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v' Rezyume

2019-yil dekabr oyidan boshlab, SARS-CoV-2 koronavirusi keltirib chigaradigan kasallik
bo‘lgan COVID-19 butun dunyo bo‘ylab odamlarga sezilarli ta’sir ko‘rsatdi [1-3]. COVID-19
birinchi marta sezilarli o'lim va kasallanish bilan SARSni keltirib chigarishi bilan tavsiflanganidan
keyin ko'p a'zolar disfunktsiyasini keltirib chigarishi endi tan olingan[4-5]. Misli ko'rilmagan
tadgigotlar kasallikning patogenezi va rivojlanishi hagidagi bilimlarni oshirdi, bu COVID-19 ni
klinik boshgarishda sezilarli yutuglarga olib keldi, jumladan antiviral va monoklonal antikorlardan
foydalanish, kasalxonaga yotgizilgan bemorlar uchun standartlashtirilgan parvarish protokollari va
emlash kampaniyalari.

Kalit so'zlar: Covid-19, koronavirus infeksiyasi, SARS-CoV-2, nefropatiya, buyrak.
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v' Resume

Since December 2019, COVID-19, a sickness brought on by the SARS-CoV-2 coronavirus, has
had a significant impact on people all over the world [1-3]. It is now recognized that COVID-19
causes numerous organ dysfunction after first being characterized as producing SARS with
substantial mortality and morbidity[4-5]. Unprecedented research has improved knowledge of the
pathogenesis and progression of the illness, which has resulted in significant advancements in the
clinical management of COVID-19, including the use of antivirals and monoclonal antibodies, the
creation of standardized protocols for the care of hospitalized patients, and vaccination campaigns.

Keywords: Covid-19, coronavirus infection, SARS-CoV-2, nephropathy, kidney.
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v’ Pestome

C oexaopa 2019 z00a COVID-19, 6one3us, vizeannan koponasupycom SARS-CoV-2, okazana
3HauumenvHoe eauanue Ha ai0oeii 60 écem mupe [1-3]. B nacmoawee epemsa npusnano, 4mo
COVID-19 gvi3vi6aem muoscecmeeHuylo OUCHYHKUUIO OP2AHO8 ROCIEe MO20, KAK CHAYANd OblLl
0XAapAKmMepU308an KAK 6bl3bl8AIOUWUIL AMUNUYHYI0 HHEGMOHUIO CO 3HAUUMEILHOU CMEPIMHOCMbIO
u 3abonesaemocmoio[4-5]. becnpeyeoenmuovie uccied06anus pacuiupuiu 3HAHUA 0 NAMoO2eHe3e U
npozcpeccuposanuu 3ab0aesanus, Yo NPUEeo K 3HAUUMETbHbIM 0OCHUNCCHUAM 6 KIUHUYECKOM
neuenuu  COVID-19, exnrouas  ucnonvzosanue  HPOMUBOGUPYCHBIX  HpPenapamos  u
MOHOK/IOHANBHBIX ~ AHMUmMEN, CO30aHue CHAHOAPMUSUPOGAHHBIX NPOMOKOI08 YX00a 34
20CRUMANIUZUPOCAHHBIMU RAUUEHMAMU, U KAMRAHUU NO 6AKUUHAUUU.

Knroueswie crosa: Covid-19, koponasupycnas ungpexyus, SARS-CoV-2, neghponamusn, nouxu.

