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Ushbu monografiyada homiladorlik davrida yuzaga keladigan anemiyaning etiologiyasi,
uni kelib chigishida temir tangisligining o'rni, anemiya rivojlanishida organizmdagi
yallig'lanish jarayonining ta'siri, fiziologik o'ziga xos funksional holatlarning
eritropoezga ta'siri, temir so'rilishining fiziologik regulyatorlari gepsidin va
eritropoetinning homiladorlik davrida o zgarishlari hagida to’lig ma'lumot keltirilgan.
Homiladorlik anemiyasini bartaraf etishda davolash magsadida standart asosida temir
preparatlari hamda recombinant eritropoetin preparatlarini kombinatsiyada gollash orgali
davo samaradorligi baholangan.
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KIRISH
Homiladorlikdagi anemiya (HA) hali ham ona va bola salomatligi sohasidagi jiddiy
sog'liq muammolaridan biri bo'lib golmoqda [21, 88, 143]. Ushbu patologiyaning
targalishi  Sobig Ittifog mamlakatlarida, ayniqsa, Markaziy Osiyo mintagasida,
shuningdek, Janubi-Shargiy Osiyo, Hindiston va Afrika git'asining rivojlanayotgan
mamlakatlarida ancha yuqori. Shu bilan birga, HA bir gator salbiy ogibatlar bilan bog'lig
bo'lib, ular orasida eng muhim dalil - erta tug'ilish xavfining ortishi (<37 hafta), yangi
tug'ilgan chagalogning kam vaznli tug'ilish xavfi (<2500 g) va tug'rugdan keyingi ona
depressiyasi [4, 35, 122, 103]. Temir tanqisligi anemiyasi (TTA) uzoq vaqgt davomida
homiladorlik paytida rivojlanadigan anemiyaning eng keng targalgan turi hisoblanadi.
Birog, V.G. Demixova (2003) va AQShda TT tarqgalishi bo'yicha yirik tadgigotlardan
birida (Camden Study 2001-2007) homilador ayollarda temir tangisligi bo'lmagan
anemiyalar soni TTA dan ko'prog ekanligini ko'rsatdi [6, 124]. Bu va boshqga faktlar,
xususan, eritropoetin (EPO) ning yetarli darajada kam ishlab chigarilishining aniglangan
hodisasi va anemiyaning og'irligi, yallig'lanishga garshi sitokinlarning haddan tashqgari
ishlab chiqarilishi natijasida yuzaga keladigan tizimli yallig'lanish reaksiyasi sindromi
HA ning multifaktorial patogenezi gipotezasini shakllantirishga imkon berdi. Hozirda
asosiysi [7] HA bir yoki ko'pincha ikkita yoki uchta temir tangisligi sindromining (TTS)
kombinatsiyasi sifatida namoyon bo'lishi mumkinligi ko'rsatilgan: mutlag temir
tanqgisligi, funksional temir tanqisligi va temirning cho'kishi [70]. Ko'pgina
mualliflarning fikricha, HA differensial tashxis qo'yish giyin bo'lgan va eritropoez va
temir almashinuvi buzilishlarini sinchkovlik bilan tahlil gilishni talab giladi [140]. TTA
va homiladorlikning yallig'lanish anemiyasiga o'xshash anemiya o'rtasidagi asosiy farq
shundaki, TTA mutlog temir tangisligi va yallig'lanish anemiyasi bilan bog’liq omillar
majmuasi ta'sirida rivojlanadi, ya'ni ko'p omilli patogenezga ega. Shu sababli, HA uchun
differensial tashxis va terapevtik taktikani tanlash, aynigsa homiladorlikning ikkinchi
yarmida qiyin. Afsuski, akusherlik amaliyotida HAning differensial diagnostikasi
ko'pincha fagat Hb va zardobdagi temir (ZT) giymatlariga asoslanadi, bu yoki u yetakchi
TTSni aniglashga va shuning uchun to'g'ri davolash taktikasini tanlashga imkon
bermaydi. Qon zardobidagi ferritin (ZF) testi, temir
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tangisligini tashxislashning "oltin standarti” usuli sifatida, 1 va 2 bo'g’in tibbiyot

tashkilotlari ishida keng go'llanilmaydi. Bundan tashgari, uni qo'llash imkoniyatlari o'tkir
fazali ogsilning xarakterli xususiyatlari bilan cheklangan. Shu nugtai nazardan,
gepatotsitlarda hosil bo'lgan, hozirgi vagtda temir almashinuvining asosiy regulyatori va
yallig'lanish anemiyasining rivojlanishining asosiy omili hisoblangan gepsidin ogsili
katta qizigish uyg'otmoqgda. Ushbu test klinik amaliyotda anemiyaning differensial
tashxisida foydali bo'lishi mumkinligi ko'rsatilgan. Gepsidindan og'iz orqali ferroterapiya
samaradorligini bashorat giluvchi vosita sifatida foydalanish taklif etiladi [77]. Biroq,
gepsidinning fiziologik homiladorlik va HA rivojlanishidagi roli hagida yetarli
ma'lumotlar mavjud emas.

Peroral ferroterapiya HA uchun "oltin standart” bo'lsa-da, akusherlik amaliyotida
tomir ichiga temir go'shimchalari va rekombinant inson eritropoetin (rEPO) tobora
ko'prog foydalanilmoqda. Shifokor qon quyish, tomir ichiga yuborish va rEPO
ferroterapiya bilan birgalikda tanlash o'rtasida tanlov qilish kerak bo'lgan klinik
vaziyatlardan biri bu tug'ilishdan 2-3 hafta oldin "kashf gilingan” HA hisoblanadi.
Biroq, tomir ichiga yuborish va rEPO terapiyasining qiyosiy samaradorligi to'g'risida
deyarli hech ganday ma'lumot yo'q.

Shunday qilib, HAning giyin differensial diagnostikasi imkoniyatlarini yaxshilash
va davolash va diagnostika taktikasini yanada ogilona qilish imkonini beradigan
zamonaviy diagnostika testlarini izlash dolzarbdir.

Tadgigot maqgsadi

Qon zardobida gepsidin va eritropoetin kontsentratsiyasini baholashga asoslanib,
homiladorlikning ikkinchi yarmida ayollarda kamqonlik uchun diagnostika va davolash
taktikasini optimallashtirish.

Tadgiqot vazifalari:

1. Homiladorlikning turli trimestrlarida sog'lom ayollarning qon zardobida gepsidin

kontsentratsiyasini aniglash.
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2. Homiladorlikning turli xil anemiyalarida gepsidin darajasini baholash va gepsidin

testining diagnostik giymatini aniglash.

3. Endogen eritropoetinning giymatlarini aniglash va homilador ayollarda temir
tanqisligi va aralash kelib chigadigan anemiyada eritropoetin ishlab chigarishning
yetarliligini baholash.

4. Homiladorlikning ikkinchi yarmida anemiyani davolashda rekombinant inson
eritropoetin  bilan tomir ichiga va kombinatsiyalangan ferroterapiya
samaradorligini solishtirish.

5. Homilador ayollarda anemiyani davolash taktikasini tanlashda eritropoetin
testining diagnostik giymati va prognostik ahamiyatini aniglash.

lImiy yangiligi

Gepsidin kontsentratsiyasi normal homiladorlik davrida kamayishi aniglandi. Bu
jarayon 2-3-trimestrlarda temirning so'rilishini oshirishda muhim bo'lishi mumkin,
chunki gepsidin temirning so'rilishini bloklaydi. Birinchi marta, homilador ayollarda
TTA diagnostikasi uchun gepsidin testining yuqori diagnostik giymati aniglandi,
optimal chegara nuqtasi 7,4 mkg/L, sezuvchanlik 97,3%, o'ziga xoslik 90,9% va 0,916
xarakterli egri chizig'i (MECHO) ostidagi maydon ekanligi aniglandi.

Homilador ayollarning turli xil kamqonligi bilan og'rigan ayollarni tekshirganda,
anemiyaning og'irligi bo'yicha EPO ishlab chigarishning yetarli darajada pastligi nafagat
aralash kelib chigadigan anemiyalar guruhida (60,9%), balki homilador ayollarda
TTAda (35,9%) kuzatilishi aniglandi. %). Bu fakt og'iz orgali temir qo'shimchalari bilan
davolanishga javob bermagan ayollarda tomir ichiga ferroterapiyaga yuqori garshilikni
tushuntirishi mumkin. Birinchi marta 45 1U/l (Sp -100%, Se - 95%) ajratish nuqtasida
zardobdagi EPO ning diagnostik darajasi o'rnatildi, bu tomir ichiga ferroterapiyaga
javobni taxmin gilish imkonini beradi.

Tadqigotning nazariy va amaliy ahamiyati.

Tadgigot natijasida homilador ayollarda anemiya patogenezida, xususan,
homiladorlik davrida temir almashinuvi va eritropoezni tartibga solish jarayonlarida
gepsidin va EPO ning muhim rolini ko'rsatadigan ma'lumotlar olindi. Homiladorlik
davrida gepsidin kontsentratsiyasining pasayishi hagidagi ma'lumotlar homiladorlikning

ikkinchi yarmida temirning so'rilishini oshirishni tushuntirishi mumkin.
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Tadgigot shuni ko'rsatdiki, gepsidin testi homilador ayollarda TTA diagnostikasi

uchun yuqori diagnostik ahamiyatga ega. Agar gepsidin giymati <7,4 mkg/l bo'lsa, test
homilador ayolning identifikatorini tasdiglaydi. Gepsidin 7,4 mkg/l dan ortiq bo'lsa, og'iz
orgali yuboriladigan temir go'shimchalariga garshilikning yugori xavfini ko'rsatishi
mumkin.

EPO 45 IU/L diagnostik darajasi vena ichiga ferroterapiyaga yaxshi javob
berishini bashorat qilishi aniglandi. Gepsidin va EPO ning aniglangan diagnostik
mezonlari asosida ishlab chigilgan homiladorlikning ikkinchi yarmida kamgonlikni
davolash taktikasini tanlash algoritmi klinik amaliyotda qo'llash uchun tavsiya etiladi.

Metodologiya usullari va tadqiqoti.

Tadqgigotda homiladorligi fiziologik kechuvchi 78 nafar homiladorlik davri turli
xil ayollar, 116 nafar homilador ayollar turli xil kelib chigishi anemiyasi (93 - TTA). va
23 - aralash kelib chigadigan anemiya), 27 nafar homilador bo'lmagan TTA va 10
sog'lom homilador bo'lmagan ayollar. Ishni amalga oshirishda biz magsad va
vazifalarga mos keladigan zamonaviy so'rov usullaridan, shuningdek, olingan
ma'lumotlarni statistik ishlov berishning zamonaviy dasturiy ta'minot usullaridan
foydalandik.

Metodologiya temir tangisligi markerlarning anigligi, samaradorligi va eritropoez
samaradorligini baholashdan iborat: laboratoriya usullari to‘plami (biokimyoviy,
ferment immunoassay va umumiy gon testlari), ekspert baholashlari, analitik va statistik

usullar (tavsiflovchi statistika, parametrik bo‘lmagan mezonlar). .



1-BOB. HOMILADORLIKDA KAMQONLIKNI TASHHIS QO’YISH VA
DAVOLASHNING ZAMONAVIY MUAMMOLARI (ADABIYOTLAR BILAN
TANISHISH.

1.1 Homilador ayollarda kamgonlik muammosining dolzarbligi (homiladorlik
anemiyasining, tug'ish, va yangi tug'ilgan chagalogning sog’liga ta’siri)

Uning keng targalganligi va aholi salomatligiga salbiy ta'siri kamqonlikni butun
dunyo bo'ylab eng jiddiy sog'lig muammolaridan biriga aylantiradi. Anemiya surunkali
kasalliklarga chalingan bemorlarda va homilador ayollarda o'limning ortishi uchun
mustaqil xavf omilidir. Og'ir anemiya bemorlarning ushbu guruhlarida o'lim xavfini bir
necha bor oshiradi. Hindistonda onalar o'limining 16% kamgonlik bilan bog'lig [30].
2014-yilda Rossiyada onalar yo'qotish sabablari tarkibida birinchi o'rinda ekstragenital
kasalliklar, shu jumladan anemiya, ikkinchi o'rinda preeklampsiya, uchinchi o'rinda esa
yana og'ir anemiya bilan bog'lig gon ketish bo'lgan [10] abortlar, erta tug'ilish,
intrauterin o'sishning cheklanishi va kam vaznli (<2500 g) yangi tug'ilgan chagaloglar
xavfi ortishi HA ning eng keng targalgan ogibatlari bo'lib, randomizatsiyalangan
sinovlarda isbotlangan (1-rasm) [34, 107, 119, 123]. Eng xavfli homiladorlikning
birinchi trimestrida TT va TTA hisoblanadi. Homiladorlikning erta va o'rtalarida
kamgonlikning rivojlanishi erta tug'ilish xavfining ikki baravar oshishi bilan bog'liq
[107, 123, 124].

Erta HA (homiladorlikning birinchi trimestrida) erta tug'ilish bilan bog'ligligi
AQSh, Buyuk Britaniya, Xitoy, Nepal va Misrda o'tkazilgan ko'plab tadgigotlar bilan
tasdiglangan [46, 57, 80, 108, 119]. Shu bilan birga, ba'zi mualliflar homiladorlikning
ikkinchi trimestridagi ayollarda gayd etilgan o'rtacha kamqonlik va temir tangisligining

ularning homiladorlik va tug'ish jarayoniga salbiy ta'sirini aniqlamadilar [42].
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Rasm. 1. Homiladorlik davrida turli darajadagi HA bo'lgan ayollarda kam vaznli
yangi tug'ilgan chagaloglar nisbati (A) va erta tug'ilish chastotasi (<37 hafta) (B).

Onaning temir zahiralarining homilalik temir metabolizmiga ta'siri hagida
garama-garshi dalillar mavjud. Bir gator mualliflar temir tanqgisligi bo'lgan ayollardan
tug'ilgan yangi tug'ilgan chagaloglarda temir zaxiralari kamrog ekanligini ta'kidlaydilar
[33,44]. Ba'zi tadgiqotlar Apgar darajasining pastligi va tug'ilishda nevrologik va
psixiatrik kasalliklar hagida xabar beradi [139]. Biroq, ko'pchilik tadgigotchilar
homilada temir zahiralari onaning tanasidagi temir tarkibiga bog'lig emas deb
hisoblashadi. Temirning onadan platsenta orgali o'tishi homilaning ehtiyojlari bilan
tartibga solinadi, hatto konsentratsiya gradientiga garshi ham sodir bo'ladi va asosan
homiladorlikning uchinchi trimestrida sodir bo'ladi. Shuning uchun TT rivojlanishi fagat
erta tug'ilgan chagaloglarda (bu davrdan oldin tug'ilgan) va to'lig tug'ilgan

chagaloglarda 6 oydan oldin bo’lishi (yoki biroz oldinroq bo'lsa) mumkin,
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Shuning uchun ham bir gator mamlakatlarda 6-12 oylik yangi tug'ilgan chagaloglar
uchun TT skriningi tavsiya etiladi [93].

HA yangi tug'ilgan chagalog uchun katta yoshdagi diabet va yurak-qon tomir
kasalliklarining prognozchisi ekanligi hagida dalillar mavjud [139]. Shuni ta'kidlash
kerakki, HA ning bu salbiy ta'siri odatda Hb darajasi <90g/l bilan bog'lig.
Homiladorlikning ikkinchi yarmida Hb darajasi 90-110 g / | bo'lsa, ayol va bola uchun
prognoz qulaydir. Homiladorlikning uchinchi trimestridagi bunday yengil anemiya hatto
erta tug'ilish xavfini kamaytirish bilan bog'liq [124]. Shu bilan birga, homiladorlikning
ushbu davrida Hb kontsentratsiyasining 120g/l dan oshishi yuqgori asoratlar xavfi
(preeklampsi) bilan to'la. V.A.ning so'zlariga ko'ra Beloshevskiy (2000) homilador
ayollarda gemodilyutsiya homiladorlikning ikkinchi yarmiga xos bo'lgan
giperkoagulyatsiyaning salbiy ogibatlarini  cheklaydigan samarali  fiziologik
mexanizmdir [3]. Shu sababli, HAni davolashda Hb darajasini maksimal darajada

oshirish istagi asossiz va xavflidir.

1.2 Homiladorlikda kamqgonlikning epidemiologiyasi
Homilador ayollarda TT va TTA bilan kasallanish bo'yicha ma'lumotlar sezilarli
darajada farg giladi. 2-rasmda JSSTning dunyoda HA targalishi hagidagi ma'lumotlari
ko'rsatilgan. Kasallikning eng kam darajasi AQSh va G'arbiy Evropa mamlakatlarida,
eng yuqori ko'rsatkich Janubi-Shargiy Osiyo, Hindiston va Afrika git'asi mamlakatlarida
kuzatiladi. Rossiya HA targalishining o'rtacha darajasiga ega mamlakatlardan biridir
[144].
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Rasm. 2. Dunyoning turli mintaqalarida homilador ayollarda kamqonlikning

tarqalishi

Mahalliy akusherlik amaliyotida homilador ayollarda TT targalishi yuqori
hisoblanadi. HAni o'rgangan ko'pchilik tadgigotchilar homiladorlik  davrida
anemiyaning eng keng targalgan sababi sifatida TTni ta'kidlaydilar. M.M.ning va
Shextmanning so'zlariga ko'ra, homilador ayollarda gon kasalliklarining 90 foizi
kamgonlik ulushiga to'g'ri keladi, 10 nafar homilador ayoldan 9 tasida Hb darajasi
mavjud, < 110 g/l TTA dan aziyat chekadi [27]. S. Sifakis, G. Pharmakides (2000)
anemiya bilan og'rigan homilador ayollarning taxminan 75 foizida TTA
aniglanganligini ko'rsatadi [131]. B.S. Alper va boshgalar. (2000) anemiya tasdiglangan
homilador ayollarning 54 foizida TTA aniglangan [32]. Homilador ayollarda
identifikatsiyani aniglash chastotasi va ma'lum bir mintagadagi ijtimoiy-igtisodiy
rivojlanish darajasi o'rtasida bog'liglik mavjud.

Sanoati rivojlangan mamlakatlarda homilador ayollarda TT targalishi yuqori

emas, rivojlanayotgan mamlakatlarda esa 80% yoki undan yuqoriroq bo’lishi
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mumkin [72,143]. 1-jadvalda dunyoning bazi mamlakatlarida homilador ayollarda TT

tarqalishi ko’rsatilgan.

1-jadval

Dunyo bo'ylab homilador ayollarda temir tanqgisligining targalishi

Bir mamlakat TT (shu jumladan temir | Temir tangisligi anemiyasi
tanqisligi anemiyasi) % (umumiy homilador
ayollarning %)

Shveytsariya, Hess S.Y. va

boshqgalar, 2001 [29] 19 3
Skandinaviya mamlakatlari, 18 — 25
Haram K. va boshqgalar, 2001
[72]
Germaniya, Bergmann R.L. va
boshqgalar, 2002 [89] 40,7 13,6
Rossiya, Demixov V.G. va 32,3 14,7
boshqgalar, 2002 [22] (I trimestr - 19,4 (I trimestr - 7,5
Il trimestr - 32,7 Il trimestr - 9,1
[11 trimestr - 38,0) I11 trimestr - 22,9)
AQSh, Beyker W.F. , 2000 20
[40] (I trimestr — 9
Il trimestr — 14

I trimestr 37)

Ekvador, Yepez R. va

boshqgalar, 1987[91] 46 27,2
Nigeriya, Daouda H. va
boshqgalar, 1999 [92] 47,8 27,6
Uzbekiston TFD 39.2
BABAJANOVA 28,5
Hindiston, Trivedi S.S., Puri
77

M., 2008 [139]
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Belgiyada 2200 nafar homilador ayolda o'tkazilgan tadgiqgotda kamgqonlik
ularning 4,3 foizida birinchi trimestrda va 31 foiz ayollarda homiladorlikning uchinchi
trimestrida aniglangan [106]. Anemiya bilan kasallangan barcha homilador ayollar
orasida homiladorlikning birinchi va uchinchi trimestrlarida TTA ulushi mos ravishda
35% va 75% ni tashkil etdi. Tunisda homilador ayollarda kamqgonlikning targalishi
1995-yilda 35,4 foizni tashkil etgan bo‘lsa, 2011-yilga kelib bu ko‘rsatkich 28,9 foizga
kamaydi [69].

