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HOMILADORLIKDA pH O‘ZGARISHLARI EOZINOFIL FAOLIYATI, ONA
VA HOMILA IMMUN MUVOZANATIGA TA’SIRI

Hudoyqulov Zokir

G ‘ulamnazarov Murodilla

Toshkent davlat tibbiyot universiteti
Normal va patolgik fiziologiya kafedrasi

ANNOTATSIYA: Homiladorlik davrida organizmda yuzaga keladigan fiziologik
o ‘zgarishlar qatorida kislota-ishqor muvozanatining o ‘zgarishi muhim o ‘rin tutadi.
Ushbu sharh maqolada homiladorlikka xos pH o ‘zgarishlari va ularning eozinofil
granulotsitlar faoliyatiga, shuningdek, ona va homila o ‘rtasidagi immun muvozanatga
ta’siri tahlil gqilinadi. Eozinofillar an’anaviy ravishda allergik va parazitar
kasalliklarning effektor hujayralari sifatida tanilgan bo ‘lsa-da, so ‘nggi tadgiqotlar
ularning gomeostatik sharoitlarda, xususan homiladorlik davrida bachadon
to ‘gimalarining remodelingida va immunoregulyatsivada muhim rol o ‘ynashini
ko ‘rsatmoqda  [2]. Homiladorlik davrida kuzatiladigan fiziologik atsidoz
eozinofillarning faollashuvi, degranulyatsiyasi va sitokin ishlab chigarish gobiliyatiga
sezilarli ta’sir ko ‘rsatadi. pH ning pasayishi eozinofillarda hujayra ichki kalsiy
muvozanatining buzilishiga va ularning apoptozga chidamliligining ortishiga olib
keladi [1]. Ushbu o ‘zgarishlar natijasida eozinofillar tomonidan ishlab chiqariladigan
vallig ‘lanishga qarshi va yallig ‘lanishni rag ‘batlantiruvchi sitokinlarning nisbati
o ‘zgaradi. Bu esa o‘z navbatida ona organizmining homilaga nisbatan immun
tolerantligini saqlash mexanizmlariga bevosita ta’sir giladi. Magolada homiladorlik
davridagi pH o ‘zgarishlarining timus va bachadondagi eozinofillar populyatsiyasiga
ta’siri, shuningdek, ushbu hujayralarning homila timusida T-hujayra seleksiyasidagi
ishtiroki muhokama qilinadi [4]. Ushbu mexanizmlarni tushunish immunologik
asoratlar, jumladan takroriy homiladorlik yo ‘qotishlari va preeklampsi kabi
patologiyalarning oldini olishda muhim ahamiyatga ega.

KALIT SO‘ZLAR: Homiladorlik, pH o°zgarishlari, eozinofillar, immun
muvozanat, ona-homila tolerantligi, atsidoz, kalsiy gomeostazi, degranulyatsiya,
timus, immunomodulyatsiya.

TADQIQOT MAQSADI

Ushbu tadgiqotning asosiy maqgsadi homiladorlik davrida yuzaga keladigan
fiziologik pH o‘zgarishlarining eozinofil granulotsitlar faolligi va funksional holatiga
ta’sirini, hamda bu jarayonlarning ona va homila o‘rtasidagi immun muvozanatni
saglashdagi mexanizmlarini ilmiy asosda tahlil gilishdan iborat.
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TADQIQOT USLUBLARI

Ushbu sharh magola 2015-2025 vyillar oralig‘ida PubMed, Web of Science,
Scopus va Zenodo kabi xalgaro ilmiy bazalarda chop etilgan eksperimental va klinik
tadgigotlarni tizimli tahlil qilish asosida yozilgan. Adabiyotlarni tanlashda
homiladorlik, pH va eozinofillarga oid maqolalarga ustuvor ahamiyat berilgan.

KIRISH

Homiladorlik — ayol organizmi uchun murakkab va dinamik fiziologik jarayon
bo‘lib, bu davrda ko‘plab tizimlar, jumladan, immun tizimi ham tubdan o‘zgaradi.
Organizmning o‘ziga begona bo‘lgan homilani “chet jism” sifatida rad etmasdan, uni
himoya qilish va rivojlanishi uchun zarur shart-sharoitlarni yaratish immun tizimi
oldida turgan eng muhim vazifalardan biridir. Ushbu murakkab muvozanatni saglashda
turli xil immun hujayralari, sitokinlar va boshqga biologik faol moddalar ishtirok etadi.
So‘nggi o‘n yillikda olib borilgan tadgiqotlar eozinofil granulotsitlarning nafagat
patologik jarayonlarda, balki fiziologik sharoitlarda, xususan homiladorlik davrida
muhim rol o‘ynashini ko‘rsatmoqda [2].

