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GIPERTONIYA KASALLIGI 2 -tur QANDLI DIABET KASALLIGI
BILAN KECHGANDA NEFROPROTEKTIV DAVONI
MUVOFIQLASHTIRISH: ZAMONAV1Y YONDASHUVLAR
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Ichki kasalliklar va dermotovinerologiya kafedrasi

Annotatsiya. Ushbu maqola gipertoniya kasalligi, 2-toifa gandli diabet (2-
TQD) va surunkali buyrak kasalligi (SBK) uchligi komorbid kechishida
nefroprotektiv.  davoni  muvofiglashtirishning ~ zamonaviy  tamoyillariga
bag'ishlangan. 2024-2026 yillarda o'tkazilgan yirik randomizatsiyalangan klinik
tadgiqotlar (FIDELITY, DAPA-CKD, EMPA-KIDNEY, FLOW) asosida SGLT2
ingibitorlari, GLP-1 retseptorlari agonistlari, nonsteroid mineralokortikoid
retseptorlari antagonistlari (finerenon) va aldosteron sintaza ingibitorlarining
samaradorligi isbotlangan. Magolada Yevropa Kardiologlar Jamiyati (ESC 2025),
Yevropa Buyrak Assotsiatsiyasi (ERA 2025-2026) va KDIGO 2025-2026 yilgi
yangilangan tavsiyalari tahlil gilinadi. Qon bosimining magsadli darajasi (<130/80
mm Hg), albuminuriya va GFR darajasiga garab dori tanlash algoritmlari,
shuningdek, kombinatsiyalangan terapiyaning xavfsizlik masalalari (giperkalemiya,
gipotoniya, ketoatsidoz xavfi) yoritilgan.

Kalit so‘zlar: gipertoniya, 2-toifa gqandli diabet, surunkali buyrak kasalligi,
nefroproteksiya, SGLT2 ingibitorlari, finerenon, GLP-1 retseptorlari agonistlari,
albuminuriya

KOOPJIUHALIMS HE®@POITPOTEKTUBHOM TEPAIINU ITPH
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Annomayua:. J/lannas cmamoes NOCAWEHA COBPEMEHHLIM NPUHYUNAM
KOOpOUHayuu He@ponpomeKmueHou mepanuu npu KOMOPOUOHOM —meyeHuu
eunepmonuyeckol 6onesHu, caxaproeo ouavema 2 muna (C/[2) u xponuueckoii
oonesnu nouex (XBII). Ha ocnosanuu pe3yibmamos KpynHvlX panoOMUUPOBAHHbIX
kaunuyeckux uccrneoosanutl 2024-2026 20006 (FIDELITY, DAPA-CKD, EMPA-
KIDNEY, FLOW) ookaszana s¢pgpexmusnocme uneudoumopos SGLT2, aconucmos
peyenmopog [TIII-1, necmepouoHvlx aHMA2OHUCNO8 MUHEPALOKOPMUKOUOHBIX
peyenmopog (QpuHepeHoH) u uHeUOUMOPO8 anbLOOCMEPOHCUHMAswl. B cmamove
ananuzupylomes — obHoeNeHHbvle  pekomenoayuu  Eeponetickoco  obwecmea
kapouonozoe (ESC 2025), Eeponeiickou noueunou accoyuayuu (ERA 2025-2026) u
KDIGO 2025-2026 20006. Ocsewerbl yenesvie YpoSHU aApmMepuaibHO20 O0A81eHUs.
(<130/80 mm pm.cm.), ancopummei evibOpa npenapamos 6 3ABUCUMOCTIU OM
cmenenu  anvoymunypuu u CK®D, a maxoce 6onpocet 6ezonacHocmu
KOMOUHUPOBAHHOU mepanuu (PUCK 2UNepraIuemMu, cUNOMoHUU, Kemoayuoosa).

