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O‘zbekiston Respublikasi Oliy ta’lim, fan va innovatsiyalar vazirli-
gi, Mirzo Ulug‘bek nomidagi O‘zbekiston Milliy universiteti Biologiya 
va ekologiya fakulteti Fiziologiya ilmiy-tadqiqot markazi hamda Odam 
va hayvonlar ęziologiyasi kafedrasi hamkorligida o‘tkazilayotgan  
“Zamonaviy integrativ tadqiqotlar” mavzusidagi Xalqaro ilmiy-amaliy 
konferensiya ochilishida O‘zbekiston Milliy universiteti rektori, profes-
sor Inomjon Urishevich Madjidovning

KIRISH SO‘ZI
Hurmatli anjuman ishtirokchilari, muhtaram ustozlar,  

tadqiqotchilar va mehmonlar!

Sizlarni Mirzo Ulug‘bek nomidagi 
O‘zbekiston Milliy universitetida bo‘lib 
o‘tayotgan “Zamonaviy integrativ tad-
qiqotlar” mavzusidagi Xalqaro ilmiy-
amaliy anjumanning ochilishi bilan 
samimiy tabriklayman!

Mamlakatimizda so‘nggi yillarda 
ilm-fan, innovatsiya va ta’lim sohalariga 
davlat darajasida e’tibor kuchayib, yosh 
tadqiqotchilar uchun keng imkoniyatlar 
yaratilayotgani barchamizga ma’lum. 
Bu yo‘nalishdagi islohotlarning bar-
chasi, avvalo, O‘zbekiston Respublikasi 
Prezidentining farmon va qarorlari aso-
sida amalga oshirilmoqda. Muhtaram 
Prezidentimiz Shavkat Miromonovich 
Mirziyoyev BMT minbarida O‘zbekis-
tonda ilm-fan taraqqiyoti yo‘lida amal-
ga oshirilayotgan islohotlar, olimlar va 
tadqiqotchilar uchun yaratilgan keng 
imkoniyatlar hamda shart-sharoitlar ha-
qida so‘z yuritdilar.

Bugungi konferensiya ham O‘zbe
kiston Respublikasi Prezidentining 
“O‘zbekiston Respublikasi oliy ta’lim 
tizimini 2030-yilgacha rivojlantirish 
konsepsiyasini tasdiqlash to‘g‘risida”-
gi Farmoni, O‘zbekiston Respublikasi 
Prezidentining 2017 yil 7 fevraldagi PF-
4947-sonli “O‘zbekiston Respublikasi-
ni yanada rivojlantirish bo‘yicha Hara
katlar strategiyasi to‘g‘risida”gi, 2016 
yil 26 oktabrdagi PF-4853-sonli «Erkin 
iqtisodiy zonalar faoliyatini faollashti-
rish va kengaytirishga doir qo‘shimcha 
chora-tadbirlar to‘g‘risida»gi Farmon-
lariga asoslanib, O‘zMU Biologiya va 
ekologiya fakulteti Odam va hayvon-
lar ęziologiyasi kafedrasi, Fiziologiya 
ilmiy-tadqiqot markazi tomonidan tash-
kil etildi.

Aynan ushbu muhim strategik huj
jatlar doirasida yurtimizda ta’lim, fan 
va innovatsiya sohalarida keng ko‘lam-
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li islohotlar amalga oshirilmoqda. Bu 
jarayonda oliy ta’lim muassasalari zim-
masiga kaĴa mas’uliyat yuklanmoq-
da. Shu nuqtai nazardan, anjumanimiz 
ilmiy hamkorlikni mustahkamlash, 
zamonaviy bilim va texnologiyalar al-
mashinuvini ta’minlash, innovatsion 
yondashuvlarni amaliyotga tatbiq  
etish uchun muhim maydon bo‘lib xiz-
mat qiladi. Fiziologiya fani tibbiyot va 
veterinariya fanlarining nazariy hamda 
amaliy asosini tashkil etadi. Mazkur fan 
yo‘nalishidagi ulkan ilmiy yutuqlar No-
bel mukofoti bilan taqdirlanishi uning 
jahon miqyosidagi ahamiyatini yanada 
oshiradi. Fiziologiya inson salomatligini 
saqlash, o‘sish va rivojlanish qonuniyat-
larini o‘rganish, hayotiy jarayonlarning 
molekulyar mexanizmlarini aniqlash 
hamda ekologik omillar bilan ularning 
o‘zaro ta’sirini tahlil etishda beqiyos 
o‘rin tutadi.

Universitetimiz bir asrdan ortiq 
bo‘lgan faoliyati davomida mamlaka-
timizda fan, ta’lim, madaniyat va ijtimoiy 
hayotning turli sohalari uchun ko‘plab 
yetuk kadrlar, olimlar, adiblar va mu-
taxassislarni yetishtirib bergan. Bugun-
gi kunda ham bitiruvchilarimiz nafaqat 
yurtimizda, balki dunyo miqyosidagi 
nufuzli ilmiy va ta’lim muassasalarida 
samarali faoliyat olib bormoqdalar.

Ushbu konferensiyani tashkil etish
dan ko‘zlangan asosiy maqsad — ilmiy-

innovatsion salohiyatdan samarali 
foydalanish, olib borilayotgan tadqiqot-
larning natijalarini iqtisodiyot va ijtimoiy 
hayotga tatbiq etish, inson salomatligini 
saqlash borasida zamonaviy bilimlar-
ga ega, mustaqil ękrlaydigan, yuqori 
malakali mutaxassislar tayyorlashga 
hissa qo‘shishdan iborat. Shu bilan birga, 
anjuman doirasida professor-o‘qituv
chilar, talabalar, ilmiy izlanuchilar va 
soha mutaxassislari o‘rtasida samarali 
muloqot, o‘zaro ilmiy hamkorlik va taj
riba almashish uchun qulay muhit yara-
tish ko‘zda tutilgan.

Anjumanda taqdim etiladigan 
ma’ruzalar, muhokamalar va takliĚar 
mamlakatimiz ilm-fani rivojiga, fan va 
amaliyot o‘rtasidagi bog‘liqlikni yana-
da mustahkamlashga xizmat qiladi, deb 
ishonaman. Anjumanni tashkil etishda 
ko‘mak ko‘rsatgan barcha tashkilot va 
muassasalarga, hamkor oliygohlar va 
ilmiy markazlarga, shuningdek, ush-
bu tadbirda ishtirok etish uchun tashrif 
buyurgan mahalliy va xorijiy mehmon-
larga samimiy minnatdorchilik bildira-
man.

Anjuman barchamiz uchun ilmiy-
nazariy bilimlar va amaliy tajribalar al-
mashinadigan samarali platforma bo‘la-
di, degan umiddaman. Barchangizga 
mazmunli muhokamalar, foydali ękr 
va tashabbuslar, samarali ishlashni tilab 
qolaman.

Anjuman ishlariga omad yor bo‘lsin!
E’tiboringiz uchun rahmat!
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КОНТЕКСТЕ  УСТОЙЧИВОГО  РАЗВИТИЯ  УЗБЕКИСТАНА

Абдужаббарова Умида Машруковна,
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В статье рассматриваются основ-
ные экологические проблемы Узбе-
кистана, связанные с истощением и 
загрязнением водных ресурсов, дегра-
дацией почв, загрязнением воздуха и 
отходами, а также влиянием измене-
ния климата. В статье анализируются 
основные экологические проблемы 
- загрязнение воздуха и воды, деграда-
ция земель и опустынивание - а так-
же их влияние на здоровье жителей с 
использованием статистических дан-
ных. Представлены медицинские ре-
комендации для улучшения здоровья 
населения и пути решения экологиче-
ских проблем в рамках национальной 
стратегии устойчивого развития

Введение. Экологическая безопас-
ность является одной из ключевых 
составляющих устойчивого развития 
любого государства. В Узбекистане, 
как и во многих странах Централь-
ной Азии, она сталкивается с серьез-
ными вызовами, обусловленными как 
природными, так и антропогенными 

факторами. Эти проблемы ставят под 
угрозу здоровье населения, природ-
ные ресурсы и экономическое разви-
тие страны.

Экологическая ситуация в Узбе
кистане оказывает прямое влияние на 
здоровье населения и социально-эко-
номическое развитие страны. По дан-
ным Министерства здравоохранения 
Республики Узбекистан и Всемирной 
организации здравоохранения (ВОЗ), 
ухудшение качества окружающей сре-
ды связано с ростом заболеваемости 
респираторными, онкологическими и 
другими хроническими заболевания-
ми. Цель статьи — представить анализ 
экологических проблем, их влияние 
на здоровье населения с использова-
нием статистических данных, а также 
медицинские рекомендации и страте-
гии решения данных проблем.  

Основные проблемы экологиче-
ской безопасности в Узбекистане

1. Истощение и загрязнение во-
дных ресурсов:
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- Более 30% проб питьевой воды 
в сельских районах не соответствует 
санитарным нормам по содержанию 
тяжелых металлов и пестицидов (Ми-
нистерство экологии, 2023).  

- Частота заболеваний желудоч-
но-кишечного тракта в регионах с вы-
соким уровнем загрязнения водных 
ресурсов выше средне республикан-
ских показателей на 20%.  

- Рак желудка и кишечника в этих 
регионах регистрируется с частотой 
15 случаев на 100 000 населения, что на 
25% выше, чем в экологически благо-
получных районах.  

 2. Загрязнение почвы. Использо-
вание химических удобрений и пе-
стицидов в сельском хозяйстве приво-
дит к деградации почв, снижению их 
плодородия и накоплению токсичных 
веществ. 

3. Проблемы с атмосферным воз-
духом и отходами:

- В крупных городах уровень за-
грязнения воздуха превышает допу-
стимые нормы ВОЗ в 1,5–2 раза.  

- Согласно отчету Минздрава 
(2023), частота заболеваний органов 
дыхания среди населения городов 
составляет 18% от всех зарегистриро-
ванных заболеваний, при этом респи-
раторные инфекции увеличились на 
12% за последние 5 лет.  

- По данным ВОЗ, смертность, свя-
занная с загрязнением воздуха, в Узбе-
кистане составляет около 28 случаев 
на 100 000 человек в год.  

4. Влияние изменения климата. 
Изменение климата в регионе про-
является в увеличении температуры, 
изменениях режима осадков, что уси-
ливает засухи и засоление земель. Это 
негативно влияет на сельское хозяй-
ство, повышает уязвимость экосистем.

Меры и перспективы решения 
проблем.

- Разработка и внедрение ком-
плексных программ устойчивого 
водопользования и охраны водных 
ресурсов, включая международное со-
трудничество по управлению бассей-
нами Амударьи и Сырдарьи.

- Проведение мероприятий по 
улучшению качества почв.

- Модернизация систем контро-
ля за загрязнением воздуха, развитие 
экологически чистого транспорта.

- Внедрение программ по адапта-
ции к климатическим изменениям.

- Повышение экологического об-
разования и информированности на-
селения.

Проблемы экологической безо-
пасности в Узбекистане являются се-
рьезным вызовом для устойчивого 
развития страны. Экологическая безо-
пасность является важнейшим аспек-
том социально-экономического раз-
вития любого государства. 

Рассмотрим более подробно клю-
чевые проблемы экологической безо-
пасности, их причины, последствия и 
возможные пути решения.

1. Истощение и загрязнение во-
дных ресурсов. Одной из наиболее 
острых экологических проблем Уз-
бекистана является исчерпание и за-
грязнение водных ресурсов. Основные 
причины — это чрезмерное исполь-
зование водных ресурсов для сельско-
хозяйственного орошения, особенно в 
связи с хлопководством. Кроме того, 
значительная часть водных ресурсов 
загрязняется химическими вещества-
ми, используемыми в сельском хозяй-
стве. Нехватка пресной воды и дегра-
дация водных экосистем приводят к 
потере биоразнообразия.
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2. Загрязнение почв. Еще одна 
важная проблема — деградация почв 
в результате неправильного управле-
ния землей и неэффективного ороше-
ния. В сельском хозяйстве широко ис-
пользуются химические удобрения и 
пестициды. Это влияет на продуктив-
ность сельскохозяйственных культур 
и качество продукции.

3. Загрязнение воздуха и отходы. 
В городах и промышленных центрах 
Узбекистана уровень загрязнения ат-
мосферного воздуха превышает до-
пустимые нормы. Особенно острой 
проблемой является Ташкент — 
крупнейший город и экономический 
центр страны. Там наблюдается высо-
кая концентрация вредных веществ, 

4. Влияние изменения климата.
Изменение климата стало еще одним 
фактором, усугубляющим экологиче-
ские проблемы страны. Повышение 
температуры, снижение осадков, рост 
частоты засух и экстремальных по-
годных явлений мешают реализации 
традиционных методов сельского хо-
зяйства, вызывают иссушение земель.

Пути решения и перспективы.
Для преодоления указанных про-

блем необходимы системные меры 
и международное сотрудничество. В 
частности, рекомендуется:

- Разработка программ комплекс-
ного управления водными ресурсами, 
включая реконструкцию ирригацион-
ных систем и внедрение новых техно-
логий, позволяющих снизить потери 
воды.

- Внедрение современных техноло-
гий в сельское хозяйство — использо-
вание устойчивых методов орошения, 
сокращение использования химика-
тов и переход на органические удо-
брения.

- Модернизация промышленности 
и транспорта, развитие экологически 
чистых источников энергии, таких как 
солнечная и ветровая энергия.

- Активное внедрение системы 
экологического мониторинга и совер-
шенствование медицинской помощи.

- Образовательные программы и 
повышение экологической сознатель-
ности населения.

Узбекистан обладает значитель-
ным потенциалом солнечной и ветро-
вой энергии. Правительство должно 
инвестировать в солнечные панели и 
ветровые фермы, чтобы снизить за-
висимость от угля и газа. Например, 
проект «Зеленый Узбекистан» (ини-
циирован в 2021 году) уже включает 
установку 1 ГВт солнечных мощно-
стей к 2030 году. Это не только сокра-
тит выбросы CO

2
, но и создаст новые 

рабочие места.
Участие в инициативах ООН, та-

ких как Парижское соглашение, и ре-
гиональные проекты по Центральной 
Азии (например, с Казахстаном и Кы-
ргызстаном) усилят обмен техноло-
гиями. Повышение осведомленности 
через школьные программы и СМИ 
мотивирует граждан к экологичным 
действиям, таким как посадка деревь-
ев и сокращение энергопотребления. 

Вот медицинские рекомендации 
по экологии для жителей Узбекиста-
на, составленные с учетом специфики 
климата, экологических проблем ре-
гиона (засухи, пыльные бури, загряз-
нение воздуха и воды, последствия 
высыхания Арала и др.) и актуальных 
для здоровья населения факторов:

- Защита от загрязнённого воздуха 
и пылевых бурь. 

- Использовать маски (респира-
торы N95/FFP2) в дни сильной запы-
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лённости, особенно в весенне-летний 
период и в регионах, подверженных 
пыльным бурям (Хорезм, Каракал-
пакстан, Джизак, Сырдарья). 

- Ограничить прогулки и физи-
ческие нагрузки на улице в дни с вы-
соким уровнем загрязнения воздуха 
(AQI  > 100). 

- Установить очистители воздуха в 
домах, особенно в детских комнатах и 
спальнях. 

 2. Безопасное потребление воды. 
- Пить только очищенную или 

кипячёную воду.
- Использовать фильтры с обрат-

ным осмосом или угольные фильтры, 
сертифицированные для удаления тя-
жёлых металлов, солей и бактерий.

- Избегать употребления воды из 
открытых источников (каналов, ко-
лодцев без проверки), особенно в 
сельской местности. 

3. Питание и экология:
- Тщательно мыть овощи и фрукты 

перед употреблением 
- Ограничить потребление рыбы 

из Аральского моря и Амударьи - в 
ней могут накапливаться токсины и 
тяжёлые металлы. 

Дети, пожилые люди, беременные 
женщины и люди с хроническими за-
болеваниями (астма, бронхит, аллер-
гии, сердечно-сосудистые болезни) 
должны особенно строго соблюдать 
рекомендации по защите от загрязне-
ний. 

- Принимать витамины группы B, 
C, E, цинк и селен — они помогают 
сопротивляться токсическому воздей-
ствию окружающей среды. – 

Заключение. Проблемы экологи-
ческой безопасности в Узбекистане 
— это вызовы, требующие неотлож-
ных и скоординированных действий. 

Их решение является ключевым фак-
тором для обеспечения устойчиво-
го развития, обеспечения здоровья 
населения и сохранения природных 
ресурсов. Экологическая политика 
должна стать приоритетом нацио-
нальной стратегии, а общество — ак-
тивным участником этого процесса.

Реализация предложенных мер 
по улучшению здоровья населения 
Узбекистана позволит не только сни-
зить негативное воздействие окружа-
ющей среды, но и создать основы для 
устойчивого экологического развития 
Узбекистана, повысить качество жиз-
ни населения и сохранить природ-
ные ресурсы для будущих поколений. 
Важным условием успеха является 
комплексный подход, который объ-
единяет государственные органы, на-
уку, медицину и общество в общем 
стремлении к экологической безопас-
ности.
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O‘ZBEKISTONNING BARQAROR RIVOJLANISHI SHAROITIDA  

EKOLOGIYA MUAMMOLARI VA ULARNING YECHIMLARI

Abujabbarova Umida Mashrukovna, Sobirjonov Abdusamad Zoxidovich,  
Latipova Kamila Dalimbekovna

Toshkent davlat tibbiyot universiteti, Toshkent
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Kalit so‘zlar: Ekologik xavfsizlik, O‘zbekiston, suv iĚoslanishi, tibbiyot, havo iĚoslanishi, iqlim 
o‘zgarishi, barqaror rivojlanish, atrof-muhitni muhofaza qilish, ekologiya, monitoring, ovqatlanish.

Ushbu maqolada O‘zbekistondagi suv resurslarining kamayishi va ifloslanishi, 
tuproq degradatsiyasi, havoning ifloslanishi va chiqindilar bilan bog‘liq asosiy ekologik 
muammolar hamda iqlim o‘zgarishining ta’siri ko‘rib chiqiladi. Maqolada statistik 
ma’lumotlardan foydalangan holda asosiy ekologik muammolar - havo va suvning iĚosla-
nishi, erlarning tanazzulga uchrashi va cho‘llanish va ularning aholi salomatligiga ta’siri 
tahlil qilinadi. Shuningdek, u barqaror rivojlanish milliy strategiyasi doirasida aholi salo-
matligini yaxshilash bo‘yicha tibbiy tavsiyalar va ekologik muammolarni hal qilish yo‘lla-
rini taqdim etadi.

SUMMARY
ENVIRONMENTAL ISSUES AND THEIR SOLUTIONS IN THE  

CONTEXT OF SUSTAINABLE DEVELOPMENT OF UZBEKISTAN

Abujabbarova Umida Mashrukovna, Sobirjonov Abdusamad Zoxidovich,  
Latipova Kamila Dalimbekovna

Tashkent state medical university, Tashkent
abdusamad.sobirjonov@gmail.com

Keywords: Environmental safety, Uzbekistan, water pollution, medicine, air pollution, cli-
mate change, sustainable development, environmental protection, ecology, monitoring, nutrition.

This article examines the main environmental problems in Uzbekistan related to water 
resource depletion and pollution, soil degradation, air pollution, and waste, as well as the 
impact of climate change. The article analyzes the main environmental issues-air and water 
pollution, land degradation, and desertięcation-and their impact on public health using 
statistical data. It also presents medical recommendations for improving public health and 
ways to address environmental issues within the framework of the national sustainable 
development strategy.                                                                                
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Мақолада овулятор дисфункция 
билан боғлиқ бачадондан аномал қон 
кетиш (БАҚК-О) ҳолатлари ретро-
спектив таҳлил қилинди. Тадқиқот 
2021–2022 йилларда 100 нафар репро-
дуктив ёшдаги аёл тиббий ҳужжатла-
ри асосида олиб борилди. Натижа-
ларга кўра, БАҚК ҳолатлари ичида 
овулятор дисфункция билан боғлиқ 
қон кетишлар 34% ни ташкил этди 
ва асосан 26–41 ёшли аёлларда қайд 
этилди. Асосий хавф омиллари си-
фатида стресс, эндокрин бузилишлар 
ва семириш аниқланди. Беморларда 
менструал циклнинг номунтазамли-
ги, кўп қон йўқотиш, анемия ва дис-
менорея кўп учради. Даволашда ге-
мостатик ва гормонал терапия асосий 
йўналишлар бўлиб, самарадорлик 
58,8% ҳолатда қайд этилди. Бироқ ре-
цидив ҳолатлари 26,5% аёлларда куза-
тилди. Ушбу натижалар индивидуал-
лаштирилган, патогенетик асосланган 
терапия зарурлигини кўрсатади.

Кириш. Бачадондан аномал қон 
кетишлар (БАҚК) репродуктив ёшда-
ги аёлларда энг кўп учрайдиган гине-
кологик патологиялардан бири ҳи-
собланади. Турли манбаларга кўра, 

БАҚК гинекологик касалликлар 
структурасида 30–35% ни ташкил қи-
лади ва уларнинг ярмига яқини репро-
дуктив ёшда қайд этилади [1,2]. БАҚК 
нафақат турмуш сифатининг пасай-
иши, балки камқонлик, иш қобили-
ятининг сусайиши, психоэмоционал 
беқарорлик ва репродуктив функци-
янинг бузилишига олиб келади [3,4]. 
Жаҳон соғлиқни сақлаш ташкилоти 
маълумотларига кўра, БАҚКнинг асо-
сий сабабларидан бири овулятор дис-
функциядир [5]. FIGO томонидан 2011 
йилда ва қайта кўриб чиқилган 2018 
йилда қабул қилинган PALM–COEIN 
классификацияси БАҚК ҳолатларини 
органик (PALM: polyp, adenomyosis, 
leiomyoma, malignancy) ва функцио-
нал (COEIN: coagulopathy, ovulatory 
dysfunction, endometrial, iatrogenic, 
not yet classięed) турларга ажратиб 
беришни тавсия этган [6,7]. Ушбу та-
снифда овулятор дисфункция билан 
боғлиқ аномал қон кетиш (БАҚК-О) 
алоҳида клиник тур сифатида белги-
лаб берилган [8].

Овулятор дисфункция гормонал 
гомеостазнинг издан чиқиши ва эндо-
метрийдаги циклик ўзгаришларнинг 

УДК: 618.11-006.6

АЁЛЛАРДА ОВУЛЯТОР ДИСФУНКЦИЯ БИЛАН  
БОҒЛИҚ БАЧАДОНДАН АНОМАЛ ҚОН КЕТИШЛАРИ:  

РЕТРОСПЕКТИВ ТАҲЛИЛ НАТИЖАЛАРИ

Абраева Нақшидил Нуриддиновна, Шукуров Фархад Ишкулович, 
Насриддинова Гулхаё Баходировна

Тошкент давлат тиббиёт университети
prof.farxadshukurov@gmail.com
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бузилиши орқали қон кетишлар би-
лан намоён бўлади [9,10]. Бир қатор 
тадқиқотларда БАҚК-О да қон йўқо-
тиш ҳажмининг кўплиги, қон кети-
шлар рецидиви ва турмуш сифати-
нинг пасайиши қайд этилган [11,12]. 
Клиник жиҳатдан БАҚК-О кўпинча 
менструал цикл номунтазамлиги, ме-
норрагия, полименорея ва дисмено-
рея билан кечади [13]. Бу ҳолатларда 
қон йўқотиш кўпаяди, камқонлик 
ривожланади ва ўрта ҳисобда 30–40% 
аёлларда анемия клиник белгилари 
кузатилади [14,15]. Шу билан бирга, 
овулятор дисфункция билан боғлиқ 
қон кетишлар репродуктив функция-
нинг бузилиши, хусусан бепуштлик ва 
такрорий ҳомила йўқотиш ҳолатлари 
билан узвий боғлиқ эканлиги кўрсат-
ган [16,17]. Амалдаги клиник прото-
колларда асосан гемостатик ва гормо-
нал терапия тавсия этилади. Бироқ, 
тадқиқотлар кўрсатганидек, мавжуд 
даволаш усуллари ҳар доим ҳам са-
марали бўлмайди, беморларнинг 25–
30%ида рецидив қон кетиш ҳолатла-
ри кузатилади [18,19]. Бу эса БАҚК-О 
ни эрта аниқлаш, хавф омилларини 
баҳолаш ва индивидуаллаштирилган, 
патогенетик асосланган терапия йўна-
лишларини ишлаб чиқиш зарурли-
гини англатади [20-22]. 

Бироқ, мавжуд адабиётларда ову-
лятор дисфункция билан боғлиқ 
бачадондан аномал қон кетиш ҳо-
латларининг учраш салмоғи, хавф 
омиллари ва клиник кечиш хусусият-
ларини маҳаллий популяция шаро-
итида чуқур таҳлил қилувчи ишлар 
етарли эмас. Шу боис ушбу тадқиқот-
да илк бор Ўзбекистонда репродук-
тив ёшдаги аёлларда БАҚК-О ҳолат-
ларининг клиник-эпидемиологик 
хусусиятлари, хавф омиллари ва да-

волаш самарадорлиги ретроспектив 
жиҳатдан ўрганилди. Мазкур янгилик 
тадқиқотнинг илмий қўшган ҳиссаси 
сифатида БАҚК-О ни эрта аниқлаш 
ва индивидуаллаштирилган терапия 
усулларини ишлаб чиқишда муҳим 
амалий асос яратади.

Шундай қилиб, мазкур тадқиқотда 
аёлларда овулятор дисфункция билан 
боғлиқ бачадондан аномал қон кетиш 
ҳолатларининг учраш салмоғи, хавф 
омиллари ва клиник кечиши ретро-
спектив таҳлил қилинди. Бу маълу-
мотлар БАҚК-О патогенезини чуқур-
роқ англашга ва келгусида самарали 
профилактика-даволаш стратегияла-
рини ишлаб чиқишга хизмат қилади.

Тадқиқот мақсади аёлларда ову-
лятор дисфункция билан боғлиқ ба-
чадондан аномал қон кетиш ҳолат-
ларининг учраш салмоғи, клиник 
кечиши ва даволаш самарадорлигини 
ретроспектив баҳолашдан иборат.

Тадқиқот материали ва усуллари. 
Ушбу тадқиқот ретроспектив таҳлил 
дизайнида олиб борилди. Текширув 
2021–2022 йиллар давомида Тошкент 
шаҳар 9-сон туманлараро перинатал 
маркази гинекология бўлимига муро-
жаат қилган ва “бачадондан аномал 
қон кетиш” (БАҚК) ташхиси қўйилган 
100 нафар репродуктив ёшдаги (18–41 
ёш) аёлларнинг тиббий ҳужжатлари 
асосида амалга оширилди. Тадқиқот-
га фақат репродуктив ёш доирасида 
бўлган, клиник ва инструментал тек-
ширувларда бачадондан қон кетиш 
ҳолати тасдиқланган ҳамда зарур ла-
боратор таҳлиллари тўлиқ мавжуд 
аёллар киритилди. Тадқиқотга кири-
тимаслик мезонлари сифатида ҳоми-
ладорлик ва туғруқдан кейинги қон 
кетиш ҳолатлари, қон ивиш тизимига 
боғлиқ патологиялар, оғир соматик 
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касалликлар ҳамда малигнизация ҳо-
латлари белгиланди.

Барча беморларда қон кетиш ху-
сусиятлари клиник мезонлар асоси-
да баҳоланди, жумладан менструал 
цикл даврийлиги, давомийлиги ва 
қон йўқотиш ҳажми PBAC (Pictorial 
Blood Loss Assessment Chart) шкаласи 
орқали ҳисобланди. Лаборатор тек-
ширувлар доирасида гормонал про-
фил аниқланди: фолликулостимул-
ловчи гормон (ФСГ), лютеинловчи 
гормон (ЛГ), эстрадиол, прогестерон, 
пролактин ва тиреотроп гормон (ТТГ) 
кўрсаткичлари стандарт иммунохе-
милюминесцент усулда баҳоланди. 
Шунингдек, гемоглобин даражаси 
камқонликни баҳолаш мақсадида ўл-
чанди.

Инструментал диагностика сифа-
тида трансвагинал ультратовуш тек-
шируви (УТТ), фолликулометрия, 
зарурат ҳолларида допплерогра-
фия қўлланилди. Аниқланган ҳолат-
лар FIGO (2018) тавсиялари асосида 
PALM–COEIN классификациясига 
мувофиқ баҳоланди. Унга кўра, орга-
ник сабаблар (полип, миома, эндоме-
триоз, малигнитет) истисно қилингач, 
овулятор дисфункция билан боғлиқ 
қон кетиш ҳолатлари БАҚК-О гуруҳи-
га киритилди.

Тадқиқотда аниқланган бемор-
ларда ижтимоий-демографик маъ-
лумотлар, клиник симптомлар, хавф 
омиллари, репродуктив функция би-
лан боғлиқ кўрсаткичлар ҳамда қўл-
ланилган даволаш усуллари таҳлил 
этилди. Даволаш самарадорлиги ге-
мостазга эришиш, қон кетиш реци-
диви ва асоратлар қайд этилиши асо-
сида баҳоланди.

Статистик таҳлил SPSS дастури 
(версия 26.0; IBM, USA) орқали олиб 

борилди. Хусусиятлар тақсимотига 
қараб ўртача қийматлар (M±SD) ҳисо-
бланди. Гуруҳлар ўртасида фарқлар-
ни баҳолаш учун χ² тести, Студент-
нинг t-тести қўлланилди. Асосий хавф 
омиллари учун Odds Ratio (OR) ва 95% 
ишончлилик интервали (CI) аниқлан-
ди. Статистик аҳамиятли деб p<0,05 
қийматлари қабул қилинди.

Тадқиқот натижалари ва уларнинг 
мухокамаси. Аёлларнинг ўртача ёши 
31,4 ± 6,2 йилни ташкил этди. Ёш бўй-
ича тақсимот қуйидагича аниқлан-
ди: 18–25 ёшлилар 21 нафар (21,0%), 
26–35 ёшлилар 46 нафар (46,0%), 36–41 
ёшлилар 25 нафар (25,0%) ва 42–45 
ёшлилар 8 нафар (8,0%) ни ташкил 
этди. Аёлларнинг ижтимоий ҳолати 
таҳлил қилинганда, 62,0% турмуш-
га чиққан, 21,0% турмушга чиқмаган, 
17,0% ажрашган аёллар экани қайд 
этилди. Маълумот даражаси бўй-
ича 38,0% олий маълумотли, 42,0% 
ўрта-махсус маълумотли, 20,0% эса 
умумий ўрта маълумотга эга экани 
аниқланди. Ижтимоий-иқтисодий 
ҳолатига кўра, 54,0% беморлар ўзини 
иқтисодий қийин аҳволда эканини 
таъкидлаган. Бу кўрсаткич овулятор 
дисфункция билан боғлиқ қон кети-
шларнинг фақат тиббий эмас, балки 
ижтимоий аҳамиятга ҳам эга экани-
ни англатади. Текширув усуллари 
сифатида клиник мезонлар (хайз дав-
рийлиги, давомийлиги, қон йўқотиш 
ҳажми PBAC шкаласи бўйича), лабо-
ратор таҳлиллар (ФСГ, ЛГ, Эстради-
ол, Прогестерон, Пролактин, ТТГ, Hb 
даражаси) ва инструментал усуллар 
(трансвагинал УТТ, фолликуломе-
трия, зарурат ҳолларида допплеро-
графия) қўлланилди. Беморларда 
аниқланган бачадондан аномал қон 
кетиш ҳолатлари FIGO (2018) тавсия-
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лари асосида PALM-COEIN классифи-
кациясига кўра баҳоланди. Органик 
сабаблар (полип, миома, эндометри-
оз, малигнитет) истисно қилингач, 
овулятор дисфункция билан боғлиқ 
аномал қон кетиш ҳолатлари БАҚК-О 
гуруҳига киритилди.

Умумий БАҚК ҳолатлари ичида 
овулятор дисфункция билан боғлиқ 
қон кетиш (БАҚК-О) 34 нафар аёлда 
(34,0%) аниқланди. Ёшга қараб тақ-

симот қуйидагича бўлди: 18–25 ёшда 
6 нафар (17,6%), 26–35 ёшда 15 нафар 
(44,1%), 36–41 ёшда 11 нафар (32,3%) ва 
42–45 ёшда 2 нафар (5,9%). Статистик 
таҳлилга кўра, овулятор дисфункция 
билан боғлиқ қон кетишлар айниқса 
26–41 ёшда кўпроқ учради (χ² = 11,4; 
p<0,01). Бу ҳолат овулятор функция-
нинг ёшга боғлиқ пасайиши ва эндоме-
трий морфофункцион ўзгаришлари 
билан изоҳланади (1-расм).

1-расм. Ретроспектив таҳлил ўтказилган аёлларда БАҚК-О нинг  
ёшлар кесимида учраш салмоғи,%

БАҚК-О билан боғлиқ хавф 
омилларини таҳлилида стресс ва 
психоэмоционал зўриқиш (41,2%; OR 
(OR-Odds ratio) =2,15; 95% CI: 1,32–3,48; 
p<0,01) энг кўп учрайдиган омили 
сифатида аниқланди. Юрак-қон 
томир тизими касалликлари (32,4%; 
OR =1,84; 95% CI: 1,10–3,10; p<0,05) 
ҳамда эндокрин бузилишлар — 
гиперпролактинемия ва гипотиреоз 

(29,4%; OR =1,73; 95% CI: 1,05–2,96; 
p<0,05) аҳамиятли омиллар қаторига 
кирди. Шунингдек, семириш ва 
метаболик синдром (26,5%; OR =1,65; 
95% CI: 1,01–2,85; p<0,05) ва оилавий 
анамнезида гинекологик касалликлар 
мавжудлиги (18,0%; OR =1,42; 95% 
CI: 0,95–2,12; p=0,07) қўшимча хавф 
омиллари сифатида қайд этилди (2-
расм). 
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Ушбу омиллар овуляция жараё-
нининг бузилиши ва эндометрий ре-
цептивлигининг пасайишига олиб 
келиб, қон кетиш клиник кўриниши-
ни оғирлаштириши мумкин. Клиник 
кечиш хусусиятлари таҳлил қилин-
ганда, овулятор дисфункция билан 
боғлиқ аномал бачадон қон кетиши 
(БАҚК-О) аниқланган аёлларда бир 
қатор патологик белгилари юқори 
салмоқда қайд этилди. Энг кўп учрай-
диган симптомларидан бири менстру-
ал циклнинг номунтазамлиги бўлиб, 
у беморларнинг 67,6% да кузатилди 
(23/34 ҳолат; χ²=9,82; p<0,01). Цикл дав-
рийлигининг бузилиши гормонал 
гомеостаз ва овулятор функциянинг 
издан чиқиши билан боғлиқ бўлиб, 
аёлларда репродуктив саломатликни 
жиддий равишда издан чиқаради.

Кейинги муҳим симптом кўп қон 
йўқотиш бўлиб, у 58,8% беморлар-
да кузатилди (20/34 ҳолат; χ²=8,41; 
p<0,01). Бу кўп ҳолларда қон кетиш-
нинг узоқ давом этиши ва эндоме-
трий функционал қатламининг пато-
логик ўзгаришлари билан боғлиқдир. 

Қон йўқотиш ҳажмининг кўпайиши 
ўз навбатида камқонлик (анемия) ри-
вожланишига олиб келди. Анемия ва 
унга хос клиник белгилари, жумладан 
тез чарчаш, бош айланиши ва уму-
мий қувватсизлик 44,1% беморларда 
(15/34 ҳолат) қайд этилди; бу кўрсат-
кич БАҚК-О бўлмаган гуруҳга нисба-
тан аҳамиятли юқори экани аниқлан-
ди (OR=2,12; 95% CI: 1,08–4,16; p<0,05).

Бундан ташқари, аёлларнинг 26,5% 
да (9/34 ҳолат) дисменорея кузатилди, 
бу ҳолат турмуш сифатини сезилар-
ли даражада пасайтирган (χ²=5,37; 
p<0,05). Овулятор дисфункция ва эн-
дометрий морфофункционал ўзгари-
шлари билан боғлиқ оғриқ синдроми 
меҳнат қобилиятига ҳам салбий таъ-
сир кўрсатиши қайд этилди.

Шу билан бирга, 14,7% беморларда 
(5/34 ҳолат) қон кетишнинг кучайиши 
ва гемодинамик беқарорлик сабабли 
шошилинч тиббий ёрдамга мурожаат 
қилиш зарурати туғилди; бу ҳолатлар 
клиник жараённинг оғир кечишидан 
далолат берди ва стационар давола
нишга эҳтиёжни кўрсатди.

2-расм. БАҚК-О ривожланиши хавф омиллари нисбати
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Умуман, таҳлиллар шуни кўрса-
тадики, БАҚК-О кўп ҳолларда оғир 
клиник кечиши, аёлларда турмуш 
сифатининг пасайиши, жисмоний 
ва психоэмоционал ҳолатнинг издан 
чиқиши ҳамда соғлиқ учун жиддий 
хавфларни келтириб чиқариши би-
лан тавсифланади. Бу эса овулятор 
дисфункция билан боғлиқ қон кети-
шларни эрта аниқлаш, хавф омилла-
рини баҳолаш ва индивидуаллашти-
рилган терапия усулларини ишлаб 
чиқишнинг клиник аҳамиятга эга эка-
нини тасдиқлайди. БАҚК-О аниқлан-
ган 34 нафар аёлда репродуктив функ-
ция таҳлил қилинди. Натижаларга 
кўра, 12 нафар (35,3%) аёлда репро-
дуктив функция билан боғлиқ муам-
молар қайд этилди. Улардан 8 нафар-
да (23,5%; χ²=6,21; p<0,05; OR=2,04; 95% 
CI: 1,10–3,79) бепуштлик, 4 нафарда 
(11,8%; χ²=4,02; p<0,05; OR=1,76; 95% CI: 
1,05–2,98) эса такрорий ҳомила йўқо-
тиш ҳолатлари кузатилди. Қолган 10 
нафар (29,4%) аёлда репродуктив қо-
билият клиник жиҳатдан сақланган 
ҳолда қолди. Умуман, олинган маълу-
мотлар овулятор дисфункция билан 
боғлиқ аномал бачадон қон кетишла-
ри фақат менструал функциянинг 
бузилиши билан чекланиб қолмай, 
балки репродуктив функциянинг ҳам 
жиддий издан чиқишига сабаб бўли-
шини тасдиқлайди. Текширилган бе-
морларда бепуштлик 23,5% ҳолатда 
(χ²=6,21; p<0,05; OR=2,04; 95% CI: 1,10–
3,79), такрорий ҳомила йўқотиш эса 
11,8% ҳолатда (χ²=4,02; p<0,05; OR=1,76; 
95% CI: 1,05–2,98) қайд этилгани ушбу 
патологиянинг клиник аҳамияти-
ни янада оширади. Бу кўрсаткичлар 
овулятор дисфункциянинг наfaқат 
гормонал, балки эндометрий мор-

фофункционал ўзгаришлар орқали 
ҳам репродуктив саломатликка сал-
бий таъсирини очиқ кўрсатади. Шу 
боис аёлларда комплекс текширув 
ўтказиш, гормонал ва морфологик 
ҳолатни чуқур баҳолаш, хавф омилла-
рини эрта аниқлаш ҳамда индивиду-
аллаштирилган профилактика-даво-
лаш чораларини жорий этиш клиник 
амалиётда долзарб вазифа сифатида 
намоён бўлади. Жами 34 нафар ову-
лятор дисфункция билан боғлиқ ано-
мал бачадон қон кетиши (БАҚК-О) 
аниқланган аёлларда қўлланилган да-
волаш усуллари таҳлил қилинди. Энг 
кўп қўлланилган терапевтик йўна-
лишлар қуйидагилардан иборат бўл-
ди: гемостатик воситалар — 22 нафар 
(64,7%), гормонал терапия — 19 нафар 
(55,9%), антианемик (темир препарат-
лари) — 15 нафар (44,1%). Шу билан 
бирга, 10 нафар (29,4%) беморда ял-
лиғланишга қарши даволаш, 5 нафар 
(14,7%) ҳолатда эса хирургик усул (кю-
ретаж) қўлланилди. Бу маълумотлар 
кўпчилик ҳолатларда комплекс тера-
пия тактикаси танланганини кўрсатди.

Олинган натижаларга кўра, да-
волашнинг нисбатан самаралилиги 
58,8% беморларда қайд этилди (20/34). 
Бироқ қарийиб учдан бир қисмида — 
26,5% беморларда рецидив ҳолатлари 
кузатилди (χ²=7,12; p<0,05; OR=1,94; 
95% CI: 1,06–3,54), 14,7% беморларда 
эса асоратлар ривожланди. Ушбу кўр-
саткичлар амалдаги даволаш прото-
колларининг чекланганлигини акс эт-
тиради ҳамда овулятор дисфункция 
билан боғлиқ қон кетишларда янги, 
самарали ва патогенетик асослан-
ган даволаш йўналишларини ишлаб 
чиқиш зарурлигини тасдиқлайди (3-
расм). 
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Хулоса. Ретроспектив таҳлил на-
тижаларига кўра, овулятор дисфунк-
ция билан боғлиқ аномал бачадон қон 
кетиш ҳолатлари 34% ни ташкил этди 
ва асосан 26–41 ёшда кузатилди. Улар 
кўп қон йўқотиш, анемия, менстру-
ал ва репродуктив функция бузили-
шлари (бепуштлик, такрорий ҳомила 
йўқотиш) билан кечди. Хавф омилла-

ри сифатида стресс, эндокрин бузи-
лишлар ва семириш етакчи аҳамият-
га эга бўлди. Даволашда гормонал ва 
патогенетик асосланган комплекс те-
рапия самарали деб топилди, бироқ 
рецидив ҳолатлар мавжудлигидан ке-
либ чиқиб, индивидуаллаштирилган 
янги терапевтик ёндашувлар зарур-
лиги тасдиқланди.

3-расм. Ретроспектив тахлил натижаларига кўра БАҚК-О олган  
даволаш хажми ва самарадорлиги натижалари
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РЕЗЮМЕ 
АНОМАЛЬНЫЕ МАТОЧНЫЕ КРОВОТЕЧЕНИЯ, СВЯЗАННЫЕ С 
ОВУЛЯТОРНОЙ ДИСФУНКЦИЕЙ У ЖЕНЩИН: РЕЗУЛЬТАТЫ 

РЕТРОСПЕКТИВНОГО АНАЛИЗА 

Абраева Нақшидил Нуриддиновна, Шукуров Фархад Ишкулович, 
Насриддинова Гулхаё Баходировна.

Ташкентский государственный медицинский университет
prof.farxadshukurov@gmail.com

Ключевые слова: женщины, овуляторная дисфункция, аномальные  
маточные кровотечения, ретроспективный анализ, факторы риска, репродуктив-
ная функция.

В статье представлены результаты ретроспективного анализа аномальных 
маточных кровотечений (АМК), связанных с овуляторной дисфункцией 
(АМК-О). Исследование проведено на основе медицинских карт 100 
женщин репродуктивного возраста, обратившихся в гинекологическое 
отделение в 2021–2022 годах. Установлено, что доля АМК-О составила 
34%, чаще встречаясь в возрасте 26–41 года. К ведущим факторам риска 
относились стресс, эндокринные нарушения и ожирение. Основными 
клиническими проявлениями были нерегулярный менструальный цикл, 
обильная кровопотеря, анемия и дисменорея. Наиболее часто применялись 
гемостатическая и гормональная терапия, эффективность которых составила 
58,8%, при этом рецидив кровотечений отмечен у 26,5% женщин. Полученные 
данные подчеркивают необходимость разработки индивидуализированных и 
патогенетически обоснованных подходов к терапии АМК-О.
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SUMMARY
ABNORMAL UTERINE BLEEDING ASSOCIATED WITH  

OVULATORY DYSFUNCTION IN WOMEN: RESULTS OF A 
RETROSPECTIVE ANALYSIS

 
Abraeva Nakshidil Nuriddinovna, Shukurov Farhad Ishkulovich,  

Nasriddinova Gulkhayo Bakhodirovna

Tashkent State Medical University
prof.farxadshukurov@gmail.com

Keywords: women, ovulatory dysfunction, abnormal uterine bleeding, retrospective 
analysis, risk factors, reproductive function.

This article presents the results of a retrospective analysis of abnormal uterine 
bleeding (AUB) associated with ovulatory dysfunction (AUB-O). The study was 
conducted using medical records of 100 reproductive-aged women who were ad-
miĴed to a gynecology department during 2021–2022. Findings showed that ovu-
latory dysfunction-related AUB accounted for 34% of all cases, predominantly in 
women aged 26–41 years. Major risk factors included stress, endocrine disorders, 
and obesity. The most common clinical manifestations were irregular menstrual 
cycles, heavy blood loss, anemia, and dysmenorrhea. Hemostatic and hormonal 
therapy were the main treatment strategies, with an overall eěectiveness of 58.8%; 
however, recurrence was observed in 26.5% of cases. These results highlight the 
need for individualized, pathogenetically based therapeutic approaches for manag-
ing AUB-O.
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Введение. Внебольничная пнев-
мония (ВП) остаётся одной из веду-
щих причин заболеваемости и смерт-
ности среди детей раннего возраста. 
По данным ВОЗ, ежегодно более 800 
тысяч детей в возрасте до 5 лет умира-
ют от пневмонии [4]. ВП развивается в 
результате сложных взаимодействий 
между иммунным ответом макроор-
ганизма, микробиотой дыхательных 
путей и патогенами, связанными с ВП. 
Конкурентные взаимодействия меж-
ду бактериями микробиоты верхних 
дыхательных путей влияют на то, ка-
кие патогены могут колонизировать 
дыхательные пути и потенциально 
способствовать патогенезу ВП. А так-
же, бактерии в микробиоте верхних 
и нижних дыхательных путей могут 
влиять на иммунные ответы пациен-
та и вирулентность патогенов ВП [11]. 
Поэтому, импринтинг микробиоты в 
первые месяцы жизни играет важную 
роль в развитии сбалансированной 
иммунной системы, которая может 
адекватно бороться с инфекции. Как 
уже упоминалось ранее, считается, 

что это так называемое «окно возмож-
ностей» формирует иммунную систе-
му младенцев и маленьких детей, что 
может иметь последствия для здоро-
вья, которые могут распространяться 
далеко во взрослом возрасте [2,3,5]. 

На фоне активного внедрения ан-
тибактериальной терапии возрастает 
устойчивость микрофлоры, наруша-
ется её физиологическое равновесие, 
особенно в условиях раннего детско-
го возраста, когда формирование им-
мунной системы только начинается. 
Исследования последних лет подтвер-
ждают, что тяжесть течения респира-
торных инфекций у детей тесно связа-
на с качественным и количественным 
составом орофарингеальной микро-
биоты [9,1]. 

При этом изменения микрофло-
ры могут оказывать влияние как на 
клиническую симптоматику, так и на 
иммунный ответ организма, включая 
уровень секреторного иммуноглобу-
лина А (sIgA) [6,7]. 

sIgA выполняет функцию неспец-
ифической защиты в иммунной си-
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стеме слизистых: предотвращает 
проникновение патогенов, блокируя 
их на уровне слизистых. Кроме того, 
sIgA помогает поддерживать микро-
биальный баланс в слизистых обо-
лочках, покрывая как патогенные, так 
и комменсальные микроорганизмы, 
участвуя в реакциях как Т-клеткоза-
висимых, так и независимых. Это по-
зволяет одновременно защищать от 
инфекций и формировать толерант-
ность к не патогенным штаммам ми-
кробиоты [8,12].  

В связи с этим актуальной стано-
вится задача разработки алгоритма 
ведения детей раннего возраста с вне-
больничной пневмонией с возможно-
стью её коррекции иммунитета с по-
мощью современных пробиотических 
средств. 

Целью данного исследования яв-
ляется введения детей раннего воз-
раста с внебольничной пневмонией 
в аспекте иммунных показателей и 
клинико-лабораторных показателей с 
применением пробиотика.

Материалы и методы исследова-
ния. Настоящая работа выполнена в 1 
Городской клинической детской боль-
нице в период 2023-2024 гг., в зимне-о-
сенний период.

Для выполнения данного исследо-
вания было проведено изучение кли-
нико-функциональных особенностей 
внебольничной пневмонии у детей 
раннего возраста с применением об-
щеклинических, инструментальных, 
иммунологических, микробиологиче-
ских и статистических методов иссле-
дования. Под наблюдением находи-
лось 82 пациентов стационара. 

При обследовании пациентов ис-
пользовались: общеклинические ме-
тоды исследования (детальный сбор 

жалоб; анамнеза: болезни и жизни, те-
чения беременности, родов, характер 
вскармливания, наличие осложнений 
в неонатальном периоде, гестацион-
ный возраст при рождении, наличие 
преморбидного фона, генетическую 
предрасположенность к каким-либо 
патологиям, аллергологический ана-
мнез, факторы окружающей среды, 
история вакцинации и т.д.; физикаль-
ное обследование: общее состояние 
детей с оценкой клинической симпто-
матики при госпитализации, кото-
рые вводили в индивидуальную карту 
каждого исследуемого; клинический 
анализ крови с лейкоцитограммой; 
биохимический анализ крови; общий 
анализ мочи и кала. Из инструмен-
тальных методов исследования было 
проведено рентгенография органов 
грудной клетки. Иммунологический 
и иммуноферментный анализ вклю-
чал оценку популяций и субпопуля-
ций лимфоцитов; определение мето-
дом ИФА уровня иммуноглобулинов 
(IgA, IgМ, IgG, ЦИК) в сыворотке кро-
ви; определение методом ИФА в слю-
не sIgA. 

Пациенты были разделены на 2 
группы: 1-я группа (n=39): со средне-
тяжелой внебольничной пневмони-
ей получали стандартную терапию, 
включающую антибактериальные 
препараты по протоколу, жаропони-
жающие средства, ингаляции и инфу-
зионную терапию при необходимости. 
2-я группа (n=43): со среднетяжелой 
внебольничной пневмонией принима-
ли на фоне стандартной терапии, до-
полнительно пробиотик Lactobacillus 
rhamnosus GG в каплях (по 5 капель в 
сутки, содержащих 10⁹ КОЕ LGG, пе-
рорально, в течение 10 дней). 

До начала лечения и на 10-е сутки 
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терапии у всех пациентов проводи-
лась оценка уровня секреторного им-
муноглобулина А (sIgA) в образцах 
слюны с использованием иммунофер-
ментного анализа (ИФА).

Результаты исследования. Нами 
было обследованы 82 детей в возрасте 
от 0 до 3 лет с внебольничной пневмо-
нией. Контрольную группу состави-
ли 10 практически здоровые дети. На 
результаты лечения и клиническое 
течение ВП оказывает влияние госпи-
тализация и оказание врачебной по-
мощи своевременно. Следовательно, 

при рассмотрении сроков госпитали-
зации среди наших больных было вы-
явлено различные сроки госпитализа-
ции и лечения от начала заболевания. 
Анализ данной ситуации показал, что 
больные дети с ВП в основном посту-
пали на 2-5 день заболевания (85,43%). 

Анализ основных клинических 
симптомов (рисунок 1) среди 82 детей 
ВП выявили повышение температуры 
более чем у трети больных (89,02%), 
отражающее выраженность воспале-
ния. Кашель наблюдался у всех паци-
ентов (100%). 

Рис.1. Характеристика распространенных симптомов ВП.

Одышка значительно чаще наблю-
далось при среднетяжёлом течении в 
67,07%, втяжение межрёберных про-
межутков с наблюдалось в 41,46% слу-
чаев. Признак бронхиального пораже-
ния – хрипы более выражены были у 
третьих больных (75,60%). Тревожный 
признак гипоксемии - цианоз носо-
губного треугольника встречался все-
го лишь у одной пятой больных при 

среднетяжёлом течении ВП (14,63%). 
Отказ от еды и/или снижение аппе-
тита связанный с тяжестью состояния 
и нарушением дыхания наблюдался 
более чем у более половины больных 
ВП (56,09%). Нарушение сна и/или 
беспокойство, обусловленное выра-
женной интоксикацией и гипоксией, 
отмечался почти у половины больных 
среднетяжёлой степени ВП (47,65%).



22

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

Исходя из вышесказанного, при 
средней тяжести ВП усиливается вы-
раженность почти всех симптомов, 
особенно: втяжений, одышки, циа-
ноза, отказа от еды. Эти данные под-
чёркивают важность ранней страти-
фикации по тяжести заболевания и 
активного мониторинга дыхательной 
функции. Особое внимание должно 
уделяться детям с признаками циано-
за и втяжений, поскольку это марке-
ры дыхательной недостаточности.

Анализ данных иммунологическо-
го спектра крови среди детей с сред-
нетяжелой степени ВП представлен в 
таблице №2. 

Для пневмонии среднетяжёлого 
течения по показателям иммунного 
статуса имеются ряд изменений. При 
ВП средней тяжести наблюдали уме-
ренное снижение IgG на фоне незначи-
тельного снижения IgA. Секреторный 
IgA при этой пневмонии оставался 
относительно ближе к нормальному 
уровню. При пневмонии у детей на-
блюдался дисбаланс гуморального 
иммунитета, что проявлялось незна-
чительным усилением системного 
звена (гипергаммаглобулинемия IgG/
IgM) и угнетением местного иммуни-
тета (дефицит IgA).

Таблица 2

Значение (уровни) иммуноглобулинов у детей с  
среднетяжелой ВП 

Показатель Лёгк./ср. ВП

IgA, г/л 0,34

IgM, г/л 1,24

IgG, г/л 7,2

секреторный IgA, г/л 0,24

ЦИК, усл. ед. 65,4

CD3+ (абс. ×10^9/л) 1,9

CD4+ (абс. ×10^9/л) 1,1

CD8+ (абс. ×10^9/л) 0,9

CD4/CD8 индекс 1,5

CD19+ (абс. ×10^9/л) 1,8

Это подтверждает клиническую значимость иммунного ответа: недостаток 
секреторного IgA и связанное с ним снижение локальной защиты дыхатель-
ных путей могут способствовать утяжелению инфекции, а повышение IgM и 
ЦИК отражает активную борьбу иммунной системы с патогеном. 
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Анализ уровня секреторного им-
муноглобулина А (sIgA) в слюне у 
детей до 3 лет с внебольничной пнев-
монией среднетяжёлой степени тя-
жести sIgA находился в пределах 
нормы, что свидетельствует о частич-
но сохранённом мукозальном имму-
нитете, способном контролировать 
инфекционный процесс на слизи-
стых оболочках. Анализ sIgA может 
использоваться как биомаркер тяже-
сти заболевания. Его снижение ассо-
циировано с более тяжёлым и дли-
тельным течением ВП. Поддержка 
локального иммунитета (в т.ч. про-
биотики, витамины, иммуномодуля-
торы) — может быть перспективной  
стратегией для улучшения клиниче-
ских исходов.

Анализ основных популяций лим-
фоцитов (T- и B-клеток) показали до-

стоверное уменьшение абсолютного 
числа Т-лимфоцитов всех основных 
субпопуляций во время пневмонии, 
сопровождающаяся снижением CD3+ 
и CD4+. Количество B-лимфоцитов 
сопровождается стойким увеличе-
нием CD19+ клеток по сравнению с 
нормой. При относительно нетяже-
лой ВП у детей происходит дисбаланс 
иммунного ответа. Снижение коли-
чества Т-лимфоцитов (CD3+, CD4+) и 
индекса CD4/CD8 указывает на потре-
бление или перераспределение этих 
клеток в очаг инфекции и возможно 
транзиторное угнетение клеточного 
звена иммунитета. Одновременно по-
вышенное содержание CD19+ B-лим-
фоцитов и циркулирующих иммун-
ных комплексов отражает активацию 
гуморального иммунитета в ответ на 
возбудителя.

Таблица 3. 
Иммунологические показатели у детей с легкой/средней  

степенью внебольничной пневмонии (медианные значения)

Показатель
Традиц. 
терапия 

(до)

Традиц. 
терапия 
(после)

Терапия + 
LGG (до)

Терапия + 
LGG (после)

IgA, г/л 0,34 0,40 0,33 0,51*

IgM, г/л 1,24 0,97 1,23 0,95

IgG, г/л 7,2 6,7 7,1 6,3

секреторный IgA, г/л 0,24 0,27 0,23 0,30

ЦИК, усл. ед. 64,9 74,1 65,4 79,3*

CD3+ (абс. ×10^9/л) 1,9 2,5 1,85 3,0*

CD4+ (абс. ×10^9/л) 1,17 1,3 1,11 1,6

CD8+ (абс. ×10^9/л) 0,9 0,8 0,89 0,7

CD4/CD8 индекс 1,5 1,1 1,49 1,0

CD19+ (абс. 10^9/л) 1,8 1,3 1,79 1,2*

Примечание: Достоверность различий между группами ВП средней степени 
тяжести в зависимости от терапии – традиционная терапия и традиционная те-
рапия+ LGG.
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В группе (среднетяжелой, обычная 
терапия) после лечения наблюдалось 
умеренное повышение уровней IgA, 
IgM, IgG и снижение ЦИК, и повы-
шение sIgA. При добавлении LGG 
(группа 2) иммунный ответ был более 
выраженным: уровни IgA, IgM, IgG 
после лечения повысились заметнее, 
а также и в отношении концентрации 
sIgA, демонстрируя усиление муко-
зального иммунитета. Данные соот-
ветствуют описанию иммуномодули-
рующих эффектов LGG: этот штамм 
стимулирует выработку IgA, IgG и 
IgM и способствует повышению sIgA. 
Повышенное sIgA в группе 2 отражает 
укрепление местного барьера слизи-
стой оболочки дыхательных путей за 
счет пробиотика.

Выводы. Таким образом, при 
среднетяжелой ВП исходные гумо-
ральные показатели снижены (ниже 
IgA/IgM/IgG, выше ЦИК), что отра-
жает большую степень системной ак-
тивации и «истощения» иммунной 
системы. После терапии в обеих груп-
пах иммунный статус улучшился, но 
прирост показателей более заметен 
при использовании пробиотика LGG. 
LGG усилил восстановление IgA, IgM, 
IgG и особенно стимулирав sIgA – 
ключевой компонент слизистого им-
мунитета. Таким образом, тяжесть ВП 
и пробиотическая терапия оказывают 
значительное влияние на динамику 
иммунологических показателей, про-
биотик способствует ускоренному 
восстановлению нормального иммун-
ного профиля и укреплению слизи-
стой защиты. 
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SUMMARY
USE OF PROBIOTIC IN COMPREHENSIVE MANAGEMENT OF 

COMMUNITY-ACQUIRED PNEUMONIA

Abrorova Barno Tokhir kizi, Alieva Nigora Rustamovna,  
Kadirova Gulchekhra Ganievna

Tashkent State Medical University, Tashkent, Uzbekistan
barnoooab@gmail.com 

Keywords: community-acquired pneumonia (CAP), probiotic Lactobacillus 
rhamnosus GG, secretory immunoglobulin A (sIgA), microbiota.

Community-acquired pneumonia (CAP) remains one of the leading causes of 
morbidity and mortality among young children. The development of CAP is due 
to complex interactions between the body’s immune response, respiratory micro-
biota and pathogenic microorganisms. Disruption of the microbial balance at an 
early age, especially against the background of antibacterial therapy, can aěect the 
clinical course of the disease, the level of secretory immunoglobulin A (sIgA) and 
the overall eěectiveness of immune protection. The probiotic Lactobacillus rham-
nosus GG (LGG) is considered one of the promising options for immunocorrection 
in young children with CAP. The aim of the study was to investigate the features of 
the management of young children with community-acquired pneumonia in terms 
of clinical and laboratory parameters and immune response, including the level of 
sIgA, using the probiotic Lactobacillus rhamnosus GG.
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REZUME
KASALXONADAN TASHQARI ZOTILJAMNI KOMPLEKS  

DAVOLASHDA PROBIOTIKLARDAN FOYDALANISH

Abrorova Barno Toxir qizi, Alieva Nigora Rustamovna,  
Kadirova Gulchexra Ganiyevna

Toshkent Davlat Tibbiyot Universiteti, Toshkent, O‘zbekiston
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Kalit so‘zlar: kasalxonadan tshqari zotiljam (KTZ), probiotik Lactobacillus 
rhamnosus GG, sekretor immunoglobulin A (sIgA), mikrobiota.

Kasalxonadan tshqari zotiljam yosh bolalar o‘rtasida kasallanish va o‘limning 
asosiy sabablaridan biri bo‘lib qolmoqda. KTZ ning rivojlanishi organizmning im-
munitet reaktsiyasi, nafas olish mikrobiotasi va patogen mikroorganizmlar o‘rtasi-
dagi murakkab o‘zaro ta’sirga bog‘liq. Erta yoshda mikrobial muvozanatning buz-
ilishi, ayniqsa antibakterial terapiya fonida, kasallikning klinik kechishiga, sekretor 
immunoglobulin A (sIgA) darajasiga va immunitetni himoya qilishning umumiy sa-
maradorligiga ta’sir qilishi mumkin. Probiotik Lactobacillus rhamnosus GG (LGG) 
KTZ bilan kasallangan yosh bolalarda immunokorreksiyaning istiqbolli variantlar-
idan biri hisoblanadi. Tadqiqotning maqsadi probiotik LGG yordamida klinik va 
laboratoriya parametrlari va immun reaktsiyasi, shu jumladan sIgA darajasi nuqtai 
nazaridan jamiyat tomonidan orĴirilgan pnevmoniya bilan og‘rigan yosh bolalarni 
boshqarish xususiyatlarini o‘rganish edi.
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Онкосупрессор ТР53 ген Arg72Pro 
полиморфизми ва кўкрак бези сара-
тони ривожланиш хавфи ўртасидаги 
боғлиқлик кўплаб мамлакатларда ва 
турли этник гуруҳларда ўрганилган. 
Бироқ, кўкрак бези саратони риво-
жланишида онкосупрессор ТР53 ген 
Arg72Pro полиморфизмининг ўзбек 
аёлларига таъсири бўйича ҳеч қан-
дай тадқиқотлар ўтказилмаган. Ушбу 
мақолада биринчи марта ТР53 ген 
Arg72Pro полиморфизмининг аллел-
лар ва генотиплар частотаси таҳлили 
207 нафар ўзбекистонлик аёлларда 
ўтказилди. Тадқиқотнинг мақсади он-
косупрессор ТР53 ген Arg72Pro поли-
морфизмининг аллел ва генотиплар 
частотасини таҳлил қилиш ва ўзбек 
аёлларида кўкрак бези саратони кон-
церогенезидаги аҳамиятини баҳолаш. 
Тадқиқотнинг усуллари ўрганилаёт-
ган гуруҳларнинг периферик қони-
дан “АмплиПрайм Рибо-преп” ва 
“Diatom TM  DNA Prep 100” тўпламла-
ри ёрдамида ДНК ажратилди. ДНК 
миқдорини ва сифати NanoDrop 
2000 спектрофотометр ёрдамида тек-

ширилди. Онкосупрессор ТР53 ген 
rs17884159 полиморфизмнинг Син-
тол генетик тест-тўплами ёрдамида 
ишлаб чиқарувчиларнинг кўрсатма-
ларига мувофиқ текширилди. Поли-
мераза занжирли реакцияси (ПЗР) 
Rotor-Gene Q амплификаторида амал-
га оширилди. Ушбу тадқиқот нати-
жалари шуни кўрсатадики, ТР53 ген 
Arg72Pro полиморфизми кўкрак бези 
саратони ривожланишида муҳим 
аҳамиятга эга, бу унинг кўкрак бези 
саратони концерогенезида иштирок 
этишини кўрсатади. Онкосупрессор 
ТР53 ген Arg72Pro полиморфизми-
нинг минор аллели 72Pro кўкрак бези 
саратони билан оғриган беморларда 
22,5% ва назорат гуруҳидаги аёллар-
да 16,8% ни ташкил қилади. Ушбу 
полиморфизмнинг 72Pro аллели кў-
крак бези саратони ривожланишида 
нисбий хавф ва эҳтимоллик нисбати 
(χ2=2,1; p=0,1; RR=1,3; 95% CI: 0,90-1,98; 
OR=1,4; 95% CI:0,88-2,34) билан боғ-
лиқлиги аниқланди. Шундай қилиб, 
минор 72Pro аллели кўкрак бези сара-
тони билан касалланиш эҳтимолли-
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гини 1.4 баробар ва нисбий хавфини 
1.3 маротоба оширади. Хулоса қилиб 
айтишимиз мумкинки, онкосупрес-
сор ТР53 генининг ушбу Arg72Pro по-
лиморфизми кўкрак бези саратони 
прогнози учун генетик маркёрлардан 
бири сифатида қўллаш мумкин.

Калит сўзлар: Ўзбек аёллари, он-
косупрессор ТР53 ген, бир нуклеоти-
дли полиморфизм, SNP, Arg72Pro, 
rs1042522, кўкрак бези саратони. 

Долзарблиги: Ҳозирги кунда ду-
нёда кўкрак бези саратони (КБС) аёл-
лар орасида энг кенг тарқалган хавфли 
касалликлардан бири ҳисобланади. 
Жаҳон соғлиқни сақлаш ташкилоти-
нинг маълумотига кўра, дунёда 2020 
йилнинг ўзида 2,3 млн аёлларга КБС 
ташхиси қўйилди, шулардан 685 минг 
нафари вафот этган [1,2]. КБС аёллар-
да саратон касалликлари ичида би-
ринчи ўринда туради, яъни дунёда са-
ратон ташхиси қўйилган аёлларнинг 
тўрттадан биттаси (24,2%) КБСга мос 
келади [3,4]. Ўзбекистонда бир йил-
нинг ўзида рўйхатга олинган саратон 
касалликларидан, 24,6% аёллар ора-
сида КБСга чалинганлиги қайд этил-
ган [5,6]. Ушбу касалликнинг шаклла-
ниши ва ривожланиш механизмла-
рини ўрганиш масаласи ҳозирги кун-
да замонавий тиббиётнинг долзарб 
муаммосидир. КБС бузилишларида 
алоҳида ўринни онкосупрессор ген-
ларнинг, хусусан, ҳужайра жараёнла-
рининг асосий бошқарувчиси бўлган 
ТР53 геннинг зарарланиши эгаллай-
ди. Ушбу онкосупрессор гени 17 хро-
масоманинг қисқа елкасида (17p13.1 
локусида) жойлашган бўлиб, унинг 
экспрессия махсулоти р53 оқсили ҳи-
собланади[7,8]. Р53 нинг тирик орга-
низмларнинг ҳаёт фаолиятига қўшган 
ҳиссаси ниҳоятда кенг. Р53 оқсили – 
стрессга жавоб берадиган уяли тизим-

нинг молекуляр маркази [9]. ТР53 ген 
ҳужайра циклини тўхтатиш, апоптоз, 
биологик қариш, дифференциялаш 
ва ДНК репарацияси каби кўплаб 
циклик жараёнларни р53 воситачи-
лигида тартибга солиш янги дорилар-
ни яратиш учун намуна бўлиб хизмат 
қилади [10]. Онкосупрессор ТР53 ге-
нидаги мутациялар инсон саратони-
нинг кўплаб турлари, шу жумладан, 
кўкрак бези саратони, саркомалар, 
мия шиши ва буйрак усти кортикал 
карсиномалари билан боғлиқ. КБСда 
ТР53 мутацияси салбий прогностик 
омил ҳисобланади [11]. ТР53 мута-
цияларига қўшимча равишда, ТР53 
генида, шунингдек, р53 оқсилининг 
вазифаларига таъсир қўрсатувчи бир 
нечта функционал аҳамиятга эга бўл-
ган бир нуклеотидли полиморфизм 
(SNP) бўлиб, булар р53 оқсилининг 
фаоллигини пасайтириши ва саратон 
хавфининг ошишига ёрдам бериши 
мумкин ва бундай полиморфизмлар 
одам популяциясида мунтазам ра-
вишда аниқланади ва баҳоланади 
[12,13]. Шундай нуклеотидли кенг ўр-
ганилган полиморфизмлардан бири, 
ТР53 геннинг Arg72Pro полиморфиз-
ми 1986 йилда кашф этилган. ТР53 
гени 4-экзонининг 72 кодонидаги 
дастлабки аниқланган полиморфиз-
ми (Ex4 + 215G>C, Arg72Pro, rs1042522), 
р53 оқсилида, аргинин аминокисла-
тани (p53Arg), пролин аминокисло-
таси билан, алмашинишига (p53Pro) 
олиб келади. Ушбу 72-кодонда, про-
лин қолдиқларига бой минтақада 
жойлашган полиморфизм, р53 оқси-
лининг икки хили, p53Arg ва p53Pro 
оқсилининг экспрессиясига олиб ке-
лади ва ушбу жой р53нинг апоптотик 
фаолиятида иштирок этади [14,15]. 
(1-расмга қаранг).
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Ушбу локуснинг G ва C аллелла-
рини одам популяциясида тарқали-
ши, уларнинг географик жойлашиви 
билан чамбарчас боғлиқлиги кўрса-
тилди. С аллелининг частотаси жа-
нубга тарқалганда аста-секин ўсиб 
боради, G аллелининг частотаси эса 
ушбу йўналишда камайиб боради [17, 
18]. Шуни инобатга олган ҳолда ушбу 
илмий-тадқиқот иши КБС риво-
жланишида онкосупрессор ТР53 ген 
Arg72Pro полиморфизмнинг аҳамия-
тини ўрганишга бағишланган. 

Тадқиқотнинг мақсади. Онко-
супрессор ТР53 ген Arg72Pro поли-
морфизмининг аллел ва генотиплар 
частотасини таҳлил қилиш ва ўзбек 
аёлларида кўкрак бези саратони кон-
церогенезидаги аҳамиятини баҳолаш.

Тадқиқотнинг материал ва 
усуллари. Ўзбек аёлларидан ушбу 
тадқиқотга 207 нафар олинди, шулар-
дан асосий гуруҳни 100 нафар КБС 
билан оғриган беморлар ва назорат 
гуруҳни 107 нафар шартли соғлом 
аёллар ташкил этди. ЎзР ССВ Респу-
блика ихтисослашган Онкология ва 
Радиология илмий-амалий тибби-
ёт маркази Тошкент шаҳар филиали 
маммология бўлимида маммография 
ва гистология текшируви натижала-
ри асосида КБС ташҳиси қўйилган бе-

мор аёллар олинди. Ушбу тадқиқот-
нинг молекуляр генетик текширувла-
ри Гематология ва қон қуйиш илмий 
текшириш институтининг молекуляр 
тиббиёт ва ҳужайра техналогиялар 
бўлимида қуйидагича ўтказилди. Ўр-
ганилаётган гуруҳларнинг периферик 
қонидан “АмплиПрайм Рибо-преп” 
(ООО «Некст Био», Россия) ва “Diatom 
TM  DNA Prep 100” (Лаборатория Изо-
ген, Россия) тўпламлари ёрдамида 
ДНК ажратилди. ДНК миқдорини ва 
сифати NanoDrop 2000 (Thermo Fisher 
Scientific, АҚШ) спектрофотометр ёр-
дамида текширилди. ТР53 генининг 
Arg72Pro полиморфизми Синтол 
(Россия) генетик тест-тўплами ёрда-
мида ишлаб чиқарувчиларнинг кўр-
сатмаларига мувофиқ текширилди. 
Полимераза занжирли реакция Rotor-
Gene Q (QIAGEN Hilden, Germany) 
амплификаторида амалга оширилди. 
Олинган натижаларнинг статистик 
таҳлили «WinPEPI 2016, Version 11.65» 
ва «EpiCalc 2000 Version 1.02» стати-
стик компьютер дастурлари ёрдами-
да амалга оширилди. 

Тадқиқот натижалари. Тадқиқот-
да жами 207 нафар аёллар, шулар-
дан 100 нафари ўртача ёши 34-72 ора-
лиғидаги КБС беморлари ва 107 на-
фари ўртача ёши 32-72 оралиғидаги 

1-расм. Р53нинг функционал соҳалари ва унда rs1042522  
полиморфизмининг жойлашиши [16].
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шартли соғлом аёллар ташкил этди. 
Тадқиқот гуруҳларимизда ТР53 гени 
Arg72Pro полиморфизми бўйича қуй-
идаги натижалар олинди (2-расмга 
қаранг). ТР53 гени rs1042522 полимор-
физмини асосий гуруҳда аллеллар 
частоталарини тақсимланишини таҳ-
лил қилиш асосида, назорат гуруҳи-
га нисбатан фарқлари аниқланди. 
Шунингдек, rs1042522 функционал 
жиҳатдан минор С аллел беморларда, 
назорат гуруҳига нисбатан статистик 
жиҳатдан сезиларли даражада устун 
келди (мос равишда, 22,5% ва 16,8%, 
χ2=2,1; p=0,1; RR=1,3; 95% CI: 0,90-1,98; 
OR=1,4; 95% CI:0,88-2,34). мажор G ал-
лели, аксинча, назорат гуруҳида, асо-
сий гуруҳга нисбатан кўпроқ учради 
(83,2% нисбатан 77,5%, χ2=2,1; p=0,1; 
RR=0,9; 95% CI: 0,84-1,02; OR=0,7; 95% 
CI:0,42-1,13). Шундай қилиб, минор 
С аллелли КБС билан касалланиш 
нисбий хавфини 1,3 марта ва  эҳти-
моллик нисбатини 1,4 марта ва оши-
риши аниқланди. КБС гуруҳи ТР53 
гени rs1042522 полиморфизмини G/G 
генотип частоталарини тақсимлани-

шини таҳлил қилиш асосида, назорат 
гуруҳига нисбатан фарқлар аниқлан-
ди. Шундай қилиб, rs1042522 функци-
онал жиҳатдан табиий G/G геноти-
пи, назорат гуруҳида юқори – 69,0%, 
КБС билан касалланган беморлар гу-
руҳида 60,0% частоталарда топилди. 
Шу билан бирга, статистик фарқлар 
чегараси аҳамиятли даражага етди: 
(χ2=1,9; p=0,1; RR=0,8; 95% CI: 0,71-1,06; 
OR=0,6; 95% CI: 0,37-1,18). Гетерози-
гота G/С генотип частоталарини тақ-
симланишини таҳлил қилиш асосида, 
назорат гуруҳига нисбатан фарқлар 
аниқланди. Шунингдек, rs1042522 
функционал жиҳатдан хавфли G/С ге-
нотипи асосий ва назорат гуруҳлари-
да учраш частоталари (мос равишда, 
35,0% (35/100) ва 28,0% (30/107), χ2=1,2; 
p=0,3; RR=1,2; 95% CI: 0,83-1,87; OR=1,4; 
95% CI: 0,76-2,49) тенг эканлиги куза-
тилди. Шундай қилиб, ушбу G/С ге-
нотипни ташиш билан КБС билан ка-
салланиш нисбий хавфини 1,2 марта 
ва эҳтимоллик нисбатини 1,4 марта  
ошириши аниқланди. 

2-расм. Тадқиқот гуруҳларида ТР53 гени rs1042522  
полиморфизмининг учраш частотаси
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Реццессив гомозиготали С/С ге-
нотип частотаси тақсимланишини 
таҳлил қилиш асосида, назорат гу-
руҳига нисбатан фарқлар аниқланди. 
Шунингдек, rs1042522 функционал 
жиҳатдан хавфли С/С генотипи асо-
сий ва назорат гуруҳларида учраш ча-
стотаси (мос равишда, 5,0% (5/100) ва 
3,0% (3/107), χ2=0,7; p=0,4; RR=1,8; 95% 
CI: 0,43-7,27; OR=1,8; 95% CI: 0,42-7,84) 
аниқланди. Шундай қилиб, статистик 
таҳлил натижалари шуни кўрсатди-
ки, ушбу генотип КБС билан ассоци-

атив боғликлиги йўқлиги кузатилди. 
Иммуногистокимё (ИГК) текши-

руви ўтказилган 42 нафар КБС таш-
хиси қўйилган беморларда ТР53 ген 
Arg72Pro полиморфизми билан ИГК 
яъни эстроген рецепторлари (ER), 
прогестерон рецепторлари (PR), 
одамнинг эпидермал ўсиш фактори 
рецепторлари 2 (Her2/neu) ва зарар-
ли ҳужайраларнинг бўлиниш тезли-
гини белгилайдиган (Ki67) маркёрла-
рининг боғлиқлик аҳамиятининг таҳ-
лили ўтказилди (1 жадвалга қаранг).

1-жадвал

ИГК текшируви ўтказилган КБС беморлари билан ТР53 гени  
rs1042522 полиморфизмнинг генотипик боғлиқлиги

rs1042522 ER-ҳолати PR-ҳолати Her2/neu-

ҳолати Ki 67-ҳолати

Генотиплар n + - + - + - + -

G/G 29 18 11 17 12 18 11 26 3

G/C 10 7 3 6 4 2 8 8 2

С/С 3 2 1 2 1 1 2 2 1

Жами 42 27 15 25 17 21 21 36 6

Изоҳ:  (+) – ижобий ёки мусбат; (-) – салбий ёки манфий.
Манба: [«Муаллифлар томонидан тузилган»]

Ушбу жадвалда ИГК усули ёр-
дамида текширилган беморлар гу-
руҳида функционал жиҳатдан, хавф-
ли ва хавфсиз генотипларни салбий 
ва ижобий гуруҳларда учраш часто-
талари таҳлил қилинганда, стати-
стик жиҳатдан аҳамиятли фарқла-
ри фақатгина Her2/neu маркёри-
да аниқланди. Жумладан, ТР53 ген 
Arg72Pro полиморфизмини 29 нафар 
G/G генотипли беморлардан 18 нафар 
(62,0%) беморда HER2/neu ижобий ва 

қолган 11 нафарида (38,0%) салбий 
кўрсаткичлари аниқланди. Шундай 
қилиб, тадқиқотда КБС аёлларининг 
62,0% мақсадли иммунитетли дори-
ларнинг таъсирига сезгирлиги сама-
рали, қолган 38,0% аёлларда самара-
сиз ўтиши аниқланди. Гетерозигота 
G/C генотипли 10 нафар аёллардан 
2 нафарида (20,0%) ижобий қўрсат-
кич кузатилди, қолган 8 нафарида 
(80,0%) салбий кўрсаткич кузатилди. 
Шунингдек, ушбу генотипли, ижобий 
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рецепторга эга 20,0% бемор аёлларда 
мақсадли иммунитетли дориларнинг 
таъсирига сезгирлиги яхши ва қол-
ган 80,0% ёмон эканлиги аниқланди. 
Ушбу полиморфизмнинг С/С геноти-
пи таққосланган 3 нафар бемордан 2 
нафар (66,7%) беморда HER2/neu ижо-
бий ва қолган 1 нафар (33,3%) беморда 
салбий кўрсаткич аниқланди. Демак, 
ушбу аёлларнинг 66,7% мақсадли им-
мунитетли дориларнинг таъсирига 
сезгирлиги ижобий ва қолган 33,3% 
салбий натижалар бўлиши аниқлан-
ди. Ушбу натижаларнинг статистик 
таҳлилий фарқлари, жумладан, таби-
ий G/G генотип (мос равишда 38,0% ва 
62,0%, χ2=4; p=0,04; RR=0,5; 95% CI: 0,28-
0,85; OR=0,2; 95% CI: 0,04-0,81), гетеро-
зиготали G/C генотип (мос равишда 
80,0% ва 20,0%, χ2=3,3; p=0,07; RR=2,0; 
95% CI: 1,17-3,31; OR=5,8; 95% CI: 1,06-
32,08), реццессив С/С генотип эса 
(мос равишда 66,7% ва 33,3%, χ2=0,3; 
p=0,5; RR=1,3; 95% CI: 0,57-3,24; OR=2,1; 
95% CI: 0,17-25,17) ташкил этди. 

Муҳокамалар. Кўкрак бези сара-

тони ривожланиши учун бир нечта 
хавф генетик омиллари мавжуд бў-
либ, бундай хавф омилларидан бири 
онкосупрессор ТР53 гени ва унинг 
rs1042522 полиморф варианти ҳи-
собланади [9,19]. Баъзи бир нечта 
тадқиқотларда ушбу полиморфизми-
нинг апоптоз фаоллиги ва КБС хавфи 
пайдо бўлишида иштироки ҳамда эт-
ник келиб чиқиши ёки ирқига боғлиқ 
бўлган тафовутлар ўрганилган [20, 21, 
22; 23]. Бироқ ўзбек аёлларида ТР53 
гени rs1042522 полиморфизмининг 
КБС мойиллиги тўғрисида ҳеч қандай 
маълумот йўқ. Шуларни назарда тут-
ган ҳолда, ушбу тадқиқот ишида ўзбек 
аёллари орасида КБС билан ТР53 гени 
rs1042522 полиморфизмининг роли-
ни баҳолаш илмий ва амалий аҳами-
ятга эгадир. Ушбу тадкикотда ТР53 
гени rs1042522 полиморфизмни аллел 
ва генотипларини тарқалиши асосий 
ва назорат гуруҳларида аниқланди ва 
бошқа мамлакат аёлларида учраш ча-
стоталари билан таққосланди (2-жад-
валга қаранг). 
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2-жадвал
Турли мамлакатларда, КБС чалинган беморлар ва соғлом  

аёлларда ТР53 гени rs1042522 полиморфизмнинг аллел, генотип  
частоталари ва статистик фарқлари

Давлат, 
муаллиф

Аллеллар ва 
генотиплар

Асосий
гуруҳ

Назорат
гуруҳи OR (95% 

CI)

p –қий 
мати

χ2

n % n %

Ў
зб

ек
ис

то
н

G 155 77,5 178 83,2
0,7  

(0,42-1,13) 0,1 2,1

C 45 22,5 36 16,8
1,4  

(0,88-2,34) 0,1 2,1

G/G 60 60,0 74 69,0
0,6  

(0,37-1,18)
 0,1 1,9 

G/C 35 35,0 30 28,0
1,4  

(0,76-2,49)
0,3 1,2 

C/C 5 5,0 3 3,0
1,8  

(0,42-7,84)
0,4 0,7

Ҳ
ин

ди
ст

он
S

ha
rm

a 
S

.
20

14
 

[2
4]

G 197 49,3 225 56,3 1.00 - -

C 203 50,7 175 43,7
1,3  

(1,00-1,75) 0.04

G/G 47 23,5 67 33,5 1,00 - -

G/C 103 51,5 91 45,5
1,6  

(1,01-2,58) 0,04 -

C/C 50 25,0 42 21,0
1,7  

(0,97-2,95) 0.84 -

И
ро

қ
A

l-
ja

na
bi

 A
.