Eozinofillar an’anaviy ravishda 2-toifa T-yordamchi hujayralar javoblari bilan
bog‘liqg bo‘lgan allergik kasalliklar va gelmint infektsiyalarida asosiy effektor
hujayralar sifatida tanilgan. Ular o‘zlarining sitotoksik granulalaridagi ogsillar va
preformatsiyalangan sitokinlar orqali to‘gqimalarda yallig‘lanish va to‘qima
shikastlanishiga olib kelishi mumkin [2]. Biroq, to‘plangan dalillar shuni ko‘rsatadiki,
fiziologik sharoitlarda eozinofillar gomeostatik jarayonlarni boshgarishda ham ishtirok
etadi. Asosiy holatda eozinofillar qon oqimidan tezda to‘qimalarga, aynigsa oshqozon-
ichak trakti, o‘pkalar, yog* to‘qimasi, timus, sut bezlari va bachadonga migratsiya
qiladi. Ushbu to‘qimalarda ular immunoregulyatsiya, glyukoza gomeostazini nazorat
gilish, semizlikka garshi himoya, sut bezlari rivojlanishini boshgarish va bachadonni
homiladorlikka tayyorlash kabi muhim biologik funksiyalarni tartibga soladi [2].

Homiladorlik davrida organizmning Kislota-ishqor muvozanati sezilarli
o‘zgarishlarga uchraydi. Fiziologik atsidoz deb ataladigan bu holat homiladorlikning
kechishi uchun normal hisoblanadi. Homiladorlik davrida qon plazmasining pH
darajasi biroz pasayadi, bu esa nafas olish va metabolik o‘zgarishlar, jumladan
progesteron ta’sirida o‘pka ventilyatsiyasining ortishi va buyraklarda bikarbonatning
reabsorbsiyasining o‘zgarishi bilan bog‘liq. pH ning bunday o‘zgarishlari barcha
immun hujayralarining funksional holatiga, xususan eozinofillarga bevosita ta’sir
ko‘rsatadi. Qonda kislotaliligi oshgan sharoitda eozinofillarda hujayra ichki kalsiy
muvozanati buziladi va funksional o‘zgarishlar yuzaga keladi [1].

Kalsiy ionlari eozinofillar degranulyatsiyasi, apoptozi, sitokin ishlab chiqgarishi va
migratsiyasi kabi asosiy funksiyalarni boshgaruvchi muhim ikkinchi darajali xabarchi
hisoblanadi. Asidoz holatida eozinofillarda TRPV1 ion kanali va boshga kalsiyga
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sezgir mexanizmlar orqali kalsiy homeostazining buzilishi kuzatiladi. Bu esa oz
navbatida eozinofillarning degranulyatsiya xususiyatlarining o‘zgarishiga, apoptozga
chidamlilikning ortishiga, yallig‘lanishga qarshi sitokinlar profilining o‘zgarishiga va
to‘qimalarga migratsiya qobiliyatining pasayishiga olib keladi [1]. Ushbu o‘zgarishlar
homiladorlik davrida ona organizmining homilaga nisbatan immun tolerantligini
saqlashda muhim ahamiyatga ega bo‘lishi mumkin.

Bundan tashqari, sut Kkislotasining to‘planishi va atsidoz eozinofillarning
metabolik gayta dasturlashuviga olib keladi. Tadgigotlar shuni ko‘rsatadiki, sut
kislotasi eozinofillarda giston deatsetilazalar faolligini o‘zgartirish orqali ularning gen
ekspressiyasini  epigenetik darajada boshgaradi [3]. Atsidoz eozinofillarning
apoptozini kechiktiradi va ularning yallig‘lanishga qarshi sitokinlar ishlab chigarishini
oshiradi. Ushbu mexanizmlarning homiladorlik immunologiyasidagi o‘rni hozirgi
kunda faol o‘rganilmoqda.