Dolzarbligi

oronaviruslar targalish xavfi yugori va aynigsa buyrak to'gimalari uchun xavflidir. SARS-CoV-2
K uchun nishon organlarda angiotensinga aylantiruvchi 2 — turdagi ferment (AAF2), transmembran
serin proteaza 2 va katepsin L mavjudligi sababli yangi koronavirus infeksiyasi turli Klinik
o’zgarishlar jumladan, buyraklar faoliyatining buzilishlariga olib kelishi mumkin. Ko'pgina organlar
disfunksiyasi yengil o'tkir respirator virusli infeksiyalardan tortib toki boshqa og’ir Klinik
simptomlargacha namoyon bo'lishi mumkin. COVID-19 da renin — angiotensin — aldosteron tizimining
shikastlanishi, endotelial disfunksiya, sitokinlar bo'roni, gemodinamik va suv almashinuvidagi
buzilishlar va buyrak shikastlanishining turli klinik shakllari turli patogenetik mexanizmlar tufayli
yuzaga keladi. Ushbu mexanizmlar virusning buyrak tuzilmalariga bevosita sitopatik ta'sirini o'z
ichiga oladi. SARS-CoV-2 qon tomirlari endoteliyasida joylashgan AAF2 retseptorlari bilan
ta'sirlanishi mikrovaskulyar tizim shikastlanishiga olib keladi. Yallig'lanishga garshi interleykinlarning
ishlab chigarilishi, organizm suvsizlanishi, angiotenzin Il va bradikininning yig’ilishi buyrak
to'gimalarining zararlanishiga olib keladigan yana bir omillardandir. O'tkir tubulyar nekroz, kollapsli
nefropatiya, membranoz glomerulopatiya, anti-GBM nefrit, autoimmun glomerulonefritning qo’zishi
va allotransplantni rad etish COVID-19 bemorlarida kuzatiladigan buyrak shikastlanishining
nozologik ko'rinishlaridan biridir. Tasdiglangan COVID-19 va gematuriya, proteinuriya, gonda
mochevinaning ko‘payishi, zardobdagi kreatinin, siydik kislotasi va D-dimer kabi laboratoriya
natijalari o‘rtasidagi alogadorlik borligi bir gancha tadgigotchilari tomonidan olib borilgan Kklinik
kuzatuvlar natijasida aniglandi. Bemorning immunitet tangisligi holatlari, surunkali buyrak kasalligi,
nefrotoksik dorilarni qo'llash, yurak-qon tomir patologiyasi, ateroskleroz, gipertoniya, gandli diabet,
semizlik kabi metabolik sindromlar va keksa yosh - koronavirus kechishini og'irlashtiradigan va
kasallikning prognozini og’irlashtiradigan xavf omillari hisoblanadi. Koronavirusning organizmga,
aynigsa, buyraklarga zararli ta'siri va buyrak kasalligi bilan og'rigan bemorlarning o'lim darajasi
yugqoriligi sababli bu muammoni tadqiq qilish va yechim topish muhimligini ko’rsatadi.

COVID-19 buyrak shikastlanishining sababi juda ke’p.
COVID-19 kasalliklarida buyrak kasalligini keltirib chigaradigan bir nechta yo'llarning turlicha
toifalari mavjud, jumladan:

1. Buyrak hujayralriga toksik ta'sir ko'rsatish

Bizga a’yonki 0'pka, yurak, ichak va buyraklar kabi a’zolar tomonidan ekspressiyalanuvchi
angiotensin-konvertatsiya giluvchi ferment 2 retseptorlari (AAF2) SARS-CoV-2 virusning hujayra
ichiga kirishi uchun asosiy retseptordir. Ushbu retseptor proksimal kanalcha hujayralarida, mezangial
hujayralarda, Bouman kapsulasi parietal epiteliysida, podotsitlarda va buyrakning yig'uvchi
kanallarida mavjud.

Izlanishlarga ko'ra odam to'gimalari RNK tarkibi bo’yicha AAF2 buyraklar va oshgozon-ichak
trakti (OIT) organlarida respirator tizimdagiga garaganda yuz baravar ko'pdir. Binobarin, koronavirus
AAF2 retseptorlari orgali buyrak hujayralariga kirib, nefropatiya keltirib chigarishi mumkin.

SARS-CoV-2 uchun nishon bao'lishi kutilayotgan AAF2 RNK, transmembran serin proteaza 2 va
katepsin L bitta hujayrali RNK ketma-ketligiga ko'ra buyrak hujayralarida topiladi[9].
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2. Endotelial faoliyatning izdan chigishi

Bu COVID-19 bilan alogador koagulopatiyaning rivojlanishida muhim o’rin tutadi. SARS-CoV-2
gon tomirlari endoteliyasidagi AAF2 retseptorlari bilan o'zaro ta'sirlashib, bu esa endotelial
faoliyatning izdan chigishiga olib keladi. Natijada vazokonstriksiya, gon tomirlarining
gipero'tkazuvchanligi, mikrosirkulyatsiyaning buzilishi, gon tomir trombofiliyasining rivojlanishi,
ko'plab kichik trombozlar va oxir-ogibatda turli organlarning shishishi, gemorragiyalar, nekrozi va
gemorragik infarkt kabi asoratlar kelib chigishi mumkin. Shuningdek, eng og'ir modifikatsiyaga ega
bo'lgan organlar mikrovaskulyar o’zanlari ilgari kasalliklarga ega bo'lgan organlardir.