20
15

[2
6]

G 291 48,5 295 73,7 1,00 - -

C 309 51,5 105 26,2
2,9  

(2,24-3,90) 0,00001

G/G 70 23,3 110 55,0 1,00 - -

G/C 151 50,3 75 37,5
4,7  

(3,10-7,30) 0,00001

C/C 79 26,4 15 7,5
6,9  

(3,85-12,3) 0,00001
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Эр
он

G
oh

ar
i-

L
.

20
15

[2
7]

G 110 55,0 119 59,5 1,00 - -

C 90 45,0 81 40,5
0,8  

(0,56-1,23) 0,36

G/G 31 31,0 31 31,0 1,00

G/C 48 48,0 57 57,0
1,1  

(0,63-2,22) 0,63

C/C 21 21,0 12 12,0
0,5  

(0,24-1,35) 0,27

Ту
рк

ия
N

ih
al

 Ü
.

20
16

[2
5]

G 701 69,0 504 69,0
0,8  

(0,52-1,31) 0,4
0,6

C 315 31,0 230 31,0
0,9  

(0,69-1,19) 0,5
0,4

G/G 247 48,6 170 46,3
1,0  

(0,83-1,43) 0,5
0,4

G/C 207 40,7 164 44,7
0,8  

(0,64-1,11) 0,2
1,3

C/C 54 10,6 33 9,0
1,2  

(0,76-1,89) 0,4
0,6

Ба
нг

ла
де

ш
H

os
sa

in
 A

.
20

17
[7

]

G 150 60,0 173 69,2 1,00 -
-

C 100 40,0 77 30,8
1,4  

(1,03-2,16) 0,03
-

G/G 54 43,2 61 48,8 1,00 -
-

G/C 42 33,6 51 40,8
0,9  

(0,53-1,61) 0,79
-

C/C 29 23,2 13 10,4
2,5  

(1,19-5,33) 0,01
-

Қи
рғ

из
ст

он
Ja

in
ag

ul
 I

. 2
01

7
[2

8]

G 164 70,0 142 70,0
1,0  

(0,68-1,54) .0,913 0,01

C 70 30,0 62 30,0
0,9  

(0,65-1,47)

G/G 57 49,0 53 52,0
0,8  

(0,52-1,49) 0,41 1,80

G/C 50 43,0 36 35,0
1,3 

(0,79-2,36)

C/C 10 8,0 13 13,0
0,6  

(0,27-1,53)

Манба: [«Муаллифлар томонидан тузилган»]
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Ўтказган илмий тадқиқот натижа-
ларига асосан, этник ўзбек аёллари-
да ТР53 гени rs1042522 полиморфиз-
мининг генотиплар таҳлилига кўра, 
асосий гуруҳда табиий G/G генотип 
учраш даражаси 60,0%, назорат гу-
руҳидаги аёлларда 69,0% ташкил қил-
ди. Гетерозигота G/C генотип КБС гу-
руҳида учраш даражаси 35,0%, шарт-
ли соғлом аёлларда 28,0% ташкил 
этди. Реццессив С/С генотип асосий 
гуруҳда 5,0% ва назорат гуруҳида 3,0% 
ташкил этди. Ҳиндистонда ушбу по-
лиморфизм асосий гуруҳда G/G гено-
тип 23,5%, назорат гуруҳидаги аёллар-
да 33,5% ташкил этган. G/C генотип 
КБС гуруҳида учраш даражаси 51,5%, 
шартли соғлом аёлларда 45,5% таш-
кил этган, С/С генотип асосий гуруҳда 
25,0% ва назорат гуруҳида 21,0% таш-
кил этган [24]. Туркиялик аёлларда 
ушбу полиморфизм, асосий гуруҳда 
G/G генотип учраш даражаси 48,6%, 
назорат гуруҳидаги аёлларда 46,3% 
ташкил қилган. G/C генотип КБС гу-
руҳида учраш даражаси 40,7%, шарт-
ли соғлом аёлларда 44,7% ва С/С гено-
тип асосий гуруҳда 10,6%, назорат гу-
руҳида 9,0% ташкил этган [25]. Ироқ-
лик аёлларда ушбу полиморфизм, 
асосий гуруҳда G/G генотип учраш 
даражаси 23,3%, назорат гуруҳидаги 
аёлларда 55,0% ташкил қилган. G/C 
генотип КБС гуруҳида учраш дара-
жаси 50,3%, шартли соғлом аёлларда 
37,5% ва С/С генотип асосий гуруҳда 
26,4%, назорат гуруҳида 7,5% ташкил 
этган [26]. Эронлик аёлларда ушбу 
полиморфизм, асосий гуруҳда G/G ге-
нотип учраш даражаси 31,0%, назорат 
гуруҳидаги аёлларда 31,0% ташкил 
қилган. G/C генотип КБС гуруҳида уч-
раш даражаси 48,0%, шартли соғлом 
аёлларда 57,0% ва С/С генотип асосий 

гуруҳда 21,0%, назорат гуруҳида 12,0% 
ташкил этган [27]. Бангладешлик аёл-
ларда ушбу полиморфизм, асосий 
гуруҳда G/G генотип учраш даража-
си 43,2%, назорат гуруҳидаги аёллар-
да 48,8% ташкил қилган. G/C генотип 
КБС гуруҳида учраш даражаси 33,6%, 
шартли соғлом аёлларда 40,8% ва С/С 
генотип асосий гуруҳда 23,2%, назо-
рат гуруҳида 10,4% ташкил этган [7]. 
Қирғизстонлик аёлларда ушбу поли-
морфизм, асосий гуруҳда G/G гено-
тип учраш даражаси 49,0%, назорат 
гуруҳидаги аёлларда 52,0% ташкил 
қилган. G/C генотип КБС гуруҳида уч-
раш даражаси 43,0%, шартли соғлом 
аёлларда 35,0% ва С/С генотип асосий 
гуруҳда 8,0%, назорат гуруҳида 13,0% 
ташкил этган [28]. Шундай қилиб, 
юқоридаги ўтказилган таҳлилларга 
асосланиб, ўзбек аёлларида ТР53 гени 
rs1042522 полиморфизм генотипи 
Осиё халқлари генотиплари частота-
сига мос келиши аниқланди. 

Хулоса: Шундай қилиб, олинган 
натижалар ўзбек аёлларида онкосу-
прессор ТР53 ген rs1042522 полимор-
физми кўкрак бези саратони риво-
жланиш механизмида муҳим аҳами-
ятга эга эканлиги тасдикланди. Ушбу 
полиморфизмининг C аллели ва G/C 
генотипи кўкрак бези саратони хавфи-
ни оширувчи, G аллели ва G/G гено-
типик варианти ушбу патологиянинг 
ривожланишига нисбатан ишончли 
ҳимоя вазифаларини ўташлиги тас-
дикланди. Биз ушбу онкосупрессор 
ТР53 ген Arg72Pro полиморфизмини, 
иммуногистокимё текширувлари ўт-
казилган кўкрак бези саратон касал-
лигини прогнозлашда, мақсадли им-
мунитетли терапиядан олдин ушбу 
генетик маркёр билан генотиплашни 
қўллаш мумкин деб хисоблаймиз. Де-
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мак, онкосупрессор ТР53 ген rs1042522 
полиморфизми кўкрак бези сарато-
ни касаллиги ривожланиш эҳтимол-
лилигини аниқлашда ва иммуноги-
стокимё текширувлари ўтказилган 
кўкрак бези саратон касаллигини 
прогнозлашда, мақсадли иммунитет-
ли терапиядан олдин муҳим генетик 
маркёрлар сифатида кўллаш мумкин 
деб ҳисоблаймиз. 
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РАЗВИТИИ РАКА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ У ЖЕНЩИН УЗБЕКИСТАНА
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Ассоциация полиморфизма Arg72Pro 
гена онкосупрессора TР53 с риском раз-
вития рака молочной железы изучалась 
во многих странах и в различных этни-
ческих группах. Однако исследования 
влияния полиморфизма Arg72Pro гена 
онкосупрессора TР53 на развитие рака 
молочной железы у женщин узбекской 
национальности ранее не проводились. 
В данной статье впервые проведен ана-
лиз частот аллелей и генотипов поли-
морфизма Arg72Pro гена онкосуппрес-
сора TР53 у 207 женщин узбекской на-
циональности. Целью исследования 
был анализ частот аллелей и генотипов 
полиморфизма Arg72Pro гена онкосу-
прессора TР53 и оценка его значимости 
в канцерогенезе рака молочной железы у 
женщин узбекской национальности. Ме-
тоды исследования ДНК выделяли из пе-
риферической крови исследуемых групп 
с использованием наборов «AmpliPrime 
Ribo-prep» и «Diatom TM DNA Prep 100». 
Количество и качество ДНК проверяли с 

помощью спектрофотометра NanoDrop 
2000. Полиморфизм rs17884159 гена он-
косупрессора TR53 тестировали с помо-
щью набора для генетического тести-
рования Synthol согласно инструкции 
производителя. Полимеразную цепную 
реакцию (ПЦР) проводили на амплифи-
каторе Rotor-Gene Q. Результаты данного 
исследования свидетельствуют о том, что 
полиморфизм Arg72Pro гена TP53 важен 
в развитии рака молочной железы, что 
указывает на его участие в канцерогене-
зе рака молочной железы. Минорный 
аллель полиморфизма Arg72Pro гена он-
косупрессора TP53 присутствует у 22,5% 
больных раком молочной железы и 
16,8% женщин контрольной группы. Ал-
лель 72Pro данного полиморфизма ассо-
циирован с относительным риском и от-
ношением шансов развития рака молоч-
ной железы (χ2 = 2,1; p = 0,1; RR = 1,3; 95% 
CI: 0,90–1,98; OR = 1,4; 95% CI: 0,88–2,34). 
Таким образом, минорный аллель 72Pro 
увеличивает риск развития рака молоч-
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ной железы в 1,4 раза, а относительный 
риск — в 1,3 раза. В заключение мож-
но сказать, что данный полиморфизм 
Arg72Pro гена онкосупрессора TP53 мо-

жет быть использован в качестве одного 
из генетических маркеров прогноза рака 
молочной железы.  

SUMMARY
THE ROLE OF ARG72PRO POLYMORPHISM OF THE TP53 ONCOSUPRESSOR 

GENE IN THE DEVELOPMENT OF BREAST CANCER IN UZBEK WOMEN 

Avezov Nodirjon Shaxrikulovich*1,2, Kadirova Dilbar Abdullaevna2,  
Usmonova Shaxnoza Toxirjonovna4, Boboev Qodirjon Tukhtaboevich3

1Institute of Biophysics and Biochemistry at NUUzb,
 2Tashkent Pharmaceutical Institute, 

3Republican Specialized Hematological Research and Applied Medical Center at the  
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4Tashkent Pediatric Medical Institute
nodir-ibh@mail.ru

Keywords: Uzbek women, oncosuppressant TP53 gene, single nucleotide polymorphism, 
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Association between the oncosuppres-
sor  TР53 gene Arg72Pro polymorphism 
and the risk of developing breast cancer 
has been studied in many countries and dif-
ferent ethnic groups. However, no studies 
have been conducted on the eěect of onco-
suppressant TР53 gene Arg72Pro polymor-
phism on Uzbek women in the develop-
ment of breast cancer.  In this article, for the 
ęrst time, the frequency analysis of alleles 
and genotypes of the TР53 gene Arg72Pro 
polymorphism was conducted in 207 Uzbek 
women. The purpose of the study is  analysis 
of the frequency of alleles and genotypes of 
polymorphism of the oncosuppressor TP53 
gene Arg72Pro and evaluation of its role in 
the carcinogenesis of breast cancer in Uzbek 
women. Methods DNA was isolated from 
the peripheral blood of the study groups us-
ing AmpliPrime Ribo-prep and DiatomTM 
DNA Prep 100. DNA quantity and quality 
were checked using a NanoDrop 2000 spec-
trophotometer. Arg72Pro polymorphism of 
the TP53 gene was tested according to the 

manufacturer’s instructions using the Sintol 
genetic test kit. The polymerase chain reac-
tion (PCR) was performed on an Rotor-Gene 
Q amplięer. The results of this study suggest 
that the TР53 gene Arg72Pro polymorphism 
is important in the development of breast 
cancer, suggesting that it is involved in the 
carcinogenesis of breast cancer. The minor 
allele of oncosuppressor TР53 gene Arg-
72Pro polymorphism is present in 22.5% of 
patients with 72Pro breast cancer and 16.8% 
in women in the control group. The 72Pro 
allele of this polymorphism has a relative 
risk and probability ratio in the develop-
ment of breast cancer (χ2=2.1; p=0.1; RR =1.3; 
95% CI: 0.90-1.98; OR =1.4; 95% CI:0.88-.34). 
Thus, the minor 72Pro allele increases the 
probability of developing breast cancer by 
1.4 times and the relative risk by 1.3 times. 
In summary, this Arg72Pro polymorphism 
of the oncosuppressant TP53 gene can be 
used as one of the genetic markers for the 
prognosis of breast cancer.
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Онкосупрессор ТР53 гени 
rs17884159 полиморфизми ва кўкрак 
бези саратони ривожланиш хавфи ўр-
тасидаги муносабатлар кўплаб мам-
лакатларнинг турли этник гуруҳида 
ўрганилган. Бироқ ТР53 ген rs17884159 
полиморфизм ўзбек аёлларига таъ-
сири бўйича ҳеч қандай тадқиқот-
лар ўтказилмаган. Ушбу мақолада 
ТР53 гени rs17884159 полиморфизм 
генотипи биринчи марта 207 нафар 
ўзбек аёлларида амалга оширилди. 
Тадқиқотнинг мақсади онкосупрес-
сор ТР53 ген rs17884159 полиморфиз-
мнинг частотасини таҳлил қилиш 
ва ўзбек аёлларида кўкрак бези са-
ратони концерогенезидаги аҳамия-
тини баҳолаш. Тадқиқотнинг усул-
лари ўрганилаётган гуруҳларнинг 
периферик қонидан “Ампли Прайм 
Рибо-преп” ва “Diatom TM  DNA Prep 
100” тўпламлари ёрдамида ДНК 
ажратилди. ДНК миқдорини ва сифа-
ти NanoDrop 2000 спектрофотометр 

ёрдамида текширилди. Онкосупрес-
сор ТР53 ген rs17884159 полиморфиз-
мнинг Синтол генетик тест-тўплами 
ёрдамида ишлаб чиқарувчиларнинг 
кўрсатмаларига мувофиқ текширил-
ди. Полимераза занжирли реакцияси 
(ПЗР) Rotor-Gene Q амплификатори-
да амалга оширилди. Ушбу тадқиқот 
натижалари шуни кўрсатадики, ТР53 
гени rs17884159 полиморфизми кў-
крак бези саратони ривожланиши-
да муҳим аҳамиятга эга, бу унинг 
кўкрак бези саратони патогенезида 
иштирок этишини кўрсатади. ТР53 
гени rs17884159 полиморфизм ми-
нор Т аллели кўкрак бези саратони 
билан оғриган беморларда 26.5% ва 
назорат гуруҳидаги аёлларда 21.5% 
ни ташкил этди. Кўкрак бези сара-
тонида полиморфизмнинг Т аллели 
билан эҳтимолик нисбат орасидаги 
боғлиқлиги аниқланди: (χ2=1.4; p=0.2; 
OR=1.3; 95% CI: 0.83-2.07; RR=1.2; 95% 
CI: 0.87-1.74). Шундай қилиб, минор 

УДК: 616-053.3+616-006:616-003.822,

ЎЗБЕК АЁЛЛАРИДА КЎКРАК БЕЗИ САРАТОНИНИНГ 
РИВОЖЛАНИШИДА ОНКОСУПРЕССОР ТР53 ГЕН RS17884159 

ПОЛИМОРФИЗМИНИНГ РОЛИ

Авезов Нодиржон Шахрикулович1,2, Кадырова Дильбар Абдуллаевна2, 
Усмонова Шахноза Тохиржоновна4, Бобоев Кодиржон Тўхтабоевич3

1ЎзМУ ҳузуридаги Биофизика ва биокимё институти,
2Тошкент фармацевтика институти,

3ЎзР ССВ Республика ихтисослаштирилган гематология илмий  
амалий тиббиёт маркази,

4Тошкент педиатрия тиббиёт институти
nodir-ibh@mail.ru

Таянч сўзлар: Кўкрак бези саратони, онкосупрессор ТР53 гени, полиморфизм, 
C>T, rs17884159.



41

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

Т аллели кўкрак бези саратони билан 
касалланиш эҳтимоллигини 1.3 баро-
бар ва нисбий хавфини 1.2 маротоба 
оширади. Хулоса қилиб айтишимиз 
мумкинки, онкосупрессор ТР53 гени-
нинг ушбу rs17884159 полиморфизми 
кўкрак бези саратони прогнози учун 
генетик маркёрлардан бири сифатида 
қўллаш мумкин.

Долзарблиги: Кўкрак бези сарато-
ни (КБС) - бу аёллар орасида саратон 
касалликлари ичида биринчи ўринда 
туради. Жаҳон соғлиқни сақлаш таш-
килотининг маълумотига кўра, дунёда 
2020 йилнинг ўзида 2.2 млн аёлларга 
КБС ташхиси қўйилди, шулардан 685 
минг нафари вафот этган [1]. Бутун 
дунё бўйлаб КБС аёллар саратонининг 
етакчи тури бўлиб, барча саратонлар-
нинг 25% ни ташкил қилади [2]. Бу 
кўрсаткич Ўзбекистонда 24.6% экан-
лиги қайд этилган [3]. Ҳозирги кунда 
КБС ни пайдо бўлиши ва ривожлани-
шини молекуляр механизмларини ўр-
ганиш натижасида бу касалликни эрта 
ташхислаш ва даволаш имкониятлари 

мавжуд бўлмоқда. Ушбу касаллик ва 
одамдаги кўплаб соматик мутациялар-
га сабаб бўладиган номзод генларни 
текшириш бўйича кўплаб тадқиқот-
лар олиб борилмоқда. Онкосупрессор 
ТР53 ген ушбу номзод генлардан бири 
бўлиб, бу генн инсон геномининг ях-
литлигини сақлашда асосий рол ўй-
найдиган таркибида 393 аминокисло-
та қолдиғидан иборат ва молекуляр 
массаси 53 кДа бўлган ядро фосфо-
протеинига трансляция қиладиган, 2,8 
bp узунликдаги мРНКни транскрип-
ция қилади [4,5]. Ушбу онкосупрессор 
ТР53 (Online Mendelian Inheritance in 
Man-ОМИМ №191170) ген инсон сара-
тонида, шу жумладан, КБСда энг кўп 
мутацияга учраган генлардан бири 
бўлиб, у 17p13.1 хромосоманинг қисқа 
елкасида жойлашган(GeneBank kirish 
raqami: NC_000017), 20 kbp ўлчамда-
ги, 10 интрон ва 11 экзондан иборат, 
унинг биринчи экзони кодланмайди 
ва бошқа экзонлардан 10kb масофада 
жойлашган бўлади [6,7,8]. (1-расмга 
қаранг).

1-расм. ТР53 генининг хромосомадаги жойлашган ўрни. [9].  
Start: 7,514,550 bp from pter . End: 7,533,728 bp from pter . Size: 19,178 bases. 

Р53 оқсили ўсимтасини бостирув-
чи ТР53 геннинг махсулоти бўлиб, 
организмнинг барча ҳужайраларида 
экспрессияланади. Генетик аппарат 
бузилмаган тақдирда, р53 оқсили ҳа-
ракатсиз ҳолатда бўлади ва ДНК за-
рарланганда фаоллашади. Активация, 
ДНК билан боғланиш ва р53-реакция 
элементи (р53 оқсиллари боғланган 

ДНК минтақаси) деб номланган ну-
клеотидлар кетма-кетлигини ўз ичига 
олган генларнинг транскрипциясини 
фаоллаштиришдан иборат. Шундай 
қилиб, р53 – бу генлар гуруҳининг 
транскрипциясини қўзғатадиган ва 
ДНК зарари тўпланганида фаоллаша-
диган омил. Р53 активациясининг на-
тижасида – ҳужайра циклини ва ДНК 
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репликациясини тўхтатиш мумкин, 
кучли стресс сигнали билан – апоптоз 
қўзғатилади [10,11]. Р53 оқсилининг 
вазифаси КБСнинг молекуляр дара-
жасидаги, р53 функциясининг ўзига 
хос активаторлари ёки супрессорлари 
билан тавсифланганлигига қараб ўз-

гариб туриши кўрсатилган. Кўпинча, 
р53 мақсадли генларида бузилишлар 
мавжуд бўлиб, улар р53 воситачили-
гидаги жараёнларни давом этмас-
лигига олиб келади, 2-расмга қаранг  
[12,13]. (2-расмга қаранг).

2-расм. Р53 да маълум бўлган оқсил доменларининг схемаси [14].

ТР53 гени структурасининг бузи-
лишига ва ўзгаришларига ташқи ва 
ички муҳит омиллари тасир кўрсата-
ди. Ҳужайрага зарар етказувчи омил-
лар, шу жумладан, кимёвий моддалар, 
радиация ва ультрабинафша нурлар 
таъсирида ДНК нинг зарарланиши 
натижасида геннинг структурасида 
ўзгаришлар, яъни мутация ва генетик 
полиморфизмлар юзага келади. Он-
косупрессор TP53 ген саратон касал-
ликларида тахминан 200 дан ортиқ 
SNP(Single nucleotide polymorphism) 
ва 29893 мутациялар маълум [15,16]. 
ТР53 таркибидаги соматик мутация-
лар КБСнинг 15-71 фоизида учрайди 
[17]. Одамларнинг саратон касалли-
ги ва бошқа касалликларга мойил-
лиги генетик полиморфизм билан 
боғлиқ бўлиб, улар касалликларга 
мойил бўлишига муҳим ҳисса қўши-
ши мумкин [18]. Кўп сонли тадқиқот-
ларда полиморфизмларнинг саратон 
хавфи билан боғлиқлиги тасдиқлан-
ган. ТР53 гени таркибидаги SNPнинг 
90% интронларда жойлашган бўлади 
[19]. Ушбу полиморфик вариантлар-
дан бири rs17884159 NM_001126112.2 
интрон минтақасида локализация 
бўлган: c.-26 + 4486C>T полиморф 
варианти NCBI (National Center for 

Biotechnology Information) маълумот-
лар базасига кўра 0-0,02 гача бўлган 
частотани ташкил этади ва ушбу по-
лиморфизм ҳужайрадаги апоптозни 
сусайтириш функциясини бажаради 
[20,21,22]. Шуни инобатга олган ҳол-
да ушбу илмий-тадқиқот иши КБС 
ривожланишида онкосупрессор ТР53 
ген rs17884159 полиморфизмнинг аҳа-
миятини ўрганишга бағишланган.

Тадқиқотнинг мақсади. Онкосу-
прессор ТР53 ген rs17884159 полимор-
физмнинг частотасини таҳлил қилиш 
ва ўзбек аёлларида кўкрак бези сара-
тони концерогенезидаги аҳамиятини 
баҳолаш.

Тадқиқотнинг материал ва усулла-
ри. Тадқиқотга жами 207 нафар ўзбек 
аёллар олинган, шулардан 100 нафа-
ри ўртача ёши 34-72 оралиғидаги КБС 
беморлари ва 107 нафари ўртача ёши 
32-72 оралиғидаги шартли соғлом 
аёллар ташкил этди. Ўз РССВ Респу-
блика ихтисослашган онкология ва 
радиология илмий-амалий тибби-
ёт маркази Тошкент шаҳар филиали 
маммология бўлимида маммография 
ва гистология текшируви натижалари 
асосида КБС ташҳиси қўйилган бемор 
аёллар олинди. Ушбу тадқиқотнинг 
молекуляр генетик текширувлари 
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ЎзРССВ Республика ихтисослашти-
рилган гематология илмий амалий 
тиббиёт марказининг молекуляр тиб-
биёт ва ҳужайра техналогиялар бў-
лимида қуйидагича ўтказилди. Ўрга-
нилаётган гуруҳларнинг периферик 
қонидан “АмплиПрайм Рибо-преп” 
(ООО «Некст Био», Россия) ва “Diatom 
TM  DNA Prep 100” (Лаборатория Изо-
ген, Россия) тўпламлари ёрдамида 
ДНК ажратилди. ДНК миқдорини ва 
сифати NanoDrop 2000 (Thermo Fisher 
Scientific,АҚШ) спектрофотометр ёр-
дамида текширилди. Онкосупрессор 
ТР53 ген rs17884159 полиморфизмнинг 
Синтол (Россия) генетик тест-тўплами 
ёрдамида ишлаб чиқарувчиларнинг 
кўрсатмаларига мувофиқ текширил-
ди. Полимераза занжирли реакцияси 
(ПЗР) Rotor-Gene Q (QIAGEN Hilden, 
Germany) амплификаторида амалга 
оширилди. Олинган натижаларнинг 
статистик таҳлили «WinPEPI 2016, 
Version 11.65» ва «EpiCalc 2000 Version 
1.02» статистик компьютер дастурла-
ри ёрдамида амалга оширилди.

Тадқиқот натижалари ва улар-
нинг муҳокамаси. Тадқиқот гуруҳла-
рида ТР53 гени C>T полиморфизми 
бўйича қуйидаги натижалар олинди 
(3-расмга қаранг). ТР53 ген C>T по-
лиморфизмнинг аллеллар частотаси-

ни таҳлил қилиш асосида беморлар 
гуруҳида назорат гуруҳига нисбатан 
фарқлар аниқланди. Шунингдек, 
C>T полиморфизмнинг функционал 
жиҳатдан хавфли *Т аллел беморлар-
да, назорат гуруҳига нисбатан стати-
стик жиҳатдан сезиларли даражада 
устун келди (мос равишда 26.5% ва 
21.5%, χ2=1.4; p=0.2; OR=1.3; 95% CI:0.83-
2.07; RR=1.2; 95% CI: 0.87-1.74). Хавфсиз 
С аллели, аксинча, назорат гуруҳида, 
асосий гуруҳга нисбатан кўпроқ учра-
ди (78.5% нисбатан 73.5%, χ2=1.4; p=0.2; 
OR=0.7; 95% CI:0.48-1.19; RR=0.9; 95% 
CI: 0.84-1.04). Шундай қилиб, минор 
Т аллели кўкрак бези саратони билан 
касалланиш эҳтимоллигини 1.3 баро-
бар ва нисбий хавфини 1.2 маротоба 
ошириши аниқланди. ТР53 ген C>T 
полиморфизмнинг генотип частота-
лари тақсимланишини таҳлил қилиш 
асосида ҳам асосий гуруҳда назорат 
гуруҳига нисбатан фарқлар аниқлан-
ди. Функционал жиҳатдан табий С/С 
генотипи, назорат гуруҳида юқори – 
61.7%, КБС билан касалланган бемор-
ларнинг гуруҳида 54.0% частоталарда 
топилди. Шу билан бирга, статистик 
фарқлар чегараси аҳамиятли дара-
жага етди: (χ2=1.2; p=0.2; OR=0.7; 95% 
CI: 0.42- 1.27; RR=0.8; 95% CI: 0.69-1.11). 

3-расм. Тадқиқот гуруҳларида ТР53 гени C>T  
полиморфизмининг учраш частотаси
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Функционал жиҳатдан хавфли ге-
терозиготали С/Т генотипи асосий 
ва назорат гуруҳларида учраш часто-
талари (мос равишда, 39.0% (39/100) 
ва 33.6% (36/107), χ2=0.6; p=0.4; OR=1.3; 
95% CI: 0.71-2.22; RR=1.2; 95% CI: 0.81-
1.66) тенг эканлиги исботланди. Шу-
нингдек, функционал жиҳатдан хавф-
ли Т/Т генотипи асосий ва назорат 
гуруҳларида учраш частоталари ста-
тистик таҳлил этилганда КБС билан 
ушбу генотипнинг ҳам сезиларли ас-
социатив боғликлиги йўқ эканлиги 
аниқланди (мос равишда, 7,0% ва 4,7% 

, χ2=0.5; p=0.4; OR=1.5; 95% CI: 0.47-5.00; 
RR=1.5; 95% CI: 0.49-4.56).

Иммуногистокимё (ИГК) текши-
руви ўтказилган 42 нафар КБС таш-
хиси қўйилган беморларда ТР53 ген 
C>T полиморфизми билан ИГК яъни 
эстроген рецепторлари (ER), проге-
стерон рецепторлари (PR), одамнинг 
эпидермал ўсиш фактори рецептор-
лари 2 (Her2/neu) ва зарарли ҳужай-
раларнинг бўлиниш тезлигини бел-
гилайдиган (Ki67) маркёрларининг 
боғлиқлик аҳамиятининг таҳлили ўт-
казилди (1 жадвалга қаранг). 

1-жадвал
ИГК текшируви ўтказилган КБС беморлари билан ТР53 гени  

rs17884159 полиморфизмнинг генотипик боғлиқлиги

rs17884159 ER-

ҳолати
PR-

ҳолати

Her2/

neu-

ҳолати

Ki 
67-ҳолати

Генотиплар n + - + - + - + -

С/С 17 12 5 12 5 7 10 16 1
С/Т 19 13 6 12 7 9 10 16 3
Т/Т 6 2 4 2 4 4 2 4 2

Жами 42 27 15 26 16 20 22 36 6

Изоҳ: (+) – ижобий ёки мусбат; (-) – салбий ёки манфий.
Манба: [«Муаллифлар томонидан тузилган»]
Ушбу жадвалда ИГК усули ёрдамида текширилган беморлар гуруҳида 

функционал жиҳатдан, хавфли ва хавфсиз генотипларни салбий ва ижобий 
гуруҳларда учраш частоталари таҳлил қилинганда, статистик жиҳатдан аҳа-
миятли фарқлари фақатгина Ki67 маркёрида аниқланди. Жумладан, КБС бе-
морлари Ki67 рецепторининг онкосупрессор ТР53 ген rs17884159 полимор-
физмини С/С генотипли аёллари орасида боғлиқлиги таҳлил қилинганида, 
бошқа ИГК маркёрларига нисбатан юқори частотада учраши аниқланди. Де-
мак, ушбу беморлардан 17 нафари С/С генотипли аёллар бўлиб, шулардан 
16 нафарида (94.1%) ижобий ва қолган 1 нафарида (5.9%) манфий натижа ку-
затилди. Шундай қилиб, КБС беморлар аёлларидан 94.1% ушбу маркёрнинг 
дориларга таъсирчанлигини самарали ва қолган 5.9% бемор аёлларда эса до-
риларга таъсирчанлиги самарасиз кўрсаткичларги эга бўлиши кузатилди. Ге-
терозиготали С/Т генотипли 19 нафар беморлардан 16 нафарида (84.2%) Ki67 
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рецептори ижобий ва қолган 3 нафа-
рида (15.8%) салбий кўрсаткич куза-
тилди. Шундай қилиб, ИГК текши-
рувлари ўтказилган КБС беморлари 
Ki67 рецепторининг дориларга таъ-
сирчанлиги С/Т генотипли 84.2% аёл-
ларда ижобий ва қолган 15.8% аёллар-
да дориларга таъсирчанлиги салбий 
эканлиги кузатилди. Тадқиқотда ре-
цессив гоммозиготали Т/Т генотипли 
аёлларда таҳлил ўтказилганида, ушбу 
генотипли КБС аёллари 6 нафарни 
ташкил этди. Булардан 4 нафарида 
(66.7%) ижобий кўрсаткич ва қолган 2 
нафарида (33.3%) манфий кўрсаткич 
кузатилди. Шундай қилиб, мусбат 
кўрсаткичга эга бўлган 66.7% бемор 
аёлларда дориларга таъсирчанли-
ги самарали ва манфий кўрсаткичли 
33.3% бемор аёлларда дориларнинг 
тасири самарасиз бўлиши аниқлан-
ди. Ушбу натижаларнинг статистик 
таҳлилий фарқлари, жумладан, та-
биий С/С генотип (мос равишда 5.9% 
ва 94.1%, χ2=1.6; p=0.2; OR=0.2; 95% CI: 
0.02-2.36; RR=0.3; 95% CI: 0.06-2.33), ге-
терозигота С/Т генотип (мос равишда 
15.8% ва 84.2%, χ2=0.06; p=0.8; OR=1.2; 
95% CI: 0.22-7.05; RR=1.1; 95% CI: 0.46-

2.71), мутант Т/Т генотип эса (мос ра-
вишда 33.3% ва 66.7%, χ2=2.1; p=0.1; 
OR=4; 95% CI: 0.54-29.27; RR=3; 95% CI: 
0.69-12.93) ташкил этиши аникланди.

Муҳокамалар. КБС ривожланиши 
учун бир нечта хавф генетик омилла-
ри мавжуд бўлиб, бундай хавф омил-
ларидан бири ТР53 гени ва унинг C>T 
полиморфизм ҳисобланади [22]. Баъ-
зи бир нечта тадқиқотларда ушбу по-
лиморфизмининг апоптоз фаоллиги 
ва КБС хавфи пайдо бўлишида ишти-
роки ҳамда этник келиб чиқиши ёки 
ирқига боғлиқ бўлган тафовутлар 
ўрганилган [21,23]. Бироқ, ўзбек аёл-
ларида ТР53 гени C>T полиморфиз-
мининг КБС мойиллиги тўғрисида 
ҳеч қандай маълумот йўқ. Шуларни 
назарда тутган ҳолда, ушбу тадқиқот 
ишида ўзбек аёллари орасида КБС 
билан ТР53 ген C>T полиморфизм 
ролини баҳолаш илмий ва амалий 
аҳамиятга эгадир. Ушбу тадкикотда 
ТР53 гени C>T полиморфизмни ал-
лел ва генотиплар тарқалиши асосий 
ва назорат гуруҳларида аниқланди ва 
бошқа мамлакат аёлларида учраш ча-
стоталари билан таққосланди (2-жад-
валга қаранг).

2-жадвал
Турли мамлакатларда, КБС чалинган беморлар ва соғлом  

аёлларда ТР53 гени rs17884159 полиморфизмнинг аллел, генотип 
частоталари ва статистик фарқлари

Мамла
катлар

Аллеллар ва 
генотиплар

Асосий
гуруҳ

Назорат
гуруҳи OR (95% CI) p –қий 

мати χ2

n % n %

Ў
зб

ек
ис

то
н С 147 73.5 168 78.5 0.7 (0.48-1.19)

0.2
1.4Т 53 26.5 46 21.5 1.3 (0.83-2.07)

С/С 54 54.0 66 61.7 0.7 (0.42-1.27) 1.2
С/Т 39 39.0 36 33.6 1.3 (0.71-2.27)

0.4
0.6

Т/Т 7 7.0 5 4.7 1.5 (0.47-5.00) 0.5
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Гр
оз

ни
й 

ш
ах

ри
  

М
ус

ха
дж

ие
ва

 Л
. 

20
17

 [
22

].

С 66.67 80.0 -

Т 33.33 20.0 -

С/С 16 47.05 41 56.94 0.52  (0.23-1.19) 0.276

С/Т 16 47.05 22 40.27 1.74  (0.86 – 3.51) 0.276

Т/Т 2 5.8 2 2.7 2.03  (0.28-14.75) 0.601

Ро
сс

ия
 

B
is

ul
ta

no
va

 Z
. 

20
20

 [
23

].

С 66.67 80.0 - -

Т 33.33 20.0 - -

С/С 32 32.0 41 41.0 0.52  (0.23-1.19) 0.276

С/Т 32 40.07 22 40.27 1.74  (0.86 – 3.51) 0.276

Т/Т 4 5.8 2 2.7 2.03  (0.28-14.75) 0.601

 

Ўтказилган ушбу илмий тадқиқот 
натижаларига асосан, этник ўзбек аёл-
ларида ТР53 гени C>T полиморфизми 
аллелар таҳлилига кўра, асосий гуруҳда 
мажор С аллел учраш даражаси 73.5%, 
назорат гуруҳидаги аёлларда 78.5% 
ташкил қилди. Минор Т аллелнинг 
учраши КБС гуруҳида 26.5%, шартли 
соғлом аёлларда 21.5% ташкил этди. 
ТР53 гени C>T полиморфизм геноти-
плар таҳлилига кўра, асосий гуруҳда 
С/С генотип учраш даражаси 54.0%, 
назорат гуруҳидаги аёлларда 61.7% 
ташкил қилди. Гетерозигота С/Т ге-
нотип КБС гуруҳида учраш даражаси 
39.0%, шартли соғлом аёлларда 33.6% 
ташкил этди. Мутант Т/Т генотипни 
учраш даражаси асосий гуруҳда 7.0%, 
назорат гуруҳидаги аёлларда 4.7% 
ташкил этди. Россиянинг грозний 
шаҳридаги ўтказилган тадқиқотларда 
ушбу жой этник аёлларида C>T поли-
морфизм, асосий гуруҳида С/С геноти-
пи 47.05%, назорат гуруҳидаги аёллар-
да 56.94% ташкил қилди. С/Т генотип 
асосий гуруҳида 47.05% ташкил этган, 
назорат гуруҳида 40.27% ташкил этди, 
Т/Т генотиплари асосий гуруҳдаги аёл-
ларда 5.8% ва назорат гуруҳидаги аёл-
ларда 2.7% ташкил этган [22]. Россияда 

ўтказилган яна бир тадқиқотда ушбу 
SNP асосий гуруҳдаги аёлларида ма-
жор С аллели 66.67%, назорат гуруҳида 
80.0% ташкил этди. Минот Т аллелини 
тарқалиш частотаси асосий гуруҳда-
ги аёлларда 33.33%, назорат гуруҳида 
20.0% ташкил этди. Мутант C/C гено-
тип частотаси асосий гуруҳда 32.0%, 
назорат гуруҳида 41.0% ташкил этди. 
С/Т генотип асосий гуруҳда 40.07%, 
назорат гуруҳида 40.27% ташкил этди. 
Т/Т генотип частотаси асосий гуруҳда 
5.8% ва назарат гуруҳида 2.7% ташкил 
этган [23]. Шундай қилиб, юқоридаги 
ўтказилган тадқиқотларнинг қиёсий 
таҳлилларига асосланиб, ўзбек аёлла-
рида ТР53 ген C>T полиморфизм гено-
типлари, Европа халқлари генотипла-
ри частотасига мос келиши аниқланди 

Хулоса: Онкосупрессор ТР53 ген 
rs17884159 полиморфизми кўкрак 
бези саратони касаллиги ривожла-
ниш эҳтимоллилигини аниқлашда 
ва иммуногистокимё текширувлари 
ўтказилган кўкрак бези саратон касал-
лигини прогнозлашда, мақсадли те-
рапиядан олдин муҳим генетик мар-
кёрлар сифатида кўллаш мумкин деб 
ҳисоблаймиз. 
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Авезов Нодиржон Шахрикулович1,2, Кадырова Дильбар Абдуллаевна2, 
Усмонова Шахноза Тохиржоновна4, Бобоев Кодиржон Тўхтабоевич3

1Институт биофизики и биохимии при НУУзб,
 2Ташкентский фармацевтический институт,  Республиканский 

специализированный  гематологический научно-прикладной медицинский  
центр при Минздраве РУзб.,

 4Ташкентский педиатрический медицинский институт  
nodir-ibh@mail.ru

Ключевые слова: рак молочной железы, ген онкосупрессора TР53, полимор-
физм, C>T, rs17884159.

Взаимосвязь полиморфизма 
rs17884159 гена онкосупрессора TР53 

и риска развития рака молочной же-
лезы изучалась у различных этни-
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ческих групп многих стран. Однако 
исследования по изучению влияния 
полиморфизма rs17884159 гена TР53 
на женщин узбекской национально-
сти не проводились. В данной статье 
впервые проведено генотипирование 
полиморфизма rs17884159 гена TР53 у 
207 женщин узбекской национально-
сти. Целью исследования был анализ 
частоты полиморфизма rs17884159 
гена онкосупрессора TР53 и оцен-
ка его значимости в канцерогенезе 
рака молочной железы у женщин 
узбекской национальности. Методы 
исследования ДНК выделяли из пе-
риферической крови женщин иссле-
дуемых групп с помощью наборов 
«AmpliPrime Ribo-prep» и «Diatom TM 
DNA Prep 100». Количество и качество 
ДНК проверяли на спектрофотоме-
тре NanoDrop 2000. Полиморфизм 
rs17884159 гена онкосупрессора TР53 
исследовали с помощью набора ге-
нетических тестов «Синтол» согласно 
инструкции производителя. Поли-
меразную цепную реакцию (ПЦР) 

проводили на амплификаторе Rotor-
Gene Q. Результаты данного исследо-
вания свидетельствуют о важности 
полиморфизма rs17884159 гена TР53 
в развитии рака молочной железы, 
что указывает на его участие в пато-
генезе рака молочной железы. Ча-
стота встречаемости полиморфизма 
rs17884159 гена TР53 с минорным ал-
лелем Т составила 26,5% у больных ра-
ком молочной железы и 21,5% у жен-
щин контрольной группы. При раке 
молочной железы была обнаружена 
корреляция между полиморфизмом 
аллеля T и отношением шансов: (χ2 = 
1,4; p = 0,2; OR = 1,3; 95% CI: 0,83–2,07; 
RR = 1,2; 95% CI: 0,87–1,74). Таким обра-
зом, минорный аллель T увеличивает 
вероятность развития рака молочной 
железы в 1,3 раза, а относительный 
риск – в 1,2 раза. В заключение можно 
сказать, что полиморфизм rs17884159 
гена онкосупрессора TР53 может быть 
использован в качестве одного из гене-
тических маркеров прогноза рака мо-
лочной железы.

SUMMARY
THE ROLE OF THE RS17884159 POLYMORPHISM OF THE TP53 
ONCOSUPRESSOR GENE IN THE DEVELOPMENT OF BREAST  

CANCER IN UZBEK WOMEN
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The relationship between oncosu-
ppressant TP53 gene rs17884159 poly-

morphism and the risk of developing 
breast cancer has been studied in dif-
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ferent ethnic groups in many countries. 
However, no studies have been conduct-
ed on the eěect of TP53 gene rs17884159 
polymorphism on Uzbek women. In this 
article, the TP53 gene rs17884159 poly-
morphism genotype was ęrst performed 
in 207 Uzbek women. Purpose, analy-
sis of the frequency of polymorphism 
rs17884159 of oncosuppressor gene TP53 
in the carcinogenesis of breast cancer 
in Uzbek women. Methods, DNA was 
isolated from the peripheral blood of 
the study groups using AmpliPrime Ri-
bo-prep and DiatomTM DNA Prep 100. 
DNA quantity and quality were checked 
using a NanoDrop 2000  spectropho-
tometer. C>T polymorphism of the TP53 
gene was tested according to the man-
ufacturer’s instructions using the Sintol 
(Russia) genetic test kit. The polymerase 
chain reaction (PCR) was performed on 

an Rotor-Gene Q amplięer. The results 
of this study suggest that the TP53 gene 
rs17884159 polymorphism is important 
in the development of breast cancer, in-
dicating that it is involved in the patho-
genesis of breast cancer. The TP53 gene 
rs17884159 polymorphism minor T al-
lele accounted for 26.5% of patients with 
breast cancer and 21.5% of women in the 
control group. In breast cancer, a corre-
lation between polymorphism and the T 
allele and probability ratio was found: 
(χ2= 1.4; p = 0.2; OR = 1.3; 95% CI: 0.83–
2.07; RR 1.2; 95% CI: 0.87–1.74). Thus, the 
minor T allele increases the probability 
of developing breast cancer by 1.3 times 
and the relative risk by 1.2 times. In sum-
mary, this rs17884159 polymorphism of 
the oncosuppressant TP53 gene can be 
used as one of the genetic markers for 
the prognosis of breast cancer.
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Онкосупрессор ТР53 геннинг ноёб 
Pro47Ser полиморфизми ва кўкрак 
бези саратони ривожланиш хавфи 
ўртасидаги боғлиқлик кўплаб мамла-
катларда ва турли этник гуруҳларда 
ўрганилган. Бироқ, кўкрак бези сара-
тони ривожланишида онкосупрессор 
ТР53 ген Pro47Ser полиморфизми-
нинг ўзбек аёлларига таъсири бўйича 
ҳеч қандай тадқиқотлар ўтказилма-
ган. Ушбу мақолада биринчи марта 
ТР53 ген Pro47Ser полиморфизми-
нинг аллеллар ва генотиплар частота-
си таҳлили 207 нафар ўзбекистонлик 
аёлларда ўтказилди. Тадқиқотнинг 
мақсади - онкосупрессор ТР53 ген 
Pro47Ser полиморфизмининг аллел 
ва генотиплар частотасини таҳлил 
қилиш ва ўзбек аёлларида кўкрак 
бези саратони ривожланишидаги 
аҳамиятини баҳолаш. Тадқиқотнинг 
усуллари - ўрганилаётган гуруҳлар-
нинг периферик қонидан “Ампли-
Прайм Рибо-преп” ва “Diatom TM  

DNA Prep 100” тўпламлари ёрдамида 
ДНК ажратилди. ДНК миқдорини ва 
сифати NanoDrop 2000 спектрофо-
тометр ёрдамида текширилди. Он-

косупрессор ТР53 ген Pro47Ser поли-
морфизмнинг Литех (Россия) генетик 
тест-тўплами ёрдамида ишлаб чиқа-
рувчиларнинг кўрсатмаларига муво-
фиқ текширилди. Полимераза зан-
жирли реакцияси (ПЗР) 2720 «Applied 
Biosystems» (АҚШ) амплификато-
рида амалга оширилди. ПЗР махсу-
лотларининг мавжудлиги 3% агаро-
за гелида электрофорез ўтказилиб, 
трансиллюминатор (Биоком UVT1) 
жихозида кўрилди. Ушбу тадқиқот 
натижалари шуни кўрсатадики, онко-
супрессор ТР53 ген Pro47Ser полимор-
физми кўкрак бези саратони риво-
жланишида муҳим аҳамиятга эга, бу 
унинг кўкрак бези саратони концеро-
генезида иштирок этишини кўрсата-
ди. Онкосупрессор ТР53 ген Pro47Ser 
полиморфизмининг минор Т аллели 
кўкрак бези саратони билан оғриган 
беморларда 5,0% ва назорат гуруҳида-
ги аёлларда 0,5% ни ташкил қилади. 
Ушбу полиморфизмнинг Т аллели кў-
крак бези саратони ривожланишида 
нисбий хавф ва эҳтимоллик нисбати 
(χ2=8,2; p=0,005; RR=10,7; 95% CI: 1,38-
82,82; OR=11,2; 95% CI:1,42-88,38) би-
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лан боғлиқлиги аниқланди. Шундай 
қилиб, минор Т аллели кўкрак бези 
саратони ривожланишининг нисбий 
хавфини 10,7 баробар ва касаллик 
ривожланишининг эҳтимоллигини 
11,2 маротоба оширади. Шунингдек, 
функционал жиҳатдан хавфли С/Т 
генотипи асосий ва назорат гуруҳла-
рида учраш частоталарини таҳлили 
ўтказилганда (мос равишда, 10,0% ва 
1,0%, χ2=8,4; p=0,004; RR=10,7; 95% CI: 
1,39-82,07; OR=11,8; 95% CI: 1,48-93,77) 
тенг эканлиги аниқланди. Шундай 
қилиб, хавфли С/Т генотипни ташиш 
билан кўкрак бези саратони ривожла-
ниш хавфи, ушбу генотипга эга бўл-
маган аёлларга қараганда, касаллик 
ривожланиш нисбий хавфини 10,7 
баробар ва касаллик ривожланиши-
нинг эҳтимоллигини 11,8 маротоба 
ошириши аниқланди. Хулоса қилиб 
айтишимиз мумкинки, онкосупрес-
сор ТР53 ген Pro47Ser полиморфизми 
кўкрак бези саратони прогнози учун 
генетик маркёрлардан бири сифатида 
қўллаш мумкин деб ҳисоблаймиз.

Калит сўзлар: Ўзбек аёллари, кў-
крак бези саратони. онкосупрессор 
ТР53 ген, бир нуклеотидли полимор-
физм, Pro47Ser, rs1800371, иммуноги-
стокимё.

Долзарблиги: Ҳозирги кунда ду-
нёда кўкрак бези саратони (КБС) аёл-

лар орасида энг кенг тарқалган хавфли 
касалликлардан бири ҳисобланади. 
Жаҳон соғлиқни сақлаш ташкилоти-
нинг маълумотига кўра, дунёда 2020 
йилнинг ўзида 2,3 млн аёлларга КБС 
ташхиси қўйилди, шулардан 685 минг 
нафари вафот этган [1,2]. КБС аёллар-
да саратон касалликлари ичида би-
ринчи ўринда туради, яъни дунёда са-
ратон ташхиси қўйилган аёлларнинг 
тўрттадан биттаси (24,2%) КБСга мос 
келади [3,4]. Ўзбекистонда бир йил-
нинг ўзида рўйхатга олинган саратон 
касалликларидан, 24,6% аёллар ора-
сида КБСга чалинганлиги қайд этил-
ган [5,6]. Ушбу касалликнинг шаклла-
ниши ва ривожланиш механизмла-
рини ўрганиш масаласи ҳозирги кун-
да замонавий тиббиётнинг долзарб 
муаммосидир. КБС бузилишларида 
алоҳида ўринни онкосупрессор ТР53 
ген зарарланиши эгаллайди. Ушбу 
онкосупрессор ТР53 гени инсон сара-
тонида, шу жумладан, КБСда энг кўп 
мутацияга учраган генлардан бири 
бўлиб, у 17p13.1 хромосоманинг қисқа 
елкасида жойлашган, 20 kbp ўлчамда-
ги, 10 интрон ва 11 экзондан иборат, 
унинг биринчи экзони кодланмайди 
ва бошқа экзонлардан 10kb масофада 
жойлашган бўлади [7,8,9]. (1-расмга 
қаранг). 

1-расм. ТР53 генининг хромосомадаги жойлашган ўрни. [10,11].  
Start: 7,514,550 bp from pter . End: 7,533,728 bp from pter . Size: 19,178 bases 



53

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

Онкосупрессор TP53 ген - инсон 
геномининг яхлитлигини сақлашда 
асосий рол ўйнайдиган таркибида 
393 аминокислота қолдиғидан иборат 
ва молекуляр массаси 53 кДа бўлган 
ядро фосфопротеинига трансляция 
қиладиган, 2,8 bp узунликдаги мР-
НКни транскрипция қилади [12,13]. 
Р53 оқсили генетик аппарати зарар-
ланганда, шунингдек, бундай зарар-
га олиб келиши мумкин бўлган сти-
мулятор ёки ҳужайранинг ноқулай 
ҳолати (стресс ҳолати) ҳақида сигнал 
бўлганда фаоллашади. Р53 ҳужай-
ра циклини тўхтатиш, қариш, ДНК 
репликацияси, ДНК репарацияси, 
апоптоз, метаболизм, антиоксидант 
ҳимояси, аутофагия каби муҳим уяли 
жараёнларни тартибга солишда ва 
мутацияларнинг олдини олиш орқа-
ли геном барқарорлигини таъмин-
лашда муҳим рол ўйнаганлиги сабаб-
ли, кўпинча “ўсмани бостирувчи ген”, 
“геномнинг қўриқчиси” ёки “ўсиш ва 
бўлинишнинг уяли дарвозабони” деб 
номланади [14,15,16]. Онкосупрессор 
ТР53 гендаги мутациялар инсон сара-
тонининг кўплаб турлари, шу жумла-

дан, кўкрак бези саратони, саркома-
лар, мия шиши ва буйрак усти кор-
тикал карсиномалари билан боғлиқ. 
КБСда ТР53 мутацияси салбий про-
гностик омил ҳисобланади [17]. ТР53 
мутацияларига қўшимча равишда, 
ТР53 генида, шунингдек, р53 оқсили-
нинг вазифаларига таъсир қўрсатувчи 
бир нечта функционал аҳамиятга эга 
бўлган бир нуклеотидли полимор-
физм (SNP) бўлиб, булар р53 оқси-
лининг фаоллигини пасайтириши ва 
саратон хавфининг ошишига ёрдам 
бериши мумкин ва бундай полимор-
физмлар одам популяциясида мунта-
зам равишда аниқланади ва баҳола-
нади [18,19]. Кўп ўрганилган SNPдан 
бири - TP53 гени 4-экзониниг 47 ко-
дони Pro47Ser (g1.11370 C>T, c,139C>T, 
p.P47S. rs1800371) да C>T нуклеотид-
лар алмашиниши натижасида юза-
га келадиган ва p53 нинг N-терминал 
трансактивация соҳасида жойлашган 
ноёб полиморфизми бўлиб, у про-
лин (CCG) ва серин (TCG) аминокис-
лоталари алмашинувига олиб келади 
[20,21]. (2-расмга қаранг).

2-расм. Р53нинг функционал соҳалари ва унда rs1800371 
полиморфизмининг жойлашиши [22].

Р53 нинг ёвойи Pro47 варианти 
билан, полиморфик Ser47 варианти-
ни таққосланганда, унинг апоптозни 
қўзғатиш қобилияти 5 баробар юқо-
рилигини кўрсатди. Сабаби, таби-
ий Pro47 варианти, апоптозни қўзға-
тишда иккита (p53AIP1 va PUMA) p53 

мақсадли генларини трансактивация 
қилиш ва MAPK1 оқсилига боғла-
ниш, полиморфик Ser47 вариантига 
нисбатан яхшироқ эканлигидан дало-
лат беради [23]. Демак, ушбу 47 кодон-
даги полиморфизм р53 оқсилининг 
про-апоптотик мақсадли генларини 
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трансактивациялашдаги вазифаси 
туфайли функционал аҳамиятга эга. 
Жумладан, p53 оқсилининг Pro47Ser 
полиморф варианти саратон хавфи, 
ривожланиши ва терапия самарадор-
лигига таъсир қилиши мумкин [24,25]. 
Шуларни инобатга олган ҳолда ушбу 
илмий-тадқиқот иши ўзбек аёллари-
да КБС ривожланиши онкосупрессор 
ТР53 ген Pro47Ser полиморфизмнинг 
аҳамиятини ўрганишга бағишланган. 

Тадқиқотнинг мақсади. Онко-
супрессор ТР53 ген Pro47Ser поли-
морфизмининг аллел ва генотиплар 
частотасини таҳлил қилиш ва ўзбек 
аёлларида кўкрак бези саратони кон-
церогенезидаги аҳамиятини баҳолаш. 

Тадқиқотнинг материал ва 
усуллари. Ўзбек аёлларидан ушбу 
тадқиқотга 207 нафар олинди, шулар-
дан асосий гуруҳни 100 нафар КБС 
билан оғриган беморлар ва назорат 
гуруҳни 107 нафар шартли соғлом 
аёллар ташкил этди. ЎзР ССВ Респу-
блика ихтисослашган Онкология ва 
Радиология илмий-амалий тибби-
ёт маркази Тошкент шаҳар филиали 
маммология бўлимида маммография 
ва гистология текшируви натижала-
ри асосида КБС ташҳиси қўйилган бе-
мор аёллар олинди. Ушбу тадқиқот-
нинг молекуляр генетик текширувла-
ри Гематология ва қон қуйиш илмий 
текшириш институтининг молекуляр 
тиббиёт ва ҳужайра техналогиялар 
бўлимида қуйидагича ўтказилди. Ўр-
ганилаётган гуруҳларнинг периферик 
қонидан “АмплиПрайм Рибо-преп” 
(ООО «Некст Био», Россия) ва “Diatom 
TM  DNA Prep 100” (Лаборатория Изо-
ген, Россия) тўпламлари ёрдамида 
ДНК ажратилди. ДНК миқдорини ва 
сифати NanoDrop 2000 (Thermo Fisher 
Scientific, АҚШ) спектрофотометр ёр-

дамида текширилди. Онкосупрессор 
ТР53 гени Pro47Ser полиморфизмини 
аниқлашда Литех (Россия) фирмаси-
нинг тест-тўплами ёрдамида ишлаб 
чиқарувчиларнинг кўрсатмаларига 
мувофиқ полимераза занжирли реак-
цияси (ПЗР) 2720 «Applied Biosystems» 
(АҚШ) амплификаторида амалга 
оширилди. ПЗР махсулотларининг 
мавжудлигини 3% агароза гелида 
электрофорез ўтказилиб, трансил-
люминатор (Биоком UVT1) жихози-
да кўрилди. Олинган натижаларнинг 
статистик таҳлили «WINPEPI 2016, 
Version 11.65» ва «EpiCalc 2000 Version 
1.02» статистик компьютер дастурла-
ри ёрдамида амалга оширилди.

Тадқиқот натижалари. Тадқиқот-
да жами 207 нафар аёллар, шулардан 
100 нафари ўртача ёши 34-72 оралиғи-
даги КБС беморлари ва 107 нафари 
ўртача ёши 32-72 оралиғидаги шартли 
соғлом аёллар ташкил этди. Тадқиқот 
гуруҳларимизда ТР53 гени Pro47Ser 
полиморфизми бўйича қуйидаги на-
тижалар олинди (3-расмга қаранг). 
ТР53 гени Pro47Ser полиморфизмини 
асосий гуруҳда аллеллар частоталари-
ни тақсимланишини таҳлил қилиш 
асосида, назорат гуруҳига нисбатан 
фарқлари аниқланди. Шунингдек, 
Pro47Ser функционал жиҳатдан ми-
нор Т аллел беморларда, назорат гу-
руҳига нисбатан статистик жиҳатдан 
сезиларли даражада устун келди (мос 
равишда, 5,0% ва 0,5%, χ2=8,2; p=0,005; 
RR=10,7; 95% CI: 1,38-82,82; OR=11,2; 
95% CI:1,42-88,38). Хавфсиз С аллели, 
аксинча, назорат гуруҳида, асосий 
гуруҳга нисбатан кўпроқ учради ва 
шу билан бирга, статистик фарқлар 
чегараси аҳамиятли даражага етди: 
(99,5% нисбатан 95,0%, χ2=8,2; p=0,005; 
RR=0,95; 95% CI: 0,92-0,98; OR=0,09; 
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95% CI: 0,01-0,70). Шундай қилиб, ми-
нор Т аллели кўкрак бези саратони 
ривожланишининг нисбий хавфини 
10,7 баробар ва касаллик ривожла-
нишининг эҳтимоллигини 11,2 ма-
ротоба оширади. КБС гуруҳи ТР53 
гени Pro47Ser полиморфизмини С/С 
генотип частоталарини тақсимлани-
шини таҳлил қилиш асосида, назорат 
гуруҳига нисбатан фарқлар аниқлан-
ди. Шунингдек, Pro47Ser функционал 
жиҳатдан табиий С/С генотипи, назо-
рат гуруҳида энг юқори – 99,0%, КБС 
билан касалланган беморларнинг гу-
руҳида 90,0% частоталарда топилди. 
Шу билан бирга, статистик фарқлар 
чегараси аҳамиятли даражага етди: 

(χ2=8,4; p=0,004; RR=0,1; 95% CI: 0,85-
0,97; OR=0,08; 95% CI: 0,01-0,67). Функ-
ционал жиҳатдан хавфли С/Т гено-
типи асосий ва назорат гуруҳларида 
учраш частоталарини таҳлили ўтка-
зилганда (мос равишда, 10,0% ва 1,0%, 
χ2=8,4; p=0,004; RR=10,7; 95% CI: 1,39-
82,07; OR=11,8; 95% CI: 1,48-93,77) тенг 
эканлиги аниқланди. Шундай қилиб, 
хавфли С/Т генотипни ташиш билан 
КБС ривожланиш хавфи, ушбу ге-
нотипга эга бўлмаган аёлларга қара-
ганда, касаллик ривожланиш нисбий 
хавфини 10,7 баробар ва касаллик ри-
вожланишининг эҳтимоллигини 11,8 
маротоба ошириши аниқланди. 

3-расм. Тадқиқот гуруҳларида ТР53 гени Pro47Ser полиморфизмининг  
учраш частотаси. Манба: [«Муаллифлар томонидан тузилган»]

Хулоса қилиб шуни айтишимиз 
мумкинки, онкосупрессор ТР53 ген 
Pro47Ser полиморфизми кўкрак бези 
саратони прогнози учун генетик мар-
кёрлардан бири сифатида қўллаш 
мумкин деб ҳисоблаймиз. Шуни 
алоҳида таъкидлаш керакки, Pro47Ser 
полиморфизмининг ноёб Т/Т геноти-
пи ўрганилган беморлар ва назорат 
гуруҳларида кузатилмади.

Иммуногистокимё (ИГК) текши-

руви ўтказилган 42 нафар КБС таш-
хиси қўйилган беморларда ТР53 ген 
Pro47Ser полиморфизми билан ИГК 
яъни эстроген рецепторлари (ER), 
прогестерон рецепторлари (PR), 
одамнинг эпидермал ўсиш фактори 
рецепторлари 2 (Her2/neu) ва зарарли 
ҳужайраларнинг бўлиниш тезлигини 
белгилайдиган (Ki67) маркёрлари-
нинг боғлиқлик аҳамиятининг таҳли-
ли ўтказилди (1 жадвалга қаранг). 
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Ушбу жадвалда ИГК усули ёрда-
мида текширилган беморлар гуруҳи-
да функционал жиҳатдан, хавфли ва 
хавфсиз генотипларни салбий ва ижо-
бий гуруҳларда учраш частоталари 
таҳлил қилинганда, статистик жиҳат-
дан аҳамиятли фарқлари фақатги-
на Ki67 маркёрида аниқланди. Ушбу 
жавалда КБС беморлари Ki67 рецеп-
торининг ТР53 ген Pro47Ser поли-
морфизмини С/С генотипли аёллари 
орасида боғлиқликни таҳлил қилин-
ганида, бошқа ИГК маркёрларига 
нисбатан юқори эканлиги аниқланди. 
Демак, ушбу беморлардан 40 нафа-
ри С/С генотипли аёллар бўлиб, шу-
лардан 35 нафарида (87,5%) мусбат ва 
қолган 5 нафарида (12,5%) манфий на-
тижа кузатилди. Шундай қилиб, КБС 
беморлар аёлларидан 87,5% ушбу 
маркёрнинг дориларга таъсирчан-
лиги самарали, қолган 12,5% бемор 
аёлларда эса дориларга таъсирчан-
лиги самарасиз бўлиши аниқланди. 
Ушбу тадқиқотнинг гетерозиготали 
С/Т генотипли 2 нафар беморлардан 

1 нафарида (50,0%) Ki67 рецептори 
ижобий ва қолган 1 нафарида (50,0%) 
салбий кўрсаткич кузатилди. Бундан 
маълумки, КБС беморлари Ki67 ре-
цепторининг дориларга таъсирчан-
лиги С/Т генотипли 50,0% аёлларда 
ижобий ва қолган 50,0% аёлларда 
дориларга таъсирчанлиги салбий бў-
лиши аниқланди. Ушбу тадқиқотда 
рецессив гоммозиготали Т/Т генотип 
кузатилмади. Шунингдек, ушбу маъ-
лумотларни статистик таҳлил қилин-
ганда гетерозигота С/Т генотипи (мос 
равишда 50,0% ва 50,0%, χ2=2,1; p=0,1; 
RR=6; 95% CI: 0,43-83,53; OR=7; 95% CI: 
0,37-130,5). Аксинча, КБС хавфидан 
ҳимояловчи С/С генотип, статистик 
фарқлар чегараси аҳамиятли дара-
жага етиши кузатилди (χ2=2,1; p=0,1; 
RR=0,8; 95% CI: 0,59-1,23; OR=0,1; 95% 
CI: 0,007-2,67). Шундай қилиб, гетеро-
зиготали С/Т генотипни ташувчи ман-
фий гурухга кирувчи беморларда КБС 
нинг кимёвий даволашдаги барқарор-
лигининг нисбий хавфини 6 марта 
ва эҳтимоллик нисбатини 7 мартага 

1-жадвал

ИГК текшируви ўтказилган КБС беморлари билан ТР53 гени  
Pro47Ser полиморфизмнинг генотипик боғлиқлиги

rs1800371 ER-ҳолати PR-ҳолати Her2/neu-

ҳолати Ki 67-ҳолати

Генотиплар n + - + - + - + -

С/С 40 25 15 24 16 18 22 35 5

С/Т 2 1 1 1 1 1 1 1 1

Жами 42 26 16 25 17 19 23 36 6

Изоҳ: (+) – ижобий ёки мусбат; (-) – салбий ёки манфий; ТТ - генотип учра-
мади.

Манба: [«Муаллифлар томонидан тузилган»]
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ошириши аниқланди. Демак, ИГК 
ўтказилган КБС аёлларида ТР53 гени 
rs1800371 локуси ва ИГК маркёрлари 
билан боғлиқлиги борлиги аниқлан-
ди. Биз ушбу ТР53 гени rs1800371 по-
лиморфизмини ИГК текширувлари 
ўтказилган КБС беморларини про-
гнозлашда генетик маркёр сифатида 
қўллаш мумкин деб хисоблаймиз. 

Муҳокамалар. Кўкрак бези сарато-
ни ривожланиши учун бир нечта ге-
нетик хавф омиллари мавжуд бўлиб, 
бундай хавф омилларидан бири ТР53 
онкосупрессор гени ва унинг Pro47Ser 
полиморф варианти ҳисобланади 
[26,27]. Баъзи бир нечта тадқиқотлар-
да ушбу полиморфизмнинг апоптоз 
фаоллиги ва КБС хавфи пайдо бўли-

шида иштироки ҳамда этник келиб 
чиқиши ёки ирқига боғлиқ бўлган та-
фовутлар ўрганилган [28,29]. Бироқ, 
ўзбек аёлларида ТР53 гени Pro47Ser 
полиморфизмнинг КБС мойиллиги 
тўғрисида ҳеч қандай маълумот йўқ. 
Шуларни назарда тутган ҳолда, ушбу 
тадқиқот ишида ўзбек аёллари ора-
сида КБС билан ТР53 гени Pro47Ser 
полиморфизмнинг ролини баҳолаш 
илмий ва амалий аҳамиятга эгадир. 
Ушбу тадкикотда ТР53 гени Pro47Ser 
полиморфизмни аллел ва геноти-
пларини тарқалиши асосий ва назо-
рат гуруҳларида аниқланди ва бошқа 
мамлакат аёлларида учраш частота-
лари билан таққосланди (2-жадвалга 
қаранг). 

2-жадвал
Турли мамлакатларда, КБС чалинган беморлар ва соғлом аёлларда  

ТР53 гени Pro47Ser полиморфизмнинг аллел ва генотип частоталари

Мамла
катлар

Аллеллар ва 
генотиплар

Асосий
гуруҳ

Назорат
гуруҳи OR (95% CI)

p –
қий 
мати

χ2

n % n %

Ў
зб

ек
ис

то
н

А
ве

зо
в 

Н
.Ш

.

Pro 190 95,0 213 99,5 - - -

Ser 10 5,0 1 0,5
11,2(1,422- 

88,38)

Pro/Pro 90 90,0 106 99,0
0,08(0,0106- 

0,676) 0,004 8,2

Pro/Ser 10 10,0 1 1,0
11,8(1,479- 

93,77) 8,4

Ser/Ser 0 0,0 0 0,0 - - -

Қу
ва

йт
A

la
w

ad
i 

 
[3

0]
.

Pro 453 99,8 210 100 1,00 -

Ser 1 0,2 0 0,0
0,683 (0,649-

0,720) >0,99

Pro/Pro 226 99,6 105 100 1,00

Pro/Ser 1 0,4 0 0,0
0,682 (0,633–

0,734) >0,99

Ser/Ser 0 0,0 0 0,0 - -
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Са
уд

ия
 А

ра
би

-
ст

он
и

A
l-

Q
as

em
[2

4]
. 

Pro 200 100 200 100 - -

Ser 0 0,0 0 0,0 - -

Pro/Pro 100 100 100 100 - -

Pro/Ser 0 0,0 0 0,0 - -

Ser/Ser 0 0,0 0 0,0 - -

Ҳ
ин

ди
ст

он
S

ha
rm

a 
S

.
[2

3.
].

Pro 399 99,7 400 100 - -

Ser 1 0,25 0 0,0 - -

Pro/Pro 199 99,5 200 100 - -

Pro/Ser 1 0,5 0 0,0 - -

Ser/Ser 0 0,0 0 0,0 - -

А
фр

о-
А

ме
ри

ка
M

ur
ph

y 
M

. E
.

[2
6.

].

Pro 6160 98,4 7293 98,6 - -

Ser 100 1,6 103 1,4 1,17(0,84- 1,62) 0,34 0,9

Pro/Pro 3030 96,8 3595 97,2
0,868 (0,57-

1,148)
0,32 0,9

Pro/Ser 100 3,2 103 2,8
1,152 (0,871-

1,523)
Ser/Ser 0 0,0 0 0,0 - -

А
фр

ик
а 

 д
иа

сп
ор

ас
и

M
ur

ph
y 

M
. E

.
[2

6]
.

Pro 3274 98,8 4013 98,9

Ser 40 1,2 45 1,1 1,1(0,710-1,672 0,695 0,1

Pro/Pro 1617 97,6 1984 97,8
0,9(0,596-

1,411)
0,694 0,1

Pro/Ser 40 2,4 45 2,2
1,1(0,709-

1,678)
Ser/Ser 0 0,0 0 0,0 - - -

Манба: [«Муаллифлар томонидан тузилган»]  

Ўтказган илмий тадқиқот нати-
жаларимизга асосан, этник ўзбек 
аёлларида ТР53 гени Pro47Ser поли-
морфизмининг генотиплар таҳли-
лига кўра, асосий гуруҳда норма С/С 
генотип учраш даражаси 90,0%, назо-
рат гуруҳидаги аёлларда 99,0% таш-
кил қилди. Гетерозигота С/Т генотип 
КБС гуруҳида учраш даражаси 10,0%, 
шартли соғлом аёлларда 1,0% таш-
кил этди. Қувайтлик аёлларда ушбу 
полиморфизм, асосий гуруҳида С/С 

генотипи 99,6%, назорат гуруҳидаги 
аёлларда 100,0% ташкил қилди. Гете-
розигота С/Т генотип КБС гурухида 
учраш даражаси 0,4% ташкил этган, 
шартли соғлом аёлларда С/Т генотип 
аниқланмаган, мутант Т/Т генотипла-
ри асосий ва назорат гуруҳларида 
учрамаган [30]. Саудия арабистони-
да асосий ва назорат гуруҳларидаги 
аёлларда С/С генотип учраш дара-
жаси 100,0% ташкил этган [24]. Ҳин-
дистонда ушбу полиморфизм асосий 
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гуруҳда С/С генотип 99,5%, назорат 
гуруҳидаги аёлларда 100,0% ташкил 
этган. Гетерозигота С/Т генотип КБС 
гуруҳида учраш даражаси 0,5% таш-
кил этган ва шартли соғлом аёлларда 
бу генотип аниқланмаган, Т/Т геноти-
плари эса асосий ва назорат гуруҳла-
ри аёлларида умуман учрамаган [23]. 
Афро Америкалик аёлларда ушбу 
полиморфизм, асосий гуруҳда С/С 
генотип учраш даражаси 96,8%, назо-
рат гуруҳидаги аёлларда 97,2% таш-
кил қилган. Гетерозигота С/Т генотип 
КБС гуруҳида учраш даражаси 3,2%, 
шартли соғлом аёлларда 2,8% ташкил 
этган [26]. Африка диаспорасидаги 
аёлларда ушбу полиморфизм, асосий 
гуруҳда С/С генотип учраш даражаси 
97,6%, назорат гуруҳидаги аёлларда 
97,8% ташкил этди. Гетерозигота С/Т 
генотип КБС гуруҳида учраш даража-
си 2,4%, шартли соғлом аёлларда 2,2% 
ташкил этган [26]. Шундай қилиб, 
юқоридаги ўтказилган таҳлилларга 
асосланиб, ўзбек аёлларида ТР53 гени 
Pro47Ser полиморфизм генотиплари, 
Осиё халқлари генотиплари частота-
сига мос келиши аниқланди. 

Хулоса: Шундай қилиб, олинган 
натижалар ўзбек аёлларида ТР53 ге-
нининг Pro47Ser полиморфизми КБС 
ривожланиш механизмида муҳим 
аҳамиятга эга эканлиги тасдиклади. 
ТР53 гени Pro47Ser полиморфизми-
нинг Т аллели ва C/Т генотипи КБС 
хавфини оширувчи, C аллели ва го-
мозиготли С/С генотипик варианти 
ушбу патологиянинг ривожланишига 
нисбатан ишончли ҳимоялаш (ҳимоя) 
вазифаларини ўташлиги тасдиклан-
ди. Демак, бундан кўриниб туриб-
дики, онкосупрессор ТР53 геннинг 
Pro47Ser полиморфизми КБС касал-
лиги ривожланиш эҳтимоллигини 

аниқлашда муҳим генетик маркёрлар 
сифатида кўллаш мумкин деб ҳисо-
блаймиз. 
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РЕЗЮМЕ
РОЛЬ ПОЛИМОРФИЗМА PRO47SER ГЕНА ОНКОСУПРЕССОРА  

TР53 В РАЗВИТИИ РАКА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ У ЖЕНЩИН 
УЗБЕКИСТАНА

Авезов Нодиржон Шахрикулович1,2, Кадырова Дильбар Абдуллаевна2, 
Усмонова Шахноза Тохиржоновна4, Бобоев Кодиржон Тўхтабоевич3

1Институт биофизики и биохимии при НУУзб,
 2Ташкентский фармацевтический институт, Республиканский 

специализированный  гематологический научно-прикладной медицинский  
центр при Минздраве РУзб.,

 4Ташкентский педиатрический медицинский институт  
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Ключевые слова: женщины узбекской национальности, рак молочной железы. 
Ген онкосупрессора TP53, полиморфизм одиночных нуклеотидов, Pro47Ser, 
rs1800371, иммуногистохимия.

Ассоциация редкого полиморфизма Pro47Ser гена онкосупрессора TP53 
с риском развития рака молочной железы изучалась во многих странах и в 
различных этнических группах. Однако исследований, посвященных вли-
янию полиморфизма Pro47Ser гена онкосупрессора TP53 на развитие рака 
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молочной железы у узбекских жен-
щин, не проводилось. В данной ста-
тье впервые проведен анализ частот 
аллелей и генотипов полиморфизма 
Pro47Ser гена онкосупрессора TP53 у 
207 узбекских женщин. Целью иссле-
дования был анализ частот аллелей 
и генотипов полиморфизма Pro47Ser 
гена онкосуппрессора TP53 и оценка 
его значимости в развитии рака мо-
лочной железы у узбекских женщин. 
Методы исследования - ДНК выделя-
ли из периферической крови иссле-
дуемых групп с помощью наборов 
«AmpliPrime Ribo-prep» и «Diatom TM 
DNA Prep 100». Количество и качество 
ДНК проверяли с помощью спектро-
фотометра NanoDrop 2000. Полимор-
физм Pro47Ser гена онкосупрессора 
TP53 проверяли с помощью набо-
ра для генетического тестирования 
«Литех» (Россия) согласно инструк-
ции производителя. Полимеразную 
цепную реакцию (ПЦР) проводи-
ли на амплификаторе 2720 «Applied 
Biosystems» (США). Наличие продук-
тов ПЦР выявляли электрофорезом в 
3% агарозном геле и визуализирова-
ли с помощью трансиллюминатора 
(Biocom UVT1). Результаты данного 
исследования свидетельствуют о том, 
что полиморфизм Pro47Ser гена онко-
супрессора TP53 играет важную роль 
в развитии рака молочной железы, 
что указывает на его участие в канце-

рогенезе рака молочной железы. Ми-
норный аллель T полиморфизма гена 
онкосупрессора Pro47Ser присутству-
ет у 5,0% больных раком молочной 
железы и у 0,5% женщин контроль-
ной группы. Установлено, что аллель 
T данного полиморфизма ассоции-
рован с относительным риском и от-
ношением шансов развития рака мо-
лочной железы (χ2 = 8,2; p = 0,005; RR = 
10,7; 95% CI: 1,38–82,82; OR = 11,2; 95% 
CI: 1,42–88,38). Таким образом, минор-
ный аллель T увеличивает относитель-
ный риск развития рака молочной 
железы в 10,7 раза, а вероятность раз-
вития заболевания – в 11,2 раза. Также 
при анализе частот функционально 
опасного генотипа С/T в основной и 
контрольной группах было выявлено 
их равенство (10,0% и 1,0%, χ2 = 8,4; p = 
0,004; RR = 10,7; 95% CI: 1,39–82,07; OR 
= 11,8; 95% CI: 1,48–93,77 соответствен-
но). Таким образом, установлено, что 
риск развития рака молочной железы 
у носительницы опасного генотипа 
С/T увеличивает относительный риск 
развития заболевания в 10,7 раза, а ве-
роятность развития заболевания – в 
11,8 раза по сравнению с женщинами 
без данного генотипа. В заключение 
можно сказать, что полиморфизм 
Pro47Ser гена онкосупрессора TP53 
может быть использован в качестве 
одного из генетических маркеров про-
гноза рака молочной железы.
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The association between the rare 
Pro47Ser polymorphism of the oncosup-
pressor TP53 gene and the risk of develop-
ing breast cancer has been studied in many 
countries and in diěerent ethnic groups. 
However, no studies have been conducted 
on the eěect of the oncosuppressor TP53 
gene Pro47Ser polymorphism on the devel-
opment of breast cancer in Uzbek women. 
In this article, for the ęrst time, an analysis 
of the allele and genotype frequencies of 
the TP53 gene Pro47Ser polymorphism was 
conducted in 207 Uzbek women. The aim 
of the study was to analyze the allele and 
genotype frequencies of the oncosuppressor 
TP53 gene Pro47Ser polymorphism and as-
sess its signięcance in the development of 
breast cancer in Uzbek women. Methods of 
the study - DNA was isolated from the pe-
ripheral blood of the study groups using the 
“AmpliPrime Ribo-prep” and “Diatom TM 
DNA Prep 100” kits. The quantity and qual-
ity of DNA were checked using a NanoDrop 
2000 spectrophotometer. The oncosuppres-
sor TP53 gene Pro47Ser polymorphism 
was checked using the Litekh (Russia) ge-
netic test kit according to the manufactur-
er’s instructions. Polymerase chain reaction 
(PCR) was performed on a 2720 “Applied 
Biosystems” (USA) amplięer. The presence 
of PCR products was detected by electro-
phoresis on a 3% agarose gel and visualized 
using a transilluminator (Biocom UVT1). 
The results of this study indicate that the 

oncosuppressor TP53 gene Pro47Ser poly-
morphism is important in the development 
of breast cancer, which indicates its partici-
pation in breast cancer carcinogenesis. The 
minor T allele of the oncosuppressor gene 
TP53 Pro47Ser polymorphism is present 
in 5.0% of patients with breast cancer and 
0.5% of women in the control group. It was 
found that the T allele of this polymorphism 
is associated with a relative risk and odds 
ratio for the development of breast cancer 
(χ2=8.2; p=0.005; RR=10.7; 95% CI: 1.38-82.82; 
OR=11.2; 95% CI:1.42-88.38). Thus, the mi-
nor T allele increases the relative risk of de-
veloping breast cancer by 10.7 times and the 
likelihood of developing the disease by 11.2 
times. Also, when analyzing the frequencies 
of the functionally dangerous С/T geno-
type in the main and control groups, it was 
found that they were equal (10.0% and 1.0%, 
χ2=8.4; p=0.004; RR=10.7; 95% CI: 1.39-82.07; 
OR=11.8; 95% CI: 1.48-93.77, respectively). 
Thus, it was found that the risk of devel-
oping breast cancer with the carrier of the 
dangerous С/T genotype increases the rel-
ative risk of developing the disease by 10.7 
times and the probability of developing the 
disease by 11.8 times, compared to women 
without this genotype. In conclusion, we 
can say that the oncosuppressor gene TP53 
Pro47Ser polymorphism can be used as one 
of the genetic markers for the prognosis of 
breast cancer. 
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Кириш. Эндокрин генезли бе-
пуштлик (гиперпролактинемия, ги-
потиреоз, гиперандрогенемия/ТПС) 
репродуктив ёшдаги аёлларда бе-
пуштликнинг 30–40% ҳолатларини 
ташкил этади. Гормонал дисбаланс 
гипоталамо-гипофиз-тухумдон ва ги-
поталамо-гипофиз-тиреоид ўқлари 
фаолиятининг бузилиши орқали на-
моён бўлади.

Мақсад. Эндокрин генезли бе-
пушт аёлларда гормонал дисбаланс 
хусусиятларини таҳлил қилиш ҳамда 
гормонал кўрсаткичларнинг фертил-
ликни прогнозлашдаги аҳамиятини 
баҳолаш.

Материал ва усуллар. 2022–2025 
йилларда ТДТУ клиник базаларида 
120 нафар аёл (18–40 ёш) ўрганилди. 
Иштирокчилар 4 та гуруҳга ажратил-
ди: I – гиперпролактинемия (n=30), II 
– гипотиреоз (n=30), III – гиперандро-
генемия/СПЯС (n=30), назорат гуруҳи 
(n=30). Барча беморларда гормонал 
таҳлиллар (ПРЛ, ТТГ, Т3, Т4, ФСГ, ЛГ, 
Е2, АМГ, тестостерон, DHEA-S) ECLIA 
усулида, тухумдон эхографияси тран-
свагинал УТТ орқали ўтказилди. Ста-
тистик таҳлилда t-тест, χ², корреляция 
ва ROC таҳлил қўлланилди.

