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SURUNKALI XOLETSISTIT VA METABOLIK SINDROMNING BIR VAQTNING O'ZIDA
KECHISHI BILAN IMMUNITET HOLATINING XUSUSIYATLARI

S.F. Suleymanov
Buxoro davlat tibbiyot instituti

v" Rezyume

Surunkali xoletsistit va metabolik sindromning komoborbid kechishida  immunometabolik
xususiyalar o’rganildi. Surunkali xoletsistit va metabolik sindrom bilan kasallangan 82 ta bemorda
tekshirishlar o’tkazildi. Surunkali xoletsistit va metabolik sindromning komoborbid kechishining
xususiyatlari tizimli yallig’nanish faolligi oshganligi bilan namoyon bo’ldi va ushbu jarayonda o-0’sma
o’lim omili (TNF-a) proyalllig’lanish sitokinining xosilasi kuchaydi, TNF-a ga zid erilgan retseptori
(STNF-a RI) ning saviyasi oshdi va immun tizimining barcha bo’g’inlarida kuchli o’zgarishlar yuzaga

keldi.
Kalit so’zlar: surunkali xoletsistit, metabolik sindrom, sitokinlar, immunitet.

XAPAKTEPUCTUKA UMMYHHOI'O CTATYCA 1P OJJHOBPEMEHHOM TEYEHUHU
XPOHHUYECKOI'O XOJIEHUCTUTA U METABOJIMYECKOI'O CUHIPOMA

C.®. Cyneiimanos

Byxapckwuii rocynapcTBeHHBIN MEIUIIMHCKUN HHCTATYT

v’ Pesiome
H3yuenvt ummynomemaonuueckue O0COOEHHOCMU KOMOPOUOHO20 MeYeHUus XPOHUYECKO20
Xoaeyucmuma u Memabonuueckozo CUHOpOMa. Oobcneoosamnsl 82 nayuenma c

XPOHUYECKUM XOJeUUCUMOM U MemadoIudeckum cunopomom. Ocobennocmvio KOMOpOUOHO20
meueHus MemadoIuuecKoz0 CUHOPOMA U XPOHUUECKO20 XONeUUCHUMA AGNACMCA NOBbIUICHUE
AKMUGHOCMU  CUCHEMHO020  60CHANCHUA, UMO  OMPAMNCACMCA 6  YCUIeHUU  HNPOOYKYUU
npoeoCnAIUMENbHOZ0 UUMOKUHA hakmopa nekposa onyxoneii-o. (TNF-a), pacmeopumozo peuenmopa
K Hemy (STNF-a RI) u évipasiceHHbIX UBMEHEHUAX 80 6CEX 36CHBAX UMMYHHOU CUCIEMD.

Knwueevle cnosa: XpoHuueckuii Xoaeyucmum, MemadoaudeckKuil CUHOpoM, UWUMOKUHBL,
UMMYHUmMEM.

CHARACTERISTICS OF THE IMMUNE STATUS WITH THE SIMULTANEOUS
COURSE OF CHRONIC CHOLECYSTITIS AND METABOLIC SYNDROME

S.F. Suleymanov
Bukhara State Medical Institute

v Resume

The immunometabolic features of the comorbid chronic cholecystitis and metabolic syndrome were
studied. 82 patients with chronic cholecystitis and metabolic syndrome were examined. A feature of the
comorbid metabolic syndrome and chronic cholecystitis is the increased activity of systemic
inflammation , which is reflected in increased production of the proinflammatory cytokine tumor
necrosis factor-a (TNF-a), a soluble receptor for it ((STNF-a R1)) and pronounced changes in all parts
of the immune system.

Key words: chronic cholecystitis, metabolic syndrome, cytokines, immunity.
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Dorbzarligi
H ozirgi vaqtda go'shma kasalliklarga chalingan bemorlarning ulushi doimiy ravishda o'sib
bormoqda. Surunkali xoletsistit (SX) va metabolik sindromning (MS) komorbid kursi (KK)
muammosi dolzarbdir [1, 2]. O't pufagining (O'P) shikastlanishi MS bilan og'rigan bemorlarning 55-76
foizida O'P disfunktsiyasi yoki surunkali yallig'lanish jarayoni fonida o't yo'llarining turli xil
variantlari ko'rinishida aniglanadi.

MS rivojlanish mexanizmlarini tushunish asosan shakllantirilganiga garamay, KK SX va MS da
immunitetning buzilishi kam o'rganilgan muammolardan biri bo'lib golmoqgda. Ba'zi mualliflarning
fikriga ko'ra, komorbid patologiyaning rivojlanishining qo'zg'atuvchisi xoletsistit, steatohepatit va MS
rivojlanishi bilan chambarchas bog'liq bo'lgan yallig'lanishdir [4-6].

