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Immunohistochemical changes in the heart in experimental pneumosclerosis 
and the effectiveness of treatment with pomegranate oil

Radjabov N.G.

Кафедра фармакологии Бухарского государственного медицинского института 

ABSTRACT 
The article presents morphological changes in the heart caused by experimental pneumosclerosis and preliminary 

results of its immunohistochemical study. The aim of the study was to evaluate the expression level of Ki-67 (proliferative 
growth index) and CD-45 (common leukocyte antigen) markers in the right ventricular wall of 9-month-old purebred rats, 
which indicates the presence of these markers.
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Экспeримeнтал пнeвмосклeрозда юракдаги иммуногистокимёвий 
ўзгаришлар ва уни анор данаги мойи билан даволаш самарадорлиги

Ражабов Н.Г.

Бухоро давлат тиббиёт институти Фармакология кафедраси

РЕЗЮМЕ
Мақолада экспериментал пневмосклероз билан юзага келадиган юракнинг морфологик ўзгаришлари ва уни им-

муногистокимёвий усулда ўрганиш бўйича дастлабки натижалар келтирилган. Бунда 9 ойлик оқ зотсиз каламушлар 
юрагининг ўнг қоринча деворидаги Ki-67 (пролифератив ўсиш кўрсаткичи) ва CD-45 (умумий лейкоцитар антигени)  
маркерларининг экспрессия даражасини баҳолашга қаратилган бўлиб, ушбу маркёрларнинг мавжудлигини кўрса-
тади.

  
Калит сўзлар: экспериментал пневмосклероз, юрак морфологияси, анор данаги мойи, юрак иммуногистокимё-

си.
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Долзарблиги
Юрак-қон томир тизими касалликлари ин-

соннинг ҳаёт сифатига таъсир қилувчи пато-
логияларни, хусусан синусли аритмиялардан 
тортиб ўткир миокард инфарктини ўз ичига 
олувчи кенг спектрдаги касалликлар гуруҳи 
ҳисобланиб, тарқалганлиги жиҳатидан ду-
нёда етакчи ўринни эгаллайди [5, 16]. Сўнгги 

йилларда ушбу тизим касалликларининг па-
томорфологияси, клиник кечиши ўрганишда, 
ташхисотида эришилган ютуқларга қарамай, 
даволаш усулларини танлаш ва уларнинг са-
марадорлиги нуқтаи назаридан бир қатор ҳал 
этилмаган муаммолар сақланиб қолмоқда [3, 
20]. 

Дунёда юрак-қон томир касалликлари би-
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лан оғриган беморларда COVID-19 пандеми-
яси асоратларини юмшатиш мақсадида улар-
нинг ривожланиш хусусиятларини баҳолаш 
ва эрта ташхислаш усулларини такомиллашти-
риш [6, 14, 21] бўйича қатор илмий тадқиқот-
лар олиб борилмоқда. SARS-CoV-2 инфекци-
ясидан, кейин кузатиладиган ўпка фибрози 
ҳужайраларнинг реэпителизацияси [2, 7, 25], 
фибробластларнинг активлашиши, коллаген 
толаларининг ортиқча деполаниши туфайли 
ривожланишини ҳисобга олган ҳолда [4, 15, 
26] ушбу патологияда юрак тўқимасида ку-
затилган жараёнларнинг механизмини очиб 
бериш, юрак структур элементлари шикаст-
ланишида заиф бўғинларни аниқлаш [9, 17], 
касалликнинг ривожланиши, кечиши, асорат-
ланишини башорат қилиш, уларнинг узоқ муд-
датли натижаларини инобатга олиб, танланган 
йўналишнинг долзарблигини ва мавжуд замо-
навий ёндашувларни оптималлаштириш бўй-
ича илмий ва амалий тавсиялар ишлаб чиқиш 
зарурати мавжуд [1, 13, 23]. 