Натижалар. I гуруҳда пролактин 
(ПРЛ) даражаси кескин ошганлиги 
аниқланди (61,2±2,1 нг/мл, p<0,001), бу 
ҳолат ФСГ ва ЛГ кўрсаткичларининг 
нисбатан пасайиши билан уйғун бў-
либ, ўртача АМГ даражаси 1,98±0,52 
нг/мл ни ташкил этди. II гуруҳда тире-
отроп гормон (ТТГ) кўрсаткичи юқо-
ри бўлиб қайд этилди (6,8±0,22 мкХЕ/
мл, p<0,001), эркин тироксин (fT4) да-
ражаси пасайган (14,8±0,47 пмоль/л), 
АМГ эса 2,01±0,48 нг/мл ни ташкил 
этди. III гуруҳда ЛГ/ФСГ нисбати 2,1 
га етганлиги (p<0,001), тестостерон ва 
DHEA-S даражаларининг юқорила-
ши, АМГнинг эса 5,6±0,19 нг/мл га ет-
ганлиги кузатилди. Корреляцион таҳ-
лил натижаларига кўра, АМГ ва ЛГ/
ФСГ нисбати ўртасида кучли мусбат 
боғлиқлик аниқланди (r=+0,91; p<0,01), 
тестостерон ва DHEA-S ўртасида 
жуда кучли корреляция қайд этилди 
(r=+0,96), ФСГ ва АМГ кўрсаткичла-
ри ўртасида кучли салбий боғлиқ-
лик кузатилди (r=–0,88), шунингдек 
ТТГ ва ПРЛ ўртасида ўртача мусбат 
боғлиқлик мавжудлиги тасдиқлан-
ди (r=+0,66). ROC таҳлил натижалари 
эса асосий гормонал маркерларнинг 
юқори диагностик аҳамиятга эга экан-
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лигини кўрсатди: ПРЛ (AUC=0,97), 
ТТГ (AUC=0,98) ва ЛГ/ФСГ нисбати 
(AUC=0,96).

Хулоса. ПРЛ, ТТГ ва ЛГ/ФСГ нисба-
ти эндокрин генезли бепуштлик-
ни дифференциал ташхислаш учун 
ишончли биомаркерлардир. АМГ 
тухумдон захирасини баҳолашда қў-
шимча прогностик маркер сифатида 
аҳамиятли. Гормонал профилнинг 
комплекс таҳлили индивидуал кли-
ник тактика танлашда самарали усул 
ҳисобланади.

Кириш. Эндокрин генезли бе-
пуштлик (гиперпролактинемия, ги-
потиреоз, тухумдонлар поликистоз 
синдроми ва бошқа эндокрин дис-
функциялар) репродуктив ёшдаги 
аёлларда бепуштликнинг энг кенг 
тарқалган ва клиник жиҳатдан аҳа-
миятли турларидан бири ҳисобла-
нади [1-3]. Жаҳон соғлиқни сақлаш 
ташкилоти (ЖССТ) ва халқаро эпи-
демиологик маълумотларга кўра, ре-
продуктив ёшдаги жуфтликларнинг 
тахминан ҳар олтинчиси турли ша-
клдаги бепуштлик муаммосига дуч 
келади, уларнинг 30–40% ҳолатлари 
эндокрин дисфункциялар билан боғ-
лиқ [4-6]. Бу ҳолат аёлларда овуляция-
нинг йўқолиши, фолликулогенезнинг 
бузилиши ва гормонал гомеостазнинг 
издан чиқиши билан кечиб, тухумдон 
захирасининг эрта сарфланиши ва ре-
продуктив имкониятларнинг чекла-
нишига олиб келади [7-10]. Гормонал 
дисбаланс эндокрин бепуштликнинг 
марказий механизми сифатида ги-
пофиз-тухумдон ва гипоталамус-ги-
пофиз-тиреоид ўқи фаолиятидаги 
ўзгаришлар, шунингдек, андроген ва 
эстрогенлар ўртасидаги мутаноси-
бликнинг бузилиши орқали намоён 
бўлади. Масалан, гиперпролактине-

мияда пролактиннинг ортиқча се-
крецияси гонадотроп гормонларнинг 
тўсилишига ва овуляциянинг йўқо-
лишига олиб келади [11], гипотире-
озда тиреоид гормонлар дефицити 
орқали фолликул ривожланиши су-
стлашади [12-14], гиперандрогенемия 
эса тухумдонларда кўп сонли антрал 
фолликуллар тўпланиши ва овуля-
тор дисфункция билан кечади [15-17]. 
Сўнгги йилларда эндокрин генезли 
бепуштликда гормонал дисбалансни 
чуқурроқ ўрганиш ва унинг репродук-
тив функцияга таъсирини баҳолаш-
га қаратилган тадқиқотлар кенгай-
моқда. Хусусан, антимюллер гормони 
(АМГ), фолликулостимулловчи гор-
мон (ФСГ), лютеинизирловчи гормон 
(ЛГ), эстрадиол, пролактин ва тесто-
стерон каби гормон кўрсаткичлари 
тухумдон захираси ва фертиллик по-
тенциалининг асосий маркерлари 
сифатида эътироф этилмоқда [18]. 
Бироқ, уларнинг изоляцияланган 
ҳолда қўлланилиши кўпинча аниқ 
ташхис ва прогноз беришда етарли 
эмас [19]. Шу боис, гормонал профил-
нинг комплекс таҳлили ва бир нечта 
маркерларнинг интеграцияланган 
қўлланилиши ташхис ва прогноз са-
марадорлигини сезиларли даражада 
ошириши мумкин [20]. Халқаро ама-
лиётда POSEIDON ва ESHRE каби йи-
рик консенсус ҳужжатлари гормонал 
маркерларни тухумдон захирасини 
баҳолашда асосий мезонлар сифати-
да тавсия қилмоқда [21,22]. Шу билан 
бирга, маҳаллий шароитларда эндо-
крин бепуштликнинг турли шаклла-
рида гормонал дисбаланснинг аниқ 
кўринишлари, уларнинг репродуктив 
прогноз ва клиник тактика танлашда-
ги аҳамияти етарли даражада тадқиқ 
этилмаган.



66

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

Тадқиқот мақсади эндокрин ге-
незли бепушт аёлларда гормонал дис-
баланснинг хусусиятларини таҳлил 
қилиш ҳамда гормонал кўрсаткичлар-
нинг фертилликни прогнозлаш ва ин-
дивидуал клиник тактика танлашдаги 
диагностик ва прогностик аҳамияти-
ни баҳолашдан иборат.

Тадқиқот материали ва усул-
лари. Ушбу проспектив тадқиқот 
2022–2025 йиллар давомида Тошкент 
давлат тиббиёт университети клиник 
базаларида ўтказилди. Жами 120 на-
фар репродуктив ёшдаги (18–40 ёш) 
аёллар тадқиқотга жалб қилинди. 
Барча иштирокчилар клиник, лабо-
ратор ва инструментал текширувлар-
дан ўтказилиб, улар клиник ҳолатга 
кўра тўртта гуруҳга ажратилди: I-гу-
руҳ (n=30) — гипофизар дисфункция 
фонидаги гиперпролактинемия би-
лан боғлиқ бепушт аёллар; II-гуруҳ 
(n=30) — тиреоид дисфункция фони-
даги гипертиреотропинемия билан 
боғлиқ бепушт аёллар; III-гуруҳ (n=30) 
— овулятор дисфункция фонидаги 
гиперандрогенемия билан боғлиқ бе-
пушт аёллар; назорат гуруҳи (n=30) — 
клиник ва лаборатор кўрсаткичлари 
меъёрда бўлган соғлом аёллар. 

Тадқиқотга киритиш мезонларига 
18–40 ёшдаги, камида 12 ойдан ортиқ 
давом этувчи бепуштликка эга, гипер-
пролактинемия, тиреоид дисфунк-
ция ёки гиперандрогенемия лабора-
тор жиҳатдан тасдиқланган ҳолатлар, 
трансвагинал УТТ орқали тухумдон 
захирасини баҳолаш имконияти ва 
тадқиқотда иштирок этишга ёзма 
розилик берган аёллар киритилди. 
Тадқиқотга киритмаслик мезонлари 
сифатида 40 ёшдан катта ёки периме-
нопаузал аёллар, органик генитал па-
тология (эндометриоз, миома, най-пе-

ритонеал омил), сўнгги олти ой ичида 
гормонал терапия қабул қилганлар, 
қандли диабет ва бошқа оғир сома-
тик касалликлар, шунингдек клиник 
маълумотлари тўлиқ бўлмаган ишти-
рокчилар белгиланди. Ташхислаш 
мезонлари қуйидагича: гиперпролак-
тинемия – қонда пролактин даража-
сининг 25 нг/мл дан юқори бўлиши 
(≥2 марта таҳлил билан тасдиқланган); 
тиреоид дисфункция – ТТГ даражаси-
нинг ≥4,5 мМЕ/л ёки эркин тироксин 
(fT4) даражасининг меъёрдан пастли-
ги; гиперандрогенемия – тестостерон 
даражасининг юқорилаши ва Роттер-
дам критерийлари асосида тухумдон-
лар поликистоз синдроми ташхиси. 
Барча иштирокчиларда гормонал 
таҳлиллар ўтказилиб, қонда пролак-
тин, тиреотроп гормон (ТТГ), эркин 
тироксин (fT4), тестостерон, эстради-
ол, фолликулостимулловчи гормон 
(ФСГ), лютеинизирловчи гормон (ЛГ) 
ва антимюллер гормон (АМГ) даража-
лари иммунохемилюминесцент усул-
да (ECLIA, Immulite 2000 XPi, Siemens, 
АҚШ) аниқланди. Эхографик баҳо-
лаш трансвагинал УТТ (Voluson E8, 
GE Healthcare, АҚШ) орқали амалга 
оширилиб, тухумдон ҳажми, антрал 
фолликулалар сони ва эндометрий 
қалинлиги ўлчанди. Олинган маъ-
лумотлар SPSS Statistics v.26.0 (IBM, 
АҚШ) дастури ёрдамида статистик 
таҳлил қилинди. Натижалар ўртача ± 
стандарт хато (M±m) кўринишида тақ-
дим этилди, гуруҳлар орасидаги фарқ 
Student t-тести ва χ² тести билан баҳо-
ланди. Корреляция алоқалари Пир-
сон коэффициенти асосида аниқлан-
ди. Диагностик аҳамият ROC таҳлил 
орқали баҳоланиб, AUC кўрсаткичи 
ҳисобланди. p<0,05 қиймати стати-
стик аҳамиятли деб қабул қилинди.
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Тадқиқот натижалари ва улар-
нинг мухокамаси. Тадқиқот на-
тижлари I-гуруҳдаги аёлларда ПРЛ 
даражаси кескин юқори эканлиги 
аниқланди (61,2±2,1 нг/мл), бу на-
зорат гуруҳидаги кўрсаткичлардан 
(16,8±0,55 нг/мл) 3,6 баробар юқори 
бўлиб, статистик аҳамиятга эга фарқ 
кузатилди (p<0,001). Ушбу гуруҳда 
фолликулостимуляцияловчи гормон 
(ФСГ) ва лютеинловчи гормон (ЛГ) да-
ражаларида гипоталамик-гипофизар 
тизим фаолиятининг фонидаги су-
прессив таъсир билан боғлиқ нисбий 
пасайиш кузатилди. Хусусан, ФСГ 
даражаси ўртача 4,5 ± 1,3 ХЕ/л, ЛГ да-
ражаси эса 3,9 ± 1,1 ХЕ/л ни ташкил 
этди. Эстрадиол (E2) даражаси нор-
манинг паст чегарасига яқин бўлиб, 
ўртача 89,2 ± 14,5 пмоль/л даражада 
аниқланди. АМГ кўрсаткичи ўртача 
1,98 ± 0,52 нг/мл бўлиб, ушбу гуруҳда 
тухумдон захирасининг маълум дара-
жада пасайганлигини англатади. Бу 
гормонал ўзгаришлар репродуктив 
функциянинг сустлашган ҳолати ва 
гипогонадизм элементлари билан уй-
ғун эканлигини кўрсатади.

II- гуруҳидаги беморларда ТТГ 
даражаси юқори (6,8±0,22 мкХЕ/мл) 
(p<0,001) ва Т4 даражаси паст (14,8±0,47 
пмоль/л) бўлиб, гипотиреоз ҳолати 
тасдиқланди  ва шу билан бирга эр-
кин триийодтиронин (T3) даражаси-
нинг ҳам пастлаши (3,2±0,11 пмоль/л) 
аниқланди (p<0,001). Т3 гормонининг 
пастлиги, айниқса, тўқималарда ме-
таболик фаолликнинг пасайишини 
ва гипотиреоз оғирлик даражасини 
баҳолашда муҳим бўлиб, тиреоид 
функцияни тўлиқ акс эттиради. Шу 
билан бирга, тадқиқот натижалари-
га кўра, тиреоид пероксидазага қар-
ши антителолар (anti-TPO) миқдори 

ўртача 382 ± 45 ХЕ/мл даражасида 
аниқланди, бу кўрсаткич аутоиммун 
тиреопатия эҳтимолини юксалти-
рувчи муҳим иммунологик маркер 
сифатида баҳоланди. Гонадотроп 
гормонлар таҳлилида фолликулости-
мулловчи гормон (ФСГ) даражаси ўр-
тача 5,1 ± 1,2 ХЕ/л, лютеинловчи гор-
мон (ЛГ) даражаси эса 4,3 ± 1,0 ХЕ/л 
ни ташкил этиб, бу кўрсаткичлар 
фолликулогенез жараёнида сусайиш 
ҳолатини акс эттирди. Эстрадиол (E2) 
миқдори ўртача 86,7 ± 12,8 пмоль/л 
даражасида аниқланган бўлиб, нор-
манинг паст чегарасига яқинлашган 
ҳолат сифатида баҳоланди. Тухумдон 
захирасининг биомаркери бўлган ан-
тимюллер гормони (АМГ) даража-
си ўртача 2,01 ± 0,48 нг/мл ни ташкил 
этди. Пролактин (ПРЛ) кўрсаткичи 
эса гипоталамик тирео-пролактин 
боғлиқлигини инобатга олган ҳолда 
назорат гуруҳига нисбатан бироз юқо-
рироқ бўлгани қайд этилди — ўртача 
24,7 ± 0,84 нг/мл, ва ушбу фарқ стати-
стик жиҳатдан ишончли ҳисобланди 
(P < 0,05). Бу гормонал ўзгаришлар ти-
реоид дисфункция фонида гипотала-
мо-гипофизар-овариал ўқдаги муво-
занатсизликни акс эттириб, эндокрин 
генезли репродуктив дисфункция ме-
ханизмини янада тўлиқроқ англаш 
имконини беради.

III-гуруҳдаги аёлларда ЛГ/ФСГ 
нисбати сезиларли даражада юқори 
бўлиб, ЛГ даражаси ФСГга нисбатан 
устун келди (ЛГ – 10,8±0,35 ХЕ/л; ФСГ 
– 5,2±0,17 ХЕ/л; ЛГ/ФСГ=2,1; p<0,001). 
Бундай пропорция ҳақиқий ТПС ни 
кўрсатади. Шунингдек, тестостерон 
даражаси юқори (2,9±0,093 нмоль/л) ва 
DHEA-S даражаси 4,3±0,15 мкмоль/л 
этиб аниқланди, бу ҳолат тухумдон 
ва адренал манбадаги гиперандроге-
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нияни акс эттиради. АМГ миқдори 
5,6±0,19 нг/мл бўлиб, назорат гуруҳига 
нисбатан 2,5 баробар юқори эканлиги 
аниқланди (p<0,001). Эстрадиол дара-
жаси 112,4±3,8 пмоль/л билан, гонадо-
троп изоҳларнинг тартибсиз бўлиши 
эҳтимолидан дарак берди.

Назорат гуруҳидаги аёлларда бар-

ча гормонлар референт меъёрлар 
доирасида бўлиб, ПРЛ – 16,8±0,55 нг/
мл, ФСГ – 6,3±0,21 ХЕ/л, ЛГ – 5,4±0,18 
ХЕ/л, E2 – 104,6 ± 3,5 пмоль/л, АМГ – 
2,3±0,074 нг/мл, ТТГ – 2,1±0,069 мкХЕ/
мл, Т4 – 14,8±0,46 пмоль/л ва Т3 – 
4,9±0,16 пмоль/л даражасини ташкил 
этди (1-жадвал).

1-жадвал
Тадқиқотга киритилган аёлларнинг гормонал  

ҳолати кўрсаткичлари, M±m

Гормонлар I гуруҳ 
(n=30)

II гуруҳ
(n=30)

III гуруҳ
(n=30)

Назорат 
гуруҳи 
(n=30)

ПРЛ (нг/мл) 61,2±2,1*** 24,7±0,84***^^^ 18,2±0,61^^^&&& 16,8±0,55

ФСГ (мМЕ/мл) 14,9±0,49*** 15,6±0,52*** 5,2±0,17***^^^&&& 6,3±0,21

ЛГ (мМЕ/мл) 13,2±0,44*** 13,9±0,47*** 10,8±0,35***^^^&&& 5,4±0,18

E2 (пмоль/л) 24,5±0,79*** 22,8±0,74*** 112,4±3,8^^^&&& 104,6±3,5

Прогестерон (нг/мл) 1,6±0,059*** 1,7±0,067*** 1,8±0,061***^&&& 2,9±0,092

Тестостерон 
(нмоль/л) 1,5±0,050*** 1,6±0,056*** 2,9±0,093***^^^&&& 0,85±0,029

DHEA-S (мкмоль/л) 3,1±0,10 3,0±0,10 4,3±0,15***^^^&&& 3,2±0,11

АМГ (нг/мл) 1,65±0,057*** 1,35±0,046*** 5,6±0,19***^^^&&& 2,3±0,074

ТТГ (мкХЕ/мл) 2,3±0,079* 6,8±0,22***^^^ 2,4±0,081*&&& 2,1±0,069

Т3 (пмоль/л) 3,4±0,12*** 3,2±0,11*** 5,0±0,16^^^&&& 4,9±0,16

Т4 (пмоль/л) 14,9±0,49 14,8±0,47 15,1±0,49 14,8±0,46

Изоҳ: * – назорат гуруҳи кўрсаткичларига нисбатан фарқланиш ишончли 
(*-P<0,05, **-P<0,01, ***-P<0,001). ^ - I-гуруҳ  кўрсаткичларига нисбатан 
фарқланиш ишончли (^-P<0,05, ^^^-P<0,001). & - II-гуруҳ  кўрсаткичла-
рига нисбатан фарқланиш ишончли (&&&-P<0,001)

Тадқиқот натижалари эндокрин генезли бепуштлик турлари ўртасидаги 
гормонал фарқлар аниқ ва клиник жиҳатдан муҳим эканлигини кўрсатди. 
Энг кескин фарқлар ПРЛ, ТТГ, ЛГ/ФСГ ва АМГ кўрсаткичларида қайд этилди 
(p<0,001). Ушбу кўрсаткичлар келгусида дифференциал ташхислаш ва инди-
видуал терапевтик ёндашув моделларини ишлаб чиқишда аҳамиятли бўла-
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ди. Корреляцион таҳлил натижалари 
гормонал кўрсаткичлар ўртасида бир 
қатор клиник ва патогенетик аҳами-
ятга эга боғлиқликлар мавжудлигини 
аниқлаш имконини берди. Тадқиқот-
да қайд этилган энг юқори корреляци-
он боғлиқлик АМГ ва ЛГ/ФСГ нисбати 
ўртасида аниқланди (r = +0,91; p<0,01), 
бу тухумдонлар поликистоз синдро-
ми мавжуд беморларда тухумдонлар 
захирасиининг юқорилиги фонида ЛГ 
даражасининг ФСГга нисбатан устун 
келиши билан изоҳланади. Ушбу 
тенденция ТПС учун патогномоник 
биомаркер ҳисобланади ва ташхисни 
аниқлашда юқори самарага эга.

Шунингдек, тестостерон ва DHEA-S 
ўртасида жуда кучли мусбат корреля-
ция кузатилди (r = +0,96; p<0,01). Бу 
ҳолат андроген гормонларнинг ту-
хумдон ва адренал манбада синтезла-
нишидаги уйғунликни тасдиқлайди 

ва гиперандрогения манбаини баҳо-
лашда фойдалидир. ТТГ ва ПРЛ кўр-
саткичлари ўртасида ўрта даражада 
мусбат корреляция қайд этилди (r = 
+0,66; p<0,05), бу гипотиреоз ҳолатида 
тиреотроп гормон орқали гипофи-
зар пролактин секрециясидаги ўзга-
ришлар билан боғлиқ. Бу боғлиқлик 
аутоиммун тиреоидитга чалинган бе-
пушт беморларда пролактин миқдо-
рининг рефлексив равишда кўтари-
лиши эҳтимолини тасдиқлайди. ФСГ 
ва АМГ кўрсаткичлари ўртасида куч-
ли салбий корреляция аниқланди (r = 
–0,88; p<0,01), яъни тухумдон захираси 
камайган сари ФСГ даражаси орти-
ши кузатилди. Бу ҳолат овариал фа-
олликнинг регулятор механизмини 
акс эттиради ва АМГнинг тухумдон 
захираси бўйича асосий биомаркер 
сифатидаги аҳамиятини яна бир бор 
тасдиқлайди (1-расм).

1-расм.Гормонал кўрсаткичлар ўртасидаги корреляцияли боғлиқлиги
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Умуман, олинган корреляцион на-
тижалар гормонал дисбаланс табиа-
ти, патогенез механизми ва эндокрин 
генезли бепуштликнинг турлари ўр-
тасида фарқни аниқлашда муҳим ди-
агностик ва прогностик аҳамиятга эга 
бўлиб, индивидуал терапевтик такти-
кани шакллантиришда ишончли био-
маркерлар тизимини аниқлаш имко-
нини беради. 

Тадқиқотда гормонал маркер-
ларнинг прогностик аҳамиятини 
баҳолаш мақсадида ROC-таҳлил ўт-
казилди. Натижаларга кўра, пролак-
тин (ПРЛ) гиперпролактинемияни 
аниқлашда юқори аниқликка эга бў-
либ, AUC = 0,97 (95% CI: 0,94–0,99) ни 
ташкил этди; оптимал кесиш нуқтаси 
25 нг/мл даражасида аниқланди, сез-

гирлик 94,6% ва спецификлик 92,8% 
бўлиб қайд этилди. Тиреотроп гор-
мон (ТТГ) орқали гипотиреозни таш-
хислаш ROC таҳлилда энг ишончли 
кўрсаткич сифатида намоён бўлди: 
AUC = 0,98 (95% CI: 0,95–0,99), cut-off 
4,5 мМЕ/л, сезгирлик 95,8% ва специ-
фиклик 94,3% деб баҳоланди. Шунин-
гдек, тухумдонлар поликистоз син-
дромини аниқлашда ЛГ/ФСГ нисбати 
юқори прогностик аҳамият касб этди: 
AUC = 0,96 (95% CI: 0,92–0,98), кесиш 
нуқтаси 2,0, сезгирлик 93,5% ва спец-
ификлик 91,7% бўлди. Умуман олган-
да, ушбу гормонал маркерлар эндо-
крин генезли бепуштлик турларини 
аниқлаш ва фарқлашда юқори диа-
гностик қийматга эга эканлиги тас-
диқланди (2-расм).

2-расм. Гормонал маркерларнинг прогностик аҳамиятини  
баҳолаш ROC-таҳлили

Умуман, ROC-таҳлил натижала-
ри гормонал маркерларнинг ҳар бир 
гуруҳда этиологик фарқ қўйиш ва 
клиник прогноз учун ишончли био-
маркер сифатида фойдаланиш им-
кониятини тасдиқлади. Хусусан, ПРЛ 
гиперпролактинемияни (AUC = 0,97; 

Se = 94,6%; Sp = 92,8%), ТТГ гипотиреоз-
ни (AUC = 0,98; Se = 95,8%; Sp = 94,3%), 
ЛГ/ФСГ нисбати эса тухумдонлар по-
ликистоз синдромини (AUC = 0,96; Se 
= 93,5%; Sp = 91,7%) аниқлашда юқори 
диагностик самарадорликка эга экан-
лиги кўрсатилди. Шунингдек, АМГ 
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тухумдон захирасини баҳолашда қў-
шимча прогностик маркер сифатида 
тасдиқланди.

Шундай қилиб, эндокрин генезли 
бепушт аёлларда гормонал кўрсат-
кичларни таҳлил қилиш, уларнинг 
клиник ва статистик аҳамиятини, 
корреляцион боғлиқликларини ва 
ROC-таҳлил орқали прогностик қий-
матини баҳолаш, ПРЛ, ТТГ, ЛГ/ФСГ 
нисбати ҳамда АМГ каби гормон-
ларни аниқ ташхис қўйиш ва диф-
ференциал клиник ёндашувни таъ-
минловчи асосий биомаркерлар 
сифатида қайд этиш имконини бер-
ди. Корреляцион таҳлил натижалари 
ушбу кўрсаткичлар ўртасида кучли ва 
клиник жиҳатдан аҳамиятли боғлиқ-
лик мавжудлигини кўрсатиб, уларни 
репродуктив дисфункцияни баҳолаш 
ва индивидуал терапевтик тактикани 
белгилашда муҳим аҳамиятга эга эка-
нини тасдиқлади.

Хулоса. Тадқиқот натижаларга 
кўра, гиперпролактинемияда ПРЛ ке-
скин ортиши, гипотиреозда ТТГнинг 
ортиши ва тиреоид гормонларининг 
пасайиши, тухумдонлар полики-
стоз синдромида эса ЛГ/ФСГ нисбати 
ҳамда АМГ кўрсаткичларининг юқо-
ри даражаси эндокрин дисфункция 
турларини аниқ фарқлаш имконини 
берди. Корреляцион таҳлил ушбу 
гормонлар ўртасида клиник ва па-
тогенетик жиҳатдан муҳим боғлиқ-
ликлар мавжудлигини тасдиқлади. 
ROC-таҳлил натижалари ПРЛ, ТТГ ва 
ЛГ/ФСГ нисбати юқори сезгирлик ва 
спецификликка эга ишончли биомар-
керлар эканини, АМГ эса қўшимча 
прогностик маркер сифатида муҳим 
аҳамият касб этишини кўрсатди.

Умуман, гормонал кўрсаткичлар-
ни комплекс таҳлил қилиш эндокрин 
генезли бепуштлик турларини диф-

ференциал ташхислаш, фертиллик 
прогнозини баҳолаш ва индивидуал 
терапевтик тактикани белгилашда 
ишончли ва самарали усул сифатида 
тавсия этилади.
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Эндокринное бесплодие (гиперпро-
лактинемия, гипотиреоз, гиперандроге-
ния/СПКЯ) встречается у 30–40% женщин 
репродуктивного возраста. Гормональ-
ный дисбаланс проявляется нарушением 
функционирования гипоталамо-гипофи-
зарно-гонадной и гипоталамо-гипофизар-
но-тиреоидной осей.

Изучить особенности гормонального 
дисбаланса у женщин с эндокринным бес-
плодием и оценить диагностико-прогно-
стическое значение гормональных марке-
ров.

В исследование (2022–2025 гг., ТГМУ) 
включено 120 женщин 18–40 лет: I – ги-

перпролактинемия (n=30), II – гипотиреоз 
(n=30), III – гиперандрогения/СПКЯ (n=30), 
контроль (n=30). Выполнены гормональные 
тесты (ПРЛ, ТТГ, Т3, Т4, ФСГ, ЛГ, Е2, АМГ, 
тестостерон, DHEA-S) методом ECLIA, эхо-
графия яичников (трансвагинальное УЗИ). 
Применены t-тест, χ², корреляционный и 
ROC-анализ.

В I группе уровень пролактина (ПРЛ) 
был значительно повышен (61,2±2,1 нг/мл, 
p<0,001) на фоне относительного сниже-
ния ФСГ и ЛГ, тогда как среднее значение 
АМГ составило 1,98±0,52 нг/мл. Во II груп-
пе выявлено достоверное повышение ТТГ 
(6,8±0,22 мкМЕ/мл, p<0,001) и снижение fT4 
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(14,8±0,47 пмоль/л), при этом уровень АМГ 
составил 2,01±0,48 нг/мл. В III группе отме-
чено увеличение соотношения ЛГ/ФСГ до 
2,1 (p<0,001), сопровождавшееся повышени-
ем концентраций тестостерона и DHEA-S, 
тогда как уровень АМГ достиг 5,6±0,19 нг/
мл. Корреляционный анализ показал выра-
женные взаимосвязи: между АМГ и соотно-
шением ЛГ/ФСГ (r=+0,91; p<0,01), между те-
стостероном и DHEA-S (r=+0,96), обратную 
связь между ФСГ и АМГ (r=–0,88), а также 
умеренную положительную корреляцию 
между ТТГ и ПРЛ (r=+0,66). По данным 

ROC-анализа, наибольшая диагностическая 
точность установлена для ПРЛ (AUC=0,97), 
ТТГ (AUC=0,98) и соотношения ЛГ/ФСГ 
(AUC=0,96).

ПРЛ, ТТГ и соотношение ЛГ/ФСГ яв-
ляются надежными биомаркерами для 
дифференциальной диагностики эндо-
кринного бесплодия. АМГ служит допол-
нительным прогностическим маркером 
овариального резерва. Комплексная гор-
мональная оценка повышает точность про-
гноза и позволяет индивидуализировать 
терапевтическую тактику.

SUMMARY
HORMONAL IMBALANCE IN ENDOCRINE INFERTILITY AND ITS  

DIAGNOSTIC AND PROGNOSTIC SIGNIFICANCE 

Anvarova Shahnoza Abdukayumovna., Shukurov Farkhad Ishkulovich 
Tashkent State Medical University
prof.farxadshukurov@gmail.com

Keywords: endocrine infertility, hormonal imbalance, anti-Müllerian hormone, prolactin, TSH, 
LH/FSH ratio, ROC analysis.

Endocrine infertility (hyperprolactin-
emia, hypothyroidism, hyperandrogenism/
PCOS) accounts for 30–40% of infertility cas-
es in women of reproductive age. Hormonal 
imbalance results from dysfunction of the hy-
pothalamic–pituitary–ovarian and hypotha-
lamic–pituitary–thyroid axes. To analyze hor-
monal imbalance in women with endocrine 
infertility and to evaluate the diagnostic and 
prognostic signięcance of hormonal markers.

A prospective study (2022–2025, Tashkent 
Medical University) included 120 women aged 
18–40 years: Group I – hyperprolactinemia 
(n=30), Group II – hypothyroidism (n=30), 
Group III – hyperandrogenism/PCOS (n=30), 
Control (n=30). Hormonal assays (PRL, TSH, 
fT3, fT4, FSH, LH, E2, AMH, testosterone, 
DHEA-S) were performed by ECLIA, ovarian 
reserve assessed by transvaginal ultrasound. 
Statistical analysis included t-test, χ², Pearson 
correlation and ROC analysis.

In Group I, prolactin (PRL) levels were 
markedly elevated (61.2±2.1 ng/ml, p<0.001), 
with a relative decrease in FSH and LH, while 
AMH averaged 1.98±0.52 ng/ml. In Group II, 

TSH was signięcantly increased (6.8±0.22 mI-
U/L, p<0.001) with a concomitant decrease in 
free thyroxine (fT4, 14.8±0.47 pmol/L), and 
AMH was 2.01±0.48 ng/ml. In Group III, the 
LH/FSH ratio was elevated at 2.1 (p<0.001), 
accompanied by higher testosterone and 
DHEA-S concentrations, while AMH reached 
5.6±0.19 ng/ml. Correlation analysis revealed 
strong associations between AMH and LH/
FSH ratio (r=+0.91; p<0.01), testosterone and 
DHEA-S (r=+0.96), a strong inverse correlation 
between FSH and AMH (r=–0.88), and a mod-
erate positive correlation between TSH and 
PRL (r=+0.66). ROC curve analysis demon-
strated high diagnostic accuracy of the main 
hormonal markers: PRL (AUC=0.97), TSH 
(AUC=0.98), and LH/FSH ratio (AUC=0.96).

PRL, TSH and LH/FSH ratio are reliable 
biomarkers for diěerential diagnosis of en-
docrine infertility. AMH is an additional 
prognostic marker of ovarian reserve. Com-
prehensive hormonal proęling is an eěective 
approach for prognosis and for guiding indi-
vidualized clinical management.
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Всеобщее использование пестици-
дов привело к их распространению в 
окружающей среде: воздухе, почве, 
воде, а также в продуктах питания. 
Воздействие пестицидов на организм 
может изменять секрецию желудка, 
что, в свою очередь, влияет на рабо-
ту поджелудочной железы из-за их 
функциональной взаимосвязи. Кроме 
того, существует вероятность прямого 
воздействия пестицидов на ацинар-
ные клетки поджелудочной железы, 
отвечающие за выработку фермен-
тов. Таким образом, пестициды могут 
влиять на поджелудочную железу как 
косвенно, через изменение желудоч-
ной секреции, так и напрямую, воз-
действуя на её клетки. Этот двойной 
механизм воздействия подчеркивает 
важность учёта возможного негатив-
ного влияния пестицидов на пищева-
рительную систему в целом.

Увеличение объема производства 
сельскохозяйственной продукции 
требует все большей химизации сель-
ского хозяйства в связи с тем, что из-
за вредителей и болезней растений 
в мире теряется около трети ежегод-
ного урожая, а другие, нехимические, 

способы борьбы с ними пока недо-
статочно эффективны. Без использо-
вания минеральных удобрений и хи-
мических средств защиты растений, в 
частности, ядохимикатов, невозмож-
но обеспечить высокие урожаи, а, сле-
довательно, изобилие продуктов пи-
тания и сырья для промышленности. 
Пестициды находят широкое приме-
нение в быту, а также в животновод-
стве для борьбы с вредными насеко-
мыми.

Многие ядохимикаты являются 
химически стойкими соединениями 
и длительно сохраняются во внешней 
среде. За 25 лет, последовавших за 
синтезом ДДТ, в мире было рассеяно 
около 1,5 млн тонн этого вещества.

В результате широкого примене-
ния пестицидов, циркуляции их в воз-
духе, почве, воде, продуктах питания, 
растительных и животных организ-
мах все население Земного шара в той 
или иной степени подвергается воз-
действию ядохимикатов. Пестициды 
обнаруживаются на только в районах 
широкого использования, но и в тех 
областях (Антарктида, Гренландия), 
где они никогда не применялись.

УДК:616.37:613.63-085

ВЛИЯНИЕ ФОСФОРОРГАНИЧЕСКИХ ПЕСТИЦИДОВ  
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Многие пестициды в силу своей 
устойчивости стали составной частью 
биосферы.

Поскольку ядохимикаты являются 
биологически активными вещества-
ми, они небезразличны для организ-
ма человека и животных.

Проблема безопасного примене-
ния пестицидов вышла за рамки узко-
гигиенческой проблемы и приобрела 
общегосударственный и международ-
ный характер. Поэтому приняты ре-
шения, предусматривающие не толь-
ко необходимость изыскания новых 
средств защиты растений от вредите-
лей, но и разрабатываются меропри-
ятия по охране здоровья людей от 
возможного вредного их воздействия 
и эффективный контроль за их произ-
водством и применением.

Успешное решение этой пробле-
мы предусматривает всестороннее и 
глубокое изучение влияния пестици-
дов на функции различных органов 
человека и животных. Токсичность 
ядохимикатов для организма тепло-
кровных доказана многими исследо-
вателями.

Одним из основных путей посту-
пления ядохимикатов в организм яв-
ляется желудочно-кишечный тракт, 
и у людей длительно работающих в 
контакте с пестицидами, отмечаются 
нарушения в деятельности органов 
пищеварения. Однако в литературе 
нет исчерпывающих данных об изме-
нениях функций органов пищеваре-
ния, особенно, тонкой кишки и под-
желудочной железы, при воздействии 
на организм пестицидов.

Изменение желудочной секреции 
под действием пестицидов отража-
ется на деятельности поджелудочной 
железы, функционально тесно связан-
ной с желудком. Не исключено также, 

что пестициды могут оказывать непо-
средственное влияние на ацинарный 
аппарат поджелудочной железы.

В литературе имеются некоторые 
сведения о влиянии фосфорорганиче-
ских соединений (ФОС) на внешнесе-
креторную функцию поджелудочной 
железы.

Изучение влияния представителя 
этого класса соединений показало, 
что хлорофос в дозе 1/50 ЛД50 к кон-
цу второго месяца от начала введе-
ния вызывает повышение активности 
амилазы в содержимом тонкой киш-
ки. Активность двух других основных 
панкреатических ферментов (липазы 
и протеаз) в химусе и всех ферментов 
в гомогенате поджелудочной железы 
имеет выраженную тенденцию к по-
вышению. К концу четвертого месяца 
опыта амилолитическая активность 
химуса продолжает оставаться повы-
шенной. В ткани железы возрастает 
липолитическая и амилолитическая 
активность. Протеолитическая актив-
ность как в ткани железы, так и в со-
держимом кишки снижается. К концу 
экспериментов (на 180-й день) пока-
затели внешнесекреторной функции 
поджелудочной железы в значитель-
ной степени нормализуются. Лишь 
протеолитическая активность химуса 
остается угнетенной.

Введение хлорофоса крысам в ма-
лых дозах (1/200 ЛД50) в первые два меся-
ца не отражается на панкреатической 
секреции. В дальнейшем (на 120-й, 
180-й и 300-й дни) наблюдается почти 
двукратное возрастание активности 
липазы и амилазы в химусе. В ткани 
железы активность этих ферментов 
в указанные сроки повышается или 
имеет явную тенденцию к повыше-
нию. Протеолитическая активность 
на 120-й день введения хлорофоса уг-
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нетается в ткани железы, а на 180-й 
день и в химусе. Затем на 300-й день 
эта активность в химусе возрастает до 
контрольного уровня или превышает 
его. Следовательно, длительное введе-
ние хлорофоса в малых дозах также 
приводит к заметным сдвигам панк-
реатической секреции, что выражает-
ся в усилении выработки и выделении 
в кишку амилазы и липазы, периоди-
ческом снижении секреции протеаз.

Влияние ТМТД на внешнесекре-
торную деятельность поджелудоч-
ной железы. При обследовании лиц, 
длительно работающих с произво-
дными дитиокарбаминовой кислоты, 
в частности, с ТМТД, довольно часто 
выявляется патология желудочно-ки-

шечного тракта, в основном, гастри-
ты с секреторной недостаточностью. 
Сведений о влиянии этого класса 
соединений на внешнесекреторную 
функцию поджелудочной железы 
мы не нашли. Учитывая, что широко 
используемые в сельском хозяйстве 
карбаматы обладают политропным 
действием, можно было предполо-
жить, что их поступление в организм 
определенным образом скажется и на 
панкреатической секреции.

Данные об изменении внешнесе-
креторной функции поджелудочной 
железы при однократном введении 
крысам ТМТД в дозе 1/3 ЛД50 (ЛД50 = 
940,0 мг /кг) представлены в таблице.

Таблица 1
Изменение активности ферментов в содержимом тонкой  

кишки крыс после введения ТМТД в дозе 1/20 ЛД50

Ферменты
Срок введения препарата (сутки)

15-е 30-е 60-е 120-е 180-е

Липаза (ед)
380± 50 460 ±60 510 ±40 310 ±30 530 ±120

170 ±30 330 ±30 230± 40 140 ±10 570 ±80

Протеазы 
(ед)

1750 ±70 1650 ±280 4850±480 2700 ±230 3024± 530

680± 50 1170± 160 3260± 470 1530± 170 4890± 700

Амилаза 
(мг/мин)

1380± 160 750± 110 1420± 80 870± 160 820± 180

670± 70 870± 160 650± 100 720± 120 750± 80

Через 6 часов после введения 
препарата отмечалось достоверное 
уменьшение выделения в кишечник 
панкреатических ферментов, о чем 
свидетельствовало снижение в химу-
се активности липазы на 71%, проте-
аз на 46% и амилазы на 52%. В то же 
время синтез ферментов в ацинарных 
клетках, очевидно, не снижался, ибо 
их активность в гомогенате поджелу-

дочной железы имела выраженную 
тенденцию к возрастанию (актив-
ность липазы – на 51%, протеаз – на 
15%, амилазы – на 29%). Через 24 часа 
активность ферментов в химусе про-
должала оставаться низкой, наиболее 
выраженным было снижение актив-
ности липазы (с 1300 ±120 ед. до 760 
± 90 ед.) и амилазы (с 5820± 1000 мг/
мин до 1750± 240 мг/мин). Активность 
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ферментов угнеталась и в ткани под-
желудочной железы: липазы – на 66%, 
протеаз – на 13% и амилазы – на 49%.

Возможно, снижение секреции 
панкреатических ферментов после од-
нократного введения ТМТД в дозе 1/3 
ЛД50 является результатом снижения 
скорости их синтеза в ацинусах. При 
многократной затравке крыс относи-
тельно большой дозой препарата (1/5 
ЛД50) через 24 часа отмечались неко-
торые сдвиги показателей внешнесе-
креторной функции поджелудочной 
железы. Они выражались в тенден-
ции к увеличению активности липазы 
(с 350±60 ед. у контрольных животных 
до 550 ± 70 ед. у подопытных) и досто-
верном повышении активности ами-
лазы (с 1150± 160 мг/мин у контроль-
ных животных до 2030±340 мг/мин у 
подопытных) в кишечном содержи-
мом. Протеолитическая активность 
химуса не изменялась. Достоверных 
сдвигов активности основных панкре-
атических ферментов в ткани железы 
не отмечалось, но появлялась склон-
ность к снижению протеолитической 
активности.

На 3-й день эксперимента амило-
литическая и протеолитическая ак-
тивности ткани железы и кишечного 
химуса у подопытных и контрольных 
животных были практически на одном 
уровне. Липолитическая активность 
у затравленных крыс оказалась выше 
(на 48%), а кишечного содержимого – 
несколько ниже, чем в контроле. С 5-го 
дня опыта стало характерным сниже-
ние всех изучавшихся показателей у 
подопытных крыс. Более существен-
но (на 35-37%) снижались протеоли-
тическая  гомогената поджелудочной 
железы, химуса и липолитическая 
активность кишечного содержимого. 

В значительно меньшей степени (на 
14-26%) угнеталась амилолитическая 
активность поджелудочной железы 
(на 27%), но эти результаты не досто-
верны. Сходная картина наблюдалась 
и на 10-й день. Более существенно (на 
50-55%) снижались липолитическая 
активность химуса и протеолитиче-
ская активность поджелудочной же-
лезы.

Следовательно, ТМТД в относи-
тельно большой дозе (1/5 ЛД50) вызы-
вает угнетение ферментообразова-
тельной и ферментовыделительной 
функции поджелудочной железы, 
наступающее вслед за кратковремен-
ным увеличением секреции липазы и 
амилазы в начале исследования. У жи-
вотных, которым препарат вводился 
длительно в дозе 1/20 ЛД50, на 15-й день 
опыта наблюдалось снижение актив-
ности всех изучавшихся ферментов в 
химусе (липазы – на 55%, протеаз – на 
62%, амилазы- на 50%). В гомогенате 
поджелудочной железы отмечалась 
небольшая тенденция к угнетению 
липолитической активности.

К концу первого месяца затравки 
различия ферментов химуса были не-
существенными, а ферментативная 
активность гомогената поджелудоч-
ной железы у подопытных крыс была 
ниже, чем у контрольных (липазы – на 
58%, протеаз – на 44%, амилазы – на 
60%).

Наиболее резкие изменения по-
казателей панкреатической секреции 
наступали в конце второго месяца 
опытов, когда активность липазы как 
в содержимо кишечника, так и в тка-
ни железы уменьшилась не 56-59%, 
протеаз – на 33-42% и амилазы – на 55-
76%.

На 120-й день сохранялась тен-
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денция к снижению уровня всех по-
казателей, а липолитическая и про-
теолитическая активности химуса и 
амилолитическая активность гомо-
гената поджелудочной железы стали 
достоверно ниже контрольных пока-
зателей соответственно на 55, 44 и 39%.

В конце 6-го месяца введения 1/20 
ЛД50 ТМТД показатели внешней се-
креторной функции поджелудочной 
железы частично нормализовались, за 
исключением некоторого повышения 
(на 61%) активности протеаз в химусе 

и угнетения амилолитической актив-
ности в ткани органа.

При действии ТМТД в дозе 1/50 ЛД50 
отмечались волнообразные измене-
ния показателей панкреатической 
секреции. Для первых 15 дней опыта 
характерным было снижение актив-
ности трех основных панкреатических 
ферментов как в ткани железы, так и в 
кишечном содержимом. Исключение 
составляла лишь амилолитическая ак-
тивность гомогената поджелудочной 
желез, которая повышалась на 87%.

   Таблица 2
Изменение активности ферментов в гомогенате поджелудочной 

железы крыс после введения ТМТД в дозе 1/20 ЛД50

Ферменты
Срок введения препарата (сутки)

15-е 30-е 60-е 120-е 180-е

Липаза (ед/г)
20800± 1800 32100± 4200 17430± 1540 15310± 850 10200± 2300

18400± 3100 13400± 2700 7160± 1010 10850± 1960 11610± 640

Протеазы 
(ед/г)

15600± 2200 14470± 2090 28360± 2670 40130± 5150 21390± 3980

12900± 1700 8120± 910 16660± 4100 29070± 3760 19590± 3190

Амилаза 
(мг/г/мин)

29300± 3800 81400± 12600 87700± 15490 49000± 6160 56000± 12310

31000± 4810 25600± 6160 21750± 1930 30000± 4500 38000± 4500

      
К концу первого месяца затравки крыс ТМТД в малой дозе отмечалась тен-

денция восстановления снизившихся ранее показателей. Однако полностью 
восстановились только амилолитическая активность химуса и протеолитиче-
ская активность ткани поджелудочной железы. Липолитическая активность 
поджелудочной железы, а также липолитическая и протеолитическая актив-
ность химуса были на 23-32% ниже. Чем у контрольных животных. К 30-му 
дню опыта ранее высокая амилолитическая активность ткани поджелудочной 
железы несколько снизилась, но оставалась выше контрольной на 45%.
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Таблица 3
Изменение активности ферментов в содержимом тонкой  

кишки крыс после введения ТМТД в дозе 1/
50

 ДЛ
50                                          

Ферменты
Срок   введения   препарата (сутки)

15-е 30-е 60-е 120-е 180-е

Липаза (ед)
790 ± 110 230 ± 40 500 ± 110 320 ± 40 530 ± 120

430 ± 50 180 ± 20 400 ± 80 190 ± 20 320 ± 60

Протеазы 
(ед)

3820 ± 300 2720 ± 560 1905 ± 310 1880 ± 230 2870 ± 590

1630 ± 150 1870 ± 270 3160 ± 510 1690 ± 470 2340 ± 370

Амилаза  
(мг/мин)

1900 ± 270 750 ± 150 1100 ± 130 1800 ± 150  820 ±180

970 ± 110 800 ± 70 1125 ± 170 1050 ± 190 1270 ± 150

                                                                                           
                                                                                                                             Таблица 4

Изменение активности ферментов в гомогенате поджелудочной 
железы крыс после введения ТМТД в дозе 1/50 ЛД50

Ферменты
Срок    введения     препарата

15-е 30-е 60-е 120-е 180-е

Липаза 
(ед/г)

24200 ± 3370 10460 ± 2280 12300 ±1870 19600 ± 3360 10200 ± 2290

10860 ± 1450 8440 ± 860 16140 ± 2110 13490 ± 1860 10040 ± 2190

Протеазы 
(ед/г)

38960 ± 4270 17840 ± 4400 29530 ± 4130 28810 ± 3070 21390 ± 3980

16680 ± 2140 17640 ± 2400 39680 ± 5360 25040 ± 3180 35090 ± 9480

Амилаза 
(мг/г/мин) 

60000 ± 7100 49500 ± 9230 36000 ± 5680 87000 ± 4260 56000 ± 12310

112400 ± 25380 72000 ± 4260 45000 ± 6030 58500 ± 8520 62500 ± 10830

     

У животных, в течение 60 дней, 
получавших ТМТД в дозу 1/50 ЛД50, 
активность протеаз гомогената под-
желудочной железы и кишечного хи-
муса стала заметно (на 34-66%) выше, 
чем у контрольных животных. Другие 
же показатели у подопытных и кон-
трольных крыс не различались меж-
ду собой, хотя имелась определенная 

склонность к возрастанию активности 
липазы и амилазы химуса у затрав-
ленных крыс.

К концу четвертого месяца опыта 
вновь отчетливо проявлялась тенден-
ция к угнетению внешнесекреторной 
функции поджелудочной железы, 
выражавшаяся в существенном сни-
жении амилолитической активности 
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ткани железы и химуса (на 33-42%) и 
липолитической активности химуса 
(на 48%). Протеолитическая актив-
ность также снижалась по сравнению 
с уровнем, наблюдавшимся в предыду-
щий срок исследования, но она замет-
но отличалась от контрольного уровня.

К концу экспериментов (на 180-й 
день) обнаруживались определенные 
признаки стимуляции панкреатиче-
ской секреции под влиянием препа-
рата: возрастала активность протеаз 
в железе (на 64%) и амилазы в химусе 
(на 55%), к исходному уровню возвра-
щались снизившиеся ранее липоли-
тическая и амилолитическая активно-
сти гомогената.

Описанные результаты позволя-
ют утверждать, что ТМТД в больших 
и относительно малых дозах угнетает 
экзосекреторную деятельность под-
желудочной железы. Через 4-6 меся-
цев, несмотря на продолжающееся 
введение малых доз, показатели се-
креторной функции железы восста-
навливаются.
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REZYUME
FOSFORORGANIK PESTITSIDLARNING OSHQOZON OSTI BEZINING 

TASHQI SEKRETOR FAOLIYATIGA TA’SIRI

Askar`yants Vera Petrovna, Babadjanova Feruza Abdumalikovna,
Pazilova Sevara Bakievna, Mullayarova Kamila Alanovna.

Toshkent Davlat tibbiyot universiteti
babadjanovaf68@gmail.com

Kalit so‘zlar: fosfororganik pestitsidlar, oshqozon osti bezi, fermentlar, fermentlar 
faolligini susayishi.

Pestitsidlarning keng qo‘llanilishi ularning atrof muxitda: xavoda, tuproqda, 
suvda, oziq maxsulotlarida tarqalishiga olib keldi.  Pestitsidlarning organizmga ta’siri 
natijasida me’daning sekretor faoliyatini o‘zgarishi, bu esa, o‘z navbatida oshqozon 
osti bezining faoliyatiga ta’sir etishi mumkin. Bundan tashqari pestitsidlarning 
oshqozon osti bezining atsinar hujayralariga to‘g‘ridan-to‘g‘ri ta’siri ham bo‘lishi 
mumkin. Shunday qilib, pestitsidlar oshqozon osti beziga me’da orqali ikkilamchi 
yo‘l bilan, hamda, bevosita ta’sir ko‘rsatishi mumkin. Bunday ikki tomonlama ta’sir 
mexanizmi pestitsidlarning oshqozon-ichak faoliyatiga salbiy ta’sirini hisobga olish 
kerakligini ta’kidlaydi.

SUMMARY
EFFECT OF ORGANOPHOSPHORUS PESTICIDES ON EXOCRETOR 

ACTIVITY OF THE PANS

Askar`yants Vera Petrovna, Babadjanova Feruza Abdumalikovna,
Pazilova Sevara Bakievna, Mullayarova Kamila Alanovna.

Tashkent State Medical University
babadjanovaf68@gmail.com

Key words: organophosphorus pesticides, pancreas, enzymes, inhibition of enzyme 
activity.

The widespread use of pesticides has led to their distribution in the environment: 
in the air, soil, water, and food products. The effect of pesticides on the body can 
lead to changes in the secretory activity of the stomach, which in turn can affect the 
activity of the pancreas. In addition, pesticides may have a direct effect on pancreatic 
acinar cells. Thus, pesticides may have a secondary effect on the pancreas via the 
stomach, as well as a direct effect. This dual mechanism of action highlights the 
need to consider the adverse effects of pesticides on gastrointestinal function.



82

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

Ushbu ilmiy tadqiqotda O‘zbekiston 
tog‘li hududlarida o‘sadigan Astragalus 
mucidus L. o‘simligidan ajratib olingan 
ekstraktning o‘tkir o‘tkir zaharliligi va 
mahalliy og‘riq qoldiruvchi xususiyat-
lari laboratoriya hayvonlarida o‘rganil-
di. Yangi o‘rganilayotgan ekstraktning 
o‘tkir zaharliligini o‘rganish uchun tana 
vazni 18–20 g bo‘lgan sichqonlarda turli 
dozalarda og‘iz orqali atravmatik met-
al naycha yordamida yuborish orqali 
o‘rganildi. Tadqiqot davomida hayvon-
larning klinik holati, zaharlanish alo-
matlari va o‘lim darajasi kuzatilib, LD₅₀ 
qiymati 47591.5 mg/kg deb aniqlangan. 
Bu natijalar ekstraktning amaliy jihat-
dan zararsiz ekanligini ko‘rsatdi. Mahal-
liy og‘riq qoldiruvchi ta’siri esa quyon-
lar (Renye usuli) va dengiz cho‘chqalar 
(Bulbring va Vayda usuli) da olib borildi. 
Natijalar Astragalus mucidus L. ekstrakti 
lidokain gidroxloridga nisbatan sezilarli 
og‘riqsizlantiruvchi faollikka ega eka-
nligini ko‘rsatdi. Ushbu ilmiy ish maz-
kur o‘simlik ekstraktining farmatsevtik 
ahamiyatini va uning asosida xavfsiz, 

tabiiy dorivor vositalar ishlab chiqish is-
tiqbollarini asoslab beradi.

Dolzarbligi. O‘simliklardan olingan 
biofaol moddalarning tibbiyot va farmat-
sevtika sohalarida qo‘llanilishi so‘nggi 
yillarda sezilarli darajada ortib bormoq-
da. Xususan, leguminosae (dukkakdosh-
lilar) oilasiga mansub Astragalus turku-
miga kiruvchi o‘simliklar uzoq yillardan 
buyon an’anaviy tabobatda keng qo‘lla-
nib kelinmoqda. Bu turkumga kiruvchi 
turlar, jumladan, Astragalus mucidus L., 
o‘zining turli farmakologik xususiyatlari 
– immunostimulyatorlik, yallig‘lanishga 
qarshi, antioksidant, antivirus va og‘ri-
qni kamaytiruvchi ta’sirlari bilan e’ti-
borni tortmoqda [1,2].

Astragalus mucidus L. – O‘zbekiston-
da o‘suvchi noyob va endemik turlar 
qatoriga kirib, uning biologik faolligi va 
toksikologik proęli to‘liq o‘rganilmagan. 
Shu sababli, ushbu o‘simlikdan ajratil-
gan ekstraktlarning xavfsizlik darajasini 
aniqlash, ya’ni ularning o‘tkir zaharlilik 
ta’sirini tajriba hayvonlari misolida ba-
holash, kelgusida klinik qo‘llash uchun 
muhim bosqich hisoblanadi.

UO‘K 615.017
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OLINGAN EKSTRAKTLARINI TAJRIBA HAYVONLARIDA O‘TKIR 
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Zamonaviy farmatsevtik tadqiqotlar-
da o‘simlik ekstraktlarining toksikologik 
xususiyatlarini aniqlash orqali ularn-
ing terapevtik salohiyatini baholashga 
alohida e’tibor qaratilmoqda. Ayniqsa, 
an’anaviy tabobatda ishlatilgan o‘sim-
liklarning ilmiy asoslangan xavfsiz dori 
ta’minotini yaratish, ularni dorivor vo-
sita sifatida ishlab chiqishda muhim 
ahamiyat kasb etadi [3,4].

Mazkur tadqiqotda Astragalus mu-
cidus L. o‘simligidan tayyorlangan ek-
straktlarning tajriba hayvonlarida o‘tkir 
zaharlilik darajasi va biologik faolligi 
o‘rganildi. Olingan natijalar, bu o‘simlik 
asosida yangi va xavfsiz dori vositalarini 
ishlab chiqish imkoniyatlarini baholash-
ga xizmat qiladi.

Tadqiqotda foydalanilgan mate-
riallar va metodlar. Ushbu tadqiqot-
da Astragalus mucidus L. o‘simliklarin-
ing ekstraktlari ishlatilgan. O‘simliklar 
O‘zbekistonning tog‘ va tog‘ oldi hudu-
dlaridan to‘plangan bo‘lib, botanika va 
morfologik tekshiruvlar orqali identi-
ękatsiya qilindi. To‘plangan namunalar, 
tog‘ va tog‘ oldi hududlardan yetishtiril-
gan bo‘lib, ularning xom ashyolari sifatli 
va o‘ziga xos biologik faollikka ega eka-
nligi aniqlangan.

O‘rganilayotgan moddalarning o‘tkir 
zaharliligini o‘rganish tajribalari tana 
vazni 18-20 g bo‘lgan naslsiz oq erkak 
sichqonlarda o‘tkazildi. Tajriba hayvon-
lari oziq-ovqat standartlariga muvoęq 
oziqlantirildi va standart vivariya sha-
roitida tabiiy 12 soatlik yorug‘lik sikli, 
20±2°C havo haroratida saqlandi. Hay-
vonlarning kemiruvchilar uchun maxsus 
ichimlik idishlari yordamida sanitari-
ya-kimyoviy va bakteriologik tahlildan 
o‘tkazilgan suvdan cheksiz foydalanishi-
ga sharoit yaratilgan. O‘rganilayotgan 
moddalar 1000.0 dan 50000.0 mg/kg ga-
cha bo‘lgan dozalarda atravmatik metall 

naycha yordamida og‘iz orqali yuboril-
di. Har bir doza 6 dona sichqonda sino-
vdan o‘tkazildi. Dozalarni tanlash, mod-
dani kiritish usuli yangi farmakologik 
moddalarni eksperimental (klinikga-
cha) o‘rganish bo‘yicha ko‘rsatmalarga 
muvoęq aniqlandi [5]. O‘rganilayot-
gan moddalar ko‘rsatilgan dozalarda 
kiritilgandan keyin 14 kun ichida bar-
cha hayvonlar doimiy klinik kuzatu-
vdan o‘tkazildi, bunda ularning tashqi 
ko‘rinishi va xaĴi-harakati, ishtahasi, 
harakatchanligi,  yurak ritmi va nafas ol-
ish tezligi kuzatib borildi. Tajriba davo-
mida zaharlanish belgilarining paydo 
bo‘lish vaqti va tabiatiga, uning og‘irlik 
darajasiga,  hayvonlarning o‘limi yoki 
normal holatga qaytish vaqtiga e’tibor 
qaratildi [6]. O‘rtacha o‘lim dozasining 
statistik tahlili IBM® SPSS® Statistics 
v27.0.1.0 dasturi yordamida aniqlan-
di [7]. O‘rganilayotgan ekstraktlarning 
mahalliy og‘riq qoldiruvchi xususiyatini 
o‘rganish uchun tana vazni 2.5-3.0 kg 
bo‘lgan Shinshilla zotiga mansub 18 ta 
laboratoriya quyoni va tana vazni 300.0-
400.0 g bo‘lgan 18 ta dengiz cho‘chqasida 
olib borildi [8]. O‘rganilayotgan ekstrak-
tlar hayvonlarga yuborishdan oldin 0.9% 
lik NaCl eritmasida eritildi. Nazorat gu-
ruhiga 0.9% lik NaCl eritmasi yuborildi. 
Taqqoslash uchun lidokain gidroxlorid-
ning 0.25-0.5-1.0% lik eritmalari olindi.

Quyon ko‘zining shox pardasining 
terminal anesteziyasiga ta’siri Renye 
usuli orqali quyon ko‘zining konyunktiva 
qopiga 0.1 ml (2 marta, 15 soniya 
oralig‘ida) turli xil konsentratsiyadagi 
sinov moddasi kiritilganidan keyin 
shox parda refleksini aniqlash orqali 
baholandi. Dengiz cho‘chqalaria in-
ęltratsion og‘riq qoldirish xususiya-
di Bulbring va Vayda usuli yordami-
da aniqlandi. Usulning mohiyati sinov 
eritmasini yuborish sohasida terining 
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og‘riqni qo‘zg‘atishga (entomologik igna 
bilan inyeksiya) sezgirligini o‘lchashdan 
iborat.

Har bir hayvon tanasining dorsal 
yuzasining teri osti yog‘ to‘qimalariga 
0.25 ml sinov ekstrakti yuborildi. Inyek-
siyadan 5-10-15-20-25-30 minut o‘tgach, 
inyeksiyaga sezuvchanlik aniqlanadi.

Natijalar o‘rtacha ± standart og‘ish 
(M±SD) sifatida taqdim etiladi. Guruhlar 
orasidagi farqlarni tahlil qilish uchun bir 
tomonlama dispersiya tahlili (ANOVA) 
ishlatilgan. Farqlar p < 0.05 da statistik 
ahamiyatga ega deb hisoblandi. 

Barcha tajribalar Etika Komiteti to-
monidan tasdiqlangan protokollar aso-
sida amalga oshirildi va hayvonlarning 
azoblanishini oldini olish uchun barcha 
ehtiyot choralariga rioya qilindi. (2025-
yil 17-yanvardagi 1-sonli bayonnoma).

О‘simlik xomashyosini qayta ish-
lash. О‘zbekiston Respublikasi Naman-
gan viloyatidan (Qutirbulog‘ tizmasi) ter-
ilgan quruq holdagi 1.5 kg maydalangan 
Astagalus mucidus о‘simligi yer ustki qis-
mining 8 l metanol bilan 5 marta ekstrak-
siya qilindi. Olingan metanolli ekstrakt 

siropsimon holatgacha quyuqlashtirilib, 
ikki barobar hajm suv bilan aralashtiril-
di. Suvli eritma (qoldiqni) avval xloro-
form, sо‘ngra n-butanol bilan ishlandi. 
Butanol ekstrakti quruq bо‘lgunga qa-
dar bug‘latildi, quruq qoldiq silikagel 
ustunida xromatograęya qilindi.

Ustundagi moddalar dastlab eritu-
vchilarning xloroform-metanol (9:1) 
tizimi bilan yuvildi, sо‘ngra xloro-
form-metanol (6:1) tizim bilan yuvish 
natijasida D-3-O-metil-xiro-inozitol (1), 
sikloasgenin C ning 3-O-β-D-ksilopira-
nozidi (2), sikloassidozid D (3), sik-
loassidozid (4), shuningdek, xloro-
form-metanol-voda (70:12:1) tizimli er-
ituvchi bilan yuvganda sikloassidozid 
A (5) va 3-O-β-D-(2’-OAc)-ksilopira-
n o z i d - 6 - O - β - D - g l i k o p i r a n o z i d -
3β,6α,16β,24(R),25-pentagidroksil-sik-
loartan (6) ajratib olindi. Moddalar 
yuvilishini xloroform-metanol-voda 
(70:23:3) tizimli erituvchi bilan davom 
eĴirish natijasida sikloassidozid E (7), 
sikloassidozid F (8), askendozid C (9), 
sikloassidozid B (10) va sikloassidozid C 
(11) ajratib olindi. 

O

OH

O

O

O

R2

R4

R1

R3

    

2. R1= β-D-Xylp, R2= H, R3= H, R4= H
3. R1= β-D-(2-O-Ac)-Xylp, R2= H, R3= H, R4= H
4. R1

=β-D-Xylp, R2= H, R3= β-D-Glcp, R4= H
5. R1= β-D-Xylp, R2= β-D-Glcp, R3= H, R4= H
6. R1= β-D-(2-O-Ac)-Xylp, R2= β-D-Glcp, R3= H, R4= H
7. R1

=α-L-Arap (1     2)-β-D-Xylp, R2
=β-D-Glcp, R3=H, R4=H

8. R1= β-D-Xylp, R2
=β-D-Glcp, R3= H, R4= β-D-Glcp

9. R1= α-L-Arap, R2
=
β-D-Glcp, R3= H, R4= β-D=Glcp

10. R1= β-D-(2-O-Ac)-Xylp, R2
=β-D-Glcp, R3= H, R4

=β-D-Glcp
11. R2

=
β-D-(3-O-Ac)-Xylp, R2

=
β-D-Glcp, R3=H, R4

=
β-D-Glcp

О‘tkazilgan tadqiqotlarning nati-
jalari. Astragalus mucidus L. o‘simligidan 
olingan ekstrakt 1000.0-30000.0 mg/kg 
dozalarda kiritilganida hayvonlarning 
harakat faolligi, tovush va og‘riqli ta’sir-
larga javob reaktsiyasi normal holatda 
saqlanib qoldi. 31000.0-40000.0 mg/kg 
dozalarda 10 daqiqadan harakat faollig-

ining sustlashishi, tezlashgan va yuzaki 
nafas harakatlari, yuvinish harakatlari, 
dum taranglashishi kuzatildi. 25 daqiqa-
da tashqi ta’sirlarga javob reaktsiyasi-
ning pasayishi, quloqlari qizarganligi 
kuzatildi. 2 sutkada tajriba hayvonlarin-
ing holati intakt hayvonlaridan farq qil-
madi. Moddaning 41000.0-46000.0 mg/
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kg dozalarida hayvon umumiy holatida 
zaharlanish belgilari kuzatila boshla-
di. Moddaning 46500.0mg/kg dozasida 
harakat faolligining sustlashishi, nafas 
olishning tezlashishi va harakat vaqtida 
tremor qayd etildi. Yuqorida keltirilgan 
dozalarda tajriba hayvonlarida 14 kunlik 
kuzatuv davomida o‘lim holati kuzatil-
madi. Moddaning 47000.0 mg/kg dozasi 
yuborilganda 5 daqiqadan so‘ng nafas 
olishning tezlashishi, yuzaki nafas olish, 
harakat faolligining pasayishi kuzatil-
di. 25 daqiqada tashqi ta’sirlarga javob 

reaktsiyasining pasayishi, quloqlari qiza-
rishi kuzatildi. Ushbu dozada 1-sutkada 
1 dona hayvonda o‘lim holati yuz berdi. 
Modda dozasining ko‘tarilishi zaharlan-
ish belgilarining kuchayishiga va o‘lim 
sonining ortib borishiga olib keldi. Mod-
daning 47500.0 mg/kg dozasida 2 dona, 
48500.0 mg/kg dozasida 3 dona, 49000.0 
mg/kg dozasida 4 dona, 49300.0 mg/kg 
dozasida 5 dona hayvonning o‘limi ku-
zatildi. Tajriba davomida 50000.0 mg/kg 
absolyut o‘lim dozasi ekanligi aniqlandi 
(1-jadval).

1-jadval
Astragalus mucidus L. o‘simligidan olingan ekstraktni o‘tkir  

zaharliligini o‘rganish

Modda nomi Doza mg/kg
Hayvonlar o‘lim-

chilik/ yashovchanlik 
ko‘rsatkichi

LD
50

Astragalus mucidus L. 
o‘simligidan olingan ekstrakt

1000.0

3000.0

6000.0

10000.0

13000.0

15000.0

20000.0

25000.0

30000.0

35000.0

40000.0

43000.0

45000.0

45500.0

46000.0

46500.0

47000.0

47500.0

48500.0

49000.0

49300.0

50000.0

0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
0/6
1/5
2/4
3/3
4/2
5/1
6/0

47591.5

 (45254.9±49818.2)
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3-rasm. O‘rganilayotgan Astragalus mucidus L.  ekstraktining o‘tkir  
zaharlilik dozalari ishonchlilik chegaralari
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4-rasm. O‘rganilayotgan Astragalus mucidus L.  ekstraktining  
yuborilgan dozasi bilan zaharliligi orasidagi bog‘liqlik

Tajribalarda o‘rganilayotgan moddalar GOST 12.1 007-76 bo‘yicha IV guruhga 
[9]. va A.V. Stefanovning zaharlilik bo‘yicha tasnięga ko‘ra VI sinfga (amaliy za-
harsiz va zararsiz) tegishli ekanligi isbotlandi [10].

2-jadval

Astragalus mucidus L. o‘simligidan ajratib olingan ekstrakti va  
lidokain gidroxloridning Renye usuli orqali mahalliy og‘riq  

qoldiruvchi xususiyatini o‘rganish

№ Modda
Doza, 

%

Og‘riqsizlanish

Og‘riq-
siz-lanish 

boshlanish 
vaqti (min)

Og‘riqsiz-la-
nish tugash 
vaqti (min)

To‘liq 
og‘riq-

siz-lanish 
vaqti (min)

Umumiy 
og‘riqsiz-la-
nish vaqti 

(min)

1
Lidokain 

gidroxlorid

0.25 - - - -

0.5 6.9±0.3 8.5±0.6 1.6±0.2 8.5±0.6

1.0 5.0±0.5 15.8±0.9 10.8±0.7 15.8±0.9

2

Astragalus 

mucidus L. 
o‘simligidan 

olingan ekstrakt

0.25 - - - -

0.5 5.6±0.8 8.3±0.7 2.7±0.5 8.3±0.7

1.0 3.8±0.5 7.2±0.9 3.4±0.2 7.2±0.9

Izoh: *P ≤ 0.05 nazorat guruhi bilan solishtirilganda.
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Xulosa
1. Astragalus mucidus L. ekstraktlarining 

o‘tkir zaharliligi o‘rganilganida LD₅₀ qiyma-
ti 47591.5 mg/kg ekanligi tajribalarda o‘z is-
botini topdi. 

2. Mahalliy og‘riq qoldiruvchi ta’siri esa 
quyonlar (Renye usuli) va dengiz cho‘chqa-
lar (Bulbring va Vayda usuli) da olib borildi. 
Natijalar Astragalus mucidus L. ekstrakti ref-
erens preparat lidokain gidroxloridga nis-
batan sezilarli og‘riqsizlantiruvchi faollikka 
ega ekanligi aniqlandi.
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3-jadval
Astragalus mucidus L. o‘simligidan ajratib olingan  

ekstrakti va lidokain gidroxloridning Bulbring va Vayda usuli orqali  
mahalliy og‘riq qoldiruvchi xususiyatini o‘rganish

№ Modda
Doza, 

%

Og‘riq sezuvchanlik
5

min
10

min
15

min
20

min
25

min
30

min

1 Lidokain gidroxlorid

0.25 - + + + + +

0.5 - - + + + +

1.0 - - - - + +

2
Astragalus mucidus L. 

o‘simligidan olingan ekstrakt

0.25 + + + + + +

0.5 - + + + + +

1.0 - - + + + +

Izoh: *P ≤ 0.05 nazorat guruhi bilan solishtirilganda.
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РЕЗЮМЕ
ИЗУЧЕНИЕ ОСТРОЙ ТОКСИЧНОСТИ 
И БИОЛОГИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ 

ЭКСТРАКТА РАСТЕНИЯ ASTRAGALUS 
MUCIDUS L. НА ЛАБОРАТОРНЫХ 
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Ключевые слова: Astragalus mucidus 
L., экстракт, острая токсичность, местная 
боль.

В данном исследовании изучены острая 
токсичность и местные анальгезирующие 
свойства экстракта растения Astragalus 
mucidus L., произрастающего в горных рай-
онах Узбекистана, на лабораторных жи-
вотных. Для оценки острой токсичности 
экстракт вводили мышам массой 18–20 г в 
различных дозах перорально с помощью 
атравматической металлической канюли. 
В ходе эксперимента наблюдалось кли-
ническое состояние животных, признаки 
интоксикации и летальность. Определено 
значение LD₅₀, равное 47591,5 мг/кг, что сви-
детельствует о практической безвредности 
экстракта. Местное анальгезирующее дей-
ствие изучали у кроликов (метод Ренье) 
и морских свинок (метод Бульбринга и 
Вайда). Полученные результаты показали, 
что экстракт Astragalus mucidus L. обладает 
выраженной обезболивающей активно-
стью, сопоставимой с лидокаином гидрох-
лоридом. Настоящая работа обосновывает 
фармацевтическое значение данного рас-
тительного экстракта и перспективы раз-
работки на его основе безопасных природ-
ных лекарственных средств.

SUMMARY
STUDY OF ACUTE TOXICITY 

AND BIOLOGICAL ACTIVITY OF 
ASTRAGALUS MUCIDUS L. EXTRACT IN 

LABORATORY ANIMALS

Azamatov Azizbek Azamatovich1, 
Aytmuratova Urxiya Kallibekovna1, 

Artikbaeva Baxtibike Rasbergenovna2, 
Ahmadjonov Kamronbek Kozimjonovich1, 

Naubeev Temirbek Khasetullaevich2

1Institute of Chemistry of Plant Substances,  
acad. S.Yu. Yunusov AS RUz, Tashkent
2Karakalpak State University named after 

Berdakh, Nukus, 
e-mail: timan05@mail.ru

Key words: Astragalus mucidus L., extract, 
acute toxicity, local pain.

This study investigated the acute toxic-
ity and local analgesic properties of the ex-
tract obtained from Astragalus mucidus L., a 
plant growing in the mountainous regions of 
Uzbekistan, in laboratory animals. To assess 
acute toxicity, the extract was administered 
orally to mice weighing 18–20 g in various 
doses using an atraumatic metal cannula. 
During the experiment, the clinical condition 
of the animals, signs of intoxication, and mor-
tality rate were monitored. The LD₅₀ value was 
determined to be 47,591.5 mg/kg, indicating 
that the extract can be considered practically 
non-toxic. The local analgesic eěect was eval-
uated in rabbits (Renye method) and guinea 
pigs (Bulbring and Vaidya method). The re-
sults demonstrated that Astragalus mucidus L. 
extract possesses signięcant analgesic activity, 
comparable to lidocaine hydrochloride. This 
research highlights the pharmaceutical poten-
tial of the plant extract and the prospects for 
developing safe, natural medicinal products 
based on.
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Ushbu maqolada Astragalus tran-
scaspicus L. o‘simligidan ajratib olingan 
ekstraktning yallig‘lanishga qarshi faol-
ligi eksperimental  modellarda o‘rgan-
ildi. «Formalinli panja shishi», «Кarra-
geninli shish» va «serotoninli aseptik 
artrit» modellarida ekstrakt tajriba hay-
vonlariga 1.0-5.0-10.0-25.0-50.0-100.0 
mg/kg dozalarda yuborilib samarasi 
referens preparat Dikloberl retardning 
8.0-10.0mg/kg yuborilgan dozalari bilan 
solishtirildi. Tadqiqot natijalariga ko‘ra, 
ekstraktning yallig‘lanishga qarshi ta’si-
ri yuborilgan dozaga bog‘liq tarzda 
namoyon bo‘ldi hamda ba’zi dozalarda 
referens preparatga yaqin samaradorli-
kni ko‘rsatdi.

Kirish. Yallig‘lanish - organizmning 
tashqi yoki ichki noqulay omillarga qar-
shi rivojlanadigan himoya-moslanish 
reaksiyasi bo‘lib, biologik faol modda-
larning ajralishi, kapillyar o‘tkazuvchan-
ligining oshishi, shish, og‘riq va dis-
funktsiyalar bilan namoyon bo‘ladi. U 
organizm hayot faoliyati uchun muhim 
bo‘lishiga qaramay, uzoq davom etgan 
holatlarda turli surunkali kasalliklarn-
ing rivojlanishiga olib keladi. Shu sabab-

li, yallig‘lanishni farmakologik jihatdan 
samarali va xavfsiz vositalar bilan davo-
lash dolzarb ilmiy-amaliy muammo-
lardan biri hisoblanadi [1].

Hozirgi kunda klinik amaliyotda 
keng qo‘llanilayotgan steroid va nos-
teroid yallig‘lanishga qarshi preparatlar 
(NYAQP)ning uzoq muddatli qo‘lla-
nilganida oshqozon-ichak trakti va 
yurak-qon tomir tizimiga salbiy ta’siri 
mavjudligi aniqlangan [2]. Shu sababli, 
dunyo olimlari tomonidan tabiiy man-
bali, ayniqsa, o‘simliklardan olingan bi-
oaktiv birikmalar asosida samarali va 
kamroq nojo‘ya ta’sirga ega dori vosi-
talarini yaratish bo‘yicha keng ko‘lamli 
tadqiqotlar olib borilmoqda [3]. Astra-
galus turi butun dunyo bo‘ylab 3000 dan 
ortiq o‘simlik turlarini o‘z ichiga olgan 
yirik botanik guruh hisoblanadi. Ushbu 
turga mansub o‘simliklarning ko‘pchili-
gi xalq tabobatida immunomodulya-
tor, diuretik, antioksidant, antidiabetik 
va yallig‘lanishga qarshi vosita sifatida 
keng qo‘llanadi [4]. Xususan, Astragalus 
membranaceus L, A. mongholicus kabi 
turlar bioaktiv Ěavonoidlar, saponin-
lar, polisaxaridlar va fenolik birikmalar 

UDK: 615.322:582.998.1

ASTRAGALUS TRANSCASPICUS L. EKSTRAKTINING YALLIG‘LANISHGA 
QARSHI TA’SIRINI EKSPERIMENTAL BAHOLASH

Azamatov Azizbek Azamat o‘g‘li1, Aytmuratova Urxiya Kallibekovna1, 
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bilan boy bo‘lib, bu komponentlar yal-
lig‘lanishga qarshi ta’sir ko‘rsatishi ilmiy 
jihatdan isbotlangan [5, 6].

O‘zbekiston hududida o‘suvchi As-
tragalus transcaspicus L. o‘simligi kam 
o‘rganilgan bo‘lib, uning farmakologik 
xossalari, xususan yallig‘lanishga qarshi 
faolligi bo‘yicha yetarli ilmiy ma’lumot-
lar mavjud emas. Shu boisdan, mazkur 
tadqiqotda Astragalus transcaspicus L. 
o‘simligidan olingan ekstraktning yal-
lig‘lanishga qarshi faolligi turli eksperi-
mental modellarda baholandi. Tadqiqot-
dan ko‘zlangan asosiy maqsad-mahalliy 
Ěoraga mansub ushbu o‘simlikni farma-
kologik jihatdan o‘rganish orqali yangi 
tabiiy preparatlar uchun ilmiy asos yara-
tishdan iborat.

Tadqiqotda foydalanilgan material-
lar va metodlar. Tadqiqot obyekti sifati-
da Astragalus transcaspicus L. o‘simligin-
ing yer ustki qismlaridan tayyorlangan 
ekstrakt tanlab olindi. O‘simlik na-
munasi O‘zbekistonning tog‘ va tog‘ 
oldi hududlaridan vegetatsiya davrida 
to‘plandi va O‘zbekiston Respublikasi 
Fanlar akademiyasi Botanika instituti to-
monidan autentiękatsiya qilindi. Quri-
tilgan o‘simlik materiallari soyada quri-
tilib, maydalanib, ekstraksiya jarayoniga 
tayyorlandi.

Ushbu ekstraktni biologik faollig-
ini o‘rganish uchun tana vazni 180–200 
g og‘irlikdagi 144 dona erkak labo-
ratoriya kalamushlari tanlab olindi. 
Hayvonlar O‘zbekiston Respublikasi 
Sog‘liqni saqlash vazirligi huzuridagi 
Bioetik ekspert kengashining roziligi 
asosida, O‘zbekiston Respublikasi Fan-
lar akademiyasi Akademik S.Y. Yunusov 
nomidagi O‘simlik moddalari kimyo-
si institutining Farmakologiya va tok-
sikologiya bo‘limi vivariysida saqlanib, 
oziqlantirildi. Tajribalar xalqaro bioe-

tika me’yorlariga muvoęq olib borildi 
(EU Directive 2010/63/EU) [7]. Hayvon-
lar tasodięy tanlov asosida 6 ta guruh-
ga ajratildi (har bir guruhda n=6): I Na-
zorat guruhi - 0.9% NaCl eritmasi 0.2 
ml miqdorida yuborildi. Referens gu-
ruhi – Dikloberl retard 8.0 va 10.0 mg/
kg dozalarda yuborildi. Tajriba guruhi 
– Astragalus transcaspicus L. o‘simligin-
ing ekstrakti (1.0-5.0-10.0-25.0-50.0-100.0 
mg/kg) dozalarda yuborildi. O‘rganilay-
otgan modda va referens preparat yal-
lig‘lanish qo‘zg‘atuvchisi yuborilishidan 
60 daqiqa oldin metall naycha yordami-
da intragastral yo‘l bilan yuborildi.

О‘simlik xomashyosini qayta ishlash. 
Қорақалпоғистон Республикасидан 
(Беруний тумани) уруғлаш даврида 
йиғилган Astragalus transcaspicus Freyn 
& Bornm (Leguminosae) ўсимликнинг 
ер устки қисми (1.5 кг) метанол (8л 
х 5) билан экстракция қилинди. A. 
transcaspicus ўсимлигининг ер устки 
қисмининг метанол экстрактида 12 
та гликозид табиатли моддалар бор 
эканлиги ЮҚХ ёрдамида аниқлан-
ди. Олинган метанолли экстракт қу-
юқлаштирилди ва эритувчи ҳайдаб 
олингандан сўнг, қолган массага икки 
баробар сув қўшилди, сувли эритма 
аввал хлороформ, этилацетат сунгра 
н-бутил спирти билан экстракция қи-
линди.

Вакуумли роторда эритувчилар 
буғлатилгандан сўнг, 38 г этилаце-
тат ва 74 г бутанол экстракти олин-
ди. Этилацетат фракциясидан β-си-
тостерин (1) ва β-D-глюкопиранозид 
β-ситостерин (2) колонкали хромато-
графия ёрдамида ажратиб олинди. 
Бутанол фракциясидан эса циклоси-
версиозид E (3), F (4), троянозидом А 
(5), циклосиверсиозидом G (6), H (7) 
ва астрагалозид VII (8).
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Yallig‘lanish modellari:
1. Formalinli panja shishi mode-

li-kalamushlarning orqa oyoq panjasi 
terisi ostiga 0.1 ml 2% formalin eritmasi 
yuborildi. Formalin yallig‘lanish media-
torlarining lokal ajralishiga sabab bo‘lib, 
shish hosil qiladi. Ushbu tajriba hayvon-
lari onkometrik o‘lchagich yordamida 
panja hajmi yallig‘lanishdan 180 daqiqa 
o‘tib o‘lchandi [8].

