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Кириш. AТФ га боғлиқ калий каналлари (КAТФ) 

юракни ишемия натижасида келиб чиқадиган 
шикастланишдан ҳимоя қилишда катта роль ўйнайди. 
КAТФ-каналларининг фаоллашиши ҳаракат 
потенциалининг давомийлигини қисқартиради, шу 
билан ишемия даврида қисқариш кучини камайтиради 
ва энергияни тежайди [1]. Юрак мускул ҳужайраларида 
гипоксия натижасида биринчи навбатда КAТФ-
каналлари модуляцияланади. Бундан ташқари, 
гипоксия, еҳтимол, метаболик ингибирланишга олиб 
келиши мумкин бўлган даражада фаоллашиши 
кўрсатилган. Бир нечта тадқиқотлар шуни кўрсатдики, 
гипоксия шароитида ҳужайраларда кислороднинг фаол 
шакллари (ROC) ортиб кетади [2]. Шунингдек, водород 
перикс (H2О2) каби оксидловчи моддалар КAТФ-
каналларининг функциясини фаоллаштириши 
мумкинлиги аниқланган [3]. Умуман олганда, КAТФ-
каналлари кардиопротекцияда асосий рол ўйнайди. 
КAТФ -каналларининг фаоллашиши миокардни 
Cа

2+
ионларининг ҳаддан ташқари юкланишидан ҳимоя 

қилади [4].  
Гипоксия шароитида AТФ нинг камайиши 

ҳужайрада ацидознинг юзага келишига олиб келади ва 
A1 рецепторлари аденозин таъсири туфайли КAТФ-
каналлари очилади [5]. КAТФ-каналларининг 
фаоллашиши, шунингдек, миокард ҳужайраларида 
ҳаракат потенциалини қисқартиради, Cа

2+
 ионларининг 

ортиқча ортиқча юкини ва ҳужайра энергия 
талабларини камайтиради [6]. Юқорида келтирилган 
адабиѐт маълумотларидан келиб чиқиб, тадқиқотларда 
юрак мускул ҳужайралари КAТФ-каналларига винканин 
ва пиразолин индол алкалоидларнинг норма ва 
гипоксия шароитида таъсири текширилди. 

Материал ва методлар. Тадқиқотлар ЎзМУ 
ҳузуридаги Биофизика ва биокимѐ институти Ҳужайра 
биофизикаси лабораториясида амалга оширилди. 
Тажрибалар оқ, зотсиз каламушлар (200-250 гр.) юраги 
ўнг қоринчасидан ажратиб олинган ҳамда махсус 
тажриба камерасига жойлаштирилган папилляр мускул 
препаратларида олиб борилди. Тажриба камерасида 
жойлашган препаратлар доимий равишда қуйидаги 
таркибдаги кребс эритмаси билан перфузия қилинган. 
Кребс эритмаси 35С ҳароратда карбоген (О2 - 95%, 
СО2 - 5%) билан оксигенланган. Папилляр мускул 
препаратларининг қисқариш фаоллигини қайд қилишда 
механографик қурилма (Mayflower Tissue Bath System, 
Hugo Sachs Electronic, Germaniya) ҳамда аппарат-
дастурий комплекси (LabScibe 2, World Precision 
Instruments, USA) ѐрдамида амалга оширилди. Мускул 
препарати ЭСЛ-2 стимулятори ва Pt-электродлар 
ѐрдамида 0,1-3 Гц частотада, 10 мс давомийликдаги ток 
кучи билан қўзғатилди.  

Винканин ва пиразолин индол алкалоидларининг 
кардиопротектор хусусияти in vitro шароитидаги 
гипоксия моделида ўрганилди. Бунда, 95% О2 ва 5% 
CО2 бўлган газ 60 дақиқа давомида 95% N2 ва 5% О2 
билан алмаштириб аэрация қилиниши натижасида 
экспериментал гипоксия модели чақирилди, тажриба 

камерасидаги Ушбу шароитда Кребс эритмасидаги 
кислороднинг камайиши, папилляр мускул қисқариш 
фаоллигини кескин камайтиради ва 60 дақиқадан кейин 
қисқариш кучи 27,6±3,1% гача камайаяди. Гипоксия 
шароитида БФМ ларнинг кардиопротектор хусусияти 
ҳамда ушбу шароитда КАТФ-каналларининг роли 
баҳоланди. Олиб борилган тадқиқот натижалари 
OriginPro 7.5 (OriginLab Corporation, США) статистик 
дастур асосида таҳлил қилинди.  

