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SARATON BILAN BOG‘LIQ MAKROFAGLAR (TAMS) VA ULARNING BIOLOGIK
FUNKSIYASI

Ulug’bekova G.J. https://orcid.org/0000-0002-1472-8188
Mamajonov Z.A. https://orcid.org/0009-0009-9853-2737
Mamatova 1.Y. https://orcid.org/0009-0003-0675-994X

Andijon davlat tibbiyot instituti, O‘zbekiston, Andijon, Yu. Otabekov 1,
Tel:(0-374) 223-94-60. E-mail: info@adti.uz

v" Rezyume

Saraton bilan bog‘liq makrofaglar (Tumor-Associated Macrophages, TAMs) o‘sma mikro-
muhitining muhim komponentlaridan biri hisoblanadi. Ular o ‘sma hujayralari bilan o‘zaro ta’sirga
kirishib, angiogenezni rag‘batlantiradi, immun javobni bostiradi va metastaz jarayonini qo‘llab-
quvvatlaydi [1,2]. TAMlar asosan M2 fenotipga yaqin xususiyatlarga ega bo‘lib, IL-10, TGF-f va
VEGF kabi mediatorlar ishlab chigaradi [3]. Shu bilan birga, TAMIlarning gayta dasturlanishi yoki
blokadasi zamonaviy saraton immunoterapiyasining istiqgbolli yo ‘nalishlaridan biridir [4].

Kalit so‘zlar: Saraton bilan bog‘liq makrofaglar (TAMs), M1/M2 polarizatsiya, angiogenez,
immun bostirish, metastaz, terapiya.

TUMOR-ASSOCIATED MACROPHAGES (TAMS) AND THEIR BIOLOGICAL
FUNCTIONS
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Mamajonov Z.A. https://orcid.org/0009-0009-9853-2737
Mamatova 1.Y. https://orcid.org/0009-0003-0675-994X
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v" Resume

Tumor-associated macrophages (TAMSs) are one of the most abundant immune cell populations
in the tumor microenvironment (TME). By interacting with tumor and stromal cells, TAMs promote
angiogenesis, suppress adaptive immunity, and facilitate metastasis. Most TAMs resemble the M2-
like phenotype, secreting immunosuppressive and pro-tumorigenic factors such as IL-10, TGF-g, and
VEGF. Their functional reprogramming has been recognized as a promising target in cancer
immunotherapy.

Keywords: Tumor-associated macrophages (TAMs), M1/M2 polarization, angiogenesis,
immunosuppression, metastasis, cancer therapy.
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v’ Pestome

Onyxone-accoyuuposannvie maxpogazu (tumor-associated macrophages, TAMS) sgrsromcesn
00HOII U3 HAUbO01ee MHO2OUUCICHHBIX RONYSIAUUI UMMYHHBIX K/IEMOK 8 MUKDOOKPYHCEHUU ONYX 01U
(tumor microenvironment, TME). Bzaumoodeiicmeys ¢ onyxoneevimu u cmpomaibHolmu Kiemkami,
TAMSs cmumynupyiom auzuozeHnes, HOOAGNAOM AOARMUBHBII UMMYHUMIEM U CROCOOCHEYIOm
memacmaszuposanuto. bonvuwuncmeo TAMs oonaoarom M2-nooooHbim  henomunom u
cekpemupyrom maxue meouamopwl, kax IL-10, TGF-f u VEGF, umo obéecneuusaem
UMMYHOCYRpeccuio u npozpeccuposatnue onyxonu. Penpozpammuposanue TAMs unu ux é10xada
paccmampusaromca KaK nepcneKkmueHbvle CImpamezuu npomueoonyxoieeoil mepanuu.

Kntouesvie cnoea: onyxone-accoyuuposannsvie maxpocpazu (TAMs), nonapuszayua MI/M2,
AHZUO02EHE3, UMMYHOCYRPECCUs, MEMACMA3bl, MEPAnUs PaKd.

Dolzarbligi
Saraton kasalligi dunyo bo‘yicha o‘limning eng asosiy sabablardan biri bo‘lib gqolmogda. Uning
rivojlanishi nafaqat genetik o‘zgarishlar va hujayra siklining nazoratsiz bo‘linishi bilan, balki
o‘sma mikro-muhiti (tumor microenvironment, TME) bilan chambarchas bog‘liqdir [1]. TME
tarkibiga o‘sma hujayralaridan tashqari stromal fibroblastlar, endotelial hujayralar, T-limfotsitlar,
neytronfil va makrofaglar kiradi [2]. Ushbu hujayralar o‘zaro murakkab signallash orqali tumor
hujayralarining yashab qgolishi, immun tizimdan qochishi va invazivligini ta’minlaydi.