Қадимги форс табобати анорнинг барча 
қисмлари юракдаги патологияларга ёрдам 
беради деб ҳисоблашган [12]. Анор, унинг 
таркибий қисмлари (масалан, танинлар, фла-
воноидлар, фитоестрогенлар, антосиянинлар, 
алкалоидлар ва бошқалар) юрак-қон томир 
тизимига фойдали таъсир кўрсатади, оксид-
ловчи стресс ва ферментатив антиоксидант 
тизим каби параметрларни яхшилайди, ре-
актив кислород турларининг шаклланишини 
камайтиради ва яллиғланишга қарши таъсир 
қилади [11]. Анорнинг гидроалкоголли экс-
тракти билан даволаш эндотелийга боғлиқ ко-
ронар бўшашишни кучайтиради ва юрак-қон 
томир параметрларини яхшилайди [24]. 

Анор шарбати кардиопротектив таъсирга 
эга, кардиомиоцитларни ишемик шикастла-
нишдан ҳимоя қилади, юрак томирлари касал-
лиги билан оғриган беморларнинг ҳолатини 
яхшилайди [19]. Шарбат, шунингдек, юрак то-
мирларининг интима шикастланишини ка-
майтиради. 

Юқоридагиларни эътиборга олган ҳолда, 
юрак ва бутун организмнинг морфофукционал 
бузилишларининг патогенетик алгоритмини 
тузишга, касалликлар прогнози ва беморлар 
ҳаёт сифатини яхшилашга қаратилган илмий 
тадқиқотлар алоҳида аҳамият касб этмоқда.

Тадқиқотнинг мақсади 
Экспериментал пневмосклерозда оқ зот-

сиз каламушлар юрагидаги морфологик ва 
морфометрик ўзгаришлар ва уларни анор да-
наги мойи билан даволаш самарадорлигини 
ўрганишдан иборат

Тадқиқот материаллари ва усуллари
Тажрибани ўтказиш учун ҳар иккала 

жинсдаги 3 ойлик 225 та оқ зотсиз  каламуш-
лар танланган. Каламушлар 3 та катта асосий 
гуруҳга бўлинди (n=225): - назорат гурухи 
(n=75); - I тажриба гуруҳи – пневмосклероз ка-
саллиги чақирилган, лекин бирон–бир дори 
воситаси берилмаган каламушлар (n=75); - II 
тажриба гуруҳи - диффуз пневмосклероз ка-
саллиги чақирилган ва анор данаги мойи би-
лан даволанган каламушлар (n=75).

Сурункали пневмосклероз моделини яра-
тиш учун каламушларга азот диоксиди (NО2) 
билан таъсир кўрсатилиб, барча ҳайвонлар 30 
дақиқа давомида кунига 3 маҳал  90 кун даво-
мида заҳарланиш ўтказилган [8, 18, 22]. Кор-
рекция мақсадида III гуруҳлар ҳайвонларига 
анор данаги мойи 90 кун давомида 1 томчидан 
берилган

Иммуногистокимёвий текширишни амалга 
ошириш учун, экспериментал усул билан пнев-
москлероз чақиртирилган, шунингдек ушбу 
патологияни даволаш учун анор данаги мойи 
берилган оқ зотсиз каламушлардан олин-
ган юрак тўқимасининг турли қисмларидан 
биопсия материаллари тайёрланган парафин-
ли блоклар танлаб олинди. Иммуногистоки-
мёвий бўяш учун олинган тўқима бўлакчалари 
2-4 мкм қалинликда микротом ёрдамида ке-
сиб олингандан кейин, поли-L-лизин ли адге-
зив қопламали буюм ойнаси ва ёпқич ойналар 
орасига жойлаштирилди. Олинган тўқималар 
авидин-биотин иммунопероксидаза усули ёр-
дамида сувсизлантирилди ва парафинсизлан-
тирилди. Демаскировка ўтказилгандан кейин 
Ventana Benchmark XT (Roche, Швейцария) 
нинг автоматлаштирилган махсус тизимида 
антитаначалар ёрдамида бўялди. Тадқиқот 
CD-45 ва Ki-67 маркёрларининг намуналари 
ёрдамида бўялди, олинган микротасвирлар 
QuPath-0.4.0, NanoZoomer Digital Pathology 
Image дастурий таъминот асосида ўрганил-
ди, позитив экспрессияланган ҳужайралар 
аниқланди. 
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Тадқиқот натижалари
Олиб борилган тадқиқотлар ҳар иккала 

