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KIMYOVIY MARKERLARI
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Samarqgand Davlat Tibbiyot Universiteti
Samarqand shahar, O zbekiston
Annotatsiya.
Erta tug'ilish zamonaviy akusherlikning dolzarb muammolaridan biri bo'lib qolmoqda, chunki
u perinatal o'lim va kasallanish darajasini belgilaydi [1]. Erta tug'ilish muammosining psixo-ijtimoiy,
igtisodiy va demografik jihatlari, shuningdek, so'nggi 20 yil ichida pasayish tendentsiyasini ko'r-
satmagan ushbu patologiyaning tarqalishi alohida ahamiyatga ega. Bularning barchasi erta tug'ilishni
har tomonlama o'rganish va prognozning yangi yondashuvlarini izlash zarurligini ko'rsatadi. Afsuski,
anamnestik ma'lumotlar va klinik ko'rinish har doim ham erta tug'ilishni tezda bashorat qilish uchun
etarli emas. Shuning uchun tadqiqotchilar patogenetik mexanizmlarga asoslanib, erta tug'ilish bel-
gilari sifatida tupurikdagi estriol [6], amniotik suyuqlikdagi sitokinlar va bachadon bo'yni shilliq
qavati [7-9] kabi immunologik parametrlar va boshqalar kabi gormonal parametrlardan foydalanishni
taklif qiladilar. Ma'lumki, ona, platsenta va homila omillari erta tug'ilishning rivojlanishiga yordam
beradi. Xomilaning tug'ilishni boshlashdagi roli, shu jumladan erta tug'ilish hozirda yaxshi
J tasdiglangan. Shuning uchun erta tug'ilishni bashorat qilishda homila belgilarining diagnostik
qiymatini o'rganish qiziqish uyg'otadi.
Kalit so'zlar: erta tug'ilish; prognoz; miyoglobin; xomilalik fibronectin.
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[IpexneBpeMeHHbIE POJbl OCTAIOTCS OJHOM M3 aKTyalbHbBIX MPOOJIEM COBPEMEHHOTO aKy-
IIEpPCTBA, TAK KaK ONpPeJeNIA0T yPOBEHb IEpUHATAIBHON CMEPTHOCTHU U 3aboneBaemocTH [1]. Hema-
JIOBa)KHOE 3HAUYEHHE UMEIOT IICUXO0-COLIMANIbHbIE, SKOHOMHUECKHE, JeMOorpaduyecKue acreKThl Ipo-

S 0J1eMbl HEZIOHAITMBaHUS OEPEMEHHOCTH, a TaKKe YacTOTa IaHHOM MaToJIOTUH, KOTOpast Ha MPOTshHKe-
Huu nocneaHux 20 et He UMeeT TeHACHIIMM K CHUKEHHI0. Bee 3T0 yka3piBaeT Ha HEOOXOAMMOCTh
BCECTOPOHHETO M3yuY€HUs] MPOOJIEMbI NMPEXKIEBPEMEHHBIX PO/IOB, OUCKA HOBBIX MOAXO0JI0B K IPO-
rHO3UpoBaHuI0. K coxaneHnto, aHaMHECTUUECKNE JAHHBIE U KIIMHUYECKUE NPOSIBIIEHUS HE BCET1a B
JIOCTAaTOYHOM CTENEHU IMO3BOJIIIOT CBOEBPEMEHHO IIPOTHO3UPOBATH IPEKACBPEMEHHBIE POoJbl. B
CBA3U C OTUM, UCCIIEIOBATEIN, UCXOAs U3 NTATOTEHETUYECKUX MEXaHU3MOB, IIPEAIararoT UCIIOIb30-
BaTh B KAYECTBE MAPKEPOB MIPEKIECBPEMEHHBIX POAOB TOPMOHAJIbHBIE [IAPAMETPBI — ICTPUOJI B CIIFOHE
[6], ”MMyHOJIOTUYECKHE TapaMeTpbl — IUTOKWHBI B aMHUOTHYECKOW KMJIKOCTH U II€PBUKAIBbHOMN
ciusu [7-9] u apyrue. Kak u3BecTHO, B pa3BUTHHU MPEXKIEBPEMEHHBIX POJOB MPUHUMAIOT y4acTHE
MaTEpUHCKHE, IUTalleHTapHbIe U M1010BbIe akTopbl. Ha cerogusmuuii AeHb pojb 1012 B MHUIHA-
LIUH POJIOB, B TOM YHUCJIE MTPEXKAEBPEMEHHBIX, HE BBI3BIBAET COMHEHUS. B CBSA3M € 3TUM IIPEACTABIISIET
HMHTEpEC U3YYCHUE NUATHOCTUYECKOM 3HAYUMOCTH OIPEICIICHUS] MapKEPOB ILIOJA0BOrO IPOUCXOXK-
JI€HUs B IPOTHO3UPOBAHUHU NIPEKICBPEMEHHBIX POJIOB.
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(bUOPOHEKTHH.