2. Karrageninli yallig‘lanish mod-
eli: Karragenin yallig‘lanish jarayonini 
kech bosqichida faollashtiruvchi modda. 
Modelda kalamush panjasiga 0.1 ml 1% 
karragenin eritmasi yuborilib, 3 soatdan 
so‘ng panja hajmi o‘lchandi. Bu modelda 
prostaglandinlar va bradikininlar ishti-
rokidagi yallig‘lanish reaksiyalari bahol-
anadi [9].

3. Serotonin chaqirgan aseptik artrit 
modeli: Bu modelda 0.1 ml 1% serotonin 
eritmasi yuborilib, yallig‘lanishga olib 
keluvchi mediatorlar, xususan gistamin 
va serotonin ishtirokidagi patologiya 
yaratildi. Shish darajasi panjaning ha-
jmiga asoslanib baholandi [10.

Olingan tajriba natijalarini baholash: 
Panja hajmining ortishi (ml) va shish da-
rajasining ortish foizi asosida yallig‘lan-

ishga qarshi faollik quyidagi formula 
asosida hisoblandi: Ingibitsiya daraja-
si (%) = ((Nazorat – Tajriba)/Nazorat) × 
100. Statistik tahlil GraphPad Prism 9.0 
dasturi yordamida olib borildi. O‘rta 
qiymatlar va standart og‘ishlar M±m 
ko‘rinishida ifodalandi. Guruhlararo 
farq ishonchliligi uchun t-student tes-
ti qo‘llanilib, p<0.05 qiymati statistik 
ahamiyatli deb qabul qilindi [11].

Tadqiqot natijalari va ularning mu-
hokamasi: Tadqiqot davomida Astra-
galus transcaspicus L. o‘simligidan ajratil-
gan ekstraktning yallig‘lanishga qarshi 
faolligi uch xil  – formalinli panja shishi, 
karrageninli shish va serotonin chaqir-
gan aseptik artrit modellarida baholandi. 
Har bir model bo‘yicha panja hajmidagi 
o‘zgarishlar va yallig‘lanish darajasi do-
zalarga bog‘liq holda aniqlanib, natijalar 
statistik tahlil asosida quyidagi tartibda 
qayd etildi.

Formalinli panja shishi modeli: 
Mazkur model yallig‘lanishning erta va 
kech bosqichlarini baholash imkonini 
beradi. Formalin yuborilganidan so‘ng 
180 daqiqa o‘tgach, nazorat guruhida-
gi kalamushlarning panja hajmi 0.96 ml 
dan 1.43 ml gacha oshdi (shish hajmi – 
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0.47 ml yoki 48.9%). Dikloberl retard 8.0 
va 10.0 mg/kg dozalarda yuborilganda 
shish hajmi mos ravishda 0.22 ml (52.1%) 
va 0.21 ml (55.8%) ga kamaydi. Astra-
galus transcaspicus L.  ekstrakti 10.0–25.0 
mg/kg dozalarda sezilarli yallig‘lanishga 
qarshi faollik ko‘rsatdi. 10.0 mg/kg doza-
da shish hajmi 0.23 ml bo‘lib, 51.1% yal-

lig‘lanishga qarshi faollik kuzatildi. 25.0 
mg/kg dozada esa bu ko‘rsatkich 41.7% 
ni tashkil etdi. Ekstraktning eng yuqori 
dozasida (100.0 mg/kg) faollik 33.3% 
gacha kamaygan bo‘lib, bu dozada 
ta’sir nisbatan past bo‘lishi mumkinlig-
ini ko‘rsatadi. Olingan tajriba natijalari 
1-jadvalda keltirilgan.

1-jadval
Astragalus transcaspicus L. o‘simlik ekstraktining «Formalinli panja shishi» 

modelida yallig‘lanishga qarshi faolligi, М+m, n=6

№ Modda
Doza,  
mg/kg

Panjaning o‘rtacha hajmi Normal holatga nis-
batan panja hajmi
ning kattalashishi

Yallig‘la
nishga qarshi 

faolligi, %
Normal 
holatda

Formalin 
kiritilganidan 3 
soatdan keyin ml %

1
Nazorat (formalin

2.5% 0.1 ml)

0.2 ml
0.9% 
NaCl

0.96±0.9 1.43±1.4 0.47 48.9
-

2 Dikloberl retard
8.0 0.94±0.5 1.16±1.2 0.22 23.4 52.1*

10.0 0.97±0.7 1.18±1.0 0.21 21.6 55.8*

  3

Astragalus 

transcaspicus 
L. o‘simligigan 
olingan ekstrakt

1.0 0.90±0.6 1.15±1.4 0.25 27.7 43.3

5.0 0.93±0.5 1.17±1.5 0.24 25.8 47.2

10.0 0.96±0.7 1.19±1.3 0.23 23.9 51.1*

25.0 0.91±0.8 1.17±1.2 0.26 28.5 41.7

50.0 0.95±0.9 1.24±1.0 0.29 30.7 37.2

100.0 0.98±0.4 1.30±1.6 0.32 32.6 33.3

Izoh: *Р=0.05 nazorat guruhi hayvonlari ko‘rsatkichiga nisbatan solishtirilgan

Karrageninli panja shishi modeli: 
Karragenin bilan induktsiyalangan 
model yallig‘lanishning kech bosqichini, 
ayniqsa prostaglandinlar bilan bog‘liq 
mexanizmlarni baholash imkonini be-
radi. Nazorat guruhida panja hajmi 1.13 
ml dan 1.67 ml gacha oshdi (shish hajmi 
– 0.54 ml yoki 47.7%). Referens prepa-
rat 10.0 mg/kg dozada 52.8% yallig‘lan-
ishga qarshi faollik ko‘rsatdi. Astragalus 

transcaspicus L. ekstraktining 10.0 mg/kg 
dozasi ushbu modelda ham maksimal 
natija (53.2%) berdi. Bu ko‘rsatkich Dik-
loberlga nisbatan ustun yuqori bo‘lib, ek-
straktning yallig‘lanishga qarshi yuqori 
potensiali mavjudligini tasdiqlaydi. 
Doza oshgani sari ta’sir kamaydi – 100.0 
mg/kg da faollik darajasi 27.6% ni tash-
kil etdi. (2-jadval)
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2-jadval

Astragalus transcaspicus L. o‘simlik ekstraktining «Karrageninli  
panja shishi» modelida yallig‘lanishga qarshi faolligi, М+m, n=6

Modda
Doza, 
mg/kg

Panjaning o‘rtacha hajmi Normal holatga 
nisbatan panja 

hajmining katta-
lashishi

Yallig‘lanishga 
qarshi  

faolligi, %
Normal 
holatda

Karragenin 
kiritilganidan 3 
soatdan keyin ml %

1
Nazorat (karragenin

1% 0.1 ml)

0.2 ml
0.9% 
NaCl

1.13±0.8 1.67±1.3 0.54 47.7 -

2 Dikloberl retard
8.0 1.08±0.4 1.34±1.5 0.26 24.0 49.6
10.0 1.11±0.5 1.36±1.1 0.25 22.5 52.8*

3

Astragalus 

transcaspicus 
L. o‘simligigan 
olingan ekstrakt

1.0 1.06±0.7 1.37±1.4 0.31 29.2 38.7
5.0 1.02±0.6 1.28±1.6 0.26 25.5 46.5
10.0 1.12±0.4 1.37±1.4 0.25 22.3 53.2*
25.0 1.09±0.5 1.36±1.7 0.27 24.7 48.2
50.0 1.05±09 1.38±1.6 0.33 31.4 34.1
100.0 1.13±0.7 1.52±1.2 0.39 34.5 27.6

Izoh: *Р=0.05 nazorat guruhi hayvonlari ko‘rsatkichiga nisbatan solishtirilgan

3-jadval

Astragalus transcaspicus L. o‘simlik ekstraktning  serotonin bilan chaqirilgan 
aseptik artrit modeli yallig‘lanishga qarshi faolligi, М+m, n=6

Modda
Doza, 
mg/kg

Panjaning o‘rtacha hajmi Normal holatga nis-
batan panja hajmin-

ing kattalashishi
Yallig‘lanishga 

qarshi faolligi, %Normal 
holatda

Serotonin 
kiritilganidan 3 
soatdan keyin ml %

1
Nazorat 

(serotonin
1% 0.1 ml)

0.2 ml
0.9% 
NaCl

0.86±0.5 1.42±1.1 0.56. 65.1 -

2 Dikloberl retard
8.0 0.81±0.7 1.10±1.4 0.29 35.8 45.0

10.0 0.88±0.8 1.16±1.5 0.28 31.8 51.1*

3

Astragalus 

transcaspicus 
L. o‘simligigan 
olingan ekstrat

1.0 0.80±0.3 1.12±1.3 0.32 40.0 38.5
5.0 0.89±0.4 0.30±1.7 0.30 33.7 48.2
10.0 0.90±0.6 1.18±1.5 0.28 31.1 52.2*
25.0 0.82±0.5 1.11±1.6 0.29 35.3 45.7
50.0 0.85±0.8 1.17±1.8 0.32 37.6 42.2

100.0 0.81±0.7 1.14±1.4 0.33 40.7 37.4

Izoh: *Р=0.05 nazorat guruhi hayvonlari ko‘rsatkichiga nisbatan solishtirilgan
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Serotonin chaqirgan aseptik ar-
trit modeli: Ushbu model gistamin va 
serotonin kabi mediatorlar ta’siridagi 
yallig‘lanishni baholashga asoslangan. 
Nazorat guruhida panja hajmi 0.86 ml 
dan 1.42 ml gacha oshib, 0.56 ml yoki 
65.1% shish kuzatildi. Dikloberl prepa-
rati 10.0 mg/kg dozada 51.1% yallig‘lan-
ishga qarshi faollik ko‘rsatdi. Astragalus 
transcaspicus L.  ekstrakti bu modelda 
10.0 mg/kg dozada 52.2% faollik bilan 
Dikloberlga teng natijani berdi. Qolgan 
dozalarda ham muvozanatli faollik ku-
zatildi: 5.0 mg/kg – 48.2%, 25.0 mg/kg – 
45.7%. Ekstraktning 100.0 mg/kg dozasi 
bu modelda 37.4% yallig‘lanishga qarshi 
faollik ko‘rsatdi. (3-jadval) 

Muhokama: Ushbu natijalar shuni 
ko‘rsatadiki, Astragalus transcaspi-
cus L. ekstrakti yallig‘lanishga qarshi 
faollikni dozaga bog‘liq holda namoy-
on etadi. Ekstraktning optimal ta’siri 
10.0–25.0 mg/kg oralig‘ida qayd etilgan. 
Bunda 10.0 mg/kg doza barcha model-
lar bo‘yicha eng yuqori samaradorlikni 
ko‘rsatdi. Bu holat ekstrakt tarkibidagi 
Ěavonoidlar, saponinlar va boshqa bio-
aktiv komponentlarning kompleks ta’si-
ri bilan izohlanadi.

Statistik jihatdan barcha samaralar 
nazorat guruhiga nisbatan ishonchli da-
rajada farqlandi (p ≤ 0.05). Astragalus 
ekstrakti o‘zining tabiiy manbali, kam 
zaharli va samarali yallig‘lanishga qar-
shi vosita bo‘lishi mumkinligi ilmiy ji-
hatdan asoslandi.

Xulosa
Tadqiqot natijalari shuni ko‘rsatdiki, 

ekstraktning yallig‘lanishga qarshi 
faolligi dozaning oshishiga bog‘liq 
ravishda o‘zgaradi. Ayniqsa, 10.0 mg/kg 
dozada ekstrakt maksimal samarador-
lik ko‘rsatib, referens preparatiga yaqin 
ta’sir namoyon etdi. Bu dozada barcha 

modellar bo‘yicha yallig‘lanish reaksi-
yasining pasayishi 50% dan ortiq dara-
jada kuzatildi. Olingan natijalar ushbu 
o‘simlik asosida yangi dorivor preparat-
lar ishlab chiqish uchun ilmiy asos bo‘lib 
xizmat qilishi mumkin. 
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ОЦЕНКА ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНОГО 

ДЕЙСТВИЯ ЭКСТРАКТА ASTRAGALUS TRANSCASPICUS L.

Азаматов Азизбек Азамат угли1, Айтмуратова Урхия Каллибековна1, 
Артикбаева Бахтибике Расбергеновна2, Наубеев Темирбек Хасетуллаевич2
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Ключевые слова: Astragalus transcaspicus L., диклоберл, формалин, серотонин, 
каррагинин.

В данной статье изучена противовоспалительная активность экстракта растения 
Astragalus transcaspicus L. на экспериментальных моделях. Экстракт вводили лабо-
раторным животным в дозах 1,0–5,0–10,0–25,0–50,0–100,0 мг/кг при моделирова-
нии «формалинового отёка лапы», «каррагининового отёка» и «серотонинового 
асептического артрита». Эффективность сравнивали с референс-препаратом 
Диклоберл ретард в дозах 8,0–10,0 мг/кг. По результатам исследования установлено, 
что противовоспалительный эффект экстракта проявлялся дозозависимым образом 
и в отдельных случаях приближался к эффективности референс-препарата.

SUMMARY
EXPERIMENTAL EVALUATION OF THE ANTI-INFLAMMATORY EFFECT OF 

ASTRAGALUS TRANSCASPICUS L. EXTRACT

Azamatov Azizbek Azamatovich1, Aytmuratova Urxiya Kallibekovna1,  
Artikbaeva Baxtibike Rasbergenovna2, Ahmadjonov Kamronbek Kozimjonovich1, 

Naubeev Temirbek Khasetullaevich2

1Institute of Chemistry of Plant Substances, acad. S.Yu. Yunusov AS RUz, Taskent
2Karakalpak State University named after Berdakh, Nukus, 

timan05@mail.ru

Key words: Astragalus transcaspicus L., dicloberl, formalin, serotonin, carragenin.
This article investigated the anti-inĚammatory activity of the extract obtained from 

Astragalus transcaspicus L. in experimental models. The extract was administered to lab-
oratory animals at doses of 1.0–5.0–10.0–25.0–50.0–100.0 mg/kg using the “formalin paw 
edema,” “carrageenan-induced edema,” and “serotonin-induced aseptic arthritis” mod-
els. The eĜcacy was compared with the reference drug Diclopberl retard administered at 
doses of 8.0–10.0 mg/kg. The study results showed that the anti-inĚammatory eěect of the 
extract was dose-dependent and, in some cases, comparable to that of the reference drug
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Following a critical analysis of di-
etary recommendations widely adopted 
by both professionals and the general 
public, this article outlines the concept 
of personalized nutrition. Individual di-
etary needs are determined by multiple 
factors, including genetic background, 
age, sex, health status, social environ-
ment, and cultural context. Diěerences 
in personal values and priorities further 
underscore the necessity of individual-
ized approaches. The multi-component 
composition of food, combined with the 
availability of nutritional supplements, 
provides the theoretical basis for tailor-
ing diets to closely approximate the opti-
mal for each individual, with the poten-
tial for real-time adjustment to changing 
conditions. Advances in artięcial intel-
ligence are making the practical imple-
mentation of such an approach increas-
ingly achievable.

There is no such thing as “an average 
person.” We are all diěerent - by genetic 
inheritance, living conditions, life goals, 
age, gender, climate, and access to food. 
To tailor someone’s diet to their actual 
needs a lot of information must be ac-
counted for. That is the task of person-
alized nutrition which becomes solvable 

only now or in coming future. Recently 
I was good at critics of diěerent popu-
lar diets [1, 2], but I came to realize the 
necessity of synthesizing these scaĴered 
critiques into something more compre-
hensive and constructive [3]. This syn-
thesis is the basis of the present work, 
which represents a fundamentally new 
approach to proper nutrition rooted not 
in statistics alone, but in personalization 
and physiological grounding. Several 
professionals came to the similar conclu-
sion during the last few years [4 -6]. 

Proposed Alternative
With years of experience in diges-

tive physiology and a biologically ori-
ented mindset, I have often challenged 
the recommendations of nutrition ex-
perts and their devoted followers. While 
such critique remains important, I now 
see the greater value in moving beyond 
criticism to oěering a viable alternative.
That alternative is a theory of personal-
ized nutrition - a system tailored to the 
unique capacities and needs of each per-
son. These are rooted in human physiol-
ogy yet shaped as well by psychological 
and social factors. We may all aspire to 
health, longevity, beauty, and success, 
but the order of these priorities diěers. 
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For one, intellect may come ęrst; for an-
other, fame; for a third, physical appear-
ance or money saving. Individual capac-
ities and needs vary greatly, inĚuenced 
by genetics, age, sex, environment, and 
countless other factors. The idea of a 
one universal diet for all people and all 
circumstances is an illusion. Profession-
al guidance can be helpful, but no spe-
cialist can fully grasp the complex and 
changing reality of an individual’s body 
and life. The most reliable approach is 
for each person to understand them-
selves and to monitor how closely their 
diet supports their personal goals. 

Specięcities:
Human beings diěer from one an-

other in countless ways, yet these diěer-
ences can be grouped into a handful of 
key categories. Some are wriĴen into our 
biology from birth; others are shaped 
mostly by our own choices; and still oth-
ers lie almost entirely beyond our inĚu-
ence. Genetic predisposition, age, and - 
at least in part - gender are determined 
before we take our ęrst breath. Mental 
characteristics, physical activity levels, 
and overall lifestyle are largely the result 
of conscious decisions. By contrast, the 
local climate, societal forces (including 
religious laws and cultural traditions), 
and the onset of illness or health disor-
ders are factors we can seldom control. 
Today, about eight billion people inhabit 
our planet, and naturally, it is impossible 
to create a personalized diet for everyone 
- let alone adjust it over time to match the 
individual’s evolving needs. For now, 
we can at least try to group people into 
categories based on several key criteria 
and examine their nutritional needs and 
ways to meet them. Of course, the same 
individual may ęnd themselves belong-
ing simultaneously to diěerent groups 
in diěerent categories, and this overlap-

ping classięcation will bring us closer to 
true dietary individualization.

Roughly speaking, if we divide eight 
billion people into 8–10 main groups by 
certain characteristics and then split each 
group into 3–10 subgroups, we will al-
ready be taking a signięcant step toward 
personalization. The only problem is 
that until technology takes over the labo-
rious task of ęne-tuning one’s diet over 
time, the responsibility for this work will 
remain with the person themselves. But 
really - what won’t we do for our most 
beloved person, ourselves?

Genetical Specięcity
There is no doubt that genetic inheri-

tance exerts a profound inĚuence on hu-
man metabolism. The DNA each person 
inherits at birth can determine, to vary-
ing degrees, their eĜciency in digesting 
and metabolizing specięc foods, as well 
as their optimal requirements for macro- 
and micronutrients, at least regarding 
the necessary dosages. Although mod-
ern technology allows us to sequence 
an individual’s entire genome, our abil-
ity to interpret the functional meaning 
of every gene remains limited, and a 
complete understanding is unlikely in 
the near future. At present, we can reli-
ably identify only certain genes whose 
physiological eěects are reasonably well 
established. Of course, there are also 
well-documented cases where specięc 
genetic mutations lead to diseases that 
directly inĚuence the assimilation of cer-
tain foods or nutrients. These clinical ex-
amples - such as enzyme deęciencies or 
transport disorders - will be examined 
later in the section devoted to nutrition 
and disease. Even so, genetic predispo-
sitions can often be inferred indirectly 
from a person’s ethnic background. For 
instance, individuals from dark-skinned 
populations generally have a lower risk 
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of vitamin D deęciency due to more eĜ-
cient synthesis under sunlight exposure. 
Many East Asian populations exhibit 
lower levels of alcohol dehydrogenase 
compared to most Europeans, inĚuenc-
ing both alcohol tolerance and metabo-
lism. Another well-studied example in-
volves lactose persistence: populations 
with a long history of dairy farming of-
ten retain the ability to digest lactose into 
adulthood, while populations without 
such historical exposure typically devel-
op lactose intolerance as adults. Further 
examples illustrate the same principle. 
In certain Mediterranean populations, 
variants of the HFE gene are more preva-
lent, predisposing carriers to hemochro-
matosis (an excessive absorption of di-
etary iron) which may inĚuence dietary 
recommendations for iron-rich foods. 
Conversely, in some populations from 
the Arctic regions, traditional diets rich 
in marine fats have shaped a higher tol-
erance for omega-3–heavy nutrition and 
distinct lipid metabolism paĴerns, adap-
tations that may become less beneęcial 
when replaced with modern, high-car-
bohydrate diets. It is important to note 
that genetic inheritance is only part of 
the picture. Cultural dietary traditions 
also play a decisive role in shaping life-
long food preferences. National cuisines 
are introduced during early childhood, 
often through family feeding practices, 
imprinting a paĴern of taste preferenc-
es and dietary habits that persist - con-
sciously or subconsciously - throughout 
life [7]. Core Principle: Over centuries, 
some relatively isolated human popula-
tions developed digestive abilities suited 
to their traditional diets, leaving traces 
in their genetic makeup. Your diet should 
reĚect your inherited heritage.

Age Specięcity. Age exerts a pro-
found inĚuence on both the desired and 

the optimal diet. In fact, over the course 
of a long human life, dietary paĴerns 
can be meaningfully divided into several 
distinct stages and here, we will brieĚy 
glance at each stage and its nutritional 
focus. The ęrst stage, which is condition-
ally considered part of human life, is the 
intrauterine period. At this stage, the fetus 
has liĴle direct control over its nutrition. 
However, recent research shows that in 
the third trimester, the developing baby 
can already display emotional responses 
to the foods supplied through the moth-
er’s diet. It is quite possible that these 
fetal reactions inĚuence the pregnant 
woman’s food choices.

The second stage is very short - just a 
few days - yet extremely important. The 
newborn must adapt from receiving nu-
trients via the umbilical cord to oral feed-
ing through its own digestive system. 
Another crucial feature of this stage is 
the role of a unique product – colostrum - 
in establishing a healthy gut microbiome 
and providing immune protection for a 
body that until then lived in a perfectly 
sterile environment. The third stage, last-
ing about a year, is dominated by milk 
feeding either with mother’s milk or its 
substitutes of varying degrees of similar-
ity. This stage ends with a gradual tran-
sition to deęnitive solid-food nutrition.

The next stage begins when care-
givers choose the child’s diet, though 
the child’s own preferences start to be 
somewhat considered. Beyond support-
ing growth and development, this peri-
od is vital for shaping appetite and food 
habits. The eating style established here 
is imprinted in the child’s brain, subtly 
inĚuencing food choices, portion sizes, 
and eating rhythms for many years.

Then comes a stage of increasing 
independence (roughly from age 3–4 
to 10–14 y.o.) when the young person 
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largely determines their own eating 
style. This is a time of massive physical 
growth, steadily rising nutritional needs, 
and high adaptability of the young, 
healthy body to various dietary paĴerns 
and physical conditions.

Next, the body’s accumulated 
strength and experience allow for steady 
self-regulation of nutritional needs and 
adaptation to the available lifestyle. This 
stage of dietary stability is relatively 
long, often extending from the mid-teens 
to the early forties.

After about forty-something, food 
quantity requirements tend to stabilize 
or even decline, while aĴention shifts 
toward food quality and health beneęts. 
This is also the time when certain signif-
icant health deviations often appear, re-
quiring dietary adjustments.

From around seventy onward, phys-
ical (and sometimes cognitive) abilities 
wane, health issues become more nu-
merous and signięcant, and a compensa-
tory, age-adapted diet becomes essential.

Finally, those fortunate enough to 
approach the centenarian milestone 
usually either continue with the well-es-
tablished eating style that served them 
for decades or adopt dietary principles 
inspired by longevity research/propa-
ganda [8, 9].

Core Principle: Nutritional needs 
shift signięcantly over a lifetime. Your 
diet should grow, mature, and age with you.

Gender Specięcity.When consider-
ing gender-related characteristics, we 
will not delve into the socio-psycholog-
ical aspects of how individuals identify 
themselves within a particular category. 
For the purposes of this discussion, we 
proceed from a biological standpoint, 
recognizing the male sex, the female sex, 
and what we will call the “other” cate-
gory encompassing anatomical and psy-

chological variations from the typical 
paĴerns. From a nutritional perspective, 
women undoubtedly have certain diěer-
ences compared with men. For instance, 
the average girl from birth and for quite 
some time thereafter is noticeably small-
er than the average boy, which naturally 
reĚects diěerent needs for the building 
materials required for bodily growth. 
Beyond this, male and female bodies dif-
fer in their hormonal composition. These 
hormones not only govern reproductive 
functions but also have a signięcant in-
Ěuence on metabolism. Anatomical and 
hormonal diěerences between the sexes 
are also expressed in the specięc areas 
where reserve nutrients are stored, and 
in the rates at which these reserves are 
converted into proteins or fats. Another 
diěerence lies in physical activity and, 
consequently, in the overall energy ex-
penditure. This is further inĚuenced by 
socio-cultural expectations: men are of-
ten assumed to perform heavier physi-
cal work on average, and therefore to 
expend more energy. On top of all these 
distinctions, reproductive roles place 
very diěerent physiological demands on 
nutrition of men and women. Diěerenc-
es also manifest - partly psychological, 
partly biological - in the ways the sexes 
invest eěort into achieving aĴractive-
ness. Men tend to focus more on muscu-
lar development and the accumulation 
of resources, while women generally pay 
more aĴention to body shape and out-
ward appearance [10 -12]. As for those 
whom I classify in the “other” category, 
I make no social judgments regarding 
their self-identięcation or their inclusion 
in one group or another -- this is a mat-
ter between them and their community. 
Here, I consider this group purely from a 
nutritional standpoint. Some individuals 
in the “other” category have their traits 
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as a result of anatomical and/or genetic 
developmental variations; others arrive 
there for psychological reasons, includ-
ing upbringing or external inĚuence.

Regardless of the path that brought 
them into this category, they too de-
serve nutritional guidance to help them 
achieve their personal life goals. It is their 
right (and their responsibility toward 
their body and desires) to select from 
dietary recommendations for the more 
traditional sexes those that best suit their 
needs. Most importantly, they should 
be especially mindful of their individu-
ality and the specięcs of their situation. 
In truth, everyone, regardless of gender, 
beneęts most from a personalized ap-
proach to nutrition and their own ana-
tomical, hormonal, metabolic status as 
well as life goals have to be considered. 

Core Principle: Biological sex inĚu-
ences nutritional needs. Feed the body you 
have, not the category you’re in.

Local Specięcity
Another way to group people is by 

taking into account their local conditions. 
As humanity spread across the globe, it 
fragmented into local populations living 
under vastly diěerent circumstances. 
Some bask in the sun year-round, with 
heat as their main environmental chal-
lenge, while others endure nine months 
of harsh winter followed by three months 
of chilly summer. Climate change cer-
tainly alters local realities, yet the climat-
ic diěerences remain profound. In some 
regions, agriculture Ěourishes almost 
all year, while in others even the most 
ordinary fruits and vegetables are rare 
imports, priced far beyond the reach of 
most residents. In certain areas, there is 
an abundance of vitamins and micronu-
trients, in others, a severe shortage. For 
coastal and island populations, seafood 
(rich in iodine, Ěuorine, copper, and 

other trace elements) is everyday fare; 
for those living far inland, it is a costly 
delicacy. In highly developed countries, 
seasonal variation in food availability is 
negligible. Elsewhere, the season dictates 
the diet entirely. Some eat food freshly 
harvested from their gardens; others rely 
on months-old stored supplies.

There are also vast areas of the world 
where environmental pollution with 
various toxins is high, forcing local pop-
ulations to adapt, including through 
specięc dietary strategies. Agricultural 
chemical use adds another layer to the 
toxicity proęle of local foods. Likewise, 
the availability of certain foods diěers 
drastically between high-altitude and 
coastal regions. Globalization plays an 
important role here, but it has by no 
means erased the inĚuence of local fac-
tors. Moreover, national culinary tradi-
tions help preserve eating habits even 
when modern logistics make it possible 
to bring in foods from faraway regions. 
Not so long ago, expeditions to distant 
lands had to carry stocks of familiar 
provisions. Without them, participants 
often died (for example, from scurvy in 
northern latitudes) or had to adopt local 
diets that might clash with their genetic, 
ethnic, or religious background.  Even 
today, some regions face high risks of 
infectious disease, and their traditional 
cuisines, partly for this reason, are rich 
in spicy, pungent ingredients. In other 
regions, food is much milder. High risk 
of parasites and infection is the obvious 
reason for deeper thermal treatment of 
food in some ethnic cuisines.

Finally, local conditions also shape 
the extent to which technology inter-
venes in food production and storage. 
Many areas still produce foods in the 
traditional way, using heirloom varieties 
and long-established methods, while in 
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others even foods with the same names 
have been transformed by breeding and 
industrial processing. That beautiful ap-
ple in an American supermarket is not 
the same as the heirloom apple grown 
by the eater in a rural orchard, and the 
modern broiler chicken, though still 
called “chicken”, bears liĴle resemblance 
to the birds that brood their own chicks 
and forage freely [7, 13, 14].

Core Principle: Geography shapes 
diet as much as biology does. Where you 
live should help shape how you eat.

Priorities’ Specięcity
The behavior and lifestyle priorities of 

diěerent people can radically shape their 
nutrition not only in terms of physical 
needs but also through specięc desires 
and life goals. Trying to convince some-
one out of their chosen priority is usually 
pointless; they will change it only if they 
themselves decide to, whether overtime 
or under the pressure of circumstances. 
For example, a person whose main focus 
was once sexual, or intellectual success 
may later shift toward longevity.

Naturally, any eater is far more re-
ceptive to information that matches or 
promises to fulęll their current goals 
- whether it’s the desire to lose weight, 
build physical strength, or become a 
sexual powerhouse. A religious person 
may willingly fast or even sacrięce their 
health just to avoid violating dietary re-
strictions imposed by their faith or be-
liefs (as in the case of vegans).

That is why individualized nutrition 
must take into account a person’s men-
tal, physical, sexual, religious, and other 
aspirations, while also oěering ways to 
compensate for any harmful side eěects 
caused by those priorities. Striving for 
brain enhancement, maximizing ener-
gy expenditure, or observing religious 
restrictions is not “forbidden territory”, 

but such factors must be reĚected in a 
person’s diet plan. Longevity enthusiast 
is no less valid than the beauty devotee, 
the ętness fanatic, or anyone else.

A person’s behavioral goals deserve 
as much consideration in personalized 
nutrition as any other factor that makes 
them unique [2, 10,12, 14]. 

Core Principle: A person’s life goals - 
whether physical performance, intellec-
tual achievement, beauty, sexual vitali-
ty, or longevity - strongly inĚuence food 
choices. Your goals deserve a diet designed 
to serve them.

Social Factors
Social factors add a distinct layer of 

specięcity to a person’s nutritional pro-
ęle. They, too, shape the way a person 
eats. For example, the eating habits of a 
single individual diěer markedly from 
those of someone in a family. Here, there 
is no clear “beĴer” or “worse”: a single 
person is free to regulate their diet en-
tirely on their own, while a family mem-
ber often has to coordinate meals with 
others in their household. The same ap-
plies to meal schedules.

Since a family is typically composed 
of individuals diěering in age, gender, 
weight, type of work, and even possible 
genetic traits, every member must make 
dietary compromises. The limits of such 
compromise are not always obvious 
without expert guidance.

Nutritional contradictions become 
even more pronounced at large social 
gatherings. At such tables, you may 
ęnd people from vastly diěerent back-
grounds, sometimes from the other side 
of the world. Ideally, each diner would 
choose independently from a wide 
range of dishes, but in reality, meals are 
often served uniformly, or people feel 
socially uncomfortable diverging from 
the group. For some, such occasions are 
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rare; for others, they are practically part 
of daily life.

A particularly important social factor 
inĚuencing nutrition is wealth. It is ob-
vious that those with greater means can 
aěord more expensive foods and the ser-
vices of high-proęle dietitians. Yet high-
er cost is no guarantee of higher quali-
ty, especially for a specięc individual. 
A product may be expensive because it 
is rare or marketed cleverly rather than 
because it is nutritionally superior. Sim-
ilarly, a consultation with a top “celeb-
rity” dietitian may reĚect branding and 
popularity more than true expertise.

Among other social factors to be con-
sidered in individualized nutrition is 
time limitation. In modern society, not 
everyone’s natural circadian rhythms 
align with their work schedule. Some 
must leave home very early, commute 
long distances, and endure ęxed meal-
times at work. Others are luckier, able to 
shape their schedule around their own 
preferences. Naturally, such diěerences 
should be reĚected in dietary planning.

Another factor worth noting is va-
cations and travel. For some, these are 
rare interruptions; for others, they are 
a regular occurrence. Away from home 
and familiar surroundings, people often 
change their eating habits, sometimes 
out of curiosity, sometimes out of neces-
sity. In certain cases, these changes can 
be ignored; in others, they may have sig-
nięcant consequences for one’s health 
and well-being.

Personalized nutrition must account 
for all these social factors, alongside bio-
logical and psychological ones, to be tru-
ly eěective [2, 3,14]. 

Core Principle: Social context often 
determines what, when, and how we 
eat. Your social life is part of your nutrition-
al reality.

Health Issues
A distinctive factor shaping a per-

son’s nutrition can be the presence of a 
temporary or chronic condition requir-
ing a specięc diet. This belongs to the 
domain of specialized medicine, which 
needs nutritional considerations and is 
still evolving. 

Considering that these individual 
health factors are layered on top of the 
other personal characteristics discussed 
above, this section is meant to once again 
underscore the importance of personal-
izing nutrition for each person.

Unexplained Individual Peculiari-
ties

Strictly speaking, this section should 
be called “Unexplained Peculiarities - at 
Least for Now.”

Over many years of studying and ob-
serving physiology of nutrition, I have 
repeatedly come across strange, seem-
ingly illogical reactions of certain people 
to particular foods. 

I am convinced that if we could 
study each of these “exceptions to the 
rule” in detail, we would ęnd a rational 
explanation: hidden allergies in one per-
son, unique microbiome composition in 
another, a micronutrient deęciency in a 
third, or perhaps the peculiar imprinting 
of feeding paĴerns during psychological 
development. But until science gains the 
ability to study every person comprehen-
sively from genetics and medical history 
to psychological development, the prac-
tical approach is simple: when designing 
an individual diet, we must account for 
these personal peculiarities. If a prefer-
ence does no harm, let it be included. If it 
does cause harm, then the task is to ęnd 
a safe substitute or a workable compro-
mise.

Conclusion, Perspective 
I have long examined and challenged 
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the advice of diet gurus and dogmas fol-
lowed by their devoted audiences. Cri-
tique is important, but critique alone is 
not enough. It is time to replace broad, 
one-size-ęts-all claims with a system that 
reĚects the realities of human diversity.

That system is the principle of per-
sonalized nutritional framework built 
on both science and self-knowledge. 
Your body’s needs are wriĴen in its phys-
iology, shaped by genetics, age, sex, and 
environment, yet also inĚuenced by the 
invisible architecture of your life - your 
priorities, ambitions, values, etc.

We may all speak of health, beauty, 
longevity, and success, but the order and 
meaning of these ideals diěer from per-
son to person. Such diěerences make the 
dream of a universal diet an illusion.

To truly personalize nutrition, we en-
vision a specialized AI that interacts with 
each user continuously, adjusting its diet 
in real time based on a wide range of fac-
tors. By providing the AI with ongoing 
details about the lifestyle and available 
foods, it can oěer precise, tailored guid-
ance on each next step.

For now, above presented ideas can 
guide us closer to personalizing our nu-
trition. We can examine the realities of 
modern living and ęnd how to design a 
diet that is not merely “healthy” in some 
general sense, but precisely suited to 
our unique biology, personal goals, and 
evolving aspirations. In doing so, we will 
gain not just knowledge, but mastery - 
the ability to make nutrition a powerful 

tool for building the body, mind, and fu-
ture the envision.

Prediction: In the very near future, 
we can expect the emergence of an AI 
application designed to serve a specif-
ic individual. It will know the person’s 
baseline data - such as genetics, age, 
gender, lifestyle, and desired goals - and 
continuously monitor daily routines, 
weather, physical activity, and other 
factors. Taking all of this into account, 
it will provide personalized dietary rec-
ommendations, highlight the risks of 
deviating from them, and thus serve as 
a fully individualized nutrition advisor 
for its owner.
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REZUME
INTEGRALLASHGAN OVQATLANISH YONDASHUVI –  

SHAXSIYLASHTIRILGAN PARHEZ.

Efroim Gurman
PhD, Dr.Sci., VetViĴels LLC ilmiy rahbari (Nyu-York, AQSh), 

admin@vetviĴels.com

Mutaxassislar va keng jamoatchilik orasida keng tarqalgan parhez tavsiyalarining 
tanqidiy tahlilidan so‘ng ushbu maqolada shaxsiylashtirilgan ovqatlanish kontsep-
siyasi bayon etiladi. Individual parhez ehtiyojlari ko‘plab omillar bilan belgilanadi: 
genetik xususiyatlar, yosh, jins, sog‘liq holati, ijtimoiy muhit va madaniy kontekst. 
Shaxsiy qadriyatlar va ustuvorliklardagi farqlar individual yondashuv zarurligini 
yanada ta’kidlaydi. Oziq-ovqatning ko‘p komponentli tarkibi va qo‘shimchalarn-
ing mavjudligi har bir inson uchun optimal ovqatlanishga yaqinlashish hamda uni 
o‘zgarib borayotgan sharoitlarga mos ravishda real vaqt rejimida tuzatish imkoni-
yatini nazariy asoslaydi. Sun’iy intellektdagi yutuqlar bunday yondashuvni amali-
yotga joriy etishni tobora mumkin qilmoqda.

РЕЗЮМЕ
ИНТЕГРИРОВАННЫЙ ПОДХОД К ПИТАНИЮ –  

ПЕРСОНАЛИЗИРОВАННАЯ ДИЕТА

Эфроим Гурман
PhD, Dr.Sci., научный руководитель VetVittels LLC (Нью-Йорк, США), 

admin@vetviĴels.com

После критического анализа диетических рекомендаций, широко распро-
странённых как среди специалистов, так и среди широкой публики, в статье 
представлена концепция персонализированного питания. Индивидуальные 
потребности в питании определяются множеством факторов, включая гене-
тические особенности, возраст, пол, состояние здоровья, социальную среду 
и культурный контекст. Различия в личных ценностях и приоритетах допол-
нительно подчёркивают необходимость индивидуализированного подхода. 
Многокомпонентный состав пищи в сочетании с наличием пищевых добавок 
создаёт теоретическую основу для формирования диеты, максимально при-
ближённой к оптимальной для каждого человека, с возможностью её коррек-
тировки в режиме реального времени в зависимости от изменяющихся усло-
вий. Достижения в области искусственного интеллекта делают практическую 
реализацию такого подхода всё более осуществимой.
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Кириш. Бачадондан аномал қон 
кетишлар (БАҚК) – репродуктив 
ёшдаги аёлларда энг кўп учрайдиган 
гинекологик патологиялардан бири 
бўлиб, унинг асосий сабабларидан 
бири эндометриал дисфункция ҳисо-
бланади. Иммунологик биомаркер-
лар, хусусан CXCL10, CCL2 ва CCL5 
хемокинлари эндометрийдаги ял-
лиғланиш жараёнлари ва қон кетиш 
хавфини прогнозлашда истиқболли 
кўрсаткичлар сифатида қаралмоқда.

Мақсад. Эндометриал дисфунк-
ция билан боғлиқ БАҚК аёлларда 
CXCL10, CCL2 ва CCL5 хемокинлари 
даражасини аниқлаш ва уларнинг 
клиник ҳамда прогностик аҳамияти-
ни баҳолаш.

Материал ва усуллар. 2022–2025 
йилларда 120 нафар аёл текширилди, 
шундан 90 нафарида БАҚК-Э, 30 на-
фари назорат гуруҳида эди. Қон зар-
добида хемокинлар даражаси ELISA 
усули билан, хайз циклининг 5–7 кун-
лари аниқланди. Статистик таҳлил 
SPSS 26.0 дастурида бажарилди.

Натижалар. БАҚК-Э аёлларда 
CXCL10, CCL2 ва CCL5 хемокинлари 

назорат гуруҳига нисбатан ишонч-
ли ошганлиги аниқланди (p<0,001). 
CXCL10 ва CCL2 эндометриал дис-
функция даражаси билан тескари 
корреляцияга (r=–0,32; r=–0,27), CCL5 
эса қон кетиш давомийлиги ва ме-
норрагия сони билан ижобий корре-
ляцияга (r=+0,36) эга бўлди. Ишлаб 
чиқилган логистик регрессия модели 
(AUC=0,81) қон кетиш давомийлиги-
ни индивидуал прогнозлашда юқори 
самарадорлик кўрсатди.

Хулоса. CXCL10, CCL2 ва CCL5 хе-
мокинлари эндометриал дисфункция 
билан боғлиқ БАҚК аёлларда ишон-
чли иммунологик биомаркерлар си-
фатида аҳамиятли бўлиб, уларни 
клиник амалиётга жорий этиш қон 
кетиш хавфини эрта аниқлаш ва даво-
лаш тактикасида шахсийлаштирил-
ган ёндошувни таъминлайди.

Кириш. Бачадондан аномал қон 
кетишлар (БАҚК) – репродуктив 
ёшдаги аёлларда энг кўп учрайдиган 
гинекологик муаммолардан бири бў-
либ, уларнинг ҳаётий сифатини пасай-
тиради, камқонликка ва репродуктив 
функция бузилишларига олиб келади 
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[1–3]. Жаҳон соғлиқни сақлаш ташки-
лоти (ЖССТ) ва FIGO маълумотлари-
га кўра, репродуктив ёшдаги аёллар-
нинг камида 30–35% ида ҳаёт давомида 
турли кўринишдаги бачадондан ано-
мал қон кетишлари кузатилади [4–6]. 
Уларнинг асосий қисми эндометри-
ал дисфункция билан боғлиқ бўлиб, 
патогенез марказида эндометрий-
нинг циклик ўзгаришларининг издан 
чиқиши, яллиғланиш жараёнлари ва 
регенерация механизмларининг бу-
зилиши туради [7–9]. Сўнгги йиллар-
да БАҚК-Э этиопатогенезида фақат 
гормонал ёки морфологик эмас, бал-
ки иммунологик омилларнинг ҳам 
ҳал қилувчи аҳамиятга эга эканлиги 
ҳақида кўплаб илмий маълумотлар 
келтирилмоқда [10–12]. Хусусан, эн-
дометрийдаги яллиғланиш ва тўқи-
мавий қайта тикланиш жараёнлари-
да хемокинларнинг концентрацияси 
ва функцияси муҳим роль ўйнайди. 
Улар иммун хужайраларнинг мигра-
цияси ва активациясига таъсир кўр-
сатиб, қон кетишнинг давомийлиги 
ва рецидивига туртки бериши мум-
кин [13–15]. Бироқ амалиётда БАҚК-Э 
ташхислаш ва даволашда асосан уни-
версал схемалардан фойдаланилади. 
Беморнинг ёши, гормонал статуси ва 
иммунологик ҳолати кам ҳолларда 
ҳисобга олинади. Бу эса самарадор-
ликнинг пастлиги ва қон кетишнинг 
рецидивига сабаб бўлади [16–17]. Шу 
нуқтаи назардан, иммунологик био-
маркерларни клиник ва прогностик 
жараёнга жорий этиш муҳим аҳамият 
касб этади [18]. Халқаро адабиётлар-
да CXCL10, CCL2 ва CCL5 каби хемо-
кинлар яллиғланиш даражаси, эндо-
метрий тўқимавий қайта тикланиши 
ва қон кетиш хавфи билан боғлиқли-
ги кўрсатилган [19]. Бироқ уларнинг 
аниқ прогностик аҳамияти, репродук-

тив ёш гуруҳлари бўйича динамикаси 
ва даволаш тактикасини индивидуал-
лаштиришдаги роли етарлича ўрга-
нилмаган [20]. Шу боисдан ҳам эндо-
метриал дисфункция билан боғлиқ 
БАҚК ҳолатларида CXCL10, CCL2 ва 
CCL5 хемокинларини клиник ва про-
гностик жиҳатдан баҳолаш, улар асо-
сида прогностик модел ишлаб чиқиш 
ва шахсийлаштирилган даволаш так-
тикасини белгилаш илмий ва амалий 
жиҳатдан жуда долзарб ҳисобланади. 
Бу нафақат қон кетиш асоратларини 
камайтириш, балки аёлларнинг ре-
продуктив саломатлигини сақлашга 
ҳам хизмат қилади. Тадқиқот мақса-
ди – эндометриал дисфункция билан 
боғлиқ бачадондан аномал қон кетган 
аёлларда CXCL10, CCL2 ва CCL5 хе-
мокинларининг даражасини ҳамда 
уларнинг клиник ва прогностик аҳа-
миятини баҳолашдан иборат.

Тадиқот материали ва усуллари. 
Ушбу тадқиқот 2022–2025 йиллар да-
вомида Тошкент давлат тиббиёт уни-
верситети клиник базаларида амал-
га оширилди. Жами 120 нафар аёл 
тадқиқотга жалб қилинди, шундан 
90 нафар беморда эндометриал дис-
функция билан боғлиқ бачадондан 
аномал қон кетиш (БАҚК-Э) аниқлан-
ди, 30 нафар аёл эса назорат гуруҳини 
ташкил қилди. Беморлар ёшга кўра 
тўрт гуруҳга ажратилди: I-гурух (эрта 
репродуктив ёш, 18–25 ёш, n=30), II-гу-
рух (ўрта репродуктив ёш, 26–35 ёш, 
n=30), III-гурух (кеч репродуктив ёш, 
36–41 ёш, n=30) ҳамда назорат гуруҳи 
(гинекологик патологиясиз, саломат-
лиги клиник ва лаборатор жиҳатдан 
тасдиқланган 30 нафар соғлом аёл).

Тадқиқотга киритиш мезонлари 
сифатида 18–41 ёшдаги репродуктив 
ёшдаги аёллар, клиник, эхографик 
ва лаборатор маълумотлар асосида 
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эндометриал дисфункция билан боғ-
лиқ бачадондан аномал қон кетиш 
ташхиси қўйилган беморлар ҳамда 
тадқиқотда иштирок этишга ёзма ро-
зилик берган аёллар қабул қилинди. 
Тадқиқотга киритмаслик мезонла-
рига органик генезли қон кетишлар 
(миома, полип, аденомиоз, онколо-
гик касалликлар), қон ивиш тизими 
патологиялари ёки антикоагулянт 
терапия олувчилар, оғир эндокрин 
патологиялар (гипотиреоз, гиперпро-
лактинемия, ТПС), ўткир ва сурунка-
ли яллиғланиш касалликлари, ҳоми-
ладор ва лактация давридаги аёллар, 
шунингдек тадқиқотда иштирок 
этишдан бош тортганлар киритилди.

Барча иштирокчилардан қон зар-
доби олинди ва CXCL10, CCL2 ҳамда 
CCL5 хемокинлари даражалари стан-
дарт иммунофермент таҳлил (ELISA, 
Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) 
усули орқали аниқланди. Намуналар 
хайз циклининг 5–7 кунларида олин-
ди. Тадқиқотда сертификатланган 
хорижий ишлаб чиқарувчиларнинг 
тижорат тест-системаларидан фойда-
ланилди.

Маълумотлар SPSS 26.0 дастури-
да қайта ишланди. Натижалар орт-
ча қиймат (M) ва стандарт хатолик 
(±m) кўринишида тақдим этилди. 

Гуруҳлар ўртасидаги фарқ Стъюдент 
t-тести ва дисперсион таҳлил орқа-
ли баҳоланди. Ҳосил бўлган боғлиқ-
ликлар учун корреляцион таҳлил 
(Пирсон ёки Спирман коэффициен-
ти) қўлланилди. Прогностик аҳами-
ят ROC-анализ ва логистик регрессия 
моделлари ёрдамида баҳоланди. Ста-
тистик ишончлилик даражаси p<0,05 
сифатида қабул қилинди.

Тадқиқот натижалари ва унинг 
мухокамаси. Тадқиқот натижалари 
асосий гуруҳдаги аёлларда қондаги 
CXCL10, CCL2 ва CCL5 хемокинлари 
даражаси назорат гуруҳига нисба-
тан ишончли даражада юқори экан-
лиги аниқланди (p<0,01–0,001). Ху-
сусан, CXCL10: I-гуруҳда 59,7±2,0 пг/
мл (p<0,05), II-гуруҳда 65,9±2,2 пг/мл 
(p<0,001), III-гуруҳда 73,2±2,4 пг/мл 
(p<0,001), назорат гуруҳида эса 51,8±1,7 
пг/мл; CCL2: I-гуруҳда 92,1±3,1 пг/мл, 
II-гуруҳда 104,6±3,4 пг/мл, III-гуруҳда 
116,3±3,9 пг/мл, назоратда 74,2±2,4 пг/
мл (p<0,001); CCL5: I-гуруҳда 81,3±2,7 
пг/мл, II-гуруҳда 89,8±3,0 пг/мл, III-гу-
руҳда 98,2±3,2 пг/мл, назоратда 60,7±2,0 
пг/мл (p<0,001). Шунингдек, тадқиқот 
натижалари ёш ўсиши билан ушбу 
хемокинларнинг концентрацияси, ай-
ниқса, III-гуруҳда энг юқори даражага 
эришгани қайд этилди (1-жадвал).

1-жадвал
Турли репродуктив ёшдаги аёлларда қондаги  

хемокинлари даражаси (пг/мл)

Кўрсаткич I-гуруҳ, n=30
II-гуруҳ , 

n=30
III-гуруҳ , n=30

Назорат 
гуруҳи n=30

CXCL10 59,7±2,0* 65,9±2,2***^ 73,2±2,4***^^^& 51,8±1,7

CCL2 92,1±3,1*** 104,6±3,4***^ 116,3±3,9***^^^& 74,2±2,4

CCL5 81,3±2,7*** 89,8±3,0***^ 98,2±3,2***^^^& 60,7±2,0

Изоҳ: *- назорат гуруҳига нисбатан фарқланиш ишончли (*-P<0,05; ***-P<0,001). ^- I-гуруҳ 
кўрсаткичларига нисбатан фарқланиш ишончли (^-P<0,05; ^^^-P<0,001). &- II-гуруҳ кўрсат-
кичларига нисбатан фарқланиш ишончли (&-P<0,05)
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Тадқиқот натижалари шундан 
далолат бердики, эндометриал дис-
функция билан боғлиқ БАҚК аёл-
ларда CXCL10, CCL2 ва CCL5 хемо-
кинларининг кескин кўтарилиши 
эндометрийда суст яллиғланиш, им-
мун хужайралар инфильтрацияси 
ва тўқимавий қайта тикланишнинг 
бузилиши билан чамбарчас боғлиқ. 

Корреляцион анализ CXCL10 ва CCL2 
кўрсаткичлари эндометриал дис-
функция даражаси билан тескари 
боғлиқлик кўрсатди (r=–0,32 ва r=–0,27; 
p<0,05). CCL5 даражасининг ошиши 
меноррагия ва қон кетишлари сони 
билан ижобий боғлиқлик кўрсатди 
(r=+0,36; p<0,05) (1-расм).

1-расм. Эндометриал дисфункция билан боғлиқ  
БАҚК билан хемокинлар ва клиник кўринишлари ўртасидаги 

корреляцион боғлиқлик

Қондаги CXCL10, CCL2 ва CCL5 
хемокинлари БАҚК-Э нинг иммуно-
логик патогенезида марказий роль 
ўйнайди ва уларни аниқлаш - бемор-
ларда яллиғланиш даражасини баҳо-
лаш, қон кетиш хавфини эрта про-
гнозлаш ҳамда индивидуал даволаш 
тактикаси ишлаб чиқишда истиқбол-
ли биомаркерлар бўлиб ҳисобланади.

Тадқиқот натижаларига кўра, эн-
дометриал дисфункция билан боғлиқ 
БАҚК-Э аёлларда қондаги CXCL10, 
CCL2 ва CCL5 хемокинлари даражаси 
ишончли юқори бўлиши ушбу мар-
керларнинг қон кетиш хавфини про-
гнозлашдаги аҳамиятини тасдиқлай-
ди. Ташхислаш мақсадида CXCL10 
(порог >65 пг/мл), CCL2 (>100 пг/мл) ва 
CCL5 (>90 пг/мл) концентрациялари 
ҳисобга олинди. Ҳар бир маркер нор-

мадан юқори бўлса, 1 балл берилди 
ва жами баллга кўра қон кетиш хав-
фи аниқланади: 0 баллда хавф паст, 
1–2 баллда ўртача, 3 баллда юқори 
деб баҳоланди. Иммунологик индекс 
CXCL10, CCL2 ва CCL5 миқдорининг 
ўрта арифметиги орқали ҳисоблана-
ди. Қон кетиш хавфини интеграл про-
гнозлаш учун модел ишлаб чиқилди: 
қон кетиш хавфи = 0,32×CXCL10+0,37
×CCL2+0,29×CCL5+0,16×ёш+0,14×тана 
массаси индекси. Бу индекс ≥160 бўл-
са, юқори хавф, 130–160 бўлса, ўртача 
хавф, <130 бўлса, паст хавф деб баҳо-
ланади.

Даволаш тактикаси хавф гуруҳи-
га мос ҳолда шахсийлаштирилди: 
паст хавфда витамин-минерал ком-
плекслар ва динамик назорат, ўрта-
ча хавфда қўшимча иммуномодуля-
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торлар, циклли гормонал терапия ва 
профилактик гемостатиклар, юқори 
хавфда эса гормонал терапия, зару-
ратда антицитокин ёки иммуносу-
прессив препаратлар, шунингдек, 
хирургик усуллар (гистероскопия, 
кюретаж) тавсия этилади.

Ушбу модел ёрдамида бемор-
ларда яллиғланиш даражасини эрта 
аниқлаш, қон кетиш хавфини про-
гнозлаш ва индивидуал даволаш так-
тикасини шакллантириш мумкин 
бўлиб, бу БАҚК-Э рецидиви ва асо-
ратларини камайтиришда муҳим 
аҳамиятга эга. CXCL10, CCL2 ва CCL5 
хемокинлари БАҚК-Э иммунопато-
генезида марказий роль ўйнайдиган 
истиқболли биомаркерлар сифатида 
клиник амалиётга кенг жорий этили-
ши мақсадга мувофиқ.

Шунингдек биз ушбу тадқиқотда, 
эндометриал дисфункция билан боғ-
лиқ бачадондан аномал қон кетиш 
аниқланган аёлларда қон кетишнинг 
давомийлиги (≥10 кун)ни прогноз-
лаш учун логистик регрессия модели 
яратилди. Прогнозлаш учун иммуно-
логик биомаркерлар (CXCL10, CCL2, 
CCL5), гормонал кўрсаткичлар (ФСГ, 
прогестерон), бемор ёши ва менорра-
гия сони асосий параметрлар сифати-
да танланди.

Логистик модел формуласига кў
ра, ушбу кўрсаткичлар ошган сари 
аёлларда узоқ (≥10 кун) давом этади-
ган қон кетиш хавфи аҳамиятли да-
ражада ортиши аниқланди (p<0,001). 
Логистик регрессия модели асосида 
беморлар қон кетиш муддатининг 
узоқ давом этишига бўлган индиви-
дуал хавфига кўра учта гуруҳга ажра-
тилди:

Паст хавфли гуруҳ: Прогнозлаш 

модели балли ≤0,3 бўлган аёллар. 
Уларда қон кетиш муддати одатда 7 
кундан ошмаган, рецидивлар ва кли-
ник асоратлар учрамаган.Ўртача 
хавфли гуруҳ: Модел балли 0,31–0,6 
оралиғида бўлган беморлар. Бу гу-
руҳда қон кетиш ҳолатлари кўпроқ 
кузатилган ва давомийлик 7–10 кун-
гача етиши мумкин. Юқори хавфли 
гуруҳ: Модел балли ≥0,61 бўлган бе-
морлар. Уларда қон кетиш муддати 
10 кун ва ундан ортиқ давом этган, 
қон йўқотиш миқдори юқори ва аниқ 
клиник асоратлар кузатилган. Балли 
кўрсаткичлари логистик регрессия 
моделининг қийматлари асосида ав-
томатик ҳисобланган. Ҳар бир гуруҳга 
индивидуал профилактика ва даво-
лаш тактикаси ишлаб чиқиш имко-
нияти яратилди.

Моделнинг ROC-анализи нати-
жасида самарадорлиги юқори экан-
лиги кўрсатилди: AUC - 0,81 (95% CI: 
0,74–0,88), сезгирлик - 78,3%, специ-
фиклик - 75,0% (3.8.расм). Мазкур мо-
дел БАҚК-Э беморларда қон кетиш 
давомийлигини индивидуал прогноз 
қилиш, юқори хавфли аёлларни эрта 
аниқлаш ва шахсийлаштирилган да-
волаш стратегиясини белгилашда са-
марали инструмент сифатида тавсия 
этилади (2-расм).

Эндометриал дисфункция билан 
боғлиқ БАҚК бўлган аёлларда қон-
даги CXCL10, CCL2 ва CCL5 даража-
сининг сезиларли ошиши касаллик 
патогенездаги иммунологик меха-
низмларнинг устуворлигини кўрсата-
ди. Ушбу биомаркерларнинг клиник 
амалиётга жорий этилиши БАҚК-Э 
ҳолатларини эрта аниқлаш ва асорат-
ларни олдини олишда муҳим аҳами-
ят касб этади.
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Хулоса. Эндометриал дисфунк-
ция билан боғлиқ бачадондан аномал 
қон кетиш ҳолатлари репродуктив 
ёшдаги аёлларда кўп учрайдиган ва 
саломатликка жиддий таъсир этув-
чи гинекологик патология ҳисобла-
нади. Тадқиқот натижалари қондаги 
CXCL10, CCL2 ва CCL5 хемокинлари 
даражасининг назорат гуруҳига нисба-
тан ишончли ошганини кўрсатди. Ху-
сусан, ушбу кўрсаткичлар ёш ўсиши 
билан параллел равишда кучайиб, 
III-гурўҳда энг юқори даражага эриш-
гани қайд этилди. CXCL10 ва CCL2 
эндометриал дисфункция даражаси 
билан тескари корреляция, CCL5 эса 
қон кетиш давомийлиги ва менорра-
гия сони билан тўғридан-тўғри боғ-
лиқликка эга эканлиги аниқланди.

Ишлаб чиқилган иммунологик 
индекс ва логистик регрессия модели 
қон кетиш хавфи ва унинг давомийли-
гини аниқлашда юқори прогностик 
қийматга эга бўлиб (AUC=0,81), юқо-
ри хавфли гуруҳларни эрта аниқлаш 
имконини берди. Бу эса даволаш так-
тикасида шахсийлаштирилган ёндо-
шувни таъминлаш, рецидив ва асо-

ратларни камайтиришда самарали 
инструмент сифатида тавсия этилади.

Олинган натижалар CXCL10, CCL2 
ва CCL5 хемокинларини эндометриал 
дисфункция билан боғлиқ бачадон-
дан аномал қон кетиш ҳолатларида 
ишончли иммунологик биомар-
керлар сифатида баҳолаш имконини 
берди. Ушбу биомаркерларнинг кли-
ник амалиётга жорий этилиши бе-
морларда яллиғланиш жараёнлари-
ни эрта аниқлаш, қон кетиш хавфини 
прогнозлаш ва индивидуал терапев-
тик стратегияларни ишлаб чиқишда 
муҳим аҳамият касб этади.
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ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ БИОМАРКЕРОВ ПРИ АНОМАЛЬНЫХ 
МАТОЧНЫХ КРОВОТЕЧЕНИЯХ, АССОЦИИРОВАННЫХ С 

ЭНДОМЕТРИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИЕЙ У ЖЕНЩИН 
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Ключевые слова: аномальные маточные кровотечения, эндометриальная дис-
функция, CXCL10, CCL2, CCL5, иммунологический биомаркер, прогноз.

Аномальные маточные кровотече-
ния (АМК) являются одной из наиболее 
распространённых гинекологических 
патологий у женщин репродуктивного 
возраста, и их ведущей причиной счи-
тается эндометриальная дисфункция. 
Иммунологические биомаркеры, в част-
ности хемокины CXCL10, CCL2 и CCL5, 
рассматриваются как перспективные 
показатели воспалительных процессов 
в эндометрии и предикторы риска кро-
вотечений.

Определить уровень хемокинов 

CXCL10, CCL2 и CCL5 у женщин с АМК, 
ассоциированными с эндометриальной 
дисфункцией, и оценить их клиниче-
ское и прогностическое значение.

В период 2022–2025 гг. обследовано 
120 женщин, из них 90 с АМК-Э и 30 в кон-
трольной группе. Концентрации хемо-
кинов в сыворотке крови определялись 
методом ELISA на 5–7-й день менструаль-
ного цикла. Статистическая обработка 
проведена с использованием SPSS 26.0.

У женщин с АМК-Э уровни CXCL10, 
CCL2 и CCL5 были достоверно выше, 
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чем в контрольной группе (p<0,001). 
CXCL10 и CCL2 отрицательно коррели-
ровали со степенью эндометриальной 
дисфункции (r=–0,32; r=–0,27), тогда как 
CCL5 положительно коррелировал с 
длительностью и частотой меноррагий 
(r=+0,36). Разработанная логистическая 
регрессионная модель (AUC=0,81) пока-
зала высокую эффективность в прогно-

зировании продолжительности кровот-
ечения.

CXCL10, CCL2 и CCL5 являются зна-
чимыми иммунологическими биомар-
керами у женщин с АМК-Э. Их внедре-
ние в клиническую практику позволит 
раннее прогнозирование риска кровот-
ечений и разработку персонализиро-
ванных лечебных стратегий.

SUMMARY
CLINICAL AND PROGNOSTIC SIGNIFICANCE OF IMMUNOLOGICAL 

BIOMARKERS IN ABNORMAL UTERINE BLEEDING ASSOCIATED WITH 
ENDOMETRIAL DYSFUNCTION IN WOMEN 

Gaipova Nargiza Mansur qizi, Shukurov Farhad Ishkulovich,  
Nasriddinova Gulkhayo Bakhodirovna

Tashkent State Medical University
prof.farxadshukurov@gmail.com

Keywords: abnormal uterine bleeding, endometrial dysfunction, CXCL10, CCL2, CCL5, 
immunological biomarker, prognosis.

Abnormal uterine bleeding (AUB) is 
one of the most common gynecological 
disorders in women of reproductive age, 
with endometrial dysfunction being a 
leading cause. Immunological biomark-
ers, particularly the chemokines CXCL10, 
CCL2, and CCL5, are considered promis-
ing indicators of endometrial inĚamma-
tion and predictors of bleeding risk.

To assess serum levels of CXCL10, 
CCL2, and CCL5 in women with AUB 
associated with endometrial dysfunction 
and to evaluate their clinical and prognos-
tic signięcance.

Between 2022 and 2025, 120 women 
were examined, including 90 with AUB-E 
and 30 controls. Serum chemokine concen-
trations were measured using ELISA on 
days 5–7 of the menstrual cycle. Statistical 

analysis was performed with SPSS 26.0.
Women with AUB-E demonstrated sig-

nięcantly higher serum levels of CXCL10, 
CCL2, and CCL5 compared to controls 
(p<0.001). CXCL10 and CCL2 showed neg-
ative correlations with the degree of en-
dometrial dysfunction (r=–0.32; r=–0.27), 
while CCL5 positively correlated with the 
duration and frequency of menorrhagia 
(r=+0.36). The developed logistic regres-
sion model (AUC=0.81) proved eěective 
for individualized prediction of bleeding 
duration.
CXCL10, CCL2, and CCL5 are reliable im-
munological biomarkers in women with 
AUB-E. Their integration into clinical prac-
tice may enhance early risk prediction and 
support personalized treatment strategies.
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В условиях хронического радиаци-
онного стресса почвенные микроорга-
низмы подвергаются окислительному 
повреждению, что требует активации 
антиоксидантных систем и адаптив-
ных молекулярно-генетических ме-
ханизмов. В исследовании оценена 
общая антиоксидантная активность 
(ОАА) методом DPPH и изучено на-
личие ключевых функциональных 
генов (phyC, nifH, phoA) у штаммов 
Bacillus subtilis, выделенных из терри-
торий с различным уровнем радио-
активного загрязнения: Полесского 
государственного радиационно-эко-
логического заповедника (ПГРЭЗ), Бе-
резинского биосферного заповедника 
(ББЗ), Оршанского и Островецкого 
районов. Показано, что ОАА не имеет 
достоверных различий между груп-
пами (p > 0,05), сохраняясь на уров-
не 46,3–49,5%, что свидетельствует о 
стабильности защитных механизмов 

клетки при длительном воздействии 
ионизирующего излучения. Однако 
установлено значительное снижение 
частоты встречаемости функциональ-
ных генов у B. subtilis: на территории 
ПГРЭЗ доля штаммов, обладающих 
хотя бы одним из трёх генов, соста-
вила 21% против 51% в ББЗ. Допол-
нительно выявлены ауксотрофные 
варианты БГКП (E. coli), характеризу-
ющиеся зависимостью от лейцина и 
тирозина, что указывает на метабо-
лическую модификацию условно-па-
тогенной флоры. Полученные данные 
демонстрируют диссоциацию между 
сохранением антиоксидантной защи-
ты и утратой метаболической актив-
ности, что может свидетельствовать 
о переходе микробных популяций в 
состояние «выживания без функции». 
Эти изменения имеют важное значе-
ние для оценки микробиологической 
безопасности среды, понимания эво-
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люции патогенности и разработки 
устойчивых к стрессу биопрепаратов 
на основе Bacillus subtilis.

Введение. Микроорганизмы, оби-
тающие в условиях длительного воз-
действия ионизирующего излучения, 
подвергаются постоянному окисли-
тельному стрессу, обусловленному ге-
нерацией активных форм кислорода 
(АФК), которые вызывают поврежде-
ние макромолекул, включая ДНК, бел-
ки и липиды клеточных мембран [4]. 
Эти процессы напрямую затрагивают 
механизмы клеточной жизнестойко-
сти, иммунологической устойчиво-
сти и функциональной активности 
микробных сообществ, что делает их 
объектом пристального внимания в 
контексте инфекционной биологии, 
экологической микробиологии и раз-
работки новых биопрепаратов [1].

Среди наиболее радиационно-у-
стойчивых представителей почвенной 
микрофлоры особое место занимают 
бактерии рода Bacillus, в частности 
Bacillus subtilis – эндоспоровые фор-
мы, обладающие высокой метаболи-
ческой пластичностью, способностью 
к антагонизму по отношению к па-
тогенным микроорганизмам и зна-
чительным биотехнологическим по-
тенциалом. Их роль в поддержании 
микробного гомеостаза, подавлении 
условно-патогенной флоры и модуля-
ции микробиоценозов приближает 
их по функции к пробиотическим и 
иммуностимулирующим агентам, что 
определяет актуальность их изучения.

Особую важность приобретают 
антиоксидантные системы микроор-
ганизмов, выступающие в качестве 
ключевых компонентов клеточной 
защиты. Ферменты, такие как супе-
роксиддисмутаза, каталаза и глута-

тионредуктаза, а также низкомоле-
кулярные антиоксиданты (глутатион, 
меланины), обеспечивают нейтрали-
зацию АФК и предотвращают разви-
тие внутриклеточного оксидативного 
дисбаланса — аналогичных процес-
сов, играющих центральную роль в 
патогенезе инфекционных, воспали-
тельных и стресс-индуцированных за-
болеваний у человека. Изучение этих 
механизмов у устойчивых к радиации 
штаммов позволяет не только оце-
нить степень адаптации микробной 
клетки, но и выявить потенциально 
применимые в фармакологии моле-
кулярные системы защиты.

Кроме того, функциональная ак-
тивность Bacillus subtilis определяется 
наличием генов, кодирующих синтез 
важнейших ферментов: фитазы – обе-
спечивает доступность органического 
фосфора, способствуя минерализа-
ции и улучшая питательный статус 
среды; нитрогеназы – отвечает за био-
логическую фиксацию атмосферного 
азота, что имеет значение для восста-
новления плодородия и снижения за-
висимости от химических удобрений; 
щелочной фосфатазы – участвует в ги-
дролизе фосфатных эфиров и являет-
ся маркером метаболической актив-
ности микробных популяций [3].

Эти свойства открывают перспек-
тивы использования радиацион-
но-устойчивых штаммов B. subtilis в 
качестве основы для создания био-
препаратов нового поколения, пред-
назначенных для применения в усло-
виях повышенного радиационного 
фона, в том числе в зонах техногенных 
катастроф, а также в медицинской, 
сельскохозяйственной и экологиче-
ской микробиологии.

Актуальность настоящего исследо-
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вания обусловлена необходимостью 
комплексной оценки адаптивных ме-
ханизмов почвенных бактерий в ус-
ловиях хронического радиационного 
стресса с точки зрения их иммуно-
биологической устойчивости, сохра-
нения антиоксидантного потенциала 
и генетической детерминации функ-
циональной активности. Получен-
ные данные позволяют расширить 
понимание роли микробных антиок-
сидантных систем как естественного 
барьера против повреждающих фак-
торов, что напрямую связано с зада-
чами инфекционной иммунологии и 
разработкой препаратов, модулиру-
ющих микробную резистентность и 
экологическую безопасность.

Целью настоящего исследования 
явилось изучение общей антиокси-
дантной активности и распростра-
ненности ключевых функциональных 
генов (phyC, nifH, phoA) у штаммов 
Bacillus subtilis, выделенных из терри-
торий с различным уровнем радиаци-
онного загрязнения.

Материалы и методы. Объекты 
исследования. Образцы почвы были 
отобраны на модельных территори-
ях: Полесский государственный ради-
ационно-экологический заповедник 

(ПГРЭЗ, зона хронического повышен-
ного radiation exposure), Березинский 
биосферный заповедник (ББЗ, фоно-
вый уровень), Оршанский и Остро-
вецкий районы.

Выделение и идентификация ми-
кроорганизмов. Выделение санитар-
но-показательных микроорганизмов 
(БГКП, E. coli) и бактерий рода Bacillus 
(B. cereus, B. subtilis, B. mycoides, B. 
thuringiensis) проводили стандартными 
микробиологическими методами на 
селективных питательных средах (сре-
да Эндо, MYP-агар) с последующей 
биохимической идентификацией.

Оценка общей антиоксидантной 
активности (ОАА). ОАА определяли 
в культуральной жидкости 24-часовых 
культур методом улавливания ста-
бильного свободного радикала 1,1-ди-
фенил-2-пикрилгидразила (DPPH) 
[6]. Результаты выражали в процентах 
ингибирования DPPH.

Молекулярно-генетический ана-
лиз. ДНК выделяли из чистых культур 
Bacillus subtilis. Наличие генов, кодиру-
ющих фитазу, нитрогеназу и щелоч-
ную фосфатазу, определяли методом 
ПЦР в реальном времени (Real-time 
PCR) с использованием специфиче-
ских праймеров (рис 1).

Рис. 1. Результаты амплификации праймерной системы для детекции 
гена кодирующего фосфатазу бактерии Bacillus subtilis (ББЗ)
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Статистический анализ. Обработку 
данных проводили с использованием 
программы STATISTICA 8.0. Для срав-
нения независимых групп применяли 
непараметрический критерий Ман-
на-Уитни. Различия считали стати-
стически значимыми при p<0,05.

Результаты и их обсуждение. 
Общая антиоксидантная активность 
(ОАА) штаммов Bacillus subtilis, вы-
деленных из почв модельных терри-
торий с различным радиационным 
фоном, была оценена методом ней-
трализации стабильного свободного 
радикала DPPH (1,1-дифенил-2-пи-
крилгидразил). Результаты представ-

лены как среднее значение ± стандарт-
ное отклонение (M ± σ).

Полученные данные показали от-
сутствие статистически значимых 
различий в уровне ОАА между иссле-
дуемыми группами (p > 0,05 по кри-
терию Манна–Уитни). Наиболее вы-
сокое значение ОАА зафиксировано 
в образцах из Березинского биосфер-
ного заповедника (ББЗ) — 49,5 ± 2,8%, 
наименьшее — в зоне ПГРЭЗ — 46,3 ± 
4,0%. Тем не менее, все значения нахо-
дились в узком диапазоне от 46,3% до 
49,5%, что свидетельствует о сохране-
нии эффективной антиоксидантной 
защиты у B. subtilis даже при повы-
шенном радиационном фоне.

Таблица 1 
Общая антиоксидантная активность (ОАА) штаммов  

Bacillus subtilis из модельных территорий (по методу DPPH)

№ Место отбора пробы Уровень загрязне-
ния Cs-137, Бк/кг ОАА, % (M ± σ)

1 Оршанский район < 37 48,2 ± 3,1

2 Березинский биосферный заповедник (ББЗ) < 37 49,5 ± 2,8

3 Островецкий район 37–185 47,0 ± 3,5

4 Территория ПГРЭЗ 1330,0 ± 353,0 46,3 ± 4,0

Примечание: M — среднее арифметическое; σ — стандартное отклонение;  
n = 5 повторностей на точку.

Далее, методом Real-time PCR 
была проведена оценка наличия клю-
чевых функциональных генов у изоля-
тов Bacillus subtilis:

–	 phyC — ген фитазы (гидролиз 
органического фосфора);

–	 nifH — ген нитрогеназы (биоло-
гическая фиксация атмосферного азо-
та);

–	 phoA — ген щелочной фосфата-
зы (маркер метаболической активно-
сти).

Результаты выражены в процен-
тах положительных проб среди всех 
выделенных штаммов в каждом ре-

гионе. Интерпретация проводилась 
по пороговому значению Ct (циклов 
амплификации): положительным 
считался результат при Ct = 20–30, от-
рицательным — при Ct > 41 или от-
сутствии кривой амплификации.

Выявлено достоверное снижение 
частоты встречаемости всех трёх генов 
на территории ПГРЭЗ по сравнению 
с контрольными и фоновыми зонами. 
Наибольшее разнообразие функци-
ональных генов зарегистрировано в 
ББЗ (до 63% для phoA), что коррели-
рует с минимальным антропогенным 
воздействием.
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Анализ совокупной доли штам-
мов, обладающих хотя бы одним из 
трёх исследуемых генов, показал чёт-
кую тенденцию: чем выше уровень ра-
диационного загрязнения, тем ниже 
функциональное разнообразие попу-
ляций B. subtilis. Так, если в ББЗ более 
половины штаммов (51%) несут один 
или несколько функциональных ге-
нов, то в ПГРЭЗ этот показатель сни-
зился до 21%.

Полученные результаты демон-
стрируют важные особенности функ-
ционального поведения почвенных 
бактерий рода Bacillus subtilis в усло-
виях длительного воздействия иони-
зирующего излучения — фактора, 
вызывающего системный окислитель-
ный стресс и нарушающего гомео-
стаз микробных сообществ. Особое 
значение приобретает оценка общей 
антиоксидантной активности (ОАА) 
методом DPPH, которая отражает 
способность микроорганизмов ней-
трализовать свободные радикалы — 
ключевой механизм, аналогичный 
тем, что задействованы в клеточной 
защите макроорганизмов при инфек-
ционных, воспалительных и радиаци-
онных повреждениях.

Несмотря на отсутствие стати-
стически значимых различий в ОАА 
между образцами, выделенными из 
территорий с разным радиацион-
ным фоном, можно предположить, 
что антиоксидантные системы у B. 
subtilis сохраняют свою функциональ-
ность даже при хроническом радиа-
ционном воздействии. Это согласует-
ся с данными литературы о высокой 
устойчивости спорообразующих бак-
терий к экстремальным условиям, что 
обусловлено наличием эффективных 
механизмов защиты: супероксид-
дисмутазы, каталазы, глутатионзави-
симых путей и низкомолекулярных 
антиоксидантов, таких как маннит и 
трегалоза [21, 40]. Сохранение ОАА 
свидетельствует о том, что данные 
штаммы способны поддерживать ре-
докс-гомеостаз, что является неотъ-
емлемым компонентом микробной 
«иммунной» резистентности и имеет 
прямую параллель с защитой клеток 
хозяина от окислительного поврежде-
ния.

Однако наиболее существенные 
изменения выявлены на уровне ге-
нетической детерминации функци-
ональной активности. Анализ нали-

Таблица 2 
Частота встречаемости функциональных генов у штаммов  

Bacillus subtilis в зависимости от уровня радиационного загрязнения

Место отбора пробы phyC 
(фитаза), %

nifH 
(нитрогеназа), %

phoA (щелочная 
фосфатаза), %

Общая доля 
штаммов с ≥1 

геном, %
Оршанский район 35 40 54 43

ББЗ 42 48 63 51

Островецкий район 38 44 52 45

ПГРЭЗ 18 22 24 21

Примечание: Данные получены методом RT-PCR, n = 15 штаммов на регион.
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чия генов фитазы (phyC), нитрогеназы 
(nifH) и щелочной фосфатазы (phoA) 
методом Real-time PCR показал досто-
верное снижение доли положитель-
ных штаммов в зоне повышенного 
радиационного загрязнения (ПГРЭЗ). 
Так, общая доля штаммов с хотя бы 
одним из исследуемых генов состави-
ла лишь 21%, в то время как в регио-
нах с естественным фоновым уровнем 
(например, ББЗ) этот показатель до-
стигал 51%.

Снижение частоты встречаемости 
данных генов указывает на подавле-
ние метаболической активности и 
утрату экологической пластичности 
у B. subtilis в условиях техногенного 
стресса. Это может иметь серьёзные 
последствия для функционирования 
почвенного биоценоза.

Таким образом, наблюдаемое дис-
социирование между сохранением 
антиоксидантной активности и утра-
той функциональных генов позволяет 
сделать вывод о переходе популяций 
B. subtilis в состояние «выживания без 
функции» — когда энергия клетки на-
правляется преимущественно на под-
держание базовой жизнеспособности 
за счёт снижения экспрессии вторич-
ных метаболических путей.

Это явление имеет важные импли-
кации для инфекционной безопасно-
сти и микробиологического контроля 
среды. С одной стороны, сохранение 
устойчивости B. subtilis может спо-
собствовать подавлению условно-па-
тогенной флоры (включая БГКП, чья 
ауксотрофность по лейцину и тирози-
ну была установлена в данном иссле-
довании), что соответствует их роли 
как антагонистов. С другой стороны, 
снижение функционального разноо-
бразия может привести к ослаблению 

микробного сообщества в целом, соз-
давая благоприятные условия для ко-
лонизации патогенами или устойчи-
выми к антибиотикам штаммами.

Полученные данные открывают 
перспективы для отбора штаммов B. 
subtilis с одновременно высокой анти-
оксидантной активностью и сохран-
ными функциональными генами, 
которые могут быть использованы в 
качестве основы для создания новых 
биопрепаратов:

–	 пробиотиков, устойчивых к 
окислительному стрессу;

–	 биоудобрений, способных 
функционировать в загрязнённых тер-
риториях;

–	 биопротекторов, применяемых 
в условиях радиационного риска (на-
пример, в медицинской радиологии, 
космонавтике или реабилитации по-
сле техногенных аварий).

Такие препараты могли бы не 
только восстанавливать плодородие 
и биологическую активность почвы, 
но и модулировать микробиоценозы, 
повышая устойчивость экосистем и 
снижая риск распространения сани-
тарно-показательных микроорганиз-
мов.

Наши результаты согласуются с 
исследованиями Романовской В.А. 
и соавт. [2], которые также отмечали 
снижение метаболической активно-
сти почвенных бактерий в зоне ЧАЭС. 
Однако в отличие от них, мы впер-
вые продемонстрировали сохранение 
антиоксидантного потенциала при 
параллельной утрате функциональ-
ных генов, что указывает на сложную 
иерархию адаптивных ответов у B. 
subtilis и требует дальнейшего изуче-
ния на транскриптомном и протеом-
ном уровнях.
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Заключение. Полученные в ходе 
исследования результаты демон-
стрируют комплекс адаптационных 
реакций условно-патогенных ми-
кроорганизмов на хронический ра-
диационный стресс, имеющих непо-
средственное значение для проблем 
инфектологии, иммунологии и фар-
макологии.

Выявленное достоверное повыше-
ние общей антиоксидантной актив-
ности (ОАА) у микроорганизмов из 
зоны ПГРЭЗ, особенно у БГКП (E. coli) 
и Bacillus mycoides, является ключе-
вым механизмом защиты от окисли-
тельного стресса. Важно подчеркнуть, 
что данный механизм не являет-
ся специфическим исключительно 
для радиационного воздействия. Он 
универсален и консервативен среди 
разнообразных бактерий, включая 
патогенные штаммы, для преодоле-
ния оксидативного взрыва, индуци-
рованного клетками иммунной систе-
мы макроорганизма (нейтрофилами, 
макрофагами) [1]. Таким образом, 
штаммы, длительное время существо-
вавшие в условиях радиационного 
стресса и выработавшие мощную ан-
тиоксидантную систему, потенциаль-
но могут обладать повышенной устой-
чивостью к фагоцитозу и повышенной 
выживаемостью в организме хозяина. 
Это прямо указывает на возможность 
изменения их вирулентного потенци-
ала, что является центральным вопро-
сом в изучении патогенеза инфекций. 
С фармакологической точки зрения, 
такие штаммы-продуценты пред-
ставляют собой ценную природную 
модель для скрининга и выделения 
новых высокоактивных антиоксидант-
ных соединений, которые могут быть 
рассмотрены в качестве основы для 

разработки адъювантных терапий, 
направленных на модуляцию оксида-
тивного стресса при воспалительных 
заболеваниях.