тажриба гуруҳидаги 9 ойлик оқ зотсиз кала-
мушлар юрагининг ўнг қоринча деворидаги 
Ki-67 ва CD-45 маркерларининг экспрессия 
даражасини баҳолашга қаратилган бўлиб, Ki-
67 (пролифератив ўсиш кўрсаткичи) ва CD-45 
(умумий лейкоцитар антиген) экспрессияла-
ниш даражаси фоизлар ҳисобида баҳоланди. 
Маркерлар экспрессияланиши бўялишнинг 

миқдорий жиҳатдан нисбий фоизларда акс эт-
тирилиши ҳисобига баҳоланди ва енгил, ўрта 
ва кучли даражадаги экспрессияланиш деб 
белгилаб олинди, бунда:

* 0 (бўялишнинг йўқлиги);
* 1+ (<20% ҳужайралар, суст бўялган); 
* 2+ (20-60% ҳужайралар, ўртача даражада 

бўялган); 
* 3+ (>60% ҳужайралар, кучли даражада 

бўялган).

Умумий аниқланган ҳужайралар сони 123
Позитив ҳужайралар 30
Негатив ҳужайралар 93
Позитив экспресия 24,39 %

Умумий майдон 1036250 px^2

Умумий аниқланган ҳужайралар сони 117
Позитив ҳужайралар 18
Негатив ҳужайралар 99
Позитив экспресия 15,38 %

Умумий майдон 936250 px^2

1-расм. I тадқиқот гуруҳининг 9 ойлик оқ зотсиз каламушлари юрагининг ўнг қоринча бир қис-
мининг деворидаги CD-45 маркери экспрессияланиш даражаси. Даб хромоген усулида бўялган. 

Ўлчами 10х40. QuPath-0.4.0.ink. дастурида сканер қилинган ва экспрессияланиш даражаси 
аниқланган. Экспрессияланган хужайралар қизил рангда. Позитив экспрессия 24,39 % ни таш-

кил қилди.

2-расм. II тадқиқот гуруҳининг 9 ойлик оқ зотсиз каламушлари юрагининг ўнг қоринча бир қис-
мининг деворидаги CD-45 маркери экспрессияланиш даражаси. Даб хромоген усулида бўялган. 

Ўлчами 10х40.  QuPath-0.4.0.ink. дастурида сканер қилинган ва экспрессияланиш даражаси 
аниқланган. Экспрессияланган хужайралар қизил рангда. Позитив экспрессия 15,38 %ни таш-

кил қилди
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Тадқиқот давомида I ва II тадқиқот гуруҳла-
ридаги 9 ойлик каламушлар юрагининг ўнг қо-
ринча деворидаги CD-45 (1, 2 - расм) ва Ki-67 
(3, 4-расм) маркерларининг экспрессия дара-
жаси иммуногистокимвий усулда баҳоланган. 
Ki-67 маркери ҳужайраларнинг пролифераци-
ясини, CD-45 эса лейкоцитар антиген ҳужай-
раларнинг мавжудлигини кўрсатади [10]. 

Бунда CD-45 маркерининг 24,39% ва 15,38% 
экспрессия даражаси кузатилган. Бу параме-
трлар 2+ (20-60% ҳужайралар) ва 1+ (<20% 
ҳужайралар) даражасига тўғри келган, яъни 
юрак тўқимасида лейкоцитар антиген ҳужай-
раларнинг даражаси анор данаги мойи таъси-
рида камайганлиги кўринган (5-расм).

Умумий аниқланган ҳужайралар сони 159
Позитив ҳужайралар 46
Негатив ҳужайралар 113
Позитив экспресия 28,93 %

Умумий майдон 956551 px^2

Умумий аниқланган ҳужайралар сони 169
Позитив ҳужайралар 67
Негатив Ҳужайралар 102
Позитив Экспресия 39,64%

Умумий майдон 107262 px^2

3-расм. I тадқиқот гуруҳининг 9 ойлик оқ зотсиз каламушлари юрагининг ўнг қоринча бир қис-
мининг деворидаги Ki-67 маркери экспрессияланиш даражаси. Даб хромоген усулида бўялган. 