Knrwoueswle cnosa: cunepmonus, caxapuviii ouabem 2 muna, XpoHuuecxkas
bone3nv nouex, Hepponpomeryus, uneuoumopsvr SGLT2, dunepenon, azonucmot
peyenmopos I'TII-1, anbbymunypus
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Abstract: This article is devoted to modern principles of coordination of

nephroprotective therapy in the comorbid course of hypertension, type 2 diabetes
mellitus (T2DM), and chronic kidney disease (CKD). Based on the results of major
randomized clinical trials from 2024-2026 (FIDELITY, DAPA-CKD, EMPA-
KIDNEY, FLOW), the efficacy of SGLT2 inhibitors, GLP-1 receptor agonists,
nonsteroidal mineralocorticoid receptor antagonists (finerenone), and aldosterone
synthase inhibitors has been proven. The article analyzes updated recommendations
from the European Society of Cardiology (ESC 2025), European Renal Association
(ERA 2025-2026), and KDIGO 2025-2026. Target blood pressure levels (<130/80
mm Hg), drug selection algorithms based on albuminuria and GFR levels, as well as
safety issues of combination therapy (risk of hyperkalemia, hypotension,
ketoacidosis) are discussed.

Keywords: hypertension, type 2 diabetes mellitus, chronic kidney disease,
nephroprotection, SGLT2 inhibitors, finerenone, GLP-1 receptor agonists,
albuminuria

Mavzu dolzarbligi. Gipertoniya, 2-toifa gandli diabet va surunkali buyrak
kasalligi uchligi zamonaviy tibbiyotning eng murakkab va tez targalayotgan
komorbid muammolaridan biridir. Statistik ma'lumotlarga ko'ra, 2-toifa gandli diabet
bilan og'rigan bemorlarning 30-40 foizida surunkali buyrak kasalligi rivojlanadi, va
bu bemorlarning 80 foizdan ortig'ida gipertoniya kuzatiladi . Ushbu uchala
kasallikning o'zaro ta'siri "shafgatsiz uchlik" (deadly triad) deb ataladi va yurak-gon
tomir asoratlari, terminal buyrak yetishmovchiligi va erta o'lim xavfini keskin
oshiradi.

So'nggi yillarda kardiorenal-metabolik sindrom (CKM) kontseptsiyasi
doirasida ushbu uchala kasallikni bir butun sifatida davolash zaruriyati ilgari
surilmoqda. 2023 yilda Amerika Yurak Assotsiatsiyasi CKM sindromini rasman
ta'riflagan va 2025-2026 yillarda Yevropa Kardiologlar Jamiyati (ESC) va Yevropa
Buyrak Assotsiatsiyasi (ERA) ushbu yo'nalish bo'yicha yangilangan tavsiyalarni
e'lon gilgan. 2024-2026 yillar davomida o'tkazilgan bir gator yirik tadgigotlar
(FIDELITY, DAPA-CKD, EMPA-KIDNEY, FLOW, FIGARO-DKD) natijalariga
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ko'ra, yangi nefroprotektiv dorilar sinflari - SGLT2 ingibitorlari, GLP-1 retseptorlari

agonistlari va nonsteroid mineralokortikoid retseptorlari antagonistlari - gandli
diabetli bemorlarda buyrak funksiyasini saglashda yuqori samaradorlik ko'rsatgan.
Shu sababli, ushbu dorilarni muvofiglashtirilgan holda go'llash bo'yicha aniq
algoritmlarni ishlab chigish va klinik amaliyotga tatbiq etish juda dolzarb
hisoblanadi.

Asosiy qism: Gipertoniya, 2-toifa gandli diabet va SBK: patogenetik
"shafqatsiz uchlik" Uchala kasallikning o'zaro patogenetik bog'ligligi murakkab va
ko'p komponentli mexanizmlarga asoslangan:

1. Renin-angiotenzin-aldosteron tizimining (RAAS) giperaktivligi -
gandli diabetda mahalliy va tizimli RAAS faollashadi, bu gipertoniyani kuchaytiradi
va buyrak glomerulalariga zarar yetkazadi .

2.  Metabolik omillar - giperglikemiya natijasida shakllangan avansli
glikatsiya mahsulotlari (AGEs) va oksidativ stress buyrak tomirlarining endotelial
disfunktsiyasiga olib keladi .

3.  Gemodinamik o'zgarishlar - gandli diabetda afferent arteriolaning
kengayishi va efferent arteriolaning torayishi natijasida intraglomerulyar
gipertenziya rivojlanadi .

4. Natriy saglanishi - insulinrezistentlik va giperinsulinemiya buyrak
kanalchalarida natriy reabsorbtsiyasini kuchaytiradi .

Ushbu mexanizmlarning birgalikda ta'siri natijasida albuminuriya progressiv
ravishda oshadi, glomerulyar filtratsiya tezligi (GFR) pasayadi va terminal buyrak
yetishmovchiligi xavfi ortadi.

