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Annotatsiya. Mazkur tadgigotda polipragmaziya sharoitida galgonsimon bezda yuzaga
keladigan morfologik va funksional o‘zgarishlar kalsitonin immunogistokimyoviy markeri
yordamida baholandi. Tadgigot davomida galgonsimon bez follikulalari, follikulyar epiteliy, stromal
tuzilmalar hamda kalsitonin ishlab chigaruvchi parafollikulyar C-hujayralarning holati o‘rganildi.
Immunogistokimyoviy tahlil natijalariga ko‘ra, qo‘llanilgan preparatlar sonining ortishi bilan C-
hujayralarning joylashuvi, soni va kalsitonin ekspressiyalanish darajasida o‘zgarishlar kuzatildi.
Ushbu holat polipragmaziya galgonsimon bezning nafagat morfologik tuzilishiga, balki kalsiy-fosfor
almashinuvini boshgarishda ishtirok etuvchi parafollikulyar hujayralarning funksional faolligiga ham
ta’sir ko‘rsatishini ko‘rsatdi. Kalsitonin markeri polipragmaziya bilan bog‘liq qalqonsimon bez
o‘zgarishlarini baholashda muhim immunogistokimyoviy mezon hisoblanadi.

Kalit so‘zlar: galgonsimon bez, polipragmaziya, kalsitonin, parafollikulyar C-hujayralar,
immunogistokimyo, morfologik o‘zgarishlar.

OIIEHKA MOP®OQJIOTMYECKHUX U3MEHEHU HA OCHOBE
UMMYHOT'HCTOXUMHUYECKOMN SKCITPECCUU MAPKEPA KAJIbIIUTOHUHA

AnHoTauus. B nanHoM uccrenoBannu Mopdosorudeckue u (pyHKIMOHATBEHBIE N3MEHEHHUS,
BO3HUKAIOIME B IIUTOBHJIHOW J€JIe3€¢ B YCJIOBUAX IOJIMIIPArMa3uy, OLEHUBAJIM C IIOMOIIBIO
MMMYHOTMCTOXMMUYECKOIO MapKepa KaJbLUTOHMHA. B Xxone uccienoBaHUs M3ydald COCTOSHUE
(OUTNKYJIOB IUTOBUIHOM Kee3bl, (HOITMKYISAPHOTO SMUTENNS, CTPOMAIBHBIX CTPYKTYP, a TaKKe
napadoumkyaspHeix  C-KiIeToK,  MpOAyHHPYIOUMX  KanbUuToHWH.  [lo  pesymbraram
MMMYHOTMCTOXUMHUYECKOTO aHAJIN3a YCTAHOBIICHO, YTO C YBEJIMYEHUEM KOJIMYECTBA MPUMEHAEMBIX
JIEKapCTBEHHBIX IpenapaToB HaONIOAAIMCh U3MEHEHHUs JIOKaIU3aluu U KoiaudecTBa C-KJIETOK, a
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TaK)KE YpPOBHS JKCIPECCHM KalbIUTOHMHA. llodyueHHbIE NaHHBIE CBUIETENBCTBYIOT O TOM, YTO
MOJIMIparMa3usi OKa3blBaeT BIIMSHUE HE TOJIBKO HA MOP(OIOTHYECKYIO0 CTPYKTYpY LIMTOBHIHON
KeJe3bl, HO U Ha (DYHKIMOHAJBHYIO aKTHBHOCTH MapadoOUTUKYISIPHBIX KJIETOK, yJacTBYIOIIUX B
perymsiuuu - KajbUui-pochopHoro obMmeHa. Mapkep KaJbLMTOHWHA  SIBISETCS  Ba)KHBIM
MMMYHOTUCTOXUMUYECKUM KPUTEPUEM OLIEHKH H3MEHEHWM LIUTOBUIHOW KEJe3bl, CBA3AHHBIX C
HOJIMIIparMasue.

KiroueBbie  cioBa: IIUTOBUAHAS  IKeJe3a, NoJunparmMasusi,  KaJbLIUTOHHH,
napagouukysspHble C-KIeTKH, MIMMYHOTHCTOXUMUS, MOP(OIOrnyecKre N3MEHEHHUSI.