Z. Varga, A. J. Flammer, P. Steiger va boshqgalarning tadgiqotlari COVID-19 da buyrak va boshga
a’zolarning zararlanishi bevosita virusli infeksiya va organizmning yallig'lanish reaksiyasi natijasida
kelib chiggan endotelitdan kelib chigadi. NCI fonida yuzaga kelgan poliorgan yetishmovchilikdan
vafot etgan bemorning donor gilingan buyragining bir gismida virion go'shimchalari gon tomir
endotelial hujayralarida elektron mikroskop orgali topilgan. Gistologik tahlil endoteliyning
yallig'lanish hujayralari infiltratsiyasini anigladi. Keyingi kasallanganlardan olingan gistologik
namunalarni tekshirish, shuningdek, bir gator organlarda, jumladan o'pka, yurak, buyraklar, jigar va
ichaklarda endotelitni aniglashga yordam beradi.

Ushbu g'oyalar shuni ko'rsatadiki, COVID-19 patogenetik jihatdan muhim arteriolalarning
zararlanishi bilan bog'liq keng targalgan virusli vaskulitdir [12].

3. O'tkir respirator distress sindromi sitokinlar bo'roni va o'tkir buyrak yetishmovchiligi bilan
bog'lig.

Virusning ko'payishi va organism bo’ylab tarqalishiga javoban noodatiy immun javob reaksiyasi
yuzaga kelib, bu yallig'lanishga garshi sitokin bo'roni va yallig'lanishli interleykinlarning (IL-1, IL-6,
o'simta nekrozi faktori hokazolar) sezilarli darajada ishlab chigarilishi bilan tavsiflanadi. Yuzaga
kelayotgan jiddiy o’zaro bog’liq halga yallig'lanish markazi bo'lgan to'gimalarga zarar yetkazadi,
boshga to'gimalarga yetib boradi va sistemali xususiyatga ega. O'pkadan tashgari poliorgan
yetishmovchilikning boshlanishi va rivojlanishida sitokin bo'roni muhim rol o'ynaydi. [6,10]

O'tkir respirator distress sindromi (O’RDS) bilan birgalikda yuzaga keladigan o'tkir buyrak
yetishmovchiligi (O’BY) bemorlarning 35-50 foiziga ta'sir giladi va letallik ehtimolligini keskin
oshiradi. O’RDS da O’BY rivojlanishining qator omillari bor: qon aylanishidagi o’zgarishlar
(arteriyasi pulmonalisdagi bosimning oshishi, o'ng gorincha disfunksiyasi va yetishmovchiligi, venoz
dimlanish va qorin ichi / ko’krak qafasi ichi bosimning oshishi), gaz almashinuvining izdan chigishi -
gipoksemiya / giperkapniya (buyrakda gemodinamikasini izdan chigishi va kislota-ishqor
muvozanatining buzilishiga olib keladi) -asosiy muvozanat giperyallig'lanish va neyrogormonal
ta'sirlar (masalan, renin-angiotensin-aldesteron tizimining aktivliashuvi RAAT) [13,14].

O’RDS boshlanishidan oldin surunkali buyrak kasalligi (SBK) yoki O’BSH bo'Imagan O’RDS
bilan og'rigan 357 bemorni retrospektiv tahlil gilishda A. Panitchote, O. Mehkri, A. Hastings, T.
Hanane va boshgalar O’RDS boshlanganidan keyin 244 (68,3%) kishida O’BSH rivojlandi.
Shuningdek, keksa yosh, yugori tana massasi indeksi, gandli diabet, anamnezdagi yurak
yetishmovchiligi, havo yo'llaridagi yuqori bosim va ketma-ket bog’liq organlar yetishmovchiligi
yugori ko'rsatkichlari kabi gator sabablar og'ir O’BSH bilan bog'liq edi [15].

