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Annotatsiya: Leykotsit migratsiyasi immun tizimining asosiy jarayonlaridan birt
bo'lib, organizmning infektsiyalar, yallig'lanish va shikastlanishlarga javob reaksiyasini
ta'minlaydi. Ushbu magqolada leykotsit migratsiyasini tartibga soluvchi kimokinlar va
adgeziya molekulalarining molekulyar mexanizmlari, ularning o'zaro ta'siri va immunitet
tizimidagi ahamuvyati tahsil qilinadi. Kimokinlar kimyoviy signallar sifatida
leykotsitlarni ma'lub joylarga yo'naltirib, ularning migratsiyasini boshqaradi, adgeziya
molekulalart esa leykotsitlarning endotelial hujayralar bilan birikishini va qon
tomirlardan chiqishini ta'minlaydi. So'nggi o'm yillikda (2015-2025) olib borilgan
tadgiqotlar shuni ko'rsatdiki, kimokinlar va adgeziya molekulalari o'rtasidagt murakkab
o'zaro ta'sir leykotsit migratsiyasining aniqligi va samaradorligini belgilaydi. Ushbu
jarayonlarning buzilishi yallig'lanishli kasalliklar, ototmmun kasalliklar va saraton kabt
patologik  holatlarga olib keladi. Magolada kimokin-reseptor tizimlari, integrinlar,
selektinlar, immunoglobulin superoilasiga mansub adgeziya molekulalari va ularning
leykotsit migratsiyasidagi roli chuqur tahsil qilingan. Shuningdek, ushbu molekulalarni
nishon qiluvchi terapevtik strategiyalar, jumladan, monoklonal antikorlar va kimyovry
inhibitorlar orqalt immunitet jarayonlarini modulyatsiya qilish imkonuvyatlart muhokama
gilingan. Zamonavivy mikroskopiya, proteomika va gen muhandisligi usullart yordamida
olingan yangi ma'lumotlar leykotsit migratsiyasining molekulyar mexanizmlarini yanada
chuqurroq tushunishga imkon berdi. Ushbu tadqiqotlar nafaqat asosiy immunologik
jarayonlarni tushunishni yaxshiladi, balki yangi immunomodulyator terapiyalarni ishlab
chiqishga ham yo'l ochdsi.

Kalit so'zlar: leykotsit migratsiyast, kimokinlar, adgeziya molekulalari, integrinlar,
selektinlar, immunaitet, yallig'lanish, endotelial hujayralar, kemotaksis, immunopatologiya

Tadgqigot magsadi: Ushbu tadqiqotning asosiy magsadi 2015-2025-yillar oraligida
e'lon qilingan tlmiy ma'lumotlar asosida leykotsit migratsiyasini boshqaruvchi kimokinlar
va adgeziya molekulalarining molekulyar mexanizmlarini, ularning o'zaro ta'sirini va
immun tizimidagi funktsiyalarini tizimli tahsil qilishdan iborat. Tadgiqot leykotsit
migratsiyasidagt kimokin-reseptor tizimlari va adgeziya molekulalarining dinamikast,
ularning patologik jarayonlardagi ahamiyati hamda ushbu molekulalarga asoslangan
yangi terapevtik yondashuvlarni o'rganishga qaratilgan.

Tadqiqot uslublari: Tadqiqotda tizimli adabiyot sharhi uslubi qo'llanildi. 2015-
2025-yillar oralig'ida chop etilgan ilmiy magolalar PubMed, Scopus, Web of Science va
Google Scholar kabi xalgaro bazalardan qidirildi. Qidiruvda "leukocyte migration”,

"chemokines"”, "adhesion molecules”, "integrins"”, "selectins”, "immunotherapy"” kalit
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so'zlart qo'llanildi. Tanlangan magqolalar sifat va mazmun jihatidan baholands,
ma'lumotlar tahliliy va qiyosity wusullar yordamida tahlil qilindi. Molekulyar
mexanizmlarni tushuntirishda struktur biologiya, hujayra biologiyasi va immunologiya
sohalaridagi so'nggi yutuglardan foydalanildi. Tadgiqot jarayonida olingan ma'lumotlar

tizimlashtirilib, leykotsit migratsiyasining zamonaviy konsepsiyalart shakllantirildi.