EVALUATION OF MORPHOLOGICAL CHANGES BASED ON THE
IMMUNOHISTOCHEMICAL EXPRESSION OF THE CALCITONIN MARKER

Abstract. In this study, the morphological and functional changes occurring in the thyroid
gland under conditions of polypharmacy were evaluated using the calcitonin immunohistochemical
marker. The study examined the condition of the thyroid follicles, follicular epithelium, stromal
structures, and calcitonin-producing parafollicular C cells. According to the results of the
immunohistochemical analysis, an increase in the number of administered drugs was accompanied
by changes in the localization and number of C cells, as well as in the level of calcitonin expression.
These findings indicate that polypharmacy affects not only the morphological structure of the thyroid
gland but also the functional activity of parafollicular cells involved in the regulation of calcium—
phosphorus metabolism. The calcitonin marker is an important immunohistochemical criterion for
assessing thyroid gland changes associated with polypharmacy.

Keywords: thyroid gland, polypharmacy, calcitonin, parafollicular C cells,
immunohistochemistry, morphological changes.

Tadgiqgot dolzarbligi

Hozirgi kunda turli kasalliklarni davolashda bir vaqtning o‘zida bir nechta dori vositalarini
qo‘llash, ya’ni polipragmaziya holatlari keng tarqalib bormoqda. Dori preparatlarining ko‘p miqdorda
va uzoq muddat qo‘llanilishi organizmning turli a’zo va tizimlarida nojo‘ya ta’sirlar yuzaga kelish
xavfini oshiradi. Aynigsa, endokrin tizim a’zolari, jumladan gqalgonsimon bezning polipragmaziya
ta’siriga sezgirligi ushbu muammoni chuqur o‘rganishni talab qiladi.

Qalqonsimon bez organizmdagi moddalar almashinuvi, o‘sish, rivojlanish hamda kalsiy-
fosfor muvozanatini boshgarishda muhim o‘rin tutadi. Uning parafollikulyar C-hujayralari tomonidan
ishlab chiqariladigan kalsitonin gormoni qondagi kalsiy miqdorini me’yorlashtirish va suyak
to‘qimasidagi metabolik jarayonlarni tartibga solishda ishtirok etadi. Polipragmaziya sharoitida C-
hujayralarning soni, joylashuvi va sekretor faolligida yuzaga keladigan o‘zgarishlar organizmning
mineral almashinuviga salbiy ta’sir ko‘rsatishi mumkin.

Qalqonsimon bezdagi morfologik o‘zgarishlarni an’anaviy gistologik usullar bilan baholash
har doim ham parafollikulyar hujayralarning funksional holatini to‘liq aniglash imkonini bermaydi.
Shu sababli kalsitonin markerining immunogistokimyoviy ekspressiyasini o‘rganish C-
hujayralardagi strukturaviy va funksional o‘zgarishlarni aniqlashda muhim ahamiyat kasb etadi.
Ushbu marker yordamida parafollikulyar hujayralarning tarqalishi, miqdori va faollik darajasini aniq
baholash mumkin.

Polipragmaziya ta’sirida qalqonsimon bezning follikulyar va parafollikulyar tuzilmalarida
yuzaga keladigan o‘zgarishlarni aniqlash muhim ilmiy-amaliy ahamiyatga ega. Mazkur tadqiqot dori
vositalarining ko‘p miqdorda birgalikda qo‘llanilishi natijasida yuzaga keladigan endokrin
buzilishlarni erta aniqlash, kalsiy-fosfor almashinuvidagi asoratlarning oldini olish hamda dori
preparatlaridan oqgilona foydalanish bo‘yicha tavsiyalar ishlab chiqishga xizmat qiladi.
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Ishdan magsad

Polipragmaziya sharoitida galgonsimon bezda yuzaga keladigan morfologik va funksional
o‘zgarishlarni  o‘rganish hamda parafollikulyar C-hujayralarda kalsitonin  markerining
immunogistokimyoviy ekspressiyasi asosida ularning holati va faollik darajasini baholash.

Material va metodlar

Tajribaviy tadqiqot uchun erkak va urg‘ochi jinsdagi 5 oylik 30 ta oq zotsiz kalamush tanlab
olindi. Tajriba hayvonlari maxsus vivariy sharoitida, xona harorati 22-26 °C, nisbiy namlik 55% va
sutkalik yorug‘lik davomiyligi 14 soat bo‘lgan xonalarda saqlandi. Hayvonlarni parvarish qilish va
ular ustida tajribalar o‘tkazishda laboratoriya hayvonlarini saqlashga qo‘yiladigan umumiy bioetik
talablar va me’yorlarga rioya qilindi.