Tadgigotning magsadi: KK SX va MS da immunitet holatining xususiyatlarini aniglash edi.

Material va usullar

Tadgigotda SX bo'lgan 82 bemor ixtiyoriy ma'lumotli rozilik asosida ishtirok etdi (o'rtacha yoshi
40,2 £ 0,6 yil; 33 erkak, 49 ayol). Tadqiqotga qo'shilishning asosiy mezoni tashxis qo'ygan hisobsiz
SX va kuchaymasdan hisoblangan SX edi. Tashxis klinik, laboratoriya ma'lumotlari, qorin bo'shlig'i
ultratovush tekshiruvi natijalari, o'n ikki barmoqgli ichakni zondlash asosida MKB 10 ga muvofiq
tasdiglangan. MS ga Butunrossiya kardiologiya ilmiy jamiyati (2013) mutaxassislarining tavsiyalariga
ko'ra tashxis go'yilgan [7]. O'tkir va surunkaliyuqumli-yallig'lanish, allergik va otoimmiin kasalliklar,
alkogolli va virusli etiologiyali gepatit, endokrin etiologiyali semizlik, gandli diabet, yurak-gon tomir
kasalliklari, surunkali yurak etishmovchiligi, miyokard infarkti yoki miya insultlari bo'lgan bemorlarda
mavjudligi kuzatuvdan chigarib tashlash mezonlari edi, tarixda.

Kuzatuv guruhlari tuzildi: I-guruh - SX MS siz kasallangan 30 bemor, Il-guruh - SX va MS bilan
bog'lig bo'lgan 27 bemor, 111-guruh (taggoslash guruhi) - MS SX bo'lmagan 25 bemor. Nazorat guruhi
surunkali kasalliklari bo'lmagan 33 nafar sog'lom ko'ngillilardan iborat edi. So'ralgan guruhlar jinsi va
yoshi bo'yicha taggoslangan.

Immunitet  holatining  holati hujayra, monosit-makrofag,  gumoral immunitet,
yallig'lanishga qarshi sitokin - o'simta nekrozi omil-a (TNF-a) va uning eruvchan retseptorlari
kontsentratsiyasi  ko'rsatkichlari asosida baholandi. Hujayra immunitetini o'rganish uchun
immunokompetent periferik qon hujayralarini fenotiplash CD3, CD4, CD8, CD16, CD22, CD25 va
HLA-DR molekulalariga monoklonal antikorlar yordamida amalga oshirildi [8]. Immunoregulyatsion
indeks (IR1) CD4/CD8 nishati yordamida hisoblab chigilgan.

Organizmning o'ziga xos bo'Imagan qarshiligini aniglash uchun immun tizimining monotsit-
makrofag alogasi hujayralarining funktsional imkoniyatlari o'rganildi. Neytrofillarning fagotsitar
faolligi, fagotsitlar zahirasi, fagotsitlar soni va fagotsitlar soni zahirasi baholandi [9]. Neytrofil
bakteritsid faolligining kislorodga bog'liq mexanizmlarini o'rganish uchun biz nitroko'k tetrazoliyning
tiklanish testi (NTT-testi), neytrofil faollashuv indeksi (NFI), nitroko'ktrazoliyning tiklash testizahirasi
(NTTZ) va Park usulining E.V. Shmelyov modifikatsiyasi bo'yicha neytrofillar faollashuvi indeksi
zaxirasi (NFIZ) aniglandi [10], prodigiosan faollashtiruvchi sifatida ishlatilgan. A, G sinflari
immunoglobulinlarining kontsentratsiyasi qon zardobida immunoferment tahlili (Vector-Best
to'plamlari, Koltsovo, Rossiya) yordamida aniglangan. Qon zardobidagi o'simta nekrozi omili-a (TNF-
a) va eruvchan TNF-a retseptorlari (STNF-a RI) darajasi immunoferment tahlili (BD Bioscience
reagents, AQSh) yordamida aniglangan.

Materiallarga statistik ishlov berish STATISTICA 10 (StatSoft, Inc., AQSH) va Excel (Microsoft
Office 2016) dasturlari yordamida amalga oshirildi.

Natijalar va Tahlillar
I-guruhdagi bemorlarda qonning yallig'lanishga qarshi potentsial holatini baholash shuni
ko'rsatdiki, SX davrida remissiya davrida tizimli yallig'lanish reaktsiyasi gayd etilgan (1-jadval). I-
guruhdagi bemorlarda TNF-a tarkibi nazoratga garaganda 16,4%, sTNF-a RI esa 85% yugori (p<0,05).
I1-guruhda I va lll-guruhlarga nisbatan qon zardobida TNF-a darajasi mos ravishda 15,8 va 12,2%,
eruvchan TNF-a retseptorlari 30,8 va 18,3% ga oshgani aniglandi. 3-guruhda nazorat bilan

N

362  ISSN 2181-712X. EISSN 2181-2187 «TuG6uémoa sneu Kyn> 11 (49)2022 N




solishtirganda TNF-a kontsentratsiyasining 18,4% ga va sTNF-a Rl ning 98% ga sezilarli o'sishi
aniglandi (jadval).

