES pH 7.,4) bilan perfuziyalangan maxsus kamera (5 ml)
ichida joylashtirildi. Fiziologik eritmalar karbogen (95% O, 5% CO) bilan oksigenlandi va harorat +37°C da saqlanib turildi.
to‘qimalari olib tashlangandan so‘ng, aorta 3—4 mm uzunlikdagi halqalarga bo‘lingan. Aorta halqalari Radnoti (Isometric-
Transducer, AQSH) datchigiga platinadan yasalgan sim ilgaklar yordamida ulandi va 60 dagiga davomida muvozanatga kelgunicha
ushlab turildi. Har bir preparatga 1 g (10 mN) ga mos keladigan boshlang‘ich kuchlanish berildi. Qisqarish kuchi mexonotrandan
keluvchi signal kuchaytirgichga uzatilib, Go-link avtomatlashtirilgan ragamli konvertor yordamida kompyuterda gayd etildi.
Olingan natijalar OriginLab OriginPro v. 9 SR1 (EULA, Northampton, MA 010604401, AQSH) dasturi yordamida statistik tahlil
gilindi va in vitro sharoitida kalamush aorta qon tomiri preparatining izometrik gisgarish kuchi (mN) foiz (%) giymatida ifodalandi

[4].

Natijalar va ularning tahlili. Tadgigotimizning dastlabki bosgichida kalamush aortasi preparatlarida IM-1 ekstrakt
dozaga bog‘liq ta’siri KCI (50 mM) yordamida chaqirilgan qisqarishlarda o‘rganildi (1-rasm). Ma’lumki, 50 mM KCI ta’sirida
hosil bo‘ladigan qisqarish silliq muskul hujayralarining sarkolemmasida joylashgan potensialga bog‘liq Ca*" kanallarining
faollashuvi bilan belgilanadi. Ushbu jarayonda hujayra ichidagi [K'] konsentratsiyasining ortishi membrana potentsialini
o‘zgartiradi, depolyarizatsiyani yuzaga keltiradi va natijada potensialga bog‘liq Ca?" kanallari ochilib, hujayra ichida [Ca?']
ko‘payishi hisobiga qisqarish kuchi ortadi. Natijalarga ko‘ra, IM-1 polifenoli KCI (50 mM) yordamida chagirilgan aorta izometrik
qisqarishiga vazorelaksant ta’sir ko‘rsatdi. IM-1 polifenoli ham past (10mkg/ml) konsentratsiyada aorta gisgarishini nazoratga
nisbatan 26,0+3% ga, yuqori (32 mkg/ml) konsentratsiyada esa 100+5% ga kamaytirgani kuzatildi. M-1 ekstraktlari uchun ICso
giymatlari mos ravishda 86mkg/ml va 32mkg/mini tashkil etdi (1-rasm).
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IM-1 ekstrakt 32mgk/ml KCI yordamida yuzaga keltirilgan aorta gisgarish kuchi 100% deb olingan. Absissa o‘qida —
obyektlarning konsentratsiyasi mkg/ml ifodalangan (barcha holatlarda ishonchlilik ko‘rsatkichi *p<0,05; **p<0,01; n=5).

Ma’lumki, silliq muskul hujayralarida Ca** gomeostazini tartibga solishda nafaqat potensialga bog‘liq Ca?* kanallari, balki
retseptor-boshqariluvchi Ca?* kanallari ham muhim ahamiyatga ega. Keyingi tajribalarda biologik faol moddalarning retseptor
boshqariluvchi Ca?* kanallariga ta’sirini baholash maqgsadida ai—adrenoretseptor agonisti fenilefrin (FE) qo‘llanildi. FE ta’sirida
hosil bo‘ladigan aorta qisqarishi, asosan, ushbu kanallar orqali hujayraga kiruvchi Ca?" ionlari hisobiga yuzaga keladi. Olib borilgan
tajribalarda FE bilan chagirilgan aorta sillig muskulining gisgarishlariga yovvoyi nok mevasidan ajratib olingan ekstrakti va IM-1
ekstraktining ta’siri o‘rganildi. Natijalarda ularning konsentratsiyaga bog‘liq tarzda vazorelaksant ta’sir ko’rsatdi. (2 rasm)
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IM-1 2-rasm. IM-1 ekstrakt esa 36 mgk/mk da 100% ga kamaytirgani kuzatildi. Ushbu sharoitlarda ularning yarim
maksimal ta’sir kontsentratsiyalari (ICs0) mos ravishda 36 mgk/ml ga tengligi belgilandi. Absissa o‘qida — kontsentratsiyasi (barcha
holatlarda ishonchlilik ko‘rsatgichi *p(10,05; **p[10,01; n=5).

Xulosa. Yuqoridagi tajriba natijalariga asoslanib aytish mumkinki, tekshirilayotgan ekstrakt vazorelaksant ta’siri retseptor
orqali boshgariluvchi Ca?" kanallarining bloklanishi bilan chambarchas bog‘liq. FE yordamida chagirilgan aorta silliq muskuli
qgisqarishlariga IM-1 ekstraktining sezilarli darajadagi relaksatsion ta’siri ularning aynan retseptor-boshqariluvchi Ca?* kanallarini
bloklashi mumkinligini ko‘rsatadi. Tajribalarimiz shuni tasdiqladiki, ekstraktning vazorelaksant ta’siri faqat L-tipdagi Ca?**
kanallarining blokadasi bilan emas, balki retseptor orqali boshqariluvchi Ca?" kanallarining ham ishdan chiqarilishi bilan
ta’minlanadi.
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