Tajriba hayvonlari to‘rtta guruhga ajratildi. I guruhni nazorat hayvonlari tashkil etib, ularga
10 kun davomida metall zond yordamida oshqozon ichiga har kuni 0,5 ml distillangan suv yuborildi
(n=3). IT guruhdagi hayvonlarga paratsetamol 15 mg/kg va aspirin 5 mg/kg miqdorda berildi (n=9).
[T guruhdagi kalamushlarga paratsetamol 15 mg/kg, aspirin 5 mg/kg hamda ibuprofen 6 mg/kg
yuborildi (n=9). IV guruhdagi hayvonlarga esa paratsetamol 15 mg/kg, aspirin 5 mg/kg, ibuprofen 6
mg/kg va deksametazon 0,1 mg/kg miqdorda qo‘llanildi (n=9). Preparatlarning tajribaviy dozalari
empirik usulda hisoblandi va 10 kun davomida har kuni eritma holida intragastral usulda yuborildi.

Qalgonsimon bezdan ajratib olingan to‘qima namunalari belgilangan tartibda fiksatsiya
qilinib, parafin bloklar tayyorlandi. Immunogistokimyoviy tekshiruv uchun parafin bloklardan
mikrotom yordamida 4-6 mkm qalinlikdagi kesmalar olindi va maxsus buyum oynalariga
joylashtirildi. To‘qima kesmalari deparafinizatsiya va rehidratatsiya bosqichlaridan o‘tkazildi.
Antigenlarni demaskirovka qilish 0,01 M, pH 6,0 bo‘lgan sitrat buferida yuqori harorat va bosim
ta’sirida amalga oshirildi. Endogen peroksidaza faolligini bloklash maqgsadida kesmalar 3% li
vodorod peroksidi eritmasida 10 daqiga davomida saqlandi. Shundan so‘ng preparatlar pH 7,6
bo‘lgan Tris—NaCl bufer eritmasida yuvildi.

Parafollikulyar C-hujayralardagi kalsitonin ekspressiyasini aniqlash tegishli birlamchi
antitana yordamida amalga oshirildi. Immunogistokimyoviy reaksiya DAB+ xromogeni bilan
vizualizatsiya qilindi. Tayyor preparatlar mikroskop ostida 200 va 400 marta kattalashtirilgan holda
tekshirildi. Immunogistokimyoviy natijalarni morfometrik baholash QuPath dasturining 0.4.4
versiyasi yordamida har bir preparatning beshta ko‘ruv maydonida amalga oshirildi.

Kalsitonin-musbat ekspressiyalangan hujayralar soni tekshirilgan maydondagi jami hujayralar
soniga nisbatan foizlarda hisoblandi. Ekspressiya ko‘rsatkichi 20% gacha bo‘lganda past darajali, 20—
60% oralig‘ida bo‘lganda o‘rta darajali va 60% dan yuqori bo‘lganda yuqori darajali ekspressiya
sifatida baholandi.

Olingan natijalar va ularning muhokamasi.

Kalsitonin gqalgonsimon bezning parafollikulyar C-hujayralari tomonidan sintez qilinadigan
peptid tabiatli gormon bo‘lib, immunogistokimyoviy tadqiqotlarda muhim diagnostik marker sifatida
go‘llaniladi. Mazkur marker maxsus antitanalar yordamida to‘qimada kalsitonin ishlab chiqaruvchi
hujayralarni aniqlash hamda ularning funksional faolligini baholash imkonini beradi.

Kalsitonin markerining immunogistokimyoviy ekspressiyasi qalqonsimon bezning medullyar
karsinomasini aniqlash, C-hujayralar giperplaziyasini baholash, neyroendokrin o‘smalarni
differensial tashxislash, shuningdek, o‘smaning kelib chiqish manbasi va metastatik o‘choqlarini
aniqlashda muhim ahamiyatga ega. Qalgonsimon bezning medullyar karsinomasida o‘sma
hujayralari kalsitoninni faol ishlab chiqarganligi sababli kuchli musbat immunogistokimyoviy
bo‘yalish kuzatiladi. Shu bois kalsitonin ushbu turdagi o‘sma uchun yuqori spetsifik biomarkerlardan
biri hisoblanadi.

Ushbu tadqiqotda yallig‘lanishga qarshi dori vositalarini birgalikda qo‘llash natijasida yuzaga
keltirilgan polipragmaziyaning qalqonsimon bez parafollikulyar C-hujayralari faoliyatiga ta’siri
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o‘rganildi. Buning uchun har bir tajriba guruhidan tanlab olingan qalqonsimon bez to‘qimasi
namunalari kalsitonin markeriga nisbatan immunogistokimyoviy usulda tekshirildi. Marker
ekspressiyasining darajasi C-hujayralarning funksional holatini aks ettiruvchi mezon sifatida
baholandi.