D.Ya. Dimitrova (1980)ning so‘zlariga ko‘ra, homiladorlik davrida hagigiy TTA
chastotasi kamdan-kam hollarda 30% dan oshadi. Omarov S.M.A.ning ma'lumotlariga
ko'ra, homilador ayollarning 15-30%, ma'lumotlariga ko'ra Diekman — 37,5% (statistik
<~ natijasi) Britaniya Tibbiyot Kengashi ko'rsatmasi bo'yicha 5000 holatlarini
o'rganish) (Dimitrov D.Ya. Kkeltirgan). Ba'zi mualliflarning fikriga ko'ra,
homiladorlikning oxirida deyarli barcha homilador ayollarda yashirin TT mavjud va
ularning 1/3 gismida TTA rivojlanadi [12,24,126].

V.G. Demikhova va boshgalarning so'zlariga ko'ra 450 homilador ayolning 145
tasida (32,2%) TT aniglangan [22]. TT diagnostikasi biokimyoviy testlar va zardobdagi
ferritinni go'llashni o'z ichiga olgan kombinatsiyalangan laboratoriya tekshiruvi asosida
tasdiglandi, TT diagnostikasi uchun maksimal diagnostik giymatga ega [137,140,145].

450 nafar homilador ayolning 161 nafarida (35,8%) kamgonlik aniglangan.
Homiladorlikning birinchi, ikkinchi va uchinchi trimestrlarida tekshirilganlarning 93
nafarining 22 nafari (23,7 foizi), 165 nafarining 42 nafari (25,5 foizi) va 192 nafarining
97 nafari (50,5 foizi) kamgonlik bilan kasallangan homilador ayollarni tashkil etdi.
Homiladorlikning ikkinchi yarmida HA sonining sezilarli o'sishi tendensiyasi ham I.S.
Tarasova va boshqgalar. (2007), ular homiladorlikning birinchi, ikkinchi va uchinchi
trimestrlarida mos ravishda 26,4%, 26,2% va 36,5% ayollarda HAni anigladilar [2].
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2-jadval
Homiladorlik davrida homilador ayollarda temir tangisligining turli bosgichlarining

uchrash chastotasi

Temir tangisligi Trimestrlar Umumiy hisoblar.
bosqichi %450 100

| GURUH*=93 | Il GURUH=165 | Ill GURUH=192

Latent temir 5 (5,4%) 18 (10,9%) 13 (6,8%) 36 8,0
tangislik holati
Temir tangislik 6 (6,5%) 21 (12,7%) 16 (8,3%) 43 9,6
holati
TTA 7 (7,5%) 15 (9,1%) 44 (22,9%) 66 14,7
Temir tangisligi 18 (19,4%) 54 (32,7%) 73 (38%)
bo'lgan jami 145 323
ayollar )

* — har trimestrda tekshirilgan ayollar soni

Tekshirilayotgan homilador ayollar orasida TTA bilan kasallangan ayollarning
ulushi birinchi, ikkinchi va uchinchi trimestrlarda mos ravishda 7,5%, 9,1% va 22,9% ni
tashkil etdi (2-jadval).

Olingan natijalar homiladorlik davrida identifikatorning targalishi bo'yicha o'z
ma'lumotlarimizni xorijiy tadgiqotlarning nashr etilgan ma'lumotlari bilan solishtirish
imkonini berdi. Rossiyada homilador ayollarda TT chastotasi AQShda homilador
ayollar orasida TT targalishi bilan solishtirish mumkin, rivojlanayotgan mamlakatlar
(Ekvador, Nigeriya) va Hindistonga garaganda ancha past va G'arbiy Evropada
(Shveytsariya) bu ko'rsatkichdan sezilarli darajada yuqori, Belgiya, Skandinaviya
mamlakatlari) (1-jadval).

V.G.Demixovning tadgigotida 161 homilador ayollarning kamgonligi bilan
kasallangan ayollarning 66 tasida (41%) TTA va 95 tasida (59%) TTA aniglangan (3-
jadval).
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3-jadval

Homiladorlikning turli davrlarida temir tanqisligi va temir tanqisligi

bo'Imagan anemiya nisbati

Anemiya turi Trimestrlar Umumiy hisoblar. %
I I Il
TTA 7 (7,5%)* 15 (9,1%) 44 (22,9%) 66 41,0
TTA emas 15 (16,1%) 27 (16,4%) 53 (27,6%) 95 59,0**
Jami 22 (23,6%) 42 (25,5%) 97 (50,5%) 161 100,0
* - Har bir trimestrda tekshirilgan ayollarning umumiy sonining % i gavs ichida berilgan
** - p<0,05

Shunga o'xshash natijalar AQSHda TT targalishiga oid yirik tadgiqgotlardan birida
(Camden Study 2001-2007) olingan bo'lib, ular 3-rasmda keltirilgan [124].

Homiladorlikning ikkinchi yarmida kamgonlik bilan kasallangan homilador
ayollar soni sezilarli darajada oshdi: birinchi, ikkinchi va uchinchi trimestrlarda mos
ravishda 5%, 14,4% va 40%. Bundan tashgari, TTA ning ulushi birinchi trimestrda
atigi 0,9% , ikkinchi trimestrda 3% va uchinchi trimestrda 17% edi. Shunday qilib,
TTA homiladorlik davrida gayd etilgan anemiyalarning yarmidan kamini tashkil giladi.
Ushbu ma'lumotlar shuni ko'rsatadiki, HA ko'p faktorli xususiyatga ega va TT
homiladorlik davrida anemiyaning muhim, ammo yagona sababi emas, bu tashxisni va

HA uchun davolash taktikasini tanlashni giyinlashtirishi mumkin.
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Eslatma: Anemiya mezonlari: 1 va Il trimestr - 110 g¢/l, 1l trimestr - 105 g/l. TT
zardobdagi ferritin darajasi <12 mkg/L va transferrin temir bilan to‘yinganligi <15% bilan
tasdiglangan.

3-rasm. Camden Study (2001-2007) bo‘yicha Amerika Qo‘shma Shtatlarida

homilador ayollarda kamqonlik va temir tanqisligining targalishi.

1.3 Homilador ayollarda kamgonlikning patogenezi haqgida hozirgi tushuncha.

Majoziy ma'noda "temir biologiyasining oltin davri" deb ataladigan so'nggi 20 vyil
ichida temir almashinuvi va eritropoezni tartibga solish mexanizmlarini tushunishni
sezilarli darajada yaxshilagan bir gator muhim kashfiyotlar qilindi. Bu surunkali
kasalliklar kamqonligi patogenezini, malign neoplazmalarda, shu jumladan HAda
anemiyani tushunishni sezilarli darajada yaxshilash imkonini berdi. Bugungi kunda HA
endi fagat oddiy temir tanqisligi bilan bog'liq emas. Homilador ayollarda
kamgonlikning patogenezi multifaktorial bo'lib, eritropoez va temir almashinuvining
murakkab kombinatsiyalangan buzilishini ifodalaydi.

Homiladorlik davrida suyak iligi gematopoezining faolligi [5,14]. Y.Beguin,
G.Lipscei 317 nafar homilador ayolni tekshirganda, tug'ilish vagtida EPO darajasining
bosgichma-bosqgich o'sishi aniglandi: birinchi, ikkinchi va uchinchida 19,1 1U/I, 28,4
U/l va 37,7 1U/I. mos ravishda trimestrlar [45]. Eritropoezning bu fiziologik kuchayishi
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homiladorlik davrida gizil gon tanachalari hajmining ko'payishini ta'minlashga

garatilgan bo'lib, ular 25-35% ga etishi mumkin [83, 84, 90,116]. V.G. Demixov (2003)
ma'lumotlari ham normal homiladorlik davrida eritropoezning EPOga bog'liq o'sishini
ko'rsatdi, bu bir gator xorijiy mualliflarning ma'lumotlariga mos keladi [45, 66, 74, 82].
Oddiy homiladorlik davrida eritropoetik faollikning oshishi sabablari hagidagi
savol juda muhim va bahsli. Gipoksiya eritropoezning asosiy regulyatori ekanligini
hisobga olsak, homilador ayollarda gematopoezni rag'batlantirishning gipoksik
gipotezasi eng mantiqiydir. Homiladorlikning birinchi trimestrida buyrak gon ogimi
sezilarli darajada oshadi, bu endogen EPO darajasini aniglaydi, bu homilador bo'Imagan
ayollardan deyarli farg qilmaydi. Birog, homiladorlikning ikkinchi yarmida
uteroplasental gon aylanishi foydasiga gayta tagsimlash sodir bo'ladi, buyraklardagi gon
ogimi pasayadi, bu esa gipoksiyaga, GIFni rag'batlantirishga va EPO ishlab chigarishni
ko'paytirishga olib keladi. Boshga tomondan, trofoblast hujayralari tomonidan EPO
ishlab chigarilishi isbotlangan. Birog, homiladorlik davrida eritropoezni modulyatsiya
gilishda platsenta EPO ning roli to'lig anig emas. Trofoblast hujayralari va fetoplasental
gon tomirlarining endotelial hujayralari yuzasida EPO-R ning aniglanishi (ular EPO-R
ni ifodalaydi, lekin ligand emas) platsentada ishlab chigarilgan EPO ning avtokrin va
parakrin xususiyatlarini ko'rsatadi [36, 120]. Shu munosabat bilan platsenta EPO ning
asosiy vazifalari trofoblast hujayralarining ko'payishi, differentsiatsiyasi va omon

golishini, shuningdek, fetoplasental angiogenezni ta'minlashdan iborat.
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Shu bilan birga, HA SKAdagi kabi eritropoezning buzilishi va surunkali buyrak
etishmovchiligidagi anemiya bilan tavsiflanadi [140]. Y. Beguin va boshqgalar. (1991)
homilador ayollarda anemiyaning og'irligiga EPO ishlab chiqgarishning etarliligini
o'rganib chiqdi. Uchinchi trimestrda HA holatlarining 10 foizida va birinchi ikki
trimestrda 25 foiz hollarda anemiya zo'ravonligida EPO darajasi nisbatan past ekanligi
ko'rsatilgan (O/P log EPO <0,8). Homiladorlikning 9 dan 16- haftasigacha bo'lgan
davrda kamgonlik bilan og'rigan homilador ayollarning 34 foizida kamgonlik darajasiga
gadar EPO ning noto'g'ri kam ishlab chiqarilishi kuzatildi [45]. Klinik amaliyotda
rekombinant EPO dan foydalanishning birinchi natijalari HA ni davolashda yuqori
samaradorlikni ko'rsatdi, bu bilvosita anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda
eritropoezning buzilishini ko'rsatdi [63, 118].

V.G Demikhova va boshqgalar. (2003, 2015) tomonidan tadgigotlarda HA
rivojlanishi yoki samarasiz eritropoez (temir tanqgisligi va normal eritropoez uchun
zarur bo'lgan boshga omillar tufayli) ekanligini ko'rsatdi. EPO tomonidan suyak
iligining ko'prog yoki kamroq adekvat qo'zg'alishi), TTA yoki gipoproliferativ
eritropoez (EPO ning noto'g'ri ishlab chigarilishi tufayli), SKA va anemiya bilan normal
temir almashinuvi bilan yoki ikkalasi kabi infeksion fonida TTA (4-jadval) [6, 7].

4-jadval
Homilador ayollar anemiyasida eritropoez buzilishlarining turlari

/Anemiya turi Effektiv bo'lmagan eritropoez (Gipoproliferativ eritropoez

TTS + +*
Infeksion sabab tufayli TTA +
SKa +
Oddiy temir almashinuvi bilan anemiya +

Eslatma: * - nisbatan past koeffitsienti Hb-EPO ning teskari korrelyatsiyasi va O/P log
EPO<0.8 (3.2-jadval) shuni ko'rsatadiki, TTA bilan og'rigan ba'zi homilador ayollar EPO ishlab
chigarishni biroz ingibitsiya giladi.
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HAda eritropoez holatini o'rganish uchun V.G. Demixov (2003) anemiya bilan
og'rigan 172 homilador ayollar guruhidan foydalangan. Kilinik va laboratoriya
ma'lumotlariga ko'ra, barcha anemiyalar 1V guruhlarga bo'lingan: I - TTA (n = 55),

Il — INFEKTSION tufayli TTA (n=17), lll — ASK (n=13) va IV — anemiya normal
temir almashinuvi darajasi (n=87). Nazorat guruhi sifatida TTA bilan kasallangan 20
nafar homilador bo'lmagan ayollar guruhi ishlatilgan.

EPO mahsulotlarining muvofigligini baholash EPO ning belgilangan (O)
darajasi logarifmining taxminiy (P) darajasining logarifmiga nisbatini aniglash asosida
amalga oshirildi. EPO (O/P log EPO nisbati) [117]. O/P log EPO < 0,8 bo'lsa, EPO
ishlab chigarish kamqonlikning yetarli darajada past darajasi deb hisoblanadi. EPO
ishlab chigarishning kamgonlik darajasiga muvofigligining matematik modeli sifatida
biz TTA bilan homilador bo'lmagan ayollarning mos yozuvlar guruhida olingan Hb-
EPO munosabatlaridan foydalandik.

EPO ning eng adekvat ishlab chiqarilishi TTA bo'lgan homilador ayollar guruhida
aniglangan (r=-0,54, O/P log EPO = 0,84+0,04). Birog, anemiya bilan og'rigan
homilador ayollarning boshga uchta guruhida bo'lgani kabi, ulardagi O/P log EPO
indikatori nazorat guruhidagi O/P log EPO ko'rsatkichidan sezilarli darajada farq gilgan
(5-jadval). Temir almashinuvining normal ko'rsatkichlari bo'lgan anemiyaning eng ko'p
IV guruhida EPO ishlab chigarilishi ham anemiya darajasiga etarli emas edi (r = - 0,14,
O/P log EPO = 0,68+0,03).

Olingan ma'lumotlar anemiyaning og'irligida endogen EPO ning etarli darajada
kam ishlab chigarilishi ko'pincha ABda kuzatilganligini aniq ko'rsatdi. Bu barcha HA
uchun O/P log EPO koeffitsientining <0,8 giymatlari va anemiya bilan og'rigan
homilador ayollarning guruhlarida nazorat bilan solishtirganda Hb-EPO korrelyatsiya

koeffitsientining sezilarli darajada farq qilishi bilan ko'rsatilgan. (5-jadval).
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5-jadval
Homilador ayollarda anemiyaning turli turlari uchun EPO ishlab chigarishning

kamqonlik darajasiga muvofigligini tahlil gilish

Anemiya turi Hb (g/l) Chiziqgli regressiya Korrelyatsiya O/P jurnali
tenglamasi koeffitsienti(r) (EPO) P
Nazorat guruhi 96,2+3,0 | EPO =-0,02Hb + 3,27 -0,83 0,99+0,03
TTA 98,1+1,3 | EPO =-0,02Hb + 3,46 -0,54 0,84+0,04 <0,01
TTA +infeksiya | 96,719 | EPO =0,03Hb - 2,07 0,73+0,05 | <0,001
0,82
SKA 96,1+3,1 | EPO =0,08Hb + 19,78 0,80+0,05 <0,01
0,05
Oddiy temir 99,240,8 | EPO=-0,20Hb + 36,9 -0,14 0,68+0,02 | <0,001
almashinuvi bilan
bog’liq anemiya

Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda EPO ishlab chigarishning
pasayishining eng muhim sabablari yallig'lanishga garshi sitokinlarning ortigcha ishlab
chigarilishi,  gepatotsitlar  tomonidan  gepsidin  sintezining  ko'payishi  va
giperestrogenemiya [23].

Yallig'lanishga garshi sitokinlarning ortigcha ishlab chigarilishi EPO ishlab
chigarishni inhibe gilishning muhim patofiziologik mexanizmlaridan biridir [53, 54, 64,
110, 111, 113]. A.M. Vanucchi va boshqgalar. INF-g yolg'iz yoki TNF-a bilan birgalikda
inson gepatomasi Hep3B hujayralari tomonidan EPO ishlab chigarishga inhibitiv ta'sir
ko'rsatishini ko'rsatdi [86]. Bir gator tadgiqotlar INF-g ning SKA rivojlanishiga aniq
ta'sirini gayd etdi [97,100,101,105].

INF-g ning ta'sir gilish mexanizmi S. Taniguchi va boshqalarga gadar yaxshi
tushunilmagan. IFN-g ning eritropoezni inhibe giluvchi ta'siri, EPO ishlab chigarishni
inhibe qilishdan tashqari, suyak iligi eritroid hujayralari yuzasida EPO-R ning
kamayishi bilan bog'lig bo'lishi mumkinligini ko'rsatmadi [87]. Shunday qilib, IFN-g

ning ortiqcha ishlab chiqarilishi gipoproliferativlikning sababi bo'lishi mumkin.
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EPO darajasi yuqori bo'lgan bemorlarda ham eritropoez  INF-g va boshga
yallig'lanishga garshi sitokinlarning ortigcha ishlab chigarish manbai bo'lishi mumkin:
1) gipoksiya (ishemiya) sharoitida platsenta, 2) murakkab homiladorlik davrida turli
yugumli patogenlar tomonidan qo'zg'atilgan T-limfotsitlar [39, 43, 60, 98, 133].

HA da gipoproliferativ eritropoezning sabablaridan biri ham homiladorlik davrida
gon zardobida estrogen kontsentratsiyasining oshishi bo'lishi mumkin [25].
Estradiolning eritropoezga inhibitiv ta'siri, bu qgon zardobidagi EPO darajasini
oshirmasdan, mo'tadil anemiya rivojlanishiga olib keladi, H. Horiguchi va boshqgalar
tomonidan kalamushlarda o'tkazilgan tajribada ko'rsatilgan. [81]. Mualliflar shunga
o'xshash mexanizm homilador ayollarda anemiya rivojlanishi bilan bog'liq bo'lishi
mumkin, deb hisoblashadi.

V.G. Demixov va hammualliflari tomonidan olingan ma’lumotlar bo'yicha
gepsidinning HAdagi rolini o'rganib, HA patogenezida yallig'lanish jarayonlarining
rolini ko'rsatdilar. Birog, ular gon zardobidagi gepsidin kontsentratsiyasini aniglashga
asoslangan edi, bu progormon qon zardobidagi gepsidin kontsentratsiyasi bilan bevosita
bog'ligdir [94]. Bir gator HAlarda progepsidin kontsentratsiyasining oshishi
homiladorlik davrida yallig'lanish reaksiyasining faollashishini ko'rsatishi mumkin.
Bundan tashqari, gepsidinning proanemik roli nafagat temir metabolizmini tartibga
solishning buzilishida, balki uning eritropoetik faollikka inhibitiv ta'siri hamdir [78].