Не менее значимыми являются ре-
зультаты молекулярно-генетического 
анализа, показавшие снижение ча-
стоты встречаемости комплекса генов 
ферментов (фитазы, нитрогеназы, ще-
лочной фосфатазы) у Bacillus subtilis из 
ПГРЭЗ. Данное явление может быть 
следствием кумулятивного мутагенеза 
и свидетельствовать о редукции мета-
болического потенциала, направлен-
ной на экономию ресурсов в экстре-
мальных условиях. Однако в контексте 
инфекционного процесса потеря ме-
таболических функций часто ассоци-
ируется с переходом к паразитиче-
скому образу жизни, когда бактерии 
утрачивают способность синтезиро-
вать необходимые метаболиты и ста-
новятся зависимыми от питательной 
среды хозяина [5]. Это перекликается 
с феноменом ауксотрофии, широко 
распространенным среди облигатных 
патогенов. Следовательно, наблюдае-
мые генетические изменения можно 
интерпретировать не только как при-
знак угнетения микроорганизмов, но 
и как потенциальный этап их эволю-
ции в сторону усиления паразитиче-
ских свойств, что требует дальнейших 
исследований их влияния на иммун-
ный ответ и патогенность.

Комплекс выявленных изменений 
– усиление антиоксидантной защиты 
и редукция метаболического гено-
ма – рисует картину глубокой специ-
ализации микрофлоры в условиях 
хронического стресса. Эта специали-
зация имеет двойственное значение. 
С одной стороны, она позволяет ми-
кробиоте выживать в экстремальных 



122

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

условиях, с другой – может формиро-
вать пул микроорганизмов с изменен-
ными свойствами, что имеет важное 
эпидемиологическое и экологическое 
значение для оценки рисков в загряз-
ненных регионах.
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Хроник радиация стресс шароитида 
почка микроблари оксидатив порчага 
учрайди, бу эса антиоксидант тизимла-
ри ва молекуля-генетик адаптация ме-
ханизмларини фаоллаштиришни талаб 
этади. Ушбу ишда Полесскавий давлат 
радиация-экологик резервати (ПГРЭЗ), 

Березинский биосфера резервати (ББЗ), 
Оршанский ва Островецкий туманлари-
да туловчи ҳудудлардан ажратиб олин-
ган Bacillus subtilis ўсимликларида DPPH 
усули билан умумий антиоксидант фа-
оллиги (ОАФ) ва асосий функционал 
генлар (phyC, nifH, phoA) мавжудлиги 
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баҳоланди. Гуруҳлар орасида ОАФда 
ахамиятли фарқ йўқлиги (p > 0,05), 46,3–
49,5% даражасида сақланиши, узун муд-
датли ионлаштирувчи нурланиш таъси-
рида хужайра ҳимоя механизмларининг 
барқарорлигини кўрсатади. Бирок B. 
subtilis ларда функционал генларнинг 
учирайиш частотаси пастлашган: ПГРЭЗ 
ҳудудида учта геннинг камидан бирига 
эга бўлган ўсимлик улуши 21% ни таш-
кил этган бўлса, ББЗда бу кўрсаткич 51% 
ни ташкил этади. Қўшимча равишда, 
лейцин ва тирозинга боглик бўлган E. coli 
шаклида ауксотроф вариантлар аниқлан-

ди, бу шартлияма патоген флоранинг ме-
таболик модификациясига ишора этиб 
беради. Олинган маълумотлар антиокси-
дант ҳимояни сақлаш билан метаболик 
фаолликни йўқотиш ўртасида диссоциа-
ция мавжудлигини кўрсатади, бу микроб 
популациясининг «функциясиз тирик 
колиш» ҳолатига ўтишини англатиши 
мумкин. Бу ўзгаришлар муҳитнинг ми-
кробиологик хавфсизлигини баҳолаш, 
патогенлик эволюциясини тушуниш ва 
Bacillus subtilis асосида стрессга чидамли 
биопрепаратлар ишлаб чиқиш жихати-
дан муҳим аҳамиятга эга.

SUMMARY
ADAPTIVE CHANGES IN ANTIOXIDANT ACTIVITY AND GENETIC POTENTIAL 

OF SOIL BACTERIA UNDER CHRONIC RADIATION EXPOSURE

Gritskevitch E.R.1, Sysa A.G.1, Butchenkov I.E.2, Maltseva S.V.1,  
Ahmed Kh.D.A.1, Ikonnikova N.V.1, Zhyvitskaya E.P.1

1International Sakharov Environmental Institute of Belarusian State University, Minsk, Belarus
2Polessky State University, Мinsk, Belarus

Key words: Bacillus subtilis, total antioxidant activity, DPPH, ionizing radiation, func-
tional genes, phytase, nitrogenase, alkaline phosphatase, auxotrophy, coliforms, E. coli, soil 
microorganisms, radiation stress.

Under chronic radiation stress, soil mi-
croorganisms are subjected to oxidative 
damage, which requires the activation of 
antioxidant systems and adaptive molecu-
lar-genetic mechanisms. In this study, the to-
tal antioxidant activity (TAA) was assessed 
by the DPPH method, and the presence of 
key functional genes (phyC, nifH, phoA) in 
Bacillus subtilis strains isolated from areas 
with varying levels of radioactive contami-
nation — the Polesie State Radiation-Ecolog-
ical Reserve (PSRER), Berezinsky Biosphere 
Reserve (BBZ), Orshansky and Ostrovetsky 
districts — was investigated. No statisti-
cally signięcant diěerences in TAA were 
found between groups (p > 0.05), with val-
ues maintained at 46.3–49.5%, indicating 
stability of cellular defense mechanisms 
under prolonged exposure to ionizing radi-
ation. However, a signięcant decrease in the 

frequency of functional genes in B. subtilis 
was observed: on the PSRER territory, the 
proportion of strains possessing at least one 
of the three genes was 21%, compared to 
51% in the BBZ. Additionally, auxotrophic 
variants of coliform bacteria (E. coli), char-
acterized by dependence on leucine and 
tyrosine, were identięed, indicating meta-
bolic modięcation of conditionally patho-
genic Ěora. The obtained data demonstrate 
dissociation between preserved antioxidant 
defense and loss of metabolic activity, po-
tentially indicating a transition of microbial 
populations into a state of “survival without 
function.” These changes are of signięcant 
importance for assessing environmental 
microbiological safety, understanding the 
evolution of pathogenicity, and developing 
stress-resistant biopreparations based on 
Bacillus subtilis.
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Кириш. Бепуштликнинг 30–40% 
ҳолатлари эндометрий дисфункция-
си билан боғлиқ бўлиб, рецептивлик-
нинг пасайиши имплантация самара-
дорлигини камайтиради. Анъанавий 
гормонал терапия эндометрий мор-
фофункционал ҳолатини тўлиқ 
тиклай олмайди, шу боис патогене-
тик асосланган инновацион ёндашув-
лар долзарб ҳисобланади.

Мақсад. Эндометрий дисфункци-
яси билан боғлиқ бепушт аёлларда 
патогенетик асосланган комбинир-
ланган терапия самарадорлигини 
клиник ва морфофункционал мезон-
лар асосида баҳолаш.

Материал ва усуллар. Проспек-
тив тадқиқотга 120 нафар аёл кири-
тилди: I-группа – 40 нафар эрта репро-
дуктив ёшдаги беморлар, II-группа 
– 50 нафар кеч репродуктив ёшдаги 
беморлар, назорат гуруҳи – 30 нафар 
соғлом аёл. Диагностика эхография, 
допплерография, гормонал таҳлил 
ва ИГХ маркерлари (BCL6, CXCL13, 
ZBTB16) асосида амалга оширилди. 
Даволаш: микронизирланган проге-
стерон, азоксимер бромид, гиалуро-
нидаза комбинацияси.

Натижалар. Даволашдан кейин 
эндометрий қалинлиги 6,0–6,3 мм 
дан 8,1–8,4 мм гача ошди (p<0,001), 
RI 0,72–0,74 дан 0,62–0,64 гача пасай-
ди (p<0,01), прогестерон ва эстрадиол 
даражалари нормаллашди (p<0,001). 
BCL6, CXCL13, ZBTB16 экспрессияси 
ишончли даражада пасайди (p<0,01). 
Рецептивлик тикланиши I-группада 
80,0%, II-группада 72,0% ҳолатда, кли-
ник ҳомиладорлик эса мос равишда 
72,5% ва 68,0% да қайд этилди.

Хулоса. Патогенетик асосланган 
комбинирланган терапия эндоме-
трий рецептивлигини тиклаш ва кли-
ник ҳомиладорлик кўрсаткичларини 
оширишда самарали бўлиб, амали-
ётга жорий этилиши мақсадга муво-
фиқ.

Кириш. Бепуштлик репродуктив 
ёшдаги аёллар саломатлигида энг 
долзарб клиник ва ижтимоий муам-
молардан бири ҳисобланади [1-3].  
Жаҳон соғлиқни сақлаш ташкилоти 
(ЖССТ) маълумотларига кўра, репро-
дуктив ёшдаги жуфтликларнинг тах-
минан 15–20% и бепуштликдан азият 
чекади, шундан 30–40% ҳолатлар эн-
дометрий дисфункцияси билан боғ-
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лиқ деб баҳоланади [4-6]. Эндометрий 
тўқимасининг рецептивлик қобилия-
ти пасайиши имплантация жараёни-
нинг бузилишига олиб келади ва кли-
ник ҳомиладорлик кўрсаткичларини 
сезиларли даражада пасайтиради [7-
10].

Эндометрий дисфункцияси кўп 
омилли патогенезга эга бўлиб, унинг 
асосида яллиғланиш, иммун дисре-
гуляция, гипоплазия, стромал фи-
броз, шунингдек прогестерон ре-
зистентлиги ётади [11-14]. Охирги 
йилларда эндометрий рецептивлиги-
ни баҳолаш учун иммуногистокимёв-
ий ва молекуляр маркерлардан фой-
даланиш таклиф қилинмоқда [15,16]. 
Тадқиқотчиларнинг фикрича мар-
керларнинг юқори экспрессияси суб-
клиник яллиғланиш ва эндометриал 
дисфункция билан уйғун ҳолда кечиб, 
имплантация имкониятини чеклай-
ди [17]. Анъанавий терапия усуллари 
асосан гормонал қўллаб-қувватлашга 
қаратилган бўлиб, улар эндометрий 
рецептивлигини тўлиқ тиклашга ҳа-
миша эриша олмайди [18]. Шу боис, 
сўнгги йилларда эндометрий дис-
функциясини коррекциялашда па-
тогенетик асосланган инновацион ён-
дашувларга қизиқиш ортаяпти. Улар 
қаторида иммуномодуляторлар, фер-
мент препаратлари, шунингдек ми-
кронизирланган прогестерондан ин-
дивидуал схемаларда фойдаланиш 
мақсадга мувофиқ деб топилмоқда 
[19,20].

Эндометрий дисфункциясини да-
волашда ушбу комбинирланган тера-
пия схемаларининг самарадорлиги 
қатор мезонлар – эхографик кўрсат-
кичлар, допплерометрик индекслар, 
гормонал профил ва иммуногистоки-
мёвий маркерлар динамикаси – орқа-

ли комплекс баҳоланиши зарур [21]. 
Шу орқали рецептивликнинг тикла-
ниши ва клиник ҳомиладорлик кўр-
саткичларининг ошишига эришиш 
мумкин [22]. Шундай қилиб, эндо-
метрий дисфункцияси билан боғлиқ 
бепушт аёлларда патогенетик асо-
сланган инновацион ёндашувларнинг 
клиник самарадорлигини ўрганиш 
ва уларни амалиётга жорий этиш ре-
продуктив тиббиётда долзарб илмий 
ва амалий вазифалардан бири ҳисо-
бланади. 

Тадқиқотнинг мақсади эндоме-
трий дисфункцияси билан боғлиқ бе-
пушт аёлларда патогенетик асослан-
ган инновацион терапиянинг клиник 
самарадорлигини баҳолашдан ибо-
рат.

Тадқиқот материали ва усуллари. 
Проспектив клиник тадқиқотда жами 
120 нафар аёл иштирок этди. Улар ре-
продуктив ёш хусусиятлари ва эндо-
метрийнинг морфо-функционал ҳо-
латига қараб гуруҳларга ажратилди: 
I-группа – эндометрий дисфункци-
яси билан боғлиқ эрта репродуктив 
ёшдаги (20–30 ёш) 40 нафар бепушт 
аёл; II-группа – эндометрий дисфунк-
цияси билан боғлиқ кеч репродуктив 
ёшдаги (31–40 ёш) 50 нафар бепушт 
аёл; таққослаш гуруҳи – репродуктив 
функцияси сақланган ва эндометрий 
дисфункцияси белгилари аниқланма-
ган 30 нафар соғлом аёл.

Киритиш мезонлари: 20–40 ёшда-
ги аёллар; ≥12 ой давомида клиник ва 
инструментал жиҳатдан тасдиқлан-
ган бепуштлик; эхографик ёки мор-
фологик усулларда эндометрий дис-
функцияси белгилари (гипоплазия, 
стромал фиброз, гетероген структу-
ра); иммуногистокимёвий таҳлилда 
BCL6, CXCL13 ва ZBTB16 маркерлари-
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нинг юқори экспрессияси; тадқиқот-
да иштирок этишга ёзма розилик. 
Тадқиқотга киритмаслик мезонлари: 
20 ёшдан кичик ёки 40 ёшдан катта 
аёллар; субмукоз миома, эндометри-
оз, гидросальпинкс ва эндометрий 
полиплари; оғир соматик (юрак-қон 
томир, эндокрин, аутоиммун, буйрак) 
касалликлар; андроген профили би-
лан боғлиқ эндокрин стериллик (ТПС, 
гиперпролактинемия, гипотиреоз); 
жорий инфекцион-яллиғланиш жа-
раёнлари; сўнгги 3 ой ичида гормо-
нал, иммуномодулятор ёки фермент 
препаратлари қабул қилган ҳолатлар; 
ҳомиладорлик ёки лактация.

Эндометрийнинг морфо-функци-
онал ҳолати трансвагинал ультрасоно-
графия ва допплерография ёрдамида 
баҳоланди. Асосий эхографик мезон 
сифатида овулятор фаза пайтидаги 
эндометрий қалинлиги (мм) аниқлан-
ди, допплерометрик таҳлилда эса эн-
дометрий спирал артерияларидаги 
қаршилик индекси (RI) баҳоланди. 
Лютеин фазасида қон зардобида лю-
теинизатор гормон (ЛГ), прогестерон 
ва эстрадиол даражалари электроке-
милюминесцент иммунтаҳлил усули 
(ECLIA, Immulite 2000 XPI, Siemens, 
Германия) орқали ўлчанди. Қўшим-
ча равишда эндометрий биопсияси 
олинди ва иммуногистокимёвий таҳ-
лилда BCL6, CXCL13 ҳамда ZBTB16 
маркерларининг экспрессияси баҳо-
ланди (×400 катталаштиришда).

Даволаш схемалари гуруҳларга 
хос патогенетик механизмларга асо-
сланди. I-группа аёлларига микрони-
зирланган прогестерон 200 мг дозада 
кунига икки марта (per os ёки вагинал) 
хайз циклининг 16–25 кунлари даво-
мида 3 ой қўлланилди; шунингдек, 
азоксимер бромид суппозиторийла-

ри 6 мг дозада кунига бир марта (рек-
тал ёки вагинал) 10 кун давомида бую-
рилди. II-группа аёлларига шу схема 
асосида микронизирланган прогесте-
рон билан бирга гиалуронидаза азок-
симер суппозиторийлари 3000 ХБ до-
зада, ҳар икки кунда бир марта, жами 
10 марта ректал йўл билан қўлланил-
ди. Таққослаш гуруҳига ҳеч қандай 
даволаш тадбирлари қўлланилмади.

Даволаш самарадорлиги тўрт 
босқичда баҳоланди: даволашгача, 
даволашдан кейинги 1, 2 ва 3 ойлар-
да. Баҳолаш мезонларига эндометрий 
қалинлиги динамикаси, спирал арте-
риялар RI кўрсаткичи, қон зардобида 
ЛГ, прогестерон ва эстрадиол дара-
жалари, шунингдек BCL6, CXCL13, 
ZBTB16 маркерларининг экспрессия 
даражалари киритилди. Клиник ҳо-
миладорлик хорион қопчаси ва йўл-
дош эхографик белгилари ҳамда β-хо-
рионик гонадотропин даражалари 
орқали тасдиқланди.

Натижалар SPSS Statistics 26.0 
(IBM, USA) дастурида таҳлил қилин-
ди. Натижалар ўртача қиймат ва 
стандарт хатолик (M±m) кўринишида 
берилди. Гуруҳлар ўртасидаги фарқ 
Student t-тести ва χ² тести ёрдамида 
баҳоланди. Корреляцион таҳлил учун 
Пирсон коэффициенти қўлланилди. 
Статистик аҳамият даражаси p<0,05 
сифатида қабул қилинди.

Тадқиқот натижлари ва улар-
нинг мухокамаси. Тадқиқотга жалб 
этилган гурухлар аёлларига патоге-
нетик даволаш мақсадида қуйидаги 
схемлардан фойдаланилди. I-группа 
аёлларига эндометрийнинг секретор 
трансформациясини таъминлаш ва 
лютеин фазасини қўллаб-қувватлаш 
мақсадида микронизирланган проге-
стерон 200 мг дозада кунига икки мар-
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та (per os ёки вагинал, циклнинг 16–25 
кунлари) 3 ой давомида, қўшимча ра-
вишда иммун дисбаланс ва субклиник 
яллиғланишни бартараф этиш учун 
азоксимера бромид 6 мг суппозито-
рийлари кунига бир марта (ректал ёки 
вагинал) 10 кун қўлланилди. II-группа 
аёлларига микронизирланган проге-
стерон шу схема асосида буюрилди, 
қўшимча равишда эндометрий ги-
поплазияси ва стромал фиброзни ка-
майтириш мақсадида гиалуронидаза 
азоксимер 3000 ХБ суппозиторийла-
ри ҳар икки кунда бир марта, жами 10 
марта ректал йўл билан қўлланилди.

Даволаш схемалари эндометрий 
дисфункциясидаги асосий патоге-
нетик механизмларга мос равишда 
танланди: яллиғланиш ва иммун ди-
срегуляцияни бартараф этиш, ги-
поплазия ва фиброзни камайтириш 
орқали рецептивликни тиклаш ва 
имплантация самарадорлигини оши-
риш. Таққослаш гуруҳидаги 30 нафар 
соғлом аёлда ҳеч қандай даволаш ўт-
казилмади ва уларнинг маълумотла-
ри эталон сифатида хизмат қилди.

Тадқиқот доирасида эндометрий 

дисфункцияси билан боғлиқ бепушт 
I ва II-гуруҳга киритилган аёлларида 
даволаш самарадорлигини баҳолаш 
мақсадида эходопплерометрик, гор-
монал ва ИГХ маркерлар экспрес-
сия кўрсаткичларига асосланиб тўрт 
босқичда: даволашгача, даволашдан 
кейинги 1, 2 ва 3 ойлар давомида 
баҳоланди. Асосий эхографик мезон 
сифатида овулятор фаза пайтидаги 
эндометрий қалинлиги (мм) қабул 
қилинди. Эхографик тадқиқот нати-
жаларига кўра, I-группа аёлларида 
даволашгача эндометрий қалинлиги 
6,3±0,21 мм ни ташкил қилган бўлса, 
даволашдан кейин 1-ойда 7,2±0,24 мм 
(p<0,05), 2-ойда 7,9±0,26 мм (p<0,001), 
3-ойда эса 8,4±0,28 мм (p<0,001) да-
ражасига етди. II-группа аёллари-
да ушбу кўрсаткичлар мос равишда 
даволашгача 6,0±0,20 мм, 1-ойда 
7,0±0,23 мм (p<0,01), 2-ойда 7,6±0,25 
мм (p<0,001), 3-ойда эса 8,1±0,27 мм 
(p<0,001) даражаларда аниқланди. 
Таққослаш гуруҳидаги эндометрий 
қалинлиги барқарор ҳолда 9,2±0,31 
мм ни ташкил этди (1-жадвал).

1-жадвал
Тадқиқотда иштирок этган аёлларда эндометрий қалинлигининг (мм) 

даволашгача ва даволашдан 1, 2 ва 3 ой кейинги динамикаси M±m

Гуруҳлар I-группа, 
n=40

II-группа, 
n=50

Таққослаш 
гуруҳи, n=30

P
I гр-тг P

II гр-тг

Даволашгача 6,3±0,21 6,0±0,20 9,2±0,30 <0,001 <0,001

1-ойдан кейин 7,2±0,24* 7,0±0,23** 9,2±0,31 <0,001 <0,001

2-ойдан кейин 7,9±0,26*** 7,6±0,25*** 9,2±0,31 <0,01 <0,01

3-ойдан кейин 8,4±0,28*** 8,1±0,27*** 9,2±0,31 >0,05 <0,05

Изоҳ: *- даволашгача бўлган кўрсаткичга нисбатан фарқланиш ишончли 
(*-P<0,05, **-<P,0,01; ***-P<0,001)
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Допплерометрик таҳлилларда эн
дометрий спирал артериялардаги қар
шилик индекси RI асосий мезон сифа-
тида баҳоланди. I-группа аёлларида RI 
даволашгача 0,72±0,023 бўлиб, даволаш-
дан кейин 1-ойда 0,68±0,022 (p>0,001), 
2-ойда 0,65±0,021 (p<0,05), 3-ойда эса 
0,62±0,020 (p<0,01) даражасигача пасай-

иши кузатилди. II-группа аёлларида 
ушбу кўрсаткичлар мос равишда да-
волашгача 0,74±0,025, 1-ойда 0,70±0,023 
(p>0,05), 2-ойда 0,67±0,022 (p<0,05), 
3-ойда эса 0,64±0,021 (p<0,01) даража-
ларда қайд этилди. Таққослаш гуруҳи-
даги RI кўрсаткичи барқарор равишда 
0,57±0,01 ни ташкил этди (1-расм).

Изоҳ: *- даволашгача бўлган кўрсаткичга нисбатан фарқланиш ишончли (*-p<0,05; **-
p<0,01); ^- Таққослаш гуруҳи кўрсаткичларига нисбатан фарқланиш ишончли (^-p<0,05; ^^-
p<0,01; ^^^-p<0,001)

1-расм.Тадқиқотда иштирок этган аёлларда даволашгача ва  
даволашдан 1, 2 ва 3 ойдан кейинги допплерометрик кўрсаткичлари

Олинган натижаларга кўра, да-
волашдан кейин эндометрий қалин-
лигида сезиларли ўсиш (I-группа: 
6,3±0,21 мм → 8,4±0,28 мм; II-группа: 
6,0±0,20 мм → 8,1±0,27 мм; p<0,001) 
ва спирал артериялар RI кўрсатки-
чида пасайиш (I-группа: 0,72±0,023 
→ 0,62±0,020; II-группа: 0,74±0,025 → 
0,64±0,021; p<0,01) қайд этилди. Проге-
стерон, азоксимер бромид ва гиалуро-
нидаза асосида тузилган индивидуал 
терапия эндометрийнинг морфо-
функционал ҳолатига ижобий таъ-
сир кўрсатди. Эндометрий қалинлиги 
ўсиши ва RI камайиши рецептивлик 

тикланиши, перфузия яхшиланиши 
ва имплантация учун қулай микро 
муҳит яратилганини кўрсатди.

Лютеин фазаси давомида аниқлан-
ган гормонал кўрсаткичлар бўйи-
ча таҳлиллар I ва II гуруҳ аёлларида 
даволашдан олдин ва сўнгги 1, 2 ва 3 
ойлик мониторинг даврларида амал-
га оширилди. Таққослаш гуруҳида-
ги кўрсаткичлар табиий физиологик 
меъёр сифатида баҳоланди. ЛГ да-
ражаси I гуруҳда даволашдан аввал 
4,2±0,14 мМЕ/мл бўлиб, 1-ойда 4,6±0,15 
мМЕ/мл (p>0,05), 2-ойда - 4,9±0,17 
мМЕ/мл (p<0,01), 3-ойда - 5,1±0,18 
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мМЕ/мл (p<0,01) даражасида куза-
тилди. II гуруҳда эса бошланғич кўр-
саткич 3,8±0,12 мМЕ/мл бўлиб, 1-ойда 
- 4,3±0,14 мМЕ/мл (p<0,05), 2-ойда 
- 4,6±0,16 мМЕ/мл (p<0,001), 3-ойда - 
4,7±0,17 мМЕ/мл (p<0,001) даражаси-
гача кўтарилди. Назорат гуруҳида LH 
5,3±0,18 мМЕ/мл даражасида аниқлан-
ди.

Лютеин фазасидаги прогесте-
рон даражаси I гуруҳда даволашгача 
5,2±0,18 нг/млни ташкил этди. Даво-
лашдан кейинги 1-ойда ушбу кўрсат-
кич 9,4±0,31 нг/мл гача ошди (p<0,001), 
2-ойда - 10,8±0,36 нг/мл (p<0,001), ва 
3-ойда эса - 12,1±0,40 нг/мл (p<0,001) 
даражасига етди. II гуруҳдаги проге-
стерон кўрсаткичи даволашдан аввал 
4,8±0,16 нг/мл бўлиб, 1-ойда 8,7±0,29 
нг/мл (p<0,001), 2-ойда - 10,1±0,33 нг/

мл (p<0,001), 3-ойда эса - 11,3±0,36 нг/
мл (p<0,001) даражасигача кўтарил-
ди. Назорат гуруҳида эса прогестерон 
даражаси 12,8±0,44 нг/мл бўлиб, I ва II 
гуруҳлардаги 3-ойлик кўрсаткичларга 
яқинлашгани кузатилди.

Эстрадиол концентрацияси I гу-
руҳда даволашгача 168±5,4 пг/млни 
ташкил этган бўлса, даволашдан сўнг 
1-ойда 190±6,1 пг/мл (p<0,05), 2-ойда 
- 210±6,7 пг/мл (p<0,001) ва 3-ойда - 
220±7,2 пг/мл (p<0,001) даражасига-
ча кўтарилди. II гуруҳдаги аёлларда 
ушбу кўрсаткичлар мос равишда: 
даволашгача - 160±5,1 пг/мл; 1-ой - 
185±5,8 пг/мл (p<0,01); 2-ой - 205±6,3 
пг/мл (p<0,001); 3-ой - 215±6,6 пг/мл 
(p<0,001) даражасида бўлди. Назорат 
гуруҳидаги кўрсаткич 230±8,0 пг/млни 
ташкил этди (2-жадвал).

2-жадвал

Тадқиқотда иштирок этган аёллар лютеин фазасидаги  
гормонал кўрсаткичларнинг даволашгача ва даволашдан кейинги 

динамикаси (M±m)

Гормон Гуруҳ Даволашгача Даволашдан 
1-ой кейин

Даволашдан 
2-ой кейин

Даволашдан 
3-ой кейин

Таққослаш 
гуруҳи, 

n=30

ЛГ (мМЕ/
мл)

I, 
n=40

4,2±0,14^^^ 4,6±0,15^ 4,9±0,17** 5,1±0,18**

5,3±0,18
II, 

n=50
3,8±0,12^^^ 4,3±0,14*^^^ 4,6±0,16***^^ 4,7±0,17***^

Прогесте-
рон (нг/мл)

I, 
n=40

5,2±0,18^^^ 9,4±0,31***^^^ 10,8±0,36***^^ 12,1±0,40***

12,8±0,44
II, 

n=50
4,8±0,16^^^ 8,7±0,29***^^^ 10,1±0,33***^^^ 11,3±0,36***^

Эстрадиол 
(пг/мл)

I, 
n=40

168±5,4^^^ 190±6,1*^^^ 210±6,7***^ 220±7,2***

230±8,0
II, 

n=50
160±5,1^^^ 185±5,8**^^^ 205±6,3***^ 215±6,6***

Изоҳ: *- даволашгача бўлган кўрсаткичларга нисбатан фарқланиш ишончли 
(*-P<0,05, **-<P,0,01; ***-P<0,001). ̂ - таққослаш гуруҳи кўрсаткичларига нисбатан 
фарқланиш ишончли (^-P<0,05, ^^-<P,0,01; ^^^-P<0,001) 
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Ушбу маълумотлар шуни кўрсата-
дики, ҳар икки гуруҳда ҳам гормонал 
кўрсаткичлар даволашдан кейинги 
3 ой давомида изчил равишда яхши-
ланди. Прогестерон ва эстрадиол да-
ражасининг даврий ошиши лютеин 
фазасининг тўлиқлашуви ва овуля-
ция жараёни тикланганлигидан да-
лолат беради. ЛГ даражасидаги ўсиш 
эса гипоталамо-гипофиз-овариал ўқи 
функциясининг тикланаётганлигини 
кўрсатади. I гуруҳдаги кўрсаткичлар 
II гуруҳга нисбатан юқори суръатда 
нормаллашди, бу эса қўлланилган 
терапиянинг самарадорлиги юқори 
эканини тасдиқлайди.

Эндометрий дисфункцияси би-
лан боғлиқ бепушт аёлларда имму-
ногистокимёвий тадқиқотлар орқали 
BCL6, CXCL13 ва ZBTB16 молекуляр 
маркерларининг экспрессия даража-
лари даволашдан аввал ва 3 ой ўтгач 
қайта баҳоланди. Даволашдан аввал 
I ва II гуруҳ аёлларида ушбу маркер-
лар юқори даражада ифодаланган 
бўлиб, эндометрий рецептивлиги 
пасайган ва морфофункционал ўз-
гаришлар билан бирга кечган. Ху-
сусан, I гуруҳда BCL6 экспрессияси 
аёлларнинг 47,5%ида 3 баллик шка-
ла бўйича юқори даражада аниқлан-
ган, CXCL13 - 45,0%, ZBTB16 эса 42,5% 
ҳолларда юқори экспрессия билан 
намоён бўлган. II гуруҳда ушбу мар-
керлар экспрессияси мос равишда 
54,0%, 52,0% ва 50,0% ҳолларда юқори 
бўлган. Ушбу ҳолларда эндометрий 
тўқимасида лимфоид ва плазматик 
инфильтратлар, стромал фиброз, без-
лар эпителийсида полиморфизм ва 
дистрофик ўзгаришлар қайд этилган.

Даволашдан 3 ой ўтгач олиб бо-
рилган ИГХ таҳлиллар натижала-
рига кўра, ҳар учала маркер бўйича 
экспрессия даражаларида ишончли 
пасайиш кузатилди. Хусусан, BCL6 

юқори экспрессияси I гуруҳда 22,5% 
ва II гуруҳда 28,0% ҳолатда сақланди 
(p<0,01), CXCL13 юқори экспрессия-
си мос равишда 20,0% ва 26,0% ҳолат-
да қайд этилди (p<0,01), ZBTB16 эса 
19,0% ва 24,0% ҳолларда юқори дара-
жада сақланди (p<0,01). Эндометрий 
тўқимасида лимфоид инфильтрация, 
эпителиал вакуолизация ва апопто-
тик ҳужайралар сони камайди, мор-
фология барқарорлашди, рецептив-
лик ҳолати яхшиланиш белгиларини 
намоён қилди (2,3,4-расмлар).

Назорат гуруҳида, яъни соғлом 
аёлларда, маркерлар асосан паст да-
ражада сақланди: BCL6 фақат 16,7%, 
CXCL13 – 13,3%, ZBTB16 – 20,0% ҳол-
ларда ўртача даражада экспрессия 
қилинган. Иммуногистокимёвий таҳ-
лилда назорат гуруҳида яллиғланиш 
инфильтрацияси, эпителиал дис-
функция ёки иммун реактив ўзгари-
шлар кузатилмади.

Даволашдан кейинги 3 ойдан сўнг 
олинган натижалар BCL6, CXCL13 ва 
ZBTB16 экспрессиясида сезиларли 
пасайишни кўрсатди (I-группа: BCL6 
47,5% → 22,5%, CXCL13 45,0% → 20,0%, 
ZBTB16 42,5% → 19,0%; II-группа: BCL6 
54,0% → 28,0%, CXCL13 52,0% → 26,0%, 
ZBTB16 50,0% → 24,0%; p<0,01). Бу ўз-
гаришлар эндометрий тўқимасида 
яллиғланиш инфильтрацияси ва дис-
трофик элементларнинг камайиши, 
эпителиал структура барқарорлаши-
ши ва рецептивлик мезонларининг ях-
шиланиши билан уйғун ҳолда кечди.

Шу боисдан, 3 ойлик комплекс 
терапиядан кейин эндометрий тўқи-
масида маркерлар экспрессияси-
да ишончли пасайиш қайд этилди 
(p<0,01), бу эса эндометрий рецептив-
лигининг тикланиши ва клиник сама-
радорликнинг ошишига далил бўлди. 
Шу боис, BCL6, CXCL13 ва ZBTB16 
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маркерлари даволаш самарадорлиги-
ни мониторинг қилиш, хавф гуруҳини 
аниқлаш ва индивидуал репродуктив 

тактикани белгилашда истиқболли 
биомаркерлар сифатида тавсия эти-
лади.

2-расм. Даволашдан кейин 
эндометрийда BCL6 

экспрессияси пасайиб, 
эпителиал структура 
барқарорлашган ва 

инфильтрация камайган 
(ИГХ, ×400).

3-расм. Даволашдан кейин 
эндометрийда CXCL13 
экспрессияси пасайиб, 
эпителиал структура 
барқарорлашган ва 

инфильтрация камайган 
(ИГХ, ×400).

4-расм. Даволашдан 
кейин эндометрийда 

ZBTB16 экспрессияси 
пасайиб, яллиғланиш 

камайган ва морфология 
барқарорлашган  

(ИГХ, ×400).

Комбинирланган патогенетик те-
рапия эндометрий дисфункцияси би-
лан боғлиқ бепушт аёлларда гормо-
нал, эхоструктур, микроциркулятор 
ва рецептор даражасида сезиларли 
яхшиланишларга олиб келди. Бу ўзга-
ришлар имплантацияга тайёр эндо-
метрийнинг тикланиши ва клиник са-
марадорликнинг ошиши билан уйғун 
кечди. Индивидуаллаштирилган да-
волашдан кейин I ва II гуруҳларда эн-
дометрий рецептивлиги тикланиши 
ва клиник ҳомиладорлик ҳолатлари 
юқори кўрсаткичларда қайд этилди.

I-группа аёлларида 3 ойлик даво-
лашдан кейин эндометрий рецептив-
лиги 32 нафарда (80,0%) тикланди, 
уларда эндометрий қалинлиги ≥8 мм, 
RI ≤0,62, прогестерон даражаси 12 нг/
мл га яқин ва BCL6, CXCL13, ZBTB16 
маркерлари паст ёки ўртача даражада 
бўлди. Клиник ҳомиладорлик 29 на-
фарда (72,5%) тасдиқланди. II-группа 
аёлларида рецептивлик тикланиши 

36 нафарда (72,0%) аниқланди, клиник 
ҳомиладорлик эса 34 нафарда (68,0%) 
қайд этилди. Бу гуруҳда гипоплазия 
ва стромал фиброз кўпроқ сақланиб, 
ёш ва овариал захира чекланганли-
ги терапия самарасини пасайтирди. 
Таққослаш гуруҳида (n=30) ҳеч қан-
дай терапия ўтказилмаган бўлиб, ре-
цептивлик мезонлари физиологик 
меъёрда қолди ва эталон сифатида 
хизмат қилди.

Эндометрий рецептивлигини эхо-
график, гормонал, допплерометрик 
ва иммуногистокимёвий мезонлар 
асосида комплекс баҳолаш клиник 
прогноз ишончлилигини ва имплан-
тация самарадорлигини оширди. Шу 
асосда эндометрий дисфункцияси 
билан боғлиқ бепушт аёлларда пато-
генетик асосланган индивидуал тера-
певтик ёндашувлар жорий этилиши 
мақсадга мувофиқ экани тасдиқлан-
ди.

Хулоса. Патогенетик асосланган 
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комбинирланган терапия (микрони-
зирланган прогестерон, азоксимер 
бромид ва гиалуронидаза) эндоме-
трий дисфункцияси билан боғлиқ 
бепушт аёлларда морфофункцио-
нал ҳолатни яхшилади, эндометрий 
қалинлигини оширди (p<0,001), RI 
кўрсаткичини пасайтирди (p<0,01), 
гормонал балансни тиклади ва BCL6, 
CXCL13, ZBTB16 экспрессиясини 
камайтирди (p<0,01). Натижада ре-
цептивлик I-группа аёлларида 80,0%, 
II-группа аёлларида 72,0% тикланди, 
клиник ҳомиладорлик эса мос ра-
вишда 72,5% ва 68,0% ни ташкил этди. 
Бу инновацион индивидуал тера-
певтик ёндашувни амалиётга жорий 
этиш мақсадга мувофиқлигини кўр-
сатади.
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ПОДХОД К ЛЕЧЕНИЮ И ПРОФИЛАКТИКЕ БЕСПЛОДИЯ У ЖЕНЩИН, 
СВЯЗАННОГО С ДИСФУНКЦИЕЙ ЭНДОМЕТРИЯ 
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Ключевые слова: бесплодие, эндометриальная дисфункция, рецептивность, проге-
стерон, иммуногистохимия.

В 30–40% случаев бесплодие связано 
с эндометриальной дисфункцией, со-
провождающейся снижением рецептив-
ности и неудачами имплантации. Тра-
диционная гормональная терапия не 
всегда обеспечивает восстановление мор-
фофункционального состояния эндоме-
трия, что обосновывает поиск патогене-
тически ориентированных подходов.

Оценить эффективность патогенети-

чески обоснованной комбинированной 
терапии у женщин с бесплодием, ассо-
циированным с эндометриальной дис-
функцией.

В проспективное исследование вклю-
чены 120 женщин: I группа – 40 пациен-
ток раннего репродуктивного возраста, II 
группа – 50 пациенток позднего репро-
дуктивного возраста, контроль – 30 здо-
ровых женщин. Диагностика включала 
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эхографию, допплерометрию, гормо-
нальный анализ и ИГХ-оценку маркеров 
BCL6, CXCL13, ZBTB16. Лечение: микро-
низированный прогестерон, азоксимера 
бромид, гиалуронидаза.

Толщина эндометрия увеличилась с 
6,0–6,3 до 8,1–8,4 мм (p<0,001), RI снизил-
ся с 0,72–0,74 до 0,62–0,64 (p<0,01). Кон-
центрации прогестерона и эстрадиола 
нормализовались (p<0,001). Экспрессия 

BCL6, CXCL13, ZBTB16 достоверно снизи-
лась (p<0,01). Восстановление рецептив-
ности отмечено у 80,0% женщин I группы 
и 72,0% II группы; клиническая беремен-
ность – соответственно у 72,5% и 68,0%.

Комбинированная патогенетическая 
терапия улучшает морфофункциональ-
ное состояние эндометрия, восстанавли-
вает рецептивность и повышает частоту 
наступления клинической беременности.

SUMMARY
PATHOGENETICALLY BASED INNOVATIVE APPROACH TO THE  

TREATMENT AND PREVENTION OF INFERTILITY IN WOMEN WITH 
ENDOMETRIAL DYSFUNCTION 

Jalolova Gavkhar Sirojiddinovna, Shukurov Farhad Ishkulovich,  
Ismailova Shokhista Iskhakovna

Tashkent State Medical University
prof.farxadshukurov@gmail.com

Keywords: infertility, endometrial dysfunction, receptivity, progesterone, immunohistochem-
istry.

Infertility is associated with endome-
trial dysfunction in 30–40% of cases, where 
impaired receptivity reduces implantation 
success. Conventional hormonal therapy 
often fails to fully restore endometrial func-
tion, highlighting the need for pathogeneti-
cally oriented innovative approaches.

To evaluate the clinical eěectiveness of 
pathogenetically based combined therapy 
in infertile women with endometrial dys-
function.

A prospective study included 120 wom-
en: Group I – 40 patients of early repro-
ductive age, Group II – 50 patients of late 
reproductive age, and a control group of 30 
healthy women. Assessment included ultra-
sound, Doppler indices, hormonal assays, 
and IHC markers (BCL6, CXCL13, ZBTB16). 

Treatment regimens: micronized progester-
one, azoximer bromide, hyaluronidase.

Endometrial thickness increased from 
6.0–6.3 to 8.1–8.4 mm (p<0.001), RI decreased 
from 0.72–0.74 to 0.62–0.64 (p<0.01). Pro-
gesterone and estradiol levels normalized 
(p<0.001). Expression of BCL6, CXCL13, 
ZBTB16 signięcantly decreased (p<0.01). 
Endometrial receptivity was restored in 
80.0% of Group I and 72.0% of Group II, 
with clinical pregnancy achieved in 72.5% 
and 68.0%, respectively.

Pathogenetically oriented combined 
therapy improves endometrial receptivity 
and signięcantly increases clinical pregnan-
cy rates, supporting its introduction into 
clinical practice.
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В работе представлен анализ ди-
намики показателей заболеваемости 
и смертности населения Республики 
Беларусь от рака мочевого пузыря за 
период 199-2021 гг., а также проведен 
сравнительный анализ возрастных, 
половых и региональных особенно-
стей заболеваемости и смертности. 
Особое внимание уделено оценке 
прогностических индексов и коэффи-
циентов выживаемости для данной 
локализации онкозаболеваний.

Установлено, что на фоне увеличе-
ния показателей заболеваемости сре-
ди мужского населения наблюдается 
тенденция к снижению показателей 
смертности от рака мочевого пузыря. 
Заболеваемость мужского населения 
(19,3±2,7 на 100 тыс. населения) зна-
чительно превышает заболеваемость 
женского населения (3,9±0,9 на 100 
тыс. населения). Также отмечено, что 
заболеваемость сельского населения 
(13,8±1,8 на 100 тыс. населения) выше, 
чем городского (10,1±2,0 на 100 тыс. на-
селения).

Смертность среди мужского насе-
ления от рака мочевого пузыря (8,3±1,8 

на 100 тыс. населения) существенно 
превышает аналогичные показате-
ли среди женщин (1,4±0,3 на 100 тыс. 
населения). Эти данные подтвержда-
ют известный гендерный дисбаланс и 
необходимость разработки целевых 
профилактических программ.

Проведенный анализ показал, что 
наибольший прирост заболеваемости 
за последние три десятилетия был за-
фиксирован в возрастной группе 30-
34 года (рост в 2,67 раза), что требует 
дальнейшего изучения причин такого 
явления.

Важным результатом является 
выраженная тенденция к снижению 
прогностического индекса для рака 
мочевого пузыря среди всего населе-
ния Республики Беларусь, что свиде-
тельствует о значительном улучшении 
прогноза заболевания. Коэффициент 
выживаемости среди мужчин увели-
чился на 21% (с 43% в 1991 году до 64% 
в 2021 году), среди женщин – на 34% (с 
36% в 1991 году до 70% в 2021 году).

Введение. Рак мочевого пузыря 
(РМП) представляет собой одну из 
наиболее значимых онкологических 
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патологий, оказывающих существен-
ное влияние на показатели заболе-
ваемости и смертности населения во 
всем мире. В структуре злокачествен-
ных новообразований мочеполовой 
системы РМП занимает лидирующие 
позиции, составляя до 50% всех случа-
ев опухолей данной локализации. Не-
смотря на относительно низкую долю 
в общей структуре онкологической 
заболеваемости (1,5–3%), РМП харак-
теризуется высокой степенью инва-
лидизации и значительными эконо-
мическими затратами, связанными с 
лечением и реабилитацией пациен-
тов [1, 2, 3].

Эпидемиологические исследова-
ния свидетельствуют о выраженной 
гендерной и возрастной специфике 
РМП. Мужчины страдают данным 
заболеванием в 3–4 раза чаще, чем 
женщины, что объясняется влиянием 
таких факторов риска, как курение, 
профессиональные вредности и воз-
действие химических канцерогенов. 
Возрастная динамика заболеваемости 
РМП демонстрирует резкий рост по-
сле 65 лет, при этом пик заболеваемо-
сти приходится на возрастную группу 
60–80 лет. У лиц моложе 35 лет РМП 
встречается крайне редко, а у детей – в 
60 раз реже, чем у взрослых, с преоб-
ладанием случаев среди мальчиков [1, 
2, 3].

В Республике Беларусь, как и в 
других странах мира, РМП остается 
актуальной проблемой здравоохране-
ния, требующей комплексного подхо-
да к изучению его эпидемиологиче-
ских особенностей. Анализ динамики 
заболеваемости и смертности от РМП 
позволяет не только оценить текущую 
ситуацию, но и выявить тенденции, 
связанные с изменением факторов 
риска, эффективностью диагностики 
и лечения, а также влиянием профи-

лактических программ. Такие данные 
являются основой для разработки 
стратегий, направленных на сниже-
ние заболеваемости и улучшение вы-
живаемости пациентов.

Настоящее исследование направле-
но на анализ заболеваемости и смерт-
ности населения Республики Беларусь 
по причине рака мочевого пузыря, вы-
явление основных тенденций и зако-
номерностей, а также сравнительный 
анализ показателей с другими стра-
нами (Россией, Украиной, Польшей). 
Результаты исследования могут быть 
использованы для разработки регио-
нальных программ профилактики и 
лечения рака мочевого пузыря, а так-
же для оптимизации системы онколо-
гической помощи населению.

Объекты и методы исследова-
ния. Материалом исследования были 
данные о заболеваемости и смертно-
сти от рака мочевого пузыря из офи-
циальных статистических документов 
[4, 5, 6, 7]. Использованы методы кор-
реляционного и регрессионного ана-
лиза.

Результаты и обсуждение. В ра-
боте проведен анализ эпидемиоло-
гических показателей, характеризую-
щих заболеваемость раком мочевого 
пузыря. Аанализ удельного веса рака 
мочевого пузыря в структуре забо-
леваемости населения показал, что в 
течение изучаемого промежутка вре-
мени (1991 – 2021 гг.) обозначилась 
благоприятная динамика к сниже-
нию удельного веса заболеваемости 
раком мочевого пузыря среди муж-
ского населения в Республике Бела-
русь. Наибольший удельный вес за-
болеваемости раком мочевого пузыря 
среди мужчин отмечается в2000 году 
(5,2%), наименьший в 2017 году (3,7%). 
На протяжении изучаемого периода 
удельный вес заболеваемости раком 
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мочевого пузыря среди женского на-
селения практически не менялся. Так, 
наибольший удельный вес наблюдал-

ся в 1996, 1999, 2010 и 2014 годах и со-
ставил 1,2%, наименьший в 1991, 1994 
и 2002 годах – 0,9%. (рисунок 1). 

Рисунок 1. Динамика удельного веса заболеваемости раком мочевого 
пузыря среди мужчин и женщин за период 1991-2021 гг.

Таким образом, основные изменения в структуре заболеваемости раком 
мочевого пузыря зафиксированы среди мужчин, тогда как у женщин пока-
затели остаются практически неизменными на протяжении всего изучаемого 
периода.

Ретроспективный анализ относительных показателей заболеваемости на-
селения раком мочевого пузыря (рисунок 2) показал следующее. 

Рисунок 2. Динамика относительных показателей заболеваемости 
населения Республики Беларусь раком мочевого пузыря 
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В начале периода наблюдения 
(1991 год) интенсивные показатели за-
болеваемости раком мочевого пузыря 
составляли:

−	 13,7 случая на 100 тыс. населе-
ния среди мужчин,

−	 2,2 случая на 100 тыс. населения 
среди женщин.

В течение 30-летнего периода на-
блюдается устойчивый рост заболева-
емости как среди мужчин, так и среди 
женщин. В 2021 году:

−	 показатель среди мужчин уве-
личился в 1,6 раза и достиг 21,8 случая 
на 100 тыс. населения.

−	 показатель среди женщин воз-
рос в 2,1 раза и составил 4,7 случая на 
100 тыс. населения.

Наибольшие и наименьшие значе-
ния заболеваемости населения раком 
мочевого пузыря варьировались:

−	 для мужского населения: макси-
мальный показатель зарегистрирован 
в 2018 году (23,8 случая на 100 тыс. на-
селения), минимальный – в 1991 году 
(13,7 случая).

−	 для женского населения: макси-
мальный уровень заболеваемости за-
фиксирован в 2019 году (5,6 случая на 
100 тыс. населения), минимальный – в 
1991 году (2,2 случая).

Среднегодовые показатели и тен-
денции:

−	 среднегодовой показатель за-
болеваемости среди мужского на-
селения (А0) составил 19,28 случая на 
100 тыс. населения, с ежегодным трен-
дом роста (А1) на 0,31 случая на 100 
тыс. населения.

−	 среди женского населения 
среднегодовой показатель (А0) ра-
вен 3,94 случая на 100 тыс. населения, 
при ежегодном росте (А1) на 0,11 слу-
чая на 100 тыс. населения.

Полученные данные демон-
стрируют выраженную тенденцию 
роста заболеваемости раком моче-
вого пузыря в Республике Беларусь 
на протяжении трех десятилетий. 
Причинами такой динамики могут 
являться:

−	 факторы риска: воздействие 
канцерогенов (курение, професси-
ональные вредности), старение на-
селения, изменение образа жизни 
и питания.

−	 улучшение диагностики: вне-
дрение современных методов об-
следования способствует более 
раннему выявлению случаев забо-
левания.

Примечательно, что на протя-
жении всего периода заболевае-
мость среди мужчин существенно 
превышала аналогичные показа-
тели у женщин. Это подтверждает 
известный гендерный дисбаланс, 
связанный с различиями в экспози-
ции к факторам риска (более высо-
кая распространенность курения 
среди мужчин). Сравнительный 
анализ динамики интенсивных по-
казателей заболеваемости раком 
мочевого пузыря среди городско-
го и сельского населения (рисунок 
3), и по областям Республики Бе-
ларусь (рисунок 4) показал следу-
ющие результаты. В период с 1991 
по 2021 гг. отмечалась выраженная 
тенденция к росту заболеваемо-
сти (R²=0,96) городского населения. 
Максимальное значение зареги-
стрировано в 2018 году (13,2 случая 
на 100 тыс. населения), минималь-
ное – в 1991 году (6,4 случая на 100 
тыс.). Среднегодовой показатель 
заболеваемости (А0) составил 10,08 
случая на 100 тыс. населения, при 
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ежегодном тренде роста (А1) 0,23 на 
100 тыс. населения. В 2021 году пока-
затель заболеваемости увеличился в 
1,9 раза по сравнению с 1991 годом. 
Среди сельского населения также 
зафиксирован рост заболеваемо-
сти (R²=0,81). Пиковый показатель 
зарегистрирован в 2019 году (17,1 
случая на 100 тыс. населения), ми-
нимальный – в 1992 году (9,9 случая 
на 100 тыс.). Среднегодовой показа-
тель заболеваемости (А0) составил 

13,77 случая на 100 тыс. населения, с 
ежегодным приростом (А1) 0,19 на 100 
тыс. населения. В 2021 году заболевае-
мость выросла в 1,4 раза по сравнению 
с 1991 годом. На протяжении всего 
периода наблюдения заболевае-
мость среди сельского населения 
оставалась выше, чем у городского. 
Однако разница между показателя-
ми сократилась за счет более выра-
женного роста заболеваемости сре-
ди городского населения. 

Рисунок 3. Многолетняя динамика заболеваемости городского и 
сельского населения Республики Беларусь раком мочевого пузыря

Среднегодовой темп прироста за-
болеваемости составил:

−	 Городское население – 2,28%,
−	 Сельское население – 1,38%.
Анализ показателей по областям 

Республики Беларусь (рисунок 4) выя-
вил следующие закономерности:

−	 1991 год: наибольшая заболе-
ваемость зафиксирована в Минской 
области (8,8 случая на 100 тыс. населе-
ния), наименьшая – в Брестской обла-
сти (5,8 случая).

−	 2001 год: максимальный пока-

затель зарегистрирован в Витебской 
области (12,6 случая на 100 тыс. насе-
ления).

−	 2021 год: лидирующую пози-
цию заняла Гомельская область (16,7 
случая на 100 тыс. населения), наи-
меньший показатель отмечен в г. 
Минске (9,5 случая на 100 тыс. населе-
ния).

Результаты исследования демон-
стрируют устойчивый рост заболева-
емости раком мочевого пузыря сре-
ди городского и сельского населения 
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Республики Беларусь. Несмотря на 
более высокие показатели среди сель-
ского населения в течение всего пе-
риода, темпы роста заболеваемости 
среди городских жителей оказались 
более значительными. Это может 
быть связано с процессами урбани-

зации, изменением образа жизни, 
воздействием факторов окружающей 
среды и улучшением диагностики в 
городах.

Региональные различия в заболе-
ваемости указывают на неоднород-
ность эпидемиологической ситуации. 

Рисунок 4.Показатели заболеваемости раком мочевого пузыря  
населения Республики Беларусь по областям в 1991, 2001 и 2021 гг.

Сравнительный анализ динамики интенсивных показателей заболеваемо-
сти раком мочевого пузыря по возрастным группам (рисунок 5) выявил следу-
ющие результаты.

Рисунок 5. Повозрастные показатели заболеваемости раком мочевого 
пузыря населения Республики Беларусь за 1991, 2001 и 2021 гг.
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В течение рассматриваемого пе-
риода (1991–2021 гг.) не было обнару-
жено значимых изменений в общем 
профиле возрастной заболеваемости. 
Высокие уровни заболеваемости ре-
гистрировались преимущественно 
начиная с возрастной группы 50-54 
года, что подтверждает эпидемиоло-
гическую закономерность, связанную 
с прогрессивным увеличением риска 
рака мочевого пузыря с возрастом.

Особое внимание заслуживает ди-
намика пиков заболеваемости в раз-
личных возрастных группах:

−	 В 1991 году пик заболеваемости 
приходился на возрастную группу 80-
84 года (45,5 случая на 100 тыс. населе-
ния).

−	 В 2001 году максимальный по-
казатель был зарегистрирован в воз-
растной группе 75-79 лет (57,7 случая 
на 100 тыс. населения).

−	 В 2021 году пик заболеваемости 
вновь сместился в группу 80-84 года 
(68,6 случая на 100 тыс. населения).

Эти данные указывают на тренд 
к ускорению роста заболеваемости в 
наиболее старших возрастных груп-
пах, особенно после 2001 года.

Значимые изменения в низких по-
казателях заболеваемости были отме-
чены в следующих возрастных груп-
пах:

−	 В 1991 году минимальные значе-
ния (0 случаев на 100 тыс. населения) 
наблюдались в возрастных группах 
0-14, 15-19 и 20-24 года.

−	 В 2001 году нулевые показате-
ли сохранялись в возрастных группах 
0-14 и 15-19 лет.

−	 В 2021 году отсутствие случа-
ев заболевания (0 случаев на 100 тыс. 
населения) отмечалось в возрастных 
группах 15-19 и 20-24 года.

Таким образом, наблюдается ста-

бильное отсутствие заболеваемости в 
молодежных возрастных группах до 
25 лет, что может быть связано с био-
логическими и экологическими фак-
торами, влияющими на ранний онко-
генез.

Дополнительно важно отметить 
прирост заболеваемости в возрастной 
группе 85 лет и старше в 2021 году по 
сравнению с 1991 годом, что свидетель-
ствует о возможном влиянии демогра-
фических изменений, таких как увели-
чение продолжительности жизни и 
более высокий риск развития хрони-
ческих заболеваний, способствующих 
развитию рака мочевого пузыря.

Наиболее выраженный рост забо-
леваемости был зафиксирован в воз-
растной группе 30-34 года: показатель 
в 2021 году вырос в 2,67 раза по срав-
нению с 1991 годом. Это требует даль-
нейшего анализа для выяснения при-
чин такого значительного увеличения 
заболеваемости в относительно моло-
дой возрастной группе. В то же вре-
мя, наименьший рост заболеваемости 
наблюдался в возрастной группе 35-39 
лет, где показатель увеличился всего в 
0,75 раза за тот же период. Это может 
быть связано с различиями в экспози-
ции к этиологическим факторам или 
другими аспектами популяционной 
структуры.

Таким образом, проведенное ис-
следование подчеркивает необходи-
мость пересмотра стратегий профи-
лактики и скрининга рака мочевого 
пузыря, особенно в возрастных груп-
пах, где наблюдается наибольший 
прирост заболеваемости, а также не-
обходимость учета демографических 
тенденций для оптимизации меди-
цинской помощи населению.

Хотя динамика возрастных показа-
телей заболеваемости раком мочевого 
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пузыря в Республике Беларусь демон-
стрирует определенные закономер-
ности, важным аспектом эпидемио-
логического анализа является оценка 
смертности, поскольку она отражает 
конечный результат течения заболе-
вания и эффективность проводимых 
лечебных и профилактических меро-
приятий. Следующий этап исследо-
вания посвящен анализу смертности 
населения от рака мочевого пузыря за 
тот же период (1991–2021 гг.).

Сравнительный анализ интенсив-
ных показателей смертности от рака 
мочевого пузыря среди мужского и 
женского населения (рисунок 6) выя-
вил следующие результаты.

В целом за рассматриваемый 
период (1991–2021 гг.) была выяв-
лена неустойчивая тенденция к 
снижению смертности, однако ха-
рактер изменения показателей был  
различным для различных временных 
интервалов.

Рисунок 6. Динамика смертности населения в Республике  
Беларусь от рака мочевого пузыря 

Период 1991–1997 гг.
В этот период наблюдался рост смертности как среди мужского, так и жен-

ского населения Республики Беларусь:
−	 В 1991 году интенсивные показатели смертности составляли 7,8 случая 

на 100 тыс. мужского населения и 1,4 случая на 100 тыс. женского населения.
−	 К 1997 году эти значения увеличились до 11,4 случая на 100 тыс. мужско-

го населения и 1,7 случая на 100 тыс. женского населения.
Этот рост смертности может быть связан с низкой доступностью современ-

ных методов диагностики и лечения на начальных этапах изучаемого периода.
Период 1998–2016 гг.
Начиная с 1998 года, наметилась выраженная тенденция к снижению пока-

зателей смертности:
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−	 В 1998 году интенсивные показа-
тели смертности составляли 10,8 слу-
чая на 100 тыс. мужского населения и 
1,6 случая на 100 тыс. женского насе-
ления.

−	 К 2016 году эти значения снизи-
лись до 5,4 случая на 100 тыс. мужско-
го населения и 1,0 случая на 100 тыс. 
женского населения.

Такое значительное снижение 
смертности можно объяснить улуч-
шением качества медицинской по-
мощи, внедрением новых технологий 
диагностики и лечения, а также повы-
шением осведомленности населения 
о необходимости раннего обращения 
за медицинской помощью.

Период 2017–2021 гг.
Однако в последние годы (2017–

2021 гг.) была отмечена новая тенден-
ция к увеличению смертности:

−	 В 2017 году интенсивные пока-
затели смертности составляли 6,1 слу-
чая на 100 тыс. мужского населения и 
1,1 случай на 100 тыс. женского насе-
ления.

−	 К 2021 году эти значения возрос-
ли до 7,9 случая на 100 тыс. мужско-
го населения и 1,4 случая на 100 тыс. 
женского населения.

Эта новая динамика требует до-
полнительного анализа для выясне-
ния причин ухудшения ситуации, та-
ких как возможное снижение эффек-
тивности текущих стратегий лечения 
или изменение популяционных фак-
торов риска.

Для более глубокого понимания 
долгосрочных тенденций рассчитаны 
среднегодовые показатели смертно-
сти и их тренды:

−	 среди мужского населения сред-
негодовой показатель смертности со-
ставил 8,29 случая на 100 тыс. населе-

ния, при ежегодном темпе снижения 
(А1) -0,15 на 100 тыс. населения. Сред-
негодовой темп убыли равен -1,81%.

−	 среди женского населения сред-
негодовой показатель смертности со-
ставил 1,38 случая на 100 тыс. населе-
ния, при ежегодном темпе снижения 
(А1) -0,017. Среднегодовой темп убыли 
равен -1,23%.

Эти данные подтверждают общую 
тенденцию к снижению смертности, 
особенно среди мужского населения, 
хотя последние годы указывают на не-
обходимость пересмотра существую-
щих подходов к лечению и профилак-
тике рака мочевого пузыря.

Таким образом, проведенный ана-
лиз смертности подчеркивает необ-
ходимость постоянного мониторин-
га эпидемиологической ситуации и 
адаптации стратегий здравоохране-
ния для обеспечения дальнейшего 
снижения уровня смертности от этого 
вида онкозаболеваний.

Интенсивные показатели забо-
леваемости и смертности отражают 
частоту изучаемых явлений в попу-
ляции. Для оценки популяционных 
тенденций прогноза рака мочевого 
пузыря важно рассмотреть соотноше-
ние показателей смертности и заболе-
ваемости – прогностический индекс 
(ПИ), который представляет собой 
популяционный эпидемиологиче-
ский показатель, используемый для 
анализа долгосрочных тенденций в 
эпидемиологических исследованиях 
[8]. Его расчет основан на методиках, 
рекомендованных методическими 
указаниями Белорусского канцер-ре-
гистра. Прогностический индекс чис-
ленно равен вероятности умереть при 
той или иной форме онкопатологии, 
причем чем ближе его значение к еди-
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нице, тем хуже прогноз для данной 
локализации. На основании этого со-
отношения можно разделить наибо-
лее распространенные локализации 
злокачественных новообразований на 
три группы:

−	 Локализации с хорошим про-
гнозом (ПИ ≤ 0,3),

−	 Локализации с относительно 
хорошим прогнозом (ПИ от 0,3 до 0,5),

−	 Локализации с плохим прогно-
зом (ПИ ≥ 0,5).

Для анализа долгосрочных тенден-
ций были рассчитаны прогностиче-
ские индексы рака мочевого пузыря 
как для мужского, так и женского на-
селения Республики Беларусь за пе-
риод с 1991 по 2021 годы. Результаты 
представлены на рисунках 7 и 8 соот-
ветственно.

Рисунок 7. Прогностический индекс для рака мочевого пузыря среди 
мужского населения Республики Беларусь за период 1991-2021 гг.

На графике (рисунок 7) видно, что 
прогностический индекс для рака мо-
чевого пузыря среди мужского насе-
ления в Республике Беларусь демон-
стрировал значительные изменения:

−	 в период с 1991 по 2003 годы ПИ 
характеризовался плохим прогнозом 
(значение ≥ 0,5). Это свидетельствует о 
высокой вероятности летального исхо-
да при данном виде онкозаболевания.

−	 начиная с 2004 года, ПИ стал от-
носительно хорошим (от 0,3 до 0,5), 
что указывает на улучшение прогноза.

−	 в 2011 году, а также в период с 
2013 по 2019 годы наблюдалась пози-
тивная динамика, когда ПИ находил-

ся в пределах хорошего прогноза (≤ 
0,3). Важно отметить, что вероятность 
смертности по причине рака мочево-
го пузыря среди мужского населения 
значительно снизилась: в 1991 году 
значение ПИ составляло 0,57, тогда 
как в 2021 году оно уменьшилось до 
0,36, что соответствует снижению в 
0,63 раза. Таким образом, за весь пе-
риод наблюдения (1991–2021 гг.) была 
выявлена выраженная тенденция к 
снижению прогностического индекса 
для мужского населения Республики 
Беларусь, что подтверждает благо-
приятный прогноз для данной лока-
лизации.



145

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

Аналогичным образом был про-
веден анализ динамики ПИ для рака 
мочевого пузыря среди женского на-
селения (рисунок 8):

−	 В начале периода наблюдения, в 
1991 году, значение ПИ составляло 0,64, 
что соответствует плохому прогнозу.

−	 К 2021 году значение ПИ сни-
зилось до 0,30, что свидетельствует о 
снижении в 0,47 раза по сравнению с 
начальным уровнем.

−	 Следует обратить внимание, 
что хороший прогноз (ПИ ≤ 0,3) на-
блюдался в течение длительного вре-
мени – с 2007 по 2019 годы, а также в 
2021 году.

Таким образом, в течение всего из-
учаемого периода (1991–2021 гг.) было 
выявлено значительное снижение про-
гностического индекса для женского 
населения Республики Беларусь, что 
также указывает на улучшение про-
гноза данного вида онкозаболевания.

Общий анализ данных о динамике 
прогностических индексов для рака 
мочевого пузыря среди мужского и 
женского населения Республики Бе-
ларусь за период с 1991 по 2021 годы 
подчеркивает следующее:

−	 Значительное снижение ПИ как 
для мужского, так и женского населе-
ния, что свидетельствует о повыше-
нии эффективности лечения и про-
филактики рака мочевого пузыря.

−	 Улучшение прогноза особенно 
заметно в последние десятилетия, что 
может быть связано с совершенство-
ванием методов диагностики и лече-
ния, а также с повышением осведом-
ленности населения о необходимости 
раннего обращения за медицинской 
помощью.

−	 Несмотря на достигнутые успе-
хи, сохраняется необходимость даль-
нейшего мониторинга эпидемиоло-
гической ситуации и адаптации стра-
тегий здравоохранения для обеспе-
чения стабильного снижения смерт-
ности и улучшения качества жизни 
пациентов с раком мочевого пузыря.

Таким образом, проведенный ана-
лиз прогностических индексов под-
черкивает важность системного под-
хода к управлению онкологическими 
заболеваниями и необходимость по-
стоянного совершенствования меди-
цинских технологий и образователь-
ных программ для населения.

Рисунок 8. Прогностический индекс для рака мочевого пузыря среди 
женского населения Республики Беларусь за период 1991-2021 гг.
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Для оценки долгосрочных измене-
ний в эффективности лечения и про-
гнозе заболевания был проведен ана-
лиз коэффициента выживаемости (КВ), 
рассчитанного по формуле 100% - (про-

гностический индекс × 100). Данные по 
проценту выживаемости онкологиче-
ских больных за период с 1991 по 2021 
годы представлены в таблице 1.

Таблица 1.

Показатели выживаемости при раке мочевого пузыря в  
Республике Беларусь за период 1991-2021 гг.

Годы
Коэффициент выживаемости

100%-(прогностический индекс х 100)
Мужчины Женщины Оба пола

1 2 3 4

1991 43 36 42

1992 36 38 35

1993 37 37 36

1994 37 36 37

1995 38 43 40

1996 38 58 41

1997 35 45 37

1998 39 45 40

1999 39 56 42

2000 42 53 43

2001 43 44 43

2002 43 43 43

2003 43 57 45

2004 58 63 59

2005 53 64 56

2006 60 61 60

2007 55 76 59

2008 68 82 71

2009 65 71 67

2010 64 75 66

2011 72 76 74

2012 70 70 70

2013 75 79 76

2014 70 81 72

2015 72 80 74

2016 74 76 74

2017 71 78 73

2018 71 76 72

2019 71 75 71

2020 65 68 66

2021 64 70 65

% ▲ 21 34 23
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Динамика коэффициента выжива-
емости среди мужского населения.

−	 В 1991 году коэффициент вы-
живаемости среди мужчин составлял 
43%, что указывает на относительно 
низкий уровень успехов в лечении.

−	 К 2021 году этот показатель уве-
личился до 64%, что свидетельствует 
о росте выживаемости на 21%. Это 
значительное улучшение может быть 
связано с внедрением новых методов 
диагностики и терапии, а также с по-
вышением осведомленности пациен-
тов о необходимости раннего обраще-
ния за медицинской помощью.

Динамика коэффициента выжива-
емости среди женского населения.

−	 В 1991 году коэффициент вы-
живаемости среди женщин составлял 
всего 36%, что отражало высокую ле-
тальность при данном виде онкозабо-
левания.

−	 К 2021 году этот показатель зна-
чительно увеличился до 70%, что соот-
ветствует росту выживаемости на 34%. 
Такой значительный прогресс подчер-
кивает важность адаптации стратегий 
здравоохранения для улучшения ре-
зультатов лечения среди женского на-
селения.

Среди обоих полов коэффици-
ент выживаемости демонстрировал 
устойчивый рост: с 42% в 1991 году 
до 65% в 2021 году. Это составляет об-
щий рост на 23%, что является поло-
жительным трендом и указывает на 
общее улучшение качества медицин-
ской помощи.

Анализ динамики коэффициентов 
выживаемости показал, что:

−	 за период с 1991 по 2021 годы 
наблюдается устойчивая тенденция 
к увеличению коэффициента выжи-
ваемости как среди мужского, так и 

женского населения Республики Бе-
ларусь.

−	 особенно значительное улучше-
ние было достигнуто среди женского 
населения, где рост выживаемости 
составил 34%, что превышает анало-
гичный показатель среди мужского 
населения (21%) и общего населения 
(23%).

Эти данные подтверждают эффек-
тивность современных подходов к ле-
чению рака мочевого пузыря, однако 
сохраняется необходимость дальней-
шего совершенствования диагности-
ческих и терапевтических технологий, 
а также усиления профилактических 
мероприятий. Таким образом, про-
веденный анализ коэффициента вы-
живаемости подчеркивает важность 
систематического мониторинга эпи-
демиологической ситуации и посто-
янного улучшения стратегий здраво-
охранения для обеспечения дальней-
шего снижения смертности и повы-
шения качества жизни пациентов с 
раком мочевого пузыря.

Заключение. В ходе проведенного 
анализа эпидемиологических пока-
зателей, характеризующих заболева-
емость и смертность от рака мочево-
го пузыря в Республике Беларусь за 
период 1991–2021 гг., были выявлены 
значимые тенденции и закономерно-
сти, которые имеют важное значение 
для понимания динамики заболева-
ния и разработки стратегий профи-
лактики и лечения.

1. Динамика удельного веса рака 
мочевого пузыря в структуре заболе-
ваемости.

Анализ удельного веса рака моче-
вого пузыря в структуре заболевае-
мости населения показал благопри-
ятную динамику к снижению среди 
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мужского населения. Наибольший 
удельный вес заболеваемости (5,2%) 
был зафиксирован в 2000 году, тогда 
как наименьший (3,7%) – в 2017 году. В 
отличие от мужчин, у женщин удель-
ный вес заболеваемости оставался 
практически неизменным на протя-
жении всего изучаемого периода, с 
максимальными значениями в 1996, 
1999, 2010 и 2014 годах (1,2%) и мини-
мальными в 1991, 1994 и 2002 годах 
(0,9%). Эти данные свидетельствуют о 
том, что основные изменения в струк-
туре заболеваемости связаны с муж-
ским населением, тогда как женские 
показатели остаются стабильными.

2. Ретроспективный анализ отно-
сительных показателей заболеваемо-
сти.

Ретроспективный анализ относи-
тельных показателей заболеваемости 
раком мочевого пузыря продемон-
стрировал устойчивый рост заболева-
емости как среди мужчин, так и среди 
женщин:

−	 В 1991 году интенсивные показа-
тели заболеваемости составляли 13,7 
случая на 100 тыс. населения среди 
мужчин и 2,2 случая на 100 тыс. насе-
ления среди женщин.

−	 К 2021 году эти показатели уве-
личились до 21,8 случая на 100 тыс. 
населения среди мужчин (рост в 1,6 
раза) и до 4,7 случая на 100 тыс. насе-
ления среди женщин (рост в 2,1 раза).

Среднегодовые показатели забо-
леваемости также демонстрируют по-
ложительные тренды: среди мужчин 
среднегодовой показатель составил 
19,28 случая на 100 тыс. населения с 
ежегодным приростом 0,31 случая на 
100 тыс. населения, а среди женщин 
– 3,94 случая на 100 тыс. населения с 
ежегодным приростом 0,11 случая на 
100 тыс. населения.

3. Анализ заболеваемости по ти-
пам населенных пунктов и регионам.

Сравнительный анализ заболева-
емости среди городского и сельского 
населения показал, что:

−	 В период с 1991 по 2021 годы 
отмечается выраженная тенденция к 
росту заболеваемости как среди го-
родского (R²=0,96), так и сельского 
(R²=0,81) населения.

−	 Несмотря на более высокие по-
казатели среди сельского населения, 
темпы роста заболеваемости среди 
городских жителей оказались более 
значительными, что может быть свя-
зано с процессами урбанизации и из-
менением образа жизни.

Региональные различия в заболева-
емости указывают на неоднородность 
эпидемиологической ситуации. Так, в 
1991 году наибольшая заболеваемость 
была зафиксирована в Минской обла-
сти (8,8 случая на 100 тыс. населения), 
а в 2021 году лидирующую позицию 
заняла Гомельская область (16,7 слу-
чая на 100 тыс. населения).

4. Возрастная динамика заболевае-
мости

Анализ возрастной динамики за-
болеваемости показал, что высокие 
уровни заболеваемости регистри-
руются, преимущественно начиная 
с возрастной группы 50-54 лет, что 
подтверждает эпидемиологическую 
закономерность, связанную с про-
грессивным увеличением риска рака 
мочевого пузыря с возрастом. Пики 
заболеваемости в различных возраст-
ных группах также демонстрируют 
тренд к ускорению роста в наиболее 
старших возрастных группах, особен-
но после 2001 года.

Значимые изменения в низких 
показателях заболеваемости были 
отмечены в молодежных возрастных 
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группах до 25 лет, где заболеваемость 
остается стабильно низкой, что может 
быть связано с биологическими и эко-
логическими факторами, влияющи-
ми на ранний онкогенез.

5. Анализ смертности и коэффи-
циента выживаемости

Динамика смертности от рака мо-
чевого пузыря также показала неу-
стойчивую тенденцию к снижению, 
особенно среди женского населения. 
Прогностический индекс и коэффи-
циент выживаемости свидетельству-
ют о значительном улучшении про-
гноза заболевания:

−	 Коэффициент выживаемости 
среди мужчин увеличился на 21% (с 
43% в 1991 году до 64% в 2021 году).

−	 Среди женщин этот показатель 
возрос на 34% (с 36% в 1991 году до 70% 
в 2021 году).

Таким образом, проведенное ис-
следование подчеркивает необходи-
мость систематического мониторинга 
эпидемиологической ситуации, по-
стоянного совершенствования мето-
дов диагностики и лечения, а также 
разработки комплексных программ 
профилактики и просвещения насе-
ления для обеспечения дальнейшего 
снижения заболеваемости и смертно-
сти от рака мочевого пузыря.
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Ушбу тадқиқот 1991-2021 йиллар даво-
мида Беларусь Республикаси аҳолисининг 

қобиқ ракидан касаллик ва ўлим чизиқлари 
динамикасини таҳлил қилади. Ёш, жинс ва 
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минтақавий касаллик ва ўлим чизиқлари ху-
сусиятлари қиёсий таҳлил қилинди. Ракнинг 
ушби локализацияси учун прогностик кўр-
саткичлар ва сақланиш даражасини баҳолаш-
га алохида эътибор қаратилди.

Эркаклар аҳолиси ўртасида касаллик 
коэффициенти кўтарилиши фонида қобиқ 
ракидан ўлим коэффициентининг пасайиш 
тенденциясиї аниқланди. Эркаклар аҳолиси-
нинг касаллик коэффициенти (19,3±2,7%000) 
аёллар аҳолисининг касаллик коэффициен-
тидан (3,9±0,9%000) сезиларли darajada юқо-
ридир. Шунингдек, қишлоқ аҳолисининг 
касаллик коэффициенти (13,8±1,8%000) шахар 
аҳолисиникига (10,1±2,0%000) қараганда юқо-
ри эканлиги кузатилди.

Эркаклар аҳолисида қобиқ ракидан ўлим 
коэффициенти (8,3±1,8%000) аёллар аҳоли-
сидаги ўлим коэффициентидан (1,4±0,3%000) 

аниқ юқоридир. Бу маълумотлар маълум 
жинслар нотенглигини ва мўъжалланган ол-
дини олиш дастурларини ишлаб чиқиш за-
рурлигини тасдиқлайди.

Ўтказган таҳлил шуни кўрсатдики, сўн-
гги ўттиз йил ичида касаллик коэффици-
ентининг энг катта ўсиши 30-34 ёшлилар 
гуруҳида (2,67 мартага) қайд этилган бўлиб, 
бу ҳодисанинг сабабларини янада чуқур ўр-
ганишни талаб қилади.

Беларусь Республикаси бўйича қобиқ 
раки учун прогностик индекснинг аҳолининг 
барча гуруҳларида аниқ пасайиш тенденци-
ясиї муҳим натижа бўлиб, бу касаллик про-
гнозининг сезиларли яхшиланишини кўрса-
тади. Эркаклар ўртасида сақланиш даража-
си 21%га (1991 йилдаги 43%дан 2021 йилда 
64%гача), аёллар ўртасида эса 34%га (1991 
йилдаги 36%дан 2021 йилда 70%гача) ошди.

SUMMARY
EPIDEMIOLOGIC TRENDS AND PROGNOSTIC INDICES OF BLADDER  

CANCER IN THE REPUBLIC OF BELARUS (1991-2021): ANALYSIS OF INCIDENCE, 
MORTALITY, AND SURVIVAL RATES

E.P. Zhyvitskaya, A.D. Sachkova

International Sakharov Environmental Institute, Belarusian State University, Minsk, Belarus
alena.zhyvitskaya@gmail.com 

Key words. Incidence, mortality, bladder cancer, trend, prognostic index, demographic change.

This study analyzes the dynamics of mor-
bidity and mortality of the population of the 
Republic of Belarus from bladder cancer for the 
period 1991-2021. A comparative analysis of 
age, sex, and regional morbidity and mortality 
characteristics is performed. Special aĴention 
was paid to the evaluation of prognostic indices 
and survival rates for this localization of cancer.

It was found that against the background 
of increasing morbidity rates among the male 
population there is a tendency to decrease mor-
tality rates from bladder cancer. The morbidity 
of male population (19,3±2,7%000) considerably 
exceeds the morbidity of female population 
(3,9±0,9%000). It was also observed that the inci-
dence of rural population (13.8±1.8%000) is high-
er than urban population (10.1±2.0%000).

Bladder cancer mortality in male popula-
tion (8.3±1.8%000) is signięcantly higher than that 
in female population (1.4±0.3%000). These data 

conęrm the known gender imbalance and the 
need to develop targeted preventive programs.

The conducted analysis showed that the 
greatest increase in morbidity over the last three 
decades was recorded in the age group of 30-34 
years (2.67-fold increase), which requires fur-
ther study of the causes of such a phenomenon. 
The analysis showed that the greatest increase 
in morbidity over the last three decades was re-
corded in the age group of 30-34 years (2.67-fold 
increase), which requires further study of the 
causes of such a phenomenon.

An important result is a pronounced down-
ward trend in the prognostic index for bladder 
cancer among the entire population of the Re-
public of Belarus, which indicates a signięcant 
improvement in the prognosis of the disease. 
The survival rate among men increased by 21% 
(from 43% in 1991 to 64% in 2021), among wom-
en - by 34% (from 36% in 1991 to 70% in 2021).
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Актуальность и необходимость 
темы диссертации. В Узбекистане 
крупный рогатый скот является од-
ним из приоритетных источников 
производства мяса. Для увеличения 
поголовья мясного скота наряду с раз-
ведением специализированных мяс-
ных пород целесообразно идти по 
пути создания стад, скрещиваемых на 
основе промышленного скрещивания 
молочных и комбинированных про-
дуктивных коров с быками мясной 
породы. Проблема устойчивости и 
адаптации организма к воздействию 
различных экологических факторов 
является одной из важнейших про-
блем на современном этапе развития 
животноводства. Адаптация живот-
ных в основном определяется есте-
ственной устойчивостью и защитной 
адаптацией организма к различным 
неблагоприятным экологическим 
факторам. Уровень естественной 
устойчивости животных связан с на-
следственностью и зависит от функ-
ционального состояния нервной си-
стемы и эндокринной регуляции, а 
также от возраста, породы, вида и 
уровня питания, условий жизни, вре-
мени года и физиологического состо-
яния. Несмотря на имеющиеся дан-
ные о влиянии возраста и генотипа 
животных на иммунобиологические 

особенности, среди ученых до сих пор 
нет единого мнения, что это связано 
с природно- климатическими, кор-
мовыми, организационно- техноло-
гическими и другими условиями. В 
связи с этим иммунологическая реак-
тивность животных актуальна и пред-
ставляет интерес для зоотехнических 
наук и практики для более полной ре-
ализации продуктивных качеств, как 
в нашем случае, наряду с выпасом в 
отдаленных горных пастбищах в кон-
кретных экологических условиях. На 
сегодняшний день сельское хозяйство 
активно внедряет в промышленность 
технологию производства тканевых 
биостимуляторов, которые могут при-
меняться как в виде растворов, так и в 
виде сухих добавок к кормам, так как 
способствуют повышению усвояемо-
сти корма. Использование тканевого 
биостимулятора увеличивает допол-
нительный вес животных, а также спо-
собствует снижению заболеваемости 
и повышает иммунитет молодняка. 
Для нормального развития животных 
необходимы легкоусвояемые корма и 
биологически активные добавки, по-
ложительно влияющие на пищева-
рительную систему, стимулирующие 
метаболические процессы и развитие 
внутренних органов, обеспечивающие 
растущий организм биологически до-
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ступными веществами.  Животновод-
ство является одной из стратегически 
важных отраслей сельского хозяйства.

Цель исследования.  Влияние 
биологически активных тканевых 
биостимуляторов на иммунную и ге-
молитические показатели крови мел-
кого рогатого скота.

Эксперименты проводились в 
фермерском хозяйстве при «Научно- 
исследовательском институте живот-
новодства и птицеводства» Кибрай-
ского района. Телята были разделены 
на две группы по 10 особей в каждой 
группе. Если телятам первой группы 
вводили простой физиологический 
раствор, то телятам второй группы 
вводили 0,5% тканевых биостимулято-
ров, а телятам 3 группы 0,2% тканевых 
биостимуляторов в течение 30 дней. 
Проведены антропометрические, фи-
зиологические и иммунологические 
анализы основных показателей.  По 
экспериментальной схеме были сфор-
мированы 3 группы, аналогичные 
приведенным в таблице 1. При отбо-
ре животных учитывались возраст (1 
месяц) и средняя живая масса (60 кг). 
Эксперимент длился 30 дней, все кон-
трольные и экспериментальные груп-
пы животных получали одинаковые, 
сбалансированные корма. Каждый 
теленок получал 0,5 мл раствора в сут-
ки. Отбор образцов крови для имму-

нологических исследований проводи-
лись дважды до начала применения 
препарата и затем один раз в течение 
15 дней и один раз через 30 дней. Ре-
зультаты проведенных исследований 
по влиянию нового пептидного био-
стимулятора-заменителя на относи-
тельный состав Т- и В- лимфоцитов в 
крови молодняка животных представ-
лены в таблице 1.