4. Gemodinamik holatlar

O’BSH - COVID-19 ning o'ng va chap gorincha yetishmovchiligi kabi boshga patologiyalarni ham
olib kelishi mumkin. Dastlabkisi buyraklarda qon dimlanshiga olib keladi, oxirchisi esa yurak otib
beruvchi gon hajmini kamaytirib buyrak gipoperfuziyasini keltirib chigaradi [14,16].

5. Suv almashinuvining izdan chigishi.

Tana haroratining ko’tarilishi va nafas olish sonining oshishi sabab bo'lgan gipovolemiya prerenal
yo’l orqgali buyraklarga salbiy ta'sir ko'rsatishi buyrak yetishmovchiligiga olib keladigan buyrak
gipoperfuziyasi natijasida yuzaga keladi. Ushbu sindrom, shuningdek, giperkalemiya, metabolik
atsidoz va rabdomiyoliz bilan birga keladi va buyraklar faoliyatining izdan chigishiga keyinchalik o'z
navbatida O’BSH rivojlanishiga sezilarli ta'sir giladi [14].
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6. Renin — angiotensin — aldosteron sistemasining izdan chigishi

Bundan tashgari, bu virusning AAF2 retseptorlariga ta'siri tufayli sodir bo'ladi, bu RAATning
buzilishiga olib keladi, angiotensin Il va bradikininning yig’ilishi O’RDS, o'pka shishi va miokarditga
sabab bo’ladi, shuningdek, tomirlarning kengayishi va natriyurezni kuchaytiradi.

COVID-19da bemorda buyrak zararlanishi uchun xavf omillarining mavjudligiga SBK, yurak-gqon
tomir patologiyasi, kongestiv yurak yetishmovchiligi va natijada kardiorenal sindromning shakllanishi,
immunitet tangislik holatlarining mavjudligi va nefrotoksik dorilarni go'llash kabilar kiradi.

Qandli diabet, arterial gipertenziya, metabolic sindrom va keksalik ham SARS-CoV-2 infeksiyasi
uchun xavf omillari hisoblanadi, bundan tashgari, ularning mavjudligi klinik jarayonni
murakkablashtiradi va kasallikning natijasini yomonlashtiradi. Xalgaro nefrologiya jamiyati
statistikasiga asosan, buyrakning zararlanishi COVID-19ning og'ir kechishida 25-50% gacha yuzaga
keladi [10, 14, 17].

COVID-19da buyrak disfunksiyasining belgilar

NClda buyrak shikastlanishi kollapsli nefropatiya, minimal o'zgarish kasalligi, membranoz
glomerulopatiya, anti-GBM nefrit, o'tkir tubulyar nekroz, autoimmun glomerulonefritning kuchayishi,
allotransplantantni organism qgabul gilmasligi kabi nozologik shakllarni o'z ichiga oladi. Nyu-York
mutaxassislari 14 ta odatiy va 3 ta allotransplantatsiya gilingan COVID-19 bilan kasallangan
bemorlarning buyragini morfologik tekshiruvidan so’ng shunday xulosaga kelishgan[21-29].
Moskvada 220 nafar bemor o'rtasida o'tkazilgan so'rov natijalari, shuningdek, SBY bilan og'rigan
bemorlarning 15% ida mavjudligini aytishga imkon beradi. Shuningdek, o'tkir buyrak
disfunksiyasining uchrash darajasi buyrakning dastlabki funksiyasi bilan sezilarli korrelyatsion
bog’liglikga ega emas edi [18].

COVID-19 bilan shifoxonaga davolanayotgan 1280 bemorni o'z ichiga olgan izlanishda o'tkir
buyrak zararlanishining rivojlanishi gariyb 28,9%ni tashkil etdi. Shu bilan birga, quyidagi laboratoriya
natijalari olindi: o'rtacha proteinuriya (0,3 dan 3 g / | gacha) COVID-19 bilan kasallangan 648 (50,6%)
bemorda, gematuriya - 77 (6,0%), leykotsituriya - 282 kishida kuzatildi(22,0%) [19].