O'zining tadgiqotlari va adabiyot ma'lumotlarini tahlil qilish natijalariga
asoslanib, V.G. Demixov HA patogenezining multifaktorial nazariyasini ishlab chiqdi
[7]. HA - eritropoezning murakkab, ko'pincha kombinatsiyalangan buzilishlari bo'lgan
aralash anemiyalar guruhi. Anemiyaning patogenezi ko'p jihatdan homilador ayolning
tanasidagi temirning dastlabki zahiralariga, ozig-ovqgat tarkibidagi temir tarkibiga va
homiladorlik davriga bog'lig. Homiladorlikning birinchi trimestrida TT (va TTA) bilan
kasallanish darajasi taxminan ushbu populyatsiyadagi homilador bo'lmagan ayollarda
TT targalishiga teng sifatida
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homila o'sishi va platsenta rivojlanishi yugorida gayd etilgan patofiziologik
mexanizmlarning ishga tushirilishi tufayli homiladorlikning taxminan 15 haftaligidan
boshlab TTA va TTA bo'Imagan miqdori sezilarli darajada oshadi.

Homiladorlikning ikkinchi yarmida HA patogenezi giperestrogenemiya
rivojlanishi va platsenta va homila hajmining yanada oshishi tufayli temirga bo'lgan
ehtiyojning yanada oshishi bilan sezilarli darajada murakkablashadi. TTA, fetoplasental
etishmovchilik va boshga omillar sabab bo'lishi mumkin bo'lgan gipoksiya sharoitida
platsenta yallig'lanishga garshi sitokinlar, xususan, HA da eritropoezning buzilishida
muhim rol o'ynaydigan IFN-g ishlab chiqgarishni sezilarli darajada oshiradi. Turli
vaziyatlarda temir metabolizmining normal ko'rsatkichlari bo'lgan TTA, HA yoki
aralash kelib chigadigan anemiya (TTA homiladorlikning o'zi bilan bog'liq bo'lgan INF-
g ishlab chigarishning ko'payishi (giperestogenemiya va boshqalar) tufayli etarli
darajada past EPO ishlab chigarilishi bilan birgalikda) rivojlanishi mumkin.) yoki
homiladorlik paytida infeksiyalar bilan). Bundan tashqari, homiladorlikning har ganday
davrida (odatda ikkinchi yarmida) yallig'lanish anemiyasining rivojlanishi ma'lum
patogenezi bo'lgan homilador ayollarga xos bo'lgan infeksiyalar tufayli bo’lishi
mumkin. Homiladorlikning ikkinchi yarmida ko'pchilik anemiya patogenezining o'ziga
X0s xususiyati kamgonlikning noto'g'ri darajada pastligi va endogen EPO
(gipoproliferativ eritropoez) ishlab chiqarilishi, ehtimol proinflamatuar sitokinlar va
giperestrogenemiyaning haddan tashgari ishlab chiqarilishi bilan bog'liq. Buyraklarda
EPO ishlab chigarishni to'g'ridan-to'g'ri ingibitsiya gilishdan tashqari, gipoproliferativ
eritropoez rivojlanishining omillaridan biri eritroid hujayralari yuzasida EPO-R ning
kamayishi bilan bog'liq EPO / EPO-R o'zaro ta'sirining buzilishidir. IFN-g va boshga
yallig'lanishga garshi dorilarning haddan tashgari ishlab chiqarilishi tufayli suyak iligi,
sitokinlar.

Hozirgi vaqtda homilador ayollarda kamgonlikning patogenezi surunkali
kasalliklar anemiyasi belgilariga ega bo'lgan va oddiy anemiya bilan bog'liq bo'Imagan
eritropoez va temir gomeostazining murakkab kombinatsiyalangan buzilishi sifatida

garaladi.
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temir tangisligi. TTA va HA o'rtasidagi asosiy farg shundaki, TTA mutlag temir
tanqisligi bilan bog'liq, HA patofiziologiyasi esa multifaktorialdir (4-rasm). Shu sababli,
HA uchun differensial tashxis va terapevtik taktikani tanlash, aynigsa homiladorlikning

ikkinchi yarmida qiyin.

1.4 Homilador ayollar diagnostikasining xususiyatlari

HA ko'p faktorli patogenezga ega ekanligini hisobga olsak, ular TTA bilan
ifodalangan anemiyalarning aralash guruhini, yallig'lanish anemiya belgilariga ega
bo'lgan, ammo homiladorlikning o'zi bilan bog'liq bo'lgan patogenetik mexanizmlar
ta'sirida rivojlanadigan temir almashinuvi normal darajadagi anemiyalarni ifodalaydi.
(homilador ayollar anemiyasi), surunkali kasalliklar anemiyasi (SKA) urogenital
tizimning turli o'tkir surunkali infeksiyalari fonida anemiya bilan kasallangan 500 dan
ortig homilador ayollarni ko‘rikdan o‘tkazgan V.G. Demixov va boshqalar. (2015)
mualliflar profilaktika maqgsadida homiladorlik davrida multivitaminli komplekslarni
keng go'llash bilan bog'lig bo'lgan makrositar anemiyaning bitta holatini aniglamadi [7].
Birog, mavjud adabiyotlarga ko'ra, homilador ayollarda makrositar anemiyaning
targalishi rivojlangan mamlakatlarda 4-5% va rivojlanayotgan mamlakatlarda 25% ni
tashkil giladi [139]. Bundan tashgari, homiladorlik davrida umumiy aholiga xos bo'lgan
anemiyaning boshqa turlari ham kuzatilishi mumkin. Ularning orasida homilador ayol
va homilaning prognoziga ta'siri nuqgtai nazaridan eng muhimi aplastik, gemolitik

anemiya va talassemiya hisoblanadi.
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4-Rasm. Multifaktorial patogenezi kamqgonlik homilador ayollar



31

TT va HA rivojlanishining muhim omillaridan biri ekanligini hisobga olsak, u yoki
bu temir tangisligi sindromini aniglash tashxisda asosiy rol o'ynaydi, chunki u har bir aniq
holatda terapevtik taktikani aniglash imkonini beradi. Hozirgi vaqtda temir tangisligi
sindromlariga mutlag temir tanqisligi (TT), funksional temir tanqisligi (FTT) va hepsidin
ishlab chigarishning ko'payishi bilan bog'lig yallig'lanish (temir sekvestri) tufayli temir
tanqisligi kiradi [70].

Berilgan klinik vaziyatda bemorda bitta yoki 2-3 ta temir tanqisligi sindromi
rivojlanishi mumkin, bu esa temir tanqgisligi eritropoeziga va anemiyaga olib keladi (5-
rasm). Temir tanqisligi sindromlarining differentsial diagnostikasi har bir alohida
holatda temir tanqisligi eritropoezining eng ehtimoliy sababini aniglash va anemiyani

davolashning eng ogilona taktikasini aniglash imkonini beradi.
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5-Rasm. Temir tanqisligi sindromlari
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Muayyan klinik vaziyatda bemorda bitta yoki 2-3 ta temir tangisligi sindromi
rivojlanishi mumkin, bu temir tanqisligi eritropoezi va anemiyaga olib keladi.

Amaliy nugtai nazardan, HAning barcha turlarini ikki guruhga bo'lish bir xil
darajada muhimdir: 1) ko'p hollarda EPO ishlab chigarilishi yetarli bo'lgan anemiya

2) EPO ishlab chigarilishi yetarli darajada past bo'lgan anemiya (6-rasm).

1000
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=
o
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60 70 80 90 100 110 120
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Eslatma: EPO ishlab chigarishning adekvatligini baholash EPO ning belgilangan (O)
darajasining logarifmini (sinov zardobida) taxminiy (P) darajasining logarifmiga nisbatini aniglash
asosida amalga oshiriladi. EPO (bir xil Hb darajasiga ega TTA bilan kasallangan bemorning nazorat
zardobida) - O/P nisbhati (log EPO). O/P (log EPO) < 0,8 [117] bo'lsa, EPO ishlab chigarish
kamqonlikning yetarli darajada past darajasi hisoblanadi.

6-rasm. Adekvat ( A) va yetarli darajada past ( B ) EPO ishlab chigarilishi bilan
anemiyada Hb darajasi va sarum eritropoetin (EPO) kontsentratsiyasi (Log
shkalasi) o'rtasidagi bog'liglik.
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Guruhlarga bo'linish patogenetik jihatdan oglanadi, chunki bu sizga eng magbul
davolash rejimini tanlash imkonini beradi: birinchi guruhda - temir preparatlari, ikkinchi
guruhda - rEPO dan foydalanish.

Klinik amaliyotda homilador ayollarda eritropoez buzilishlarining patogenezining
0'ziga xo0s xususiyatlarini hisobga olgan holda, aralash kelib chigadigan anemiya juda
keng targalgan. Shu sababli, TTA bilan og'rigan ba'zi homilador ayollar, mavjud
infeksiya o'choglari yoki homiladorlikning o'zi fonida tizimli yallig'lanish reaktsiyasi
tufayli gepsidin ishlab chigarishning ko'payishi natijasida rivojlanadigan og'iz orqali
temir preparatlari bilan davolanishga qarshilik ko'rsatishi mumkin va ichaklarda
temirning so'rilishi kamayadi.

Yallig'lanish sharoitida gepatotsitlar tomonidan chiqariladigan gormon bo'lgan
gepsidin temirning ichakda so'rilishini va temirning depodan gayta ishlatilishini
bloklaydi, shu bilan gqon plazmasidagi temir kontsentratsiyasini kamaytiradi va temir
tanqisligi eritropoezining rivojlanishiga yordam beradi. Gepsidinning ta'sir gilish
mexanizmi temirning gon plazmasiga asosiy tashuvchisi bo'lgan ferroportinning
bog'lanishi va parchalanishi bilan bog'liq (7-rasm). Gepsidinning yugori darajasi ko'plab
yallig'lanish kasalliklarida, jumladan, revmatologik kasalliklar, yallig'lanishli ichak
kasalliklari, infeksiyalar, jiddiy kasalliklar va malign o'smalarda uchraydi.

Gepsidin ferroportin (qon plazmasidagi temirning asosiy tashuvchisi) bilan
bog’lanib, uning degradatsiyasiga olib keladigan funksional faolligini pasaytiradi.
Enterotsitda gepsidinning ta'siri temirning bazolateral membrana orgali o'tishining

pasayishiga va _temirning so'rilishining pasayishiga olib keladi . Makrofaglar va

gepatotsitlarda gepsidin hujayradan temir eksportining kamayishiga va natijada

temirning hujayra ichidagi konsentratsiyasining _oshishiga olib keladi .
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7-Rasm. Ferroportin vositachiligidagi mexanizmi gepsidin bilan temirning

almashinuvini tartibga solish

Hozirgi vaqgtda gepsidinning shakllanishi SKA rivojlanishining asosiy mexanizmi
ekanligiga ishoniladi [67]. TTA va SKA o'rtasidagi asosiy farq shundaki, TTA mutlag
temir tanqisligi bilan bog'liq, SKA patofiziologiyasi esa multifaktorialdir.

Shunday qilib, SKA rivojlanishida yetakchi rolni omillar majmuasi o'ynaydi,
ularning asosiylari gepsidin ishlab chigarishning ko'payishi va eritropoezning yetarli
darajada past bo'lmagan EPO ishlab chiqarilishi va kamqgonlik darajasi ko'rinishida
buzilishi tufayli temir gomeostazini buzishdir.

TTA va SKA hech ganday o'ziga xos ko'rinishga ega emas va fagat shikoyatlar va
ob'ektiv tekshiruv ma'lumotlari asosida farglanishi mumkin emas. Laboratoriya
tekshiruvi ma'lumotlari HA ning differensial tashxisi uchun hal giluvchi ahamiyatga
ega.

X.M. Waters va boshgalarning (2001) so‘zlariga ko‘ra. HA, surunkali buyrak
yetishmovchiligida SKA va anemiya bilan bir gatorda, eritropoez kasalliklarini to'lig
tahlil gilish majburiy bo'lgan va sezilarli giyinchiliklar bilan bog'lig bo'lgan shartlardir
[140].
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Diagnostika bilan  klinik amaliyotda buning uchun quyidagi laboratoriya
ko'rsatkichlaridan foydalanish mumkin: gemoglobin, gematokrit, retikulotsitlar soni va
boshga eritrotsitlar indekslari, qon zardobidagi temir, sarumning umumiy temirni
bog'lash qobiliyati, sarum ferritin, sarum TR, gepsidin, eritropoetin. Albatta, HAning
muntazam diagnostikasi uchun barcha sanab o'tilgan belgilarni go'llashning hojati yo'q.
Turli mamlakatlar odatiy klinik amaliyotda HA tashxisini go'yish uchun o'zlarining
tasdiglangan diagnostika panellaridan foydalanadilar, ular 1, 2 yoki 3 laboratoriya
parametrlarini 0z ichiga olishi mumkin. Homiladorlik davrida temir gomeostazi
bo'yicha adabiyotlarni yaginda ko'rib chigishda C. Cao va K.O. O'Brien (2013)
homiladorlik davrida temir metabolizmini tavsiflovchi eng ko'p ishlatiladigan belgilar
ro'yxatini taqdim etdi [50]. Mualliflar orasida Hb, gematokrit, EPO va STR mavjud.
Bularning va ba'zi laboratoriya belgilarining ajralish nugtalari, shuningdek, ularning

mos yozuvlar intervallari 6-jadvalda keltirilgan.

6-jadval
Ajratish nugtalari va mos yozuvlar oraliglar homiladorlik davrida TTA

diagnostikasi uchun asosiy laboratoriya belgilari

Laboratoriya belgilari I trimestr Il trimestr 11 trimestr

Hb, g/l qora tanli ayollarda | <110<102<113 116-139 | <105<97<108 97-148 | <110<102<113 95-150
kamgonlik mezonlari
chekuvchi ayollarda anemiya
mezonlari mos yozuvlar
oralig'i
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6-Jadval Davomi

Laboratoriya belgilari

| trimestr

Il trimestr

I trimestr

Qora ayollarda anemiya
mezonlari uchun gematokrit
(%) mezonlari chekuvchi
ayollarda kamgonlik
mezonlari mos yozuvlar
oralig'i

<33<31<3431-41

<32<30<3330-39

<33<31<3428-40

to'yinganligi (TIS), %

Zardovdagi ferritin (ZF), <126,0-130 <122,0-230 <120-116
mkg/l mos yozuvlar oralig'i
Zardobdagi transferrin 4,4 yoki 8,5
retseptorlari (TFR), mg/l
TR-FS indeksi (TR/log FS) 1.8
Transferrin temir bilan <16

Hozirgi vaqtda AQShda, bir gator Evropa mamlakatlarida, Rossiyada Hb va
gematokrit homilador ayollarda TTA ning muntazam diagnostikasi uchun eng ko'p
go'llaniladigan markerlardir. Birog, homilador ayollarda gemodilyutsiya darajasining

sezilarli individual tebranishlari tufayli bu ko'rsatkichlar juda o'zgaruvchan bo'lishi

mumkin.  Homiladorlik bilan  birgalikda

uchun xarakterli

giperplazmemiya

eritropoezning murakkab buzilishlari farq giladi.




37

HA diagnostikasi giyin ishdir. HA har xil kelib chigishi anemiyalar guruhi ekanligini
hisobga olsak, ularning differensial diagnostikasi fagat Hb yoki yog’ kislotalari

darajasiga asoslanishi mumkin emas (7-jadval).

7-Jadval
Har xil turdagi HAda ba'zi laboratoriya ko'rsatkichlarining zardobdagi
darajasi
Ko'rsatkichlar SKA TTA SKA+TTA
Gemoglobin ! ! !
Zardobdagi temir ! ! !
Plazmaning temirni || yoki N 1 !
bog'lash xususiyati
Plazmaning temirga N ! !
to yinganlik darajasi
Zardobdagi ferritin N yoki 1 ! N yoki 1
transferrin N T T
TR log ZF 1 (<18 1(1.8) 1(1.8)
Gepsidin 1 ! 1

Plazmaning temirga to yinganlik darajasinini hisoblash bilan biokimyoviy testlar
to'plamini aniglash eng mos keladi. TTTK darajasi <16% EPO <20 mkg/l homilador
ayollarda kamqgonlikning temir tanqisligi xarakterini tasdiglaydi. Homilador ayollarda
anemiya va temir darajasining normal yoki ortishi bilan temir darajasining pasayishi
anemiyaning aralash tabiatini (TTA + SKA) yoki funksional temir tangisligini
ko'rsatishi mumkin, masalan, rEPO terapiyasini olgan homilador ayollarda. Birog, bu
test o'zining kamchiliklaridan xoli emas. Homiladorlik davrida transferrin
kontsentratsiyasi oshadi va transferrinning to'yinganligi pasayadi. Buni hisobga olsak,
TTTKni hisoblashning o'zi TT ni aniglash uchun ishonchli marker emas [136].

Yuqorida aytib o'tilganidek, ZF identifikatorning ideal belgisidir. EPO
kontsentratsiyasi <20 mkg homilador ayolda mutlag temir tanqisligi (TTA) uchun

ishonchli mezondir. Birog, namoyon bo'lgan ZF xossalari ogsil o'tkir faza, tufayli
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yallig'lanish reaksiyasi boshlanganidan keyin bir necha soat ichida kontsentratsiyasi
sezilarli darajada oshadi, TTA bilan homilador ayollarda TTni maskalashi mumkin [57].
Homiladorlikning tizimli yallig'lanish reaksiyasi bo'lgan holat ekanligini hisobga olsak,
ZF testining diagnostik giymati kamayadi. Biroq, bu marker homilador ayollarda TTA
diagnostikasi uchun zarur bo'lgan laboratoriya tekshiruvlari ro'yxatiga kiritilgan [16].

TR kontsentratsiyasini aniglash turli kasalliklarda, shu jumladan vyallig'lanish
kasalliklarida TT diagnostikasi uchun juda o'ziga xos va sezgir test sifatida taklif etiladi
[65, 132]. Birogq, homilador ayollarda TT diagnostikasi uchun sTGF testidan
foydalanish bo'yicha ma'lumotlar bir-biriga ziddir [31,102, 130]. V.G. Demixov (2003)
homiladorlikning ikkinchi yarmidagi ayollarda TT diagnostikasi uchun TR testining
diagnostik ahamiyati minimal ekanligini ko'rsatdi [6].

Mutlag temir tangisligi va SKA da temirning cho'kishi yoki aralash kelib
chigadigan anemiya kabi temir tangisligi sindromlarini aniq farglash imkonini beradigan
muhim belgi gepsidindir. Yallig'lanish sharoitida gepsidinning kontsentratsiyasi oshadi,
shuning uchun TTA da SKA va aralash kelib chigadigan anemiyaga garaganda statistik
jihatdan sezilarli darajada past bo'ladi. Biroq, ushbu ko'rsatkich uchun test chegaralari
va mos yozuvlar oraliglari hali o'rnatilmagan. Yaginda chop etilgan tadgiqotda gepsidin
kontsentratsiyasi 116 nafar homilador ayolda aniglangan [109]. Ko'rsatkich giymatlari O
- 58,6 ng / ml oralig'ida va o'rtacha 10,7 ng / ml ni tashkil etdi. Afsuski, mualliflar ushbu
marker uchun kesish nugtasini aniglashga urinmadilar. Gepsidinning HA dagi roli
yetarlicha o'rganilmagan. Homiladorlik davrida gepsidin kontsentratsiyasining pasayishi
va gepsidin va ferritin o'rtasidagi to'g'ridan-to'g'ri bog'liglikni ko'rsatadigan juda
ziddiyatli adabiyot ma'lumotlari mavjud [75,135]. Bir gator mualliflar gepsidin va
yallig'lanish belgilari, xususan, IL-6 va C-reaktiv ogsil o'rtasidagi bog'liglikka ishora
giladilar [109, 128]. Gepsidinning funksiyalaridan biri kamaytirish ekanligini hisobga
olsak, ichakdagi temirning so'rilishi, bu ko'rsatkich o0g'iz orqgali ferroterapiya
samaradorligini bashorat giluvchi omillardan biri bo'lishi mumkin. Bregman D.B. va
boshqalar. (2013) shuni ko'rsatdiki, 80% ehtimollik bilan gepsidin darajasi 20 mkg/L
dan yuqgori bo'lgan TTA bo'lgan bemorlarda og'iz orgali ferroterapiya
muvaffaqgiyatsizligini taxmin gilish mumkin [77]. Birog, shunga o'xshash tadgiqotlar
HA da o'tkazilmagan.
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Zardobdagi EPO kontsentratsiyasini aniglash HA tashxisi uchun majburiy
laboratoriya tekshiruvi emas. EPO kontsentratsiyasi rEPO terapiyasi samaradorligining
foydali belgisi bo'lishi mumkin. Klimovskaya E.V tomonidan olib borilgan tadgiqotda.
(2011) terapiyani boshlashdan oldin endogen EPO darajasi 35 IU / ml dan kam bo'lishi
rEPO terapiyasiga maksimal javob bilan bog'ligligini ko'rsatdi [11].