KIRISH

Leykotsit migratsiyasi immun tizimining asosiy funktsiyalaridan biri bo'lib,
organizmning himoya mexanizmlarini amalga oshirishda hal qiluvchi ahamiyatga
ega. Bu jarayon leykotsitlarning qon oqimidan to'qimalarga o'tishi va ma'lum bir
patogen yoki shikastlangan joyga yo'naltirilishini o'z ichiga oladi [1]. Leykotsit
migratsiyasi bir qator murakkab va tartibga solingan bosqichlardan iborat bo'lib, ular
orasida leykotsitlarning endotelial hujayralar bilan o'zaro ta'siri, aktivatsiyasi,
adgeziyasi va transendotelial migratsiyasi muhim o'rin tutadi [2]. Ushbu jarayonlarni
boshqarishda kimokinlar va adgeziya molekulalari asosiy rol o'ynaydi.

Kimokinlar kichik molekulyar og'irlikdagi sitokinlar bo'lib, ular kemotaktik
signallar sifatida leykotsitlarni ma'lum bir joyga jalb qiladi [3]. Kimokinlar CC, CXC,
CX3C va XC oilalariga bo'linadi va ular G-o'rinsiz retseptorlar orqali signal uzatadi
[4]. So'nggi yillarda olib borilgan tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, kimokinlar nafaqat
leykotsitlarni jalb qiladi, balki wularning aktivatsiyasi, hayotiy faoliyati va
differentsiatsiyasini ham tartibga soladi [5].

Adgeziya molekulalari leykotsitlarning endotelial hujayralar bilan birikishini
ta'minlaydigan membranaga bog'langan molekulalar bo'lib, wular selektinlar,
integrinlar, immunoglobulin superoilasiga mansub molekulalar va kaderinlar kabi
turli guruhlarga bo'linadi [6]. Ushbu molekulalar leykotsitlarning qon oqimida
aylanishi paytida endotelial hujayralar bilan dastlabki o'zaro ta'sirini, keyin esa
kuchliroq adgeziyani va nihoyat transendotelial migratsiyani amalga oshirishini
ta'minlaydi [7].

2015-yildan beri olib borilgan tadqiqotlar leykotsit migratsiyasining molekulyar
mexanizmlarini yanada chuqurroq tushunishga imkon berdi. Ayniqsa, yuqori sifatli
mikroskopiya usullari, masalan, ikki fotonli mikroskopiya, leykotsitlarning jonli
organizmlarda harakatini kuzatish imkonini berdi [8]. Shuningdek, gen muhandisligi
usullari, jumladan CRISPR-Cas9 tizimi, migratsiyada ishtirok etuvchi
molekulalarning aniq funktsiyalarini aniqlashga yordam berdi [9].

Leykotsit migratsiyasining buzilishi turli xil patologik holatlarga olib keladi.
Yallig'lanishli  kasalliklarda leykotsitlarning haddan tashqari migratsiyasi
to'qimalarga zarar yetkazadi [10]. Otoimmun kasalliklarda esa leykotsitlar o'z
to'qimalariga hujum qiladi [11]. Boshqa tomondan, immunitet tizimining zaiflashuvi

infektsiyalarga qarshi kurashish qobiliyatini pasaytiradi [12]. Shuning uchun
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leykotsit migratsiyasini tartibga soluvchi mexanizmlarni tushunish yangi terapevtik
strategiyalarni ishlab chiqish uchun muhim ahamiyatga ega.

Ushbu maqolada so'nggi o'n yil davomida (2015-2025) leykotsit migratsiyasini
boshqaruvchi kimokinlar va adgeziya molekulalari bo'yicha olib borilgan tadqiqotlar
tahlil qilinadi. Molekulyar mexanizmlar, ularning patologik holatlardagi ahamiyati
va potentsial terapevtik ilovalar chuqur o'rganiladi.

