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POLIKISTOZ TUXUMDON SINDROMIDA (PTSYA) ENDOMETRIYNING
GISTOLOGIK VA MOLEKULYAR XUSUSIYATLARI

Sadikxodjaeva Moxinur Ulugbek Kizi
RIO va BSIAT FVF

Annotatsiya: Polikistoz tuxumdon sindromi (PTSYA) — reproduktiv yoshdagi ayollar
orasida eng keng tarqalgan endokrin kasalliklardan biri bo‘lib, uning tarqalishi 6-15% ni
tashkil etadi. U nafaqat gormonal va metabolik disbalans bilan, balki endometriyda
kuzatiladigan chuqur morfofunksional o‘zgarishlar bilan kechadi. Aynan endometriy
holatidagi o‘zgarishlar homiladorlikning yuzaga kelishi, uning davomiyligi va bepushtlikka
olib keluvchi mexanizmlarni belgilaydi. So‘'nggi yillarda o‘tkazilgan ilmiy izlanishlar PTSYA
bilan og‘rigan ayollarda endometriyda progesteron-rezistentlik, yallig‘lanish, oksidlovchi
stress va epigenetik disbalans jarayonlari muhim o'rin tutishini ko‘rsatmoqda. PTSYA da
kuzatiladigan endometriy o‘zgarishlarini o‘rganish nafaqat patologik jarayonlarni
tushunish, balki ularning klinik oqibatlarini (bepushtlik, giperplaziya, endometriy saratoni
xavfi) kamaytirish uchun ham zarurdir.

Kalit so’zlar: bepushtlik, giperplaziya, polikistoz tuxumdon sintromi.

AHHOTaumsA: CuHOpoM noaukucmo3sHwvix suvHukos (CIIKA) — odHo u3 Haubosee
pacnpocmpaHéHHbIX 3HOOKPUHHbIX 3060/1€8aHUll cpedu HCeHWUH penpodyKmueHO20
go3pacma, ecmpevawweeca 8 6-15% cayuaes. OH conpogoxcdaemcsi HE MOJAbKO
20PMOHANbHBIM u  memaboauU4ecKuMm ducbasaHcomM, HO u 2/1y60KuMu
MOPPOPYHKYUOHANbHLIMU —~ USMEHEeHUAMU  3HOomempus. HUMeHHO  U3MEHEeHusi 8
SHJoMempuu onpedesitom 803MOXHOCMb HACMYN/AEHUS 6epeMeHHOCMU, e€é COXPAHEHUE U
MexaHU3Mbl, npugodaujue kK 6ecniodutro. CoepemeHHble UCC1e008aAHUSI NOKA3bIBAIOM, YMO Y
sceHwuH c¢ CIIKA eadxcHyrw posab 8 namozeHese uzparm npoyeccbl Npo2ecmepoH-
pe3ucmeHmHocmu, B80CNaJ/eHuUs, OKUCAUME/AbHO020 cmpecca U 3NU2eHemu4eckozo
ducbanaHca. H3yveHue Mop@PodyHKYUOHANbHbIX 0cobeHHocmel 3Hdomempusi npu CIIKA
uMeem 8axcHOe 3HaYeHue He MOJIbKO 0151 NOHUMAHUS NamozeHe3d 3a60/1e8aHUs1, HO U 015
npodusrakmuku e2o KAUHUYECKUX nocaedcmeuli — 6ecn/odusi, 2unepnaasuu U pucka
pazsumusi 3HdoMempua/abHO20 PakKa.

KioueBsble cioBa: 6ecniodue, 2unepniasusi, CUHOPOM NOAUKUCMO3HbIX SUYHUKOS.

Annotation: Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) is one of the most common endocrine
disorders among women of reproductive age, affecting approximately 6-15% of the
population. It is characterized not only by hormonal and metabolic imbalance but also by
profound morphofunctional changes in the endometrium. These endometrial alterations
determine the potential for conception, pregnancy maintenance, and mechanisms leading
to infertility.Recent studies have revealed that in women with PCOS, the processes of
progesterone resistance, inflammation, oxidative stress, and epigenetic imbalance play
crucial roles. Investigating the endometrial changes associated with PCOS is essential not
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only for understanding the underlying pathology but also for reducing clinical consequences
such as infertility, hyperplasia, and the risk of endometrial carcinoma.
Keywords: infertility, hyperplasia, polycystic ovary syndrome.