Shunday qilib, HAning differensial diagnostikasi juda qiyin, kompleks
yondashuvni talab giladi va eng samarali davolash taktikasini aniglash uchun ma'lum bir

temir tangisligi sindromini aniglashga garatilgan bo'lishi kerak.

1.5 Homilador ayollarda kamqonlikni davolashning zamonaviy usullari, diagnostikasi
va davolash taktikasi.

HAnNIi davolashning asosiy usullari quyidagilardir: ferroterapiya (og'iz orgali va
tomir ichiga), eritropoezni stimulyatsiya giluvchi dorilar (ESD) ferroterapiya va qon
quyish bilan birgalikda. Shuni ta'kidlash kerakki, hozirgi vaqtda HA diagnostikasi,
davolash va oldini olish usullari bo'yicha xalgaro konsensus mavjud emas. Turli
mamlakatlarda o'z tavsiyalari bor, shuning uchun ma'lum bir terapevtik variantdan
foydalanish juda katta farg giladi. Yevropada akusher-ginekologlarning ko'pchiligi
temir preparatlarini og'iz orqgali gabul gilishni afzal ko'rishadi - 90% (68-98%) [112].
Shvetsiyada homilador ayollarning 50 foizi tomir ichiga temir go'shimchalarini oladi,
boshga Yevropa mamlakatlarida o'rtacha 13% anemiya bilan og'rigan homilador
ayollarning o'rtacha 2% (0-6%) ferroterapiya bilan birgalikda ESD oladi va 3% (0-12%)
gon quyadi.

Og'iz orgali temir go'shish uchun ideal rejim ma'lum emas. Bugungi kunga gadar
preparatni kunlik, haftalik yoki intervalgacha (haftada 2-3 marta) dozalashning foydalari
hagida ishonchli ma'lumotlar yo'q. Odatda, kattalardagi TTAni davolash uchun tavsiya
etilgan sutkalik doza elementar temirning kuniga 120-200 mg ni tashkil qiladi.
Temirning yuqori dozalarini qo'llash nojo'ya ta'sirlar va ferroterapiyaning mumkin
bo'lgan asoratlari xavfi ortishi sababli asossizdir. Mutlag TTda minimal migdordagi
nojo'ya ta'sirlar bilan bog'lig bo'lgan elementar temirning past dozalari TTAnNi tuzatish
uchun samarali bo'lishi mumkin [37, 68]. Ch. Breymann (2012) homilador ayollarda
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TTAnI davolash uchun kuniga 80-160 mg elementar temir dozasi Hb ning kuniga 1,4 -
1,9 g / | ga ko'payishini ta'minlash uchun yetarlidir [47]. Og'iz orqgali temir tuzlari bilan
davolashning asosiy kamchiligi nojo'ya ta'sirlarning nisbatan yugori bo'lishidir, bu YGA
bo'yicha 20% va boshga manbalarga ko'ra 35-59% ga yetadi [48,49]. Eng ko'p
uchraydigan alomatlar ko'ngil aynishi, qusish, diareya, ich qotishi va gorin og'rig'i.
Aynan shuning uchun temir tuzlari bilan davolash terapiyaga eng kam rioya qgiladi.
Og'iz orqgali ferroterapiya buyurilgan homilador ayollarning atigi 36 foizi temir
preparatlarini muntazam ravishda gabul gilgan. Tanzaniya va Indoneziyada o'tkazilgan
tadgigotlar shunga o'xshash natijalarni ko'rsatdi - 36-42%. Bu hagigat rivojlanayotgan
mamlakatlarda og'iz orgali temir go'shimchalaridan foydalangan holda TTA targalishini
kamaytirish bo'yicha JSST dasturining samarasizligini tushuntirishi mumkin [47].

Og'iz orgali temir go'shimchalarini go'llashning yana bir jiddiy kamchiligi HA
ning multifaktorial patogenezi bilan bog'liq bo'lgan terapiyaga qarshilikdir. Agar 4
haftalik 0g'iz orgali ferroterapiyadan so'ng (yoki vena ichiga ferroterapiyadan 2 hafta
keyin <10 g/l) keyin Hb 10 g/l dan kam oshsa, yoki  retikulotsitar kriz yo'qligi (asl
nusxaga nisbatan retikulotsitlar sonining 2 barobar ortishi). Og'iz orqali ferroterapiyaga

garshilikning eng keng targalgan sabablari :

@TTA ning noto'g'ri tashxisi

oYallig'lanish va boshga oshgozon-ichak kasalliklari (H. pylori infektsiyasi, Kron
kasalligi, yarali kolit kasalligi va boshgalar) tufayli temirning so'rilishining
buzilishi.

oGepsidin ishlab chigarishning ko'payishi va shu bilan birga oshgozon-ichak
traktida temirning so'rilishini pasayishi tufayli tizimli yallig'lanish reaksiyasi
fonida rivojlanadigan boshqga temir tangisligi sindromlari (temir cho'kishi)

oTemir preparatlarini gabul gilishni to'xtatish

oPreparatning yetarli dozasi yoki temir o'z ichiga olgan mahsulotlarni boshga
dorilar va oshqozon-ichak traktida temirning so'rilishini sezilarli darajada
kamaytiradigan ovqatlar bilan gabul qgilish (antasidlar, xinolonlar, choy, gahva,
soya mahsulotlari, Zn va Mg tuzlari)

oNazoratsiz gon ketish
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olrsiy temir tanqgisligi sindromlari (IRTTA va boshqalar)

@ Anemiyaning EPO zo'ravonlik darajasining etarli darajada pastligi.

Ko'p hollarda og'iz orgali ferroterapiyaning muvaffagiyatsizligi davolanishga past
bardoshlik yoki oshqozon-ichak traktida temir (Il) tuzlarining so'rilishining buzilishi
bilan bog'ligligini hisobga olsak, tomir ichiga ferroterapiya og'iz orgali yuboriladigan
temir preparatlariga xavfsiz va samarali alternativ hisoblanadi.

Yevropa gematologiya assotsiatsiyasi (YGA, 2009) bo'yicha vena ichiga
ferroterapiya uchun ko'rsatmalar [48]:

Orttirilgan yoki irsiy (IRIDA) temirning ichakda so'rilishini pasayishi yoki
makrofaglardan temir ajralishining buzilishi, gepsidinning yuqori darajasi bilan
bog'lig boshga holatlar, ularning eng keng targalgani har ganday turdagi
yallig'lanishdir. Ushbu guruhga temirning ichak orgali so'rilishi mumkin bo'lmagan
holatlar ham kiradi, masalan, gastrektomiyadan keyin yoki H. pylori infeksiyasi
bo'lgan bemorlarda.

o Uzoq muddatli og'ir gqon ketishi yoki temirga bo'lgan ehtiyojning ortishi
(homiladorlik) yoki ikkalasi (tug'rugdan keyingi anemiya) tufayli haqiqiy og'ir TT.
@ Funksional temir tangisligi, aynigsa buyrak kasalligi va saraton kasalligi bilan
og'rigan bemorlarda anemiyani tuzatish uchun eritropoezni ogohlantiruvchi
vositalar go'llanilganda.

o Ferroterapiyaga yomon bardoshlik yoki qarshilik.

Homiladorlik bilan bog'lig holda, TTning tomir ichiga ferroterapiyasi uchun

ko'rsatmalar va zarur shartlar [10, qo'shimchalar bilan]:
@ Yomon bardoshlik yoki garshilik og'iz orgali terapiya (2 hafta ichida)
e Hb <90-100 g/l
Tasdiglangan temir tanqisligi (ZF <20 pg/L (ko‘tarilgan CRP bilan < 50 pg/L), IF
< 16%)
o Il yoki Il homiladorlikning trimestrlari (birinchi trimestrda tomir
ichiga ferroterapiyani qo'llash bo'yicha ma'lumotlar yetarli emas)
o funktsional identifikatorining oldini olish uchun dan rhEPO bilan birgalikda

foydalaning.
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Gemoglobinopatiya va temirning ortigcha yuklanishini istisno gilish

(gemokromatoz) O'tkir bakterial infeksiyani istisno qilish.

Oddiy temir almashinuvi bo'lgan homilador ayollarga tomir ichiga temir
preparatlarini yuborish kontrendikedir. Qonda erkin temirning ortiqcha konsentratsiyasi
potentsial toksinlar va kanserogenlar bo'lgan gidroksidi radikallarning shakllanishini
rag'batlantiradi, tananing immunitet himoyasini bostiradi va infeksiyaga moyilligini

oshiradi.

HA uchun intravenoz temir terapiyasiga qarshilik og'iz orqgali temir
go'shimchalarini go'llashdagi kabi yugori bo'lishi mumkin. A. Krafft va boshgalar.
(2009) o'rtacha TTA bo'lgan 59 nafar homilador ayolning atigi 27 nafari (45,8%) temir
sukroz bilan tomir ichiga ferroterapiyaga javob berdi [99]. Qolgan 32 nafar homilador
ayol  davolashga javob berdi fagat rhEPO ferroterapiyasiga go'shilganidan keyin
olishga muvaffag bo'ldi va boshidanog rhEPO va temir saxaroza bilan
kombinatsiyalangan terapiya buyurilgan bemorlar guruhida Hb kontsentratsiyasining

aniq ijobiy dinamikasi gayd etildi ( 8-rasm).
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A - 27 nafar ayollarda Venofer vena ichiga 2 marta haftasiga ;

B - haftasiga 2 marta 2 hafta davomida Venofer bilan monoterapiyaga javob bermagan 32 nafar ayolda
(davolanishga javob vena ichiga rhEPO bilan tomir ichiga ferroterapiya qo'shilgandan keyin olingan);
C — Venofer tomirichiga2 marta kombinatsiyasida rhEPO tomir ichiga

8-rasm. Homilador ayollarning davolash fonida hemoglobin darajasi
dinamikasi.

HA ni davolash uchun rhEPO dan foydalanishni ikkita fakt asoslaydi:

1) aniglangan fakt yetarli emas past ishlab chigarish EPO darajasi og'irlik anemiya
[6] va 2) EPO (endogen yoki ekzogen) deyarli yo'ldosh orgali onadan homilaga
o'tmaydi [62,66,121,142].

C. Breymann va boshgalar buyrak funksiyasi normal bo'lgan ayollarda
homiladorlik anemiyasini davolash uchun birinchi bo'lib rhEPO dan foydalanganlar.
[118]. 11 nafar ayoldan 8 tasida preparatni go'llashdan retikulotsitlar sonining ko'payishi
va Hb darajasining oshishi bilan ifodalangan tez ta'sir ko'rsatildi. Keyingi yillarda, chet
elda va Rossiyada o'tkazilgan bir qator tadgiqotlar natijasida, rhEPO ni temir
preparatlari bilan birgalikda go'llash Hb tarkibining sezilarli darajada oshishiga, gizil
gon tanachalari sonining va gon hujayralarining yaxshilanishiga olib kelishi ko'rsatildi.
gonning kislorod tashish funksiyasi va homilador va tug'rugdan keyingi ayollarda
kamgonlikni davolashning samarali usuli hisoblanadi [1, 13, 17, 20, 61, 63, 73, 99].
E.V. Klimovskoy va boshgalar HA ni davolash uchun rhEPO dan foydalanishning turli
rejimlarining qiyosiy tavsifi o'tkazildi [28]. Teri ostiga haftasiga uch marta 100 1U/kg
bir dozada temir preparatlari bilan birgalikda rhEPO olgan homilador ayollarda
davolashning samaradorligi maksimal bo'lgan.

HA uchun rhEPO terapiyasining samaradorligi temir preparatlarini gabul qilish
yo'liga bog'lig emas. Shunday qilib, rhEPO ning og'iz orgali yuboriladigan temir
preparatlari bilan birgalikda samaradorligi va tomir ichiga temir preparatlari go'llanilgan
Syurix Universitet kasalxonasida HA ni davolash samaradorligi deyarli bir xil bo'lib
chigdi (76,5-85,7% va 72,7-80%), mos ravishda) [6, 28, 99, 118]. Biz buning
tushuntirishini EPO ning gepsidin ishlab chigarishga yaginda kashf etilgan ta'sirida
ko'ramiz. Hatto bitta rhEPO in'eksiyasi ham 24 soat davomida sarum gepsidin
kontsentratsiyasini sezilarli darajada kamaytiradi [38, 134]. Bu ta'sir EPO ta'sirida uning

ishlab chigarilishini oshiradigan suyak iligi eritroblastlari tomonidan eritroferronning
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shakllanishi bilan bog'lig. Gepatotsitlarga ta'sir giluvchi eritroferron gepsidin ishlab
chigarishni kamaytiradi [85]. TTAda gepsidin kontsentratsiyasi past, shuning uchun
temirning so'rilish darajasi yuqori. SKA ga o'xshash HAlarda, gepsidinning o'ziga xos
ortib borayotgan kontsentratsiyasi rhEPO ta'sirida sezilarli darajada kamayadi, bu 0g'iz
orgali temir qo'shimchalarining yaxshi so'rilishini ta'minlaydi. Biroq, zamonaviy
tibbiyotda tomir ichiga temir preparatlari yuqori xavfsizlik profiliga ega va og'iz orgali
yuboriladigan temir preparatlariga nisbatan terapiyaga yugori muvofiglikni ta'minlaydi.

Xulosa.

Hozirgi vaqtda HA diagnostikasi va davolash bo'yicha xalgaro konsensus mavjud
emas. Turli mamlakatlar homilador ayollarda anemiyani davolashning u yoki bu usuli
uchun turli xil ko'rsatkichlardan foydalanadi, xususan, tomir ichiga temir preparatlari va
rhEPO dan foydalanish. O zbekiston eritropoezni rag'batlantiruvchi dorilar HAni
davolash uchun tasdiglangan kam sonli mamlakatlardan biridir. Homilador ayollarda
temir tangisligini davolash bo'yicha O zbekiston Kklinik protokoli HA davolash uchun
ishlatiladigan barcha ma'lum terapevtik variantlarni o'z ichiga oladi [8, 9]. Biroq, na biri,
na boshgasi ma'lum bir klinik vaziyatda terapevtik variantni tanlashni aniglaydigan aniq
mezonlarni (bashoratchilarni) aniglamaydi. Ko'pincha kamgonlik bilan og'rigan
homilador ayolga tibbiy yordam ko'rsatish uchun zarur bo'lgan vaqt yetishmasligi
sharoitida (homiladorlikning uchinchi trimestrida) tomir ichiga yoki rhEPO terapiyasi
foydasiga asossiz tanlov, agar ular samarasiz bo'lsa, katta moliyaviy yo'gotishlar va
jiddiy asoratlar xavfi bilan tahdid qgiladi. salbiy yon ta'siri. Terapiyaga samarali
javobning bashorat giluvchilarini topish HA uchun eng ogilona davolash va diagnostika

taktikasini ta'minlashning muhim vazifasidir.
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2-BOB. Homilador ayollarda anemiya hamda yondosh kasalliklari uchrash darajasini
0 rganish

HA ning mos giymatlarini aniglash bo'yicha istigbolli tadgigot homiladorligi
fiziologik kechayotgan 78 nafar homilador ayolni o'z ichiga oldi, 116 nafar homilador
ayollarda HA bilan davolash samaradorligini bashorat giluvchi sifatida zardobdagi
gepsidin(HP) va EPO kontsentratsiyasini aniglandi, ulardan 93 nafari ayollarda TTA va
23 nafar aralash kelib chigishi anemiyasi bor edi. Vena ichiga yuborish va rhEPO bilan
kombinatsiyalangan ferroterapiyaning giyosiy samaradorligini o'rganish uchun har xil
turdagi kamqonlik bilan og'rigan 116 nafar homilador ayollardan homiladorlikning
ikkinchi yarmida ayollarning 2 guruhi, har birida 14 nafar homilador ayollar aniglandi.
1-guruhda temir tangisligi tasdiglangan ayollar, 2-guruh - turli xil kelib chigishi HA
bo'lgan ayollar, tasodifiy tanlangan. Guruhlar yoshi, homiladorlik davri va boshlang'ich
Hb kontsentratsiyasi bo'yicha tasniflangan. Tadgiqotga Kiritilgan ayollarning yosh

tarkibi 8-jadvalda keltirilgan.

8-Jadval
Tadgqiqotiga kiritilgan ayollarning yoshi tarkibi (yillarda)
Indeks Homiladorligi fiziologik Anemiya bilan og'rigan Nazorat guruhlari
kechayotgan homilador | homilador ayollar guruhlari
ayollar guruhi=78
TTAN=93 | Aralash kelib TTA bilan Homilador
chigadigan homilador bo'lmagan
anemiya bo'lmagan  |sog'lom ayollar
ayollar

n=23 n=27 n=10

O'rtacha giymat 28,8+0,1 26,1+14,7 27,2+3,4 28,4+3,9 27,045,8

(MxSD)

Min 16 18 19 16 19
Maks 45 40 41 37 35
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Me 28 255 27 27,5 26,5

Tadgiqgot guruhlaridagi ayollar o'rtasida yosh bo'yicha statistik jihatdan muhim
farglar yo'q (p<0,05).

Homiladorlikning turli trimestrlarida ayollarning gon zardobida HP ning mos
giymatlarini aniglash uchun homiladorlikning fiziologik kursi va normal Hb darajasi
118,3£7,22 g/l, yoshi 28,8%0,1 bo'lgan 78 nafar homilador ayolda o'tkazildi. (9-jadval).

