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СИИДИК ПУФАГИ ПАПИЛЛОМАСИДА АНТИАПОПТОЗ ОКСИЛ Bcl-2 НИНГ 
ЭКСПРЕССИЯЛАНИШ ДАРАЖАСИ

0Шодиев.У.М, Исроилов.Р.И
"D
fD

БухМИ, РПАМ
1

Резюме
Ушбу ишда сийдик пуфаги папилломасининг цар хил даврларида антиапоптоз оцсил Bcl-2 экспрессияла- го 

ниш даражаси аницланган. Натижалар шуни курсатдики, назорат гуруцида сийдик пуфаги цопловчи эпи- 
телийсида бу оцсил фацат базал цаватида кам даражада экспрессияланиши аницланди. Папиллома риво- 
жланишининг дастлабки I -  даври, узгарувчан эпителийда метапластикжараённинг пайдо булиш даврида, ^  

эпителийнинг акантоз ривожланган базал цавати цужайраларида Bcl-2 оцсилиннинг экспрессияланиши ^  

юцори даражага кутарилиши кузатилади. Папилломанинг II -  даврида эпителийнинг барча цават хужай- 
ралари метаплазияланиб, вертикал цолда жойлашганлиги, уларнинг базал ва оралиц цаватлар цужайра- 
ларида Bcl-2 оцсилиннинг нисбатан купроц даражада экспрессияланиши, папилломанинг III -  даврида бу ^  

оцсилнинг экспрессияланиши яна цам кучайганлиги кузатилади. °

Калит сузлар: сийдик пуфаги, папиллома, цистит, иммуногистохимия, Bcl-2 оцсил

Муаммонинг долзарблиги. Инсоннинг 
18-хромосомада жойлашган, 16-та 
оксиллардан антиапоптоз хусусиятига 

эга булган Bcl-2 доменнинг 6-оксил апоптоз 
жараёнини секинлаштирадиган гомологик 
оксил хисобланади. Молекуляр вазни 22 кДадан 
иборат бу оксил хужайра ва ядро мембранаси, 
саркоплазма ва митохондрия мембранасида 
жойлашган. Бу оксилнинг гиперэкспрессияси 
кальций и онлари чикишини тухтатади ва 
липоперексидацияни секинлаштириб,
антиоксидантлик фаолиятни тухтатади, хамда 
NO-синтетаза фаоллигини секинлаштиради. Bcl- 
2нинг асосий функцияси митохондрийлардаги 
антиапоптоз молекулалари булган цитохром С, 
AIF, АТФ-ларни пора тешиклари оркали 
чикишларини тухтатади. Нимага деганда Bcl-2 
митохондрийнинг мембранасига ёпишган холда 
пора тешикларни ёпади, проапоптоз 
сигналларни узуб куяди ва апоптоз 
ривожланмайди.

Сийдик пуфаги папилломаси хар хил патоло
гик омиллар таъсирида ривожланиши мумкин, 
натижада сийдик пуфагида ривожланган сурун- 
кали касалликларда хужайралар, жумладан 
копловчи эпителийси дастурланган апоптоз жа- 
раёни окибатида нобуд булиб туради. Лекин ак- 
сарият холларда сурункали касалликлар окиба- 
тида хужайраларнинг апоптоз жараёни секинла- 
шиши ва тухтаб колиши мумкин. Шунинг учун, 
биз уз тадкикотимизда сийдик пуфаги папилло- 
масида копловчи эпителий хужайраларидаги ан
тиапоптоз оксили В с1 -2 н и  урганишни майсад 
килиб олдик. Bcl-2 фаоллигининг ошиши сийдик 
пуфагининг бир катор касалликларида, жумла- 
дан папилломасида хам кузатилади. Сийдик пу- 
фаги папиллома касаллигида шиллик ости би- 
риктирувчи тукимали каватида аксарият хол- 
ларда яллигланиш, дисрегенератор жараёнлар 
ривожланганлиги окибатида копловчи эпите- 
лийсида хам хужайраларнинг дифференциалла- 
ниши бузилиб, купинча оркада колиб, базал
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кават хужайраларининг пролифератив фаол- 
лиги ошади ва уларда антиапоптоз оксил Bcl-2 
фаоллашиши мумкин. [5, 6, 7, 8].