Makrofaglar tug‘ma immun tizimining asosiy hujayralaridan biri bo‘lib, ular fagotsitoz, antigen
tagdimoti va yallig‘lanishni boshqarishda muhim vazifani bajaradi [3]. Fiziologik sharoitlarda
makrofaglar mikroblarga qarshi himoya, shikastlangan to‘qimalarning regeneratsiyasi va gomeostazni
ta’minlashda markaziy o‘rin tutadi. Biroq saraton rivojlanishi davomida o‘sma hujayralari va stromal
komponentlar makrofaglarni o‘z foydasiga qayta dasturlaydi. Natijada ular saraton bilan bog‘liq
makrofaglar (Tumor-Associated Macrophages, TAMs) deb ataluvchi fenotipga aylanadi [4].

TAMlar yuqori darajada plastiklikka ega bo‘lib, ularning fenotipi M1 (antitumor, pro-
yallig‘lanish) va M2 (protumor, anti-yallig‘lanish) oralig‘ida joylashadi. M1 makrofaglar 1L-12,
TNF-a va ROS ishlab chiqarib, tumor hujayralariga qarshi kurashadi, ammo TME sharoitida ko‘pchilik
makrofaglar M2 yo‘nalishga o‘tadi. M2 makrofaglar esa angiogenezni kuchaytirib, immun javobni
bostiradi va metastaz jarayonini rag‘batlantiradi [5,6].

So‘nggi yillarda olib borilgan tadqiqotlar TAMlarning biologik funksiyalari va saraton
patogenezidagi roli hagida chuqur dalillar berdi. Aynigsa, ularning angiogenez, immun nazoratni
bostirish, epitelial-mezenximal tranzitsiyani (EMT) rag‘batlantirish va metastazdagi vazifalari
aniglandi [7,8]. Shu sababli, TAMIar saraton terapiyasida istigbolli terapevtik nishonlardan biri sifatida
garalmogda [9].

Tumor bilan bog‘liq makrofaglarning fenotiplari

Makrofaglar yugori plastiklikka ega bo‘lib, TME sharoitida ikki asosiy fenotipga yo‘naltiriladi [3]:

e M1 fenotip (pro-yallig‘lanish, antitumor): IFN-y va LPS ta’sirida hosil bo‘ladi. IL-12 va
TNF-a ishlab chiqaradi, ROS/RNS hosil giladi va tumor hujayralarini yo‘qotishda faol.

e M2 fenotip (anti-yallig‘lanish, protumor): 1L-4, IL-10 va IL-13 ta’sirida shakllanadi. VEGF,
TGF-B, IL-10 ishlab chiqarib, angiogenez va immun bostirishni rag‘batlantiradi.

TAMlar asosan M2 fenotipga yaqin bo‘lib, tumor o‘sishi va targalishini qo‘llab-quvvatlaydi [4].

TAMIarning asosiy biologik funksiyalari

1. Angiogenezni rag‘batlantirish

TAMlar tomonidan ishlab chiqgariladigan VEGF, PDGF, MMP-9 angiogenezni faollashtiradi [5].
Bu yangi qon tomirlar hosil bo‘lishiga va tumor hujayralariga kislorod hamda oziqa yetkazilishiga
yordam beradi.

2. Immun javobni bostirish

TAMlar IL-10, TGF-p ishlab chigarib, T-limfotsitlarning faolligini susaytiradi [6]. Bundan tashgari,
ular PD-L1 ekspressiyasini kuchaytirib, CD8+ T-hujayralarning sitotoksik faoliyatini pasaytiradi [7].

3. Metastazni qo‘llab-quvvatlash

TAMlar tumor hujayralarining epitelial-mezenximal tranzitsiya (EMT) jarayonini rag‘batlantiradi
[8]. Bu esa ularning invazivligi va migratsiya qobiliyatini oshiradi. Shuningdek, TAMIlar proteazlar
(MMP) ishlab chiqarib, bazal membrana va stromal to‘qimalarning yemirilishiga yordam beradi [9].
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4. O‘sma hujayralarining omon qolishini ta’minlash
TAMlar tumor hujayralarini sitotoksik limfotsitlar va NK hujayralaridan himoya giladi. Bundan
tashqari, ular tumor hujayralarining metabolik moslashuvchanligini qo‘llab-quvvatlaydi [10].

TAMIarni terapevtik nishonga olish strategiyalari

1. TAMlarni yo‘q qilish — CSF-1R yoki CCR2 antagonistlari yordamida TAMIlarni kamaytirish
[11].

2. Polarizatsiyani o‘zgartirish — TAMlarni M2 fenotipdan M1 fenotipga gayta dasturlash (TLR
agonistlari, CD40 agonistlari) [12].

3. Immun blokada — PD-L1/PD-1 o‘qi yoki IL-10/TGF-§ signalini bloklash orgali T-hujayra
javobini tiklash [7].

4. Kombinatsion yondashuv — TAMlIarni bloklashni immun checkpoint inhibitorlari yoki
kimyoterapiya bilan birgalikda qo‘llash [13].