9-Jadval
Tadqiqotga kiritilgan normal homilador bo'lgan 78 nafar ayolning asosiy

xususiyatlari (p<0,05)

Indeks Hb, g/l Yoshi, yillari
I trimestr, n=9| Il trimestr, | I trimestr, |Itrimestr,n=1 Il trimestr, | Il trimestr,
n=25 n=44 9 n=25 n=44
O'rtacha giymat | 126,3+3,96 | 115,3+8,02 | 118,3+4,96 25,3+7,05 27,0+7,33 29,1+6,49
(M£SD)
Min
112 105 111 16 17 17
Mak
e 139 131 131 35 45 44
M
on 127 113 118,5 23 28 29

Ulardan 9 tasida (11,5%) homiladorlik davri homiladorlikning birinchi trimestriga,
25 tasida (32,1%) ikkinchi trimestrga va 44 tasida (56,4%) uchinchi trimestrga to‘g‘ri
kelgan.
Akusherlik tarixi va oldingi homiladorlik natijalari 10, 11-jadvallarda keltirilgan.
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10-jadval
O'quv guruhlaridagi ayollarning akusherlik tarixi
Akusherlik tarixi Homiladorligi Anemiya bilan og'rigan homilador ayollar
fiziologik kechayotgan guruhlari
homilador ayollar
guruhi=78
TTANn=93 | Aralash kelib chigadigan
anemiya n=23
Birinchi homilador
ayollar
34 37 10
(43,6%) (39,8%) (43,5%)
Takroriy homiladorlik
24 7 6
(30,8%) (7,5%) (26,1%)
20 49 7
Ko'phomiladorlik (25,6%) (30,4%)
(52,7%)
* - p=0,0002

O'rganilgan ayollar guruhlari akusherlik tarixi bo'yicha taggoslangan, TTA bilan
kasallangan homilador ayollar bundan mustasno, ular orasida multigravid ko'p tug'ilgan
ayollar ustunlik gilgan (p = 0,0002).

Biz takroriy homilador ayollarda oldingi homiladorlik natijalarini tahlil gildik
(ma'lumotlar 11-jadvalda ko'rsatilgan).
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11-jadval
Tadgqiqgotga go'shilish vagtida ko'p homilador ayollarda oldingi
homiladorlikning natijalari
Homiladorlik natijalari Homiladorligi Anemiya bilan og'rigan homilador ayollar
fiziologik guruhlari
kechayotgan
homilador ayollar
guruhi n=44 TTA n=56 Aralash kelib chiggan
anemiya n= 13
O'z vaqtida tug'ruq 27 45 9
(61,4%) (80,4%)* (69,2%)
Erta 3 12 1
tug'ish (6,8%) (21,4%)* (7,7%)
Tibbiy abort 13 17 3
(29,5%) (30,4%) (23,1%)
O'z-0'zidan 5 7 1
abort (11,4%) (12,5%) (7,7%)
Rivojlanmagan 14 20 3
homiladorlik (31,8%) (35,7%) (23,1%)
Ektopik 2 3 0
homiladorlik (4,5%) (5,4%)
*. p<0,05

TTA bilan kasallangan homilador ayollar, fiziologik homiladorlik guruhi bilan
solishtirganda, erta tug'ilishni boshdan kechirish ehtimoli statistik jihatdan sezilarli
darajada yugori bo'lgan, bu homilador ayollarda temir tangisligi erta tug'ilish uchun

xavf omili ekanligi hagidagi adabiyot ma'lumotlariga mos keladi [35].

Tekshirilayotgan ayollar tarixida aniglangan ginekologik kasalliklari  va

jarrohlik aralashuvlar tuzilishi 12-jadvalda keltirilgan.
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kasalliklari uchrash darajasi

12-jadval

Homiladorligi Anemiya bilan og'rigan Nazorat guruhlari
fiziologik homilador ayollar guruhlari
) _ _ kechayotgan
Ginekologik kasalliklar homlladr:J_r a_;;%llar TTANn=93 | Aralash kelib | TTA n=27 bo'lgan | Homilador
gurunin= chigishi homilador bo'lmagan
anemiyasi n=23| bo'Imagan ayollar | sog'lom
ayollar = 10
Bachadon miomasi 11 13 3 3 1
kichik o'lchamlar (14,1%) (13,9%) (13%) (11,1%) (10%)
Hayz buzilishi 7 9 2 2 0
(8,9%) (9,7%) (8,7%) (7,4%)
Birlamchi bepushtlik 3] 7 1 2 1
(7,7%) (7,5%) (4,3%) (7,4%) (10%)
Tuxumdon Kistalari 4 4 1 1 0
(5,1%) (4,3%) (4,3%) (3,7%)
Bachadon bo'yni kasalliklari 18 16 4 4 2
(23%) (17,2%) (17,4%) (14,8%) (20%)
Tuxumdon polikistozi 11 (14,1%) 15 (16,1%) 4(17,4%) 4(14,8%) 1(10%)
Opportunistik vaginit 18(23%) 19 (20,4%) 5(21,7%) 5(18,5%) 2(20%)
(bakterial vaginoz, aerob
vaginit, kandidal vaginit)
Bachadon va ortiglardagi 7(8,9%) 11 (11,8%) 2(8,69%) 3(11,1%) 1(10%)

oldingi operatsiyalar

p<0,05
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Tekshirilgan ayollar guruhlarida oldingi ginekologik kasalliklar va jarrohlik
aralashuvlar bilan kasallanish darajasida statistik jihatdan sezilarli farglar aniglanmagan
(p<0,05).

Ferritin va HP ning sarum kontsentratsiyasi barcha ayollarda aniglangan. Nazorat
guruhi normal Hb darajasi 129,2+4,6 (123-139) g/l bo'lgan 27,0+5,8 (19-35) yoshdagi
10 nafar homilador bo'lmagan sog'lom ayollardan iborat edi. Nazorat guruhlarida

oldingi homiladorlikning natijalari 13-jadvalda keltirilgan.

13-jadval
Nazorat guruhidagi ayollarda homiladorlik natijalari
Homiladorlik natijalari Nazorat guruhlari
TTA n=22* bo‘lgan Homilador bo'lmagan
homilador bo‘lmagan sog'lom n=10
ayollar
O'z vaqtida yetkazib berish 12(54,5%)** 9(90%)
Erta tug'ilish 4(18,2%)**
0
Tibbiy abort 9(40,9%) 3(30%)
Spontan abort 5(22,72%) 1(10%)
Rivojlanmaydigan homiladorlik 6(27,27%) 3(30%)
Ektopik homiladorlik 1(4,5%)
0

Eslatmalar: * - homilador bo'Imaganlar guruhida TTA bilan 5 (18,5%) ayollarda
27 homiladorlik tarixi bo'Imagan; ** - p<0,05
TTA bilan kasallangan homilador ayollarning nazorat guruhida erta
tug'ilish ham statistik jihatdan sezilarli darajada tez-tez uchraydi, bu homilador
ayollarda temir tangisligi erta tug'ilish uchun xavf omili ekanligi hagidagi adabiyot
ma'lumotlariga mos keladi [35].
Homilador ayollarning qgon zardobidagi HP kontsentratsiyasini baholash uchun
turli HA ga ega bo'lgan 116 nafar ayol tekshirildi.
Homiladorlikning borishini tahlil qgilish va tekshirish natijalariga ko'ra,
kamgonlik bilan og'rigan homilador ayollarda turli kasalliklar aniglandi (14-jadval).
Ulardan eng ko'p gayd etilgan erta toksikoz (16,4%) va homiladorlik xavfi (27,6%).

Yuqumli kasalliklar ko'progq homilador ayollarda aralash kelib chigishi anemiyasi bilan
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kuzatilgan, ammo statistik jihatdan muhim farglar kuzatilgan fagat infeksiyalar
uchun jinsiy yo'l bilan yugadigan - 30,4 aralash kelib chigishi va TTA anemiya
guruhida % ga nisbatan 8,6%.
14-jadval
Tadgiqgot guruhlarda anemiya bilan kasallangan homilador ayollarda

aniglangan asoratlarning tuzilishi

Kasallik TTA, n=93 Avralash kelib chiggan Jami n=116
anemiya, n=23
Homiladorlik toksikozi 15 (16,1%) 4 (17,4%) 19 (16,4%)
Abort qilish tahdidi 24 (25,8%) 8 (34,8%) 32 (27,6%)
Plasentar buzilishlar 7 (7,5%) 2 (8,7%) 9 (7,8%)
Jinsiy yo'l bilan yugadigan 8 (8,6%) 7 (30,4%)* 15 (12,9%)
infeksiyalar
Homiladorlik paytida buyrak 4 (4,3%) 3 (13%) 7 (7,5%)
infeksiyasi
Surunkali tubulointerstitial nefrit 2 (2,2%) 1 (4,3%) 3 (2,6%)
Homiladorlik davrida shish, 6 (6,5%) 3 (13%) 9 (7,8%)
proteinuriya va gipertenziv
kasalliklar
* — p<0,05

Anemiya birinchi trimestrda 116 nafar homilador ayolning 22 tasida (19%),
ikkinchi trimestrda 70 (60,3%) va uchinchi trimestrda 24 (20,7%) homilador ayolda
aniglangan (9-rasm). ).
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9-Rasm.  homiladorlikning turli bosgichlarida aniglangan homiladorlik anemiyasi

Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda aniglangan ekstragenital kasalliklar
bo'yicha tahlilimiz 15-jadvalda keltirilgan.
15-jadval

Anemiyasi bo’'lgan homilador ayollarning guruhlarida ekstragenital kasalliklar

tuzilishi va uchrash darajasi.

Ekstragenital kasalliklar Homilador ayollar guruhlari Jami n=116
TTANn=93 Aralash kelib chiggan
anemiya = 23
Pastki ekstremitalarning 15 (16,1%) 4 (17,4%) 19 (16,4%)
varikoz tomirlari
Ko'rish organlarining 35 (37,6%) 9 (39,1%) 44 (37,9%)
kasalliklari
Ovagat hazm gilish 14 (15,1%) 4 (17,4%) 18 (15,5%)
kasalliklari
Fibrokistik mastopatiya 5 (5,4%) 1 (4,3%) 6 (5,2%)
Siydik chigarish yo'llarining 4 (4,3%) 4 (17,4%) 8 (6,9%)
patologiyasi
p<0,05

Shunday qilib, anemiya bilan kasallangan homilador ayollar guruhlari

ekstragenital kasalliklarning chastotasi bo'yicha tagqoslangan.
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21-23 kunlik hayz davriga ega bo'lgan ayollarning ulushi TTA bilan kasallangan
ayollar guruhida statistik jihatdan sezilarli darajada yuqori bo'ldi (p=0,002) (16-
jadval).

16-jadval

Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda hayz davrining davomiyligi

Sikl davomiyligi Homilador ayollar guruhlari Jami n=116
TTA Nn=93 Avralash kelib chigadigan
anemiya
n=23
21-23 31 (33,3%) 2 (8,7%)* 33 (28,4%)
24-26 28 (30,1%) 5(21,7%) 33 (28,4%)
27-30 21 (22,6%) 12 (52,2%) 33 (28,4%)
31-35 13 (14,0%) 4 (17,4%) 17 (14,8%)
* - p=0,002

HA ning laboratoriya diagnostikasi mezonlari: 1 va 3 trimestrda Hb <110 g/l va 2
trimestrda Hb <105 g/l [55]. TTA diagnostikasi bir qator laboratoriya testlari
natijalariga ko'ra tasdiglandi, shu jumladan temir metabolizmi ko'rsatkichlarini aniglash:
gon zardobidagi temir (ZT), zardobning umumiy temirni bog'lash gobiliyati (UTBQ) va
ZF. Homilador ayolda TTA uchun laboratoriya diagnostikasi mezonlari: EPO <20
mkg/l, TTTK <17%, UTBQ>65 mkmol/l [27,59]. Anemiya bilan kasallangan 116 nafar
homilador ayolning 93 nafarida (80,2 foiz) TTA, 23 nafarida (19,2 foiz) aralash kelib
chigishi anemiyasi aniglangan. Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarning gon
zardobi go'shimcha ravishda EPO va HP uchun tekshirildi.

Intravenoz va kombinatsiyalangan ferroterapiyaning rhEPO bilan giyosiy
samaradorligini o'rganish kamgonlik bilan kasallangan homilador ayollarning 2
guruhida o'tkazildi (17-jadval).
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17-jadval

Anemiyasi bo’lgan homilador ayollarning boshlang‘ich xususiyatlari

tadgigotiga Kkiritilgan.

Guruh Yoshi, yillari Homiladorlik davri, Hb,g/l FS, mkg/I
haftalar
1, n=14 pl-2 =0,26 pl-2 =0,06 pl-2 =0,70 p1-2=0,003
Mzs 30,615,2 30,745,5 85,1+7,3 5,9+3,9
Min-Maks (21-38) (20-37) (75-96) (1,3-13,1)
Me 32 325 84 4,75
2, n=14
Mzs 26,9459 34,1432 83,919,4 28,9+26,9
Min-Maks (18-34) (27-38) (61-94) (3,0-80,0)
Me 29 35,5 87 14,5
1-guruhga o'rtacha homiladorlik muddati 30,7+5,5 hafta, gemoglobin

kontsentratsiyasi - 85,1+7,3 g/l va tasdiglangan mutloq temir tangisligi (ZF - 5,9+3,9
mkg/l) bo'lgan 14 nafar homilador ayolni o'z ichiga oldi, tomir ichiga temir
preparatlarini terapevtik qo'llash. Ikkinchi guruhga tasodifiy tanlab olingan, o'rtacha
homiladorlik yoshi 34,1£3,2 hafta, gemoglobin konsentratsiyasi - 83,9+9,4 g/l va ZF -
28,9+26,9 mkg/l bo'lgan anemiya bilan kasallangan 14 nafar homilador ayollar Kiritildi.

1 va 2-guruhlarda terapiya boshlanganda homilador ayollarning trimestr bo'yicha
tagsimlanishi 18-jadvalda keltirilgan. Homilador ayollar orasida homiladorlikning
uchinchi trimestridagi ayollar ustunlik giladi.
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18-jadval

Terapiyani boshlashdan oldin homilador ayollarning trimestr bo'yicha

tagsimlanishi
Guruh Trimestrlar
I Il
1 guruh n=14
5 9
2-guruh n=14
2 12
Jami
7 21

Shunday qilib, guruhlar yoshi, homiladorlik davri va Hb kontsentratsiyasining
boshlang'ich darajasi bo'yicha tabagalashtirilgan.

1-guruhdagi homilador ayollar anemiyani davolash uchun tomir ichiga temir
preparatlarini gabul qilishdi. 1-guruhdagi 14 nafar bemordan 6 nafari temir
karboksimaltoza (Ferinject®, Vifor(Shveytsariya)) va 8 nafari temir (I1I) gidroksid
saxaroza kompleksini (Venofer, Vifor (Shveytsariya)) olgan. Qo'llashdan oldin umumiy
kumulatif doz preparatni tibbiy go'llash bo'yicha rasmiy ko'rsatmalarga muvofiq
hisoblab chigilgan [19,18]. O'rtacha umumiy to'plangan doz 1507,7 £ 155,3 (1300 -
1800) mg ni tashkil etdi. Ferinjekt 30-40 dagiga davomida 0,9% natriy xlorid eritmasida
tomir ichiga yuborilgan, preparatning hisoblangan dozasini kamida bir hafta yuborishlar
orasidagi interval bilan ikkita tomir ichiga infuziyaga bo'lgan. Venofer haftasiga uch
marta 200 mg 200 ml sho'r suvda tomir ichiga infuzion sifatida buyurilgan. 2-guruhdagi
homilador ayollarga (n=14) rhEPO (Repo-Provera 2000ED Rossiya) tomir ichiga
yuboriladigan temir preparatlaridan biri: temir (111) gidroksidi saxaroza kompleksi
(Venofer, Vifor, Shveytsariya) yoki temir karboksimaltoza (Ferinject) bilan birgalikda
buyurildi. ®, Vifor, Shveytsariya). RhEPO bir martalik dozada 100 IU / kg teri ostiga
haftasiga uch marta, 6 ta in‘ektsiya kursi uchun yuborilgan. Vena ichiga yuboriladigan

dorilar
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temir sxema bo'yicha ishlatilgan: 200 mg tomir ichiga haftasiga 3 marta, rhEPO gabul
qgilish kunlarida, dori vositalarini tibbiy qo'llash bo'yicha rasmiy ko'rsatmalarga
muvofiq. Ikkinchi guruhdagi 14 nafar homilador ayolning 11 nafari Venofer, 3 nafari

esa Ferinject preparatini gabul gilgan. Terapiyani boshlashdan oldin va keyin hafta

da 3 hafta davomida gemogramma parametrlari, retikulotsitlar soni (Ret) va ZF
kontsentratsiyasi aniglandi. Magsadli Hb darajasi 110 g/l sifatida o'rnatildi. Mumkin

bo'lgan nojo'ya ta'sirlar davolash paytida baholandi.
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3-BOB. FIZIOLOGIK HOMILADORLIKDA GEPSIDIN KECHISH HOLATI.

3.1 Fiziologik homiladorlikning turli davrlarida ayollarning gon zardobida
gepsidinning konsentratsiyasi

Homilador ayollarning qon zardobidagi HP ning o'rtacha kontsentratsiyasi
homiladorlikning birinchi trimestrida 26,4+8,78 mkg/l, ikkinchi trimestrda 15,19+4,04
mkg/I va uchinchi trimestrda 2,27+0,47 ni tashkil etdi (20-jadval).

20-jadval
Homilador va homilador bo‘'Imagan ayollarda gepsidin konsentratsiyasining

o'rtacha qiymatlari

Indeks Gepsidin, mkg/l
Homilador Homilador bo'lmagan,
Barcha homilador|1 trimestr, n=9|2 trimestr, n=25| 3-trimestr, n=10
ayollar, n=78 n=44
O'rtacha
ma’nosi 9,2+1,89* 26,4+8,78 15,19+4,0 2,27+0,47 27,4+2,69
(M£SD) 4
Min
0 14 0,4 0 18,5
Maks
65,8 62,5 65,8 17 43,5
Me
1,95 8,3 3,9 1,15 24,6

* - p =0,0000 (homilador bo'Imagan ayollarga nisbatan)
78 nafar homilador ayollarning umumiy guruhida qon zardobidagi HP ning

o‘rtacha kontsentratsiyasi 9,2+1,89 mkg/l ni tashkil etdi va homilador bo‘lmagan
ayollarda qon zardobidagi o‘rtacha HP darajasidan statistik jihatdan sezilarli darajada
past — 27,4+2,69 mkg/l. (p = 0,0000). da keyin bir xil vaqtda o'rtacha darajasi HP

homilador ayollarda | trimestrda



58

26,4+8,78 ng/l ni tashkil etdi va homilador bo‘lmagan ayollardagi o‘rtacha qon
zardobidagi HP dan deyarli farg gilmadi 27,4+2,69 ug/l (p = 0,59).

Homiladorlikning 3-trimestridagi ayollarda o'rtacha HP kontsentratsiyasi 1-
trimestrga garaganda statistik jihatdan sezilarli darajada past edi: mos ravishda 2,27 +
0,47 mkg / L ga nisbatan 26,4 = 8,78 mkg / L (p = 0,009). Homiladorlik davrida HP

kontsentratsiyasida sezilarli pasayish kuzatildi (10-rasm).

30

25
y=-12.065x + 38.75

=
= 15
=
5 10
=

5

0 . — .

I I I
TpHMecTPBI GepeMEHHOCTH
10-Rasm. Fiziologik  homiladorlik  davrida turli  trimestrlarda gepsidin
kontsentratsiyasining o'rtacha ko'rsatkichlari (trend chizig'i homiladorlik davrida
gepsidin kontsentratsiyasining statistik jihatdan sezilarli pasayishini ko'rsatadi, p =
0,000)

Statistik tahlil homiladorlik davri va r = - 0,44 bo'lgan homilador ayolning gon
zardobidagi HP konsentratsiyasi o'rtasidagi teskari korrelyatsiyaning o'rtacha darajasini
ko'rsatdi (11-rasm).
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y =-0,7432x + 30.85
r=-044
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CpoK recramnun, HeJleIH

Rasm. 11. Fiziologik homiladorlik davrida gon zardobidagi gepsidin kontsentratsiyasi

va homiladorlik davri o'rtasidagi bog'liglik (p = 0,0000)

Homilador ayollarda HP va Hb ko'rsatkichlari o'rtasidagi bog'liglik r = 0,16 bilan
juda zaif bo'lib chigdi (12-rasm).
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12-Rasm.
bog'liglik (p = 0,16)

y=0.3797x-35.714
* r=0.16
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135

Fiziologik homiladorlik davrida HP va Hb kontsentratsiyasi o'rtasidagi

Homilador ayollardagi o'rtacha EPO kontsentratsiyasi 30,1+22,54 mkg/l ni tashkil

etdi va homilador bo'Imagan ayollardagi o'rtacha EPO darajasidan statistik jihatdan

sezilarli darajada past edi
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ayollar - 41,8+11,43 mkg/l, (p=0,0097) (21-jadval). Homiladorlikning 3-trimestridagi
ayollarda EPO ning o'rtacha kontsentratsiyasi 1-trimestrdagiga qaraganda statistik
jihatdan sezilarli darajada past edi: mos ravishda 70,3+£29,8 mkg/l ga nisbatan 19,4+7,9
ug/l  (p=0,0000).