Abstract.

Preterm birth remains a pressing issue in modern obstetrics, as it determines perinatal mor-
tality and morbidity [1]. Of significant importance are the psychosocial, economic, and demographic
aspects of preterm birth, as well as its incidence, which has shown no decline over the past 20 years.
All of this highlights show the need for a comprehensive study of preterm birth and the search for
new approaches to prognosis. Unfortunately, anamnestic data and clinical manifestations do not al-
ways sufficiently allow for the timely prediction of preterm birth. Therefore, researchers, based on
pathogenetic mechanisms, propose using hormonal parameters, such as estriol in saliva [6], immuno-
logical parameters, such as cytokines in amniotic fluid and cervical mucus [7-9], and others, as mark-
ers of preterm birth. Maternal, placental, and fetal factors are known to be involved in the develop-
ment of preterm birth. The role of the fetus in the initiation of labor, including preterm labor, is cur-
rently undisputed. Therefore, studying the diagnostic value of determining fetal markers in predicting

> O

preterm birth is of interest.

Key words: preterm birth; prognosis; myoglobin; fetal fibronectin.

Tadqiqot materiallari va usullari. Shu
maqsadda biz homiladorlik davrida takroriy
abort qilish (erta tug'ilish xavfi ostida) bo'lgan
132 homilador ayolni tekshirdik. Ulardan 92
nafar ayol homiladorlikning 22 dan 37 haftaga-
cha muddatidan oldin tugatilgan (tadqiqot
guruhi). Taqqoslash guruhiga homiladorligi
to'liq tug'ilish bilan yakunlangan 40 nafar ayol
kiritilgan.

Nazorat guruhi normal homilador bo'lgan
48 ayoldan iborat edi. Ulardan 30 tasi birinchi
va ikkinchi trimestrda (homiladorlikning
ijtimoiy sabablarga ko'ra to'xtatilishi) va 37-40
haftalik homiladorlik normal bo'lgan 18 ta ayol
tekshirildi.

Homilador ayollar umumiy klinik va
maxsus tadqiqot usullari, periferik qon va am-
niotik suyuqlikdagi miyoglobinni aniqlashning
laboratoriya usullari va bachadon bo'yni tar-
kibidagi xomilalik fibronektinni aniqlashdan
o'tkazildi.

Biz yuqoridagi biokimyoviy ko'rsat-
kichlarni tanladik, chunki adabiyotlarda [2, 3]
ma'lumotlarga ko'ra, skelet mushaklariga qon
ogimining kamayishi bilan birga homila qon
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aylanishining markazlashuvi natijasida yuzaga
keladigan homila miyoglobini mehnatni

boshlashda rol o'ynashi mumkin. Xomilalik
miyoglobin homila membranalari tomonidan
prostaglandinlarning sintezini rag'batlantirish
orqali tug'ilishning boshlanishini osonlashtiri-
shi mumkin.

Xomilalik fibronektin - amniotik suyuqlik
va platsenta ekstraktlarida mavjud bo'lgan xo-
milalik membranalarning hujayradan tashqari
matritsasining oqsilidir. Bu servikovaginal
suyuqglikda aniglangan informatsion bio-
kimyoviy belgilardan biri hisoblanadi.