Олинган натижалар ва уларнинг таҳлили 
Аввалги тажрибаларда винканин ва пирозалин 

индол алкалодлари каламуш юраги папилляр мускул 
қисқариш фаоллигига дозага боғлиқ таъсири 
текширилганда мусбат инотроп таъсир кўрсатиб, 50 
мкМ ва 70 мкМ концентрацияда мускул қисқариш 
кучини назоратга нисбатан 73,9±3,1% ва 45,4±3,7% га 
ошириши аниқланган эди [7,8]. Юқоридагиларни 
инобатга олган ҳолда кейинги тажрибаларда инкубация 
гипоксия модели чақирилди. Бунда перфузия 
қилинувчи Кребс эритмасига азот билан 60 дақиқа 
аэрация қилинганда папиллар мускул қисқариш кучи 
назоратга нисбатан 27,6±3,1% гача камайиши 
аниқланди (1-расм). 
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1-расм. Каламуш юраги папилляр мускул қисқариш 

фаоллигига гипоксиянинг таъсири. Ордината ўқида – 
мускул қисқариш кучи, физиологик эритманинг нормал 
оксигенацияси шароитида олинган назорат фоизда 
ифодаланган ва 100% деб қабул қилинган. Абсцисса 
ўқида -  азот билан перфузия қилинган эритманинг 
деоксигенация вақти келтирилган. Препарат 1 Гц 
частота билан стимуляция қилинган. Барча ҳолатларда 
Р <0.05, (n = 5). 

Папилляр мускул қисқариш кучи Cа
2+

 ионларининг 
иштироки билан амалга ошишини ҳисобга олсак, ушбу 
тажрибалар натижалари гипоксия шароитида мускул 
қисқариш кучининг пасайиши [Cа

2+
]i ионларининг 

камайиши билан боради [9]. 
Гипоксия шароитида папилляр мускул қисқариши 

фалллигига винканин (50 мкМ) ва пиразолин (70 мкМ) 
алкалоидларининг таъсири ўрганилганда гипоксия 
натижасида юзага келган папилляр мускул қисқариш 
фаоллигигининг бузилишини 88,8±4,3% ва 69,6±5,2% 
гача қайта тиклаши аниқланди (2-расм). 
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2-расм. Каламуш юраги папилляр мускул қисқариш 

фаоллигига гипоксия шароитида винканин ва пирозалин 
алкалоидларининг таъсири. Ордината ўқида – 
максималга нисбатан фоиз (%) ҳисобида ифодаланган 
қисқариш кучининг амплитуда қиймати ифодаланган. 
Препаратни қўзғатиш частотаси 1 Гц. Барча ҳолатларда 
* - p<0,05;  n=5. 

КAТФ-каналларининг функционал фаоллиги 
гипоксия шароитида юрак мускул ҳужайраларининг 
протекциясида муғим аҳамият касб этади. Шуни 
инобатга ҳолда, навбатдаги тадқиқотларда 
ўрганилаѐтган алкалоидларни КAТФ-каналларига 
таъсири текширдик. Ушбу тажрибаларда KATФ- 
каналларининг активатори никорандилдан 
фойдаланилди. Бунда дастлаб никорандилнинг 
каламуш юраги папилляр мускул қисқариш фаоллигига 
дозага боғлиқ таъсири текширилди. Никорандил 
папилляр мускул қисқариш кучига 10 мкМ дан 100 
мкМ гача бўлган концентрацияда текширилганда 
мускул қисқариш кучини 31,6±3,8% дан 63,6±4,1% гача 
камайтириши аниқланди.  