21-jadval
O'rtacha giymatlari ferritin gon zardobida kontsentratsiyasi homilador va

homilador bo'Imagan ayollarda

Indeks Ferritin, mkg/I
Homilador Homilador
Barcha homilador |1 trimestr, n=9| 2 trimestr, n=25| 3-trimestr, bo'lmagan, n=10
ayollar, n=78 n=44
O'rtacha giymat 30,1+22,54* 70,3%£29,8 34,9+19,3 19,4+79 41,8+11,43
(M£SD)
Min
7,8 33,5 13,2 7,8 28
Maks
106,5 106,5 87,9 41 65
Me
22,4 64,4 32 16,9 40
*. p=0,0097

Shunday qilib, homiladorlik davrida EPO kontsentratsiyasining sezilarli pasayishi
gayd etilgan (13-rasm).
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13-Rasm. Fiziologik homiladorlik davrida turli trimestrlarda EPO kontsentratsiyasining
o'rtacha giymatlari (trend chizig'i homiladorlik davrida EPO kontsentratsiyasining

statistik jihatdan sezilarli darajada pasayishini ko'rsatadi, p=0,000)

Statistik tahlil r = - 0,72 bo'lgan homilador ayollarda homiladorlik davri va EPO
kontsentratsiyasi o'rtasida kuchli teskari korrelyatsiyani ko'rsatdi (14-rasm).
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14-Rasm. Fiziologik homiladorlik davrida EPO konsentratsiyasi va homiladorlik davri
o'rtasidagi bog'liglik (p = 0,0000).
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Homilador ayollarda ZF va HP ko'rsatkichlari o'rtasida r = 0,31 bilan zaif

to'g'ridan-to'g'ri korrelyatsiya o'rnatildi (15-rasm).
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15-Rasm. Fiziologik homiladorlik davrida kontsentratsiyasi ZF va HP o'rtasidagi
bog'liglik (p = 0,006).



63

4. KAMQON HOMILADOR AYOLLARDA GEPSIDIN VA ERITROPOETIN
MIQDORI.

4.1 Animiya bilan og’rigan homilador ayollar gon zardobida ertropoetin va
gepsidinning konsentratsiyasi.

Temir metabolizmi (ZT, UTBQ) va ZF ko'rsatkichlarini aniglashni o'z ichiga
olgan laboratoriya tekshiruvlari natijalariga ko'ra, anemiya bilan og'rigan 116 nafar
homilador ayol ikki guruhga bo'lingan: TTA (n=93) va aralash kelib chigadigan
anemiya (n=23). Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarning qon zardobi qo'shimcha
ravishda EPO va HP uchun tekshirildi. TTA va aralash kelib chigishi anemiyasi bo'lgan
homilador ayollarning qon zardobidagi HP va EPO ning o'rtacha giymatlari 22-jadvalda
keltirilgan.

22-jadval
IDA va aralash kelib chigadigan anemiyasi (M+SD) bo'lgan homilador
ayollarning gon zardobida gepsidin va eritropoetinning o'rtacha

kontsentratsiyasi.

Homiladorlik davrida Hb, g/l EPO, mkg/l HP, mkg/I EPO U/
anemiya turi
TTA n=93 97,7+0,87 8,02+0,38 * 3,5+1,12** 53,8+3,98 ***
Avralash kelib 97,7+1,41 76,7+18,88 32,3+6,64 32,9+4,46
chiggan anemiya =
23

*-p = 0,0000 ** - p=0,0000 *** - p= 0,001

Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda Hb kontsentratsiyasi TTA guruhida
97,7+0,87 g/l va aralash kelib chigadigan anemiya guruhida 97,7+1,41 g/l (p=1,0) (16-
rasm). Shunday qilib, guruhlar Hb darajasi bo'yicha tabagalashtirildi, bu boshga

laboratoriya parametrlarining qiyosiy statistik tahlilini o'tkazish uchun zaruriy shartdir.
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Hb,r/n

16-Rasm. Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda Hb konsentratsiyasi giymatlari.

TTA va aralash kelib chigadigan anemiyasi bo'lgan homilador ayollarda boshga
laboratoriya ko'rsatkichlarining (ZF, HP) giymatlari 17 va 18-rasmlarda keltirilgan.

TTA bilan kasallangan homilador ayollarda EPO konsentratsiyasi aralash kelib
chigadigan anemiyasi bo'lgan homilador ayollarga garaganda statistik jihatdan sezilarli
darajada past edi - mos ravishda 76,7+18,88 mkg/l (p=0,0000). Bu ko'rsatkich TTA
bo'lgan homilador ayollarda mutlog temir tanqgisligi mavjudligini ko'rsatdi (17-rasm).
Aralash anemiyasi bo'lgan homilador ayollarda temir zahiralari normal edi, chunki EPO
darajasi 20 mkg / | dan oshdi.
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Eslatma: FS 20 mkg/l dan kam mutlog temir tangisligini bildiradi.

17-Rasm. Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda EPO kontsentratsiyasining
giymatlari.

TTA  bo'lgan homilador ayollarning gon zardobidagi HP ning o'rtacha
kontsentratsiyasi aralash kelib chigishi anemiyasi bo'lgan homilador ayollarga
garaganda statistik jihatdan sezilarli darajada past bo'ldi: mos ravishda 3,5 + 1,12 mkg /
| ga nisbatan 32,3 £ 6,64 mkg /| ( p = 0,0000) (18-rasm).
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Tenmmana,MKT/1

18-Rasm. Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda HP konsentratsiyasi giymatlari

HP temir almashinuvining asosiy regulyatori ekanligini, shuningdek, homilador
ayollarda kamqgonlik paytida biz aniglagan HP va EPOdagi bir tomonlama o'zgarishlarni
hisobga olib, biz Spearman bo'yicha HP-EPO munosabatlarining korrelyatsion tahlilini
o'tkazdik (19-rasm). Tahlil qilish uchun biz tadgiqotga Kkiritilgan anemiya bilan
kasallangan 116 nafar homilador ayolning 50 tasini tekshirish natijasida olingan
ma'lumotlardan foydalandik, ularning qon zardobida, shulardan EPO va HP aniglandi.
50 nafar ayollardan 37 ta TTA va 13 tasi aralash kelib chigadigan anemiya bilan

kasallangan.
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Rank korrelyatsiyalar Spearman (Korrelyatsiya Ferritin-Hepcidin.sta) Qayd etilgan
korrelyatsiyalar p <.05000 darajasida muhim.
Ragam - obs. | Spearman-R t(N-2) |p darajalari

Ferritin va Gepsidin 50 0,364417 |2,711185| 0,009274

19-Rasm. Homilador ayollarda aralashgan anemiya guruhida ferritin va gepsidin
o‘rtasidagi bog‘liglik.

Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarning qon zardobida ZF va HP
konsentratsiyasi o'rtasida statistik jihatdan muhim to'g'ridan-to'g'ri bog'liglik aniglandi
(R =0,36; p=0,009).

Gepsidin testining sezgirligi va o'ziga xosligini aniglash uchun biz 60 nafar
homilador ayoldan iborat guruhdan foydalandik. Ulardan 37 tasida TTA, 13 tasi aralash
anemiya va 10 tasida Hb darajasi normal bo'lgan. Shunday qilib, homilador ayollar
guruhi diagnostik testning samaradorligini baholash uchun tadgiqot guruhiga
go'yiladigan talablarga to'lig javob berdi (kasallik bilan kasallangan va bo'Imagan
sub'ektlarning mavjudligi). TTA diagnostikasi uchun "oltin standart" sifatida EPO
darajasini aniglash uchun test ishlatilgan. Homilador ayollarda kamgonlikni tashxislash
uchun gepsidin testining sezgirligi va o'ziga xosligi natijalari  23-jadvalda keltirilgan.

0'ziga xoslikning eng yugori ko'rsatkichlari (90,91% va
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gepsidin testining sezuvchanligi (97,3%) 7,4 mkg/L chegara nuqtasida aniglandi.
23-jadval

Homilador ayollarda TTA diagnostikasi uchun gepsidin testi uchun optimal chegara

nugtasi.
Hepcidinning Sezuvchanli  95% ClI O'ziga 95% ClI +PV -PV
chegara k xoslik
giymatlari

<5 83,78 68,0-93,8 9091 75,7-98,1 912 833
<5.5 91,89 78,1-98,3 9091 75,7-98,1 919 909
<5.9 9459 81,8-99,3 9091 75,7-98,1 921 937
<7. 97,30 85,8 - 90,91 757- 923 968
4 99,9 98,1

<17 97,30 85,8-99,9 87,88 71,8-96,6 900 967
<17.4 97,30 85,8-99,9 84,85 68,1-949 878 96,6
<18,5 97,30 85,8-99,9 78,79 61,1-910 837 963
<21,5 97,30 85,8-99,9 66,67 48,2-82,0 766 957
<225 97,30  85,8-99,9 60,61 421-77,1 735 952
<23.2 97,30 85,8-99,9 5455 36,4-719 706 947
<26 97,30 85,8-99,9 4242 255-60,8 655 933

Olingan natijalar shuni ko'rsatadiki, agar gepsidin testi homilador ayollarda
kamgonlikni tashxislash uchun qo'llanilsa, u holda HP giymati 7,4 mkg/l dan kam
bo'lsa, TTAning 90% holatlari aniglanadi. HP kontsentratsiyasi 17,0 mkg/l dan ortiq
bo'lsa, testning o'ziga xosligi pasayadi va 26 mkg/l da u 50% dan pastga tushadi, bu esa
ushbu HP qiymatidagi testni tashxis qo'yish uchun vyarogsiz giladi. Homilador
ayollarning 96,8 foizida HP giymati 7,4 mkg/l dan ortig bo'lsa, TTAni chigarib tashlash
mumkin. Shuning uchun, HP kontsentratsiyasi 7,4 mkg / L dan yugori bo'lgan anemiya
bilan og'rigan homilador ayollarda anemiya temir tanqgisligi emasligi ehtimoli yugori va
0g'iz orgali ferroterapiyaga qgarshilik ko'rsatishni kutish kerak.

HP da rasmda xarakteristikasi egri chizig'i 20-rasmda ko'rsatilgan.
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Youden indeksi J 0,8821
Bog'langan mezon <7.4
Sezuvchanlik 97,30
O'ziga xoslik 90,91
ROC egri chizig'i ostidagi maydon 0,916
(AUC)

Standart xato a 0,0418
95% Ishonch oralig'i b 0,824 dan 0,969 gacha
Muhimlik darajasi P (maydon=0,5) <0,0001

20-Rasm. Xarakteristik egri chizig (XECH) homilador ayollarda anemiya tashxisi uchun

gepsidin uchun test.

Diagrammaning yuqgori chap burchagiga egri chizigning gavarigligi va MECHO
0,9 homilador ayollarda kamqonlikni differensial diagnostika gilish uchun gepsidin
testining yugori diagnostik giymatini ko'rsatadi.

Homilador ayollarda TTAda sarum EPO darajasi 53,8 + 38,1 1U/I ni tashkil etdi
va nazorat guruhidagi EPO giymatidan statistik jihatdan sezilarli darajada past edi - 208
+ 23,3 1U/l (p =0,0000) (21-rasm, 24-jadval).
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21-Rasm.  Anemiyasi bo'lgan homilador va homilador bo'Imagan ayollarda sarum EPO

konsentratsiyasining giymatlari.

Homilador ayollarda gon zardobidagi EPO kontsentratsiyasi aralash kelib
chigadigan anemiya guruhida 32,94+21,4 1U/I ni tashkil etdi va TTA homilador ayollar
guruhiga garaganda statistik jihatdan sezilarli darajada past bo'ldi - 53,8+38,1 1U/I
(p=0,001), nazorat guruhida — 208+23,3 1U/I (p=0,0000).

Spearmanga ko'ra, biz EPO-HP munosabatlarining korrelyatsiya tahlilini
o'tkazdik. EPO va HP uchun parallel ravishda tekshirilgan 45 nafar homilador ayollar

guruhida 32 nafar TTA va 13 nafar aralash kelib chiggan anemiya bilan kasallangan
(22-rasm).
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Spearmanning darajali korrelyatsiyasi (30-jadval ma'lumotlari) Qayd etilgan
korrelyatsiyalar p <.05000 darajasida muhim.
Ragam - obs. | Spearman - R t(N-2) |p darajalari
Eritropoetin va gepsidin 45 -0,148270 |-0,983141| 0,331038

22-Rasm. Homilador ayollarda aralash anemiya guruhida eritropoetin va gepsidin

o‘rtasidagi bog‘liglik.

EPO va HP o'rtasida zaif statistik jihatdan ahamiyatsiz teskari korrelyatsiya
o'rnatildi (R =-0,15; p = 0,33).

4.2 HOMILADOR AYOLLAR ANEMIYASIDA EPO ISHLAB
CHIQARISHNI O’ RGANISH NATIJALARI.

EPO mahsulotlarining kamgonlikning og'irligiga muvofigligini tahlil gilish
natijalari 24-jadvalda keltirilgan.
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24-jadval
Mabhsulotlarining yetarliligi EPO darajasi og'irlik darajasi kamqgon homilador

va homilador bo'lmagan ayollarda (M£SD)

Anemiya turi Hb, g/l | EPO, U/l Korrelyatsiya O/P jurnali p
koeffitsienti, r (EPO)
TTA, n=93 97,7+8,4 | 53,8+38,1 0,83+0,14
-0,38 0,0002
Acralash kelib chiggan 97,7+6,8 | 32,9+21,4 0,71+0,19
anemiya, n=23 005 0.82
Nazorat guruhi (TTA  |76,9+16,1| 208+23,3 1,0+0,06
bo'lgan homilador
bo'lmagan ayollar), n = 27 -0.85 0.0000

Homilador ayollarda Hb-EPO ning TTA ga bog'ligligi R = - 0,38 da p=0,0002 va

O/P log EPO = 0,830, 14 teskari korrelyatsiyani ko'rsatdi. Umumiy ko'rsatilgan haqgida

adekvat ishlab chigarish EPO darajasi og'irlik kamgonlik (1-rasm).
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23-Rasm. Homilador ayollarda TTAda Hb-EPO ning korrelyatsion bog'ligligi
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shu bilan birga, TTA li homilador ayollarda sarum EPO darajasi nazorat
guruhidagi EPO giymatidan statistik jihatdan sezilarli darajada past edi (p=0,0000) (21-
rasm).

Aralash anemiyasi bo'lgan homilador ayollarda Hb va EPO o'rtasida statistik
jihatdan ahamiyatli munosabat aniglanmagan (R = - 0,05 p = 0,82 va O/P log EPO =
0,71 + 0,19) (24-rasm). .
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24-Rasm. homilador ayollarda aralash kelib chiqgan anemiyada Hb-EPO ning
korrelyatsion bog'ligligi.

Aralash kelib chiggan anemiya guruhidagi homilador ayollarda sarum EPO
konsentratsiyasi homilador ayollarning TTA guruhiga (p=0,001) va nazorat guruhiga
(p=0,0000) garaganda statistik jihatdan sezilarli darajada past edi. Natijada, umuman
olganda, aralash kelib chigadigan anemiya guruhida kamgonlikning og'irligi bo'yicha
EPO ning noto'g'ri ishlab chigarilishi kuzatildi.

Koeffitsienti O/P log EPO bo'yicha anemiyaning og'irligiga garab EPO

mahsulotlarining yetarliligini tanlab tahlil gilish ko'rsatdiki, holatlar anemiya bilan
O/P log EPO <0,8
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aralash kelib chigadigan anemiya guruhida ham, homilador ayollarda TTA guruhida ham
kuzatildi (25-rasm).

1,3

1,2 1
1,1 1

0,9 -
-8 =F+==1= +KIOA (mogenb)
0,7 -

0,6 o KOA

or D40

0,5

0,4 * AHEMWA CMELUaHHOro reHesa

0,3

0,2
0,1

Eslatma: O/P log EPO giymatlari <0,8 anemiya kuchayganida noto'g'ri past EPO ishlab chigarishni
ko'rsatadi.

25-Rasm. Homilador ayollar va nazorat guruhidagi anemiya guruhlarida O/P log EPO
ko‘rsatkichlari (TTA modeli).

TTA bilan og'rigan 93 nafar homilador ayolning 33 tasida (35,5%) O/P log EPO
indikatori 0,8 dan kam bo'lgan, bu kamgonlikning og'irligi tufayli EPO ishlab
chigarishning yetarli darajada pastligini ko'rsatdi. Kelib chigishiga ko’ra aralash
anemiyasi bo'lgan homilador ayollar orasida O/P log EPO indikatori
23 nafar homilador ayolning 14 tasida (60,9%) <0,8 aniglangan. Binobarin,
gipoproliferativ eritropoez rivojlanishiga olib keladigan sarum EPO (O/P log EPO<0,8)
ishlab chigarishning pasayishi, statistik jihatdan sezilarli darajada tez-tez kuzatildi

aralash kelib chigadigan anemiyalarda, p =0,029. (26-rasm).
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KJIA, n=93 AHeMHsI CMEeIIAHHOIO IreHe3a,
n=23

35.5% 60.9%

®O/P log 3110<0.8 ® O/P log BI10<0.8

p=0,029

26-Rasm. Homilador ayollarning turli kamgonliklarida EPO ishlab chigarilishi yetarli
darajada past bo‘lgan kamqonlikning ulushi, kamqonlikning zo‘ravonlik darajasi (O/P
log EPO<0,8).

Shunday qilib, HP va EPO ko'rsatkichlari homilador ayollarda kamqgonlik bilan
farg giladi. TTA HP ning past darajasi bilan bog'lig, aralash kelib chigadigan anemiyada
HP kontsentratsiyasi statistik jihatdan sezilarli darajada yugori. Homilador ayollarda
TTA 7,4 mkg / L dan kam HP konsentratsiyasi bilan bog'lig. Anemiyaning og'irligi
bo'yicha EPO ning yetarli darajada past ishlab chigarilishi TTA bilan kasallangan
homilador ayollarda va aralash kelib chigishi anemiyasi bo'lgan ayollarda ham
kuzatiladi. Ko'tarilgan HP kontsentratsiyasi (17 mkg / L) va sarum EPO darajasining

pasayishi ferroterapiyaga garshilikning sababi bo'lishi mumkin.
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5-BOB. HOMILADORLIKDAGI ANIMIYAGA QARSHI VENA ICHIGA
REKOMBINANT ERITROPOETIN YUBORISH FERROTERAPIYASINING
QIYOSIY SAMARADORLIGI.