Yallig'lanishga qgarshi sitokin TNF-a va uning retseptorlari STNF-a RI yallig'lanish reaktsiyasining
rivojlanishida asosiy rol o'ynaydi va nonspesifik immunitetning stimulyatori sifatida ishlaydi. Qon
ogimida vyallig'lanishga garshi sitokin TNF-a, sSTNF-a RI miqgdorining oshishi SX remissiyadagi
bemorlarda sekin yallig'lanish jarayonining mavjudligini, tizimli vallig'lanish reaktsiyasining
rivojlanishini ko'rsatadi. Boshga tomondan, TNF-a sitokin yog 'to'gimalari tomonidan chigariladigan
va MS rivojlanishiga ta'sir giluvchi adipokinlardan biri ekanligi hagidagi nuqgtai nazar mavjud [11].

I-guruhdagi bemorlarda immun holatining nazorat bilan solishtirganda o'zgarishi aniglandi, bu
CD25 retseptorlari bo'lgan hujayralar sonining 60,7% (p<0,001) va HLA-DR 36,4% ga ko'payishi
bilan ifodalangan (p< 0.01) (jadval). Il-guruhda immunitet tizimidagi buzilishlar IRl CD4+/CD8+
giymatining pasayishi (p<0,001), I va lll-guruhlarga nisbatan sitotoksik T-limfotsitlar (CD8+)
sonining ko'payishi bilan namoyon bo'ldi. p<0,05). CD25-musbat hujayralar va HLA-DR "kech"
faollashuv belgisini ifodalovchi limfotsitlar darajasi Il1-guruhdagi bemorlarga garaganda sezilarli
darajada yugori bo'lib goldi. HLA 1l sinf antijenlari uglevod almashinuvining buzilishi bilan
bog'ligligini tasdiglovchi tadgigotlar ma'lumotlarini hisobga olgan holda, 1 va Il-guruhlardagi
bemorlarda HLA-DR+ hujayralari tarkibidagi aniglangan o'zgarishlarni rivojlanishning mumkin
bo'lgan mexanizmlari sifatida ko'rib chigish mumkin. SX asrda MS rivojlanishi. CD25 retseptorlari
bo'lgan limfotsitlar sonining ko'payishi SX fonida MS shakllanishi paytida immun tizimining
hujayralarining faollashgan holatini ko'rsatadi va organizmdagi yallig'lanish jarayonining surunkali
bo'lishiga va otoimmiin reaktsiyalarning rivojlanishiga yordam beradi. T-hujayra etishmovchiligining
foni [6, 12, 13].

I-guruhdagi bemorlarda nospesifik garshilik omillarini baholashda fagotsitlar soni va fagotsitar
zahiraning pasayishi (p<0,05), neytrofillarning metabolik faolligi oshishi (NTT-testi - 27,6%, NFI -
41,2%; p <0,001) nazorat bilan solishtirganda NTTZ 13,8% (p<0,05) va NFIZ 14,4% (p<0,001) ga
kamayishi fonida. Shunga o'xshash tendentsiyalar Il-guruhda gayd etilgan. | va Ill-guruhlar bilan
solishtirganda, neytrofillarning oksidlanish metabolizmi faolligini aks ettiruvchi ko'rsatkichlarning
o'sishi kuzatildi (NTT-testi ko'rsatkichi mos ravishda 28,6 va 31,4% ga, NFI - 25 va 40% ga oshdi).
ularning funktsional zaxirasi (NTTZ va NFIZ) va fagotsitar faollikning pasayishi fonida (jadval).

Ehtimol, SX davrida fagotsitlar tomonidan reaktiv kislorod turlarining o0'z-0'zidan paydo
bo'lishining ko'payishi va MS ning shakllanishi kompensatsion xususiyatga ega. MS ga xos bo'lgan
lipid almashinuvining buzilishi tanaga qo'shimcha antigenik yuk bo'lib, monotsit-makrofag
alogasining funktsional faolligining susayishiga olib keladi [12, 14]. I-guruhdagi bemorlarda IgA
darajasi sog'lom odamlarga nisbatan 15,3% yuqori (p<0,01), bu o't pufagida yallig'lanish bilan bog'liq
(jadval). Il-guruhda IgG tarkibida nazorat (p<0,05) va IgA Ill-guruh bilan solishtirganda ko'paygan.
SX va MSning birgalikdagi kursida gumoral immunitetni rag'batlantirish giperinsulinemiya va lipid
peroksidlanish jarayonlarining faollashishi bilan bog'lig bo'lishi mumkin, chunki peroksidlanish va
glikoliz bilan o'zgartirilgan lipoproteinlar endogen patogenlar bo'lib, immun komplekslarning
shakllanishiga olib kelishi mumkin [13, 15].