Asosiy qism

Materiallar va metodlar

Tadqiqot 2022-2025 yillar davomida Central Asian Medical University hamda
Farg‘ona viloyat perinatal markazi negizida olib borildi. Tadqiqotga 120 nafar 18-40
yoshli ayol jalb etilgan:

e Asosiy guruh: 80 nafar PTSYA bilan og'rigan ayollar (Rotterdam, 2018 mezonlari

asosida);

e Nazorat guruhi: 40 nafar sog‘lom, ovulyator siklli ayollar.

Metodlar:

e (Gistologik tahlil — gormonal sikl bosqichiga muvofiqlik, bez-stroma nisbatini
baholash;

e Immunogistokimyo (IHK) — ERa, PR-A/B, Ki-67, VEGF, HOXA10, LIF, NF-xB, IL-6,
TNF-a, Nrf2 va HO-1 ekspressiyasi;

e Molekulyar biologik tahlil — RT-qPCR va Western blot usullari;

e Bioinformatik tahlii — GEO va STRING bazalari orqali gen tarmogqlarini tahlil
qilish;

o Statistik tahlil — SPSS v.26, GraphPad Prism 9; p < 0,05.

Natijalar

1. Morfologik xususiyatlar

Grafikdan ko‘rinadiki, PTSYA guruhida endometriy qalinlashgan va stromal
qismining ulushi kamaygan.

PTSYA bilan og'rigan ayollarda endometriyda quyidagi o‘zgarishlar kuzatildi:

» sekretor transformatsiyaning kechikishi;

e bezlarning kengayishi va bez-stroma nisbatining 68/32 ga o‘zgarishi;

e stromada fibroz va limfo-makrofagal infiltratsiya;

e mikrosirkulyatsiyaning buzilishi, angiogenezning yetishmasligi.

Bu holatlar natijasida endometriy implantatsion tayyorgarligi sustlashgan, ya’ni
"implantatsiya oynasi" qisqargan.

2. Gormonal retseptorlar va progesteron-rezistentlik

PR-B izoformasi ekspressiyasi 2,3 baravar kamaygan (p<0,001), PR-A esa ustunlik
qilgan. Shu bilan birga, ERa darajasi yuqori bo‘lib qolgan. Bu holat gormonal signal
o‘tkazuvchanlikning izdan chiqishiga va progesteron-rezistentlik holatiga olib keladi.
HOXA10, LIF, IGFBP-1 va avf3 integrin kabi reseptivlik markerlarining pasayishi
reseptivlik oynasining siljishiga sabab bo‘ladi.

Progesteron retseptori PR-B darajasi 2,3 baravar kamaygan, PR-A esa nisbatan
oshgan. ERa darajasi yuqori saglangan.

3. Immuno-yallig‘lanish jarayonlari
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[HK tahlillari NF-kB, IL-6, TNF-a va COX-2 ning yuqori faolligini ko‘rsatdi. Bu
markerlar stromada surunkali past darajali yallig'lanishni bildiradi. Shu bilan birga,
antioksidant himoya tizimi — Nrf2 va HO-1 ekspressiyasi kamaygan. Natijada
oksidlovchi stress kuchayib, mitoxondrial shikastlanish kuzatilgan.

NF-kB, IL-6 va TNF-a darajalari yuqori, COX-2 esa 2,5 baravar oshgan. Shu bilan
birga, Nrf2 va HO-1 darajasi pasaygan.

Grafik 3. Yallig‘lanish va antioksidant markerlar nisbati

NF-kB 71T IL-6 TT TNF-a TT Nrf2 { HO-1 1!

Yallig'lanish markerlarining yuqoriligi bilan antioksidant tizimning susayishi
orasida aniq teskari bog'liglik kuzatiladi.

4. Molekulyar tarmoqlar

GEO bazasidan olingan ma’lumotlar asosida 130 differensial ekspressiyalangan
genlar (DEG) aniqlangan. Ularning asosiy qismi PI3K/AKT, Wnt/3-katenin va NF-kB
yo‘llarida faollashgan. NF-kB va PI3K/AKT yo‘llari o‘zaro ta’sirda bo‘lib, progesteron-
rezistentlikni mustahkamlaydi.

Bioinformatik tahlil asosida 130 differensial ekspressiyalangan gen aniqlanib, ular
PI3K/AKT, Wnt/[3-katenin, NF-kB yo‘llarida to‘plangan.