Xitoylik mutaxassislar, shuningdek, COVID-19 bilan og'rigan bemorlarda o'tkir buyrak
shikastlanishidek asoratni tashxislashga eshishishdi. Muhim patologik topilma o'tkir naycha
zararlanishi edi. O’BZ uchun xavf omillari keksa yosh va qondagi I1L-6 darajasining oshishi edi. 3-
bosqgichda o'tkir buyrak zararlanishi shubhasiz letallikga olib keldi[20].

Boshqga bir Xitoy tadgigotida laboratoriya tomonidan tasdiglangan COVID-19 bilan kasallangan
193 nafar yoshi katta kasallanganlarning laboratoriya ma'lumotlari, klinik belgilari va organlar
faoliyati to'g'risidagi ma'lumotlar to'plangan. Natijalar uchta guruh o'rtasida solishtiriladi: yengil (128)
va 0g'ir COVID-19 bilan kasallanganlar (65) va nazorat guruhi. Olimlar koronavirus bilan kasallangan
bemorlarda tez-tez buyrak funksiyasining izdan chigishi va O’BZni anigladilar. Bundan tashqgari, Kox
regressiya izalnishi natijasiga ko’ra, proteinuriya, gematuriya va qonda mochevina, kreatinin, siydik
kislotasi va D-dimer darajasining ko‘tarilishi COVID-19 bilan kasallangan bemorlarda o‘lim bilan
sezilarli darajada bog‘liq. Kox regressiya izlanishi natijalariga ko’ra, COVID-19 etiologiyali O’BZ
bilan og'rigan bemorlarda o'lim xavfi O’BZ bo'Imagan bemorlarga garaganda 5,3 marta baland, bu
surunkali xastaliklarga chalingan bemorlarni solishtirganda juda ko’p[3].

Uxan shahrida uchinchi darajali klinik shifoxonaga yotgizilgan 701 nafar COVID-19 bemorining
prospektiv kohort izlanishi olib borildi, ulardan 113 tasi (16,1%) shifoxonada dunyodan ko’z yumgan.
Qabulxonaga kelgan kasallarning 43,9 foizida proteinuriya, 26,7 foizida eritrotsituriya bor edi. Qon
zardobida kreatinin, mochevinaning ko'tarilishi va glomerulyar filtratsiya tezligi 60 ml/min/1,73 m2
dan past bo'lganligi mos ravishda 14,4%, 13,1% va 13,1% ni ko’rsatkichni tashkil etgan. Izlanish
davomida O’BZ bemorlarning 5,1 foizida sodir bo'lgan. Kaplan-Meyer izlanishi shuni ma’lum
qgiladiki, buyrak xastaligi bilan kasallarda shifoxonada letallik xavfi ma’lum miqdorda baland
bo’lgan[16].

Xulosa
Xulosa o’rnida shuni aytish mumkinki, rus va xorijiy ilmiy magolalarni o'rganib chigib, buyraklar
ko'p hollarda SARS-CoV-2 virusining nishoni ekanligi hagida to’xtamga kelimiz mumkin.
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Kasallikning yuzaga kelishida o'zaro bog'lig bo'lgan bir nechta patogenetik mexanizmlar faoliyat
olib boradi, bu esa o’z o’rnida yopiq doiraning shakllanishiga olib keladi: AAF2 retseptorining
ekspressiyasi tufayli virusning buyrak to'gimalariga va qon tomirlariga sitopatik ta'siri ko'p
mikrotromblarning shakllanishi bilan koagulopatiyaga olib keladigan sitokin bo'roni va tizimli
yallig'lanish reaksiyasining shakllanishi, a’zolar va to'gimalarning sistemali tomir yallig’lanishlari
yuzga kelishidandir.

Izlanishlar davomida butun dunyo bo‘ylab ko‘plab olimlar koronavirus ta’siri bilan buyrakning
o‘tkir zararlanishidan tortib buyrak yetishmovchiligigacha bo‘lgan nefropatiyalarning turli shakllari
paydo bo‘lishi o‘rtasidagi alogani aniglashga erishishdi. Xavf omillari mavjud bemorda prognoz
aynigsa yomon. Shu munosabat bilan, NCI ning buyraklar holatiga ta'sirini o'rganish va
nefropatiyaning og'ir turlaridan letallikni kamaytirish yo'llarini topish muhim vazifalardan bo'lib
golmoqda.
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