Rekombinant eritropoetin  bilan tomir ichiga va kombinatsiyalangan
ferroterapiyaning qiyosiy samaradorligini o'rganish homilador ayollarning 2 guruhida
har birida anemiya bilan kasallangan 14 nafar ayol ishtirokida o'tkazildi. Tadgigotga
Kiritilgan homilador ayollarning dastlabki xususiyatlari 14-jadvalda keltirilgan. 1-
guruhdagi homilador ayollar anemiyani davolash uchun tomir ichiga temir preparatlarini
gabul gilishgan. Anemiyani davolash uchun 2-guruhdagi ayollar vena ichiga temir
go'shimchasi bilan birgalikda riEPO yuborildi.

Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarning ikkala guruhida gemoglobin
kontsentratsiyasining aniq ijobiy tendentsiyasi kuzatildi. Uch haftalik terapiyadan keyin
Hb ning o'sishi 1-guruh homilador ayollarda 17,6£7,0 g/l, 2-guruhda esa 21,9+8,9 g/l ni
tashkil etdi. Quyidagi Hb darajalariga erishildi: 1 va 2-guruhlarda mos ravishda
103,446,2 g/l va 110,2+12,7 g/l. 1-guruhda Hb ning kuniga o‘rtacha o‘sishi 1.02+0.36
g/l ni tashkil etgan bo‘lsa, 2-guruhda 1.59+0.66 g/l ni tashkil etdi, p=0.009 (25-jadval).
Shunday qilib, temir preparatlari bilan birgalikda rhEPO olgan 2-guruh homilador
ayollarida o'sish sur'atlari va yakuniy Hb kontsentratsiyasi anemiyani davolash uchun
fagat tomir ichiga temir go'shimchalarini olgan 1-guruh homilador ayollariga garaganda
yugori edi. 2-guruhda Hb=110 g/l ning magsadli darajasi 14 nafar ayolning 8 tasida
(57,1%), 1-guruhdagi 14 homilador ayolning 2 tasida (14,3%) erishildi (p= 0,03). ).
Olingan ma'lumotlar tomir ichiga temir bilan riEPO bilan kombinatsiyalangan terapiya
tomir ichiga ferroterapiyadan ko'ra samaraliroq degan xulosaga kelishimizga imkon
berdi.
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25-jadval

Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda gemoglobin (Hb)

kontsentratsiyasining dinamikasi

ko'rsatkichlari

Guruh Terapiyadan 3 haftalik 3 haftalik Kuniga Hb ning Abs guruhida
oldin Hb, g/l | terapiyadan keyin terapiyadan ortishi, g/ | davolanganlarning
Hb, g/l keyin Hb ortishi, umumiy sonidan
o/l magsadli Hb
darajasiga (110 g/
I) erishgan
homilador ayollar
soni. (%)
1-guruh 85,1+7,361 — | 103,4+6,284 — 17,6+7,05—- |1,02+0,360,38 — 2 (14,3%)
n=14M+sMm 9484 127103 2917,5 1,771,12
in-Maks Me
2-guruh | 83,9+9,4*75 — | 110,24£12,7%92 — | 21,9+8,9*12 — |1,59+0,66**0,86 | 8 (57,1%)***
n=14M+sMm 9687 113110 4819,5 —-3,431,40
in-Maks Me

*_ 0,05 **_ p=0,009 *** _ p=0,01

Ikkala guruhda ham Ret sonining sezilarli o'sishi ko'rinishidagi retikulotsit
reaksiyasi qayd etildi: bir haftalik terapiyadan so'ng Ret 13,9+5,2%0 dan 30,6+8,6%o
gacha va 17,8+8,8%o0 dan 32,3+ gacha ko'tarildi. 1 va 2-guruhlarda mos ravishda 11,3%eo
(p0,05) (26-jadval). 2-guruhdagi homilador ayollarda uch haftalik terapiyadan so'ng Ret
miqdori 1-guruhga garaganda statistik jihatdan sezilarli darajada yuqori bo'ldi: mos
ravishda 25,8+5,7%o va 15,9+1,8%o (p=0,0000).
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26-jadval

Anemiya (MxSD) bo'lgan homilador ayollarda retikulotsitlar (Ret) sonining

dinamikasi ko'rsatkichlari.

Guruh Terapiya boshlanishidan | Terapiyadan bir hafta 3 haftalik terapiyadan
oldin takrorlang, %o o'tgach, %o keyin takrorlang, %o

1,n=14 13,945,2 30,6+8,6 15,9+1,8

2,n=14 17,8+8,8 32,3+11,3 25,845,7*

*_ p12=0,0000
Vena ichiga temir (IV) vari

EPO temir qo'shimchasi (riEPO) bilan birgalikda gabul gilingan kamgonlik bilan
og'rigan homilador ayollarda Ret va Hb miqgdorining dinamikasi 27 va 28-rasmlarda

ko'rsatilgan.

pacbuk cpeaHUX ANa HECKONMbKUX
nepemMeHHbIXTabnuua fAaHHbIx42

4v*14c
45

40

35

30

25

Ret, %o

20

[LoHayanatepanuu 1 2 3

Henemurepanmu

A - OI10

B- BB

27-Rasm. Vena ichiga temir (IV) va riEPO ni tomir ichiga temir (EPO) bilan birgalikda
gabul gilgan kamgonlik bilan og'rigan homilador ayollarda retikulotsitlar (Ret) sonining

dinamikasi.
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28-Rasm. Anemiya bilan og'rigan homilador ayollarda vena ichiga temir (IV) va riEPO
temir go'shimchasi (EPO) bilan birgalikda gabul qgilingan gemoglobin

konsentratsiyasining dinamikasi.

1 va 2-guruhlardagi bemorlarni davolashda jiddiy istalmagan nojo'ya ta'sirlar
aniglanmadi. 1-guruhda bir nafar homilador ayol preparatni go'llash paytida og'zida
metall ta'mni his gildi, boshgasi tomir ichiga infuziya boshlanishida issiglik hissini gqayd
etdi.

28 nafar homilador ayoldan 12 nafar ayoldan iborat guruh aniglandi, ular uchun
terapiya 35-37 haftalik homiladorlik davrida buyurilgan. 12 nafar homilador ayolning 9
nafari 2-guruhdan, 3 nafari 1-guruhdagi ayollar edi. Terapiya boshlanishida o‘rtacha
homiladorlik muddati 36,3+0,87 hafta, terapiyaning o‘rtacha davomiyligi 15,5+4,84
kun. Terapiyaning butun davrida va sutkada Hb ning o'rtacha o'sishi mos ravishda
20,7£11,26 g/l va 1,6%0,75 g/l ni tashkil etdi (27-jadval).
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27-jadval
Homiladorlikning 35-37 xaftaligida terapiyani boshlagan ayollarda Hb ning

o'sishi dinamikasi

Guruh Terapiya Terapiyaning o'rtacha Hb ning o'rtacha | Kuniga Hb ning
boshlanishida davomiyligi, kunlar o'sishi, g /1| ortishi, g/ 1
homiladorlik

muddati, haftalar
n=12
Mzs 36, 3+0,87 15,5+4,84 20,7+11,26 1,6£0,75
Min-Maks 35-38 7-21 5-48 0,86 — 3,43
Me 36 14 17 1,29

Kombinatsiyalangan terapiyani olgan homilador ayolda Hb ning maksimal o'sishi
ikki haftalik terapiya davomida 48 g / | ni tashkil etdi. Vena ichiga ferroterapiya olgan
ayolda 1 haftadan so'ng Hb ning 5 g / | minimal o'sishi gayd etilgan. Homiladorlikning
35-37 paytida Hb

kontsentratsiyasining dinamikasi 28-jadval va 29-rasmda keltirilgan.

xaftaligida terapiyani boshlagan ayollarda terapiya

28-jadval
Homiladorlikning 35-37 xaftasida terapiyani boshlagan ayollarda Hb

kontsentratsiyasining dinamikasi

Guruh Dastlabki Hb, |1 haftadan keyin Hb, n =| 2 haftadan keyin |3 haftadan keyin Hb,
g/In=12 12 Hb,n=11 n=8
n=12
M+s 83,5+5,97 90,846,9 106,0+14,9 109,1+9,58
Min-Maks 61— 96 73-112 88 — 133 84 — 127
Me 84 90 105 111
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29-Rasm. O'rtacha giymatlari Hb + 0,95 ishonch interval dinamikada 35-37 xaftada

terapiyani boshlagan ayollarda homiladorlik.

Vena ichiga temir yuboriladigan 14 nafar homilador ayollar guruhida Hb 15 g/l
dan (n = 10) va 15 ¢/l dan kam (n=4) ortishi bilan davolanishga javob bergan ayollar
borligini hisobga olsak, vena ichiga ferroterapiyani boshlashdan oldin EPO
konsentratsiyasini aniglash uchun EPO uchun XECH tahlil testini o'tkazdik, bunda
davolashga javob maksimal bo'ladi. Tahlil natijalari 29-jadval va rasmda keltirilgan.
o'ttiz.

29-jadval

Optimal nuqtasi testini EPO ga ajratish

Chigib [Sezuvchanlii 95% ClI O'ziga 95% ClI +PV | -PV
ketish k xoslik
nuqtasi
EPO, 1U/I
>19 100,0009,2 - 100,0 0,000,0 - 60,2 714
19 100,0009,2 - 100,0 25,000,6 - 80,6 769 100,0
21.8 90,0005.,5 - 99,7 25,000,6 - 80,6 7500 50,0
31 90,0009,5 - 99,7 50,006.8 - 93,2 818 66,7
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29-Jadval Davomi

Chigib |Sezuvchanlii 95% CI O'ziga 95% Cl | +PV | -PV
ketish k xoslik
nuqtasi
EPO, 1U/l
42 90,0055,5 - 99,7 75,0019,4 - 99,4 90,0 75,0
45 90,0055,5 - 99,7 100,0039,8 - 100,0 | 100,00 80,0
a7 80,0044,4 - 97,5 100,0039,8 - 100,0 100,0 66,7
49 70,0034,8 - 93,3 100,0039,8 - 100,0 100,0 57,1
64 60,00126,2 - 87,8 100,0039,8 - 100,0 100,0 50,0
70 50,0018,7 - 81,3 100,0039,8 - 100,0 | 100,0f 444
105 40,00112,2 - 73,8 100,00[39,8 - 100,0 100,0 40,0
113 30,006,7 - 65,2 100,0039,8 - 100,0 100,0 36,4
170 20,002,5 - 55,6 100,00139,8 - 100,0 100,0 33,3
190 10,000,3 - 44,5 100,00139,8 - 100,0 100,0 30,8
209,9 0,000,0 - 30,8 100,0039,8 - 100,0 28,6
EPO
100
80 H
60 H
s
201
0 | 1 | | |
0 20 40 60 80 100

100-O'ziga xoslik, %

lYouden indeksi J 0,9000]
Bog'langan mezon 45
Sezuvchanlik,% 90,00
O'ziga xoslik, % 100,00
XECH egri chizig'i ostidagi 0,925
maydon (MECHO)

Standart xato a 0,0791
95% Ishonch oralig'i b 0,657 dan 0,998 gacha
Muhimlik darajasi P <0,0001

Eslatma: EPO konsentratsiyasi bilan tomir ichiga preparat temir 45 U/l dan yuqori bo'lgan
davolashni boshlashdan oldin, homilador ayollarning ko'pchiligi Hb ning ko'payishi bilan javob beradi.
15 g/l dan (Se-90% , Sp- 100%, +PV-100,0, p<0,0001).

30-Rasm. Xarakteristik egri (XECH) testi EPO uchun
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Sinovning eng yuqori o0'ziga xosligi va sezgirligi 45 IU / | EPO konsentratsiyasida
aniglandi. Shunga ko'ra, agar tomir ichiga ferroterapiyani boshlashdan oldin EPO
darajasi 45 IU / | dan ortiq bo'lsa, 15,5+4,84 kunlik terapiyadan so'ng Hb ning 15 g/l dan
oshishi ehtimoli yugori bo'lishi mumkin.

Vena ichiga va kombinatsiyalangan ferroterapiyaning riEPO bilan qiyosiy
samaradorligini o'rganish uchun davolangan barcha ayollarda homiladorlik o'z vagtida
tug'ilish (37-41 hafta) bilan yakunlandi.

1-guruhdagi 9 nafar (64,3%) ayolda va 2-guruhdagi 11 nafar (78,6%) ayolda
vaginal tug'ilish sodir bo'lgan. Kesariya bo'limi mos ravishda 5 (35,7%) va 3 (21,4%)
ayolda amalga oshirilgan (p=0,4). Barcha holatlarda sezaryen rejalashtirilgan tarzda
amalga oshirildi (30-jadval).

30-jadval

Homilador ayollarning o'rganilayotgan guruhlarida tug'ish usullari

Yetkazib berish usuli 1-guruh n=14Abs. (%) 2-guruh n=14Abs. (%)
Spontan mehnat 9 (64,3%) 11 (78,6%)
Rejalashtirilgan sezaryen 5 (35,7%) 3 (21,4%)

Tug'rug paytidagi asoratlarni tahlil gilganda, kuzatilgan guruhlarda sezilarli
farglar aniglanmadi (p0,05) (31-jadval). 1 va 2 guruhdagi barcha ayollarda
homiladorlik sog'lom, to'liq muddatli bolalar tug'ilishi bilan yakunlandi.
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31-jadval

Homilador ayollarning o’'rganilayotgan guruhlarida tug'ilishning asoratlari

Tug'ilishning asoratlari 1-guruh 2-guruh
n=14 (%) n=14 (%)
Erta 1(7,1%) 1(7,1%)

Amniotik suyuglikning yorilishi

Mehnatning zaifligi 1(7,1%)

0
O'tkir xomilalik gipoksiya 2 (14,3%) 1 (7,1%)
Tug'ish paytida patologik qon yo'qotish 0 0

Eslatma: p>0,05

Shunday qilib, bizning ma'lumotlarimiz shuni ko'rsatadiki, temir preparatlari bilan
birgalikda riEPO bilan tomir ichiga va kombinatsiyalangan terapiya homiladorlikning
uchinchi trimestrida homilador ayollarda kamgonlikni davolashning samarali usullari
hisoblanadi. Shu bilan birga, riEPO bilan kombinatsiyalangan ferroterapiya vena ichiga
yuborilgan ferroterapiyaga garaganda statistik jihatdan sezilarli darajada samaraliroq va
ko'pincha homilador ayollar anemiyasida uchraydigan EPO ning yetarli darajada kam
ishlab chigarilishi, anemiyaning og'irligi bilan bog'liq afzalliklarga ega, bu esa
garshilikning sababi bo'lishi mumkin. An‘anaviy vena ichiga ferroterapiya riEPO va
temir preparatlari bilan kombinatsiyalangan terapiya tug'ilishdan 2-3 hafta oldin
kamqgonlikni tezda tuzatishning yuqori samarali va xavfsiz usuli hisoblanadi. Vena
ichiga ferroterapiya qo'llanilganda, Hb ning 15 g/l dan ortiq ortishi bilan davolanishga
javob berishning eng yugori ehtimoli 45 1U/l dan ortiq davolanishdan oldin EPO
darajasi bo'lgan ayollardir.
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XULOSA

Hozirgi vaqtda HP inson organizmida temir almashinuvining asosiy regulyatori
va Yyallig'lanish anemiyasining rivojlanishining asosiy omili ekanligi aniglandi. Suyak
iligi gematopoezining holati buyraklarda ishlab chigariladigan glikoprotein gormoni -
eritropoetin tomonidan nazorat gilinadi. Bundan tashqari, so'nggi yillarda EPO va HP
o'rtasida yaqin aloga alogalari o'rnatildi. EPO, eritroid prekursor hujayralariga ta'sir
giladi, ularning jigarda HP sintezini bloklaydigan eritroferron ishlab chigarishni

rag'batlantiradi (31-rasm).

Crumyssiuus D110

JAK2/STATS

- Oputpodeppon
(ERFE)

OputpobIacThl l

IloBbiIEHUE JOCTYIMHOCTH

_ CHuxeHue BbIpaboTKH
xeresa

renuuarnHa

Eslatma: TTA fonida rivojlanadigan gipoksiya tufayli eritropoetin (EPO) ishlab chigarishning ko'payishi suyak
iligi eritroblastlarini rag'batlantiradi, bu eritroferron (ERFE) sintezini oshiradi. Ikkinchisi gepatotsitlar
tomonidan gepsidin sintezini inhibe giladi. Gepsidin konsentratsiyasining pasayishi oshqozon-ichak traktida
temirning so'rilishini oshirishga va uning depodan gayta utilizatsiyasini oshirishga olib keladi, bu esa eritroid

hujayralari uchun temir mavjudligini oshiradi.

31-Rasm. Eritropoez regulyatorlari va temir almashinuvi o'rtasidagi bog'liglik ([85] dan
keltirilgan)

Anemiya patogenezida EPO va HP ishlab chiqgarish bilan bog'liq eritron
tizimidagi buzilishlar muhim rol o'ynashi isbotlangan [7,79]. Shuning uchun klinik
amaliyotda HP va EPO indikatorlaridan foydalanish differentsial tashxis va tanlash

davolash taktikasi uchun muhim zarur ma'lumotlarni beradi.
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Bu ma'lumot, aynigsa, homilador ayollar anemiyasini 0'z ichiga olgan gematopoez va
temir almashinuvining murakkab buzilishlari natijasida rivojlanadigan kamqonlik
holatida juda muhimdir [140]. Birog, homilador ayollar anemiyasida HP va EPO ning
roli yetarlicha o'rganilmagan.

Oddiy rivojlanayotgan homiladorlikning turli davrlarida 78 nafar ayolni tekshirish
natijasida  olingan  ma'lumotlarga  asoslanib,  homiladorlik  davrida  HP
konsentratsiyasining  sezilarli  darajada pasayishi aniglandi  (10-rasm). HP
konsentratsiyasi homiladorlik davriga teskari proportsional bo'lib chigdi (R= -0,44,
p=0,0000). Xuddi shu teskari proportsional munosabatlar EPO konsentratsiyasi va
homiladorlikning davomiyligi (R = -0,72, p = 0,0000) o'rtasida o'rnatildi, bu
homiladorlik davrida EPO va HP parametrlarida bir tomonlama o'zgarishlarni ko'rsatdi.
Bu R = 0,31 va p = 0,006 bilan EPO va HP o'rtasidagi to'g'ridan-to'g'ri bog'liglik bilan
tasdiglandi. Oddiy homiladorlik davrida EPO ning pasayishi juda yaxshi ma'lum bo'lsa-
da [6, 41,104], homilador ayollarda HP dinamikasi hagida yetarli ma'lumot yo'q [76]. K.
J. Shulze va boshgalar (2008), siydik va EPO

da gepsidinni aniglash usulidan foydalangan holda, 149 nafar homilador ayolni
tekshirdi va shuningdek, EPO va HP o'rtasida R = 0,33 va p <0,001 bilan to'g'ridan-
to'g'ri bog'liglikni anigladi. Mualliflar Hb-HP (R = - 0,01, p=0,88) o'rtasida statistik
muhim munosabatlarni aniglamadilar. Bizning tadgigotimizda Hb-HP munosabatlari
ham ahamiyatsiz edi (R=0.16, p=0.16). A. Finkenstedt va boshqgalar (2012) homilador
ayollarning gon zardobida HP ni anigladi va EPO va HP o'rtasida R=0,57 va p<0,001
[75] bilan to'g'ridan-to'g'ri munosabatni o'rnatdi. Shu bilan birga, birinchi trimestrda HP
kontsentratsiyasi 16 (4-97) mkg/l, ikkinchisida - 11 (6-36) mkg/l va uchinchisida - 9,5
(1-43) mkg/l ni tashkil etdi. . Shunday gilib, biz olingan ma'lumotlar va bir nechta
nashr etilgan ma'lumotlar statistik jihatdan ishonchli tarzda homiladorlik davrida HP
konsentratsiyasining pasayishi va HP ning EPO bilan bevosita bog'ligligini ko'rsatadi.
Homiladorlikning oxiriga kelib HP darajasining pasayishi homila, yo'ldoshning
rivojlanishi va eritrotsitlar hajmining oshishi bilan bog'liq bo'lgan ayolda temirga
bo'lgan ehtiyojning ma'lum bir ortishi bilan izohlanishi mumkin. Massalan  [41].