Timus — T-hujayralarining yetilishi va markaziy immun tolerantlikning
shakllanishida asosiy rol o‘ynaydigan birlamchi limfoid organ hisoblanadi. Qizigarlisi,
timusda ham eozinofillar mavjud bo‘lib, ular timusda yashovchi hujayralar
populyatsiyasining muhim gismini tashkil giladi. Timik eozinofillar timusning korteks
va medulla hududlarida joylashgan bo‘lib, ular timositlar va stroma hujayralari bilan
murakkab o‘zaro ta’sirlarda bo‘ladi. Timik eozinofillarning ikki asosiy vazifasi haqida
faraz mavjud: birinchisi, timositlar rivojlanishida ishtirok etish, ikkinchisi esa timus
to‘qima arxitekturasini saqlash va tiklash [4]. Homiladorlik davrida timusda
involyutsiya jarayonlari kuzatiladi, bu esa eozinofillarning tagsimlanishi va
funksiyasiga ta’sir qilishi mumkin.

Bachadon to‘qimalarida ham eozinofillarning populyatsiyasi mavjud bo‘lib,
ularning soni va funksional holati hayz davri va homiladorlik bilan o°zgaradi.
Homiladorlikning dastlabki bosqgichlarida bachadon eozinofillari implantatsiya
jarayonida va desidual reaksiyada muhim rol o‘ynaydi. pH o‘zgarishlari ushbu
hujayralarning bachadonga migratsiyasiga va ularning mahalliy immun javobdagi
ishtirokiga ta’sir qiladi.

Ushbu maqolaning asosiy maqsadi homiladorlik davridagi pH o‘zgarishlari va
ularning eozinofil faoliyatiga ta’sirini, hamda bu ta’sirlarning ona va homila o‘rtasidagi
Immun muvozanatni saglashdagi rolini ilmiy asosda tahlil gilishdir. Magolada ushbu
mexanizmlarning buzilishi homiladorlik asoratlariga, jumladan takroriy homiladorlik
yo‘qotishlari, preeklampsi va erta tug‘ilish kabi patologiyalarga olib kelishi mumkin
bo‘lgan yo‘llar ham muhokama qilinadi.

NATIJALAR

Homiladorlik davrida organizmning kislota-ishqor muvozanatida sezilarli
o‘zgarishlar kuzatiladi. Fiziologik holatda qon plazmasining pH qiymati 7.35-7.45
oralig‘ida bo‘ladi. Homiladorlikning kech davrlarida ayollarning taxminan 70 foizida
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engil metabolik atsidoz holati rivojlanadi, bunda pH 7.30-7.35 gacha pasayishi
mumkin. Ushbu o‘zgarish asosan progesteron ta’sirida o‘pka ventilyatsiyasining
ortishi natijasida rivojlanadigan kompensator nafas atsidozi va homilaning metabolik
faolligi hisobiga yuzaga keladi. pH ning bu darajadagi pasayishi fiziologik me’yor
doirasida hisoblanadi va odatda patologik o‘zgarishlarga olib kelmaydi.

Tadqiqotlar shuni ko‘rsatadiki, pH ning 7.30 gacha pasayishi eozinofillarning
funksional holatiga sezilarli ta’sir ko‘rsatadi. Aynigsa, hujayra ichki pH ning 0.1-0.2
birlikka pasayishi eozinofillar degranulyatsiyasini 25-40 foizga oshirishi aniglangan
[1]. Bu holat eozinofil granulalarida saglanuvchi asosiy asosiy ogsil, kationik ogsil va
neyrotoksin kabi biologik faol moddalarning atrof to‘qimalarga chigarilishiga olib
keladi. Homiladorlik davrida bachadon to‘qimalarida kuzatiladigan engil atsidoz
eozinofillarning mahalliy degranulyatsiyasini rag‘batlantirib, implantatsiya va desidual
reaksiya jarayonlariga ijobiy ta’sir ko‘rsatishi mumkin.