Umumiy aniglangan hujayralar soni
Pozitiv hujayralar

Negativ Hujayralar 4262
Pozitiv Ekspresiya 4,6 %
Umumiy maydon 2207052 px"2

1-rasm. Hazopar rypyxugarn KajJamMyunuiap KaJKOHCHMOH 0e3 TYKMMAacH HAMYHACH/JA
Calcitonin MapkepuMHHHI NMO3UTHB 3Kcnpeccusicn. [[ad xpomoren ycyiauaa oysiiran. 40x10
yruyamaa karranamrupwiran taceup QuPath-0.4.0.ink. nacrypmaa ckaHep KMJIMHIaH Ba
IKCHPECCHSIAHNII JAPAKACH AHUKJIAHTAH. JKCIPECCHSJIAHTAaH XysKaiipajap KHM3WJ paHraa
kypcarwiran. Mycoar sxkcnpeccusi 4,6 %.

Dastlab nazorat guruhidagi kalamushlarning qalqonsimon bezidan olingan gistologik
namunalar tahlil qilindi. Immunogistokimyoviy tekshiruv natijasida kalsitonin markerining o‘rtacha
ekspressiyalanish ko‘rsatkichi 4,6% ni tashkil etdi. Ushbu natija nazorat guruhidagi qalqgonsimon bez
to‘qimasida kalsitonin ekspressiyasi past darajada ekanligini ko‘rsatdi.
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Umumiy aniqlangan hujayralar soni 4468

Pozitiv hujayralar 206

Negativ Hujayralar 4262

Pozitiv Ekspresiya 4,6 %
Umumiy maydon 2207052 px”2

2-rasm. Ha3zopar rypyxuaarn kajamyuniap KaJKOHCHUMOH 0e3 TYKHMacH HAMYHACHAa
Calcitonin MapkepuHMHI No3uTHB 3Kcnpeccusicu. /[ad xpomoren ycyauaa oysiran. 40x10
yiruyamaa karrajnamtupwiran tacsup QuPath-0.4.0.ink. nactypuaa ckaHep KMJIMHIaH Ba
IKCNPECCUSTIAHUI JAPAKACH AHUKJIAHTaH. JKCIPECCHSJIAHTaH Xy:KaipaJjap KM3WJ paHria
kypcarwiran. Mycoar sxkcnpeccusi 4,6 %.

TS T e ~ LAY i
A s .

SO Y

]
PR AR

‘ -
W) ’U' ‘;\3‘ ) 1'
Y )

T U L Vg a4
y l;‘
1 ‘ X "y
LN " \
v "u % A [ SIS

.W'v-' * wyt N

43



URGANCH DAVLAT TIBBIYOT INSTITUTI
JANUBIY OROLBO‘YI TIBBIYOT JURNALI

2 -TOM, 5 - SON. 2026
14.00.00 - TIBBIYOT FANLARI  ISSN: 3093-8740

Umumiy aniglangan hujayralar soni 1137

Pozitiv hujayralar 54

Negativ Hujayralar 1083

Pozitiv Ekspresiya 4,74 %
Umumiy maydon 2207052 px"2

3-rasm. Hazopar rypyxugaru KajaMyuuiap KaJKOHCMMOH 0e3 TYKHMACH HAMYHAaCHJa
Calcitonin MapkepuHMHI No3uTHB 3Kcnpeccusicu. /[ad xpomoren ycyauaa oysuiran. 40x10
Viauamaa karrajgamrupuiaran tacsup QuPath-0.4.0.ink. pacrtypupa ckaHep KWJIMHIaH Ba
IKCNPECCUSTIAHUI JAPAKACH AHMKJIAHTaH. JKCIPECCHSJIAHTaH Xy:KaipaJjap KM3WJ paHrja
kypcarmiaran. Mycoar sxkcnpeccust 4,74 %.