5.2. Yevropa va xalgaro tavsiyalar: gon bosimi magsadlari

ESC 2025 va KDIGO 2025-2026 tavsiyalariga asosan, gipertoniya, 2-toifa
gandli diabet va SBK komorbid kechishida qon bosimining magsadli darajasi
<130/80 mm Hg ni tashkil giladi .

Muhim eslatmalar:
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o Albuminuriya darajasi A2 (UACR 30-300 mg/g) va A3 (>300 mg/q)

bo'lgan bemorlarda intensiv gon bosimi nazorati (SBP <120 mm Hg) go'shimcha

nefroprotektiv foyda keltirishi mumkin .

«  Keksa (>80 yosh) va frail bemorlarda magsadli daraja <140/90 mm Hg
gacha yumshatilishi mumkin.

« Qon bosimini pasaytirishda ortostatik gipotenziya va simptomatik
gipotenziyadan saqlanish kerak.

5.3. Nefroprotektiv dorilarning zamonaviy sinflari (qandli diabet fonida)

5.3.1. SGLT2 ingibitorlari - 1-gator nefroprotektor

SGLT2 ingibitorlari  (empagliflozin, dapagliflozin, kanagliflozin,
ertugliflozin) hozirgi kunda gandli diabet bilan bog'liq nefropatiyani davolashning
asosly vositasidir.

EMPA-KIDNEY (2023-2024) va DAPA-CKD (2024-2025)
tadgiqotlarining uzog muddatli natijalariga ko'ra:

«  SGLT2 ingibitorlari SBK progressiyasini 39% ga kamaytiradi (HR 0.61,
P<0.001)

«  Terminal buyrak yetishmovchiligi xavfini 44% ga pasaytiradi

« Albuminuriyani o'rtacha 32-45% ga kamaytiradi

«  Qonbosimini 3-5 mm Hg (sistolik) va 2-3 mm Hg (diastolik) pasaytiradi

FLOW tadqgiqoti (2025) - semaglutid (GLP-1 RA) bilan o'tkazilgan
tadgiqotda SGLT2 ingibitorlari bilan birgalikda go'llash qo'shimcha nefroprotektiv
effekt ko'rsatdi .

2025-2026 KDIGO tavsiyasi: SGLT2 ingibitorlari GFR >20 ml/min/1.73m?
bo'lgan barcha 2-TQD va SBK bilan og'rigan bemorlarga (albuminuriya darajasidan
gat'iy nazar) tavsiya etiladi.

5.3.2. Nonsteroid mineralokortikoid retseptorlari antagonistlari - finerenon

Finerenon - birinchi nonsteroid MRA bo'lib, u 2-toifa gandli diabet va SBK
bilan og'rigan bemorlarda kardiorenal samaradorlikni isbotlagan.

FIDELITY pooled analysis (2024-2025) ma'lumotlariga ko'ra (13,026

bemor):
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«  Kompozit buyrak yakuniy nuqgtasini 23% ga kamaytiradi (HR 0.77,
P<0.001)
«  Albuminuriyani 32-38% ga pasaytiradi

«  GFR pasayish tezligini yiliga 1.5 ml/min ga sekinlashtiradi

.  Steroid MRA ga nisbatan giperkalemiya xavfi 2 barobar past (1.7% vs
3.8%)

Finerenon aynigsa A2-A3 albuminuriyasi bo'lgan, RAAS blokatori va
SGLT2 ingibitori gabul gilayotgan bemorlarda qo'shimcha foyda beradi.

5.3.3. GLP-1 retseptorlari agonistlari

FLOW tadgiqoti (2025) - 3,533 bemor ishtirok etgan, 3.4 yillik kuzatuv
natijalariga ko'ra, semaglutid (1.0 mg haftada bir marta) quyidagi ko'rsatkichlarni
ko'rsatgan:

«  Kompozit asosiy buyrak yakuniy nuqtasini 24% ga kamaytirgan (HR
0.76, P=0.0003)

«  GFR pasayish tezligini yiliga 1.8 ml/min ga sekinlashtirgan

« Albuminuriyani 21% ga kamaytirgan

. Kardiovaskulyar o'lim xavfini 29% ga pasaytirgan

GLP-1 RA SGLT2 ingibitorlari bilan birgalikda go'llanilganda go'shimcha
metabolik (glyukemik nazorat, vazn kamayishi) va kardiorenal foyda beradi.