Ўлчами 10х40. QuPath-0.4.0.ink. дастурида сканер қилинган ва экспрессияланиш даражаси 
аниқланган. Экспрессияланган хужайралар қизил рангда. Позитив экспрессия 35,8 %ни таш-

кил қилди.

4-расм. II тадқиқот гуруҳининг 9 ойлик оқ зотсиз каламушлари юрагининг ўнг қоринча бир қис-
мининг деворидаги Ki-67 маркери экспрессияланиш даражаси. Даб хромоген усулида бўялган. 

Ўлчами 10х40. QuPath-0.4.0.ink. дастурида сканер қилинган ва экспрессияланиш даражаси 
аниқланган. Экспрессияланган хужайралар қизил рангда. Позитив экспрессия 37,27 %ни таш-

кил қилди
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5-расм. 9 ойлик оқ зотсиз калаумушлар юрак тўқимасида Ki-67 ва CD-45 маркёрларининг экс-
прессия даражаси (%)

Ki-67 маркерининг экспрессия даражаси 
эса 28,93% ва 39,64%ни ташкил қилган. Бу кўр-
саткичлар 2+ (20-60% ҳужайралар) даражаси-
га мос келган, яъни юрак тўқимасида ҳужай-
раларнинг ўртача даражада пролиферацияси 
кузатилаётганлигидан дарак берган (5-расм).

Ҳар иккала тажриба гуруҳидаги 9 ойлик оқ 
зотсиз каламушлар юрагининг ўнг қоринча 
деворидаги Ki-67 маркери ҳужайраларнинг 
пролиферациясини, CD-45 эса лейкоцитар 
антиген ҳужайраларнинг мавжудлигини кўр-
сатади.  

Хулоса
Шундай қилиб, олиб борилган тадқиқотлар 

пневмосклероз мавжуд бўлган каламушлар 
гуруҳида CD-45 маркерининг экспрессия да-
ражаси ўртача 24,39% ни ташкил қилиб, 2+ 
(20-60% ҳужайралар) даражасига; анор дана-
ги мойи билан коррекцияланганда эса ушбу 
кўрсаткич 15,38% ни ташкил этиб, 1+ (<20% 
ҳужайралар) даражасига мос келишини ва бу 
юрак тўқимасида лейкоцитар антиген ҳужай-
раларнинг турли даражада эканлигини кўрса-
тади.

Ki-67 маркерининг экспрессия даражаси 
эса ўртача 28,93% ва 39,64%ни ташкил қилиб, 
бу кўрсаткичлар 2+ (20-60% ҳужайралар) да-
ражасига мос келди, яъни юрак тўқимасида 
ҳужайраларнинг ўртача даражада пролифе-
рацияси кетаётганлигини кўрсатди.  

манфаатлар тўқнашуви
Муаллифлар ушбу тадқиқот иши, унинг 

мавзуси, предмети ва мазмуни рақобатдош 
манфаатларга таъсир қилмаслигини маълум 
қилади.

Молиялаштириш манбалари
Муаллифлар тадқиқот олиб бориш давоми-

да молиялаштириш мавжуд бўлмаганлигини 
маълум қиладилар.

Маълумотлар ва материалларнинг очиқлиги
Ушбу тадқиқот давомида олинган ёки таҳ-

лил қилинган барча маълумотлар ушбу нашр 
этилган мақолага киритилган.

муаллифларнинг тадқиқотдаги ҳиссалари
Барча муаллифлар тадқиқотни тайёрлаш 

ва унинг натижаларини шарҳлаш, шунингдек, 
нашрга тайёрлаша ҳисса қўшган. Барча муал-
лифлар қўлёзманинг якуний версиясини ўқиб 
чиқишган ва тасдиқлашган.

ЭТИК жиҳатдан маъқуллаш ва Иштирок этиш учун  
розилик

Тадқиқот олиб боришга оид барча халқаро, 
миллий ва/ёки институционал кўрсатмаларга 
риоя қилинган.

Нашр қилишга розилик
Қўлланилмайди.
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