Ikki turdagi yallig‘lanishga qarshi preparatlar bilan polipragmaziya chaqirilgan II guruh
kalamushlarining qalqonsimon bez to‘qimasida kalsitonin markerining ekspressiyasi o‘rganildi.
Mazkur guruhda markerning o‘rtacha ekspressiyalanish darajasi 3,03% ni tashkil etdi. Olingan
ko‘rsatkich II guruhda ham kalsitonin ekspressiyasi past darajada bo‘lganligini ko‘rsatdi. Shu bilan
birga, uning miqdori nazorat guruhiga nisbatan ka

mayganligi aniqlandi
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Umumiy aniqlangan hujayralar soni
Pozitiv hujayralar

Negativ Hujayralar 830
Pozitiv Ekspresiya 3,03 %
Umumiy maydon 2207052 px”2

4-rasm. II- guruxidagi rypyxmaarm KajJamMyunuiap KaJKOHCHMOH 0e3 TYKHMacH
HamyHacuga  Calcitonin  MapkepuHMHI MO3UTHUB JKcnpeccusicu. /J[ad xpomoren ycynauaa
oysaaran. 40x10 yauamaa karragsamrupuwiran tacsup QuPath-0.4.0.ink. nactypuga ckanep
KHJIMHIAH Ba JKCNPECCUSJAHMII JAPa’kacH AHUKJIAHTAH. JKCIPECCHSVIAHTAH Xy:KaiipaJjap
KHM3HJI paHrga kypcaruiaradn. Mycoar sxkcnpecceust 3,03 %.
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Uch turdagi yallig‘lanishga qarshi preparatlar qo‘llanilib, polipragmaziya yuzaga keltirilgan
III guruhda kalsitonin markerining o‘rtacha ekspressiyalanish ko‘rsatkichi 2,8% ni tashkil etdi. Ushbu
natija qalqonsimon bez to‘qimasida kalsitonin ishlab chiqaruvchi parafollikulyar C-hujayralarning
funksional faolligi past darajada ekanligini ko‘rsatdi. III guruhdagi ekspressiya ko‘rsatkichi nazorat
Va}I Qrg.l‘l‘natij alariga nisbatarl 'yarlqda pasa?’/gglnlii bn wtavndi.
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Umumiy aniqlangan hujayralar soni 783
Pozitiv hujayralar 22
Negativ Hujayralar 762
Pozitiv Ekspresiya 2,8 %
Umumiy maydon 2207052 px"2

S-rasm. IIl - guruxidagi rypyxmaarm kajamyunuiap KaJKOHCHMOH 0e3 TYKHMacH
HamyHacuaa Calcitonin MapkepMHHHI NO3UTHB JKcnpeccusicu. J[ad XpomoreH ycyamaa
oysaran. 40x10 ynruamaa karragamrupuiarad taceup QuPath-0.4.0.ink. gacrypuna ckanep
KHWJIMHIAH Ba JKCINPECCHSVIAHUIN JAapaskacH aHMKJIAHIaH. JKCIpPecCUslJIAHTaH Xy:kaipaJjap
KHM3HJI paHrja kypcatuiarad. Mycoar sxcnpeccus 2,8 %.

To‘rt turdagi yallig‘lanishga qarshi preparatlar bilan polipragmaziya chagqirilgan IV guruh
kalamushlarining  galqonsimon bez namunalari ham kalsitonin markeriga nisbatan
immunogistokimyoviy tekshirildi. Taqdim etilgan natijalarga ko‘ra, ushbu guruhda kalsitonin
ekspressiyasining o‘rtacha ko‘rsatkichi 2,8% ni tashkil etdi va past darajali ekspressiya sifatida
baholandi.

Umumiy tahlil natijalariga ko‘ra, kalsitonin markerining ekspressiyalanish darajasi nazorat
guruhida 4,6%, II guruhda 3,03%, III guruhda 2,8% va IV guruhda 2,8% ni tashkil etdi. Barcha
tekshirilgan guruhlarda kalsitonin ekspressiyasi past darajada bo‘lsa-da, yallig‘lanishga qarshi
preparatlar bilan polipragmaziya sharoitida uning nazorat guruhiga nisbatan kamayishi kuzatildi.
Ushbu holat preparatlar sonining ortishi qalqonsimon bez parafollikulyar C-hujayralarining sekretor
va funksional faolligiga salbiy ta’sir ko‘rsatishi mumkinligini anglatadi.

Xulosa

Kalsitonin markerining immunogistokimyoviy ekspressiyasini baholash polipragmaziya

ta’sirida qalqonsimon bezning parafollikulyar apparatida yuzaga keladigan funksional o‘zgarishlarni
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aniglashda muhim mezon bo‘lib xizmat qiladi. Marker ekspressiyasining pasayishi C-hujayralar
faoliyatining susayishi hamda kalsiy-fosfor almashinuvini boshqaruvchi mexanizmlarda buzilishlar

rivojlanishi ehtimolini ko‘rsatadi.
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