Эксперимент показал, что у телят 
группы, которым не вводили ткане-
вый биостимулятор, количество Т- и 
В- лимфоцитов было значительно 
ниже нормы, а после введения ткане-
вого биостимулятора их количество 
достоверно увеличилось. Число лим-
фоцитов после введения биостимуля-
тора составило 1,5; 2,5 (p ≤ 0,05) и вырос 
до 4,1% (p ≤ 0,05) по сравнению с кон-
трольными животными.Содержание 
Т- лимфоцитов увеличилось с 1,3% до 
3,1%. Количество В- лимфоцитов уве-
личилось на 26,4, то есть на 1,5% (p ≤ 
0,05) по сравнению с контролем, а ко-
личество Т- хелперов увеличилось на 
17,4, то есть на 1,5% (p ≤ 0,05) и 0,5% со-
ответственно. Было обнаружено, что 
количество киллеров- супрессоров во 
II и III группах резко уменьшилось на 
1,6% (p ≤ 0,05); 2,6% (p ≤ 0,05) и 2,4% (p ≤ 
0,05) по сравнению с первой группой 
(таб.№3).

Таблица №3
Показатели количества Т- В- лимфоцитов в тельцах группы,  

получавшей тканевой биостимулятор

ПОКАЗАТЕЛИ
ГРУППЫ

Контроль I- ГРУППА II- ГРУППА

Т – лимфоциты
31,8±4,26 36,5±4,31 30,1±1,25

30,7±0,48 32,2±0,83 33,2±0,77*

В – лимфоциты
26,6±1,10 26,7±1,50 26,0±0,34

26,4±0,30 27,9±0,46* 28,1±0,35*(*)

Т- хелперы
15,1±5,77 17,6±2,88 16,2±1,26

15,8±0,53 14,2±0,22* 13,2±0,22*



153

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

Т- киллер- супрессор
11,1±3,99 12,9±4,39 11,8±0,25

11,2±0,17 11,8±0,15* 12,7±0,51*

Нейтрофилы
15,4±0,72 17,4±1,48 16,6±1,01

15,6±0,22 15,5±0,56 17,4±0,44*

Примечание: в верхней строке- показатели до применения препарата, во втором ряду- 
после 15- го дня. Уровень достоверности по сравнению с контрольной группой составляет 
*n≤0,05, по сравнению с началом эксперимента- (*)n≤0,05.

Полученные результаты показали, что при использовании пептид-связан-
ных биостимуляторов иммунных клеток наблюдается резкое увеличение ко-
личества В- лимфоцитов и увеличение количества Т- хелперов в несколько раз 
по сравнению с контролем, а также сохранение или снижение количества Т- 
киллер- супрессоров по сравнению с контролем (рис. 4).

Рисунок №4.
Показатели количества Т- В лимфоцитов

Примечание: * р<0,05; по сравнению с контролем;

А антропометрические показатели 
у телят, которым были введены био-
стимуляторы с пептидными связями 
в количестве 0,5% и 0,2%, составили от 
58 кг до 72 кг, а самый высокий пока-
затель- 84 кг. Эти результаты показа-
ли, что тканевые биостимуляторы не 
только повышают активность клеток 
иммунной системы, но и приводят к 
увеличению массы тела.

Иммунная система участвует как 

одна из центральных систем регуля-
ции гомеостаза, играет важную роль 
практически во всех патологических 
и физиологических процессах- эм-
бриогенезе и возобновлении и воспа-
лении нормальных тканей, защите от 
инфекции и разрушении мутантных 
опухолевых клеток, процессах апопто-
за. Первичный и вторичный иммуно-
дефицит, инфекционные, аллергиче-
ские, аутоиммунные, онкологические 
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заболевания наблюдаются у крупно-
го рогатого скота. Поэтому проблема 
развития и использования в медицине 
имеет важное значение в лечении раз-
личных биостимуляторов продуктив-
ности и вакцин. Практика показала, 
что многие средства облегчают или 
предотвращают заболевания, стресс 
вызывает иммунодефицит. Изучение 
и оценка действия вещества из пептид-
ных соединений требует глубокого изу-
чения специфики фармакологической 
активности в иммунной гемопоэти-
ческой системе, состояния иммунной 
системы животных при их иммуноде-
фиците в различных формах. Целью 
нашего исследования является оценка 
эффективности, определены показате-
ли воздействия протеиновых биости-
муляторов на крупный рогатый скот у 
экспериментальных животных.

Эксперименты, проведенные на 
мелком рогатом скоте (овцах), показа-
ли, что под воздействием биологиче-
ски активных пептид- связанных био-
стимуляторов влияние на иммунную 
систему и лейкопоэз в организме зна-
чительно изменяется с высокой степе-
нью достоверности. Для эксперимен-
та было отобрано 10 голов мелкого 
рогатого скота, которые были разде-
лены на 2 группы по 5 голов в каждой. 
В течение 21 дня животным I группы 
вводили физиологический раствор 
для создания стрессового состояния, 
а овцам II группы вводили пептид- 
связанные биостимуляторы по 0,5 мл 
в область шеи один раз в день в виде 
инъекции. В течение недели их кор-
мили одинаковым кормовым раци-
оном. Полученные результаты пред-
ставлены в таблице 4 ниже.

Таблица №4.
Гемолитические показатели крови мелкого рогатого скота

№ Показатели

Контрольная группа Экспериментальная группа
Физиологический раствор БАД
Начало 

экспермента
Конец 

эксперимента
Начало 

экспермента
Конец 

эксперимента
1 2 3 4 5 6

а. Лейкоциты 109/л 20,12±13,10 3,63±0,68 14,94±3,06* 5,22±1,74*

б. Лимфоциты в  % 20,22±5,54 18,73±3,66 15,30±0,81* 25,73±7,04*

в. Базофилы,
эозинофилы и
моноциты в %

18,77±5,63 17,73±2,69 10,22±0,50* 15,21±2,16*

г. Гранулоциты в % 48,12±0,09 60,83±1,66 64,49±1,31* 54,06±7,00*

Примечание: * р<0,05; по сравнению с контролем;

Выводы. Результаты вышеуказан-
ных экспериментов показали, что в 
течение 21 дня действие биостимуля-
торов с протеиновой связью в лейко-
цитах в начале было (20,12±13,10) а в 
конце уже (3,63±0,68) по сравнению с 

контрольными животными, у живот-
ных, получавших биологически актив-
ную добавку (БАД), этот показатель в 
начале был на уровне (14,94±3,06*) и 
в конце (5,22±1,74*), *р<0,05. Количе-
ство лимфоцитов в начале составляло 
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(15,30±0,81*), а в конце- (20,73±7,04*) 
*р<0,05. Таким образом, гемолитиче-
ские показатели крови мелкого рога-
того скота свидетельствуют о том, что 
количественное увеличение лимфо-
цитов приводит к функциональным 
изменениям в иммунной системе и 
свидетельствует об активации иммун-
ных показателей животных. Актива-
ция лимфоцитов приводит к измене-
ниям в клетках иммунной системы. 
Количественное увеличение Т- В лим-
фоцитов обеспечивает регуляцию 
иммунной системы Т- супрессорами, 
увеличение количества Т- хелперов 
активирует иммунную систему, а В- 
лимфоциты приводят к количествен-
ному увеличению антител через плаз-
матические клетки.
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Кичик шохли  қорамоллар қонининг гемолитик параметрлари лимфоцитларнинг миқ-
дорий ўсиши иммунитет тизимидаги функционал ўзгаришларга олиб келишини ва ҳай-
вонларнинг иммунитет параметрларининг фаоллашишини кўрсатади. Лимфоцитларнинг 
фаоллашиши иммунитет тизимининг ҳужайраларида ўзгаришларга олиб келади. Т-В лим-
фоцитларининг миқдорий ўсиши Т-супрессорлар томонидан иммунитет тизимини тартиб-
га солишни таъминлайди, Т-ёрдамчилар сонининг кўпайиши иммунитет тизимини фаол-
лаштиради ва В-лимфоцитлар плазма ҳужайралари орқали антитаналарнинг миқдорий 
ўсишига олиб келади. 
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Hemolytic parameters of the blood of small caĴle indicate that a quantitative increase in lym-

phocytes leads to functional changes in the immune system and indicates the activation of immune 
parameters of animals. Activation of lymphocytes leads to changes in the cells of the immune sys-
tem. A quantitative increase in T-B lymphocytes ensures the regulation of the immune system by 
T-suppressors, an increase in the number of T-helpers activates the immune system, and B-lym-
phocytes lead to a quantitative increase in antibodies through plasma cells.                                                  
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Кириш. Бепуштлик репродуктив 
ёшдаги аёлларда долзарб клиник ва 
ижтимоий муаммо ҳисобланади. Ре-
продуктив тизим микробиотаси дис-
биози ва цитокинлар профилидаги 
ўзгаришлар бепуштлик патогенезида 
муҳим аҳамиятга эга.

Мақсад. Репродуктив тизим ми-
кробиотаси дисбиози билан боғлиқ 
бепушт аёлларда цитокинлар профи-
ли (IL-6 ва IL-10)ни баҳолаш ва улар-
нинг микробиота ўзгаришлари билан 
боғлиқлигини аниқлаш.

Материаллар ва усуллар. 2022–
2024 йилларда Тошкент давлат тиб-
биёт университетида олиб борилган 
проспектив тадқиқотга 120 нафар аёл 
(20–40 ёш) жалб этилди. Улар тўрт 
гуруҳга ажратилди: I – қин-цервикал 
дисбиоз (n=30), II – эндометрий-най 
дисбиоз (n=30), III – тухумдон дисби-
ози (n=30), IV – соғлом таққослаш гу-
руҳи (n=30). Микробиота 16S rRNA 
секвенирлаш орқали, цитокинлар (IL-
6, IL-10) эса ELISA усули билан баҳо-
ланди.

Натижалар. I–III гуруҳларда IL-6 
даражалари сезиларли ошган (34,6–
51,3 пг/мл; p<0,001), IL-10 кўрсат-
кичлари эса пасайган (10,4–15,2 пг/мл; 

p<0,01) ҳолда қайд этилди. Соғлом гу-
руҳда IL-6 12–13 пг/мл, IL-10 эса 28–30 
пг/мл атрофида сақланди. IL-6/IL-10 
нисбати дисбиоз даражасига мута-
носиб равишда 2,3–4,9 баравар ошди 
(p<0,001). ROC таҳлилда IL-6/IL-10 
нисбати энг юқори прогностик аҳами-
ятга эга кўрсаткич сифатида аниқлан-
ди (AUC=0,91).

Хулоса. Микробиота дисбиози би-
лан боғлиқ бепуштликда цитокинлар 
профили сезиларли ўзгариб, яллиғла-
ниш ва иммуномувозанат бузили-
шини тасдиқлади. IL-6/IL-10 нисбати 
клиник прогноз ва индивидуал тера-
пияни танлашда муҳим биомаркер 
ҳисобланади.

Кириш. Бепуштлик репродуктив 
ёшдаги аёлларда долзарб клиник ва 
ижтимоий муаммолардан бири ҳи-
собланади. Жаҳон соғлиқни сақлаш 
ташкилоти маълумотларига кўра, 
дунё бўйича жуфтликларнинг 15% 
турли шаклдаги фертиллик бузили-
шларига дуч келади, уларнинг 40–
50%и аёллар саломатлиги билан боғ-
лиқ омиллар ҳиссасига тўғри келади 
[1]. Аёлларда бепуштликнинг асосий 
сабаблари сифатида овулятор дис-
функция, эндометриал рецептивлик 
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бузилиши, най-перитонеал омиллар 
ва эндокрин-иммунологик дисбаланс 
кўрсатилади [2,3]. Сўнгги йилларда 
аёллар репродуктив тизим микро-
биотасининг ҳолати ва унинг фер-
тилликка таъсирига оид тадқиқотлар 
жадал ривожланмоқда. Илгари асо-
сий эътибор қин микробиотасига қа-
ратилган бўлса, ҳозирги тадқиқотлар 
цервикал канал, эндометрий, бачадон 
найлари ва тухумдон микробиотаси 
ҳам репродуктив саломатлик ва ҳо-
миладорлик муваффақиятида муҳим 
ўрин тутишини кўрсатмоқда [4,5]. 
Нормобиоз ҳолатида Lactobacillus 
spp. доминантлиги қўшимча ҳимоячи 
иммун-механизмлар билан уйғун бў-
либ, инфекцияга қарши барьер вази-
фасини бажаради. Дисбиоз ҳолатида 
эса Gardnerella vaginalis, Atopobium 
vaginae, Prevotella spp. каби шартли 
патоген турлар устунлик қилиб, ял-
лиғланиш реакцияларини кучайти-
ради [6,7]. Цитокинлар микробиота 
дисбиози билан боғлиқ иммунологик 
ўзгаришларни баҳолашда асосий био-
маркерлардан ҳисобланади. Яллиғла-
ниш медиатори сифатида IL-6 инфек-
ция ва дисбиоз шароитида кўпаяди, 
бу эса эндометрийда сурункали суб-
клиник яллиғланиш, рецептивлик-
нинг пасайиши ва имплантация сама-
радорлигининг тушиб кетишига олиб 
келади [8–10]. Шу билан бирга, IL-10 
яллиғланишга қарши цитокин сифа-
тида маҳаллий иммуномувозанатни 
таъминлайди, унинг пасайиши дис-
биоз ва бепуштликнинг патогенетик 
звеноси сифатида қаралмоқда [11,12]. 
Тухумдонлар микробиотасини ўр-
ганишга қаратилган олиб борилган 
янги тадқиқотлар тухумдон фол-
ликула суюқлигидаги бактериялар 
колонизацияси фолликулогенез ва 
овуляция жараёнига тўғридан-тўғри 

таъсир қилишини тасдиқлади [13]. 
Бу ҳолатда цитокинлар профили ху-
сусан IL-6 ортиши ва IL-10 пасайиши 
овариал захира камайиши ва фолли-
кул сифатининг ёмонлашиши билан 
уйғун экани аниқланган [14].

Шунингдек, қатор клиник ишлар-
да эндометрий ва бачадон найи ми-
кробиотасидаги дисбиоз лютеал фа-
зада прогестерон етишмовчилиги ва 
юқори яллиғланиш цитокинлари кон-
центрацияси билан боғлиқлиги қайд 
этилган [15,16]. Бу жараёнлар эндо-
метрий рецептивлигининг сусайиши 
ва ҳомиладорлик муваффақиятининг 
пасайиши билан узвий боғлиқдир.

Умуман, дисбиоз локализацияси 
тухумдонга яқинлашган сари цито-
кинлар профили кескин ўзгаради: 
IL-6 даражалари ошиб, IL-10 кўрсат-
кичи пасаяди, бу эса яллиғланиш ва 
иммунорегуляция дисбалансини ку-
чайтиради [17–20]. Шу боис, репро-
дуктив тизим микробиотаси ва цито-
кинлар ўзаро боғлиқлигини ўрганиш 
бепуштлик патогенезини чуқурроқ 
англаш ҳамда янги биомаркерлар 
асосида клиник-прогностик моделлар 
ишлаб чиқиш учун муҳим аҳамиятга 
эга.

Тадқиқот мақсади репродуктив 
тизим микробиотаси дисбиози билан 
боғлиқ бепушт аёлларда цитокинлар 
профилини аниқлаш ва уларнинг ми-
кробиота таркибий ўзгаришлари би-
лан ўзаро боғлиқлигини баҳолашдан 
иборат.  

Тадқиқот материали ва усуллари. 
Ушбу проспектив-кесишма тадқиқот 
2022–2024 йиллар давомида Тошкент 
давлат тиббиёт университети гинеко-
логия клиникасида амалга оширилди. 
Жами 120 нафар репродуктив ёшда-
ги (20–40 ёш) бепушт аёл тадқиқотга 
жалб этилди. Тадқиқотга киритиш 
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мезонларига 18–40 ёшда бўлиш, ками-
да 12 ой мобайнида ҳимояланмаган 
жинсий ҳаёт давомида ҳомиладор-
ликка эриша олмаслик ҳамда клиник 
ва лаборатор жиҳатдан тасдиқланган 
бепуштлик ҳолатлари киритилди. 
Тадқиқотдан чиқариш мезонларига 
эса яқинда антибиотик ёки гормонал 
терапия қабул қилган аёллар, жинсий 
йўл орқали юқадиган инфекцияларга 
чалинганлар, шунингдек оғир сома-
тик ёки онкологик касалликлари бор 
беморлар киритилди. Барча ишти-
рокчилар микробиота текширилган 
анатомик таркибий соҳасига мувофиқ 
тўрт тоифага ажратилди: I гуруҳ – қин 
ва цервикал канал микробиотаси дис-
биози аниқланган аёллар (n=30), II гу-
руҳ – эндометрий ва бачадон найлари 
микробиотаси дисбиози қайд этил-
ган аёллар (n=30), III гуруҳ – тухумдон 
микробиотаси дисбиози аниқланган 
аёллар (n=30) ҳамда таққослаш гу-
руҳи – клиник ва лаборатор жиҳат-
дан дисбиоз белгилари кузатилмаган 
соғлом аёллар (n=30). Микробиологик 
таҳлиллар учун қин, цервикал канал, 
эндометрий, бачадон найлари ва ту-
хумдон тўқималари ёки суюқлиги 
намуналари олинди ва уларда микро-
биота таркиби 16S rRNA секвенирлаш 
усулида баҳоланди. Иммунологик 
таҳлиллар жараёнида яллиғланиш ва 
иммунорегулятор цитокинлар (IL-6 ва 
IL-10) миқдорлари ELISA усули ёрда-
мида аниқланди. Шунингдек, ишти-
рокчиларнинг гинекологик анамнези, 
ҳайз цикли хусусиятлари, гормонал 
кўрсаткичлари ва умумий репродук-
тив статусти комплекс баҳоланди. 
Барча маълумотлар SPSS 26.0 дастури 
орқали ишланди; нормал тақсимот 
Колмогоров–Смирнов тестида текши-
рилди, гуруҳлар ўртасидаги фарқлар 
Student t-тести ва χ²-тест ёрдамида 

баҳоланди, корреляцион таҳлил эса 
Пирсон коэффициенти асосида амал-
га оширилди. Натижалар ўртача қий-
мат ва стандарт хатолик кўринишида 
(M ± m) тақдим этилди, аҳамият дара-
жаси p<0,05 деб қабул қилинди.

Тадқиқот натижалари ва унинг 
мухокамаси. Мазкур иммунологик 
тадқиқотда асосий маркерлар сифа-
тида яллиғланиш медиатори IL-6 ва 
иммунорегулятор IL-10 миқдорла-
ри локал биоматериалларда (қин ва 
цервикал канал секрети, эндометрий 
ва найлар секрети ҳамда тухумдон 
биопсия супернатантлари) баҳолан-
ди. Тадқиқот натижаларга кўра, I гу-
руҳда қин ва цервикал канал секрет-
ларида IL-6 даражаси ўртача 34,6 ± 2,8 
пг/мл ни ташкил этиб, таққослаш гу-
руҳидаги (12,4 ± 1,2 пг/мл) кўрсаткич-
га нисбатан қарийб уч баравар юқори 
эканлиги аниқланди (p<0,001). IL-10 
миқдори эса аксинча, таққослаш гу-
рухидагидан (28,9 ± 2,1 пг/мл) сезилар-
ли паст — 15,2 ± 1,6 пг/мл даражада 
бўлди (p<0,01). Бу ҳолат қин дисбиози 
фонида яллиғланиш фаоллиги ошга-
ни, яллиғланишга қарши потенциал 
эса сусайганини тасдиқлади.

II гуруҳ аёлларида цитокин ўзга-
ришлари янада кескин намоён бўл-
ди. Эндометрий секретида IL-6 дара-
жаси ўртача 42,7 ± 3,1 пг/мл бўлиб, 
таққослаш гурухига (13,5 ± 1,4 пг/мл) 
нисбатан тўрт бараварга яқин юқо-
ри эканлиги аниқланди (p<0,001). IL-
10 эса аксинча, нормобиоздаги 30,2 
± 2,3 пг/мл дан сезиларли даража-
да паст — 12,8 ± 1,5 пг/мл ни ташкил 
этди (p<0,001). Бу ўзгаришлар эндо-
метрийдаги микробиота дисбиози 
яллиғланиш жараёнини кучайтириб, 
рецептивликка салбий таъсир кўрса-
тиши мумкинлигини тасдиқлади.

III гуруҳ аёлларида цитокин про-
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фили энг кескин ўзгаргани кузатилди. 
Тухумдон биопсияларида IL-6 миқ-
дори ўртача 51,3 ± 3,6 пг/мл бўлиб, 
таққослаш гурухи 11,8 ± 1,3 пг/мл кўр-
саткичидан беш баравар юқори экан-
лиги аниқланди (p<0,001). Шу билан 
бирга IL-10 миқдори энг паст даража-
да — 10,4 ± 1,2 пг/мл бўлиб, таққослаш 

гурухи (29,5 ± 2,0 пг/мл) кўрсаткичдан 
уч баробар камайгани қайд этилди 
(p<0,001). Бу маълумотлар тухумдон 
стромасида сурункали субклиник ял-
лиғланишнинг кучайгани ва имму-
норегуляция механизмлари издан 
чиққанини тасдиқлади (1-жадвал).

1-жадвал

Тадқиқотга киритилган аёлларда цитокинлар  
профилининг ҳолати, M± m

Гуруҳлар IL-6 (пг/мл) IL-10 (пг/мл) P

I гуруҳ. n=30 34,6 ± 2,8 15,2 ± 1,6 *** (IL-6↑); ** (IL-10↓)

II гуруҳ . n=30 42,7 ± 3,1 12,8 ± 1,5 *** (IL-6↑); *** (IL-10↓)

III гуруҳ . n=30 51,3 ± 3,6 10,4 ± 1,2 *** (IL-6↑); *** (IL-10↓)

Таққослаш гуруҳи. n=30 12,4–13,5 28–30 0

Изоҳ: * – p<0,05; ** – p<0,01; *** – p<0,001; таққослаш гуруҳига нисбатан ишончли 
фарқли

Таққослш гуруҳида барча аёллар-
да IL-6 миқдори меъёр доирасида 
— 12,4–13,5 пг/мл атрофида бўлиб, 
IL-10 даражалари эса 28–30 пг/мл кўр-
саткичларда сақланди. Бу ҳолат нор-
мобиозда яллиғланиш жараёнлари 
чекланган ва иммунологик гомеостаз 
барқарор эканлигини тасдиқлади.

Қоррелляцион таҳлил натижала-
ри иммунологик кўрсаткичлар билан 
микробиота таркибий ўзгаришлари 
ўртасидаги патогенетик боғлиқлик-
ни янада яққол очиб берди. Хусусан, 
IL-6 миқдори қин, эндометрий ва ту-
хумдон секретларида патоген микро-
блар (Gardnerella vaginalis, Atopobium 
vaginae, Prevotella spp. ва бошқалар) 
улуши билан кучли мусбат корреля-
цияга эга эканлиги аниқланди (r=0,56; 
p<0,01). Бу ҳолат дисбиоз даражаси 

ортиши билан бирга IL-6 яллиғла-
ниш цитокини ҳам юқори даражада 
индукцияланишини ва маҳаллий ял-
лиғланиш муҳитининг шаклланиши-
ни кўрсатади. Шу билан бирга, IL-6 
даражаси овуляция ва фолликулоге-
нез мезонлари (эндометрий қалинли-
ги, АФС) билан салбий корреляцияга 
эга бўлиб, репродуктив функциянинг 
сусайишига биомаркер сифатида хиз-
мат қилиши мумкинлиги аниқланди.

IL-10 кўрсаткичи аксинча, ҳимоячи 
Lactobacillus spp. улуши билан ишон-
чли мусбат боғлиқликка эга бўлди 
(r=0,49; p<0,05). Бу ҳолат нормобиоз 
сақланиб турган шароитда IL-10 ял-
лиғланишга қарши таъсир кўрсатиб, 
локал иммуномувозанатни таъминла-
шини кўрсатади (1-расм). 
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IL-10 пастлаб кетган ҳолатларда 
эса Lactobacillus spp. даражаси кескин 
камайгани ва патоген турлар кўпай-
гани қайд этилди, бу эса эндометрий 
рецептивлигининг бузилиши, эмбри-
он имплантацияси учун номусоид 
муҳит пайдо бўлишига олиб келиши 
мумкин.

Энг муҳим кўрсаткич сифатида 
IL-6/IL-10 нисбати таҳлил қилинди. 
Бу нисбат соғлом таққослаш гуруҳида 
0,6–0,8 атрофида бўлган бўлса, дисби-
оз гуруҳларида кескин ошиши қайд 
этилди: I гуруҳда 2,3 баравар (1,5 ± 
0,2), II гуруҳда 3,4 баравар (2,1 ± 0,3), 
III гуруҳда эса 4,9 бараваргача (2,9 ± 
0,4) юқори бўлди (p<0,001). Бу нати-
жалар дисбиоз чуқурлашган сари ял-
лиғланиш цитокини (IL-6) ва яллиғла-
нишни чекловчи цитокинлар (IL-10) 
ўртасидаги дисбаланс кучайишини 
тасдиқлади.

Статистик таҳлиллар шуни тас-
диқладики, IL-6/IL-10 нисбати микро-
биота дисбиози даражаси билан яқин 

боғлиқликда бўлиб, клиник аҳамият-
га эга биомаркер сифатида ажралиб 
турди. Масалан, тухумдон микробио-
таси дисбиози аниқланган аёлларда 
IL-6/IL-10 нисбати энг юқори бўлиб, бу 
ҳолат тухумдон тўқимасида яллиғла-
нишнинг давомий ва узоқ муддатли 
жараён билан кечишини тасдиқла-
ди. Шу билан бирга, эндометрий 
дисбиози бўлган II гуруҳда IL-6/IL-10 
нисбатининг ошиши тўғридан-тўғри 
рецептивликнинг пасайиши ва им-
плантация муваффақиятининг паст-
лиги билан боғлиқлиги аниқланди.

Умумий хулоса қилиб айтганда, 
корреляцион таҳлил натижалари IL-6 
ортиши дисбиоз даражасининг объ-
ектив кўрсаткичи, IL-10 пасайиши эса 
ҳимоячи микрофлора йўқолишининг 
маркери сифатида хизмат қилиши-
ни кўрсатди. IL-6/IL-10 нисбати эса 
яллиғланиш ва иммуномувозанат бу-
зилишининг интеграл индикатори 
сифатида репродуктив тизим микро-
биотаси билан боғлиқ бепуштликда 

1-расм. Тадқиқотга киритилган аёлларда цитокинлар билан  
микробиота кўрсатикичлари ўртасидаги корреляцион боғлиқлик
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энг юқори прогностик аҳамиятга эга 
кўрсаткич эканлиги билан ажралиб 
турди.

Цитокинлар даражасининг про-
гностик аҳамиятини баҳолаш мақса-
дида ROC-анализ ўтказилди. Натижа-
ларга кўра, IL-6 миқдори микробиота 
дисбиози билан боғлиқ бепуштликни 
прогнозлашда юқори сезгирлик ва 
спецификликка эга эканлиги аниқлан-
ди (AUC = 0,87; 95% CI: 0,79–0,92; 
p<0,001). Cut-off қиймати ≥25 пг/мл 
бўлганда, сезгирлик 82,5% ва специ-

фиклик 80,0% ни ташкил этди. IL-10 
кўрсаткичи эса тескари прогностик 
аҳамиятга эга бўлиб, унинг AUC қий-
мати 0,81 (95% CI: 0,72–0,88; p<0,001) 
ни ташкил қилди. Cut-off қиймати ≤18 
пг/мл бўлганда, сезгирлик 76,3% ва 
спецификлик 78,5% экани аниқланди. 
Энг юқори прогностик қиймат IL-6/
IL-10 нисбатида кузатилди: AUC = 0,91 
(95% CI: 0,85–0,96; p<0,001) бўлиб, Cut-
off ≥2,0 ҳолатида сезгирлик 88,0% ва 
спецификлик 86,7% га етди (2-расм).

2-расм. Микробиота дисбиози билан боғлиқ бепуштликни 
прогнозлашда цитокинлар ROC-анализи

Олинган маълумотлар шуни кўр-
сатдики, IL-6 ва IL-10 даражалари 
ҳамда уларнинг нисбати репродуктив 
тизим микробиотаси дисбиози билан 
боғлиқ бепуштликда яллиғланиш жа-
раёни ва эндометрий рецептивлиги 
бузилишини эрта аниқлашда ишонч-
ли биомаркер ҳисобланади. Айниқса, 
IL-6/IL-10 нисбати энг юқори прогно-
стик аҳамиятга эга кўрсаткич сифа-
тида ажралиб турди. Бу маркер ми-
кробиота билан боғлиқ репродуктив 
дисфункцияни прогнозлаш ва инди-
видуал терапия тактикасида қўллани-
лиши мумкин.

Ушбу маълумотлар микробиота 
дисбиози фонида цитокин профили-
нинг сезиларли ўзгариши, яллиғла-
ниш ва иммун баланс бузилишининг 
репродуктив натижаларга бевосита 
таъсир кўрсатишини илмий жиҳат-
дан асослаб берди.

Хулоса. Тадқиқот натижаларига 
кўра, репродуктив тизим микробио-
таси дисбиози билан боғлиқ бепушт 
аёлларда яллиғланиш цитокини IL-6 
даражалари кескин ошиб, яллиғла-
нишга қарши цитокин IL-10 пасайи-
ши аниқланди (p<0,001). Энг муҳим 
интеграл кўрсаткич сифатида IL-6/
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IL-10 нисбати соғлом аёлларга нисба-
тан 2,3–4,9 баравар юқори бўлди. 
ROC-таҳлилда IL-6/IL-10 нисбати энг 
ишончли биомаркер сифатида қайд 
этилди (AUC=0,91). Шу боис, цито-
кинлар профили ва айниқса IL-6/IL-
10 нисбати бепуштлик патогенезини 
баҳолаш ва клиник прогнозлаш мо-
делларини ишлаб чиқишда муҳим 
аҳамиятга эга кўрсаткич ҳисобланади.
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БЕСПЛОДИЕМ, АССОЦИИРОВАННЫМ 

С ДИСБИОЗОМ МИКРОБИОТЫ 
РЕПРОДУКТИВНОЙ СИСТЕМЫ 
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IL-6, IL-10.

Бесплодие у женщин репродуктивного 
возраста является актуальной медицинской 
и социальной проблемой. Дисбиоз микро-
биоты и изменения цитокинового профиля 
играют ключевую роль в патогенезе репро-
дуктивных нарушений. Оценить профиль ци-
токинов (IL-6 и IL-10) у женщин с бесплодием, 
связанным с дисбиозом микробиоты репро-
дуктивной системы, и выявить их взаимосвязь 
с микробиологическими изменениями.

Проспективное исследование проведено 
в 2022–2024 гг. на базе Ташкентского государ-
ственного медицинского университета. Вклю-
чено 120 женщин (20–40 лет), разделённых 
на 4 группы: I – вагинально-цервикальный 
дисбиоз (n=30), II – эндометриально-тубар-
ный дисбиоз (n=30), III – яичниковый дис-
биоз (n=30), IV – контрольная группа (n=30). 
Микробиота оценивалась методом 16S rRNA 
секвенирования, уровни цитокинов (IL-6, IL-
10) определялись с помощью ELISA.

У пациенток с дисбиозом уровни IL-6 
значительно повышены (34,6–51,3 пг/мл; 
p<0,001), IL-10 – снижены (10,4–15,2 пг/мл; 
p<0,01), тогда как в контроле показатели со-
ставили IL-6 – 12–13 пг/мл, IL-10 – 28–30 пг/
мл. Индекс IL-6/IL-10 увеличивался пропор-
ционально выраженности дисбиоза (в 2,3–4,9 
раза; p<0,001). ROC-анализ показал наиболь-
шую прогностическую ценность IL-6/IL-10 
(AUC=0,91).

У женщин с бесплодием, ассоциирован-
ным с дисбиозом микробиоты, профиль ци-
токинов существенно изменён. Индекс IL-6/
IL-10 является наиболее значимым биомар-
кером для прогноза и персонализации тера-
пии.
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Infertility in reproductive-aged women is 
a pressing clinical and social issue. Dysbiosis 
of the reproductive tract microbiota and alter-
ations in cytokine proęles are key contributors 
to the pathogenesis of infertility.

To assess cytokine proęles (IL-6 and IL-10) 
in infertile women with microbiota dysbiosis of 
the reproductive system and to determine their 
association with microbial alterations.

This prospective cross-sectional study was 
conducted at Tashkent State Medical University 
(2022–2024). A total of 120 women (aged 20–40 
years) were enrolled and divided into four 
groups: Group I – vaginal–cervical dysbiosis 
(n=30), Group II – endometrial–tubal dysbiosis 
(n=30), Group III – ovarian dysbiosis (n=30), and 
Group IV – healthy controls (n=30). Microbio-
ta composition was analyzed by 16S rRNA se-
quencing, and cytokine levels (IL-6, IL-10) were 
measured using ELISA.

IL-6 levels were signięcantly elevated in 
dysbiosis groups (34.6–51.3 pg/mL; p<0.001), 
while IL-10 levels were reduced (10.4–15.2 pg/
mL; p<0.01), compared to controls (IL-6: 12–13 
pg/mL; IL-10: 28–30 pg/mL). The IL-6/IL-10 ra-
tio increased proportionally with the severity of 
dysbiosis (2.3–4.9-fold; p<0.001). ROC analysis 
identięed IL-6/IL-10 as the most reliable bio-
marker (AUC=0.91) for predicting infertility as-
sociated with dysbiosis.

In infertile women with reproductive tract 
microbiota dysbiosis, cytokine proęles are sig-
nięcantly altered, indicating inĚammation and 
impaired immune balance. The IL-6/IL-10 ratio 
is the most valuable biomarker for prognosis 
and personalized treatment strategies.
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Inson organizmida oziq moddalar 
almashinuvining samarali amalga osh-
ishi hazm fermentlari faoliyatiga bevo-
sita bog‘liqdir. Fermentlar faoliyatining 
buzilishi oqibatida uglevod, oqsil va 
yog‘larning parchalanishi sekinlashadi, 
bu esa umumiy metabolizm jarayonida 
jiddiy muammolarni keltirib chiqara-
di. Shu sababli fermentativ disfunkt-
siyalarni o‘rganish klinik tibbiyotda 
dolzarb masalalardan biri hisoblanadi.
Ekologik muhitda keng tarqalgan tok-
sikantlardan biri bu – qo‘rg‘oshin his-
oblanadi. Qo‘rg‘oshin moddalari uzoq 
muddat ta’sir qilganda organizmda 
turli patologik o‘zgarishlar, jumladan, 
oshqozon osti bezi fermentlari faoli-
yatida pasayish kuzatilishi aniqlangan. 
Masalan, bir tadqiqotda uzoq muddat 
qo‘rg‘oshinga duchor bo‘lgan ishchilar-
da pankreasning ekzokrin va endokrin 
funksiyalari susaygani qayd etilgan [1]. 

Qandli diabet ham dunyo miqyosida 
keng tarqalgan metabolik kasalliklardan 
bo‘lib, unda hazm fermentlari faoliyati-
da qo‘shimcha buzilishlar kuzatiladi. Di-
abet fonida qo‘rg‘oshinning salbiy ta’siri 
yanada kuchayib, ovqat hazm qilish ja-
rayonida chuqur disfunktsiyalarni yuza-
ga keltiradi.

Olib borilgan tajribalarda 448 ta o‘rta 
va keksa yoshdagi erkaklar o‘rtasida 
qo‘rg‘oshin darajasini ortishi fonida qan-
dli diabet, gipertoniya va buyraklar funk-
siyasida o‘zgarishlar ko‘rib chiqilgan. 
Unga ko‘ra qo‘rg‘oshin darajasi eng past 
bo‘lgan kvartillarning o‘rta nuqtalarida 
uni miqdorini 9-34 mik/g ga oshirilganda 
axoli o‘rtasida qandli diabetni ko‘tarilish 
tezligi diabetga chalinmaganlarga nisbat-
an 17,6 barobarga oshganligi aniqlangan. 
Undan tashqari qo‘rg‘oshin miqdorini 
ortishi natijasida gipertenziv holatni xam 
ortishi, ayniqsa yoshi keksalarda buyrak 
funksiyasidagi еtishmovchiliklar aniq 
namoyon bo‘lgan [2].

Yevropa va Shimoliy Amerikada 
o‘tkazilgan 13 ta tadqiqotni (2-tip dia-
bet bo‘yicha 8 ta, 1-tip diabet bo‘yicha 
2 ta, xomiladorlarda qandli diabet 3 
ta) o‘z ichiga oladi. Olingan natijalarga 
ko‘ra xavoning iĚoslanishi bilan 2-tip 
diabet o‘rtasida ijobiy bog‘liqlik borlig-
ini ko‘rsatadi. Ushbu tadqiqotni tashqi 
va ichki xavosini iĚoslanish darajalari 
yuqori bo‘lgan mamlakatlarda kengayti-
rishni taqozo etadi [3]. 

Qo‘rg‘oshin (Pb) yuqori dozada en-
dokrin tizimni buzuvchi kimyoviy ele-
ment hisoblanadi. Biroq, olib borilgan 
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bir nechta tadqiqotlar shuni ko‘rsatdi-
ki, qo‘rg‘oshinni past darajasi ham qon 
plazmasidagi glyukozaga ta’siri aniqlan-
gan [4].

Qo‘rg‘oshin nafaqat diabetni kelib 
chiqishida balki boshqa patologik hola-
tlarga ham olib keladi. Masalan repro-
duktiv yoshdagi 5-20% ayollar o‘rtasi-
da tarqalgan polikistik tuxum sindromi 
(PTS) jiddiy muammoli kasallik bo‘lib, 
uni kelib chiqishida qo‘rg‘oshin, simob, 
mishyak, bor va kadmiyni (Pb, Hg, As, 
Ba, Cd) ta’siri bormi degan savolga aniq-
lik kiritish maqsadida tajriba o‘tkazilgan. 
Unga ko‘ra PTS bilan kasallangan 369 ta 
ayol va 441 ta sog‘lom ayol ishtirok et-
gan. Ayollarni xayz ko‘rish kunini 2 yoki 
3-kunida yoki vaginal qon ketishda dori 
qabul qilish bekor qilingandan keyin, 
och qoringa qon namunalari olinib ba-
zal jinsiy gormonlar darajasi, glyukoza 
va insulin miqdori o‘lchangan. Qondagi 
Pb, Hg, As, Ba yoki Cd ni darajalarining 
PTS xavę bilan bog‘liqligini baholash 
uchun shartsiz logistik regressiya mod-
ellari ishlatilgan. Bayes yadrosi mashina-
si yordamida Pb, Hg, As, Ba yoki Cd ni 
PTS xavęga qo‘shma ta’sirini baholash 
va qaysi metall yoki metallarning assot-
siyatsiyaga ko‘proq hissa qo‘‘shganlig-
ini baholash uchun ishlatilgan. Olingan 
natijalarga ko‘ra bir nechta toksik metal-
lar Pb, Hg, As, Ba yoki Cd ni ta’sir qil-
ishi natijasida PTS xavę o‘rtasida ijobiy 
bog‘liqlikni ko‘rsatadi. Ayniqsa unga As 
va Pb asosiy hissa qo‘shgan bo‘lib, ular 
biĴa agent yoki metall aralashmasi sifa-
tida baholangan [5].

Shunday qilib, qo‘rg‘oshinli intok-
sikatsiya va qandli diabet sharoitida 
hazm fermentlari faoliyatidagi o‘zgar-
ishlarni va ularni korrektsiyalash im-
koniyatlarini o‘rganish nazariy va amal-
iy jihatdan kaĴa ahamiyatga ega. Ushbu 
masalaning o‘rganilishi kelgusida klinik 
amaliyotda patogenetik davolash usul-

larini yanada takomillashtirish uchun 
ilmiy asos bo‘lib xizmat qiladi.

Mavzuning o‘rganilganlik daraja-
si. Havoning iĚoslanishi natijasida dia-
bet kasalligini axoli o‘rtasida ko‘payishi 
uchun eng asosiy xavf omillaridan biri 
bo‘lib, epidemiologik olingan dalillar 
shuni ko‘rsatadiki havoning iĚoslanishi 
va diabet o‘rtasidagi bog‘liqlik borligi 
aniqlangan [6]. Milliy Ekspertiza Tadqiqo-
ti Hujayra va Oziqlantirish (METHO) in-
stitutida olib borilgan tadqiqotlarga ko‘ra  
kaĴalar qonidagi Pb darajasi va giperlipi-
demiya o‘rtasidagi bog‘liqlik o‘rganilgan. 
Yakuniy tahlillarga ko‘ra 1999 yildan to 
2018 yilgacha bo‘lgan davrda METHO 
da jami 43 196 nafar ishtirokchi kiritil-
gan bo‘lib, giperlipidemiya holati milliy 
xolesterin ta’lim dasturi ko‘rsatmalari 
asosida aniqlangan. Qondagi bog‘langan 
Pb darajasi induktiv ravishda plazmaga 
bog‘langan massa spektrometriyasi yor-
damida baholanganda giperlipidemiya 
bilan sezilarli darajada bog‘liq ekanligi 
aniqlangan [7].

Tadqiqotning maqsadi. Qo‘rg‘o
shinli intoksikatsiyada hazmdagi ayrim 
fermentlarning disfunktsiyasi hamda  
ularni korrektsiyalashdan iborat.

Tadqiqotning materiali va usullari. 
Tajriba uchun ajratilgan kalamushlar gu-
ruhlarga ajratildi: I guruh – nazorat (n=7), 
II guruh – tajriba (0,05 mg/kg qo‘rg‘oshin 
tuzi va yog‘li dieta bilan 28 xafta boqildi, 
n=7). Qo‘rg‘oshin tuzi va yog‘li dieta bi-
lan diabet chaqirilgan kalamushlardan 
har kunda qon olinib, glyukoza miqdori 
aniqlab borildi, glyukoza ko‘rsatgichi 
160-250 mg % dan ortiq bo‘lgan kala-
mushlar keyingi bosqich tajribalarga 
olindi. Hayvonlar ertalab soat 8-10 ora-
lig‘ida ovqat berilmasdan dekapitatsiya 
usulida jonsizlantiriladi. Jonsizlantiril-
gan hayvonlarning qorin qismi zudlik 
bilan ochilib  ingichka ichagi ajratilib 
muzli suv to‘ldirilgan idish ustidagi 
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oynaga qo‘yiladi va tajribalar uchun ish-
latiladi. Ingichka ichak fermentlaridan 
laktaza, saxaraza va maltazaning faol-
ligi glyukozooksidaza usuli yordamida 
aniqlanib, qo‘rg‘oshinli intoksikatsiya 
natijasida yuzaga kelgan diabetik xolat 
ularning faol markazlariga ta’siri o‘rgan-
ildi. Olingan natijalar statistik tahlildan 
o‘tkazilib, avvalgi ilmiy ma’lumotlar bi-
lan qiyosiy tahlil qilindi.

Tadqiqot natijalari va muhokama-
si. Olib borilgan kuzatuv va adabiyotlar 
tahlili natijasida qo‘rg‘oshinli intoksikat-
siya va qandli diabetda hazm ferment-
lari faoliyatida sezilarli o‘zgarishlar 
kuzatilishi aniqlandi. Bunday holat ug-
levod parchalanishining sekinlashuviga, 
oqibatda esa ichakda dispeptik buzilish-
larning kuchayishiga sabab bo‘ladi. Tad-
qiqot davomida shuningdek, qo‘rg‘oshin 
ionlari fermentlarning faol markazlariga 
bog‘lanishi natijasida ularning substrat-
ga ta’sir etish qobiliyati zaiĚashishi ku-
zatilgani aniqlangan. Bu holat diabet 
fonida yanada kuchayib, organizmda 
umumiy metabolik disbalansni yuzaga 
keltiradi. Masalan, bir laboratoriya ta-
jribasida qo‘rg‘oshin nitratining hazm 
fermentlariga inhibitiv ta’siri isbotlan-
gan va xelatlovchi moddalardan foyda-
lanilganda bu ta’sir qisman bartaraf etil-

ishi ko‘rsatib o‘tilgan [8].
Olingan natijalar shuni ko‘rsatadiki, 

qo‘rg‘oshin intoksikatsiyasi bilan bog‘liq 
fermentativ disfunktsiyalar qandli di-
abet sharoitida chuqurlashib boradi. 
Shu sababli, klinik amaliyotda bunday 
bemorlarga qo‘shimcha ravishda fer-
ment faolligini qo‘llab-quvvatlovchi bi-
okorrektsiya usullarini qo‘llash zarur. 
Qo‘rg‘oshin xlorid tuzidan 0,05 mg/kg 
dozada 28 xafta davomida og‘iz orqali 
berilgan guruhlarning tana massasi na-
zorat guruxlarida 5-kun 187,2±1,7 ni tash-
kil qilib, qo‘rg‘oshin berilgan guruxlarda 
5,9% ga, 10-kun 9,3%ga, 20-kun 15,2% 
ga, 30-kun 16,3% ga kamayishga uchra-
di. Adonis berib korreksiya qilinganda 
5-kun, 10-kunlar deyarli o‘zgarishlar 
sezilmadi. Ammo 20-kun qo‘rg‘oshin 
berilgan guruxga nisbatan 8,6%ga, 30-
kun 4,4% nazorat ko‘rsatgichiga kor-
reksiya qildi (1-jadval). Laktaza faolligi 
aniqlanganda nazorat guruxlarida 5-kun 
0,43±0,02 ni tashkil qildi. Qo‘rg‘oshin 
ta’sir etgan guruxlarda ferment faolligi 
34,89% ga kamayib, 10-kun, 20-kun va 
30 -kun o‘rtacha 1/4 barobarga ortishi 
qayd qilindi. Adonis berib korreksiya 
qilinganda 5-kun 32,1%, 10-kun 57,5%ga 
ortdi, 20-kun 11,8% ga, 30-kun 11,25 % 
kamayishga uchradi (2-jadval). 

1-jadval.
Qo‘rg‘oshinli intoksikatsiya ta’sirida kalamushlar tana massasini  

o‘zgarishi va uni korreksiyalash (M± m, n=6-8)

Кo‘рсatgichlar, g.	 Hayvon 
guruxlari Tajriba kunlari

5-kun 10-kun 20-kun 30-kun

Tana massasi

Nаzorаt 198,9±10,2 202,0±9,3 206,4±11,3 209,1±0,9

Tаjribа 1 187,2±1,7 183,3±2,2 175,2±1,5* 172,1±0,8*

Tаjribа 2 189,9±1,4 184,3±0,5 190,3±0,5 179,7±1,2

Izox: Tаj.1- PbCL
2
; Tаj 2- PbCL

2
+Аdonis. *-Р<0,05; **-P<0,01; ***-P<0,001- nazoratga 

nisbatan ishonchlilik darajasi
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2-jadval
Qo‘rg‘oshinli intoksikatsiya ta’sirida kalamushlar ingichka ichak laktazasi 

faolligini o‘zgarishi va uni korreksiyalash (M± m, n=6-8)

Ko‘rsаtgichlаr, 
g.

Hаyvon 
guruxlаri Tаjribа kunlаri

5-kun 10-kun 20-kun 30-kun

Laktaza faolligi
Nаzorаt 0,43±0,02 0,43±0,03 0,42±0,02 0,41±0,03
Tаjribа 1 0,28***±0,01 1,46±0,2*** 1,7±0,1*** 1,6±0,2***
Tаjribа 2 0,37±0,01 2,3±0,3 1,5±0,2 1,42±0,3

Izox: Tаj.1- PbCL
2
; Tаj 2- PbCL

2
+Аdonis. *-Р<0,05; **-P<0,01; ***-P<0,001- nazoratga 

nisbatan ishonchlilik darajasi

O‘tkazilgan kuzatuvlar hayvonlar
ning ichak laktaza faolligi tajriba da-
vomida nazorat va tajriba guruhlarida 
turlicha o‘zgarganini ko‘rsatdi. Nazorat 
guruhida ferment faolligi butun tajriba 
davrida deyarli barqaror bo‘lib qoldi: 
5-kundagi 0,43 ± 0,02 birlikdan 30-kun-
da 0,41 ± 0,03 birlikka biroz kamaydi. Bu 
pasayish statistik jihatdan ishonchli da-
rajada ahamiyatli emas edi (p > 0,05).

Birinchi tajriba guruhida esa mut-
laqo boshqa manzara kuzatildi – laktaza 
faolligi keskin oshdi. 5-kundagi 0,28 ± 
0,01 birlikdan 10-kunda 1,46 ± 0,2 birlik-
ka ko‘tarilib, nazoratga nisbatan bir ne-
cha barobar yuqori natija berdi (p < 0,05). 
20-kunda faollik eng yuqori cho‘qqiga 
chiqib (1,7 ± 0,1), nazoratdan qariyb 4 
baravar yuqori bo‘ldi. 30-kunda biroz 
pasayish qayd etilgan bo‘lsa-da (1,6 ± 
0,2), ferment faolligi baribir nazoratga 
nisbatan yuqori darajada saqlanib qoldi.

Ikkinchi tajriba guruhida ham keskin 
faollashuv kuzatildi. 5-kundagi 0,37 ± 
0,01 birlikdan 10-kunda 2,3 ± 0,3 birlikka 
ko‘tarilib, eng yuqori qiymatga erishil-
di (nazoratdan 5 baravar ko‘p, p < 0,05). 
Keyingi bosqichlarda bu ko‘rsatkich as-
ta-sekin kamaydi: 20-kunda 1,5 ± 0,2, 
30-kunda 1,42 ± 0,3 birlikni tashkil etdi, 

lekin baribir nazorat guruhiga qaragan-
da sezilarli darajada yuqori bo‘lib qoldi.

Qo‘llanilgan tajriba sharoitlari ichak-
da laktaza ishlab chiqarilishini sezilarli 
darajada faollashtiradi. Birinchi guruhda 
ferment faolligining nisbatan barqaror 
yuqori darajada saqlanishi moslashuv 
jarayonlarining doimiyligini bildirsa, ik-
kinchi guruhda kuzatilgan keskin oshish 
va keyingi pasayish ferment tizimining 
muvozanatga qaytish xususiyatini aks 
eĴiradi. Statistik tahlillar bu o‘zgarish-
larning tasodięy emasligini va tajriba 
omilining ishonchli ta’sirini tasdiqlaydi 
(p<0,05).

Olib borilgan tahlillar shuni ko‘rsa-
tadiki, qo‘rg‘oshinli intoksikatsiya va 
qandli diabet sharoitida hazm ferment-
larining disfunktsiyasi sezilarli daraja-
da chuqurlashadi. Shu munosabat bilan 
bir qator amaliy va ilmiy takliĚarni il-
gari surish mumkin. Birinchidan, bun-
day bemorlarda ferment faoliyatining 
erta bosqichlarda pasayishini aniqlash 
uchun muntazam ravishda labora-
tor-diagnostik tekshiruvlar joriy etilishi 
lozim. Amilaza, lipaza va tripsin kabi 
asosiy fermentlarning faolligini nazorat 
qilish nafaqat tashxisni osonlashtira-
di, balki kasallikning asoratlarini oldini 
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olishga ham yordam beradi. Ikkinchi-
dan, qo‘rg‘oshinning organizmdan 
chiqarilishini tezlashtirish maqsadida 
xelatlovchi moddalar (masalan, EDTA, 
DMSA va ularning analoglari)dan foy-
dalanish istiqbolli yo‘nalish hisoblanadi. 
Ilmiy tadqiqotlarda bu moddalar fer-
mentlarga qo‘rg‘oshin bog‘lanishini ka-
maytirishi va ularning faoliyatini qisman 
tiklashi isbotlangan. Shu sababli klin-
ik sharoitda bunday usullarni qo‘llash 
bo‘yicha qo‘shimcha izlanishlar olib bo-
rilishi maqsadga muvoęqdir.

Uchinchidan, hazm fermentlarin-
ing tabiiy faolligini qo‘llab-quvvatlash 
uchun biokorrektsiya choralarini ken-
groq tatbiq etish tavsiya etiladi. Xusu-
san, ferment preparatlari (pankreatin 
asosidagi dori vositalari), antioksidant 
moddalar (S vitamini, E vitamini, selen) 
va ovqatlanish ratsionini to‘g‘ri tashkil 
qilish muhim ahamiyat kasb etadi. Bu 
usullar diabet fonida yanada zaiĚashgan 
fermentativ tizimni qo‘llab-quvvatlash-
da foydali bo‘lishi mumkin.

To‘rtinchidan, qo‘rg‘oshin bilan 
kasbiy aloqada bo‘ladigan ishchilarni 
muntazam ravishda tibbiy ko‘rikdan 
o‘tkazish, ularning ovqat hazm qil-
ish fermentlari faoliyatini monitoring 
qilish va zarur hollarda proęlaktik bi-
okorrektsiya kurslarini tashkil etish sa-
marali natija beradi. Bu nafaqat sog‘liq-
ni saqlash tizimi, balki ishlab chiqarish  
jarayonida ham xavfsizlik darajasini 
oshiradi.

Beshinchidan, ilmiy izlanishlarni 
kengaytirish alohida ahamiyatga ega. 
Qo‘rg‘oshin intoksikatsiyasi va qand-
li diabetning birgalikdagi ta’sir mex-
anizmlarini molekulyar darajada o‘rgan-
ish, yangi farmakologik vositalar ishlab 
chiqish va klinik tajribalarda ularni si-
novdan o‘tkazish kelgusida samarali 

davolash strategiyalarini shakllantirish-
ga xizmat qiladi.

Umuman olganda, ushbu takliĚar 
klinik amaliyotda qo‘rg‘oshin intoksikat-
siyasi va qandli diabet oqibatida yuzaga 
keladigan fermentativ disfunktsiyalarni 
yumshatish, bemorlarning hayot sifati-
ni yaxshilash va proęlaktik chora-tad-
birlarni takomillashtirish uchun muhim 
yo‘nalishlar hisoblanadi.

Xulosa. Yuqorida keltirilgan ma’lu-
motlar shuni ko‘rsatadiki, qo‘rg‘oshinli 
intoksikatsiya va qandli diabet sharoiti-
da hazm fermentlari faoliyatida chuqur 
o‘zgarishlar yuzaga keladi. Tripsin, li-
paza va amilaza kabi asosiy fermentlarn-
ing faolligining pasayishi oqibatida oziq 
moddalar parchalanishi izdan chiqadi va 
umumiy metabolizm muvozanati buz-
iladi. Bu jarayon diabet fonida yanada 
kuchayib, klinik belgilarni og‘irlashtiradi.

Tadqiqot natijalari shuni ham ko‘rsat-
diki, qo‘rg‘oshin ionlari fermentlarning 
faol markazlariga ta’sir qilib, ularning 
substrat bilan o‘zaro aloqasini izdan 
chiqaradi. Shu sababli, fermentativ dis-
funktsiyalarni yumshatish uchun xelat-
lovchi moddalar, biokorrektsiya usullari 
va ferment preparatlarini qo‘llash mu-
him ahamiyatga ega.

Qo‘rg‘oshin intoksikatsiyasi metab-
olik jarayonlarga keng qamrovli ta’sir 
ko‘rsatishini va ayniqsa pankreatik fer-
mentlar faoliyatini pasaytirishini ta’kid-
lagan 

Shunday qilib, qo‘rg‘oshin intok-
sikatsiyasi va qandli diabetda yuzaga 
keladigan fermentativ disfunktsiyalarni 
o‘rganish nafaqat nazariy ahamiyatga 
ega, balki klinik amaliyot uchun ham 
kaĴa ahamiyat kasb etadi. Olingan nati-
jalar asosida samarali proęlaktika va 
davolash usullarini ishlab chiqish im-
koniyati mavjud.
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В данной найчной работе изйче-
ны изменения активности некоторых 
ферментов, характерных для про-

цессов пищеварения, при свинцовой 
интоксикации и сахарном диабете. 
Показано, что токсические вещества в 
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сочетании с метаболическими нарй-
шениями нарйшают биохимическое 
равновесие в системе пищеварения, 
что в конечном итоге приводит к глй-
боким нарйшениям йглеводного и 
белкового обмена. Также на основе 
эксперименталных и клинических 
данных проанализировано влияние 
свинца на активност ферментов под-
желйдочной железы и кишечника, а 
также йглйбление ферментативной 
недостаточности при сахарном диабе-
те. Освещено влияние этих состояний 

на общий обмен веществ в организ-
ме.В работе представлены некоторые 
методы биокоррекции и информа-
ция об их эффективности, а также об-
сйждаются пйти йстранения фермен-
тативных дисфйнкций, возникающих 
на фоне свинцовой интоксикации и 
сахарного диабета. Полйченные резй-
лтаты имеют практическое значение 
для совершенствования методов пато-
генетического лечения в клинической 
практике в бйдйщем.

SUMMARY
EXAMINATION AND CORRECTION OF CERTAIN ENZYME 

DYSFUNCTION IN DIGESTION CAUSED BY EXPOSURE TO LEAD 
INTOXICATION

Karimova Irada Ibrahimjonovna, Nazarova Dilbar Tolmas qizi, 
Hamraliyev Irada Abduvahid qizi 

National University of Uzbekistan
iro.fiziology@gmail.com

Keywords: Lead intoxication, diabetes mellitus, digestive enzymes, dysfunction, cor-
rection.

This scientięc work studied the 
changes in the activity of some enzymes 
characteristic of digestive processes in 
conditions of lead intoxication and di-
abetes mellitus. It was shown that toxic 
substances and metabolic disorders to-
gether disrupt the biochemical balance 
in the digestive system, which ultimate-
ly leads to profound dysfunctions in 
carbohydrate and protein metabolism. 
Also, based on experimental and clinical 
data, the eěect of lead on the activity of 
pancreatic and intestinal enzymes, and 

the deepening of enzymatic deęciency 
in diabetes mellitus, was analyzed. The 
eěect of these conditions on the general 
metabolism in the body was highlight-
ed. The work presents some biocorrec-
tion methods and information on their 
eěectiveness, and discusses ways to alle-
viate enzymatic dysfunctions that occur 
against the background of lead intoxica-
tion and diabetes. The results obtained 
are of practical importance for improv-
ing pathogenetic treatment methods in 
clinical practice in the future.
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Актуальность. Ускорение живот-
новодства и использование промыш-
ленных технологий ощутимо увели-
чивают нагрузку на организм коровы 
и обостряют её функциональные воз-
можности. Технологические требова-
ния не всегда соответствуют физио-
логическим потребностям животных, 
и в этом случае возникают метаболи-
ческие заболевания. Среди комплекса 
внешних условий, влияющих на фи-
зико-химические показатели молока 
и его биологическую ценность, особое 
внимание следует уделять кормле-
нию дойных коров. Кроме того, корм 
не только влияет непосредственно на 
продуктивность и качество молока, 
но и косвенно влияет на иммунную 
систему. В последние годы большое 
внимание уделяется созданию раз-
личных добавок в животноводстве, по-
зволяющих повысить продуктивность 
молока, жирность молока, повысить 
переваримость кормов, стимулиро-
вать обмен минеральных и биологи-
ческих кормовых добавок. На практи-
ке используются кормовые добавки с 

различными биологическими свой-
ствами, такими как биостимуляторы, 
модификаторы, антиоксиданты, фер-
менты и фитобиотики. При кормле-
нии жвачных животных создаются 
оптимальные условия для деятельно-
сти микробов и переваривания пище-
вых субстратов рациона. В настоящее 
время одной из основных целей госу-
дарственной политики Узбекистана 
в сфере питания населения является 
производство и продажа продукции 
не только обладающей высокой пи-
щевой и биологической ценностью, 
но и, что самое главное, безопасной 
для жизни и здоровья человека. На 
сегодняшний день в промышленность 
активно внедряется технология про-
изводства биостимуляторов, кото-
рые можно использовать как в виде 
раствора, так и в виде сухих добавок 
к кормам, так как они способствуют 
повышению усвояемости кормов. Ис-
пользование биостимулятора увели-
чивает привес животных, а также спо-
собствует снижению заболеваемости 
и повышению иммунитета молодня-
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ка. Для нормального развития живот-
ных необходимы легкоусвояемые кор-
ма и биологически активные добавки, 
которые положительно влияют на 
пищеварительную систему, стимули-
руют обменные процессы и развитие 
внутренних органов, обеспечивают 
растущий организм биологически до-
ступными веществами. Животновод-
ство — одна из стратегически важных 
отраслей сельского хозяйства. Для 
удовлетворения потребности населе-
ния в молочной продукции и чтобы 
не зависеть от импорта, необходимо 
увеличить молочной продуктивности 
коров. Главную роль в этом деле игра-
ет организация правильного корм-
ления крупоного рогатого скотка. 
Подчеркивалось, что необходимо обе-
спечить безопасность лекарственных 
средств и кормовых добавок, повы-
сить качество кормовой продукции за 
счет производства и доставки в хозяй-
ства готовых лекарственных средств на 
основе выполнения Указа Президента 
Республики Узбекистан от 28 марта 
2019 года УП-5696 «О мерах по корен-
ному совершенствованию системы 
государственного управления в сфе-
ре ветеринарии и животноводства» и 
Постановления Кабинета Министров 
Республики Узбекистан от 11.11.2017 
№ 905 «Об утверждении Общего тех-
нического регламента о безопасности 
ветеринарных лекарственных средств 
и кормовых добавок».

В целях обеспечения продоволь-
ственной безопасности за счет увели-
чения производства животноводче-
ской продукции в стране, широкого 
внедрения современных методов про-
изводства, тем самым создавая це-
почку добавленной стоимости, раз-
вивая кооперативные отношения, 
государственную поддержку секто-
ра животноводства и его отраслей, 

а также организация эффективного 
использования современных инфор-
мационно-коммуникационных техно-
логий и научных достижений в этой 
области считается важным выполне-
нияя Постановления Президента Ре-
спублики Узбекистан № ПП-120 «Об 
утверждении Программы развития 
сферы животноводства и ее отраслей в 
Республике Узбекистан на 2022 — 2026 
годы» от 08.02.2022. Весьма целесоо-
бразным будет организовать разра-
ботку по внедрению технологическо-
го процесса создания экологически 
чистых лекарственных иммуностиму-
ляторов, увеличения количества мо-
лока и биомассы организма крупного 
рогатого скота пептидными соедине-
ниями. Это дает реальному сектору 
экономики возможность произво-
дить новые технологии и конкуренто-
способную продукцию, экологически 
чистые биостимуляторы. Кроме того, 
это приводит к увеличению биомас-
сы тела молодняка крупного рогатого 
скота и телят и повышает эффектив-
ность развития агропромышленного 
комплекса Республики Узбекистан. 
Учитывая вышеизложенное, созда-
ние и внедрение в производство био-
стимуляторов для включения в ком-
бикорма и рационы, оказывающих 
благоприятное влияние на обмен 
веществ, продуктивность животных, 
качество и безопасность продукции 
животноводства, является актуальной 
проблемой.

Цель исследование. Определение 
влияния иммуностимуляторов с на 
клетки иммунной системы и струк-
турных параметров клеток гемопоэ-
тической системы.

Методы исследования. При выпол-
нении исследований использовались 
иммунологические, физиологиче-
ские, широко используемые биохи-
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мический, гематологический, и стати-
стические методы.

Результаты исследование. В ходе 
исследования для экспериментов ис-
пользовались беспородные белые 
мыши. Для индукции гепатита мы-
шам внутрибрюшинно вводили мас-
ляный раствор четыреххлористого 
углерода (CCL

4
) в дозе 0,2 мг/кг в те-

чение трех суток. При вторичном 
иммунодефиците для определения 
глубины заражения животных и 
определения влияния на антителоо-

бразующие клетки селезенки живот-
ных (АОК) и кроветворную систему 
организма было сформировано пять 
групп по 10 животных в каждом экс-
перименте. Одновременно животных 
вакцинировали эритроцитами бара-
на в дозе 2 х 109. Через семь суток у жи-
вотных извлекали селезенку и наблю-
дали за результатами. Для коррекции 
состояния иммунодефицита мышам 
внутрибрюшинно вводили 20% и 30% 
растворы белков, тканевые биостиму-
ляторы (табл. 1).

Таблица № 1
Сравнительная иммунокоррегирующая активность 

иммуностимуляторов при экспериментальном иммунодефиците

№ Эксперимен. Группы ЯСКС (млн) АОК наСелезенку 10 6 кл
M±m и/с M±m и/с M±m и/с

1. Интактные (контроль) 331± 33 - 13137 ± 685 - 37±4 -

2. И/Д (CCL
4
) (контроль) 321±39 -1,0 3422 ± 210 -3,8* 12±2,0 -3,0

3. ИД+ Тимолин 328±71 1,0 7210 ± 331 2,1 17±3,1 1,4

4.
ИД+ пептид соидинение 345±91 1,0 9340 ± 422 2,7** 32±5,1 2,6

5. ИД+тканевые соидинение 324±22 1,2 11075 ±540 3,2** 38±7,0 3,1

Примечание: 
*- достоверные различия по отношению к группе 1; 
** – достоверные различия по отношению к группе 2; 
И/С – индекс соотношения;
(-,+) – снижение или повышение показателя;
ЯСКС – ядросодержащие клетки селезенки;
АОК – антителообразующие клетки.
И/Д – иммунодефецить.

Были проведены эксперименты 
по определению влияния иммуно-
стимулирующих растворов, связан-
ных с белками. Для этого у экспери-
ментальных животных индуцировали 
токсический гепатит. У мышей с гепа-

титом наблюдалось снижение коли-
чества антителопродуцирующих кле-
ток в селезенке в 3,8 раза, аналогичные 
данные были получены и при оценке 
количества антителопродуцирующих 
клеток на 1 млн спленоцитов. Имму-
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нодефицитное состояние проявля-
лось не только снижением количества 
АОК (антителообразующих клеток) 
относительно селезенки, но и умень-
шением количества ядросодержащих 
клеток. В этом случае индекс совме-
стимости был равен -3,0. Аналогичные 
данные были получены и при оценке 
количества антителопродуцирующих 
клеток на 1 млн спленоцитов. На ос-
новании результатов исследований 
тканевых и белково-связанных имму-
ностимулирующих растворов можно 
сказать, что тканевые и белково-свя-
занные иммуностимулирующие рас-
творы показали высокий индекс. На 
основании этих результатов можно 
сказать, что белково-связанные имму-
ностимулирующие растворы показа-
ли высокий индекс. Согласно полу-

ченным результатам эксперимента, 
количество антителопродуцирующих 
клеток в селезенке снизилось в 3,8 раза 
(3422 ± 210) и наблюдался вторичный 
иммунодефицит. При индукции гепа-
тита и воздействии  раствора пептид-
ного конъюгата сыворотки количе-
ство АОК увеличилось в 2,7 раза по 
сравнению с иммунодефицитными 
животными (9340±422), а в растворе 
тканевые соидинение АОК увеличи-
лось в 3,2 раза. 

В том же эксперименте при изуче-
нии механизма действия животных на 
форменные элементы крови наблюда-
лось, что количество эритроцитов зна-
чительно уменьшалось по сравнению 
с контролем, а в растворе с пептидной 
связью это количество увеличивалось 
в 2,2 раза (2-рисунок).

Рисунок №2.

Влияние пептидных иммуностимуляторов на эритропоэз

Выводы. Приведенные выше экспериментальные результаты показывают, 
что пептидные соединения полученные из тканей животных, обладают выра-
женными иммуностимулирующими свойствами и изучены в экспериментах 
по влиянию не только на иммунную систему, но и на эритропоэз. Было реко-
мендовано использовать протеиновых биостимуляторов в сельском хозяйстве.
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ИММУНОСТИМУЛЯТОРЛАРНИНГ ЯНГИ АВЛОДЛАРИ ВА  

УЛАРНИНГ ТУРЛИ КАСАЛЛИКЛАРНИНГ ОЛДИНИ ОЛИШДА  
ТАЪСИР МЕХАНИЗМЛАРИ
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Калит сўзлар: иммунокоррекция, биостимулятор, иммунокорректор, пептид 
бирикмалари, тўқима препаратлари, еритроцитлар, лейкоцитлар, лимфоцитлар.

Экспериментал натижалар шуни кўрсатадики, ҳайвонлар тўқималаридан олин-
ган пептид бирикмалари аниқ иммуностимуляция қилувчи хусусиятларга эга ва на-
фақат иммун тизимига, балки эритропоезга ҳам таъсир қилиш учун тажрибаларда 
ўрганилган. Қишлоқ хўжалигида бу иммуностимуляторлардан фойдаланиш тавсия 
этилди.

SUMMARY
NEW GENERATIONS OF IMMUNOSTIMULATORS AND THEIR  

MECHANISMS OF EFFECT IN PREVENTION OF VARIOUS DISEASES
Kaхorov Bolta Abdugafarovich, Bakhronov Soibjon Sapo ugli,  

Mirzokulov Sobitjon Oltinovich

National University of Uzbekistan named after Mirzo Ulugbek.
qaxorov@mail.ru 

Key words: immunocorrection, biostimulator, immunocorrector, peptide compounds, 
tissue preparations, erythrocytes, leukocytes, lymphocy.

Experimental results show that peptide compounds obtained from animal tissues have 
clear immunostimulating properties and have been studied in experiments to aěect not 
only the immune system, but also erythropoiesis. It was recommended to use these immu-
nostimulants in agriculture.
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Kirish. Butun dunyo aholisi sonin-
ing barqaror ravishda ortib borishi[1] 
natijasida oziq-ovqat mahsulotlariga, 
xususan, yuqori sifatli oqsil manbalariga 
bo‘lgan talab tobora ortmoqda. Parran-
dachilik sohasi go‘sht va tuxum orqali 
inson organizmi uchun muhim bo‘lgan 
to‘laqonli oqsilni yetkazib beruvchi eng 
muhim tarmoqlardan biri hisoblana-
di[2,5]. Biroq don ekinlarini yetishtirish, 
qayta ishlash va ularni parrandalar yemi-
ga aylantirish jarayoni qator iqtisodiy va 
texnologik qiyinchiliklarni keltirib chiqa-
rmoqda. Shu bois arzon, samarali ham-
da yuqori sifatli oqsil manbalarini izlab 
topish masalasi bugungi kunda dolz-
arb hisoblanadi[3,4]. An’anaviy ravish-
da o‘simlik oqsillari (soya, yer yong‘oq) 
va ayrim noan’anaviy xomashyolardan 
foydalanib kelinmoqda. Biroq ularning 
tarkibida mavjud antinutritsion modda-
lar parrandachilik yemida qo‘llash im-
koniyatlarini cheklab qo‘yadi. Shu bilan 
birga baliq uni va soya uni keng tarqal-
gan oqsil manbasi sifatida qo‘llanilsa-da, 
ularning narxining yuqoriligi parranda 
mahsulotlari tannarxiga sezilarli ta’sir 
ko‘rsatadi. Shu sababli so‘nggi yillarda 
muqobil manba sifatida hasharotlardan 

olingan oqsil ustida tadqiqotlar faollash-
moqda. 

Hasharotlar yuqori miqdorda oqsil, 
yog‘ va biologik faol moddalarga ega 
bo‘lib, ularning ozuqaviy qiymati par-
randalar uchun juda muhimdir. Shun-
ingdek, hasharotlarning ekzoskeleti 
xitin va xitosan kabi polisakkaridlarga 
boy bo‘lib, ular nafaqat yemning organ-
oleptik xususiyatlarini yaxshilaydi, bal-
ki tovuqlarning sog‘lig‘iga ijobiy ta’sir 
ko‘rsatadi. Bundan tashqari, hasharotlar 
organizmida mavjud laurik kislota va 
antimikrob peptidlar immun tizim faoli-
yatini qo‘llab-quvvatlashi mumkin. Shu 
nuqtai nazardan, ushbu tadqiqotning 
asosiy yo‘nalishi mahalliy sharoitda 
tarqalgan hasharotlardan biri — Docio-
staurus maroccanus turidagi chigirk-
adan olingan unning broyler tovuqlar 
ratsioniga qo‘shilishi orqali ularn-
ing o‘sish samaradorligi, gematologik 
ko‘rsatkichlari va go‘sht sifatiga ta’sirini 
baholashdan iboratdir.

Materiallar va usullar.Tajriba maq-
sadida 72 ta rus-308 zotli jo‘jalar foyda-
lanildi, tasodięy tanlanish yo‘li bilan 4 
guruhga 6 tadan qilib ajratib olindi bu 
tajriba 3 marotaba takrorlandi. Tajrib-

УДК:637.54:664.3(575.1)
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ada quyidagi metodologiyani ko‘rish 
mumkin: har bir guruhga turli miqdor-
da chigirtka uni qo‘shilgan yem beriladi 
(masalan, 0%, 15%, 25%, 15% Saksavul 
bukri chigirkasi). Tajriba davomida 
broylerlarning tana va’zni, o‘sish sur’at-
lari, qon parametrlari kuzatiladi. Olin-
gan natijalar an’anaviy ozuqa tarkibidan 
foydalanilgan guruh bilan taqqoslanadi. 

Natijalar muhokamasi. Chigirka 
undan olingan donlar aralashmasi oqsil 
miqdori va qo‘shimcha ko‘rsatkichlari 
aniqlandi(1,2-jadval). Natijalar shuni 
ko‘rsatadiki, chigirtka undan foydalan-

ish broylerlarning o‘sish ko‘rsatkichla-
rini yaxshilaydi. Dociostaurus maroc-
canus chigirkasi undan 15% miqdorda 
qo‘shilganda optimal natija kuzatilgan 
bo‘lsa, Dociostaurus maroccanus chigir-
kasi undan 25% qo‘shilganda esa o‘sish 
sur’atlari yanada oshgan, biroq iqtisodiy 
samaradorlik nuqtayi nazardan Saks-
ovul bukri chigirkasi (Dericorys albidu-
la) 15% eng maqbul miqdor sifatida qayd 
etilgan. Tajribalar orqali biz jo‘jalarn-
ing mahsuldorligi va go‘sht sifati o‘sish 
ko‘rsatkichlari, tana massi ortishi qanot-
lar, oyoq son o‘chovlari olib borildi. 

CHIGIRTKA UNIDAN TAYYORLANGAN MAXSULOTLARNING 
ERTIROSITLARGA TA’SIRI

Chegirtka unidan tayyorlangan 
maxsulot kon shakilli elementlariga 
ta’siri o‘rganilganda shu kursatkichlarga 
asosan eritrositlar miqdoring sezilarli 
darajada tiklanganligi kuzatildi. Bu esa 
kislorod etishmovchiliging oldini oladi 
va transport xususiyatini yaxshilanishiga 
olib keladi.

Tovuqlar donining kimyoviy tah-
lili. Chigirtka unining kimyoviy tarkibi 

o‘ziga xos bo‘lib, u yuqori miqdorda oq-
sil, yog‘ va minerallarni o‘z ichiga oladi. 
Tadqiqotlar natijalariga ko‘ra, chigirtka 
unining oqsil miqdori 55–65% atroę-
da bo‘lib, bu uni soya undan keyin eng 
muhim oqsil manbalaridan biriga aylan-
tiradi. Shuningdek, unda muhim ami-
nokislotalar, xususan, lizin va metionin 
mavjudligi qayd etilgan. Bu aminokis-
lotalar broylerlarning mushak to‘qima-
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larini shakllantirish va immunitetini 
mustahkamlashda kaĴa rol o‘ynaydi.

Tovuqlar donining kimyoviy tarki-
bi bo‘yicha quydagicha natijalar olin-
di: Nazorat uchun olingan donlar aral-
ashmasi tarkibida namlik 4.39%, oqsil 
miqdori 8.51% , yog‘ miqdori 5.86%, kul 
miqdori 3.45%, Ca 1.13%, P 0.45%ni va 
NaCl miqdori 0.51% tashkil etgan. Odd-
iy donlar aralshmasi va 25% chigirka uni 
qo‘shilgan tovuq doni tarkibi quydagi-
cha namlik 6.04%, oqsil miqdori 22.76% 
, yog‘ miqdori 7.71%, kul miqdori 8.42%, 
Ca 1.86%, P 1.16%ni va NaCl miqdori 
0.52% tashkil etgan. Oddiy donlar 
aralshmasi va 15% chigirka uni qo‘shil-
gan tovuq doni tarkibi quydagicha nam-
lik 6.29%, oqsil miqdori 16.36% , yog‘ 
miqdori 6.73%, kul miqdori 6.09%, Ca 
1.68%, P 0.91%ni va NaCl miqdori 0.39% 
tashkil etgan. Oddiy donlar aralshma-
si va 15% saksovul bukri chigirkasi uni 
qo‘shilgan tovuq doni tarkibi quydagi-
cha namlik 5.72%, oqsil miqdori 11.64% 
, yog‘ miqdori 6.93%, kul miqdori 4.61%, 
Ca 1.32%, P 0.68%ni va NaCl miqdori 
0.49% tashkil etgan.Qon ko‘rsatkichlari 
ham muhim ahamiyat kasb etadi. Tad-
qiqotlarda chigirtka unining qo‘shil-
ishi gemoglobin miqdorini oshirish-
ga, eritrotsit va leykotsitlar sonining 
me’yorda saqlanishiga yordam bergani 
qayd etilgan. Bu esa chigirtka unining 
immunitet tizimini mustahkamlashga 
ham ijobiy ta’sir ko‘rsatishini anglatadi. 
Shuningdek, chigirtka unining yuqori 
hazm bo‘lish darajasi va muvozanatli 
aminokislota tarkibi uning oqsil manbai 
sifatida ahamiyatini yanada oshiradi. 
Uning foydalanilishi nafaqat iqtisodiy 
samaradorlik, balki ekologik barqaror-
likni ham ta’minlashi mumkin. Chigir-
ka un arashtrib berilgan jo‘jalar istemoli 

ko‘rsatkichlari ijobiy natijalarni berdi. 
Donlar aralashmasi va qoshimcha oq-
sil manbayi sifatida Chigirka unining 
25% miqdori istemol qilgan jo‘jalar gu-
ruhi qolgan gurhlarga nisbatan yaxshi 
ko‘rsatkichlar berdi.

Ekologik afzalliklari. Chigirtkalar-
dan ozuqa sifatida foydalanish ekologik 
jihatdan ham muhimdir. Soya va baliq 
unining ishlab chiqarilishi ko‘plab re-
surslarni talab qiladi: soya yetishtirish 
uchun kaĴa maydonlar, suv va o‘g‘it ker-
ak bo‘ladi, baliq unini olish esa dengiz 
resurslarining kamayishiga olib keladi. 
Chigirtka esa tez ko‘payadigan va qisqa 
muddatda kaĴa biomassaga ega bo‘ladi-
gan hasharot bo‘lib, ularni yig‘ish va qa-
yta ishlash nisbatan arzon va samaralidir. 
Bundan tashqari, chigirtka undan foyda-
lanish zararkunandalarga qarshi kurash-
da ham foydali yechim bo‘lishi mumkin.

Ilmiy tadqiqotlarning umumiy xulo-
salari

Uchta asosiy tadqiqot natijalarini 
umumlashtirganda, quyidagi asosiy 
ękrlarga kelish mumkin:

1. Chigirtka uni broylerlar uchun 
yuqori sifatli oqsil manbaidir.

2. Uning qo‘shilishi broylerlarning 
o‘sish sur’atlarini oshiradi.

3. Qon ko‘rsatkichlariga ijobiy ta’sir 
ko‘rsatadi va immunitetni mustahkam-
laydi.

4. Ekologik va iqtisodiy jihatdan sa-
marali yechimdir.

5. Jahon bo‘yicha hasharot oqsillari-
dan foydalanishga qiziqish ortib bormo-
qda.

Tadqiqot metodologiyasi. Tajriba 
jami 72 ta broyler jo‘jalarida olib borildi 
va ular quyidagi guruhlarga ajratildi:

1. Nazorat guruhi – oddiy donlar 
aralashmasi bilan boqilgan.



182

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

2. Marokash chigirtkasi uni (15%) 
– oddiy donlar aralashmasi va 15% 
Dociostaurus maroccanus Thunb 
chigirtkasi uni.

3. Marokash chigirtkasi uni (25%) – 
oddiy donlar aralashmasi va 25% Docio-
staurus maroccanus Thunb chigirtkasi 
uni.

4. KaĴa shak-sovul bukri chigirtkasi 
uni (15%) – oddiy donlar aralashmasi va 
15% Dericorys albidula chigirtkasi uni.

Xulosa. Mazkur tadqiqot natijalari 
shuni ko‘rsatdiki, broyler jo‘jalari rat-
sioniga turli nisbatlarda chigirtka uni 
qo‘shilishi ularning o‘sish dinamika-
si, mahsuldorlik ko‘rsatkichlari hamda 
go‘sht sifatiga sezilarli ta’sir ko‘rsata-
di. Xususan, Dociostaurus maroccanus 
chigirtkasi unining 15–25 % miqdorda 
qo‘shilishi broylerlarning tana massasi 
ortishini tezlashtirib, mushak to‘qimala-
rining shakllanishida ijobiy natija berdi. 
Ayniqsa, 25 % qo‘shilgan guruhda o‘sish 
sur’atlari yuqori bo‘lsa-da, iqtisodiy sa-
maradorlik nuqtayi nazaridan Dericorys 
albidula (saksovul bukri chigirtkasi) un-
ining 15 % qo‘shilishi eng maqbul vari-
ant sifatida qayd etildi.

Kimyoviy tahlillar chigirtka unining 
oqsil, yog‘ va minerallarga boy ekanligini 
ko‘rsatib, uni an’anaviy oqsil manbalari-
ga muqobil sifatida qo‘llash imkonini 
berdi. Qon parametrlari bo‘yicha ham 
ijobiy o‘zgarishlar kuzatilib, gemoglobin 
miqdori oshishi, eritrotsit va leykotsitlar 
sonining me’yorda saqlanishi chigirtka 
unining immunitetni mustahkamlash-
da muhim ahamiyatga ega ekanini tas-
diqladi.

Umuman olganda, chigirtka undan 
foydalanish nafaqat parranda mah-
suldorligini oshirish, balki ozuqa tan-

narxini kamaytirish hamda ekologik 
barqarorlikni ta’minlashda ham sama-
rali yechimdir. Ushbu natijalar mahalliy 
sharoitda broyler parvarishida hasharot 
oqsillarini keng qo‘llash istiqbollarini 
ochib beradi va kelgusida yanada keng 
qamrovli tadqiqotlar olib borish zaru-
rligini ko‘rsatadi.