NATIJALAR

Kimokinlar va ularning retseptorlari

So'nggi o'n yil davomida kimokinlar va ularning retseptorlari bo'yicha olib
borilgan tadqiqotlar sezilarli taraqqiyotga erishdi. Kimokinlar 70 dan ortiq ligandlar
va 20 ga yaqin retseptorlardan iborat murakkab tizimni tashkil qiladi [13].
Tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, turli kimokinlar leykotsitlarning turli turlarini ma'lum
joylarga jalb qiladi. Masalan, CXC kimokin oilasiga mansub CXCL8 (IL-8)
neytrofillarni, CCL2 (MCP-1) esa monotsitlarni jalb qiladi [14].

2018-yilda olib borilgan tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, kimokinlar nafaqat
kemotaktik signal vazifasini bajaradi, balki leykotsitlarning funktsional holatini ham
tartibga soladi [15]. Masalan, CCL19 va CCL21 kimokinlari T-limfotsitlarning limfa
tugunlariga migratsiyasini boshqaradi va ularning immun javobini tartibga soladi
[16].

Kimokin retseptorlarining strukturasi va signal uzatish mexanizmlari so'nggi
yillarda ancha o'rganildi. 2020-yilda olib borilgan kristallografik tadqiqotlar CCR5 va
CXCR4 retseptorlarining uch o'lchovli tuzilishini aniqladi, bu ularning ligandlar bilan
o'zaro ta'siri va signal uzatish mexanizmlarini tushunishga yordam berdi [17]. Bu
ma'lumotlar retseptorlarni nishon qiluvchi dori moddalarini dizayn qilishda muhim
ahamiyatga ega.

Kimokin tizimining plastikligi va moslashuvchanligi ham o'rganildi. Tadqiqotlar
shuni ko'rsatdiki, bir xil kimokin turli sharoitlarda turli xil funktsiyalarni bajarishi
mumkin [18]. Masalan, CXCL12 kimokini normal sharoitda hematopoetik ildiz
hujayralarini jalb qilsa, patologik sharoitda saraton hujayralarining migratsiyasini
rag'batlantiradi [19].

Adgeziya molekulalari

Adgeziya molekulalari leykotsit migratsiyasining muhim komponentlari bo'lib,
ular leykotsitlarning endotelial hujayralar bilan o'zaro ta'sirini ta'minlaydi. So'nggi
yillarda adgeziya molekulalarining tuzilishi, funktsiyasi va tartibga solinishi bo'yicha
muhim ma'lumotlar olingan.

Selektinlar leykotsitlarning endotelial hujayralar bilan dastlabki o'zaro ta'sirini
ta'minlaydi. P-selektin, E-selektin va L-selektin turli sharoitlarda faollashadi [20].
2019-yilda olib borilgan tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, selektinlar nafaqat adgeziyani
boshlaydi, balki leykotsitlarning aktivatsiyasi uchun signal beradi [21].
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Integrinlar leykotsitlarning endotelial hujayralar bilan kuchli adgeziyasini
ta'minlaydi. LFA-1 (aLf2) va VLA-4 (a4f1) integrinlari leykotsit migratsiyasida
muhim rol o'ynaydi [22]. Tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, integrinlarning faollik holati
dinamik tarzda tartibga solinadi va kimokinlar tomonidan modulyatsiya qilinadi
[23].

Immunoglobulin superoilasiga mansub adgeziya molekulalari (ICAM-1, VCAM-
1, PECAM-1) leykotsitlarning endotelial hujayralar bilan o'zaro ta'sirida ishtirok
etadi [24]. 2021-yilda olib borilgan tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, ushbu molekulalar
nafaqat adgeziyani ta'minlaydi, balki signal uzatishda ham ishtirok etadi [25].

Kimokinlar va adgeziya molekulalari o'rtasidagi o'zaro ta'sir

Leykotsit migratsiyasining samarali amalga oshishi uchun kimokinlar va
adgeziya molekulalari o'rtasida yaqin o'zaro ta'sir mavjud. So'nggi tadqiqotlar shuni
ko'rsatdiki, bu ikki tizim bir-birini qo'llab-quvvatlaydi va birgalikda ishlaydi.

Kimokinlar integrinlarning faollik holatini tartibga soladi. Masalan, kemokinlar
tomonidan faollashtirilgan retseptorlar ichki signal yo'llarini faollashtirib,
integrinlarning yuqori affiendlik holatiga o'tishiga olib keladi [26]. Bu jarayon
"ichkaridan tashqariga" signal deb ataladi [27].