Shunday qilib, SX davrida remissiya davrida tizimli yallig'lanish reaktsiyasining belgilari gayd
etiladi, ular SX fonida MS rivojlanishi bilan kuchayadi va TNF-a va sTNF-a RI darajasining oshishi
bilan birga keladi. XX bo'lgan bemorlarda ularning immun holatidagi o'zgarishlar aniglandi, bu CD25
va HLA-DR retseptorlari bo'lgan hujayralarning ko'payishi, IgA ning yugori ishlab chigarilishi,
fagotsitlar sonining kamayishi fonida neytrofillarning oksidlovchi metabolizmining kuchayishi,
fagotsitlar zaxirasi.

Xulosa
MS va XX ning komorbid kursi CD4+/CD8+ IRI ning kamayishi, sitotoksik T-limfotsitlar (CD8+),
CD25+ va HLA-DR+ sonining ko'payishi, oksidlanishning ko'payishi bilan bog'liq bo'lgan immunitet
tizimidagi nomutanosiblikning kuchayishi bilan birga keladi. Neytrofillar almashinuvi, ularning
funktsional zaxiralari va fagotsitar faolligining yanada pasayishi, I1gG ishlab chigarishni
rag'batlantirish. Immunitet buzilishlarining xususiyatlarini tushunish XX asrda MS rivojlanishini
bashorat gilish mezonlarini ishlab chigishga imkon beradi.
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Jadval

SX va MS (M+m) bilan kasallangan bemorlarning immunitet holatining parametrlari
Ko'rsatkichlar Nazorat I-guruh, ll-guruh, I11-guruh,
(n=133) SX MS siz (n | SX+ MSssiz XX siz MS
=30) (n=27) (n=25)
TNF-a, pg/mi 4,9+0,2 5,7+0,2 6,6 +0,3 5,8+0,2
P«-1<0,05 Px-2<0,05 pr-3<0,05
Px1<0,05 P2-3<0,05
STNF-a RI, pg/ml 1,039 + 0,209 1,926 + 0,133 1.520 £ 0.123 2,059 +£0,125
Px1<0,05 Px2<0,05 p «3<0,05
Px1<0,05 P2-3<0,05
CD3+, % 34,1+22 302+ 1,5 299+ 1,5 205+2.1
CD4+, % 333 £ 1,8 204+ 16 27,8+ 1,5 209+ 1,4
pK—2<0,05
CD8+, % 21,4+0,9 19,4+ 0,9 235+1,4 20,3 £ 0,6 p2-
Px1<0,05 3<0,05
IRI 1,55+ 0,06 1,50+ 0,06 1,24+ 0,05 1,42 £ 0,06
CD4+/CD8+ Px-2<0,05 p23<0,05
Px-1<0,05
CD22+, % 243+1,9 242+ 1.3 26,1 +£1,7 239+1,9
CD16+, % 19,7+ 14 20,3+ 1,1 19,8 £1,3 184+1,2
CD25+, % 11,3+0,8 18,0+1,3 185+1,5 13,2+0,9
pK.1<0,05 pK.2<0,05 p2.3<0,05
HLA-DR+, % 13,6 £ 0,8 18,6 £1,4 16,7+ 1,1 13,8 £ 0,7 p2-
Px-1<0,05 Px-2<0,05 3<0,05
NTT-testi, % 10,1 £0,7 129+1,1 16,6 £ 0,9 11,4 +£0,9
pK.1<0,05 pK.2<0,05 pz.3<0,05
Px-1<0,05
NTTZ, o.b. 1,30 £ 0,05 1,12+0,03 1,09 £ 0,03 1,38 = 0,09 p.-
P«-1<0,05 3<0,05
NFI, % 0,14+ 0,02 0,20 +0,02 0,25 +0,05 0,15+0,01
Px-1<0,05 Px-2<0,05 p2-3<0,05
NFIZ, o.b. 1,32+ 0,05 1,13 +£0,02 1,07 £ 0,01 1,39 £ 0,06
pK.1<O,05 pK.z<0,05 p2.3<0,05
pK-l<0,05
IgA, mg/ml 1,63+ 0,05 1,88 + 0,07 1,74 £ 0,06 1,58 £0,05
P«-1<0,05 p2-3<0,05
1gG, mg/ml 9,7+0,2 10,1+0,2 10,4 0,2 10,0 £ 0,3
pK-2<0,05
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