Bundan tashkari bu tayorlangan che-
girtka uni ta’siri kon shakilli element-
lariga ta’siri o‘rganilganda shu kursat-
kichlarga asosan eritrositlar miqdoring 
sezilarli darajada tiklanganligi kuzatildi. 
Bu esa kislorod etishmovchiliging oldini 
oladi va transport xususiyatini yaxshila-
nishiga olib keladi.
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THE EFFECT OF USING LOCUST MEAL AS AN  
ALTERNATIVE PROTEIN SOURCE ON THE PRODUCTIVITY AND  

MEAT QUALITY OF BROILERS 
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Abstract. In this study, 72 broiler 
chicks (RUS-308 strain) were used. The 
chicks were kept under normal condi-
tions at 30 °C and randomly divided into 
5 groups. During the experiment, the 
growth dynamics, productivity indica-
tors, and changes in meat quality under 
the inĚuence of feed supplemented with 
locust meal (15%, 25%) were evaluated. 

The results of the study demonstrated 
the potential of using locust meal as an 
aěordable, sustainable, and eěective 
protein source in poultry production.

Keywords: Broiler chicken, Rus-308, 
grasshopper flour, meat quality, protein, 
immunostimulator, treatment, biostimulator, 
erythrocytes, leukocytes, antibodies.
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Аннотация. В данном исследова-
нии участвовали 72 цыплёнка-брой-
лера (порода RUS-308). Птицы содер-
жались в нормальных условиях при 
температуре 30 °C и были случайным 
образом разделены на 5 групп. В ходе 
эксперимента оценивалась динамика 
роста, показатели продуктивности и 
изменения качества мяса под воздей-
ствием корма с добавлением муки из 

саранчи (15%, 25%). Результаты ис-
следования показали возможности 
использования муки из саранчи как 
доступного, устойчивого и эффектив-
ного источника белка в птицеводстве.

Ключевые слова: Цыпленок брой-
лер, Рус-308, мука кузнечика, качество 
мяса, белок, иммуностимулятор, лече-
ние, биостимулятор, эритроциты, лей-
коциты, антитела.
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Qalqonsimon bez gormonlari orga-
nizmning normal ęziologik funksiyala-
rini boshqarishda muhim ahamiyatga 
ega. Ushbu gormonlar darajasidagi har 
qanday o‘zgarish gomeostazning buzil-
ishiga olib kelib, turli tizimlarning faoli-
yatiga ta’sir ko‘rsatadi. Xususan gipo-
tireoz qalqonsimon bez gormonlarining 
yetishmovchiligi bilan kechadigan holat 
bo‘lib, uning klinik ifodalanish dara-
jasi bez faoliyatining pasayish darajasi 
va patologik jarayonning davomiyligi-
ga bog‘liq holda namoyon bo‘ladi. Bu 
borada qalqonsimon bezning gipotireoz 
kasalligi natijasida organizmda kelib 
chiqadigan turli o‘zgarishlarga korreksi-
yalovchi ta’sir ko‘rsatuvchi birikmalarni 
aniqlash muhim hisoblanadi. Mazkur 
tadqiqot qalqonsimon bezning gipotir-
eoz kasalligida kalamushning umumiy 
massasi, qalqonsimon bez, timus, taloq, 
buyrakusti bezining massasiga ta’sirini 
o‘rganish va unga selen (Se), rux (Zn) 
hamda ikkala icroelement kompleksin-
ing ta’sirini o‘rganish maqsadida amal-
ga oshirildi.

Kirish. Qalqonsimon bez yuqori bi-
ologik faollikka ega bo‘lgan tiroksin 
(T

4
) va triyodotironin (T3) gormonlarini 

ishlab chiqaradi [1]. Mazkur gormonlar 
hujayrada kechadigan ko‘plab jarayon-
larga, kislorod iste’moli, mitoxondrial 
biogenez va samaradorlikda ishtirok eta-
digan yadro va mitoxondrial genlarning 
transkripsiyasini tartibga solish, o‘sish 
va rivojlanishga ta’sir qiladi [2]. Tir-
eoid gormonlarning yetishmasligi yoki 
me’yoridan ortiq ishlab chiqarilishi or-
ganizmda turli patologik holatlarni kelib 
chiqishiga sabab bo‘lishi mumkin. Qa-
lqonsimon bez gormonlarining normal 
darajadan past ishlab chiqarilishi gipo-
tireoz deb tavsiĚanadi [3]. Mazkur kasal-
lik organizmning turli tizimlariga salbiy 
ta’sirini ko‘rsatishi mumkin. Gipotireoz 
termogenezning pasayishi, icroelem te-
zlikning kamayishi bilan bog‘liq bo‘lib, 
yuqori tana massasi indeksi (BMI) va 
semizlikning yuqori tarqalishiga ham 
ta’sir ko‘rsatadi. Klinik dalillar shuni 
ko‘rsatadiki, subklinik gipotireoz ham, 
yengil qalqonsimon bez disfunktsiyasi 
ham tana vaznining sezilarli o‘zgarishlari 
bilan bog‘liq bo‘lib, ortiqcha vazn va sem-
izlik uchun xavĚi omil hisoblanadi [4]. 

Gipotireoz va ortiqcha vazn — bu 
tez-tez uchraydigan va o‘zaro murak
kab aloqaga ega bo‘lgan patologik ho-

UO‘K: 616.4: 611.4

SELEN VA RUX MIKROELEMENTLARINING  
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latdir. So‘nggi yillarda dunyo miqyosida 
semirish holatlarining keskin ortib bor-
ishi, ushbu bog‘liqlikni yanada dolzarb 
masalaga aylantirmoqda. Ko‘plab be-
morlarda kuzatiladigan ortiqcha vazn, 
qalqonsimon bez faoliyatining buzili-
shi, xususan, gipotireoz bilan bog‘liq 
deb hisoblanadi [5]. Qalqonsimon bez 
faoliyati o‘z navbatida gipoęz bezidan 
ajraladigan tireotropin gormon (TTG) 
orqali boshqariladi. TTG qalqonsimon 
bezni gormon ishlab chiqarish funk-
siyasini ularning qondagi miqdoriga 
ko‘ra tartibga icroe va uning darajasi 
qon tahlillarida qalqonsimon bez funkt-
siyasini baholashda muhim ko‘rsatkich 
hisoblanadi [6]. So‘nggi ilmiy qarash-
lar shuni ko‘rsatmoqdaki, qalqonsimon 
bez faoliyatini nazorat qiluvchi tireotrop 
gormon (TTG) darajasidagi o‘zgarish-
lar semirish jarayonida ham muhim rol 
o‘ynashi mumkin. Bunga qo‘shimcha 
ravishda, so‘nggi tadqiqotlar qalqon-
simon bezning icroeleme kasalliklari 
va semirish o‘rtasida ham muayyan 
bog‘liqlik mavjudligini ko‘rsatmoqda. 
Bu jarayonda leptin — yog‘ hujayralari 
(adipotsitlar) tomonidan ishlab chiqaril-
adigan gormon — asosiy vositachi sifati-
da e’tiborni tortadi. Leptin moddasining 
icroelem va icroelemen tizimlarga ta’si-
ri ushbu ikki holat o‘rtasidagi aloqani 
yanada chuqurroq tushunishga imkon 
yaratmoqda [7]. Jahon Sog‘liqni saqlash 
tashkiloti (JSST) semirish va ortiqcha 
vaznni sog‘liqqa salbiy ta’sir ko‘rsatishi 
mumkin bo‘lgan g‘ayritabiiy yoki ortiq-
cha tana yog‘ to‘planishi deb ta’riĚaydi 
[8]. Vazn ortishi va unga bog‘liq icroelem 
kasalliklar global sog‘liqni saqlashning 
jiddiy muammolaridan biri hisoblana-
di. Hozirgi vaqtda semirish tarqalishi 
geograęk joylashuv, etnik kelib chiqish 
va ijtimoiy-iqtisodiy holatidan qat’iy na-

zar, barcha yosh guruhlarida va har ikki 
jinsda ham sezilarli darajada o‘sib bor-
moqda. Joriy tendentsiyalarga asoslanib, 
2030 yilga kelib dunyo bo‘yicha bir mil-
liarddan ortiq aholi — ya’ni global aho-
li sonining oltidan bir qismi — semirib 
ketish muammosi bilan yuzlashishi 
kutilmoqda [9,10].

Organizmda turli xil biokimyoviy ja-
rayonlar va icroelem reaksiyalar normal 
kechishi uchun kimyoviy elementlar-
ga muhim hisoblanadi. Mikroelement-
lar fermentlar, gormonlar va vitaminlar 
tarkibiga kiradi. Shu sababdan ularning 
yetishmasligi organizmning jiddiy ka-
salliklariga olib keladi. Mikroelementlar 
oqsillar, yog‘lar, uglevodlar almashinu-
vi, organizmdagi oqsil sintezi, issiqlik 
almashinuvi, gematopoez, suyak shak-
llanishi, ko‘payish va immunitet reaksi-
yalari faoliyatida kaĴa ahamiyatga ega. 
Shu jumladan mikroelementlar, qalqon-
simon bez funksiyasida ham muhim rol 
o‘ynaydi. Mazkur ilmiy-tadqiqot ishi 
qalqonsimon bez va ortiqcha vazn o‘rta-
sidagi munosabatni o‘rganish hamda 
unga Se va Zn mikroelementlarining 
ta’sirini o‘rganish maqsadida amalga os-
hirildi.

Material va metodlar. Tajriba uchun 
o‘rtacha og‘irligi 180-220 g atroęda 
bo‘lgan 48 ta erkak kalamushlardan foy-
dalanildi. Dastlab kalamushlar guruhlar-
ga bo‘lindi. 1-guruh intakt (n=6), qolgan 
barcha guruhlarda eksperimental gipo-
tireoz modeli chaqirish ishlari amalga 
oshirildi. Gipotireoz modelini chaqirish 
uchun merkazolil preparati 1,2 mg/100 g 
dozada 21 kun davomida peroral usulda 
maxsus zond orqali oshqozonga yubo-
rildi. Gipotireoz guruhlarida kasallik 
chaqirish davomida sog‘lom guruhdagi 
kalamushlar bilan bir xil ravishda stand-
art ratsionda oziqlantirildi. Eksperiment-
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ning 22-kunida sog‘lom va gipotireoz 
guruhidagi kalamushlarning vazni, qa-
lqonsimon bezi massasi, ayrisimon bezi 
massasi, taloq hamda buyrakusti bezlari 
massasi aniqlanib solishtirildi. Shundan 
so‘ng qolgan gipotireoz guruhlaridagi 
kalamushlar, Se 7 kun (n=6), Se 14 kun 
(n=6), Zn 7 kun (n=6), Zn 14 kun (n=6), 
Se+ Zn 7 kun (n=6), Se+ Zn 14 kun (n=6) 
guruhlarga bo‘linib mos ravishda mikro-
elementlar bilan korreeksiyalandi. 

Natija va muhokamalar. Qalqonsi-
mon bez gormonlari energiya almashi-
nuvini tartibga solishi uzoq vaqtdan beri 
ma’lum. Qalqonsimon bez funksiyasi, 
vaznni nazorat qilish va semirish o‘rta-
sida muhim o‘zaro ta’sir mavjud [11]. 
Biz olib icroe tadqiqotlarda gipotireoz 
guruhidagi kalamushlarning massa-
si nazorat guruhi bilan taqqoslangan-
da gipotireoz kalamushlarning massasi 
20,8% ga ortganligi aniqlandi. Qalqon-
simon bez kasalliklari bilan og‘rigan 
bemorlar guruhlarini o‘rganish davom-
ida vaznning ortishi qalqonsimon bez 
kasalliklari muvozanatiga bog‘liq bo‘li-
shi mumkin. Metabolizm darajasi past-
ligi sababli, odatda, uzoq vaqtdan beri 
overt gipotireoz bilan og‘rigan bemor-
lar ortiqcha vaznga ega bo‘lib, gipotir-
eoz darajasi og‘irlashishi davomida tana 
vazni ortib boradi deb taxmin qilinadi. 
Tana vaznining bunday o‘sishining aso-
siy mexanizmi kutilganidek yog‘ emas, 
balki to‘qimalar orasida suv to‘planishi 
hisobiga bo‘lishi mumkin [1]. Se mikro-
elementi 7 va 14 kun davomida berilgan 
guruhlarda massa 20 % ga tiklanganligi, 
Zn mikroelementi 7 kun davomida beril-
gan guruhda massa gipotireoz guruhi-
ga nisbatan 20% ga tiklangan bo‘lsa, 14 
kunlik guruhda esa, 25% ga tiklanganli-
gi aniqlandi. Ikkala microelement kom-
pleksi berilgan 7 kunlik guruhda 20% 
ga, 14 kunlik guruhda esa, 30% foizga 
pasayganligi kuzatildi (1-jadval). 

Qalqonsimon bez massasi esa, gipo-
tireoz guruhida nazorat guruhiga nis-
batan 34% ga ortganligi kuzatildi. Se 7 
va 14 kun davomida berilgan guruhda 
qalqonsimon bez massasi 35% ga, Zn 
mikroelementi 7 kun berilgan guruh-
da 32%, 14 kun berilgan guruhda esa, 
37% ga kamayganligi, Se+Zn 7 kunlik 
guruhida 25% ga, 14 kunlik guruhida 
esa, 38% ga kamayib nazorat guruhidan 
ham kamroq natija qayd etildi. Qalqon-
simon bez va immun tizimi o‘rtasida 
o‘zaro murakkab aloqa mavjudligi al-
laqachon isbotlangan bo‘lsada, tadqiqot-
ning keyingi qismida qalqonsimon 
bezning gipotireoz kasalligida immun 
tizimini modulyatsiya qiluvchi a’zolar 
timus va taloqning ham massa o‘zgari-
shi o‘rganildi. Natijalarga ko‘ra, sog‘lom 
va gipotireoz guruhlaridagi timusning 
massasi gipotireoz guruhida sog‘lom 
guruhga nisbatan 50,6% ga, taloqning 
massasi esa, 6% ga ortganligi kuzatil-
di. Se mikroelementi 7 kun davomida 
berilgan guruhda timus massasi 29% 
ga, 14 kun berilgan guruhda esa, 50% ga 
ortib nazorat guruhi bilan bir xil natija 
qayd etildi. Taloq massasiga esa, 7 kun 
davomida Se qabul qilgan guruhda de-
yarli o‘zgarish kuzatilmagan bo‘lsa, 14 
kun davomida qabul qilgan guruhda 
esa, gipotireoz guruhiga nisbatan 28% 
past natija qayd etilib, u nazorat guruhi-
dan ham sezilarli darajada pasayganligi 
aniqlandi. Zn mikroelementining timus-
ga ta’siri tahlil qilinganda, 7 kunlik gu-
ruhda timus massasi gipotireoz guruhi-
ga nisbatan 23% ga kamaygan bo‘lsa, 14 
kunlik guruhda esa, timus massasi yana 
ortib, gipotireoz guruhiga tenglashgan-
ligi aniqlandi. Zn 7 kun davomida beril-
gan guruhda taloq massasi gipotireozga 
nisbatan o‘zgarmagan bo‘lib, 14 kunlik 
guruhda esa, 7% ga kamayib nazorat gu-
ruhi bilan tenglashdi.
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Ikkala mikroelement kompleksini 
7 kun davomida qabul qilgan guruhda 
timus massasi 25% ga, 14 kun davomi-
da qabul qilgan guruhda esa, 28% ga 
kamayganligi kuzatildi. Taloqning mas-
sasi esa, 7 va 14 kun davomida mikro-
elementlar kompleksi qabul qilgan gu-
ruhlarda gipotireozga nisbatan 13% ga 
kamayganligi aniqlandi. Shundan so‘ng 
eksperimental hayvonlarning buyrakus-
ti bezi massasi tekshirilganda, ikkala 
buyrakusti bezining massasi ham gipo-
tireoz guruhida nazorat bilan taqqoslan-
ganda, 24% ga ortganligi aniqlandi. Se 
mikroelementi 7 kun berilgan guruh-
da o‘ng va chap buyrakusti bezlarining 
massasi 28% ga pasayganligi, 14 kun 
berilgan guruhda esa, o‘ng buyrakusti 
beining massasi 33% ga, chap buyrakusti 
bezining massasi esa, 42% ga pasaygan-
ligi aniqlanib, nazorat guruhidan ham 
kamayganligi qayd etildi. Zn mikroele-
menti 7 kun berilgan guruhda esa, o‘ng 
buyrakusti bezining massasi 24% ga ka-
mayib, nazorat guruhiga tenglashganli-
gi, chap buyrakusti bezining massasi esa, 
30% ga pasayib nazorat guruhidan ham 
kam natija qayd etilganligi aniqlandi. Zn 
mikroelementi 14 kun berilgan guruhda 
esa, o‘ng buyrakusti bezining massasi 
40% ga, chap buyrakusti bezining mas-
sasi esa, 42% ga kamayishi, ya’ni nazorat 
guruhidan ham past natija qayd etganli-
gi aniqlandi. Ikkala mikroelement kom-
pleksini 7 kun davomida qabul qilgan 
guruhda esa, o‘ng buyrakusti bezining 
massasi gipotireoz guruhiga nisbatan 
33% ga, chap buyrakusti bezining mas-
sasi 44% ga pasayib, 14 kunlik guruhda 
esa, o‘ng buyrakusti bezining massasi 
33% ga, chap buyrakusti bezining mas-
sasi esa, 38% ga pasayganligi kuzatildi. 

Qalqonsimon bez va buyrak usti 
bezlari o‘rtasida ma’lum aloqa mavjud 
bo‘lishi mumkinligi haqida nazariy tax-
minlar mavjud. Buning sababi, tirozin 

aminokislotasi qalqonsimon bez va ste-
roid gormonlarini shakllantirish uchun 
umumiy substratdir. Qalqonsimon bez 
va buyrak usti bezlari og‘irligi asosan 
yod, selen, rux mikroelementlari iste’mo-
li, uning kimyoviy tabiati va dozasi bilan 
ham bog‘liq bo‘lishi mumkin. Qalqonsi-
mon bezning gipotireoz kasalligida qa-
lqonsimon bez hamda buyrakusti bez-
ining massasi ortishi bu ushbu organlar 
o‘rtasida funktsional bog‘liqlik mavjud-
ligini taxmin qilishga imkon beradi [12]. 

Xulosa. Qalqonsimon bez gormon-
larining normal faoliyat bajarishida bir 
nechta omillar ta’sir ko‘rsatishi mumkin. 
Ular orasida selen hamda rux mikro-
elementlari muhim ahamiyatga ega. 
Biz olib borgan tajribalarda mazkur 
mikroelementlarning kalamush vazn 
ko‘rsatkichlariga ta’siri 7 hamda 14 kun 
davomida o‘rganilib, natijalarga ko‘ra 
qalqonsimon bezning gipotireoz kasal-
ligida organizmda paydo bo‘ladigan or-
tiqcha vaznlilik holatiga 7 kun davomida 
mikroelementlar qabul qilgan guruhda 
ijobiy natijalar qayd etildi. 14 kunlik gu-
ruhlarda esa, ko‘rsatkichlar nazorat gu-
ruhidan ham pasayib ketganligi kuza-
tildi. Mikroelementlarning qalqonsimon 
bez funksiyasiga korreksiyalovchi ta’sir 
ko‘rsatishi metabolizm darajasining ijo-
biy tomonga o‘zgarishi bilan bog‘liq 
bo‘lishi mumkin. 
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Гормоны щитовидной железы 
играют важную роль в регуляции нор-
мальных физиологических функций 
организма. Любые изменения уровня 
этих гормонов приводят к наруше-

нию гомеостаза и влияют на функ-
ционирование различных систем 
организма. Гипотиреоз, в частности, 
является состоянием, обусловленным 
дефицитом гормонов щитовидной 
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железы, клинические проявления ко-
торого зависят от степени снижения 
функции железы и продолжительно-
сти патологического процесса. В этом 
контексте важно выявить соединения, 
оказывающие корректирующее дей-
ствие на различные изменения, возни-
кающие в организме при гипотирео-
зе щитовидной железы. Настоящее 

исследование было направлено на 
изучение влияния гипотиреоза щито-
видной железы на общую массу крыс, 
а также массы щитовидной железы, 
тимуса, селезёнки и надпочечников, а 
также влияние селена (Se), цинка (Zn) 
и комплекса этих двух микроэлемен-
тов на указанные параметры.

SUMMARY
THE EFFECT OF SELENIUM AND ZINC MICROELEMENTS ON 
THE WEIGHT PARAMETERS OF RATS WITH EXPERIMENTAL 

HYPOTHYROIDISM

Mamadaliyeva Shohista Raviljon qizi, Yusupova Umida Raxmonovna

National University of Uzbekistan named after Mirzo Ulugbek, Tashkent
mamadaliyevashohista849@gmail.com 

Keywords: hypothyroidism, thyroxine (T
4
), triiodothyronine (T

3
), thyroid gland, thy-

mus, spleen, adrenal glands.

Thyroid hormones play an important 
role in regulating the normal physiolog-
ical functions of the body. Any changes 
in the levels of these hormones lead to 
disruption of homeostasis and aěect the 
functioning of various body systems. 
Hypothyroidism, in particular, is a con-
dition caused by a deęciency of thyroid 
hormones, the clinical manifestations of 
which depend on the degree of thyroid 
gland function reduction and the dura-
tion of the pathological process. In this 
regard, it is important to identify com-

pounds that exert corrective eěects on 
various changes occurring in the body 
due to hypothyroidism of the thyroid 
gland. This study was conducted to in-
vestigate the eěect of hypothyroidism 
of the thyroid gland on the overall mass 
of rats, as well as the mass of the thy-
roid gland, thymus, spleen, and adrenal 
glands, and to study the eěects of sele-
nium (Se), zinc (Zn), and the complex 
of both microelements on these param-
eters.
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The microsomal cytochrome P450 
system facilitates the metabolism of a 
wide variety of pharmaceuticals such 
as phenobarbital. Its enzyme levels may 
vary in lymphocytes depending on treat-
ment status. This study aimed to com-
pare cytochrome P450 enzyme levels 
(1A1/2, 2B11) in lymphocytes between 
phenobarbital-treated (PB) and untreat-
ed samples. Eighty selected blood sam-
ples of epileptic patients and divided as 
40 blood samples of epileptic patients 
who are treated with phenobarbital and 
other 40 epileptic patients who are not 
taking phenobarbital as antiepileptic 
drug. CYP450 enzyme levels were mea-
sured using ELISA. A signięcant increase 
in cytochrome P450 expression was ob-
served in PB-treated samples. The mean 
CYP1A1/2 level increased from 17.28 to 
20.41 pmol/mg protein, while CYP2B11 
increased from 48.48 to 55.36 pmol/mg 
protein (p = 0.0001). This represents an 
approximate 15% relative increase com-
pared to untreated samples. Phenobar-
bital signięcantly induces CYP450 en-
zymes (1A1/2 and 2B11) in lymphocytes. 

These ęndings highlight the potential 
clinical relevance of phenobarbital-in-
duced enzyme induction, particularly 
in altering drug metabolism and drug–
drug interactions in patients under phe-
nobarbital therapy.

Introduction. The microsomal cyto-
chrome P450 system enables the metab-
olism of several medications (Hermans 
et al., 2022). The cytochrome P450 su-
perfamily consists of around 500 micro-
somal, mitochondrial, and bacterial pro-
teins that participate in the metabolism 
of both endogenous and foreign sub-
stances. 

Families 1, 2, and 3 have a crucial role 
in the biotransformation of xenobiotics 
and pharmaceuticals in humans, serving 
as the primary agents of detoxięcation 
(Wang et al., 2022). In biotransformation, 
a hydrophobic substrate is subjected to 
monooxygenation, resulting in a hy-
drophilic metabolite that may be readi-
ly eliminated in urine or bile. Paradox-
ically, biotransformation often leads to 
the metabolic activation of a substrate, 
as shown by procarcinogens, promuta-
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gens, and prodrugs. The resulting ac-
tive metabolites may have a mutagenic 
or carcinogenic impact by creating DNA 
adducts. Reactive oxygen species (ROS) 
are potentially harmful by-products of 
biotransformation. Reactive oxygen spe-
cies alter the purine and pyrimidine bas-
es of DNA, hence causing point muta-
tions and strand breaks (Clayton, 2023).

Metabolic and genetic evidence re-
garding monooxygenase activation sug-
gests that the monooxygenase system 
can be inhibited or activated by xenobi-
otics, which is of signięcant therapeutic 
relevance. The term induction denotes a 
dose-dependent increase in monooxy-
genase activity associated with a rise in 
CYP protein levels (Kısaçam et al., 2022).

Phenobarbital is a frequently em-
ployed hypnotic and antiepileptic drug 
that produces various eěects on the liv-
er, including abnormal hypertrophy, hy-
perproliferation, and disruption of ener-
gy homeostasis (Hermans et al., 2022). 
Furthermore, in both humans and rats, 
it functions as a fundamental inducer 
of the CYP2B, 2A, 2C, and 3A subfam-
ilies; EH; various UGT, GST, and SULT 
isoforms; in addition to many inĚux and 
eĝux drug transporters (Singh, 2022). 
Primarily, PB augments CYP2B expres-
sion via CAR activation; nevertheless, 
interactions with PXR have been seen. 
Furthermore, alternative pathways for 
PB-induced CAR activation, including 
phosphorylation-mediated signal regu-
lation, have been suggested (Cantiello et 
al., 2022).

Extensive literature demonstrates 
that PB and PB-like compounds, which 
demonstrate analogous actions although 
missing evident structural similarities, 
activate drug-metabolizing enzymes 
(DMEs) in humans and animals, pri-
marily CYP2B (Kurian and Wang, 2025). 

However, diěerences in the induction 
paĴern among species have also been re-
corded. Relatively few data are available 
about the PB-dependent upregulation 
of hepatic CYPs in pigs, lambs, rabbits, 
chickens, or dogs, particularly in the 
context of veterinary animals.  Neverthe-
less, contradictory in vitro results have 
been observed in equines (Hermans et 
al., 2022).

Signięcant discrepancies frequently 
arise between DME mRNA levels and 
the associated enzyme activities; thus, 
these post-translational variations, re-
gardless of host and xenobiotic-related 
factors, may aěect an individual ani-
mal’s vulnerability to xenobiotics and 
the risk assessment for target species 
(Dohány, 2022). While phenobarbital has 
been extensively researched as a hepatic 
inducer of cytochrome P450 enzymes, 
data about its impact on enzyme expres-
sion in lymphocytes is few. Most exist-
ing investigations have mostly focused 
on liver tissue, but immunological cells, 
including lymphocytes, have been liĴle 
investigated. This gap underscores the 
originality of the current study, which 
examines phenobarbital-induced regu-
lation of CYP1A1/2 and CYP2B11 levels 
in lymphocytes by ELISA.Therefore, this 
study aims to compare the cytochrome 
p450 enzyme levels in lymphocytes be-
tween phenobarbital-treated (PB) and 
untreated normal samples.

Materials and Methods. 
Samples. Eighty selected blood sam-

ples of epileptic patients and divided as 
40 blood samples of epileptic patients 
who are treated with phenobarbital and 
other 40 epileptic patients who are not 
taking phenobarbital as antiepileptic 
drug. Patients ranged in their age from 
20 to 45 years, with a male-to-female ra-
tio of roughly 1:1. All participants were 
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deemed clinically healthy, with no his-
tory of hepatic or renal disorders, and 
were not taking any drugs that may af-
fect cytochrome P450 metabolism.

ELISA assay. The test concept em-
ploys a particular enzyme-linked immu-
nosorbent assay (ELISA) kit. The plate 
is pre-coated with antibodies specięc 
to particular human cytochrome P450 
isoforms (1A1/2, 2B11). The individual 
human cytochrome P450 (1A1/2, 2B11) 
in the sample is introduced and binds to 
the antibodies immobilized on the wells 
(James et al., 2000) (Figure 1). Subse-
quently, biotinylated human cytochrome 
P450 (1A1/2, 2B11) is introduced and 
associates with cytochrome P450 in the 
sample. Streptavidin-HRP is then intro-
duced and interacts with the biotinylat-

ed cytochrome P450 antibody. Follow-
ing incubation, the Streptavidin-HRP is 
removed by washing. Subsequent to the 
washing stage, the substrate solution is 
introduced, resulting in color develop-
ment that correlates directly with the 
quantity of human cytochrome P450 
present. The reaction is concluded by the 
addition of an acidic stop solution, and 
the absorbance is assessed at 450 nm.

Statistical Analysis. All statistical 
analyses were conducted using Graph-
Pad Prism version 9.0 (GraphPad Soft-
ware, San Diego, CA, USA). Data were 
presented as mean ± standard deviation 
(SD). Comparisons between treated and 
untreated groups were assessed using 
Student’s t-test, with a p-value of <0.05 
being statistically signięcant.

Figure 1. ELISA cytochrome P450 Test Kit

Human transforming growth factor 
beta ELISA for human cytochrome p450 
(1A1/2, 2B11) in human serum, plasma, 
stock solution, or cell culture medium. 
The test will exclusively detect both 
natural and synthetic or mutated cyto-
chrome P450.

Results and Discussion. The ELI-
SA test was performed using the C kit, 
where all required steps were carried out 
according to the manufacturer’s instruc-
tions and protocols. The enzyme-linked 
immunosorbent assay (ELISA) was per-
formed using specięc antisera to deter-
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mine the amount of individual cyto-
chrome P450 enzymes (1A1/2, 2B11) in 
lymphocytes (Table 1). 

Table 1. Comparison of the levels of 

individual cytochrome (P450) enzymes 
(1A1/2, 2B11) in lymphocytes between 
samples treated with phenobarbital (PB) 
and untreated normal cells

Samples treated with phenobarbital
Samples are not treated with 

phenobarbital
Cytochrome P450

4040Number of values

2B111A1/22B111A1/2
Minimum

52.276Pico m./mg p.18.286Pico m./mg p.46.655Pico m./mg p.15.122Pico m./mg p.
58.448Pico m./mg p.22.538Pico m./mg p.50.321Pico m./mg p.19.448Pico m./mg p.Maximum

55.362Pico m./mg p.20.412Pico m./mg p.48.488Pico m./mg p.17.285Pico m./mg p.Mean

 ± 1.11638 ±0.448860Std. Deviation

P-value = 0.0001

The ELISA test was sensitive at the 
nanogram level. The cytochrome P-450 
content in PB was determined using the 
Minimum and Maximum values for the 
samples. The average specięc contents of 
the enzymes (1A1/2, 2B11) were found, 
according to Table 1, in untreated lym-
phocytes from the samples, which were 
determined using the ELISA test. 

ELISA, 17.285 Pico m./mg p., 48.488 
Pico m./mg p., respectively, of the total 
visually determined P450, while in sam-
ples (40) in which phenobarbital (PB) was 
used, its use led to a signięcant increase 
in the enzyme content (1A1/2, 2B11,) to 
20.412 Pico m./mg p. , 55.362 Pico m./
mg p, respectively, in lymphocyte cells 
of samples (40) treated with phenobarbi-

tal (PB), which led to signięcant relative 
changes in P450 enzymes by up to 15% 
compared to samples not treated with 
phenobarbital (PB), and the reason may 
certainly be due to the fact that the drug 
phenobarbital (PB) has led to the stimula-
tion of the production of these enzymes. 
The side eěects of using this drug for ep-
ileptics are still there. From here we may 
also conclude that this ELISA method is 
a useful tool for studying the possible ef-
fects (induction/suppression) of foreign 
substances on the expression of P450 en-
zymes in blood serum. 

These results may be consistent with 
a study by Rendic (2021), in which P450 
PB was produced extensively by endo-
thelial cells in the liver, lung, intestine, 
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some lymph nodes, and mucosal lym-
phocytes. A study by Burlaka and Burla-
ka (2020) demonstrated that neural acti-
vation can create “gateways” for T cells 
by increasing the expression of P450 
enzymes and increasing the production 
of interleukins, leading to increased re-
gional expression of 1A1/2, 2B11, and 
the accumulation of 1A1/2, 2B11+ T cells. 

Figure 2. Expression of individual 
cytochrome P450 1A1/2

Figure 3. Expression of individual 
cytochrome P450 2B11

This antigen may synergize with the 
intestinal wall and stimulate increased 
production of other cytokines. It is very 
clear that the percentage of cytochrome 
(P450) sub-enzymes increased. Accord-
ing to Figure 2, we may notice an in-
crease in the expression of individual cy-
tochrome (P450) (1A1/2) by a percentage 
that may reach 16.5% of the normal state 
of the enzyme before treatment with the 

drug phenobarbital (PB), while we no-
tice, according to Figure 3, an increase in 
the expression of individual cytochrome 
(P450) sub-enzyme (2B11) that may 
reach 13.5%, as there is an increase in the 
general rate of the cytochrome (P450) en-
zyme of up to 15% of the normal rate of 
the presence of this enzyme in the blood 
with the diěerence in the percentages of 
sub-enzymes. 

This result is largely consistent with 
the results of the study (Tao et al., 2020), 
which conęrmed the potential role of 
drug-metabolizing enzymes in gastro-
intestinal toxicity and hepatotoxicity re-
sulting from chemotherapy.

Darnaud et al. (2023) examined 
CYP450 and P-glycoprotein phenotyp-
ing in volunteers and patients. This re-
search used a Basel cocktail to evaluate 
CYP450 and P-glycoprotein phenotyp-
ing indices in healthy volunteers and 
patients receiving psychiatric medicines, 
including phenobarbital. Despite the 
absence of lymphocyte enzyme level 
measurements, the authors determined 
tolerance intervals for CYP2C19 and CY-
P3A4 activity in vivo, highlighting phe-
nobarbital’s systemic inductive capacity. 
Cai et al. (2021) provided an updated 
overview of the roles of PXR and CAR 
in liver physiology. This study inves-
tigated HepaRG cells and showed that 
phenobarbital signięcantly activates the 
constitutive androstane receptor (CAR), 
resulting in the stimulation of CYP2B6 
and CYP3A4, but the activation of the 
pregnane X receptor (PXR) was less 
prominent. The engagement of this re-
ceptor, which is unique to both species 
and tissue, presumably corresponds to 
the varied induction seen in extrahepatic 
cells, including lymphocytes.

The increase of CYP1A1/2 and CY-
P2B11 in lymphocytes likely indicates 



197

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

simultaneous hepatic induction, which 
may expedite the clearance of co-admin-
istered antiepileptic medications (e.g., 
phenytoin, carbamazepine) and dimin-
ish their therapeutic concentrations. In-
creased CYP2B6/CYP3A4 activity may 
modify the metabolism of analgesics, 
psychotropics, and hormonal contracep-
tives, requiring dosage modięcations.

Non-genetic variables, such inĚam-
mation or concomitant drugs, might 
alter patients’ metabolizer phenotypes 
(e.g., transitioning from intermediate to 
quick metabolizer), hence complicating 
antiseizure drug dosage and increasing 
seizure risk.

Conclusion. The results demonstrate 
that phenobarbital  signięcantly upreg-
ulates  the expression of CYP1A1/2 and 
CYP2B11 in lymphocytes, with mean 
CYP1A1/2 levels rising from 17.28 to 
20.41 pmol/mg protein and mean CY-
P2B11 levels from 48.48 to 55.36 pmol/
mg protein (p = 0.0001), corresponding 
to an approximate 15% relative increase. 
This coordinated induction of CYP450 
enzymes in immune cells underscores 
phenobarbital’s impact on drug metab-
olism during long-term therapy. The ob-
served elevations in lymphocyte CYP450 
activity may accelerate the clearance of 
concomitant agents such as phenytoin 
and carbamazepine, potentially lower-
ing their eěective plasma concentrations 
and necessitating dose adjustments. 
Furthermore, alterations in the metab-
olism of analgesics, psychotropics, and 
hormonal contraceptives may require 
enhanced clinical monitoring and thera-
peutic optimization.
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REZUME
FENOBARBITAL BILAN DAVOLANGAN (PB) VA DAVOLANMAGAN 

NORMAL NAMUNALARDAGI LIMFOTSITLARDAGI SITOXROM P450 
(1A1/2, 2B11) FERMENTI DARAJALARINING ELISA USULI YORDAMIDA 
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Kalit so‘zlar: CYP450, sitoxrom P450 (1A1/2, 2B11), limfotsitlar, fenobarbital, ELI-
SA.

Mikrosomal sitoxrom P450 tizimi 
fenobarbital kabi turli xil farmatsevtik 
preparatlarning metabolizmida ishtirok 
etadi. Unga tegishli fermentlar darajasi 
davolash holatiga qarab limfotsitlarda 
farq qilishi mumkin. Ushbu tadqiqotning 
maqsadi fenobarbital bilan davolangan 
(PB) va davolanmagan namunalardagi 
limfotsitlardagi sitoxrom P450 ferment-
lari (1A1/2, 2B11) darajasini solishtir-
ishdan iborat. Tadqiqot uchun 80 ta ep-
ileptik bemorlarning qon namunalari 
tanlab olindi va ular 40 ta fenobarbital 

bilan davolangan va 40 ta fenobarbital-
siz davolangan epileptik bemorlarning 
namunalariga bo‘lingan. CYP450 fer-
menti darajalari ELISA usuli yordamida 
o‘lchangan. Fenobarbital bilan davolan-
gan namunalarda sitoxrom P450 ekspres-
siyasining sezilarli darajada oshgani ku-
zatildi. O‘rtacha CYP1A1/2 darajasi 17.28 
dan 20.41 pmol/mg protein ga, CYP2B11 
darajasi esa 48.48 dan 55.36 pmol/mg pro-
tein ga ko‘tarildi (p = 0.0001). Bu davolan-
magan namunalarga nisbatan taxminan 
15% nisbiy o‘sishni ifodalaydi. Xulosa: 
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Fenobarbital limfotsitlardagi CYP450 fer-
mentlarini (1A1/2 va 2B11) sezilarli da-
rajada induksiya qiladi. Bu topilmalar, 
ayniqsa fenobarbital terapiyasi ostidagi 

bemorlarda dori metabolizmi va dori-dori 
o‘zaro ta’sirini o‘zgartirishda fenobarbi-
tal qo‘zg‘atgan ferment induksiyasining 
potensial klinik ahamiyatini ta’kidlaydi.

РЕЗЮМЕ
СРАВНЕНИЕ УРОВНЕЙ ФЕРМЕНТОВ ЦИТОХРОМА  

P450 (1A1/2, 2B11) В ЛИМФОЦИТАХ МЕЖДУ ОБРАБОТАННЫМИ 
ФЕНОБАРБИТАЛОМ (PB) И НЕОБРАБОТАННЫМИ  

ОБРАЗЦАМИ С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ МЕТОДА ELISA
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Микросомальная система цитох
рома P450 способствует метаболизму 
широкого спектра фармацевтиче-
ских препаратов, например, таких как 
фенобарбитал. Уровни ферментов в 
лимфоцитах могут варьироваться в 
зависимости от статуса лечения. Дан-
ное исследование направлено на срав-
нение уровней ферментов цитохрома 
P450 (1A1/2, 2B11) в лимфоцитах меж-
ду обработанными фенобарбиталом 
(PB) и необработанными образцами. 
Было отобрано восемьдесят образцов 
крови больных эпилепсией и разде-
лены на 40 образцов крови пациентов 
с эпилепсией, которые лечатся фе-
нобарбиталом, и другие 40 образцов 
пациентов с эпилепсией, которые не 
принимают фенобарбитал в качестве 
противоэпилептического препара-
та. Уровни ферментов CYP450 изме-
рялись с помощью метода ELISA. В 

образцах, обработанных PB, наблю-
далось значительное увеличение экс-
прессии цитохрома P450. Средний 
уровень CYP1A1/2 увеличился с 17,28 
до 20,41 пмоль/мг белка, в то время 
как CYP2B11 увеличился с 48,48 до 
55,36 пмоль/мг белка (p = 0,0001). Это 
представляет собой приблизитель-
но 15% относительное увеличение по 
сравнению с необработанными об-
разцами. Фенобарбитал значимо ин-
дуцирует ферменты CYP450 (1A1/2 
и 2B11) в лимфоцитах. Эти findings 
highlight полученные данные подчер-
кивают потенциальную клиническую 
значимость индукции ферментов, вы-
званной фенобарбиталом, особенно в 
изменении метаболизма лекарств и 
лекарственных взаимодействий у па-
циентов, находящихся на терапии фе-
нобарбиталом.
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Кальций играет ключевую роль в 
регуляции нейрональной активности, 
обеспечивая процессы экзоцитоза 
медиаторов, синаптической пластич-
ности и поддержания возбудимости 
мембран. В настоящей работе иссле-
довано влияние полифенола G-11 на 
кальциевый транспорт в синаптосо-
мах головного мозга крыс. Синаптосо-
мы были выделены методом диффе-
ренциального центрифугирования, а 
концентрация кальция оценивалась 
по интенсивности флуоресценции 
кальций-чувствительного зонда ХТЦ 
(хлотетрациклин) с использованием 
флуориметрии. В исследовании из-
учено влияние полифенола G-11 на 
кальциевый обмен в синаптосомах. 
Показано, что он изменяет интенсив-
ность флуоресценции кальций-чув-
ствительного зонда, что указывает на 
его потенциальное модулирующее 
действие через потенциал-зависимые 

кальциевые каналы. Однако, для уточ-
нения молекулярных мишеней необ-
ходимы дополнительные исследова-
ния.

Поддержание гомеостаза ионов 
кальция имеет решающее значение 
для поддержания оптимальных усло-
вий для физиологических процессов, 
происходящих в нервной системе. 
Они могут существовать в различных 
формах, наиболее распространенной 
из которых является свободный Ca²⁺. 
Они участвуют в ряде процессов в нерв-
ной системе, таких как нейротранс-
миссия, синаптическая пластичность, 
регуляция внутриклеточной переда-
чи, апоптоз и потенциалы действия. 
С другой стороны, нарушение гоме-
остаза ионов кальция, приводящее к 
чрезмерному притоку Ca²⁺ в клетки, 
может привести к апоптозу и эксай-
тотоксичности, что приводит к по-
вреждению нервных клеток. Ионы 
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Ca²⁺ также играют ключевую роль в 
механизмах мышечного сокращения, 
в том числе контролируемых нервной 
системой. Ионы Ca²⁺ также связаны 
с такими белками, как кальмодулин, 
который активирует кальций-зависи-
мую протеинкиназу, регулирующую 
процессы, связанные с памятью и 
обучением [8, 9]. Ca²⁺ участвует в па-
тологических процессах, лежащих в 
основе многих неврологических забо-
леваний, таких как болезнь Альцгей-
мера (БА), болезнь Паркинсона (БП), 
болезнь Хантингтона (БГ), эпилепсия 
и мигрень [3]. Более того, он способ-
ствует усилению окислительного 
стресса и чрезмерной активации ми-
кроглии, которые также лежат в осно-
ве нейродегенеративных процессов, 
приводящих к развитию заболевания 
[1]. Поддержание правильного гоме-
остаза кальция необходимо для нор-
мальной работы нейронов, и любое 
нарушение регуляции его сигнальных 
путей может привести к значитель-
ным изменениям в нейронных про-
цессах [4].

Особое внимание в последние годы 
привлекают природные полифеноль-
ные соединения, обладающие широ-
ким спектром биологических эффек-
тов. Полифенолы, присутствующие в 
растениях, продовольственном сырье 
и лекарственных травах, проявляют 
антиоксидантные, противовоспали-
тельные и нейропротекторные свой-
ства. Ряд исследований показал, что 
эти вещества способны модулировать 
работу кальциевых каналов, снижая 
избыточный кальциевый вход и тем 
самым препятствуя каскадам, приво-
дящим к нейрональной дисфункции 
и гибели клеток, что ассоциировано 
со снижением риска деменции [2,7]. 
Исследования показывают, что их кон-

центрации в мозге обычно невысоки 
— ниже 1 нмоль/г ткани, причём рас-
пределение, как правило, не зависит 
от конкретных областей мозга [6,10]. 
Эти данные свидетельствуют о том, 
что полифенолы пересекают гемато-
энцефалический барьер и способны 
оказывать прямое нейропротектор-
ное действие. Однако механизмы их 
всасывания, метаболизма, внутрикле-
точного накопления и выведения из-
учены недостаточно, что определяет 
необходимость дальнейших исследо-
ваний. 

В данном исследовании мы про-
верили действие полифенола G-11 
растительного происхождения, пре-
доставленного сотрудниками Инсти-
тута биоорганической химии имени 
академика А.С. Садыкова, на дина-
мику мембранносвязанного кальция 
в суспензии изолированных синапто-
сом головного мозга здоровых крыс. 
В ходе эксперимента, был проведен 
анализ суспензии синаптосом инку-
бированных с данным полифенолом 
с использованием ряда известных ак-
тиваторов и блокаторов кальциевых 
каналов.

Совокупность данных указывает на 
то, что дисбаланс кальциевого обмена 
является универсальным механизмом 
нейродегенеративного повреждения, 
а регуляция кальциевых каналов — 
перспективной терапевтической стра-
тегией. 

Материалы и методы. Для выделе-
ния синаптосом использовался метод 
дифференциального центрифугиро-
вания. Метод начинается с мягкого 
разрушения (гомогенизации) нерв-
ной ткани в 10 мл 0.32М растворе са-
харозы, чтобы сохранить целостность 
клеточных компартментов. Полу-
ченный гомогенат подвергают серии 
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центрифугирований с постепенно 
возрастающей силой (ускорения) и 
временем. Сначала отбираются бо-
лее крупные фракции (ядра, обломки 
ткани), затем меньшие компоненты, 
в конце — фракция, обогащённая си-
наптосомами. Сохранение ключевых 
синаптических характеристик in vitro 
и отсутствие несинаптических компо-
нентов способствуют эффективности 
этого метода изоляции [5].

Для оценки концентрации мем-
бранносвязанного кальция исполь-
зовался флуоресцентный зонд хлор-
тетрациклин (ХТЦ), обладающий 
высокой специфичностью к Ca²⁺, ас-
социированному с мембранами. В 
свободном состоянии ХТЦ характе-
ризуется низкой флуоресценцией, 
однако при образовании комплекса с 
ионами кальция его квантовый выход 
значительно возрастает. Благодаря 
способности связываться с кальцием, 
локализованным вблизи липидного 
бислоя и мембранных белков, данный 
краситель позволяет регистрировать 
именно мембранносвязанный, а не 
цитозольный кальций. При возбуж-
дении в ультрафиолетовом диапазоне 
(380–400 нм) комплекс Ca²⁺+ХТЦ из-
лучает интенсивную жёлто-зелёную 
флуоресценцию (λmax ~ 530 нм), что 
обеспечивает возможность количе-
ственного измерения изменений ин-
тенсивности флуоресценции методом 
флуориметрии в реальном времени. 
Синаптосомы инкубировались в бу-
ферном растворе с добавлением по-
лифенола G-11 в количестве 75мкМ за 
исключением контрольных образцом 
суспензии синаптосом.

Результаты и обсуждение. В на-
шем эксперименте было обнаруже-
но, что при инкубации синаптосом с 
Глутаматом (100 мкМ) интенсивность 

флуорисценции снижалась на 13.7% 
(рис.1) , что в свою очередь приводи-
ло к снижению концентрации мем-
бранносвязанного Ca². Базовый уро-
вень интенсивности флуоресценции в 
контрольной группе синаптосом был 
условно принят за 100%, что позволи-
ло использовать его в качестве точки 
отсчёта для последующего анализа. 
Инкубирование с полифенолом G-11 
(75 мкМ) приводило к достоверному 
увеличению интенсивности флуорес-
ценции по сравнению с контролем на 
17%, что указывает на его возможное 
ингибирующее действие на кальцие-
вые каналы (рис.2). Полученные дан-
ные позволяют предположить, что 
полифенол G-11 действует как антаго-
нист кальциевых каналов, снижая из-
быточный кальциевый приток и тем 
самым препятствуя каскадам, связан-
ным с нейрональной дисфункцией.

Рис.1. Соотношение интенсивности 
флуоресценции в контрольной 

группе и на фоне Глутамата 
(100мкМ). Интенсивность 

флуоресценции (380–400 нм) 
Степень достоверности  

P < 0.05 (n=4)
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Далее, для уточнения механизма 
действия полифенола G-11 были про-
ведены эксперименты с использова-
нием известных активаторов и блока-
торов кальциевых каналов (рис.2).

Добавление глутамата (100 мкМ) 
на фоне действия полифенола G-11 
сопровождалось снижением интен-
сивности флуоресценции, отражаю-
щей уровень мембранносвязанного 
Ca²⁺, на 21% по сравнению с группой 
синаптосом, инкубированных толь-
ко с полифенолом. Данный эффект 
указывает на активацию кальциевого 
входа, что частично преодолевает ин-
гибирующее действие полифенола на 
кальциевые каналы.

Рис.2. Интенсивность флуоресценции 
на фоне ряда известных активаторов 
и блокаторов кальциевых каналов по 
отношению к суспензии синаптосом 

инкубированных с полифенолом 
G-11 (75 мкМ). Интенсивность 

флуоресценции (380–400 нм). Степень 
достоверности P < 0.05 (n=4)

Полученные результаты позволя-
ют предположить, что в условиях сти-
муляции глутаматом задействуются 
дополнительные пути кальциевого 
транспорта, в том числе через NMDA- 
и AMPA-рецепторы, которые способ-

ны вносить вклад в общий кальци-
евый гомеостаз синаптосом. Таким 
образом, полифенол G-11 не полно-
стью блокирует кальциевый приток, а 
скорее ограничивает его чрезмерную 
активацию, сохраняя возможность 
физиологической регуляции кальци-
евого сигнала.

Введение глицина (100 мкМ), из-
вестного кофактора NMDA-рецепто-
ров и активатора кальциевых каналов, 
сопровождалось снижением интен-
сивности флуоресценции лишь на 
12% по сравнению с группой, инку-
бированной с полифенолом G-11, что 
также свидетельствует о частичной 
активации заблокированных рецеп-
торов. Этот эффект оказался менее 
выраженным, чем при действии глу-
тамата, что может быть связано с раз-
личиями в механизмах активации ре-
цепторных комплексов и их вкладом в 
кальциевый транспорт. Учитывая, что 
глицин действует преимущественно 
как ко-агонист NMDA-рецепторов, 
можно предположить, что полифе-
нол G-11 в большей степени влияет 
именно на этот тип кальциевых кана-
лов. Совокупность полученных дан-
ных позволяет рассматривать полифе-
нол G-11 как селективный модулятор 
кальциевого входа, ограничивающий 
чрезмерное повышение мембраннос-
вязанного Са²⁺ при сохранении физи-
ологической активности рецептор-о-
посредованных каналов.

На фоне полифенола Mg²⁺ (5мкМ), 
аргиолобатин (25мкМ) и нифедипин 
(50мкМ) соответственно приводили к 
выраженному увеличению интенсив-
ности флуоресценции, что отражает 
рост мембранносвязанного Са²⁺ — до 
67,6% относительно суспензии си-
наптосом, инкубированных с полифе-
нолом G-11. Полученные данные ука-
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зывают на их способность усиливать 
блокирующий эффект на кальциевый 
вход, вероятно, через потенциалзави-
симые кальциевые каналы. Сходное 
направление действия этих веществ, 
принадлежащих к различным фарма-
кологическим группам, подтверждает 
ключевую роль потенциалзависимых 
кальциевых каналов в реализации 
эффектов полифенола G-11. Такой 
результат позволяет предположить, 
что исследуемый полифенол взаимо-
действует с теми же мишенями, что и 
классические блокаторы кальциевых 
каналов, и может рассматриваться 
как перспективный кандидат для раз-
работки нейропротекторных средств, 
направленных на коррекцию кальци-
евого гомеостаза.

Выводы. Полифенол G-11 вызывал 
достоверную модуляцию интенсивно-
сти флуоресценции в синаптосомах, 
указывая на влияние на динамику 
кальция в пресинаптических терми-
налях. Частичное восстановление сиг-
нала под действием глутамата и гли-
цина, а также выраженная реакция 
на Mg²⁺, аргиолобатин и нифедипин 
свидетельствуют о вовлечении как ре-
цептор-опосредованных, так и потен-
циал-зависимых путей кальциевого 
транспорта. Тем не менее для одно-
значного определения молекулярной 
мишени полифенола G-11 необходи-
мы дополнительные эксперименталь-
ные подтверждения.
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Kalit so‘zlar: sinaptosomalar, polifenollar, 
potensialga bog‘liq kalsiy kanallari, kalsiy go-
meostazi, kalsiy kanallari aktivatorlari va bloka-
torlari.

Ca²⁺ neyron faolligini boshqarishda aso-
siy rol o‘ynaydi, mediatorlarning ekzotsitoz 
jarayonlarini, sinaptik plastiklikni va mem-
branalarning qo‘zg‘aluvchanligini ta’min-
laydi. Ushbu ishda G-11 polifenolining ka-
lamushlar bosh miyasi sinaptosomalarida 
kalsiy transportiga ta’siri o‘rganildi. Sinap-
tosomalar diěerensial sentrifugalash usuli-
da ajratib olindi va kalsiy konsentratsiyasi 
kalsiyga sezgir XTS (xlotetratsiklin) zondin-
ing Ěuoressensiya intensivligi bo‘yicha Ěu-
orimetriya yordamida baholandi. Tadqiqot-
da G-11 polifenolining sinaptosomalarda 
kalsiy almashinuviga ta’siri o‘rganildi. U 
kalsiyga sezgir zondning Ěuoressensiya 
intensivligini o‘zgartirishi ko‘rsatilgan, bu 
uning potensialga bog‘liq kalsiy kanallari 
orqali potensial modulyatsiyalovchi ta’siri-
ni ko‘rsatadi. Biroq, molekulyar nishonlarni 
aniqlashtirish uchun qo‘shimcha tadqiqot-
lar zarur.
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Ca²⁺ plays a key role in the regulation of 
neuronal activity, supporting processes of 
neurotransmiĴer exocytosis, synaptic plas-
ticity, and maintenance of membrane excit-
ability. In this study, the eěect of polyphe-
nol G-11 on calcium transport in rat brain 
synaptosomes was investigated. Synapto-
somes were isolated by diěerential centrif-
ugation, and calcium concentration was as-
sessed by the Ěuorescence intensity of the 
calcium-sensitive probe HTC (chlortetracy-
cline) using Ěuorimetry. The study demon-
strated that polyphenol G-11 alters the Ěu-
orescence intensity of the calcium-sensitive 
probe, indicating its potential modulatory 
eěect through voltage-dependent calcium 
channels. However, further research is re-
quired to clarify its molecular targets.
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Актуальность проблемы после-
родового эндометрита определяет-
ся значимыми финансовыми затра-
тами, возможными осложнениями, 
которые могут быть причинами ма-
теринской смертности. Наиболее 
действенный путь снижения частоты 
послеродового эндометрита, лежит в 
выявлении факторов риска развития 
данной патологии, в разработке эф-
фективных программ прогнозирова-
ния и профилактики

Цель исследования: обосновать 
персонализированный подход к лече-
нию послеродового эндометрита.

Проведено клиническое наблю-
дение и клинико-биохимическое ис-
следование у 20 родильниц, послеро-
довый период которых осложнился 
эндометритом, из них 10 родильниц, 
получали традиционную антибак-
териальную терапию послеродово-
го эндометрита и 10 родильницам с 
данной патологией наряду с тради-
ционной терапией применяли гепа-
топротекторный препарат «Фосфог-
лив» по 2,5 г внутривенно в течение 5 
дней. Диагноз ПЭ ставился на основа-
нии клинических данных, результатов 
клинико-лабораторных исследований 
и УЗИ матки. Оценку показателей ли-

пидного обмена печени проводили в 
сыворотке крови родильниц на фото-
электроколориметре.

Лечение послеродового эндоме-
трита должно быть комплексным и 
индивидуально подобранным. При 
определении нарушения показате-
лей липидного обмена печени не-
обходимо включать в комплекс те-
рапии препараты, улучшающие её 
функциональное состояние. Включе-
ние гепатопротекторного препарата 
с гиполипидемическим эффектом 
– «Фосфоглив» в комплекс лечения 
родильниц с послеродовым эндоме-
тритом обеспечивает коррекцию дис-
метаболизма липидов, способствует 
восстановлению функциональной ак-
тивности печени, а также снижению 
степени инфицирования.

В последнее десятилетие во всем 
мире отмечается рост послеродовых 
инфекций. Частота послеродового 
эндометрита (ПЭ) варьирует в связи с 
отсутствием унифицированных кри-
териев и колеблется в пределах от 2% 
до 10% и несколько чаще развивается 
после операции кесарево сечение ( 
от 2,5 до 20%).Частота ПЭ составляет 
3-8%, при патологических родах – 10 – 
20 %, а у женщин с высоким инфекци-
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онным риском – 13,3-54,3%  [2,4].Акту-
альность проблемы ПЭ определяется 
значимыми финансовыми затрата-
ми, возможными осложнениями (пе-
ритонит, сепсис, септический шок), 
которые могут быть причинами ма-
теринской смертности. Не вызывает 
сомнения, что наиболее действенный 
путь снижения частоты ПЭ, лежит в 
выявлении факторов риска развития 
данной патологии, в разработке эф-
фективных программ прогнозиро-
вания и профилактики [3].Широкое 
применение в современном клиниче-
ском акушерстве антибактериальных 
препаратов с профилактической и 
лечебной целями достаточно быстро 
привело не только к селекции рези-
стентных штаммов бактерий [2], но и 
изменению клинической картины по-
слеродовых воспалительных осложне-
ний [1,5].Данный факт обосновывает 
особенности клинического течения 
ПЭ у родильниц после спонтанных и 
оперативных родов на современном 
этапе. В связи с этим отечественны-
ми и зарубежными учеными ведется 
активный поиск адекватных и доступ-
ных в рутинной акушерской практике 
алгоритмов и программ по прогнози-
рованию ПЭ, что позволит проводить 
своевременную профилактику разви-
тия данной патологии. Помимо того, 
появится возможность обоснованного 
перевода беременных, угрожаемых по 
развитию ПЭ, для родоразрешения в 
более специализированные акушер-
ские стационары, что позволит своев-
ременно оказать адекватную терапию 
с привлечением высококвалифициро-
ванных специалистов [6]. 

Цель исследования: обосновать 
персонализированный подход к лече-
нию послеродового эндометрита.

Материалы и методы исследо-

вания. Нами проведено клиническое 
наблюдение и ряд клинико-биохи-
мических исследований у 20 родиль-
ниц, послеродовый период которых 
осложнился эндометритом. В зависи-
мости от фармакотерапии пациентки 
были разделены на 2 группы: основ-
ную группу составили 10 родильниц, 
получавшие традиционную антибак-
териальную терапию послеродового 
эндометрита, описанную в методиче-
ских рекомендациях [10, 73], в группу 
сравнения включены 10 родильниц 
с данной патологией, получавшие 
традиционную терапию с включени-
ем гепатопротекторного препарата 
«Фосфоглив» по 2,5 г внутривенно в те-
чение 5 дней. 30 родильниц с физиоло-
гически протекающим послеродовым 
периодом составили контрольную 
группу. Диагноз ПЭ ставился на осно-
вании клинических данных (повыше-
ние температуры тела, болезненность 
и тестоватость матки при пальпации, 
мутность и ихорозный запах лохий, 
субинволюция матки и лохиометра), 
результатов клинико-лабораторных 
исследований и УЗИ матки. Оценку 
показателей липидного обмена пече-
ни проводили в сыворотке крови ро-
дильниц по методикам, описанным 
в биохимических справочниках, на 
фотоэлектроколориметре. Возраст 
обследованных нами родильниц ко-
лебался от 18 до 40 лет и, в среднем, 
составил у больных с ПЭ 26,2±2,1 
года, в группе родильниц с нормаль-
ным течением пуэрперия – 26,3±2,1 
года. Больше половины заболевших 
родильниц (65,8%) составили перво-
родящие. Соматическая патология 
имелась у подавляющего большин-
ства родильниц. Первое место среди 
их разнообразия помимо острых ин-
фекционных заболеваний в детском 
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возрасте, занимал хронический пи-
елонефрит, который имел место у 
25,0% больных с ПЭ. Нами выявлено, 
что анемией страдало 30,0% родиль-
ниц с ПЭ. Из гинекологических забо-
леваний предрасполагает возникно-
вению ПЭ хронический аднексит. Об 
этом свидетельствовали частота его 
встречаемости у заболевших в 3-4 раза 
чаще, чем у родильниц с нормаль-
ным течением пуэрперия. Кольпит в 
3 раза чаще имел место у родильниц 
с ПЭ. Наличие эрозии шейки матки 
чаще встречалось у родильниц с ПЭ, 
так как эрозивная поверхность может 
служить входными воротами для про-
никновения инфекции в полость мат-
ки. Артифициальные аборты встре-
чались у каждой второй родильницы 
среди заболевших. Из осложнений 
беременности к факторам риска нами 
были отнесены гипертензивные со-
стояния во время беременности, кото-
рые имели место у 26% родильниц с 
ПЭ. Данная патология, как известно, 
вызывает нарушение микроциркуля-
ции в мелких сосудах матки, вслед-
ствие чего создаются благоприятные 
условия для роста и размножения 
микроорганизмов. Кроме того, при 
гипертензивных состояниях наблю-
даются изменения белкового обмена 
и кислотно-щелочного равновесия, 
которые могут влиять на гемостаз и 
иммунные реакции. Усугубляют дан-
ное состояние образующие при этом 
эндотоксины, обладающие выражен-
ным иммунодепрессивным действи-
ем. В результате создаются условия 
для активации условно-патогенной 
микрофлоры. Как показали наши ис-
следования, липограммы родильниц 
с ПЭ характеризовались увеличени-
ем концентрации общих липидов, 
холестерина, триглицеридов, b-липо-

протеидов и снижением уровня фос-
фолипидов. Так, уровень общих ли-
пидов достигал 7,63±0,23 г/л (Р>0,01) 
(в 1,5 раза превышает контрольные 
значения), концентрация холестерина 
составила 7,14±0,25 ммоль/л (Р>0,05) (в 
1,3 раза выше показателей контроля), 
содержание триглицеридов 3,02±0,2 
ммоль/л (Р<0,05) (2,5 раза выше ана-
логичных значений при физиологи-
чески протекающем послеродовом 
периоде). Анализ результатов эффек-
тивности различных видов лечения в 
основных группах женщин показал 
следующее. Клиническое наблюдение 
показало: у большинства пациенток, 
получавших традиционную терапию 
ПЭ, к концу 7-х суток лечения суще-
ственно снижалась интенсивность 
болей, матка сокращалась, отмеча-
лось значительное улучшение общего 
самочувствия. Боли внизу живота у 
больных данной группы исчезали на 
5-6-и сутки. Нормализация темпера-
туры тела у больных (4) регистриро-
валась к концу первых суток (40,0%). 
Наблюдение за группой больных, 
получавших на фоне традиционной 
терапии «Фосфоглив», показало, что 
значительное уменьшение болей вни-
зу живота основная часть пациенток - 
6 (60%) отмечала на 2-е сутки. Норма-
лизация температуры тела в 1-е сутки 
наблюдалась у 5 (50,0%), на 3-и сутки 
– у 3 (30,0%), у 2 (20,0%) – на 4-е сутки. 
Анализ динамики лейкоцитоза в пе-
риферической крови показал досто-
верное снижение количества лейко-
цитов у больных, получавших наряду 
с традиционной терапией «Фосфог-
лив». На 1-е и 2-е сутки у 4-х (40%) и 
у 6-и (60%) пациенток соответственно 
отмечалось восстановление общего 
числа лимфоцитов и падение СОЭ, 
по сравнению с исходными данными. 
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У больных же после традиционной 
терапии нормализация показателей 
крови наблюдалась на 2-е сутки – у 2-х 
пациенток, на 3-4 сутки – у 4-х и на 4-7 
сутки – у остальных. Продолжитель-
ность стационарного лечения в груп-
пе больных с традиционным методом 
лечения составила 8,0±0,5 койко-дней. 
Использование «Фосфоглива» в ком-
плексном лечении родильниц с ПЭ 
привело к уменьшению продолжи-
тельности стационарного лечения 
до 5,0±0,4 койко-дней. Как показа-
ли наши исследования, традицион-
ная терапия ПЭ привела к уменьше-
нию содержания общих липидов до 
6,65±0,22 г/л (Р<0,05), холестерина до 
6,25±0,22 ммоль/л (Р<0,05), триглице-
ридов 2,82±0,12 ммоль/л (Р<0,05), b-ли-
попротеидов до 4,28+0,32 г/л (Р>0,01). 
Наряду с этим было установлено 
увеличение уровня фосфолипидов 
1,9±0,3 г/л (Р>0,01). Однако показатели 
липограмм при традиционном лече-
нии до значений контрольной группы 
не достигали. По-видимому, при про-
ведении традиционной комплексной 
терапии ПЭ, повышается лишь деток-
сикационная функция печени, обу-
славливающая снижение напряжения 
циркулирующих в крови токсических 
продуктов обмена, в частности, уров-
ня ПОЛ. Этим можно объяснить ме-
нее эффективное действие данной 
терапии. Необходимость коррекции 
нарушений липидного обмена не вы-
зывает сомнений. Как известно, ин-
тенсификация процессов ПОЛ может 
вызвать метаболические изменения 
в органах и системах, обуславливаю-
щие их специфические функции, в 
том числе экскреторную и метаболи-
ческую функции печени, и по системе 
замкнутого цикла способствовать зна-

чительному нарастанию в организме 
токсических продуктов обмена, и как 
следствие еще в большей степени усу-
гублению повреждения мембранных 
структур и ферментативных систем, 
прогрессированию патологического 
процесса. В связи с этим мы включи-
ли в комплекс традиционной терапии 
«Фосфоглив», в состав которого вхо-
дит фосфатидилхолин, являющийся 
фракцией фосфолипидов.При этом 
анализ полученных данных, показал 
увеличение в крови родильниц с ПЭ 
уровня фосфолипидов до 2,51±0,17 
г/л (Р<0,05). Вместе с тем отмечалось 
уменьшение содержания общих ли-
пидов в 1,2 раза, холестерина в 1,3 
раза, триглицеридов в 1,5 раза, b-ли-
попротеидов до 2,45±0,22 г/л анало-
гично данным при проведении тради-
ционной терапии.Анализ липограмм 
родильниц, получавших интенсив-
ную терапию ПЭ, с включением пре-
парата «Фосфоглив», показал, что 
параметры липидного спектра крови 
при этом мало отличались от таковых 
у родильниц с физиологически про-
текающим послеродовым периодом.

Выводы. Лечение ПЭ должно быть 
комплексным и индивидуально по-
добранным. При определении нару-
шения показателей липидного обме-
на необходимо включать в комплекс 
терапии препараты, улучшающие 
функциональное состояние печени. 
Включение гепатопротекторного пре-
парата с гиполипидемическим эф-
фектом – «Фосфоглив» в комплекс 
лечения родильниц с послеродовым 
эндометритом обеспечивает коррек-
цию дисметаболизма липидов, спо-
собствует восстановлению функцио-
нальной активности печени, а также 
снижению степени инфицирования.
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REZUME
TUG‘RUQDAN KEYINGI ENDOMETRITNI DAVOLASHGA  

SHAXSIY YONDASHUV

Nigmatova Gulnara Maxsudovna
Toshkent Davlat Tibbiyot Universiteti

nigmatovagm@rambler.ru

Kalit so‘zlar: tug‘ruqdan keyingi endometrit, jigar lipid metabolizmi.

Tug‘ruqdan keyingi endometritni 
muammosining dolzarbligi kaĴa moli-
yaviy xarajatlar, onalar o‘limining sabab-
lari bo‘lishi mumkin bo‘lgan asoratlar 
bilan belgilanadi. Tug‘ruqdan keyingi 
endometritni bilan kasallanishning ka-
mayishining eng samarali usuli bu pa-
tologiyaning rivojlanishi uchun xavf 
omillarini aniqlashda, samarali prognoz 
va proęlaktika dasturlarini ishlab chiq-
ishda yotadi.

Tadqiqot maqsadi: tug‘ruqdan keyin-
gi endometritni davolashda individual 
yondashuvni asoslash.

Klinik kuzatuvlar va klinik va bio-

kimyoviy tadqiqotlar tug‘ruqdan keyin-
gi davr endometrit bilan murakkab 
bo‘lgan 20 tug‘ruqda o‘tkazildi, shundan 
10 tug‘ruq tug‘ruqdan keyingi endome-
tritning an’anaviy antibakterial terapi-
yasini va 10 patologiyani, shu patologi-
yasi bo‘lgan an’anaviy terapiya bilan 
bir qatorda, «fosfogliv» gepatoprotek-
tiv preparatini qo‘llagan. Vena ichiga 5 
kun davomida har biri 2,5 g. Tug‘ruqdan 
keyingi endometritni tashxisi klinik 
ma’lumotlar, klinik laboratoriya tad-
qiqotlari va bachadonning ultratovush 
tekshiruvi natijalari asosida aniqlandi. 
Puerperaning qon zardobida fotoelektr 
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kolorimetr yordamida jigar lipidlari al-
mashinuvi parametrlari baholandi.

Tug‘ruqdan keyingi endometritni 
davolash har tomonlama va individu-
al tarzda amalga oshirilishi kerak. Jigar 
lipid metabolizmi ko‘rsatkichlarining 
buzilishini aniqlaganda, uning funkt-
sional holatini yaxshilaydigan dorilar-
ni terapiya kompleksiga kiritish ker-

ak. Tug‘ruqdan keyingi endometritli 
tug‘ruqdan keyingi davrda gipolipide-
mik ta’sir ko‘rsatadigan gepatoprotek-
tiv preparat - “Fosfogliv” ning kiritilishi 
lipid dismetabolizmining tuzatilishini 
ta’minlaydi, jigarning funktsional faol-
ligini tiklashga yordam beradi, shuning-
dek infektsiya darajasini pasaytiradi.

SUMMARY
PERSONALIZED APPROACH TO POSTPARTUM  

ENDOMETRITIS TREATMENT

Nigmatova Gulnara Maxsudovna

Tashkent State Medical Universitety
nigmatovagm@rambler.ru

Key words: postpartum endometritis, liver lipid metabolism.

The urgency of the problem of post-
partum endometritis is determined by 
signięcant ęnancial costs, possible com-
plications that can be the causes of ma-
ternal mortality. The most eěective way 
to reduce the incidence of postpartum 
endometritis lies in identifying risk fac-
tors for the development of this patholo-
gy, in the development of eěective prog-
nosis and prevention programs.

Objective of the study: to substanti-
ate a personalized approach to the treat-
ment of postpartum endometritis.

Clinical observation and clinical and 
biochemical study were carried out in 20 
puerperas whose postpartum period was 
complicated by endometritis, of which 
puerperas received traditional antibacte-
rial therapy for postpartum endometri-
tis and 10 puerperas with this pathology, 
along with traditional therapy, used the 
hepatoprotective drug «Phosphogliv», 
2.5 g intravenously for 5 days.

The diagnosis of postpartum endo-
metritis was made on the basis of clini-
cal data, the results of clinical laborato-
ry studies and ultrasound of the uterus. 
The parameters of liver lipid metabolism 
were assessed in the blood serum of pu-
erperas using a photoelectric colorime-
ter.

Treatment for postpartum endome-
tritis should be comprehensive and in-
dividually tailored. When determining 
the violation of liver lipid metabolism 
indicators, it is necessary to include in 
the complex of therapy drugs that im-
prove its functional state. The inclusion 
of a hepatoprotective drug with a hypo-
lipidemic eěect - “Phosphogliv” in the 
treatment of puerperas with postpartum 
endometritis provides correction of lip-
id dysmetabolism, helps to restore the 
functional activity of the liver, as well as 
to reduce the degree of infection.
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Долзарблиги. «Пуч» фолликула 
синдроми (ПФС) аёллар бепуштли-
гининг муҳим сабабларидан бири 
бўлиб, ЭКУ дастурларининг сама-
радорлигини сезиларли даражада 
пасайтиради. Унинг патогенези кўп 
омилли бўлиб, гормонал дисбаланс, 
митохондриал дисфункция, микроэ-
лементлар танқислиги (цинк, селен) 
ва микробиота дисбаланси билан уз-
вий боғлиқ.

Мақсад. ПФС аниқланган ва хавф 
гуруҳига кирувчи аёлларда инноваци-
он комплекс терапиянинг (PRP-тера-
пия, Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва Zn/Se препаратлари) патогенетик 
таъсирини ҳамда клиник самарадор-
лигини баҳолаш.

Материал ва усуллар. Тадқиқот-
га 120 нафар аёл киритилди: I гуруҳ – 
ПФС аниқланган (n=40), II гуруҳ – ПФС 
хавфи юқори ва инновацион комплекс 
терапия қўлланилган (n=50), III гуруҳ 
– даволанишдан бош тортган (n=30). 
Тадқиқотда гормонал профил, фол-
ликуляр суюқликда Zn ва Se даража-
лари (ICP-MS/MS), эхографик кўрсат-
кичлар, микробиота таҳлили ҳамда 

клиник натижалар (ооцит олиниши, 
овуляция ва ҳомиладорлик) баҳолан-
ди.

Натижалар. Даволашдан сўнг I ва 
II гуруҳларда гормонал баланс, эхо-
график кўрсаткичлар ва микробиота 
таркибида сезиларли ижобий ўзга-
ришлар қайд этилди (p<0,001). Ооцит 
олиниши самарадорлиги ва клиник 
ҳомиладорлик даражалари мос ра-
вишда 47,3% ва 46,5% (I гуруҳ), 52,4% 
ва 51,2% (II гуруҳ) ни ташкил этди, бу 
таққослаш гуруҳига нисбатан ишонч-
ли юқори бўлди (p<0,001).

Хулоса. PRP-терапияни Lactobacil-
lus rhamnosus ва Zn/Se препаратлари 
билан биргаликда қўллаш ПФС про-
филактикаси ва даволашда самарали 
усул бўлиб, овуляция ва ҳомиладор-
лик кўрсаткичларини яхшилайди.

Кириш. Аёллар бепуштлиги замо-
навий репродуктив тиббиётнинг энг 
муҳим муаммоларидан бири бўлиб, 
унинг салмоғи 10–15% ни ташкил эта-
ди ва бу кўрсаткич кейинги йиллар-
да ўсиш тенденциясига эга [1–3]. Ре-
продуктив имкониятларни тиклашда 
ЭКУ (экстракорпорал уруғлантириш) 
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технологиялари кенг қўлланилишига 
қарамай, айрим клиник ҳолатларда 
«пуч» фолликула синдроми (ПФС) 
самарадорликни пасайтириб бемор-
ларда такрорий даволаш уринишла-
ри, ортиқча молиявий харажатлар 
ҳамда психоэмоционал стрессга олиб 
келади [4–6].

ПФС морфологик жиҳатдан етук 
фолликулалар мавжуд бўлишига қа-
рамасдан, тухум ҳужайра йўқлиги 
билан тавсифланади. Бу ҳолат кўп 
омилли патогенезга эга бўлиб, гор-
монал дисбаланс, тухумдон захира-
сининг камайиши, митохондриал 
дисфункция, генетик мутациялар ва 
эпигенетик ўзгаришлар, шунингдек 
антиоксидант тизимнинг сусайиши 
билан узвий боғлиқ [7–10]. Илмий 
тадқиқотларда фолликуляр муҳитда-
ги микроэлементлар (цинк ва селен) 
танқислиги ва микробиота дисбалан-
си ҳам ПФС патогенезида муҳим роль 
ўйнаши кўрсатилган [11–14]. Цинк ва 
селен антиоксидант ҳимоя тизими-
нинг асосий компонентлари сифати-
да митохондриал энергия алмашину-
ви, ферментатив реакциялар ва ДНК 
барқарорлигини таъминлайди. Улар-
нинг танқислиги оксидатив стресс 
кучайиши, апоптоз жараёнлари фа-
оллашиши ва тухум ҳужайра сифати 
пасайишига олиб келиши мумкин 
[15–17].

Шу билан бирга, микробиота дис-
баланси ҳам овулятор функцияга сал-
бий таъсир кўрсатиб, ПФС хавфини 
оширади. Пробиотиклар, хусусан 
Lactobacillus rhamnosus, қин ва фолли-
куляр муҳитдаги нормал микробиота 
таркибини тиклаш орқали тухумдон 
функциясини яхшилашга ёрдам бе-
риши ҳақида далиллар мавжуд [18].

Сўнгги йилларда PRP-терапия 

(тромбоцитларга бой плазма) репро-
дуктив тиббиётда истиқболли йўна-
лиш сифатида кўриб чиқилмоқда. У 
тухумдон тўқимасида регенерация 
жараёнларини фаоллаштириш, ан-
гиогенезни кучайтириш ва фоллику-
логенезни тиклашда самарали экани 
кўрсатилган [19,20]. PRP-терапияни 
пробиотик ва микроэлементлар ком-
бинацияси билан биргаликда қўллаш 
ПФС профилактикаси ва даволашда 
инновацион ва патогенетик жиҳатдан 
асосланган ёндашув сифатида кўриб 
чиқилади.

Шу боис, инновацион комплекс те-
рапия (PRP + Lactobacillus rhamnosus 
+ Zn/Se) қўлланилиши овуляция са-
марадорлигини ошириш, ооцит оли-
ниши ва ҳомиладорлик кўрсаткичла-
рини яхшилаш, шунингдек аёллар 
репродуктив саломатлигини сақлаш 
ва тиклашда стратегик аҳамиятга эга 
ҳисобланади.

Тадқиқот мақсади «пуч» фолли-
кула синдроми кузатилган ва унинг 
ривожланиши юқори хавф гуруҳига 
кирувчи аёлларда инновацион ком-
плекс терапия қўлланилишининг па-
тогенетик таъсир механизмларини 
ҳамда клиник самарадорлигини баҳо-
лашдан иборат.

Тадқиқот материали ва усулла-
ри. Тадқиқот 2023–2025 йиллар даво-
мида Тошкент давлат тиббиёт уни-
верситети ва Репродуктив тиббиёт ва 
генетика институти клиник базала-
рида ўтказилди. Жами 120 нафар ре-
продуктив ёшдаги (18–40 ёш) аёллар 
тадқиқотга киритилди. Улар қуйи-
даги гуруҳларга ажратилди: I гуруҳ 
– аввал «пуч» фолликула синдроми 
(ПФС) аниқланган 40 нафар аёллар; 
II гуруҳ – ПФС ривожланиши юқори 
хавф гуруҳига кирувчи ва инноваци-
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он комплекс терапия (PRP-терапия, 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк+селен препарати) қўлланил-
ган 50 нафар аёллар; III гуруҳ – ПФС 
хавфи юқори бўлган, бироқ давола-
нишдан бош тортган 30 нафар аёллар. 

Тадқиқотга киритиш мезонларига 
репродуктив ёшдаги (18–40 ёш) аёл-
лар, аввал ПФС аниқланган ёки ПФС 
хавф гуруҳига кирувчи, охирги 6 ойда 
тухумдонларда жарроҳлик амалиёти 
ўтказмаган ва тадқиқотда иштирок 
этиш учун ёзма розилиги мавжуд 
бўлганлар киритилди. Тадқиқотга ки-
ритмаслик мезонларига 18 ёшдан ки-
чик ёки 40 ёшдан катта аёллар, оғир 
соматик ва эндокрин касалликлар 
(қандли диабет, юрак, буйрак, жигар 
ва ўпка патологиялари), онкологик 
ва руҳий касалликлар, тухумдон эн-
дометриози, кисталари ва яллиғла-
ниш касалликлари, охирги 3 ойда 
гормонал терапия қабул қилганлар 
киритилмади. PRP-терапия тухумдон 
тўқимасига трансвагинал киритиш 
йўли билан, эхографик назорат ости-
да маҳаллий анестезия орқали бажа-
рилди. Lactobacillus rhamnosus про-
биотиғи ≥1×10⁹ КОЕ дозада суткада 1 
марта, 2–3 ой давомида интравагинал 
қўлланилди, цинк ва селен препарат-
лари эса физиологик меъёрларга мос 
равишда перорал равишда буюрил-
ди. Фолликуляр суюқликда цинк ва 
селен концентрациялари индуктив 
плазмали масс-спектрометрия (ICP-
MS/MS, Agilent Technologies, USA) усу-
ли орқали аниқланди. 

Гормонал профил (ФСГ, ЛГ, эстра-
диол, прогестерон, тестостерон ва 
АМГ) ИФА усули билан баҳолан-
ди. Эхографик ва допплерографик 
таҳлилда тухумдон эхоструктураси, 
антрал фолликуллар сони ва эндо-

метрий қалинлиги ўрганилди. Ми-
кробиота таҳлили культура усули ва 
qPCR орқали амалга оширилди. Кли-
ник натижалар сифатида ооцит оли-
ниши самарадорлиги, овуляция ва 
клиник ҳомиладорлик фоизлари ҳи-
собланди. 

Барча натижалар SPSS 25.0 ва 
Statistica 13.0 дастурларида таҳлил 
қилинди, маълумотлар M±m кўрини-
шида берилди. Гуруҳлар ўртасидаги 
фарқ Student t-тести орқали баҳолан-
ди, корреляция Пирсон коэффициен-
ти (r) билан аниқланди, ROC-таҳлил 
орқали Zn ва Se концентрациялари-
нинг прогностик аҳамияти баҳолан-
ди. Барча статистик таҳлилларда аҳа-
мият даражаси p<0,05 сифатида қабул 
қилинди.