Материал ва усуллар. Материал сифатида 
Бухоро вилоятида яшовчи, анамнезида папил
лома билан касалланган 21 та эркк ва 18 та аёл- 
лардан цистоскопия усулида олинган сийдик пу- 
фаги шиллик пардаси биопсияси олинди. Касал- 
лар ёши 18-дан 84 ёшгача булиб, уртача ёши 32,6 
ёш. Касалликларининг давомийлиги 4 ойдан 6 
йил, уртача 2,7±0,9 ни ташкил килди. Бипсия 
булакчалари 10% нейтралланган формалинда 48 
соат котирилди. Сувсизлантириш концентраци- 
яси ошиб борувчи спиртларда ва хлороформда 
сувсизлантирилди. Гистологик кесмалар даст- 
лаб топографиясини аниклаш учун гематокси
лин ва эозинда буялди. Кейин парафин гишчала- 
рдан олинган бир катор кесмаларда депарафи
низация, дегидротация, демаскировка ва анти- 
генларда буяшни махсус автоматлаштирилган 
Ventana Benchmark XT, Roche, Швейцария тизи- 
мида утказилди. Вс12 антителалар ёрдамила 
аникланди

Тадкикрт натижалари ва уларнинг мухока- 
маси. Сийдик пуфаги папилломасида копловчи 
эпителийсида юз берадиган патоморфологик ва 
иммуногистокимёвий узгаришларни аниклаш 
учун, дастлаб назорат гурухи сифатида сийдик

пуфагида хеч кандай патологияси йук инсонлар- 
дан олинган биопсия материали урганилди. 
Кейин, папилломанинг клиник-морфологик 
формалари ва ривожланиш даврлари буйича 
сийдик пуфаги шиллик пардаси ва копловчи эпи- 
телийсидаги патоморфологик ва иммуногисто- 
кимёвий узгаришлар бир-бири билан солишти- 
рилган холда урганилди.

Назорат гурух инсонлар сийдик пуфаги шил- 
лик пардаси копловчи эпителийси одатдагидай 
куп каватли узгарувчан эпителийдан иборат- 
лиги ва унинг базал каватда жойлашган эпите
лий хужайралари нисбатан йирик, гиперхромли, 
базал мембранага тизилиб жойлашганлиги, яд- 
роларининг аксарияти авал ва чузинчак шаклда- 
лиги аникланади. Куп каватли эпителийнинг 
юза каталамларида хужайралар нисбатан 
сийраклашганлиги, ядролари хам улчамлари ки- 
чиклашганлиги, хам буялиши очлашганлиги, 
жойланиши яссиланганлиги кузатилади. Эпите
лий хужайранинг антиапоптоз оксилини 
аниклаш буйича утказилган иммуногистоки- 
мёвий текширув натижалари курсатишича назо- 
рат гурухида факат базал мембранада жойлаш- 
ган нисбатан ёш ва камбиал даражадаги айрим 
хужайралар цитоплазмасида жуда паст даражада 
бу оксилнинг экспрессияланганлиги, бошка ора- 
лик ва юза каватлари хужайраларида экспресси- 
яланиш йуклиги кузатилди (1-расм).

1-расм. Сийдик пуфаги, меёр, Bcl-2 оксили базал кават айрим хужайраларида паст даражада эс- 
кпрессияланган. Буёк,: иммуногистохимсия. Кат: 10х40.