Xulosa
Saraton bilan bog‘liq makrofaglar saraton rivojlanishi va immun bostirishning markaziy
ishtirokchilari hisoblanadi. Ularning angiogenezni rag‘batlantirish, immun tizimni bostirish va
metastazni kuchaytirishdagi roli saraton terapiyasida TAMlarni istigbolli nishon sifatida ko‘rsatadi
[4,5,7]. Kelajakdagi tadgiqotlar TAMIlarni anigrogq subpopulyatsiyalarga ajratish va ularni selektiv
ravishda gayta dasturlash strategiyalariga garatilishi zarur. Bu esa yangi avliod immunoterapiyalarning
samaradorligini oshirishda muhim qadam bo‘lishi mumkin [11-13].
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	 Resume
	Hepatic echinococcosis is a serious medical issue, especially in endemic regions. Complications of the disease, such as cyst rupture into the bile ducts leading to the development of mechanical jaundice, occur in 10-30% of patients and significantly w...
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	Актуальность
	хинококкоз печени представляет  собой  серьезную  медицинскую  проблему,  особенно  в
	регионах с высоким уровнем эндемичности заболевания. В последние годы все больше внимания уделяется осложненным формам эхинококкоза, таким как прорыв кист в желчные протоки, приводящий к развитию механической желтухи, а при затяжном его течении до ...
	Эхинококкоз печени, осложненный прорывом кисты в желчные пути, представляет серьезную угрозу жизни пациента и является значительной клинической проблемой из-за трудностей в своевременной диагностике и лечении. Согласно исследованию Мохамеда и соавт. (...
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	Существуют также стертые клинические формы, при которых цистобилиарный свищ образуется с сегментарными желчными протоками. В этих случаях полной обтурации не происходит, так как крупные дочерние пузыри и частицы хитиновой оболочки не могут проникнуть ...
	Наблюдались и лёгкие формы заболевания, которые обусловлены небольшим перфоративным отверстием и сохранностью хитиновой оболочки паразита. В этих случаях присутствует только перицистобилиарный свищ, который является наиболее распространённой формой ци...
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	Эхинококкоз печени является серьезной медицинской проблемой, особенно в эндемичных регионах. Осложнения заболевания, такие как прорыв кисты в желчные протоки с развитием механической желтухи, встречаются у 10–30% пациентов и значительно утяжеляют клин...
	Актуальность проблемы заключается в высокой частоте осложнений и диагностических трудностей, что требует дальнейшего совершенствования методов лечения и внедрения малоинвазивных технологий.
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	 Rezyume
	Jigarning exinokokkozi, ayniqsa endemik mintaqalarda jiddiy tibbiy muammodir. Mexanik sariqlik rivojlanishi bilan oʼt yoʼllariga kistaning kirib borishi kabi kasallikning asoratlari bemorlarning 10-30% uchraydi va kasallikning klinik kechishini sezila...
	Muammoning dolzarbligi asoratlarning yuqori chastotasi va diagnostik qiyinchiliklarida yotadi, bu esa davolash usullarini yanada takomillashtirish va miniinvaziv texnologiyalarni joriy etishni talab qiladi.
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	 Resume
	Hepatic echinococcosis is a serious medical issue, especially in endemic regions. Complications of the disease, such as cyst rupture into the bile ducts leading to the development of mechanical jaundice, occur in 10-30% of patients and significantly w...
	The relevance of the issue lies in the high frequency of complications and diagnostic challenges, which necessitates further improvement of treatment methods and the implementation of minimally invasive technologies.
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	Актуальность
	хинококкоз печени представляет  собой  серьезную  медицинскую  проблему,  особенно  в
	регионах с высоким уровнем эндемичности заболевания. В последние годы все больше внимания уделяется осложненным формам эхинококкоза, таким как прорыв кист в желчные протоки, приводящий к развитию механической желтухи, а при затяжном его течении до ...
	Эхинококкоз печени, осложненный прорывом кисты в желчные пути, представляет серьезную угрозу жизни пациента и является значительной клинической проблемой из-за трудностей в своевременной диагностике и лечении. Согласно исследованию Мохамеда и соавт. (...
	Клинические проявления во многом зависят от характера поражений желчных путей. Наиболее серьезным осложнением при прорыве кисты в желчные протоки является холангит. Хирургическое лечение эхинококкоза, осложнённого развитием желчных свищей, представляе...
	Согласно данным Курбонова К. М. и соавт., клиническая картина у этих пациентов может варьироваться от тяжёлой формы с выраженной симптоматикой, связанной с механической желтухой. Она характеризуется тяжелым течением и возникает при прорыве содержимого...
	Существуют также стертые клинические формы, при которых цистобилиарный свищ образуется с сегментарными желчными протоками. В этих случаях полной обтурации не происходит, так как крупные дочерние пузыри и частицы хитиновой оболочки не могут проникнуть ...
	Наблюдались и лёгкие формы заболевания, которые обусловлены небольшим перфоративным отверстием и сохранностью хитиновой оболочки паразита. В этих случаях присутствует только перицистобилиарный свищ, который является наиболее распространённой формой ци...
	Патологоанатомически процесс формирования свища проходит три стадии: 1) эрозивная, 2) стадия разрыва и 3) полная фистула. По мере роста паразита происходит увеличение всех компонентов кисты, что приводит к повышению внутрикистозного давления и растяже...
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