Тадқиқот натижлари ва уларни 
мухокамаси. Тадқиқотда инновацион 
даволаш PRP-терапияни Lactobacillus 
rhamnosus пробиотиги ва цинк селен 
препаратлари билан биргаликда қўл-
ланилди. PRP-терапия эходоплеро-
график назорати остида тухумдонлар 
тўқимасига яъни, интраовариал кири-
тилди. Муоалажа маҳаллий анестезия 
орқали трансвагинал усулда бажари-
либ, минимал инвазивлик ва юқори 
аниқлик таъминланди. PRP-терапия-
ни Lactobacillus rhamnosus пробиоти-
ги билан биргаликда қўллаш бемор-
лар томонидан яхши қабул қилинди. 
Инъекция жойидаги енгил оғриқдан 
ташқари жиддий ножўя таъсирлар 
қайд этилмади. 0,8% аёлларлларда 
инъекцияга бўлган реакция туфайли 
қисқа муддатли тана ҳарорати 37,5°C 
гача кўтарилган, лекин бу симптом-
лар қўшимча даволашсиз бир неча 
соат ичида ғойиб бўлган. Муоалажа-
дан кейинги турли асоратларни ми-
нималлаштириш мақсадида барча 
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муоалажалар стериль шароитда, бир 
марталик воситалардан фойдаланган 
ҳолда ўтказилди.

Lactobacillus rhamnosus пробио-
тиғи (≥1×10⁹ КОЕ) суткада 1 марта, 
2–3 ой давомида интравагинал қўл-
лаш тавсия қилинди. PRP-терапияни 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк селен препарати билан бир-
галикда қўллашнинг самарадорли-
ги 3, 6 ва 12 ой давомида баҳоланди. 
Баҳолаш жараёни қуйидагиларни: 
қон суюқлигидаги гормонлар дара-
жасининг динамикасини таҳлил қи-
лиш, фолликуляр суюқликда цинк ва 
селен миқдорини аниқлаш, микро-
биота таркибий ҳолатини баҳолаш, 
тухумдонларнинг эхоструктуравий 
ўзгаришларини баҳолашни ҳамда 
фолликулаларни трансвагинал пунк-

цияси жараёнида тухумхужайрани 
олиниши ва клиник ҳомиладорлик 
ҳолатларини қайд этишларни ўз ичи-
га олди. Ушбу тадқиқот PRP-терапи-
яни Lactobacillus rhamnosus пробио-
тиги ва цинк селен препарати билан 
биргаликда қўллашнинг “ПФС” про-
филактикаси ва даволашда самара-
дорлигини юқори даражада аниқ ва 
ишончли баҳолаш имконини берди.

PRP-терапияни Lactobacillus rham-
nosus пробиотиги ва цинк селен пре-
парати билан биргаликда қўллашгача 
тадқиқотга киритилган аёлларда гор-
монал кўрсаткичлар нормадан сези-
ларли даражада четга оғганлиги те-
рапиядан сўнг эса барча ўрганилган 
кўрсаткичларнинг яхшиланиши куза-
тилган. Тадқиқот натижалари 1 жад-
валда келтириб ўтилган. 

1-жадвал
PRP-терапияни Lactobacillus rhamnosus пробиотиги ва цинк  
селен билан биргаликда қўллашгача ва ундан сўнг гормонал 

кўрсаткичлар, M±m

Кўрсаткичлар
I гуруҳ, n=40 II гуруҳ, n=50

Таққослаш 
гуруҳи, n=30Даволашдан 

олдин
Даволашдан 

кейин
Даволашдан 

олдин
Даволашдан 

кейин

ФСГ, (МЕ/мл) 14,5±0,50 8,2±0,29***^^^ 15,1±0,51 10,4±0,36***^^^ 14,3±0,47

ЛГ, (МЕ/мл) 12,7±0,43 7,5±0,25***^^^ 12,9±0,45 9,1±0,31***^^^ 12,6±0,42

Эстрадиол, (пг/
мл) 75,0±2,4 160,0±5,3***^^^ 65,5±2,2 120,0±4,2***^^^ 68,0±2,3

Тестостерон, 
(нг/мл) 1,5±0,05 0,88±0,03***^^^ 1,6±0,06 0,90±0,032***^^^ 1,6±0,06

Прогестерон, 
(нг/мл) 1,2±0,04 2,4±0,08***^^^ 1,3±0,04 2,2±0,07***^^^ 1,2±0,04

АМГ, (нг/мл) 1,8±0,06 1,9±0,07***^^^ 1,6±0,05 1,6±0,05***^^^ 1,7±0,07

Изоҳ: *- даволашдан олдинги кўрсаткичларга нисбатан фарқланиш ишончли  
(***-P<0,001); ^-таққослаш гуруҳи кўрсаткичларига нисбатан фарқланиш ишончли 
(^^^-P<0,001)
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Барча гуруҳларда ФСГ, ЛГ, эстра-
диол, тестостерон, прогестерон дара-
жаларидаги гуруҳлар ичидаги ўзгари-
шлар статистик жиҳатдан аҳамиятли 
бўлди (P<0,01). АМГ кўрсаткичлари 
барча гуруҳларда нормал диапазон-
да бўлиб, терапиядан сўнг ҳам унинг 
миқдорида аҳамиятли ўзгариш қайд 
этилмади (P>0,05). Асосий гурухлар 
ва таққослаш гуруҳи ўртасидаги гу-
руҳлараро фарқлар даволаш бошла-
нишидан аввал барча кўрсаткичлар 
бўйича статистик аҳамиятга эга бўлди 
(P<0,01). Даволашдан кейинги даврда 
гуруҳлар ўртасидаги фарқлар сези-
ларли даражада камайди, айниқса, 
эстрадиол, тестостерон ва прогесте-
рон гормонлари миқдор даражала-
ри бўйича, бу эса PRP-терапияни 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк селен препарати билан бир-
галикда қўллашнинг самарадорлиги-
ни тасдиқлайди. Таққослаш гурухи 
аёллар гормонал профилда статистик 
жиҳатдан аҳамиятли ўзгаришлар 
қайд этилмади (P>0,05).

Натижаларни чуқур таҳлил қилиш 
мақсадида ўтказилган корреляцион 
таҳлиллар фолликулогенез жараёни 
кўрсаткичлари ва асосий репродук-
тив гормонлар даражалари ўртасида 
бир қатор ишончли боғлиқликларни 
аниқлаш имконини берди. I гуруҳда 
ФСГ даражаси билан фолликулогенез 
жараёни ўртасида кучли салбий кор-
реляция (r = –0,68; P<0,01) қайд этилди, 
бу эса ФСГ даражасининг пасайиши 
фолликуллар фаолиятининг яхшила-
ниши билан боғлиқ эканлигини кўр-
сатади. Шу билан бирга, эстрадиол (r 
= 0,60; P<0,01) ва AMH (r = 0,65; P<0,01) 

даражалари фолликулогенез жара-
ёни кўрсаткичлари билан ишончли 
мусбат корреляцияга эга бўлиб, бу 
тухумдон захираси ва функционал ҳо-
латининг яхшиланишини тасдиқлай-
ди. Шунингдек, I гуруҳда прогестерон 
гормони даражаси билан фолликуло-
генез жараёни ўртасида манфий кор-
реляция (r = –0,36; P<0,05) аниқланди. 
Бу ҳолат тухумдонларда фолликул-
ларнинг ривожланиш фаолияти па-
сайган сари прогестерон миқдори 
ошишини, яъни фолликулогенез су-
сайиши прогестерон даражасининг 
юқори бўлиши билан бирга кечиши-
ни кўрсатади.

II гуруҳда ҳам ФСГ даражаси ва 
фолликулогенез жараёни кўрсат-
кичлари ўртасида салбий корреляция 
(r = –0,62; P<0,01) аниқланди, бу эса ту-
хумдон резерви ва фолликуллар фа-
олияти пасайган сари ФСГ даражаси 
ошишини тасдиқлайди. Шунингдек, 
эстрадиол (r = 0,55; P<0,01) ва AMH 
(r = 0,60; P<0,01) даражалари фолли-
кулогенез жараёни кўрсаткичлари 
билан мусбат корреляция кўрсатди. 
II гуруҳда ҳам прогестерон гормони 
даражаси билан фолликулогенез жа-
раёни ўртасида манфий корреляция 
қайд этилди (r = –0,32; P<0,05), бу ҳолат 
фолликулларнинг етилиш фаолияти 
пасайган сари прогестерон даражаси 
ошишини ва тухумдон функцияси су-
сайишини кўрсатади.

Шунингдек, ҳар икки гуруҳда про-
гестерон даражаси билан тухум ҳу-
жайра олиниши самарадорлиги ўрта-
сида мусбат корреляция (I гуруҳда r = 
0,56; II гуруҳда r = 0,52; P<0,01) аниқлан-
ди (1-расм). 
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Бу натижа тухумдонларни сти-
муляциясидан кейин фолликуллар 
етилиш самарадорлигининг ва тухум 
ҳужайра олиш амалиётининг муваф-
фақиятли бўлишини акслантирувчи 
муҳим маркер сифатида баҳоланади.

Умуман олганда, олинган натижа-
лар асосида репродуктив гормонлар 
ва фолликулогенез жараёни кўрсат-
кичлари ўртасидаги ўзаро боғлиқ-
ликлар тухумдон захираси ва овари-
ал функцияни комплекс баҳолашда 
муҳим диагностик ва прогностик аҳа-
миятга эга эканлиги исботланди.

Ушбу корреляцион таҳлил на-
тижалари, айниқса, PRP-терапияни 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк селен препарати билан бир-
галикда қўллаш тухумдон функци-
ясини тиклаш, фолликулогенезни 
оптималлаштириш ва аввал “пуч” 
фолликула синдроми аниқланган, 
шунингдек, “ПФС” ривожланиш 
хавфи юқори бўлган аёлларда экс-
тракорпорал уруғлантириш дастур-
ларининг самарадорлигини сезилар-
ли яхшилаш имконини кўрсатади. 
Олинган натижалар ушбу комплекс 
терапевтик ёндашувнинг клиник ва 
биомаркер даражасида самарали 
эканлигини асослаб беради. Ушбу на-

тижалар PRP- терапияни Lactobacillus 
rhamnosus пробиотиги ва цинк селен 
билан биргаликда қўллашнинг ҳар 
икки гуруҳида фолликуляр фаоли-
ятни тиклаш, гормонал мувозанатни 
мёърлаштиришга ва ЭКУ натижасига 
ижобий таъсирини кўрсатади.

Тадқиқот давомида PRP-терапия, 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк + селен препарати комплекс 
қўлланилишидан олдин фолликуляр 
суюқликда антиоксидант микроэле-
ментлар цинк ва селен даражалари 
физиологик меъёрга нисбатан сези-
ларли даражада паст экани қайд этил-
ди. Хусусан, “пуч” фолликула син-
дроми аниқланган аёлларда (I гуруҳ) 
цинкнинг ўртача даражаси 68,4±4,7 
µg/L, селен даражаси эса 34,2±2,8 µg/L 
ни ташкил этди, бу кўрсаткичлар 
таққослаш гуруҳига нисбатан жуда 
ишончли даражада паст эканлиги 
аниқланди (p<0,01). Хавф гуруҳида-
ги аёлларда (II гуруҳ) цинк даража-
си 74,1±5,1 µg/L, селен даражаси эса 
36,8±3,1 µg/L бўлиб, улар ҳам меъёрий 
кўрсаткичларга нисбатан пасайганли-
ги (p<0,05), аммо I гуруҳга нисбатан 
бироз юқори эканлиги қайд этилди.

Комплекс терапия курсидан кей-

1-расм. Репродуктив гормонлар билан фолликулогенез жараёни 
ўртасидаги корреляцион боғлиқлик
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ин I ва II гуруҳларда фолликуляр 
суюқликда цинк ва селен даража-
ларида сезиларли ижобий ўзгариш 
кузатилди. I гуруҳда цинк концентра-
цияси 68,4±4,7 µg/L дан 88,6±5,2 µg/L 
гача (∆+29,5%; p<0,01), селен даража-
си эса 34,2±2,8 µg/L дан 46,8±3,5 µg/L 
гача (∆+36,9%; p<0,01) кўтарилди. II гу-
руҳда цинк миқдори 74,1±5,1 µg/L дан 

90,2±4,9 µg/L гача (∆+21,7%; p<0,05), 
селен даражаси эса 36,8±3,1 µg/L дан 
48,5±3,6 µg/L гача (∆+31,8%; p<0,05) 
ошди. Таққослаш гуруҳида эса цинк 
ва селен даражаларида аҳамиятли ўз-
гариш қайд этилмади (p>0,05) ва кўр-
саткичлар физиологик меъёр даража-
сида қолди (цинк – 96,5±6,3 µg/L; селен 
– 52,7±3,9 µg/L) (2-расм).

2-расм. Фолликуляр суюқлигида цинк ва селен концентрациясининг 
даволашдан олдин ва кейинги динамикада ўзгаришлари

Олинган натижалар комплекс те-
рапиядан кейин фолликуляр муҳитда 
антиоксидант ҳимоянинг тикланиши, 
оксидатив стресс даражасининг па-
сайиши, митохондриал функциялар-
нинг яхшиланиши ва тухум ҳужайра 
сифатининг ошишини кўрсатди. Шу 
билан бирга, ROC таҳлилда аниқлан-
ган кесиш нуқталари (цинк ≤75 µg/L, 
селен ≤40 µg/L) билан таққосланганда, 
даволашдан кейин кўпчилик бемор-
ларда ушбу чегарадан юқори дара-
жаларга эришилгани қайд этилди, бу 
эса “ПФС” ривожланиш хавфининг 
сезиларли даражада пасайиши билан 
изоҳланади.

PRP-терапияни Lactobacillus rham-
nosus пробиотиги ва цинк селен 

препарати билан даволашдан кей-
ин эхографик кўрсаткичларда қуйи-
даги ўзгаришлар қайд этилди. I ва II 
гуруҳларда даволашгача тухумдон-
лар стромасининг гиперэхогенлиги 
аввалгига нисбатан 24,6%га (P<0,01) 
камайди. Атрезиялашган ва микро-
кистозли фолликулалар улуши I гу-
руҳда 37,1%дан 16,4%га, II гуруҳда 
35,6%дан 14,7%гача камайиши қайд 
этилди (P<0,01). Эндометрий қавати-
нинг пролифератив реакцияси, яъни 
энг юқори қалинлиги I гуруҳда 7,4±0,3 
ммдан 9,6±0,2 ммгача (29,7%, P<0,01), II 
гуруҳда 7,2±0,2 ммдан 9,4±0,3 ммгача 
(30,6%, P<0,01) ортди.

Умуман, эхографик кўрсат-
кичлар PRP-терапияни Lactobacillus 
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rhamnosus пробиотиги ва цинк селен 
препарати билан даволанган аёллар-
да тухумдон эхоструктураси, антрал 
фолликулалар сони, овулятор фол-
ликуллар ва эндометрий ҳолати фи-
зиологик меъёрларга яқинлашганини 
ва репродуктив функциялар тубдан 
яхшиланганини статистик жиҳат-
дан тасдиқлайди. Шу тариқа, эхогра-
фик мониторинг асосида аниқланган 
ушбу ўзгаришлар PRP-терапияни 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк селен препарати билан бир-
га қўллаш инновацион даволаш усул 
сифатида “пуч” фолликула синдро-
ми кузатилган ва юқори хавфи бор 
аёлларда репродуктив саломатлик-
ни тиклашда юқори самарадорликка 
эришиш имконини берди.

Даволашдан кейинги даврда фол-
ликуляр суюқлик микробиотаси тар-
кибини қайта таҳлил қилиш нати-
жаларига кўра, “ПФС” аниқланган 
ва ривожланиш хавфи юқори бўл-
ган аёлларда микробиота дисбалан-
си белгилари аста-секинлик билан 
барқарорлашгани аниқланди. Бунда 
асосий пробиотик штаммлар – Lacto-
bacillus crispatus, Lactobacillus gasseri, 

Lactobacillus jensenii ва Biędobacteri-
um spp. миқдори даволашгача бўлган 
ҳолатга нисбатан ишончли даража-
да ошгани қайд этилди (p<0,05). Ай-
ниқса, I ва II гуруҳларда Lactobacillus 
crispatus миқдори 1,2±0,040×10⁶ КҲБ/
мл дан 1,4±0,045×10⁶ КҲБ/мл гача, 
Bifidobacterium spp. эса 3,0±0,11×10⁵ 
КҲБ/мл дан 5,5±0,18×10⁵ КҲБ/мл гача 
ошиши кузатилди. Таққослаш гу-
руҳида эса мазкур штаммлар миқ-
дори юқори ва барқарор ҳолатда 
сақланди.

Бундан ташқари, патоген ва шарт-
ли патоген бактериялар (Clostrid-
ium diĜcile, Bacteroides fragilis, 
Prevotella disiens, Prevotella bivia, 
Fusobacterium nucleatum) миқдори 
даволашдан сўнг сезиларли дара-
жада камайгани аниқланди. Жум-
ладан, I гуруҳда Clostridium difficile 
миқдори 1,2±0,043×10⁷ КҲБ/мл дан 
0,3±0,013×10⁷ КҲБ/мл гача пасайди 
(p<0,01), Prevotella disiens ва Prevotella 
bivia штаммларининг миқдори эса 
тахминан 2–2,5 мартага қисқарди. II 
гуруҳда ҳам патогенлар миқдорининг 
пасайиши статистик аҳамиятли бўл-
ди (p<0,05) (3-расм).

3-расм. Фолликуляр суюқлигида даволашгача ва даволашдан кейинги 
микробиота кўрсаткичларининг солиштирма кўрсаткичлари
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Даволашдан кейинги микробио-
та ҳолатининг нормаллашиши, би-
ринчи навбатда, лактобациллалар ва 
бифидобактериялар миқдорининг 
ошиши, патогенлар ва дисбиоз мар-
керларининг камайиши билан харак-
терланади. Бу ҳолат тухум ҳужайра-
лар сифати, овуляция самарадорлиги 
ва имплантация натижаларининг ях-
шиланишига сабабчи бўлади. Бунда 
яллиғланиш маркерлари камайиши 
ва овариал муҳитнинг физиологик 
барқарорлиги тикланиши қайд этил-
ди.

Умумий ҳолда, даволашдан кей-
инги динамик таҳлил фолликуляр су-
юқлик микробиотасининг индивиду-
ал мониторинги ва коррекцияси ПФС 
ривожланиши ва унинг рецидиви хав-
фини камайтиришда муҳим аҳамият-
га эга эканлигини кўрсатди. Физиоло-
гик нормал микробиота таркибининг 
тикланиши натижасида аёлларда 
репродуктив функция ва ЭКУ сама-
радорлиги юқори даражада ошиши 
қайд этилди. Шу билан бирга, даво-
лашдан кейинги даврда индивидуал 
микробиота мониторинги ва коррек-
цион терапияни давом эттиришнинг 
клиник ва профилактик аҳамияти 
алоҳида таъкидланади.

PRP-терапияни Lactobacillus rham-
nosus пробиотиги ва цинк селен пре-
парати билан биргаликда қўллашдан 
кейинги кўрсаткичлар гурухларда 
фолликулогенез жараёни 3, 6 ва 12 
ой давомида баҳоланди. Бу маълу-
мотлар PRP-терапияни Lactobacillus 
rhamnosus пробиотиги ва цинк селен 
препарати билан биргаликда қўллаш 
репродуктив функцияни тиклашга 
ёрдам беришини ва кўрсаткичларни 

соғлом аёллар учун хос бўлган дара-
жаларга яқинлашганини кўрсатади.

Бундай ўзгаришлар фолликулоге-
незнинг фаоллашувига олиб келган 
PRP-терапияни Lactobacillus rhamno-
sus пробиотиги ва цинк селен препа-
рати билан биргаликда қўллашдан 
терапиянинг таъсирини тасдиқлайди. 
Бу, ўз навбатида, фолликулани тран-
свагинал пункцияси жараёнида фол-
ликуляр суюқликда тухумхужайрани 
олиниши ва муваффақиятли ҳомила-
дорлик имкониятини оширди.

PRP-терапияни Lactobacillus rham-
nosus пробиотиги ва цинк селен пре-
парати билан биргаликда қўллашдан 
кейин ҳар бир гуруҳда фолликулани 
трансвагинал пункцияси (ТВП) жа-
раёнида фолликуляр суюқликда 
тухумхужайра олиниш салмоғи ва 
муваффақиятли ҳомиладорлик кўр-
саткичлари ўртасидаги фарқлар 
баҳоланди, шунингдек, таққослаш 
гуруҳи билан таққосланди. Таҳлил 
учун Фишер мезони қўлланилди ва бу 
ооцитларни олиш самардорлиги ва 
муваффақиятли ҳомиладорлик бўй-
ича статистик жиҳатдан аҳамиятли 
фарқларни борлигини (P<0,001) кўр-
сатди.

I гуруҳда фолликулани трансва-
гинал пункцияси жараёнида фол-
ликуляр суюқликда тухумхужайра 
олиниш салмоғи 47,3%ни (P<0,001), 
ҳомиладорлик салмоғи 46,5% ни таш-
кил этди (P<0,001). II гуруҳда фол-
ликулани трансвагинал пункцияси 
жараёнида фолликуляр суюқликда 
тухумхужайра олиниш салмоғи 52,4% 
ни (P<0,001), ҳомиладорлик салмоғи 
51,2% ни ташкил этди (P<0,001) (4-
расм). 



221

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

Ушбу кўрсаткич кўпчилик аёл-
ларда PRP-терапияни Lactobacillus 
rhamnosus пробиотиги ва цинк селен 
препарати билан биргаликда қўл-
лашдан кейин тухум хужайра олиш 
тикланганлигини кўрсатади, бу эса 
уларнинг ҳомиладор бўлиш имкони-
ятини сезиларли даражада оширади. 
Бу натижа шунингдек PRP-терапияни 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк селен препарати билан бир-
галикда қўллашнинг “ПФС” ни про-
филактика ва даволашдадаги самара-
дорлигини кўрсатади. 

Даволаш самарадорлигини баҳо-
лашда асосий кўрсаткичлари сифати-
да ооцит олиниши ва клиник ҳоми-
ладорлик фоизлари қабул қилинди. 
Гуруҳлар ўртасидаги фарқлар χ² ёки 
Фишер бўйича баҳоланди, натижалар 
P<0,001 даражасида ишончли эканли-
ги аниқланди. Шу билан бирга, Odds 
Ratio (OR) ва Relative Risk (RR) ҳисо-
бланди; PRP-терапияни Lactobacillus 
rhamnosus пробиотиги ва цинк селен 

препарати комбинацияси қабул қил-
ганларда ҳомиладорлик имконияти 
таққослаш гуруҳига нисбатан 4,1 ба-
робар юқори (OR=4,1, RR=2,4) эканли-
гини кўрсатди.

Таққослаш гуруҳида ушбу кўр-
саткичлар 12 ойлик кузатув давоми-
да ўзгармаган. Бу PRP-терапияни 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк селен препарати билан бир-
галикда қўллашнинг овариал функ-
ция ва репродуктив саломатликни ях-
шилашдаги аҳамиятини яна бир бор 
тасдиқлайди.

Ушбу маълумотлар PRP-терапи-
яни Lactobacillus rhamnosus пробио-
тиги ва цинк селен препарати билан 
биргаликда қўллашдан терапиянинг 
СПФни профилактикаси ва даво-
лашдаги юқори самарадор эканлиги-
ни тасдиқлайди.

Асосий гуруҳлар билан таққослаш 
таҳлили PRP-терапияни Lactobacillus 
rhamnosus пробиотиги ва цинк селен 
препарати билан биргаликда қўл-

4-расм. PRP-терапияни Lactobacillus rhamnosus  
пробиотиги ва цинк селен препарати билан биргаликда  

қўллашнинг самарадорлик кўрсаткичлари
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лаш натижасида эришилган ўзгари-
шлар, жумладан, фолликулогенез 
жараёнининг яхшиланиши, ооцит-
ларни олиш салмоғи ва ҳомиладор-
лик кўрсаткичларининг ошиши ай-
нан терапевтик таъсир билан боғлиқ 
эканини кўрсатади. Таққослаш гуруҳ-
нинг маълумотлари PRP-терапияни 
Lactobacillus rhamnosus пробиотиги 
ва цинк селен препарати билан бир-
галикда қўллашнинг самарадорлиги 
ва хавфсизлигини янада тасдиқлайди.

Шунингдек, PRP-терапияни Lac-
tobacillus rhamnosus пробиотиги ва 
цинк селен препарати билан бирга-
ликда қўллаш аввал ПФС аниқланган 
ва “ПФС” ривожланиш хавф гурухи-
га кирувчи аёлларни даволашда ис-
тиқболли даволаш усули эканлиги 
тасдиқланди. Ушбу усулни клиник 
амалиётга жорий этиш ва репродук-
тив бузилишларни даволашнинг ком-
плекс ёндашувида тавсия қилиш мум-
кин. 

Хулоса. Олиб борилган тадқиқот 
натижаларига кўра, инновацион ком-
плекс терапия (PRP-терапия, Lac-
tobacillus rhamnosus пробиотиги ва 
цинк+селен препаратлари) «пуч» 
фолликула синдроми аниқланган 
ва унинг ривожланиш хавфи юқори 
бўлган аёлларда репродуктив функ-
цияни тиклашда самарали эканлиги 
исботланди. Даволашдан сўнг фол-
ликуляр муҳитда цинк ва селен дара-
жалари, гормонал баланс ва микро-
биота таркибида сезиларли ижобий 
ўзгаришлар кузатилди. Эхографик ва 
клиник кўрсаткичлар овуляция фао-
лияти, ооцит олиниши ва клиник ҳо-
миладорлик даражалари статистик 
жиҳатдан ишончли равишда ошди. 
Шу боис, ушбу комплекс терапия 
«пуч» фолликула синдроми профи-

лактикаси ва даволашида патогенетик 
жиҳатдан асосланган ва клиник ама-
лиётда қўлланишга тавсия этилади.
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ИННОВАЦИОННАЯ КОМПЛЕКСНАЯ ТЕРАПИЯ И ЕЁ ВЛИЯНИЕ НА 
ПАТОГЕНЕЗ И КЛИНИЧЕСКИЕ ИСХОДЫ СИНДРОМА «ПУСТОГО» 
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Синдром «пустой» фолликулы (ПФС) 
является одной из причин женского бес-
плодия и существенно снижает эффек-
тивность программ ЭКО. Его патогенез 
связан с гормональными нарушениями, 
митохондриальной дисфункцией, дефи-
цитом микроэлементов (цинк, селен) и 
дисбалансом микробиоты.

Оценить патогенетическое влияние 
и клиническую эффективность иннова-
ционной комплексной терапии (PRP-те-
рапия, пробиотик Lactobacillus rhamnosus 
и препараты Zn/Se) у женщин с ПФС и в 
группе высокого риска.

В исследование включено 120 жен-
щин: I группа – с установленным ПФС 
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(n=40), II группа – группа риска с прове-
дением комплексной терапии (n=50), III 
группа – женщины группы риска без ле-
чения (n=30). Изучались гормональный 
профиль, уровни Zn и Se в фолликуляр-
ной жидкости (ICP-MS/MS), эхографиче-
ские показатели, состав микробиоты и 
клинические исходы (получение ооци-
тов, овуляция и клиническая беремен-
ность).

После терапии в I и II группах отме-
чены достоверные положительные изме-
нения гормонального баланса, эхострук-

туры яичников и микробиоты (p<0,001). 
Эффективность получения ооцитов со-
ставила 47,3% и 52,4%, клиническая бере-
менность — 46,5% и 51,2% соответственно, 
что достоверно превышало показатели 
контрольной группы (p<0,001).

Комплексная терапия (PRP + 
Lactobacillus rhamnosus + Zn/Se) является 
патогенетически обоснованным и клини-
чески эффективным методом профилак-
тики и лечения ПФС, способствующим 
восстановлению овуляции и повышению 
частоты беременности.

SUMMARY
INNOVATIVE COMBINATION THERAPY AND ITS IMPACT  

ON THE PATHOGENESIS AND CLINICAL OUTCOMES OF EMPTY  
FOLLICLE SYNDROME 

Olimova Komola Jamshidovna, Shukurov Farhad Ishkulovich,  
Ismailova Shokhista Iskhakovna

Tashkent State Medical University, Tashkent, Uzbekistan
prof.farxadshukurov@gmail.com

Keywords: empty follicle syndrome, PRP therapy, Lactobacillus rhamnosus, zinc, selenium, 
microbiota, infertility.

Empty follicle syndrome (EFS) is a sig-
nięcant cause of female infertility, reducing 
the success of assisted reproductive tech-
nologies (ART). Its multifactorial patho-
genesis involves hormonal imbalance, mi-
tochondrial dysfunction, micronutrient  
deęciency (zinc, selenium), and microbiota 
dysbiosis.

To evaluate the pathogenetic eěects and 
clinical eĜcacy of innovative combination 
therapy (PRP therapy, Lactobacillus rhamno-
sus probiotic, and Zn/Se supplementation) 
in women with EFS and at high risk of its 
development.

A total of 120 women were enrolled: 
Group I – diagnosed EFS (n=40), Group II 
– high-risk EFS receiving combination ther-
apy (n=50), Group III – high-risk without 
treatment (n=30). Hormonal proęle, Zn and 

Se levels in follicular Ěuid (ICP-MS/MS), ul-
trasound ęndings, microbiota composition, 
and clinical outcomes (oocyte retrieval, ovu-
lation, and clinical pregnancy rates) were 
assessed.

Signięcant improvements in hormonal 
balance, ovarian echostructure, and micro-
biota composition were observed in Groups 
I and II (p<0.001). Oocyte retrieval rates 
were 47.3% and 52.4%, and clinical pregnan-
cy rates were 46.5% and 51.2%, respectively, 
both signięcantly higher than in the control 
group (p<0.001).

PRP therapy combined with Lactobacil-
lus rhamnosus and Zn/Se supplementation 
is an eěective, pathogenetically justięed ap-
proach for EFS prevention and treatment, 
enhancing ovulation and pregnancy out-
comes.
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В ходе исследований на беспо-
родных белых крысах изучалось вли-
яние гексахлорциклогексана (ГХЦГ) 
на внешнесекреторную функцию 
поджелудочной железы. Экспери-
менты показали, что в начальный 
период воздействия ГХЦГ наблюда-
ется уменьшение секреции амилазы 
и липазы, что связано со снижением 
интенсивности их синтеза в ацинар-
ных клетках поджелудочной железы. 
При длительном применении ГХЦГ в 
дозировке 1/20 от ЛД50 первоначаль-
но происходит угнетение процессов 
синтеза и секреции панкреатических 
ферментов. Однако, к завершению пе-
риода наблюдений отмечается замет-
ное увеличение интенсивности про-
цессов ферментообразования. 

Увеличение объема производства 
сельскохозяйственной продукции 
требует все большей химизации сель-
ского хозяйства в связи с тем, что из-
за вредителей и болезней растений 
в мире теряется около трети ежегод-
ного урожая, а другие, нехимические, 
способы борьбы с ними пока недо-
статочно эффективны. Без использо-
вания минеральных удобрений и хи-
мических средств защиты растений, в 

частности, ядохимикатов, невозмож-
но обеспечить высокие урожаи, а, сле-
довательно, изобилие продуктов пи-
тания и сырья для промышленности. 
Пестициды находят широкое приме-
нение в быту, а также в животновод-
стве для борьбы с вредными насеко-
мыми.

Многие ядохимикаты являются 
химически стойкими соединениями 
и длительно сохраняются во внешней 
среде. За 25 лет, последовавших за 
синтезом ДДТ, в мире было рассеяно 
около 1,5 млн тонн этого вещества.

В результате широкого примене-
ния пестицидов, циркуляции их в воз-
духе, почве, воде, продуктах питания, 
растительных и животных организ-
мах все население Земного шара в той 
или иной степени подвергается воз-
действию ядохимикатов. Пестициды 
обнаруживаются на только в районах 
широкого использования, но и в тех 
областях (Антарктида, Гренландия), 
где они никогда не применялись.

Многие пестициды в силу своей 
устойчивости стали составной частью 
биосферы.

Поскольку ядохимикаты являются 
биологически активными вещества-
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ми, они небезразличны для организ-
ма человека и животных.

Проблема безопасного примене-
ния пестицидов вышла за рамки узко-
гигиенческой проблемы и приобрела 
общегосударственный и международ-
ный характер. Поэтому приняты ре-
шения, предусматривающие не толь-
ко необходимость изыскания новых 
средств защиты растений от вредите-
лей, но и разрабатываются меропри-
ятия по охране здоровья людей от 
возможного вредного их воздействия 
и эффективный контроль за их произ-
водством и применением.

Успешное решение этой проблемы 
предусматривает всестороннее и глу-
бокое изучение влияния пестицидов 
на функции различных органов чело-
века и животных. Токсичность ядохи-
микатов для организма теплокровных 
доказана многими исследователями.

Одним из основных путей посту-
пления ядохимикатов в организм яв-
ляется желудочно-кишечный тракт, 
и у людей длительно работающих в 
контакте с пестицидами, отмечаются 
нарушения в деятельности органов 
пищеварения. Однако в литературе 
нет исчерпывающих данных об изме-
нениях функций органов пищеваре-
ния, особенно, тонкой кишки и под-
желудочной железы, при воздействии 
на организм пестицидов.

Изменение желудочной секреции 
под действием пестицидов отража-
ется на деятельности поджелудочной 
железы, функционально тесно связан-
ной с желудком. Не исключено также, 
что пестициды могут оказывать непо-
средственное влияние на ацинарный 
аппарат поджелудочной железы.

В литературе имеются некоторые 
сведения о влиянии хлорорганиче-
ских соединений (ХОС) на внешнесе-

креторную функцию поджелудочной 
железы.

При введении различных ХОС ме-
няется не только секреция, но и ин-
креция панкреатических ферментов. 
Так, этиленхлоргидрин и тетрахло-
пропен в определенных дозах вызыва-
ют повышение активности трипсина 
в крови крыс и снижение активности 
ингибитора трипсина.

Результаты проведенных исследо-
ваний свидетельствуют о том, что хло-
рорганические пестициды могут вли-
ять на внешнесекреторную функцию 
поджелудочной железы. Однако по 
имеющимся данным трудно составить 
полную картину изменений панкреа-
тической секреции при воздействии 
ХОС. В связи с этим были проведены 
исследования по изучению влияния 
гексахлорциклогексана (ГХЦГ) на се-
креторную функцию поджелудочной 
железы.

Эксперименты проводились на 
белых крысах. О функциональном 
состоянии поджелудочной железы 
судили по активности основных пан-
креатических ферментов: липазы по 
Г.К. Шлыгину и соавт., амилазы по 
Сит-Рою в модификации А.М.Уголе-
ва и протеаз по методу Гросса в содер-
жимом кишечника и в гомогенатах 
железы. Животных (300) разделили 
на 5 групп, одна из которых служила 
контролем, а крысам II, III, IV, V групп 
вводили масляный раствор ГХЦГ вну-
трижелудочно в дозах 1/3, 1/5, 1/20, 1/50 
ЛД50 соответственно (ЛД50=177,0 мг/кг).

Первая доза вводилась однократ-
но, остальные ежедневно до конца ис-
следования. Контрольные крысы по-
лучали соответствующее количество 
масла.

Через 6 часов после однократно-
го введения препарата отмечалось 
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снижение активности основных пан-
креатических ферментов в содержи-
мом тонкой кишки крыс. Активность 
амилазы, липазы и протеаз была со-
ответственно на 72, 42 и 35% ниже, 
чем у контрольных животных. Эти 
изменения можно рассматривать как 
результат угнетения ферментовыде-
лительной функции поджелудочной 
железы. В то же время наблюдалась 
тенденция угнетения активности ли-
пазы и амилазы в гомогенатах органа. 
Причем, как и в химусе, в большей 
степени снижалась амилолитическая 
активность. Следовательно, несмотря 
на уменьшение секреции основных 
панкреатических ферментов в первые 
часы после введения крысам ГХЦГ, их 
активность в железе угнетается, что 
можно расценивать как свидетель-
ство снижения интенсивности синтеза 
ферментов в ацинарных клетках.

Через 24 часа после введения препа-
рата активность липазы, протеаз и ами-
лазы в кишечном содержимом продол-
жала оставаться достоверно сниженной. 
В гомогенатах поджелудочной железы 
подопытных и контрольных животных 
активность этих ферментов была прак-
тически одинаковой.

Таким образом, затравка животных 
относительно большой дозой ГХЦГ 
вызывает угнетение секреции основ-
ных панкреатических ферментов и не-
которое снижение интенсивности их 
синтеза в поджелудочной железе.

Многократное введение крысам 
ГХЦГ в дозе 1/5 ЛД50 в течение 20 дней 
вызывало увеличение активности 
протеаз в химусе. К пятому дню сум-
марная активность этих ферментов у 
подопытных животных была в 2 раза 
выше, чем у контрольных. К десято-
му дню она несколько снижалась, но 
оставалась значительно выше, чем у 

контрольных животных была практи-
чески одинаковой.

Изменения активности липазы и 
амилазы при введении ГХЦГ в дозе 
1/5 ЛД50 были во многом сходны меж-
ду собой и противоположны сдви-
гам протеолитической активности. 
На второй день после введения ГХЦГ 
наблюдалась тенденция снижения 
активности этих ферментов. Степень 
угнетения липолитической и амило-
литической активности на 3-й день 
уже была достоверной. В дальнейшем 
наблюдалось повышение активности 
этих ферментов, и к пятому дню ис-
следований липолитическая, а к деся-
тому – амилолитическая активность 
возрастала до уровня, характерного 
для контрольных крыс. Рост активно-
сти этих ферментов продолжался до 
конца экспериментов, и к двадцатому 
дню активность липазы была на 84%, а 
амилазы на 64% выше контроля. 

Активность ферментов в гомоге-
нате железы крыс, получавших ГХЦГ 
в дозе 1/5 ЛД50, в начале эксперимент 
снижалась. Амилолитическая актив-
ность на третий день после введения 
препарата у подопытных животных 
снизилась в 3 раза по сравнению с кон-
трольными. Примерно на этом уров-
не она оставалась у крыс, получавших 
ГХЦГ в течение 3 дней. На 5-10-й дни 
активность амилазы в ткани поджелу-
дочной железы возрастала и уже не 
отличалась от таковой у контрольных 
животных, а к 20-му дню была досто-
верно выше, чем у крыс, не получав-
ших препарат.

Липолитическая активность сни-
жалась только через 24 часа после вве-
дения ядохимикатов, затем восстанав-
ливалась и до конца исследований не 
отличалась от контроля.

В первый день введения ГХЦГ от-
мечалась тенденция снижения про-



228

INFEKSIYA, IMMUNITET VA FARMAKOLOGIYA. №5/2025

теолитической активности ткани же-
лезы, на 3-, 5- и 10 дни эта активность 
существенно не менялась, а к 20-му 
дню возрастала примерно в 2 раза по 
сравнению с контролем.

Сопоставляя динамику изменений 
активности основных панкреатиче-
ских ферментов в химусе и гомогена-
тах железы, можно предположить, 
что уменьшение секреции амилазы 
и липазы в первые дни эксперимента 
обусловлено снижением интенсивно-
сти их синтеза в ацинарных клетках. К 
концу исследований ферментообра-
зовательная функция железы восста-
навливается или даже возрастает, и 
выделение амилазы и липазы в по-
лость тонкой кишки увеличивается.

Некоторые изменения показате-
лей внешнесекреторной функции 
поджелудочной железы можно отме-
тить и при длительном введении ГХЦГ 
в дозе 1/20 ЛД50. На 15-й день опыта до-
стоверно снижалась липолитическая 
активность химуса; протеолитиче-
ская и амилолитическая активности 
не изменялись. В дальнейшем актив-
ность липазы повышалась и к 60-му 
дню на 67% превышала контрольный 
уровень. К третьему и четвертому ме-
сяцам активность этого фермента в 
химусе подопытных животных стано-
вилась одинаковой. Активность про-
теаз имела тенденцию к снижению в 
конце второго месяца и к повышению 
в конце четвертого. На четвертом ме-
сяце отмечалась тенденция к повыше-
нию амилолитической активности. К 
концу же исследований (на 180-й день) 
активность всех трех ферментов в хи-
мусе была на контрольном уровне.

У подопытных животных, ис-
пользованных в этой серии экспе-
риментов, в течение первого месяца 
наблюдались признаки угнетения 
ферментообразовательной функции 

поджелудочной железы. В частности, 
на 15-й день введения ГХЦГ в дозе 1/20 
ЛД50 достоверно угнеталась липоли-
тическая активность ткани железы, а 
протеолитическая активность прояв-
ляла явную тенденцию к снижению 
на 15-й и 30-й дни. Амилолитическая 
активность до конца четвертого месяц 
не изменялась, затем резко возраста-
ла и на 180-й день в 2 раза превышала 
контрольный уровень. К кону экспе-
риментов заметно повышались также 
липолитическая и протеолитическая 
активности, которые в более ранние 
сроки не менялись.

Результаты этих исследований по-
зволяют заключить, что при длитель-
ном отравлении ГХЦГ в дозе 1/20 ЛД50 
вначале отмечается некоторое угнете-
ние секреции и синтеза панкреатиче-
ских ферментов, затем деятельность 
железы нормализуется, а к концу ис-
следований заметно повышается ин-
тенсивность ферментообразователь-
ных процессов.

Самая малая из применявшихся 
нами доз ядохимиката (1/50 ЛД50) вы-
зывала наименьшие изменения в де-
ятельности поджелудочной железы 
при длительном введении. В первый 
месяц отмечалась определенная тен-
денция к снижению липолитической и 
протеолитической активности в химу-
се и ткани железы, амилолитическая, 
напротив, возрастала. В последующем 
достоверных различий в активности 
ферментов химуса и гомогенатов под-
желудочной железы у подопытных и 
контрольных крыс не было, но про-
слеживалась тенденция к возрастанию 
активности ферментов при действии 
малой дозы ядохимиката.

Таким образом, результаты всех 
проведенных с ГХЦГ экспериментов 
позволяют заключить, что он вызы-
вает заметные сдвиги внешнесекре-
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торной функции поджелудочной 
железы, направленность и глубина 
которых зависит от дозы препарата и 
длительность его воздействия.
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Kalit so‘zlar: oshqozon osti bezi, tashqi se-
kretor faoliyati, geksaxlortsiklogeksan, sekretsi-
ya, amilaza, lipaza, fermentlar.

Kalamushlarda geksaxlorsiklogeksan 
(GXSG) ta’sirida oshqozon osti bezining 
tashqi sekretor faoliyatini o‘zgarishlari 
o‘rganildi. Natijalar shuni ko‘rsatadiki, taj
ribaning birinchi kunlarida amilaza va li-
paza sekretsiyasining kamayishi ularning 
asinar hujayralarda ishlab chiqarilish inten-
sivligining pasayishi bilan bog‘liq. Lekin, 
geksaxlorsiklogeksan (GXSG) dozalarini 
kamaytirish ferment ishlab chiqarish jara
yonlari intensivligini ortishiga olib kelishi 
aniqlandi. Demak, GXSGning me oshqozon 
osti beziga ta’siri ikki fazali xarakterga 
ega bo‘lib, boshlang‘ich sekretor faoliyatni 
susayishi, uzoq vaqt davomida ) ta’sirlash, 
sekretor faoliyatni kuchayishiga olib keli
shini aniqlandi.

SUMMARY
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Key words: pancreas, exocrine function, 
hexachlorocyclohexane, secretion, amylase, li-
pase, enzymes.

The effect of hexachlorocyclohexane 
(HCH) on the exocrine function of the 
pancreas was studied in outbred white 
rats. Experiments have shown that during 
the initial period of exposure to HCH, a 
decrease in the secretion of amylase and 
lipase is observed, which is associated with 
a decrease in the intensity of their synthesis 
in the acinar cells of the pancreas. With 
long-term use of HCH at a dose of 1/20th 
the LD50, the synthesis and secretion of 
pancreatic enzymes is initially suppressed. 
However, by the end of the observation 
period, a significant increase in the intensity 
of enzyme production is observed.
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Ushbu maqolada O‘zbekiston Res-
publikasida 2013 – 2023 yillardagi askari-
doz kasalligining retrospektiv epidemi-
ologik tahlili, ya’ni Respublika bo‘yicha, 
ma’muriy hududlar bo‘yicha hamda 
kasallikning yoshlar va jinslar bo‘yicha 
tahlili natijalari bayon qilingan. Bundan 
tashqari maqolada askaridoz kasallig-
ining proęlaktikasini takomillashtirish 
bo‘yicha takliĚar ishlab chiqilgan. 

O‘tkir askaridoz invaziyalari yiliga 
60000 ga yaqin o‘limga olib keladi, asos-
an bolalarda ichak tutilishi tufayli o‘lim 
holati kuzatiladi [1,2,5,6]. 

Jahon miqiyosida gelmintozlar bi-
lan 4,5 milliard kishi kasallangan [3]. 
Ulardan 1269 mln. askaridoz, 932 mln. 
ankilostomidozlar, 637 mln. trixotsefal-
iozlar, 353 mln. enterobiozlar, 77 mln. te-
niarinxozlar, 39 mln. gimenolepidozlar, 
15 mln. dięllobotriozlar, 10 mln. rish-
ta bilan kasallanganlarni tashkil etadi 
[4,6]. Gijjalar ta’sirida bolalarning ruhiy 
ęziologik rivojlanishi kechikadi, kaĴa-
larda ishlash qobiliyati pasayib ketadi, 
organizmda allergik reaktsiyalar paydo 

bo‘ladi, organizmning yuqumli kasal-
liklarga qarshiligi susayadi, emlangan-
larda vaktsinaning samarasi pasayadi. 
Ba’zi gijjalar nogironliklarga va haĴoki 
o‘limga sabab bo‘ladi (exinokokkoz, al-
veokokkoz va boshqalar).

Tadqiqotning maqsadi: O‘zbekiston-
da askaridozning zamonaviy epidemi-
ologik xususiyatlarini o‘rganish va pro-
ęlaktik tadbirlarini takomillashtirish.

Tadqiqot materiallari: O‘zbekiston 
Respublikasi Sanitariya – epidemiologik 
osoyishtalik va jamoat salomatligi qo‘mi-
tasining askaridoz bilan kasallanish 
bo‘yicha 2013 – 2023 yillardagi rasmiy 
hisobotlari. Tadqiqotda epidemiologik 
va statistik usullardan foydalanildi.

Epidemiologik qonuniyatlarni ochish 
va muayyan kasallikka xos epidemik ja-
rayonning xususiyatlarini idrok etish 
uchun epidemiologik tahlil usullariga 
murojaat etildi. Olingan ma’lumotlar-
ga ko‘ra, 2013 – 2023 yillarda Respub-
likamizda askaridoz bilan kasallanishda 
pasayish tendensiyasi kuzatilgan. 
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O‘zbekiston Respublikasida 2013 
– 2023 – yillar davomida askaridoz 
kasalligi bilan jami 40398 nafar kasal-
langanlar ro‘yxatga olingan bo‘lib, kasal-
lanish ko‘rsatkichi 100 ming aholiga, har 
xil yillarda 3,2 – 25,2 oralig‘ida bo‘lganligi 
aniqlandi. Tadqiqotlar olib borilgan yillar 
ichida eng yuqori ko‘rsatkich 2015 – yil 
ya’ni 100 ming aholiga intensiv ko‘rsat-
kichi 25,2 ni tashkil etgan (1 – rasm). 2023 
– yil esa 3,2 bo‘lib, 2015 – yilga nisbatan 
7,87 barobar kamaygan. 

2-rasmdan ko‘rinib turganidek hu
dudlar bo‘yicha 2013 – 2023 yillarda 

askaridoz kasalligining o‘rtacha inten-
siv ko‘rsatkichlarda tahlil qilganimizda 
askaridoz bilan kasallanishning 100 000 
aholiga nisbatan intensiv ko‘rsatkichi 
quyidagicha ko‘rinishda ro‘yxatga olin-
gan: Eng ko‘p Farg‘ona viloyatida – 55,45 
ni, Sirdaryo viloyatida – 43,77 ni, Surx-
ondaryo viloyatida – 32,42 ni tashkil et-
gan. Keying o‘rinlarda Andijon viloyati-
da – 5,92 ni, Buxoro viloyatida – 4,39 ni, 
Navoiy viloyatida – 4,35 ni va Namangan 
viloyatida – 4,27 ni tashkil etgan bo‘lib 
eng kam Samarqand, Toshkent, Jizzax, 
Qashqadaryo viloyatlarida uchragan.

1-rasm. O‘zbekiston Respublikasida askaridoz kasalligining retrospektiv  
tahlili (100 ming aholiga nisbatan intenstiv ko‘rsatkichlarda 

2013 – 2023 – yillar)

 
2-rasm. O‘zbekiston Respublikasi ma’muriy hududlar bo‘yicha 

2013 – 2023 yillarda askaridoz kasalligining o‘rtacha intensiv ko‘rsatkichlari 
(100 000 aholiga nisbatan)
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Kasallanishning eng yuqori intensiv 
ko‘rsatkichlari respublikaning Farg‘ona, 
Sirdaryo, Surxondaryo viloyatlarida 
qayd etilgan. Invaziyaning bu viloyat-
larda ko‘p uchrashiga sabab birinchidan 
askarida tuxumlarini yetilishi uchun 
tuproqda yetarli haroratning mavjud-

ligi bo‘lsa, ikkinchidan sanab o‘tilgan 
viloyatlarda aholining aksariyat qismi 
dehqonchilik bilan shug‘ullanib, askari-
da tuxumlarining asosiy yuqtirish omili 
bo‘lgan tuproq bilan bevosita aloqada 
bo‘lishidir.

3-rasm. 2013 – 2023 yillarda O‘zbekiston Respublikasida askaridoz 
invaziyasining jinslar orasida tarqalganligi (foizlarda)

Ushbu rasmdan ko‘rinib turibdiki 
O‘zbekiston Respublikasida kasallanish-
ning retrospektiv tahlilini jinslar orasida 
tarqalganligi bo‘yicha o‘tkazganimizda 
kasallikning asosan, ya’ni 58,7 % ini er-
kaklar tashkil qilgan, qolgan 41,3 % ini 
esa ayollar tashkil etgan. Kasallanish 
erkaklarda ayollarga nisbatan ko‘proq 
uchragan. Bunga sabab qilib aholi orasi-
da ko‘p hollarda erkaklar hayot faoliyati 
davomida tuproq bilan ko‘p muloqotda 
bo‘ladilar, jumladan dehqonchilik – reza-
vor meva sabzavotlar, poliz ekinlari yet-
ishtirishda, xo‘jalik hamda chorvachilik 
ishlarida askaridozning kasallik yuqtirish 
omili bo‘lgan tuproq bilan bevosita alo-
qada bo‘lishlari bilan tushuntiriladi. 

Askaridozlarga qarshi muvaěaqiyatli 
proęlaktik tadbirlarni amalga oshirishda 
aholining madaniyati va turmush darajas-
ini yanada oshirish kaĴa ahamiyatga ega.

Bu maqsadga erishish uchun quyida-
gi vazifalarni bajarish zarur bo‘ladi. 

Aholining turli qatlamlari va ayniq-
sa bolalar o‘rtasida sanitariya – targ‘ibot 
tadbirlarini kuchaytirish; Proęlaktik tad-

birlarni doimiy ravishda amalga oshirish 
uchun keng jamoatchilik va mahalla 
faollarini jalb etish; Shaxsiy gigiyena 
tadbirlariga qat’iy rioya qilish; Invaziya 
tarqalishida asosiy rol o‘ynaydigan aho-
li guruhlari orasida bemorlarni aniqlash; 
Tuproqning askaridoz tuxumlari bilan 
zararlanish xavęni muntazam ravish-
da nazorat qilib borish; Aholini sifatli 
ichimlik suvi hamda kanalizatsiya tizimi 
bilan ta’minlash ko‘rsatkichlarini yana-
da oshirish; Jamoat tashkilotlari, bog‘lar, 
sayilgohlar, hiyobonlarda sanitariya 
gigiyena talablariga javob beradigan ho-
jatxonalar qurish, har bir hovlida axlat 
qutilarini o‘rnatish va ularni doimiy rav-
ishda tozalashga, chiqindilarni maxsus 
betonlashtirilgan joyda usti yopiladigan 
konteynerlarda to‘plash hamda vaqtida 
olib ketilishini nazorat qilish; Mevalar va 
sabzavotlarni tozalab yuvish. Umumiy 
ovqatlanish korxonalari va ularda xizmat 
qiluvchi xodimlar ustidan doimiy rav-
ishda tibbiy – sanitariya hamda epidemi-
ologik nazoratini amalga oshirish (yilda 1 
marotaba).
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Xulosa qilib aytganda askaridozga 
nisbatan epidemiologik vaziyatni bel-
gilovchi asosiy ijtimoiy – ekologik omil-
lar dinamikasini tahlil etib borish (suv, 
tuproq, meva – sabzavotlarni askarida 
tuxumi bilan zararlanish dinamikasi va 
boshqalarni tekshirish) sifatini oshirish 
yaxshi samara beradi. 

Adabiyotlar ro‘yxati
1.	 Раимкулов К. М. Аскаридоз в г. 

Бишкек и проблемы профилактики / К. М. 
Раимкулов, Ж. М. Усубалиева, К. Г. Мамбет 
[и др.] // Вестник КГМА им. И.К. Ахунбаева. – 
2021. – № 2. – С. 14-24. 

2.	 Расулов Ш.М., Тошпўлатов А.Ю. 
Эхинококкоз касаллигига ташхис қўйишда 
серологик текширишнинг аҳамияти // 
Zamonaviy klinik laborator tashxisi dolzarb 

muammolari xalqaro ilmiy – amaliy anjuman. – 
Toshkent, 27 dekabr 2022 y. - №1 –B.154 – 157.

3.	 Тошпўлатов А.Ю., Матназарова Г.С., 
Расулов Ш.М. Като ва Миура усулида ичак 
гельминтозлари ва аскаридозга текшириш 
// Zamonaviy klinik laborator tashxisi dolzarb 
muammolari xalqaro ilmiy – amaliy anjuman. – 
Toshkent, 27 dekabr 2022 y. - №1 –B. 165 – 167.

4.	 Ghahremani GG, Hahn ME. Resurgence 
of intestinal ascariasis among adults: radiological 
diagnosis and clinical implications. Abdom Radi-
ol (NY). 2022 Mar;47(3):915-922.

5.	 Hamarsheh O, Amro A. Epidemiolo-
gy of Parasitic Infections in the West Bank and 
Gaza Strip, Palestine. Am J Trop Med Hyg. 2020 
Feb;102(2):313-317.

6.	 Rasulov Sh.M. Exinokokkozning epizo-
otologiyasi va epidemiologiyasi. // O‘zbekiston 
vrachlar assotsiatsiyasining byulleteni.-Tosh-
kent.- 2020. №2.-S. 62-66.

РЕЗЮМЕ
РЕТРОСПЕКТИВНЫЙ 

ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ 
И ПРОФИЛАКТИКА АСКАРИДОЗА

1Расулов Шомурод Махмудович, 
1Тошпулатов Аъзамжон Юсуфович, 
2Матякубов Мансурбек Бахтиярович

Термезский филиал Ташкентского 
государственного медицинского 

университета1, Центр переподготовки 
и повышения квалификации кадров в 

области санитарно-эпидемиологического 
благополучия и общественного 

здравоохранения2
rshm81epid@mail.ru

Ключевые слова: эпидемиология, 
аскаридоз, геогельминт, гельминт, инвазия, 
ретроспективный эпидемиологический ана-
лиз, профилактика.

В данной статье изложены результа-
ты ретроспективного эпидемиологиче-
ского анализа заболеваемости аскари-
дозом в Республике Узбекистан за 2013 
–2023 годы, то есть по Республике, по ад-
министративным территориям, а также 
по возрасту и полу заболевания. Кроме 
того, в статье разработаны предложения 
по совершенствованию профилактики 
аскаридоза.
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This article presents the results of a retro-
spective epidemiological analysis of the inci-
dence of ascariasis in the Republic of Uzbek-
istan for 2013 – 2023, that is, by Republic, by 
administrative territories, as well as by age 
and gender of the disease. In addition, the ar-
ticle has developed proposals to improve the 
prevention of ascariasis.
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Tadqiqotning vazifasi - 4,5 % sirka 
kislotasi yordamida hosil qilingan Kron 
modelida 3-propionil-aminobenzimida-
zol qon tarkibidagi asosiy ko‘rsatkichlar-
ga ta’sirini o‘rganishdan iborat.

Metodlar. Tajribada eritrotsit, leykot-
sit va trombotsitlarning soni hamda 
funksional xususiyatlari baholandi. Hay-
vonlarda surunkali eksperimental Kron 
kasalligi modelini yaratish uchun sirka 
kislotasining 4,5% li eritmasidan foydal-
anildi,keyinchalik belgilangan vaqt davo-
mida modellar 2 modda bilan korreksiya 
qilindi.

Natijalar. Olingan ma’lumotlar shuni 
ko‘rsatdiki, biologik faol modda qo‘llan-
ganda qon hujayralarining miqdoriy va 
sifat jihatlari ijobiy tomonga o‘zgardi: eri-
trotsitlar soni tiklandi, leykotsitar ko‘rsat-
kichlar yallig‘lanish darajasining pasay-
ishini aks eĴirdi, trombotsitlar faoliyati 
esa barqarorlashdi.

Xulosa. Biologik faol modda Kron 
modeli sharoitida gematologik muvo-
zanatni qayta tiklashda samarali vosita 
sifatida namoyon bo‘lib, Kron kasalligini 
davolashda yangi ilmiy yondashuvlarni 
ishlab chiqishga zamin yaratadi.

Kirish. Kron - kasalligi surunkali yal-
lig‘lanishli ichak kasalligi bo‘lib, ovqat 
hazm qilish tizimining har qanday qis-

mini zararlashi mumkin Kron kasalligi 
oshqozon-ichak traktining har qanday 
segmentiga ta’sir qilishi mumkin bo‘lgan 
yallig‘lanishli ichak kasalligi (IBD)ning 
bir turidir.[1] Alomatlar orasida ko‘pin-
cha qorin og‘rig‘i, diareya, isitma, qorin 
bo‘shlig‘i kengayishi va vazn yo‘qotish 
kiradi.[2][1] Oshqozon-ichak traktidan 
tashqaridagi asoratlar kamqonlik, teri 
toshmasi, artrit, ko‘zning yallig‘lanishi 
va charchoqni o‘z ichiga olishi mumkin.
[2]. Ko‘pincha ingichka ichakning oxir-
gi qismi (ileum) va yo‘g‘on ichak zarar-
lanadi. Kron kasalligi (KR) ko‘p omilli 
kasallik bo‘lib, ichak traktining surunka-
li yallig‘lanishi bilan tavsiĚanadi. Kron 
kasalligi - bu g‘arbiy dunyoda 2,5 mil-
liondan ortiq odamga ta’sir qiluvchi 
ichak kasalliklardan bir hisoblanadi. 
Kron kasalligi surunkali ichak yallig‘lan-
ishi bo‘lib, hozirda rivojlanayotgan 
mamlakatlarda tobora ko‘payib bormo-
qda [3]. Kron kasalligi shilliq qavatining 
yarasi va yallig‘lanishi bilan tavsiĚana-
di, bu oshqozon-ichak traktining istal-
gan joyida paydo bo‘lishi mumkin, lekin 
ko‘pincha distal ingichka ichakka ta’sir 
qiladi. Ajralib turuvchi belgilarga ichak 
devorining butun qalinligini qamrab ol-
gan uzluksiz, transmural yallig‘lanish va 
limfoid agregatlar va granulomalar bilan 
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bog‘liq yallig‘lanish reaksiyasi kiradi [4]. 
Hozirgi davolash usullariga an’anaviy 
yallig‘lanishga qarshi vositalar (kortiko-
steroidlar), immunomodulyatorlar (tio-
purinlar va metotreksat), o‘sma nekrozi 
omiliga (anti-TNF) qarshi qaratilgan an-
tikorli biologik vositalar, antibiotiklar va 
jarrohlik kiradi. Kron kasalligi bilan ka-
sallangan bemorlarning taxminan yarmi 
tashxisdan keyin 10 yil ichida jarrohlik 
amaliyotiga muhtoj bo‘ladi va ko‘pchilik 
kortikosteroidlarni tez-tez qabul qilish-
ni yoki immunosupressiv davolanishni 
talab etadigan kasallik jarayonini kelt-
irib chiqaradi [5].   Hozirgi vaqtda eng 
samarali tibbiy yondashuv (anti-TNF 
va tiopurinlarning kombinatsiyasi) atigi 
50% samarali bo‘lganligi sababli, Kron 
kasalligining oldini olish, tabiiy tarixi-
ni o‘zgartirish va oxir-oqibat davolash 
uchun yangi terapevtik vositalarga sezi-
larli darajada talab ortmoqda[6]. Hozirgi 
kunda kasallikning zamonaviy usullari-
ni aniqlash,ularni tatbiq etish fan oldida 
turgan muammolardan biri hisoblanadi.

Mavzuga oid adabiyotlar tahlili. 
Zamonaviy maqola adabiyotlarni tahlil 
qiladigan bo‘lsak,Kron kasalligi pato-
genezi to‘qimalarning yallig‘lanishiga 
asoslangan bo‘lib, luminal bakterial an-
tigenlarga qarshi to‘xtatib bo‘lmaydigan 
immunitet reaksiyasidan kelib chiqadi 
CD4 T-hujayralari, CD8 T-hujayralari, 
B-hujayralari, CD14 monotsitlari va ta-
biiy qotillar kabi immun hujayralar bu 
jarayonda ishtirok etadilar, chunki ular 
kron bilan kasallanganlarning ichaklari-
ga inęltratsiya qilinadi. Immunitet bilan 
bog‘liq bo‘lgan CD-ga sezgirlikning bir 
qismi yuqumli kasalliklardan himoyal-
anishning ba’zi tug‘ma mexanizmlarida 
joylashgan va ichak shilliq sekretsiya-
si ularning bir qismidir. Mukus ishlab 
chiqarishni kamaytiradigan Muc2 gen-

ining variantlari modelidagi CD bilan 
bog‘liqligi ko‘rsatilgan. Bir tuxumdan 
rivojlangan egizaklarda kron kasallig-
ining rivojlanishi yarali kolitga nisbatan 
50% yuqoridir [11]. Genomik assotsiat-
siyalar bo‘yicha tadqiqotlar ichak yal-
lig‘lanish kasalliklari bilan bog‘liq 200 
dan ortiq allellarni aniqladi, ulardan 37 
tasi Kron kasalligi uchun xosdir [10]. Ka-
sallikning irsiylanishining atigi 13,1% ir-
siy o‘zgaruvchanlik bilan izohlanadi, bu 
epigenetik va boshqa genetik bo‘lmagan 
atrof-muhit omillarining ahamiyatini 
ta’kidlaydi. Barcha yutuqlarga qaramay, 
faqat genetika kasallikning o‘zgarishi va 
fenotiplarini tushuntirib bera olmadi va 
shuning uchun genetik baholash klinik 
amaliyotda qo‘llanilmaydi [12]. 2001- 
yilda Kron kasalligi xavę bilan tanlab 
bog‘langan NOD2 (CARD15 nomi bilan 
ham tanilgan) hujayra ichidagi yallig‘la-
nishni sezadigan,genlar tarkibi kashf 
etilgandan so‘ng, 70 000 dan ortiq odam-
da Kron kasalligi bilan bog‘liq bo‘lgan 
200 dan ortiq lokuslar aniqlangan [13]. 
Kron kasalligi uchun kichik xavf o‘cho-
qlarining aksariyati immunomediatsiya-
langan kasalliklarning keng doirasi bi-
lan taqsimlanadi [14]. Muhimi shundaki, 
umumiy irsiy xavfning kaĴa qismi bir 
nechta lokuslarda, shu jumladan NOD2 
va ATG16L1 autofagiya geni (ikkala-
si ham CD uchun xos) va IL-23 retsep-
torlari geni IL23R (bu Kron kasalligi va 
Yarali kolit xavęni oshiradi) o‘zgarishi 
bilan izohlanadi.

Materiallar va metodlar. Hayvon-
larda surunkali eksperimental Kron ka-
salligi modelini yaratish uchun sirka 
kislotasining 4,5% li eritmasidan foy-
dalanildi.Eksperiment uchun dastlab 
kalamushlar 1 hafta davomida maxsus 
sharoitlarda parvarish qilinib, adaptat-
siya jarayoni amalga oshirildi. So‘ngra 
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hayvonlarning orqa ichagiga 2 ml 4% 
li sirka kislotasi poliuretan trubka yor-
damida rektal yuborildi. Sirka kislotasi 
yuborilgandan 24-48 soat o‘tib, yo‘g‘on 
ichak devorida quyidagi patologik 
o‘zgarishlar kuzatildi: ichak devorin-
ing neytroęl inęltratsiyasi, shilliq va 
shilliq osti qavatlarining nekrozi, qon 
tomirlarning kengayishi, shilliq osti shish 
qatlami va eroziyali yaralar kuzatildi. 
Ushbu model yallig‘lanishli ichak kasal-
liklarini eksperimental o‘rganishda keng 
qo‘llaniladi. Sirka kislotasi yordamida 
hayvonlarda eksperimental Kron kasal-
ligi modelini yaratish metodikasi ilmiy 
adabiyotlarda keng qo‘llaniladi. Ushbu 
metodika birinchi marta Okayasu I. va 
boshqalar (1990) tomonidan taqdim etil-
gan bo‘lib, sichqonlarda kolit modelini 
ishlab chiqishda foydalanilgan[15,17]. 
Keyinchalik bu usul Morris G.P. va bosh-
qalar (1989) tomonidan takomillashti-
rilib, sirka kislotasi bilan hayvonlarda 
yallig‘lanishli ichak kasalliklari modelini 
yaratish uchun qo‘llanilgan[15,16].Kron 
modeli chaqirilgan oq zotsiz kalamush-
larda kron kasalligining belgilari yuzaga 
chiqqandan so‘ng,7,14,21 kun davomida 
kasal kalamushlarga 3-propionil amin-
obenzimidazol DMFA (0,5) biologik faol 
modda bilan korreksiya qilindi.Har 7 
kun davomida korreksiya qilingan kala-
mushlardan laboratoriya sharoitida qon 
olindi va ,,Mindray BC-2800vet gema-
tologik analizatorida tekshirildi, natijalar 
olindi,tahlil qilindi.Tahlil natijalari shuni 
ko‘rsatdiki, bu modda kalamushlarga 
immunodulyator va antioksidant ta’sir 
ko‘rsatdi.

Olingan natijalar va muhokama.Ush-
bu tadqiqot davomida oq zotsiz erkak 
kalamushlarda 4,5% sirka kislotasi yor-

damida Kron kasalligi modeli chaqirildi. 
Gematologik ko‘rsatkichlar tahlili nati-
jasida kron modeli chaqirilgan guruhlar-
da nazorat guruhiga nisbatan ęziologik 
o‘zgarishlar kuzatildi.Kron modeli gu-
ruhida eritrotsitlar soni, gemoglobin va 
gematokrit ko‘rsatkichlari keskin kamay-
gani anemiyaning rivojlanishidan dalolat 
beradi. Bu esa surunkali yallig‘lanish ja-
rayonlarida qon hosil qiluvchi to‘qimalar 
faoliyatining buzilganligini ko‘rsatadi.
Kron tashxisi aniqlangan kalamushlarn-
ing qoni tarkibida leykotsitlar miqdori, 
ayniqsa neytroęllar sezilarli oshdi, bu 
esa ichak shilliq qavatida rivojlangan 
yallig‘lanish jarayonlarini ko‘rsatadi. 
Trombotsitlar sonining biroz pasayishi 
ham kuzatilib, bu yallig‘lanish jarayoni-
da gemostaz tizimining buzilishi bilan 
bog‘liq bo‘lishi mumkin. 3-propionil-am-
inobenzimidazol bilan korreksiya qilin-
ganda esa gematologik ko‘rsatkichlar 
sezilarli darajada me’yorlashgani ku-
zatildi. Xususan, eritrotsitlar, gemoglo-
bin va gematokrit ko‘rsatkichlari oshib, 
anemiya belgilarining pasayishi kuza-
tildi. Leykotsitlar soni kamayib, neytro-
ęllar ko‘rsatkichi pasaydi, limfotsitlar 
esa nisbatan ko‘paydi. Bu moddaning 
yallig‘lanishga qarshi va immunomod-
ulyator ta’sir qilganligini ko‘rsatadi. 
Trombotsitlar sonining barqarorlashishi 
biologik moddaning gemostaz tizimin-
ing faoliyati yaxshilanganligini ko‘rsata-
di.Olingan natijalar adabiyotlarda kelti-
rilgan ma’lumotlarga mos keladi.Ushbu 
tadqiqot shuni ko‘rsatdiki, benzimid-
azol hosilalari shuningdek,3-propion-
il-aminobenzimidazol antioksidant va 
immunomodulyator vosita bo‘lib,kron 
kasalligi kabi surunkali yallig‘lanish ja-
rayonlarida terapevtik ta’sir ko‘rsatdi.
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1.1-rasm. Sog‘lom nazorat va kron guruhida hayvonlarning qoni tarkibida 
eritrotsitlar, leykotsitlar, trombotsitlar ko‘rsatkichlari.

2-rasm. 3-propionil-aminobenzimidazol bilan 14 kun korreksiya  
qilingan kalamushlarda qoni tarkibidagi eritrotsitlar, leykotsitlar,  

trombotsitlar ko‘rsatkichlari.

3-rasm. 3-propionil-aminobenzimidazol bilan 21-kun korreksiya qilingan 
kalamushlar qoni tarkibidagi eritrotsit, leykotsitlarning ko‘rsatkichlari.
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Xulosa. Tajriba natijalari shuni 
ko‘rsatdiki, oq zotsiz kalamushlarda 
sirka kislotasi (4,5%) yordamida Kron 
kasalligi modeli muvaěaqiyatli chaqiril-
gan. Kasallik faollashgan davrda hay-
vonlarning gematologik ko‘rsatkichlar-
ida o‘zgarishlar kuzatildi: eritrotsitlar 
soni kamayishi, leykotsitlar darajasining 
oshishi va trombotsitlar sonining ko‘pay-
ishi qayd etildi. 21 kunlik davolash 
davomida propionil aminobenzimidaz-
ol biologik faol moddasi immunomod-
ulyator xususiyat ko‘rsatib, hayvonlarda 
yallig‘lanish jarayonlarini kamaytirdi va 
gematologik ko‘rsatkichlarning normal-
lashtirilishiga olib keldi. Shu bilan, ush-
bu moddani Kron kasalligini davolash-
da potentsial terapevtik vosita sifatida 
qo‘llash mumkinligi tasdiqlandi.
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РЕЗЮМЕ
КОРРЕКЦИЯ БИОАКТИВНЫМИ ВЕЩЕСТВАМИ ФОРМЕННЫХ 

ЭЛЕМЕНТОВ КРОВИ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ БОЛЕЗНИ КРОН

Римбаева Ойгуль Даврон кизи, Ахмедова Гульсара Баходир кизи,

Национальный университет Узбекистана имени Мирзо Улугбека
gulsara.akhmedova@inbox.ru

Ключевые слова: модель Крона, уксусная кислота, эритроцит, лейкоцит, 
тромбоцит, биологически активное вещество.

Целью исследования было из-
учение влияния 3-пропионилами-
нобензимидазола на основные па-
раметры крови в модели болезни 
Крона, созданной с использованием 
4,5% уксусной кислоты. Методы. В 
эксперименте оценивали количество 
и функциональные свойства эритро-
цитов, лейкоцитов и тромбоцитов. 
Для создания хронической экспери-
ментальной модели болезни Крона у 
животных использовали 4% раствор 
уксусной кислоты, после чего модели 
корректировали двумя веществами в 
течение определенного периода вре-
мени.

Результаты. Полученные данные 

показали, что при применении био-
логически активного вещества наблю-
дались положительные изменения 
количественных и качественных пока-
зателей форменных элементов крови: 
восстанавливалось количество эри-
троцитов, лейкоцитарные показатели 
отражали снижение уровня воспале-
ния, стабилизировалась активность 
тромбоцитов.

Заключение. Биологически актив-
ное вещество, по-видимому, является 
эффективным средством для восста-
новления гематологического баланса 
в модели болезни Крона, что создает 
основу для разработки новых научных 
подходов к лечению болезни Крона. 
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The aim of the study was to study the 
eěect of 3-propionyl-aminobenzimidaz-
ole on the main blood parameters in a 
Crohn’s model created using 4.5% acetic 
acid evaluated in the experiment. 4,5% 
solution of acetic acid was used to create 
a chronic experimental Crohn’s disease 
model in animals, and then the models 
were corrected with 2 substances for a 
specięed period of time.

Results. The data obtained showed 
that when using the biologically active 
substance, the quantitative and qualita-

tive aspects of blood cells changed pos-
itively: the number of erythrocytes was 
restored, leukocyte indicators reĚected 
a decrease in the level of inĚammation, 
and platelet activity stabilized.

Conclusion. The biologically active 
substance appears to be an eěective tool 
for restoring hematological balance in 
the Crohn’s model, which creates a ba-
sis for the development of new scientięc 
approaches to the treatment of Crohn’s 
disease.

SUMMARY
CORRECTION OF BLOOD FORMED ELEMENTS WITH BIOACTIVE SUB-

STANCES IN EXPERIMENTAL CROHN’S DISEASE

Rimbayeva Oygul Davron qizi, Axmedova Gulsara Bahodir qizi

Mirzo Ulugbek National University of Uzbekistan
gulsara.akhmedova@inbox.ru

Keywords: Crohn’s model, acetic acid, erythrocyte, leukocyte, platelet, biologically ac-
tive substance.
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Maqolada sog‘lom holatdagi va labo-
ratoriya sharoitida 70%li etil spirti ta’sir 
eĴirib surunkali eksperimental alkogo-
lizm kasalligi hosil qilingan kalamush-
larda ichki organlar: ichak, miya, o‘pka 
va jigarning gistologik holati o‘rganilgan 
va solishtirilgan. 70%li etil spirti ta’sirida 
sinusoid kapilyarlarning to‘laqonligi va 
gepatotsitlarning nekrobiozi kuzatilgan 
va ęziologik holati o‘rganilganda ularda 
guruh hosil qilish jarayoni kuzatildi, tana 
vazni va harakatchanlik kamaydi. Tanan-
ing ayrim qismlarida tuklar to‘kilib, teri 
ochilib qoldi. Ularda qarshilik ko‘rsatish 
va agressiya kuchaydi.

Alkogolizm dunyo bo‘yicha insoni-
yatga kaĴa xavf tug‘diruvchi illatlardan 
biri bo‘lib, pankreatit, qand kasalligi, 
stenokardiya va miokard infarkti kas-
alliklariga ham sabab bo‘ladi. Jahon 
sog‘liqni saqlash tashkiloti ma’lumot-
lariga ko‘ra alkogolizm 2022-yilda 12 
va undan kaĴa yoshdagi insonlarning 
98 457 nafari jigar kasalligi bilan kasal-
langan bemorlar o‘limining 46%i spirtli 
ichimliklar bilan bog‘liq. Erkaklar orasi-
da 60 412 nafar jigar kasalligi bilan kasal-
langan bemorlar o‘limiga sabab bo‘lgan, 
ularning 48,6%i spirtli ichimliklar bilan 

bog‘liq[1]. Ayollar orasida 38 063 nafar 
jigar kasalligi bilan kasallangan bemor-
lar o‘limiga sabab bo‘lgan, ularning 
41,8%i spirtli ichimliklar bilan bog‘liq. 
Shulardan kelib chiqqan holda alkogo-
lizm modelini ishlab chiqish va uning 
turli oqibatlarini biologik faol moddalar 
bilan korreksiya qilish ęziologiya sohasi-
da dolzarb masalalardan biri hisoblana-
di[2,3,4]. Shu sabablardan ham alkogo-
lizmni kalamushlarda eksperimental 
modellarini ishlab chiqish va uni o‘rgan-
ish ęziologiyaning dolzarb muammolar-
idan biri hisoblanadi[5].	

Tadqiqot metodlari va materiallari. 
Surunkali eksperimental Alkogolizm bi-
lan kasallangan hayvonlarni vizual tarz-
da kuzatganimizda ularda guruh hosil 
qilish jarayoni kuzatildi, tana vazni va 
harakatchanlik kamaydi. Harakat koor-
dinatsiyasi buzilishi kuzatildi. Tanan-
ing ayrim qismlarida tuklar to‘kilib, teri 
ochilib qoldi. Ularda qarshilik ko‘rsatish 
va agressiya kuchaydi.

Tadqiqot natijalari va ularning tah-
lili. Kalamushlar yorib ko‘rilganda jigar, 
oshqozon va ichaklarning rangi o‘zgar-
ganligi kuzatildi. Ichaklarda limfatik 
tugunlar shishganligi va qabziyat yuza-
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ga kelganligi aniqlandi. Ularning ichak-
lari va oshqozoni odatdagiga nisbatan 

2-3 barobar kaĴalashib shishib ketgani 
ko`rildi.

1-rasm. Sog‘lom kalamush jigar to‘qimasining gistologiyasi.  
Bo‘yoq gematoksilin va eozin. Okulyar ×10, obyektiv ×40

Sog‘lom kalamush jigar to‘qimas-
ining gistologiyasi: Jigarning gistosi-
toarxitektonikasi normada. Mikroskopik 
nuqtai nazardan, har bir jigar bo‘lagi 
jigar bo‘laklaridan iborat. Lobulalar 

taxminan olti burchakli bo‘lib, gepatot-
sitlar plitalari va markaziy venadan in-
terlobulyar portal triadalarning xayoliy 
perimetri tomon tarqaladigan sinusoid-
lardan iborat holatda ekanligi aniqlandi. 

2-rasm. 70%li etil spirti ta’sirida jigar gistologiyasi. 
Bo‘yoq gematoksilin va eozin. Okulyar ×10, obyektiv ×40
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70%li etil spirti ta’sirida, sinusoid 
kapilyarlarning to‘laqonligi va gepa-
totsitlarning nekrobiozi kuzatilgan. Bu 
rasmdagi patologiya uzoq muddatli in-
toksikatsiya va gipoksiya ta’sirida rivo-
jlangan. Etanolni 8 ml / kg dozada yubor-
ish natijasida yuzaga kelgan surunkali 

alkogolli zaharlanish gepatotsitlarda dis-
troęk o‘zgarishlarning paydo bo‘lishi-
ga olib keldi. Jigarning turli tarkibiy va 
funksional qismlarining diěuz limfotsi-
tar inęltratsiyasi, etanolning dozasi yoki 
ta’sir qilish muddatidan qat’i nazar, zaif 
ifodalanganligi aniqlandi. 

3-rasm. Sog‘lom kalamush o‘pka to‘qimasining gistologiyasi.  
Bo‘yoq gematoksilin va eozin. Okulyar ×10, obyektiv ×40

Sog‘lom kalamush o‘pka to‘qimasining gistologiyasi (nazorat guruhi). O‘pkaning 
gistositoarxitektonikasi normada.

4-rasm. 70%li etil spirti ta’sir eĴirilgan o‘pka to‘qimasi.  
Bo‘yoq gematoksilin va eozin. Okulyar ×10, obyektiv ×40
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70%li etil spirti ta’sirida, bronxlar 
epiteliylarida deskvamatsiya va bronx 
devorlaridagi limfotsitar inęltratsiya ja-
rayonlari kuzatilgan. Bu rasmdagi pa-
tologiya uzoq muddatli yallig‘lanish, 
intoksikatsiya va gipoksiya ta’siri nati-
jasida rivojlangan. Alkogolizm modelida 
venoz va arterial tiqilishlar, to‘laqonlik 

va qon ketishining rivojlanishi kuzatil-
di. Atelektaz va distelektaza mavjudligi, 
shish tufayli tomirlarning qalinlashishi 
va amęzem paydo bo‘lishi qayd etilgan. 
Yuqoridagi barcha belgilarning ko‘rin-
ishi statistik ahamiyatga ega deb his-
oblanildi. Alveolalarda izolyatsiyalan-
gan qon ketishining ko‘rinishi kuzatildi.

5-rasm. Sog‘lom kalamush ingichka ichak to‘qimasining gistologiyasi.  
Bo‘yoq gematoksilin va eozin. Okulyar ×10, obyektiv ×40

Sog‘lom kalamush ingichka ichak to‘qimasining gistologiyasi (nazorat guruhi). 
Ingichka ichakning normal gistositoarxitektonikasi kuzatilgan.

6-rasm. 70%li etil spirti ta’siridagi ingichka ichak. Bo‘yoq gematoksilin va eozin. 
Okulyar ×10, obyektiv ×40
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70%li etil spirti ta’sirida, ingichka 
ichakning shilliq qavatidagi limfoid inęl-
tratsiya va gistotsitoarxitektonikasining 
keskin buzilishi kuzatilgan. Etanol bilan 
model chaqirish paytida ingichka ichak 
shilliq qavatining buzilishi morfologik 
namoyon bo‘lishi asosan epiteliya hujay-
ralarining kriptali(vorsinka) chegarasida 
joylashgan ishqoriy fosfataza faolligining 
o‘zgarishi bilan bog‘landi. Gidrolitik fer-
mentlar fosfat kislotasini olib tashlashni 

ta’minlaydi va shu bilan «enterosit-ka-
pillyar» tizimda organik moddalarning 
transmembran o‘tkazilishida ishtirok et-
ishi ma’lum [6]. Shunday qilib, bizning 
kuzatishlarimizga ko‘ra, kalamushlarni 
alkogolizatsiya qilishning dastlabki 
davrida, ishqoriy fosfataza faolligini in-
gibirlanishi enterotsitlarda sodir bo‘la-
di. Fermentativ faollikning pasayishi re-
generativ qobiliyatlarning oshishi bilan 
qoplanadi [7].

7-rasm. Sog‘lom kalamush bosh miyasining gistologiyasi.  
Bo‘yoq gematoksilin va eozin. Okulyar ×10, obyektiv ×40

Sog‘lom kalamushlarda bosh miya gistologik kuzatilganda nazorat guruhi 
kalamushlarida bosh miyaning normal gistositoarxitektonikasi aniqlandi.

8-rasm. 70%li etil spirti ta’siridagi bosh miya. Bo‘yoq gematoksilin va eozin. 
Okulyar ×10, obyektiv ×40








































































































































