Тадкикотнинг навбатдаги вазифаси, папил- ралари пролифератив фаоллиги ошган сари ан-
ломанинг хар хил даврларида эпителий хужай- тиапоптоз оксили Bcl-2-нинг экспрессияланиш

даражаси урганилганда куйидаги маълумотлар
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аникланди. Маълумки, папиллома ривожлани- 
шининг дастлабки даври узгарувчан эпителийда 
метапластик жараёнларнинг пайдо булиши би
лан белгиланади. Бунда куп каватли эпителий 
катламлари сони ошади, юза каватлар эпите- 
лийси яссиланиб, хужайралар цитоплазмасида 
гликоген ва прокератин микдорининг купайиши 
х,исобига пуфакчасимон куринишга киради. Им- 
муногистокимёвий текшириш натижасида шу

х,олат аникланадики, сийдик пуфаги шиллик 
пардаси куп каватли узгарувчан эпителийси- 
нинг пролифератив фаоллиги ошганлиги са- 
бабли базал кисмида кучли акантоз ривожланиб, 
базал кават эпителийси остидаги бириктирувчи 
тукимали каватга туплам-туплам булиб усиб 
кирганлиги кузатилади.

2-расм. Сийдик пуфаги, папиллома I-даража, Bcl-2 оксили базал кават ва оралик кават айрим 
хужайраларида эскпрессияланган. Буёк: иммуногистохимсия. Кат: 10х40.

3-расм. Сийдик пуфаги, папиллома I-даража, Bcl-2 оксили оралик кават эпителий хужайралари 
ядросила якин экспрессияланган. Буёк: иммуногистохимсия. Кат: 10х100.
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Куп каватли узгарувчан эпителийни умумий 
холда курилганда, базал кавати хужайралари- 
нинг 1-каторида Bcl-2 паст даражада, оч жигар 
рангли цитоплазматик киритма куринишида 
экспрессияланганлиги кузатилади (2-расм). Куп 
каватли эпителийнинг урта ва юза катламлари 
хужайралари цитоплазмаси гидропик дистро- 
фияга учраб, вакуоллашганлиги сабабли, улар- 
нинг айримларида локал холда Bcl-2 оксили экс- 
прессияланиб бошлаганлиги кузатилади. Мик- 
роскопнинг катта объективида урганилганда 
сийдик пуфаги шиллик парда папилломасининг 
биринчи даврида базал кдват эпителийсидан _

ташкари деярлик барча урта ва юзаки 
каватлар эпителийси метаплазяига учраган- 
лиги, яъни хам яссиланиб, хам гидропик дистро- 
фияга учраш вакуоллашганлиги аникланади. 
Натижада бундай метаплазияланиб узгарган ай- 
рим хужайралар цитоплазмаси таркибида Bcl-2 
ядро мембранасида пайдо булганлиги, шунинг 
учун жигар рангли киритма ядрога зич холда 
аникланади (3-расм). Бу морфологик ва иммуно- 
гистокимёвий холат эпителий хужайраларининг 
пролиферацияланиб, антиапоптоз оксили пайдо 
булганлигини курсатади.

4-расм. Сийдик пуфаги, папиллома II-даража, Bcl-2 базал кавати 2-3 каторида экспрессияланган. 
Буёк,: иммуногистохимсия. Кат: 10х40.

Сийдик пуфаги шиллик пардаси папиллома- 
сининг II -  даври, яъни эпителий хужайралари 
куриниши ва шаклининг узгариши даврида узга- 
рувчан эпителий куп каватли ясси эпителийга 
айланганлиги ва деярлик барча хужайралари- 
нинг вертикал холда жойлашганлиги аникла- 
нади. Базал кават хужайралари нисбатан майда 
ва тук буялган эпителийдан иборатлиги, юза 
катламлар хужайралари нисбатан йирикрок ва 
цитоплазмасида кератогиалиннинг купайиши 
хисобига шишиб, йириклашганлиги кузатилади. 
Касалликнинг ушбу II -  даврида иммуногистоки- 
мёвий текширув шуни курсатдики, I -  давридан 
фаркли уларок, бу даврда базал каватда жойлаш- 
ган 2-3 катор ва оралик каватлар хужайралари-