Kalsiy gomeostazi eozinofillar funksiyasining asosiy regulyatori hisoblanadi. pH
pasayishi sharoitida eozinofillar membranasida joylashgan TRPV1 ion kanallari
faollashadi. Ushbu kanallar orgali hujayra ichiga kalsiy ionlarining kirishi 3-5 barobar
ortadi. Kalsiyning hujayra ichiga haddan tashqari ko‘p kirishi natijasida hujayra ichki
kalsiy omborlari — sarkoplazmatik retikulum va mitoxondriyalarda kalsiyning
to‘planishi  kuzatiladi. Mitoxondrial kalsiy tutashuvi natijasida mitoxondriyal
membrana potensiali o‘zgaradi va reaktiv kislorod turlarining ishlab chigarilishi 50-60
foizga ortadi [1]. Bu esa o‘z navbatida eozinofillarning oksidlovchi stressga
chidamliligini oshiradi.

Eozinofillarning apoptozga chidamliligi atsidoz sharoitida sezilarli darajada
ortadi. Normal pH sharoitida eozinofillarning 48 soat ichida o‘lim darajasi taxminan
60-70 foizni tashkil qiladi. pH 7.30 bo‘lgan sharoitda esa bu ko‘rsatkich 20-30
foizgacha pasayadi [3]. Eozinofillarning uzoq umr ko‘rishi ularning to‘qimalarda uzoq
vaqt golishiga va mahalliy immun javobda faol ishtirok etishiga imkon yaratadi.
Homiladorlik davrida bachadon eozinofillarining uzoq yashashi desidual to‘qimaning
normal rivojlanishi va homilaning implantatsiyasi uchun muhim ahamiyatga ega.

Atsidoz eozinofillar tomonidan ishlab chiqgariladigan sitokinlar profilini ham
o‘zgartiradi. pH 7.30 bo‘lgan sharoitda eozinofillar tomonidan yallig‘lanishga qarshi
sitokinlardan interleykin-4 ishlab chiqgarilishi 3 barobar, interleykin-13 ishlab
chiqarilishi 2.5 barobar, transformirlanuvchi o‘sish faktori-beta ishlab chigarilishi esa
2 barobar ortadi. Shu bilan birga, yallig‘lanishni rag‘batlantiruvchi sitokinlardan tumor
nekroz faktori-alfa ishlab chiqarilishi 40 foizga, interleykin-6 ishlab chiqarilishi 35
foizga pasayadi [1]. Ushbu o‘zgarishlar natijasida eozinofillar yallig‘lanishga qarshi
fenotipga ega bo‘ladi, bu esa ona organizmining homilaga nisbatan immun
tolerantligini shakllantirishda muhim rol o‘ynaydi.
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Sut kislotasining to‘planishi eozinofillarning metabolik qayta dasturlashuviga
olib keladi. Homiladorlik davrida homila va yo‘ldosh tomonidan ishlab chiqariladigan
sut kislotasi miqgdori ortadi. Sut kislotasi eozinofillar sirtida joylashgan G-protein bilan
bog‘langan retseptorlar (GPR81 va GPR132) orqali signal uzatilishini faollashtiradi.
Ushbu retseptorlarning faollashuvi natijasida eozinofillarda glyukozaning anaerob
parchalanishi 60-70 foizga ortadi va ko ‘proq energiya adenozin trifosfat shaklida ishlab
chiqariladi [3]. Metabolik profilning o‘zgarishi eozinofillarning to‘qimalarda uzoq
vaqt faol qolishini ta’minlaydi.

Epigenetik mexanizmlar ham atsidoz ta’sirida eozinofillar funksiyasining
o‘zgarishida muhim rol o‘ynaydi. pH pasayishi eozinofillarda giston deatsetilazalar
(HDAC1, HDAC2, HDAC3) faolligini 40-50 foizga pasaytiradi. Gistonlarning
atsetillanish darajasining oshishi natijasida bir gator genlarning, jumladan interleykin-
4, interleykin-13 va transformirlanuvchi o‘sish faktori-beta genlarining ekspressiyasi
3-5 barobar ortadi [3]. Ushbu epigenetik o‘zgarishlar uzoq vaqt davomida saglanib
golishi mumkin, bu esa eozinofillarning fenotipik xususiyatlarining homiladorlik
davrida barqaror o‘zgarishiga olib keladi.