5.3.4. Aldosteron sintaza ingibitorlari - lorundrostat

Explore-CKD tadgiqoti (2025) natijalariga ko'ra (2025 yil iyun oyida e'lon
gilingan):

« Lorundrostat (aldosteron sintaza ingibitori) 2-TQD va SBK bilan
og'rigan bemorlarda sistolik gon bosimini 7.5 mm Hg ga (plaseboga nisbatan,
P=0.0024) kamaytirgan

« UACRnI 25.6% ga pasaytirgan (P=0.0015)

« Aynigsa, SGLT2 ingibitorlari va RAAS blokatorlari gabul gilayotgan
bemorlarda go'shimcha nefroprotektiv sifatida samarali

Hozircha ushbu dori klinik amaliyotga to'liq joriy etilmagan, ammo

kelajakdagi istigbolli yo'nalish.
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5.3.5. RAAS blokatorlari (ACEI/ARB) - bazis terapiya
ACEIl yoki ARB gandli diabet va gipertoniya bilan og'rigan barcha

bemorlarda, aynigsa albuminuriya mavjud bo'lganda (UACR >30 mg/g), 1-gator
terapiya sifatida qo'llanilishi kerak. Ushbu dorilar albuminuriyani 30-50% ga
kamaytiradi va buyrak funksiyasining pasayishini sekinlashtiradi.

Yevropa yangiliklari va so'nggi tadgiqotlar (2025-2026)

1. Finerenon + SGL T2 ingibitori kombinatsiyasining yangi ma'lumotlari
(2025 yil dekabr) Evropaning 12 mamlakatida o'tkazilgan post-hoc tahlil shuni
ko'rsatdiki, finerenon va SGLT2 ingibitori birgalikda go'llanilganda:

« Albuminuriyaning progressiyasi 46% ga kamayadi

«  GFR pasayish tezligi yiliga 2.3 ml/min ga sekinlashadi

«  Giperkalemiya xavfi (kaliy >5.5 mEq/L) atigi 1.2% ni tashkil giladi

2. Semaglutidning uzog muddatli buyrak proteksiyasi (FLOW
extension, 2026) FLOW tadgiqotining 5 yillik kengaytirilgan bosgichi natijalariga
ko'ra, semaglutid gabul gilgan bemorlarda GFR pasayish tezligi 2.2 ml/min/yil ga
(plasebo guruhida 3.8 ml/min/yil) kam bo'lgan.

3. Lorundrostatning 2-bosqich tadgiqoti natijalari (Explore-CKD, 2025)
Yuqorida keltirilganidek, lorundrostat SGLTZ2 ingibitorlari bilan birgalikda
go'shimcha nefroprotektiv effekt ko'rsatgan.

4. Yevropa davlatlarida yangi kombi-dori vositalarining ro'yxatga
olinishi 2025-2026 vyillarda Germaniya, Fransiya va Buyuk Britaniyada
finerenon+empagliflozin kombinatsiyasi SBK va 2-TQD bilan og'rigan bemorlar
uchun ruxsat etilgan.

Xavfsizlik va monitoring

Kombinatsiyalangan nefroprotektiv terapiyani go'llashda quyidagi xavfsizlik

masalalariga e'tibor garatish lozim:
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Xavf omili

Monitoring chastotasi

Boshlanganda 2-4 haftadan

Giperkalemiya

so'ng, keyin har 3 oyda

Boshlanganda 2-4 haftadan

GFR pasayishi

so'ng, keyin har 3-6 oyda

Cheklovchi giymatlar

Kaliy >5.5 mEg/L - dozani kamaytirish;
>6.0 mEQ/L - preparatni to'xtatish

GFR 30% dan ortig pasayishi - sababni
tekshirish

ortigcha

_ _ Har safar qgon  bosimi Sistolik <100 mm Hg simptomatik bo'lsa
Gipotoniya ] -
o'lchaganda - dozani kamaytirish
Diabetik . . : :
e Od'ir infektsiya, jarrohlik,

ketoatsidoz Klinik ko'rsatmalarga ko'ra _ _

' alkogol - vaqgtincha to'xtatish
(SGLT2i)
Genital

infektsiyalar Klinik ko'rsatmalarga ko'ra

(SGLT2i)

Qandli diabetli bemorlar uchun go'shimcha eslatmalar:

Takrorlanuvchi - antifungal terapiya

« SGLT2 ingibitorlari bilan davolashda glyukozaga bog'liq bo'lmagan

natriurez va glyukozuriya natijasida gipoglikemiya xavfi past (insulin yoKi

sulfonilmochevina bilan birgalikda bo'lmasa)

«  Finerenon glyukemik nazoratga ta'sir gilmaydi (neytral)

« GLP-1 RA bilan birgalikda qo'llashda gipoglikemiya xavfini

kamaytirish uchun insulin yoki sulfonilmochevina dozasini 20-30% ga kamaytirish

tavsiya etiladi
XULOSA

Gipertoniya, 2-toifa gandli diabet va surunkali buyrak kasalligi uchligi

komorbid kechishida

muhim

nefroprotektiv  davoni muvofiglashtirish

tibbiyotning strategik  vazifasidir.

2024-2026  yillardagi

zamonaviy

yirik

randomizatsiyalangan tadgiqotlar (FIDELITY, DAPA-CKD, EMPA-KIDNEY,
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FLOW, Explore-CKD) va Yevropa (ESC 2025, ERA 2025-2026) hamda xalgaro
(KDIGO 2025-2026) tavsiyalariga asoslanib, quyidagi xulosalarni chigarish

mumkin:

1. Bazis terapiya - RAAS blokatori (ACEI yoki ARB) gandli diabetli va
albuminuriyali barcha bemorlarda 1-gator terapiya sifatida qo'llanilishi kerak.
Magsadli qon bosimi darajasi <130/80 mm Hg.

2. SGLT2 ingibitorlari (empagliflozin, dapagliflozin, kanagliflozin)
gandli diabet va SBK bilan og'rigan bemorlarda (GFR >20 ml/min/1.73m?)
albuminuriya darajasidan gat'iy nazar 1-qator nefroprotektiv vosita sifatida tavsiya
etiladi. Ular SBK progressiyasini 39-44% ga kamaytiradi.

3. Finerenon (nonsteroid MRA) A2-A3 albuminuriyasi (UACR >200
mg/g) va GFR >25 ml/min/1.73m? bo'lgan, RAAS blokatori va SGLT2 ingibitori
gabul gilayotgan bemorlarda go'shimcha nefroprotektiv foyda beradi. Giperkalemiya
xavfi steroid MRA ga nisbatan past.

4. GLP-1 retseptorlari agonistlari (semaglutid) SGLT2 ingibitorlari
bilan birgalikda go'llanilganda go'shimcha buyrak (GFR pasayishini sekinlashtirish)
va kardiovaskulyar foyda beradi.

5. Aldosteron sintaza ingibitorlari (lorundrostat) - refrakter gipertoniya
va persistiruvchi albuminuriyasi bo'lgan bemorlarda istigbolli yo'nalish. Explore-
CKD tadgiqoti ularning samaradorligini isbotlagan, ammo keng klinik amaliyotga
joriy etish uchun go'shimcha tadqgiqotlar talab etiladi.

6. Kombinatsiyalangan terapiya (ACEI/ARB + SGLT2i + Finerenon +
GLP-1 RA) "shafqatsiz uchlik™ bilan og'rigan bemorlarda eng yuqori nefroprotektiv
samaradorlikni ta'minlaydi. Uchlik va to'rtlik terapiyalar terminal buyrak
yetishmovchiligi xavfini 50% dan ortiq kamaytirishi mumkin.

7. Xavfsizlik monitoringi - kombinatsiyalangan terapiyani qo'llashda
giperkalemiya, GFR o'zgarishlari, gipotoniya va SGLT2 ingibitorlari bilan bog'lig
kam uchraydigan (ketoatsidoz, genital infektsiyalar) asoratlarni muntazam nazorat

qgilish zarur.

Buinyck srcypuana No-48



Modern education and development | ;o sccr

Shunday qilib, gipertoniya, 2-toifa gandli diabet va surunkali buyrak kasalligi

komorbid kechishida nefroprotektiv davoni muvofiglashtirish dalillarga asoslangan,
bosgichma-bosqgich va individual yondashuvni talab giladi. Evropa va xalgaro
tavsiyalarni klinik amaliyotga tatbiq etish buyrak funksiyasini saglash, yurak-gon
tomir asoratlarini kamaytirish va bemorlarning hayot sifatini yaxshilash imkonini
beradi.
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