[Imiy tasvir (molekulyar tarmoq):

5. Korrelyatsion tahlil

e NF-xB & IL-6 (r=0,72; p<0,001);

e PR-B & HOXA10 (r=0,61; p<0,01);

e HOMA-IR & VEGF (r = 0,56; p<0,01).

Bu natijalar endokrin, yalliglanish va morfologik jarayonlarning o‘zaro bog'ligligini
tasdiglaydi.

Muhokama

PTSYA bilan bog‘liq endometriy o‘zgarishlari asosan uchta o‘zaro bog‘lig mexanizm
orqali kechadi:

1. Progesteron-rezistentlik mexanizmi: PR-B ning pasayishi va PR-A ning ustunligi
endometriy hujayralarining progesteronga sezgirligini yo‘qotadi. Bu jarayon epigenetik
darajada HOXA10 va LIF genlarining gipoekspressiyasi bilan birga kechadi.

2. Immuno-yallig‘lanish mexanizmi: NF-kB yo‘lining doimiy faollashuvi IL-6, TNF-a
va COX-2 ni oshiradi, bu esa stromada surunkali yallig‘lanish va vaskulyar o‘zgarishlarga
olib keladi.

3. Oksidlovchi stress mexanizmi: Nrf2/HO-1 tizimining pasayishi natijasida ROS
(reaktiv kislorod shakllari) migdori ortadi. Bu mitoxondriyalarning zararlanishi, DNK
fragmentatsiyasi va endometriy hujayralarining apoptotik o‘zgarishlariga sabab bo‘ladi.

Mazkur mexanizmlar o‘zaro chambarchas bog‘liq bo‘lib, bir-birini faollashtiradi.
Natijada endometriy to‘qimalarida "inflammaging" holati shakllanadi — yallig‘lanish va
qarish jarayonlari birgalikda kechadi.

Tahliliy natijalar asosida xulosa
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1. Endometriyda progesteron-rezistentlik PTSYA ning asosiy patogenetik zanjiri
hisoblanadi.

2. Surunkali yallig‘lanish va oksidlovchi stress NF-kB-IL-6-TNF-a yo‘li orqali PR-B
ekspressiyasini pasaytiradi.

3. Nrf2/HO-1 antioksidant tizimining pasayishi mitoxondrial zararlanish va DNK
buzilishlarini kuchaytiradi.

4. Ushbu o‘zgarishlar "implantatsiya oynasi"ning qisqarishiga, bepushtlik va
giperplaziya xavfining ortishiga sabab bo‘ladi.

[Imiy yangilik

e PTSYA bilan og'rigan ayollarda progesteron-rezistentlik va immuno-yalliglanish
jarayonlarining molekulyar o‘zaro bog'ligligi birinchi marotaba kompleks tarzda
o‘rganildi.

e NF-kB-PR-B-HOXA10-Nrf2 o‘qi endometriyning disfunktsiyasini belgilovchi
markaziy tarmoq sifatida tavsiflandi.

e Bioinformatik tahlillar orqali PTSYA bilan bog'liq yangi genetik markerlar —
FOXO01, HANDZ2, ARID1A va GATAZ2 aniqlangan.

Amaliy ahamiyat

e Progesteron-rezistentlikni kamaytirish uchun metformin va progesteron
kombinatsiyasi samarali bo‘lishi mumkin.

e NF-kB ingibitorlari va antioksidantlar (melatonin, N-atsetilsistein, vitamin D)
endometriyning morfofunksional holatini tiklashda istigbolli yo‘nalish hisoblanadi.

o Epigenetik terapiya (HDAC, DNMT ingibitorlari) orqali HOXA10 va PR genlarining
ekspressiyasini tiklash reseptivlikni yaxshilaydi.

e Organoid texnologiyalar asosida endometriy modellarini yaratish PTSYA da
shaxsiylashtirilgan davolash strategiyasini ishlab chigish imkonini beradi.

Xulosa

Endometriyda kuzatiladigan morfologik, gormonal va molekulyar o‘zgarishlar
PTSYA ning murakkab patogenezini ifodalaydi. Progesteron-rezistentlik, surunkali
yallig‘lanish va oksidlovchi stress o‘zaro chambarchas bog‘langan bo'‘lib, endometriyning
reseptivlik va implantatsion salohiyatini kamaytiradi. Ushbu mexanizmlarni erta aniglash
va ularga qaratilgan kompleks terapiya — PTSYA bilan bog‘liq bepushtlikni oldini
olishning asosiy yo‘lidir.
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