Timusdagi eozinofillar populyatsiyasi homiladorlik davrida sezilarli o‘zgaradi.
Homiladorlikning birinchi trimestrida timusda eozinofillar soni 2-3 barobar ortadi.
Ushbu eozinofillarning taxminan 60-70 foizi asosiy gistomoslik majmuasi 11 sinfini va
kostimulyator molekulalar CD80 va CD86 ni ifodalaydi [4]. Bu esa timik
eozinofillarning antigenlarni timositlarga tagdim etish qobiliyatiga ega ekanligini
ko‘rsatadi. Timik eozinofillar tomonidan ekspressiya qilinadigan indoleamin-2,3-
dioksigenaza fermenti triptofanni kynureninlarga katabolizatsiya giladi. Kynureninlar
immunosupressiv xususiyatga ega bo‘lib, timositlarning apoptozini rag‘batlantiradi va
T-hujayra differensiyasiga ta’sir qiladi. Homiladorlik davrida timik eozinofillarda
indoleamin-2,3-dioksigenaza faolligi 3-4 barobar ortadi [4].

T-hujayralar differensiyasida eozinofillarning ishtiroki muhim ahamiyatga ega.
pH 7.30-7.35 oralig‘ida eozinofillar tomonidan ishlab chigariladigan interleykin-4 va
interleykin-13 timusda naiv T-hujayralarining 2-toifa T-yordamchi hujayralar tomon
differensiyasini 2-3 barobar rag‘batlantiradi. Homiladorlik davrida 2-toifa T-
yordamchi hujayralar populyatsiyasining ustunligi ona organizmining homilaga
nisbatan immun tolerantligini saqlashda muhim rol o‘ynaydi. Shu bilan birga,
eozinofillar tomonidan ishlab chiqariladigan transformirlanuvchi o‘sish faktori-beta
tartibga soluvchi T-hujayralarning shakllanishi va funksiyasiga ta’sir qiladi. pH
pasayishi sharoitida transformirlanuvchi o‘sish faktori-beta ishlab chigarilishining
ortishi tartibga soluvchi T-hujayralar sonining 1.5-2 barobarga oshishiga olib keladi.

Bachadon eozinofillari homiladorlikning barcha bosqichlarida mavjud bo‘lib,
ularning soni va funksional holati homiladorlik davri bilan o‘zgaradi. Implantatsiyadan
oldingi davrda bachadon eozinofillarining soni 50-60 foizga ortadi. Ushbu eozinofillar
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tomonidan ishlab chigariladigan transformirlanuvchi o‘sish faktori-beta va vaskulyar
endotelial o‘sish omili endometriyning desidual transformatsiyasini rag‘batlantiradi.
Bachadon eozinofillarining degranulyatsiyasi natijasida chigariladigan asosiy asosiy
ogsil va kationik ogsil implantatsiya joyida mahalliy yallig‘lanish reaksiyasini
modulyatsiya qiladi va trofoblast hujayralarining invaziyasini rag‘batlantiradi [2].

Homiladorlikning kech davrlarida bachadon eozinofillarining soni asta-sekin
kamayadi. Uchinchi trimestrda bachadon eozinofillarining soni birinchi trimestrga
nisbatan 60-70 foizga kam bo‘ladi. Bu davrda eozinofillar tomonidan ishlab
chigariladigan interleykin-4 va interleykin-13 miqgdori ham kamayadi, aksincha,
yallig‘lanishni rag‘batlantiruvchi sitokinlarning ishlab chiqarilishi ortadi. Ushbu
o‘zgarishlar tug‘ruq jarayonining boshlanishi bilan bog‘liq bo‘lib, bachadonning
kontraktil faolligini oshirishga xizmat qiladi. Tug‘rugdan keyingi davrda bachadon
eozinofillari soni yana ortadi va ular bachadon involyutsiyasi jarayonlarida ishtirok
etadi.

Homiladorlik davrida qon aylanish tizimidagi eozinofillar sonida ham
o‘zgarishlar kuzatiladi. Homiladorlikning birinchi yarmida periferik qon eozinofillari
soni 30-40 foizga kamayadi. Bu pasayish asosan eozinofillarning to‘qimalarga,
Xususan bachadon va timusga migratsiyasining kuchayishi bilan bog‘liq.
Homiladorlikning ikkinchi yarmida periferik qon eozinofillari soni asta-sekin tiklanadi
va tug‘ruq arafasida homiladorlikdan oldingi darajaga yetadi. Qon eozinofillarining
funksional holati ham o‘zgaradi — ularning degranulyatsiya qobiliyati
homiladorlikning birinchi trimestrida 50-60 foizga pasayadi, so‘ngra tug‘ruq arafasida
normal darajaga gaytadi.