Fiziologik kuchaytiruvchi eritropoetik
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homiladorlik davrida bir gator mualliflar tomonidan qgayd etilgan faollik, eritroid
progenitor hujayralari tomonidan eritroferron ishlab chigarishni rag'batlantirish orgali
gepatotsitlar tomonidan HP sintezini bostiradigan asosiy omil bo'lishi mumkin (31-
rasm) [66, 74,82]. HP ning past darajasi ichakda temirning so'rilishini kuchaytiradi,
uning darajasi 2-3 trimestrda 5-9 marta oshadi [104]. Shuning uchun HP homiladorlik
davrida temir almashinuvining regulyatori sifatida muhim vazifani bajaradi.

Mening dissertatsiyamni  boshlash vaqgtida adabiyotda homilador ayollar
anemiyasida HP kontsentratsiyasini baholashga urinish bo'lgan fagat bitta tadgiqot
mavjud edi [15]. Afsuski, mualliflar homilador ayollarning qon zardobida ganday
ko'rsatkichni aniglaganliklarini anig ko'rsatmadilar: prohepcidin yoki gepsidin.
Mualliflar tomonidan olingan indikatorning darajalari HP uchun yetarli darajada yugori
emasligini hisobga olsak - 200 mkg/l dan ortig, progormon - progepsidinni aniglash
usuli qo'llanilgan. Tegishli tijorat test tizimlari paydo bo'lganidan ko'p o'tmay,
prohepsidin testi ilmiy yoki amaliy foydalanish uchun yarogsiz deb topildi [71, 129,
138]. Shunga qaramay, mualliflar homilador ayollarda anemiyani differentsial
tashxislash uchun HP testidan foydalanishni to'g'ri taklif gilishdi.

HP testining diagnostik giymatini aniglash uchun biz anemiya bilan og'rigan 116
nafar homilador ayoldan iborat guruhdan foydalandik: ulardan 93 tasi TTA bilan, 23 tasi
aralash kelib chigishi anemiyasi bilan. TTA bilan kasallangan homilador ayollarda HP
darajasi statistik jihatdan sezilarli darajada past bo'ldi. Aralash kelib chigadigan
anemiyada: 3,5+ 1,12 mkg/l, mos ravishda 32,3+6,64 mkg/l (p = 0,0000) (18-rasm).
Anemiyaning aralash guruhida EPO va HP o'rtasidagi to'g'ridan-to'g'ri korrelyatsiya
aniglandi (R = 0,36; p = 0,009). HP uchun testning diagnostik giymatini tahlil gilish
shuni ko'rsatdiki, maksimal o'ziga xoslik (90,9%) va sezgirlik (97,3%) 7,4 mkg/l kesish
nugtasida aniglangan. Xarakteristik egri chizig'i ostidagi hisoblangan maydon
(MECHO) 7,4 mkg/l kesish nugtasida ekanligini hisobga olsak
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0,916 ga teng, HP uchun testning diagnostik giymati yugori deb hisoblanishi mumkin
(20-rasm). Shunday qilib, olingan natijalar homilador ayollarda anemiyani differentsial
tashxislash uchun muhimdir. Birinchi marta homilador ayollarda TTA uchun Xxos
bo'lgan HP giymatlari <7,4 mkg/l aniglandi; HP darajasi 7,4 mkg/l bo'lsa, TTA tashxisi
ehtimoldan yiroq emas. Biz o'rnatgan HP=7,4 mkg/l chegara darajasi og'iz orqali
ferroterapiya samaradorligini bashorat qgiluvchi sifatida ham foydalanish mumekin.
anemiyasi bo'lgan homilador ayol uchun boshlang'ich terapiya to'g'risida garor gabul
gilganda, qon zardobidagi HP 7,4 mkg/l konsentratsiyasi og'iz orgali ferroterapiyaga
garshilikning yuqori ehtimolini ko'rsatadi. Mugobil davolash taktikasini ko'rib chigishni
talab giladi - tomir ichiga yoki riEPQ terapiyasi bilan birgalikda.

Homilador ayollarda EPO ishlab chigarishning kamgonlikning og'irligiga
muvofigligini o'rganishda olingan ma'lumotlar juda gizigarli bo'lib chigdi. TTA bilan
kasallangan homilador ayollarda sarum EPO darajasi, kutilganidek, TTA bilan
kasallangan homilador bo'lmagan ayollarning nazorat guruhidagi EPO giymatidan
statistik jihatdan sezilarli darajada past bo'lib chigdi (21-rasm). Aralash kelib chigishi
anemiyasi bo'lgan homilador ayollarning gon zardobida EPO konsentratsiyasi ham TTA
bo'lgan ayollarga garaganda past edi: 32,9+21,4 I1U/l ga nisbatan 53,8+38,1 [U/I
(p=0,001). Xuddi shunday natijalar oldingi tadgigotlarda ham olingan [56, 125, 127].

Homilador ayollarda TTA ning og'irligiga EPO ishlab chigarishning yetarliligi
tahlili teskari bog'ligligini ko'rsatdi Hb-EPO bilan R =-0,38 da p=0,0002 va O/P
log EPO
= 0,83+0,14 ni tashkil etdi, bu umuman olganda, yetarli EPO ishlab chigarishni ko'rsatdi
(24-jadval). Aralash kelib chigishi anemiyasi bo'lgan homilador ayollarda EPO ishlab
chiqarilishi noto'g'ri kamqonlik darajasi (gipoproliferativ eritropoez) edi - Hb-EPO
munosabatlari statistik jihatdan ahamiyatsiz (R =-0,05 p=0,82; O/P log EPO =
0,71£0,19). Shu bilan birga, selektiv tahlil shuni ko'rsatdiki, O/P log EPO <0,8 bo'lgan
anemiya holatlari aralash kelib chigadigan anemiya guruhida ham, homilador ayollarda
ham TTA guruhida kuzatilgan. Bu shuni ko'rsatdiki, EPO ishlab chigarishning yetarli

darajada pastligi ko'pincha homilador ayollar anemiyasida rivojlanadi.
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Birinchi marta homilador ayollarda kamgonlikning og'irligida EPO ning yetarli
darajada kam ishlab chigarilishi fenomeni V.G. Demixov tomonidan gayd etilgan bo'lib,
homilador ayollarda anemiya uchun rhEPO qo'llanilishining patogenetik asosini
keltirgan [6]. Muallif TTA bilan og'rigan homilador ayollarning gon zardobida EPO
ning o'rtacha darajasi TTA bilan homilador bo'Imagan ayollarnikidan sezilarli darajada
past ekanligini va gipoproliferativ eritropoez homilador ayollarning barcha
anemiyalariga xos ekanligini ko'rsatdi. Shu bilan birga, biz selektiv tahlil
o'tkazganimizda, biz kamqonlikning og'irligining yetarli darajada past bo'Imagan EPO
ishlab chiqarilishi TTA bilan kasallangan homilador ayollarning 35,9 foizida va aralash
kelib chigishi anemiyasi bo'lgan ayollarning 60,9 foizida aniglanganligini anigladik (26-
rasm). Agar aralash kelib chigadigan anemiyada EPO ishlab chigarishning yetarli
darajada past bo'lishida g'ayrioddiy narsa bo'Imasa, homilador ayollarda O/P log EPO
<0,8 bo'lgan TTA holatlarining uchdan bir gismi qgizigish uyg'otadi. Homilador
bo'lmagan ayollarda TTA da EPO darajasi yugori va har doim anemiya darajasiga mos
keladi. Bizning tadgigotimizda O/P log EPO=1,0£0,06 bilan 208,0£23,3 1U/I ni tashkil
etdi. Homilador ayollar kamgonligida EPO ishlab chigarishning kamayishi sabablari
giperestrogenemiya va platsenta tomonidan proinflamatuar sitokinlarning haddan
tashgari ishlab chiqgarilishi bo'lishi mumkin [43,60]. Ma'lumki, estrogenlar va
yallig'lanishga garshi sitokinlar, xususan, interferon-g eritropoezni inhibe giladi [53, 54,
97, 105, 113, 114,]. Homilador ayollarda TTA davrida interferon-g ishlab chigarishning
ko'payishi ilgari aniglangan edi [23]. Shunday qilib, homilador ayollar anemiyasida
EPO ishlab chigarishni kamaytirish uchun yetarli asoslar mavjud. Klinik amaliyot uchun
muhim masala - bu nafagat sabablar, balki EPO ishlab chiqgarishning yetarli darajada
pastligi va homilador ayollarda kamgonlikning og'irligining mumkin bo'lgan ogibatlari.
Bu, shuningdek, HP darajasining oshishi, ferroterapiyaga garshilikning umumiy sababi
bo'lishi mumkin. Ammo agar ko'tarilgan HP og'iz orgali gabul gilinadigan temir
go'shimchalariga garshilikni aniglasa, chunki HP temirning ichakda so'rilishini tartibga
soladi, u holda EPO darajasi tomir ichiga ferroterapiya samaradorligini belgilaydi,
chunki gonda aylanib yuradigan temirning suyak iligida ishlatilishiga bog'liq. Eritroid
progenitor hujayralarining eritropoetik faolligi shuning uchun kerak edi.
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Vena ichiga temir preparatlari bilan davolanishga maksimal javob kutish imkonini
beruvchi prognostik ahamiyatga ega bo'lgan EPO darajasini belgilash. Shu magsadda
vena ichiga ferroterapiya olgan va Hb ning 15 g/l dan ortig va undan kam ko'payishi
bilan davolashga javob bergan TTA bilan kasallangan homilador ayollar guruhida EPO
testining XECH tahlilini o'tkazdik. 15 g/l. Sinovning eng yuqori o'ziga xosligi va
sezgirligi 45 1U/l EPO konsentratsiyasida aniglandi (29-jadval, 30-rasm). Olingan
natijalarga asoslanib, agar vena ichiga yuborish terapiyasi boshlanishidan oldin
boshlang'ich EPO darajasi 45 U/l dan ortig bo'lsa, 15,5+ dan keyin Hb ning 15 g/l dan
oshishini kutish mumkin degan xulosaga keldik. 4,84 kunlik terapiya.

Tadgigotning navbatdagi muhim maqgsadi homiladorlikning ikkinchi yarmida
homilador ayollarning kamqonligi uchun tomir ichiga yuborish va TriEPO
ferroterapiyasining qiyosiy samaradorligini baholash edi. Vena ichiga temir
go'shimchalari va riEPO akusherlik amaliyotida tobora ko'proq foydalanilmoqgda [52].
Birog, tomir ichiga yuborish va riEPO terapiyasining giyosiy samaradorligi to'g'risida
deyarli hech ganday ma'lumot yo'q. Ko'pincha akusher-ginekolog tug'ilishdan 2-3 hafta
oldin "kashf gilingan" anemiyani davolash strategiyasini tanlashda gon quyish, tomir
ichiga yuborish va riEPO bilan birgalikda ferroterapiya o'rtasida tanlovga duch keladi.

Biz homilador ayollarning 2 guruhi, har birida anemiyasi bo'lgan 14 nafar ayol
ishtirokida tomir ichiga yuborish va rekombinant eritropoetin ferroterapiya
samaradorligini giyosiy tadgigqot o'tkazdik. Vena ichiga temir qo'shimchalarini gabul
giluvchi guruhda ham, tomir ichiga temir qo'shimchalari bilan riEPO olgan ayollar
guruhida ham gemoglobin konsentratsiyasining aniq ijobiy tendentsiyasi kuzatildi.
Birog, riEPO ni tomir ichiga temir go'shimchalari bilan birgalikda go'llashda Hb ning
ko'payishi, magsadli Hb darajasiga yetgan homilador ayollar soni va uch haftalik
terapiyadan keyin Ret soni statistik jihatdan sezilarli darajada yuqori bo'ldi (25 va 26-
jadvallar; va 27 va 28-rasm).
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1 va 2-guruhlardagi bemorlarni davolashda jiddiy istalmagan nojo'ya ta'sirlar
aniglanmadi. Vena ichiga ferroterapiya olgan homilador ayollardan biri preparatni
qo‘llash vaqtida og‘izda metall ta’mga ega bo‘lgan, ikkinchisida esa tomir ichiga
yuborish boshida issiqlik hissi paydo bo‘lgan.

Anemiya bilan og'rigan 28 nafar homilador ayolning 12 nafarida terapiya
homiladorlikning 35-37 haftaligida boshlangan va uning o'rtacha davomiyligi 15,5+4,84
kunni tashkil etgan. 12 nafar homilador ayoldan 9 nafari kombinatsiyalangan, 3 nafari
tomir ichiga ferroterapiya olgan. Hb ning o'rtacha o'sishi kuniga 1,6 £ 0,75 g/l ni tashkil
etdi, Hb ning maksimal o'sishi riEPO va tomir ichiga temir go'shimchalari bilan
kombinatsiyalangan davolanishni olgan homilador ayolda ikki haftalik terapiya
davomida 48 g/l ni tashkil etdi. Shunday qilib, riEPO va temir preparatlari bilan
kombinatsiyalangan terapiya tug'ilishdan 2-3 hafta oldin kamqonlikni tezda tuzatishning
yugori samarali va xavfsiz usuli bo'lib chiqgdi.

Olingan natijalar homiladorlikning ikkinchi yarmida kamgonlikni tashxislash va
davolash taktikasi algoritmini tuzish imkonini berdi ( 32-rasm). Anemiya bo'lsa,
tug'ilishdan 2-3 hafta oldin, riEPO va tomir ichiga temir qo'shimchalari bilan

kombinatsiyalangan terapiyaga ustunlik berish kerak.
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KOA AHemmnACcMmeLLaHHOro

(PeppuTnHS20MKr/n) reHesa

(PeppuTMH20MKr/n)

Tenununa<7,4MKr/n Tenmunun7, 4MKr/ OIIO45ME/n IIIO<45ME/n

\ V4
\ 7/
\ 7/
\ /7
\ 7/
d Lk

BHyTpuBEeHHanA

Puy3MNO+BHYTpMBEHHAA
deppoTepanus

Eslatma: gepsidin konsentratsiyasi 7,4 mkg/l bo'lganida samarali og'iz orgali ferroterapiya ehtimoli minimaldir

MNepopanbHas
deppoTepanus

deppoTepanus

(vena ichiga temir preparatlari ko'rsatiladi); Endogen EPO darajasi 45 U/l bo'lganda, tomir ichiga temir
preparatlari bilan davolashning samaradorligi maksimal bo'ladi (EPO<45 1U/I bo'lsa, temir preparatlari bilan
riEPO go'llanilishi kerak)

32-Rasm. Qon zardobidagi gepsidin va eritropoetin darajasiga garab, homiladorlikning

iIkkinchi yarmidagi kamgonlik uchun terapevtik taktikani tanlash algoritmi.

Shunday qilib, dissertatsiya tadgigotining natijalari homiladorlikning ikkinchi
yarmidagi ayollarda kamgonlikni tashxislash va davolash taktikasini optimallashtirish

va ularga ko'rsatilayotgan tibbiy yordam sifatini oshirish imkonini beradi.
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XULOSALAR

. R=-0,44 (p=0,0000) bilan teskari korrelyatsiya qon zardobidagi gepsidin
konsentratsiyasi va fiziologik homiladorlik davrida homiladorlik davri o'rtasida
o'rnatildi. Homiladorlik davrida gepsidin darajasi pasayadi va R=0,31 (p=0,006)
bilan sarum ferritin konsentratsiyasi bilan bevosita bog'liqdir.

. Homilador ayollarning gon zardobidagi gepsidin konsentratsiyasi temir tangisligi
anemiyasida aralash kelib chigadigan anemiyaga garaganda statistik jihatdan
sezilarli darajada past bo'ladi (p=0,0000).

. Gepsidin diagnostik testi homilador ayollarda temir tanqisligi kamgonligini
tashxislash uchun yugori samarali va aniq bo'lib, o'ziga xosligi 90,9%,
sezuvchanligi 97,3%, MECHO 0,916 ga teng, chegara nuqtasi 7,4 mkg/L (p
<0,0001).

. O/P log EPO < 0,8 bo'yicha anemiyaning og'irligi bo'yicha eritropoetinning
yetarli darajada past ishlab chigarilishi TTA bilan kasallangan homilador
ayollarning 35,9 foizida va aralash kelib chigishi anemiyasi bo'lgan ayollarning
60,9 foizida kuzatiladi (p = 0,029).

. Eritropoetin uchun diagnostik test homiladorlikning ikkinchi yarmida temir
tanqgisligi kamgonligi uchun yuqori diagnostik ahamiyatga ega bo'lib, tomir
ichiga ferroterapiyaga javobni 100,0% o'ziga xoslik, 90,0% sezgirlik, chegara
nuqtasida MECHO 0,9925 bilan bashorat gilishda. 45 U/l (p<0,0001). Agar
tomir ichiga ferroterapiyani boshlashdan oldin eritropoetin darajasi 45 U/l dan
ortiq bo'lsa, 15,5+4,84 kundan keyin Hb ning 15 g/l dan oshishi ehtimoli yugori
bo'lishi mumkin.

. Homiladorlikning ikkinchi yarmida anemiyani davolashda vena ichiga temir
preparatlari bilan birgalikda rekombinant eritropoetin bilan kombinatsiyalangan
terapiya vena ichiga ferroterapiyaga garaganda statistik jihatdan sezilarli darajada
samaraliroq (p<0,01).
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AMALIY TAVSIYALAR

1. Homilador ayollarda anemiyani differentsial tashxislash uchun gepsidin va
eritropoetin uchun testlardan foydalanish kerak. Gepsidin darajasi <7,4 pg/l bo‘lsa,
temir tanqisligi kamqonligini ko‘rsatadi; 7,4 mkg/l dan yuqori bo‘lgan taqdirda temir
tanqisligi  yuqgori ehtimollik bilan chigarib tashlanishi  mumkin. Gepsidin
konsentratsiyasi 7,4 mkg/l bo'lganida, og'iz orgali ferroterapiyaga garshilik ko'rsatish
ehtimoli yuqori (vena ichiga temir preparatlari ko'rsatiladi).

2. Qon zardobidagi eritropoetin darajasi 45 IU/L bo‘lsa, vena ichiga yuboriladigan
temir preparatlari bilan anemiyani davolashning samaradorligi maksimal bo‘ladi
(eritropoetin <45 IU/L uchun rekombinant eritropoetinni temir preparatlari bilan
birgalikda qo‘llash kerak). Agar eritropoetinni aniglash imkoni bo'Imasa,
kombinatsiyalangan terapiya qo'llanilishi kerak, bu tomir ichiga temir preparatlarini
go'llashdan ko'ra samaraliroqdir.

3. Tug'ilishdan 2-3 hafta oldin anemiyani davolash strategiyasini tanlashda, tomir
ichiga temir bilan rekombinant eritropoetin bilan kombinatsiyalangan terapiyaga
ustunlik berish kerak.

4. Qon zardobidagi gepsidin va eritropoetin darajasiga garab davolash taktikasini
tanlash uchun tavsiya etilgan algoritm homiladorlikning ikkinchi yarmida kamgonlik

holatida foydalanish uchun tavsiya etiladi.
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