Laboratoriya mioglobin tahlillari onaning
venoz qoni, ijtimoiy sabablarga ko'ra homila-
dorlikni to'xtatish paytida olingan amniotik
suyuqlik (nazorat guruhi) va tug'ruq paytida
olingan amniotik suyuqlik (tadqiqot guruhi)
yordamida o'tkazildi. Homilador ayollar plaz-
masi va amniotik suyuqlikdagi miyoglobin da-
rajasi Cortez Diagnostics MYOGLOBIN test
tizimidan foydalangan holda ferment bilan
bog'liqg immunosorbent tahlili bilan aniqlandi.
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Bachadon bo'yni suyugqligida homila fi-
bronektin miqdorini aniqlash uchun test tizimi
(Adeza Biomedical Fetal Fibronectin Enzyme
Immunoassay) ishlatilgan. Fibronektin namu-
nalari homiladorlikning 22-35 xaftaligida
buzilmagan amniotik suyuqlik bilan homilador
ayollardan to'plangan, chunki fibronektin homi-
ladorlikning ushbu bosqichlarida (50 mkg / ml
dan kam) normal homiladorlik paytida bacha-
don bo'yni suyuqligida deyarli aniglanmaydi.

Tekshiruvdan o'tgan ayollarning yoshi 21
yoshdan 39 yoshgacha bo'lgan. Tekshirilgan
barcha ayollar bir xil iqlim va geografik sha-
roitlarda yashagan.

Tadqiqot natijalari va muhokama. Men-
strual funktsiyani o'rganishi shuni ko'rsatdiki,
menarxning o'rtacha yoshi nazorat guruhiga
nisbatan tadqiqot va taqqoslash guruhlarida
sezilarli darajada yuqori bo'lgan (p <0,05). Tak-
roriy abortga uchragan nazorat
guruhidagi ayollarga nisbatan (26,0% va 27,5%
6,3%) bilan solishtirganda hayz ko'rish
buzilishining sezilarli darajada yuqori bo'lgan.
Menstrual disfunktsiya o'zini tartibsiz hayz, al-

ayollar

gomenoreya va hipomenstrual sindrom sifatida
namoyon qildi. Tekshirilayotgan homilador
ayollarda hayz davrining o'rtacha davomiyligi
sezilarli darajada farq qilmadi va tadqiqot
guruhida o'rtacha 27,0 + 0,5 kunni, taqqoslash
guruhida 27,2 £ 0,5 kunni va nazorat guruhida
26,8 + 0,7 kunni tashkil etdi. Ko'rib chiqilgan
homilador ayollarning reproduktiv funktsiyasi
tahlili shuni ko'rsatdiki, taqqoslash va asosiy
guruhlarda nazorat guruhiga nisbatan takroriy
homiladorliklar orasida primipar ayollar
ko'proq (38,0% va 37,5% 16,7%). Takroriy
abortga uchragan ayollarning akusherlik tarixi
tibbiy abortlar (30,4% va 27,5%), 0'z-o'zidan
tushish (53,3% va 42,5%) va erta tug'ilish
(38,3% va 30,0%) bilan og'irlashdi.
Ginekologik tarixni o'rganish shuni ko'r-
satdiki, takroriy abortlar bo'lgan homilador
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ayollarda yallig'lanish jarayonlari, jumladan,
bachadon qo'shimchalari va tanasiga ta'sir qilu-
vchi, bachadon bo'yni eroziyasi va kolpit
ko'proq uchraydi. Yaxshi o'smalar (bachadon
miomasi va bachadon bo'yni polipi) tadqiqot va
taqqoslash guruhlarida ayollarda mavjud edi.
Tadqiqot guruhidagi ayollarning 5,4% va
taqqoslash guruhidagi 5,0% bepushtlik tarixi
mavjud edi. Tadqiqot guruhida bir holatda
(1,1%) egar shaklidagi bachadon kuzatilgan.

Laboratoriya tadqiqotlari shuni ko'rsatdiki,
normal homiladorlik davrida homilador ayol-
larning periferik qonida miyoglobin darajasi bi-
rinchi trimestrda 18,5 + 1,7 ng / ml, ikkinchi tri-
mestrda 25,0 + 2,5 ng / ml, uchinchi trimestrda
34,8 + 2,7 ng / ml ni tashkil qiladi. Taqqoslash
guruhida miyoglobin darajasi mos ravishda
324+29ng/ml, 35,6 +2,7ng/ mlva572+
3,4 ng / ml ni tashkil etdi.

Asosiy guruhda homiladorlikning barcha
bosqichlarida homilador ayollarning periferik
gonida miyoglobin darajasi nazorat va qiyosiy
guruhlarga nisbatan sezilarli darajada oshgan (p
<0,001).