Yo‘ldosh to‘gqimalarida ham eozinofillar mavjud bo‘lib, ular asosan desidual
bazal qatlamda va villous xhorionda joylashgan. Yo‘ldosh eozinofillari soni
homiladorlikning birinchi trimestrida eng yuqori darajaga yetadi va keyinchalik
kamayadi. Ushbu eozinofillar tomonidan ishlab chigariladigan interleykin-4,
interleykin-10 va transformirlanuvchi o‘sish faktori-beta yo‘ldoshda mahalliy
Immunosupressiv. muhit yaratadi va homilaning ona organizmi tomonidan rad
etilishining oldini oladi. Yo‘ldosh eozinofillarining disfunksiyasi preeklampsi va
homila o‘sishining cheklanishi kabi homiladorlik asoratlari bilan bog‘liq.

Homila timusida eozinofillar homiladorlikning 12-14 xaftaligidayoq aniglana
boshlaydi. Homila timusida eozinofillar soni homiladorlik davomiyligi bilan ortib
boradi va tug‘ruq arafasida eng yuqori darajaga yetadi. Homila timus eozinofillari
asosiy gistomoslik majmuasi Il sinfini va CD80/CD86 kostimulyator molekulalarini
ifodalaydi, bu ularning antigen tagdim etuvchi hujayralar sifatida ishlash gobiliyatini
ko‘rsatadi [4]. Homila timus eozinofillari tomonidan ishlab chiqariladigan indoleamin-
2,3-dioksigenaza fermenti triptofanni kynureninlarga katabolizatsiya giladi, bu esa
timusda autoreaktiv T-hujayralar klonlarining yo‘q qilinishini rag‘batlantiradi. Ushbu
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mexanizm homilaning tug‘ilgandan keyingi davrda immun tolerantlikning
shakllanishida muhim ahamiyatga ega.

Homila timusida eozinofillarning yetilishi va differensiyasi homilador
organizmning pH darajasi bilan bog‘liq. Ona qonining pH 7.30-7.35 oralig‘ida
bo‘lganida, homila timusida eozinofillarning to‘planishi va ularning funksional
yetilishi optimal darajada kechadi. Onaning jiddiy atsidozi (pH 7.20 dan past) holatida
esa homila timusida eozinofillarning differensiyasi buziladi, ularning antigen tagdim
etuvchi xususiyatlari pasayadi va indoleamin-2,3-dioksigenaza faolligi 50-60 foizga
kamayadi [4]. Bu esa homilada tug‘ma immunitet tizimining shakllanishida
nugsonlarga olib kelishi mumkin.

Homiladorlik asoratlari bo‘lgan ayollarda eozinofillar funksiyasida jiddiy
o‘zgarishlar kuzatiladi. Takroriy homiladorlik yo‘qotishlari bo‘lgan ayollarning qonida
eozinofillar sonining doimiy ravishda yuqoriligi (normadan 2-3 barobar ko‘p)
aniqlangan. Ushbu eozinofillar yallig‘lanishni rag‘batlantiruvchi fenotipga ega bo‘lib,
ular tomonidan ishlab chigariladigan interleykin-4 va interleykin-13 miqdori kam,
tumor nekroz faktori-alfa va interleykin-6 miqdori esa me’yordan 3-4 barobar yuqori
bo‘ladi. Bunday o‘zgarishlar yallig‘lanishga qarshi immun muvozanatning buzilishiga
va homilaning rad etilishiga olib keladi. Preeklampsi bilan og‘rigan ayollarda esa
eozinofillarning apoptozga chidamliligi pasaygan va ularning degranulyatsiyasi
kuchaygan bo‘ladi, bu esa endotelial disfunksiyaga va qon bosimining oshishiga hissa
qo‘shadi.

MUHOKAMA

Ushbu sharh natijalari homiladorlik davridagi pH o‘zgarishlarining eozinofillar
faoliyatiga va ona-homila immun muvozanatiga ko‘p qirrali ta’sirini ko‘rsatmoqda.
Eng muhim kuzatilgan holat shundan iboratki, fiziologik atsidoz eozinofillarning
funksional holatini o‘zgartirib, ularni yallig‘lanishga garshi va immunomodulyator
fenotipga ega bo‘lishiga olib keladi. Bu holat ona organizmining homilaga nisbatan
immun tolerantligini shakllantirishda muhim ahamiyatga ega. Eozinofillar tomonidan
ishlab chiqariladigan interleykin-4, interleykin-10 va transformirlanuvchi o‘sish
faktori-beta desidual to‘qimada mahalliy immunosupressiv muhit yaratadi va
trofoblast hujayralarining invaziyasini rag‘batlantiradi [2].