Никорандилнинг бундай таъсири К
+

АТФ-
каналларини фаоллаштириши ва нитратга ўхшаш 
таъсир кўрсатиши билан тушунтирилади. Навбатдаги 
тажрибаларда 100 мкМ никорандил мавжуд шароитда 
винканин ва пирозалиннинг папилляр мускул қисқариш 
фаоллигига таъсири текширилди. Ушбу шароитда 
пирозалин ва винканиннинг юрак мускул қисқариш 
кучига таъсири назоратга нисбатан мос равишда 
29,6±4,1% ва 74,3±5,4% ни ташкил этди (4-расм). 
Демак, никорандил мавжуд шароитда пирозалин ва 
винканиннинг мусбат инотроп таъсири назорат вариант 
билан солиштирилганда сезиларли даражада камайиб 
кетиши кузатилди (назоратда яъни, никорандил мавжуд 
бўлмаган шароитда мускул қисқариш кучини 
пирозалин 145,4±3,7% ва 173,9±3,1% га ошириши 
кузатилган эди). Бундан келиб чиқиб шуни айтишимиз 
мумкинки, ўрганилаѐтган индол алкалоидларнинг 
мусбат инотроп таъсирида КAТФ-каналларининг 
иштироки мавжуд эканлигидан далолат беради. 

0

25

50

75

100

*

**

*

К
и

ск
а
р

и
ш

 к
у
ч

и
 (

%
)

 Назорат

 Никорандил (100 мкМ)

 Никорандил (100 мкМ)+Пирозалин (70 мкМ)

 Никорандил (100 мкМ)+Винканин (50 мкМ)

 
3-расм. Инкубация муҳитида КAТФ-канал блокатори 

никорандил (100 мкМ) мавжуд шароитда винканин ва 

пирозалин алкалоидларининг папилляр мускул қисқариш 
кучига таъсири. Ордината ўқида – папилляр 
мускулнинг қисқариш кучи фоиз (%) ҳисобида 
ифодаланган. Стимуляция частотаси 1 Гц; n=4.  

Ушбу тахминни аниқлаштириш учун биз винканин 
ва пирозалинининг антигипоксант эффектини 
никорандилнинг таъсири бўйича қиѐсий тадқиқотлар 
ўтказдик. Муҳитда никорандил мавжуд бўлганда 
винканин ва пирозалин гипоксия шароитида мускул 
қисқаришига таъсири сезиларли даражада ўзгармади. 
Мускул қисқариш кучи гипоксия шароитида, 
никорандил иштирокида пирозалин (70 мкМ) ва 
винканин (50 мкМ) таъсирида назоратга нисбатан мос 
равишда 78,5±5,3% ва 83,6±5,4% ни ташкил этди (5-
расм А ва Б). 
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4-расм. А. Винканин ва пирозалин индол 

алкалоидларининг гипоксия шароитида никорандил 
иштирокида папилляр мускул қисқариш фаоллигига 
таъсири. Ордината ўқида папилляр мускул қисқариш 
кучи назорат нисбатан фоиз ҳисобида ифодаланган ва 
100% деб олинган. Препаратни қўзғатиш частотаси 1 
Гц. Барча ҳолатларда * - p<0,05, ** - p<0,01, (n=5). Б. 
Винканиннинг гипоксия шароитида никорандил 
иштирокида папилляр мускул қисқариш фаоллигига 
таъсири (Оригинал ѐзув).  

Хулоса. Умуман олганда, ўрганилаѐтган бирикмалар 
гипоксия шароитида кардиомиоцитларнинг К

+
АТФ-

каналларининг фаоллашувини амалга оширишда муҳим 
рол ўйнаши мумкин. Aлбатта, уларнинг ушбу 
таъсирини гипоксия шароитида текширилиши 
кардиопротектор таъсир хусусиятларини тўлиқроқ 
тавсифлаш имконини берди. Никорандил мавжуд 
шароитдаги эффекти битта нишон билан ўзаро таъсир 
қилувчи бирикмалар учун хос бўлганлиги сабабли, 
гипоксия шароитда пирозалин ва винканинларнинг 
папилляр мускул препаратларининг қисқаришига 
кузатилган эффекти унинг кардиомиоцитларнинг 
К

+
АТФ-каналларига ўзаро таъсири билан боғлиқ деб 

тахмин қилиш мумкин. 
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РЕЗЮМЕ. Мақолада каламуш юраги папилляр мускул қисқариш фаоллигига гипоксия шароитида винканин ва пирозалин 
индол алкалоидларининг таъсири текширилган. Винканин ва пирозалин индол алкалоидлари кучли кардипротектор хусусиятга 
эга эканлиги аниқланди. Ушбу алкалоидларнинг кардиопротектор хусусиятида юрак мускул ҳужайралари мембранаси КAТФ-
каналларининг модуляцияси орқали таъминланиши тавсифланди.  