Erta tug'ilgan chaqaloglarda amniotik
suyuqlikdagi miyoglobin miqdori ikkinchi tri-
mestrda 125,0 = 16,2 ng / ml, uchinchi tri-
mestrda esa 111,8 + 13,6 ng / ml ni tashkil etdi.
Oddiy homiladorlikda bu qiymatlar mos rav-
ishda 20,6 + 4,8 ng/ml va 39,5 £ 8,2 ng/ml edi.

Mioglobin (molekulyar og'irligi 17100 D
bo'lgan gem o'z ichiga olgan ogsil) skelet
mushaklarida, xususan, miyokardda oksi-
dlovchi metabolizmning yuqori intensivligi
uchun javob beradigan asosiy birikmalardan
biri ekanligi ma'lum. U kislorodni bog'lash
gobiliyatiga ega. Mioglobinning asosiy vazifasi
kislorodni gemoglobindan mushak hujayralari
oksidaza tizimiga o'tkazish va mitoxondriyalar
yaqinida  optimal  kislorod  gradientini
saqlashdir [5]. Hujayra ichidagi tuzilmalar bi-
lan mustahkam aloqalar yo'qligi va uning past
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molekulyar og'irligi tufayli miyoglobin shi-
kastlanganda mushak hujayralarini tezda tark
etadi, qon oqimiga kiradi va siydik bilan
buyraklar orqali chiqariladi. Adabiyotga ko'ra
[2, 3], amniotik suyuqlikdagi miyoglobin xomi-
lalik kelib chigadi. Shuning uchun, homilador-
likning muddatidan oldin tugatilishidan keyin
amniotik suyuqlikdagi miyoglobin darajasining
oshishi haqidagi xulosalarimiz intrauterin xo-
milalik gipoksiyani ko'rsatishi mumkin.

Homilador ayollarda plazma va amniotik
suyuqlikdagi miyoglobin darajasi o'rtasidagi
bog'liglikni tahlil qilish ijobiy korrelyatsiyani
aniqladi (r = 0,614). Shuning uchun periferik
qgondagi miyoglobin darajasi homilaning intra-
uterin salomatligini bilvosita baholash uchun
ishlatilishi mumkin.

Shuni ta'kidlash kerakki, erta tug'ilishda
perinatal natijalarning keyingi tahlili quyidagi
nagshni aniqladi. Shunday qilib, homilador
ayollarning periferik qonidagi miyoglobin da-
rajasini va homilaning tug'ilishdagi holatini
solishtirganda, yangi tug'ilgan chaqaloglarda
og'ir asfiksiya, engil asfiksiya bilan og'rigan
chaqaloqglarda shunga o'xshash ko'rsatkichlarga
nisbatan onaning miyoglobin darajasining 1,3-
1,5 barobar ortishi bilan birga ekanligi
aniglandi.

Mioglobinni  aniqlashning  diagnostik
qiymatini aniqlashtirish uchun tadqiqot va
tagqoslash guruhlarida homilador ayollarda pe-
riferik qondagi ushbu biokimyoviy marker da-
rajasini transgression tahlil qilish o'tkazildi.
Tahlil shuni ko'rsatdiki, homiladorlikning bi-
rinchi trimestrida miyoglobin tagsimotining
buzilishi yuqori (Tr = 85,9%), ikkinchi tri-
mestrda esa nisbatan past bo'lgan (Tr =
49,15%). Shuning uchun, ikkinchi trimestrda
homilador ayollarning periferik qonida miyo-
globin darajasini aniqlash birinchi trimestrga
qaraganda erta tug'ilishni bashorat qilish uchun
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muhimroqdir. 69,75 ng/ml dan ortiq miyoglo-
bin darajasi (tagqoslash guruhidagidan 2,0
baravar va nazorat guruhidagidan 2,8 baravar
yugqori) erta tug'ilishni 91,3% aniqlik bilan ba-
shorat qilishi mumkinligi aniglandi.

Xomilalik  fibronektinning  diagnostik
qiymatini aniqlash uchun takroriy abortga
uchragan 132 homilador ayolning 92 nafaridan
bachadon bo'yni surtmalari olindi. 52 ayol
keyinchalik erta tug'ilgan va shuning uchun
tadqiqot guruhiga kiritilgan. 40 nafar ayol
muddatida tug'ilgan va taqqoslash guruhiga ki-
ritilgan.