Kalsiy gomeostazining buzilishi eozinofillar funksiyasining o‘zgarishida
markaziy rol o‘ynaydi. pH pasayishi TRPV1 kanallari orqali kalsiyning hujayra ichiga
kirishini kuchaytiradi, bu esa 0‘z navbatida hujayra ichki signalizatsiya yo‘llarining
faollashishiga va gen ekspressiyasining o‘zgarishiga olib keladi. Aynigsa, nuklear
omil-kappa B va yordamchi T-hujayra 2 omili kabi transkripsiya omillarining
faollashuvi interleykin-4 va interleykin-13 ishlab chigarilishining ortishiga sabab
bo‘ladi [1]. Bu mexanizmlar homiladorlik davrida 2-toifa T-yordamchi hujayralar
ustunligining shakllanishiga hissa qo‘shadi.
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Epigenetik o‘zgarishlar, xususan giston deatsetilazalar faolligining pasayishi,
cozinofillar fenotipining uzoq muddatli o‘zgarishiga olib keladi. Gistonlarning
atsetillanish darajasi oshishi natijasida bir gator immunomodulyator genlarning
ckspressiyasi o‘zgaradi [3]. Ushbu epigenetik o‘zgarishlar homiladorlik davrida
shakllangan eozinofil fenotipi tug‘rugdan keyin ham ma’lum vaqtgacha saqlanib
golishi mumkin. Bu esa ona organizmining keyingi homiladorliklarga tayyorligiga
ta’sir qilishi mumkin.

Timik eozinofillarning T-hujayra seleksiyasidagi roli alohida e’tiborga loyiqdir.
Timusda joylashgan eozinofillar asosiy gistomoslik majmuasi Il sinfi va kostimulyator
molekulalar orgali antigenlarni timositlarga tagdim etish gobiliyatiga ega. Bundan
tashqari, ular tomonidan ishlab chigariladigan indoleamin-2,3-dioksigenaza fermenti
triptofan katabolizmi orgali immunosupressiv muhit yaratadi [4]. Homiladorlik davrida
ushbu mexanizmlarning faollashuvi timusda autoreaktiv T-hujayralar klonlarining
samarali yo‘q qilinishini ta’minlaydi va homilaning tug‘ilgandan keyingi davrda
otoimmun kasalliklarga chalinish xavfini kamaytiradi.

Bachadon eozinofillarining implantatsiya va desidual reaksiyadagi roli
homiladorlikning dastlabki bosgichlarida aynigsa muhimdir. pH pasayishi sharoitida
bachadon eozinofillarining degranulyatsiyasi kuchayadi va ular tomonidan
chiqgariladigan asosiy asosiy ogsil va kationik ogsil trofoblast hujayralarining
proliferatsiyasi va invaziyasini rag‘batlantiradi [2]. Shu bilan birga, eozinofillar
tomonidan ishlab chigariladigan  vaskulyar endotelial o‘sish omili va
transformirlanuvchi  o‘sish  faktori-beta endometriyning qon tomirlarining
remodelingida ishtirok etadi. Ushbu jarayonlarning buzilishi implantatsiya
yetishmovchiligi va takroriy homiladorlik yo‘qotishlariga olib kelishi mumkin.

Takroriy homiladorlik yo‘qotishlari va preeklampsi kabi asoratlarda eozinofillar
funksiyasidagi o‘zgarishlar muhim diagnostik va prognostik ahamiyatga ega. Qon
eozinofillari sonining doimiy yuqoriligi, ularning yallig‘lanishni rag‘batlantiruvchi
fenotipga ega bo‘lishi va degranulyatsiyaning kuchayishi immun muvozanatning
buzilishidan dalolat beradi [3]. Ushbu ko‘rsatkichlar homiladorlik asoratlarining erta
diagnostikasi va monitoringida biomarker sifatida ishlatilishi mumkin. Shu bilan birga,
eozinofillar funksiyasini modulyatsiya giluvchi dorivor vositalar (masalan, interleykin-
5 antagonistlari yoki korteikosteroidlar) ushbu asoratlarni davolashda yangi terapevtik
strategiya bo‘lishi mumkin.