РЕЗЮМЕ. В статье изучено влияние индольных алкалоидов винканина и пиразолина на активность сокращения 
папиллярных мышц сердца крыс в условиях гипоксии. Было обнаружено, что индольные алкалоиды винканина и пиразолина 
обладают сильными кардиозащитными свойствами. Описано, что кардиопротекторные свойства этих алкалоидов 
обеспечиваются за счѐт модуляции КAТФ-каналов мембраны клеток сердечной мышцы. 

SUMMARY. The article studied the effect of indole alkaloids vincanine and pyrazoline on the contraction activity of the papillary 
muscles of the heart of rats under hypoxic conditions. The indole alkaloids vincanine and pyrazoline have been found to have potent 
cardioprotective properties. It is described that the cardioprotective properties of these alkaloids are provided by modulating KATP -
channels in the membrane of cardiac muscle cells. 
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Как известно, водоснабжение в Республике          

Каракалпакстан является основным фактором, влияю-
щим на состояние здоровья населения. В настоящее 
время интенсивное развитие сельского хозяйства в  
Республике Каракалпакстан привело к уменьшению 
поступления воды в дельте Амударьи по сравнению с 
еѐ гидрологическим режимом. По данным специали-
стов очень сильно повысились показатели минерализа-
ции воды, ухудшилось общее качество питьевой воды 
[1, 3]. Определенная доля эксплуатируемых месторож-
дений подземных линз перестала удовлетворять       
требованиям питьевого водоснабжения городского и 
сельского населения Республики Каракалпакстан. 

Выявление основных тенденций развития экологи-
ческих проблем питьевого водоснабжения и его воздей-
ствие на состояние здоровья населения Республики  
Каракалпакстан является основной целью данного   
исследования. Нами проведен общий анализ качества 
питьевых вод для разработки действий по обеспечению 
населения качественной питьевой водой. 

Материал и методы. Главным источником инфор-
мации послужили данные о качестве питьевых вод за 
период с 2018 по 2022 гг., предоставленные Комитетом 
по экологии и охраны окружающей среды Республики 
Каракалпакстан, а также использовались статистичес-
кие данные Министерства экономики и статистики 
Республики Каракалпакстан. Все расчеты были произ-
ведены на компьютере с использованием пакета при-
кладных медико-биологических программ CSS и Excel. 

Результаты и их обсуждение. Оценка состояния 
окружающей среды в Республике Каракалпакстан сви-
детельствует об основных трендах экологической 
трансформации и увеличению их воздействия на состо-

яние здоровью человека. В связи с этим, актуальность 
данной  проблемы не снижается.  Разработка критериев 
оценки состояния здоровья населения с целью проведе-
ния научно-обоснованных комплексных санитарно-
гигиенических мероприятий по снижению общей забо-
леваемости особенно важное значение приобретает в 
условиях сложившейся экологической ситуации в   
Республике Каракалпакстан. 

В настоящее время население Республики             
Каракалпакстан пользуется питьевой водой из водо 
источников, а именно - водопроводной водой, из ороси-
тельной сети, открытых водоемов, колодцев, опресни-
тельных установок и артезианских скважин. Как       
известно, жаркий, резко континентальный климат  
Южного Приаралья снижает адаптационные возмож-
ности и жизненные условия населения, формирует   
основу для различных болезней, связанных с водным 
фактором, т.к. в засушливом  климате водопотребление 
населением возрастает в 8-10 раз [1, 4]. 

Проведенный нами анализ показал, что в таких  
районах Республики Каракалпакстан, как Муйнакский, 
Кунградский, Тахтакупырский, Канлыкульский,     
имеются различные категории питьевых вод (водопро-
водная, колодезная, открытых водоемов). Данные кате-
гории отличаются важнейшими физико-химическими 
ингредиентами, а именно по минерализации воды, 
жесткости (Ca+Mg), содержанию хлоридов и сульфа-
тов, pH, наличия органического вещества, макро и мик-
роэлементов. Согласно данным многочисленных      
исследований установлено, что в исследуемых районах 
показатели минерализации питьевой воды резко       
повышена [3, 6, 12]. 
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