Erta tug'ilish xavfi ostida bo'lgan 25 ayolda
erta tug'ilish tahdidining klinik belgilarisiz fi-
bronektin borligi bo'yicha tadqiqot o'tkazildi;
67 homilador ayolda homiladorlikni to'xtatish
tahdidi belgilari qayd etilgan.

Qon ketishi bilan og'rigan ayollardan olin-
gan namunalar tahlil uchun ishlatilmadi, chunki
bu noto'g'ri ijobiy natijalarga olib kelishi mum-
kin. Shuningdek, yig'ish homila membranalari-
dan xomilalik fibronektinning chiqarilishiga
olib kelishi mumkin bo'lgan har qanday vaginal
manipulyatsiya yoki tekshiruvlardan oldin
amalga oshirildi. Ushbu biokimyoviy markern-
ing mavjudligi uchun miqdoriy tahlilni o't-
kazdik.

Agar xomilalik fibronektin  kontsen-
tratsiyasi 50 mkg / ml dan kam bo'lsa, natija sal-
biy deb hisoblanadi. Yuqori qiymatlar ijobiy
deb hisoblanadi.

Tahlil shuni ko'rsatdiki, erta tug'ilishda
homila fibronektin darajasi 0,19 + 0,02 mkg /
ml, tug'ilishning dastlabki bosqichlarida esa
1,27 = 0,09 mkg / ml ni tashkil qiladi. 0,35
mkg/ml dan yuqori xomilalik fibronektin dara-
jasi erta tug'ilishning rivojlanishini 90,6% ga-
cha aniqlik bilan bashorat qilishi mumkinligi
aniqlandi.

Shuni ta'kidlash kerakki, bachadon bo'yni
suyuqligida fibronektin mavjudligi uchun
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beshta noto'g'ri-musbat test va bitta noto'g'ri-
salbiy test mavjud edi. Noto'g'ri ijobiy testlar
tekshirilgan homilador ayollarda bakterial vagi-
noz mavjudligi bilan bog'liq.

Ijobiy test uchun bashoratli qgiymat 91,1%
ni tashkil etdi; salbiy test uchun u 97,2% ni
tashkil etdi.

Shuni ta'kidlash kerakki, turli mualliflar
[10] servikovaginal suyuqlikda xomilalik fi-
bronektin paydo bo'lishining mumkin bo'lgan
mexanizmlarini muhokama qilishgan. Hujay-
radan tashqari matritsadagi xorionik trofoblast
servikovaginal sekretsiyadagi fibronektinning
muhim manbai ekanligiga ishoniladi.

Xomilalik fibronektin asosan pastki seg-
mentda ifodalanganligi sababli, uning serviko-
vaginal sekretsiyalarda paydo bo'lishining
ikkita mumkin bo'lgan yo'li taklif etiladi.

1-yo'l - Bachadonning tonusi va qisqarish
qobiliyatining kuchayishi natijasida mexanik
kuchlanish kuchayadi, bachadon bo'ynida
o'zgarishlar ro'y beradi va xoriodesidua ajralib

chigadi, bu uning yuzasidan xomilalik fibron-
ektinning yo'qolishiga va homila membrana-
laridan hujayradan tashqari matritsa ogsilining
bachadon vaginal sekretsiyasiga chiqishiga olib
keladi.

2-yo'l - Bakterial infektsiya desiduaga
ko'tarilib, yallig'lanish reaktsiyasini qo'zg'atadi.
Bakteriyalar va leykotsitlar proteazasi desidual
va xorionik hujayradan tashgari matritsani yo'q
qiladi, natijada fibronektin vaginaga chiqari-
ladi. Xuddi shu yallig'lanish jarayoni sitokinlar
va prostaglandinlarning mahalliy ajralishini
keltirib chigaradi, bu esa bachadon bo'yni erta
pishishiga va tug'ruq qisqarishining boshlanish-
iga olib keladi.

Xulosa. Shunday qilib, erta tug'ilishning
biokimyoviy belgilari sifatida homiladorlikning
ikkinchi trimestrida periferik qondagi miyoglo-
bin darajasini va homiladorlikning 22 xaftasi-
dan boshlab bachadon bo'yni suyuqligidagi
homila fibronektin kontsentratsiyasini
aniqlashdan foydalanish mumkin.
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