нинг айримлари цитоплазмасида тук жигар ран- 
гли куринишда Bcl-2 оксили экспрессияланган
лиги аникланди (4-расм). Бу холат шундан дало- 
лат берадики, папилломанинг II -  даврида базал 
ва оралик каватлар эпителийсининг пролифера- 
тив фаоллиги ошганлиги, Bcl-2 оксил митохон- 
дрийнинг мембранасига ёпишган холда пора те- 
шикларни ёпганлиги, проапоптоз сигналларни 
узуб, апоптоз ривожланишини тухтатганлиги- 
дан далолат беради. Юкорида таъкидланганидек 
касалликнинг бу даврида куп каватли узгарув- 
чан эпителий овал ва чузинчок шаклда булиб, 
вертикал холда жойлашган. Bcl-2 мусбат дара- 
жада экспрессияланган оралик кават хужайра- 
лар шакли хам чузинчок булиб, цитоплазмаси 
нисбатан энсиз ва оч жигар рангли куринишда.
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5-расм. Сиидик пуфаги, папиллома III-даража, Bcl-2 базал ва оралик, каватларнинг аксарият 
хужайраларида экспрессияланган. Буёк: иммуногистохимсия. Кат: 10х40.

Сийдик пуфаги шиллик парда папилломаси- 
нинг III - даври олдинги даврларидан фарки, 
бунда эпителийнинг деярлик барча базал ва ора- 
лик каторларида пролифератив фаоллик ва ме
таплазия жараёни ривожланганлиги аникла- 
нади. Бу даврнинг яна бир узига хос белгиси, эпи
телий ости бириктирувчи тукимали хусусий пла- 
стинкаси таркибида сурункали яллигланиш ин- 
фильтрати, кон томирлари девори хужайралари- 
нинг хам пролиферациялананлиги, уларда хам 
Bcl-2 оксили мусбат даражада экспрессияланган- 
лиги аникланади.. Иммуногистокимёвий текши- 
ришнинг хам олдинги даврлардан фарки бор
лиги кузатилди. Касалликнинг бу даврида Bcl-2 
оксили эпителий хужайралар ядросига ёпишган 
холда, цитоплазмаси ичида ва ташки цитолемма- 
сида жигарранг куринишда экспрессияланган- 
лиги кузатилади. Шу холат эътиборлики, бу 
даврда оралик каватлар таркибидаги айрим 
хужайралардан факат ядро мембранасида, бошка 
хужайраларда факат ташки цитолеммасида экс- 
прессияланганлиги тасдикланади.

Хулоса:
Сийдик пуфаги папилломасини иммуногисто- 

кимёвий усулда урганиш, яъни копловчи куп 
каватли узгарувчан эпителийнинг кайси бир 
катламларида антиапоптоз Bcl-2 оксил экспрес- 
сияланишини аниклаш бу касаллик диагности- 
касида мухим омил хисобланади.

Сийдик пуфагида хеч кандай касаллиги бул- 
маган назорат гурухида Bcl-2 оксили факат базал 
каватида кам даражада экспрессияланиши, 
уларда апоптозланиш фаолияти сакланиб 
колганлигини курсатади.

Папиллома ривожланишининг дастлабки I -  
даври, узгарувчан эпителийда метапластик жа- 
раённинг пайдо булиш даврида, эпителийнинг

акантоз ривожланган базал кавати хужайрала- 
рида Bcl-2 оксилининг экспрессияланиши антиа
поптоз геннинг фаоллашганлигини курсатади.

Папилломанинг II -  даврида эпителийнинг 
барча кават хужайралари метаплазияланиб, вер
тикал холда жойлашганлиги, уларнинг базал ва 
оралик каватлар хужайраларида Bcl-2 оксили 
нисбатан купрок даражада экспрессияланиши 
аникланди.

Папилломанинг III -  даврида эпителийнинг 
барча каватлари хужайраларида пролифератив 
фаоллик ва метаплазия ривожланганлиги, ху- °  
сусий пластинкасида яллигланиш мавжудлиги, 
барча эпителий хужайраларида Bcl-2 оксили 
юкори даражада экспрессияланганлиги кузати- о 
лади.
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