XULOSA

Homiladorlik davrida yuzaga keladigan fiziologik pH o‘zgarishlari eozinofil
granulotsitlarning funksional holatiga chuqur ta’sir ko‘rsatadi. pH ning 7.30-7.35
gacha pasayishi eozinofillarda hujayra ichki kalsiy muvozanatining buzilishiga,
metabolik qayta dasturlashuvga va epigenetik o‘zgarishlarga olib keladi. Ushbu
o‘zgarishlar natijasida eozinofillar yallig‘lanishga qarshi va immunomodulyator
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fenotipga ega bo‘ladi, wular tomonidan interleykin-4, interleykin-13 va
transformirlanuvchi osish faktori-beta kabi sitokinlarning ishlab chiqgarilishi ortadi. Bu
esa ona organizmining homilaga nisbatan immun tolerantligini shakllantirishning
muhim mexanizmlaridan biri hisoblanadi.

Eozinofillarning timus va bachadonda to‘planishi va wularning wushbu
to‘qimalardagi funksional faolligi homiladorlik davrining turli bosqichlarida o‘zgarib
turadi. Timik eozinofillar T-hujayra seleksiyasida va markaziy immun tolerantlikning
shakllanishida ishtirok etadi. Ularning antigen tagdim etuvchi hujayra xususiyatlari va
indoleamin-2,3-dioksigenaza orgali immunosupressiv. muhit yaratish qobiliyati
homiladorlik davrida timusda autoreaktiv T-hujayralar klonlarining samarali yo‘q
qilinishini ta’minlaydi. Bachadon eozinofillari esa implantatsiya va desidual
reaksiyada, shuningdek, mahalliy immun muvozanatni saqlashda muhim rol o‘ynaydi.

Takroriy homiladorlik yo‘qotishlari va preeklampsi kabi asoratlarda eozinofillar
soni va funksional holatidagi o‘zgarishlar muhim diagnostik ahamiyatga ega. Qon
eozinofillari sonining doimiy yuqoriligi va ularning yallig‘lanishni rag‘batlantiruvchi
fenotipga ega bo‘lishi immun muvozanatning buzilishidan dalolat beradi. Ushbu
ko‘rsatkichlar homiladorlik asoratlarining erta diagnostikasi va monitoringida
biomarker sifatida xizmat qilishi mumkin.

Kelgusidagi tadgiqotlar eozinofillar funksiyasini modulyatsiya gilishga garatilgan
terapevtik strategiyalarni ishlab chigishga garatilishi kerak. Masalan, eozinofillar
tomonidan interleykin-4 va interleykin-13 ishlab chiqarilishini rag‘batlantiruvchi
dorilar yoki aksincha, ularning yallig‘lanishni rag‘batlantiruvchi faolligini bloklovchi
vositalar homiladorlik asoratlarini oldini olish va davolashda yangi imkoniyatlar
yaratishi mumkin. Bundan tashgari, metabolomik va epigenomik yondashuvlar
eozinofillar bilan bog‘liq homiladorlik asoratlarining yangi biomarkerlarini aniglash
va shaxsiylashtirilgan davolash usullarini ishlab chigish imkoniyatlarini kengaytiradi
[3].

Umumiy xulosa qilib aytganda, homiladorlik davridagi pH o‘zgarishlari
eozinofillar faoliyatiga va ona-homila immun muvozanatiga muhim ta’sir ko‘rsatadi.
Ushbu mexanizmlarni chuqur o‘rganish homiladorlik immunologiyasining asosiy
gonuniyatlarini tushunish va homiladorlik asoratlarining oldini olishning samarali
strategiyalarini ishlab chigish imkonini beradi. Eozinofillar nafagat patologik
jarayonlarning effektor hujayralari, balki fiziologik homiladorlikning muvaffaqiyatli
kechishini ta’minlovchi muhim immunoregulyator hujayralar ekanligi to‘g‘risidagi
zamonaviy qarashlar ushbu sohadagi tadgiqotlarning kelgusidagi yo‘nalishlarini
belgilaydi.
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