2022-yilda olib borilgan tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, adgeziya molekulalari
o'zlari ham signal uzatishi mumkin va bu signal kimokin retseptorlarining faolligini
modulyatsiya qgiladi [28]. Bu "tashqaridan ichkariga" signal deb ataladi va leykotsit
migratsiyasining murakkab tartibga solinishini ko'rsatadi.

Transendotelial migratsiya

Leykotsitlarning qon tomirlardan chiqishi transendotelial migratsiya deb ataladi
va bu jarayon so'nggi yillarda keng o'rganildi. Tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki,
transendotelial migratsiya parasellular (hujayralar orasidan) va transcellular
(hujayralar orqali) yo'llar orqali amalga oshirilishi mumkin [29].

PECAM-1, CD99 va JAM oilasiga mansub molekulalar transendotelial
migratsiyada muhim rol o'ynaydi [30]. 2023-yilda olib borilgan tadqiqotlar shuni
ko'rsatdiki, ushbu molekulalar nafaqat adgeziyani ta'minlaydi, balki endotelial
bo'shliglarning ochilishi va yopilishini ham tartibga soladi [31].

Patologik holatlarda leykotsit migratsiyasi

Leykotsit migratsiyasining buzilishi turli xil kasalliklar bilan bog'liq. So'nggi
yillarda ushbu kasalliklarda kimokinlar va adgeziya molekulalarining rolini aniqlash
bo'yicha ko'plab tadqiqotlar olib borildi.

Yallig'lanishli kasalliklarda, masalan, revmatoid artritda, leykotsitlarning
haddan tashqari migratsiyasi suyak bo'g'inlarida yallig'lanishga olib keladi [32].
Tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, CCR2 va CXCR4 kimokin retseptorlari va ularning

ligandlari revmatoid artrit patogenezida muhim rol o'ynaydi [33].
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Aterosklerozda monotsitlarning qon tomir devoriga migratsiyasi aterosklerotik
plakalarning shakllanishiga olib keladi [34]. 2020-yilda olib borilgan tadqiqotlar shuni
ko'rsatdiki, CCL2-CCR2 o'qi monotsitlarning migratsiyasida asosiy rol o'ynaydi [35].

Otoimmun kasalliklarda, masalan, multipl sklerozda, leykotsitlarning markaziy
asab tizimiga migratsiyasi neyronlarga zarar yetkazadi [36]. Tadqiqotlar shuni
ko'rsatdiki, VLA-4 integrini leykotsitlarning qon-miya to'sig'idan o'tishida muhim rol
o'ynaydi [37].

Saraton  kasalligida  leykotsitlarning  migratsiyasi immun  javobni
shakllantirishda muhim ahamiyatga ega [38]. 2024-yilda olib borilgan tadqiqotlar
shuni ko'rsatdiki, saraton mikro-muhiti kimokinlarning ifodasini o'zgartirib, immun
hujayralarning migratsiyasini modulyatsiya qiladi [39].

Terapevtik yondashuvlar

Leykotsit migratsiyasini modulyatsiya qiluvchi terapevtik yondashuvlar so'nggi
yillarda keng rivojlanmoqda. Kimokin retseptorlari va adgeziya molekulalarini
nishon qiluvchi dorilar turli kasalliklarni davolashda istigbolli natijalar ko'rsatmoqda.

Monoklonal antikorlar adgeziya molekulalarini blokirovka qilishda samarali
bo'ldi. Masalan, natalizumab (anti-VLA-4 antikori) multipl sklerozni davolashda
qo'llaniladi [40]. Biroq, ushbu dorilarning og'ir nojo'ya ta'sirlari yangi strategiyalarni
ishlab chiqish zaruratini keltirib chiqardi [41].

Kimyoviy inhibitorlar kimokin retseptorlarini blokirovka qilishda samarali
bo'ldi. Masalan, CCR5 antagonistlari OIV infektsiyasini davolashda qo'llaniladi [42].
2023-yilda olib borilgan tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, CCR2 antagonistlari
aterosklerozni davolashda istigbolli natijalar ko'rsatdi [43].

Yangi terapevtik yondashuvlar migratsiya jarayonining ma'lum bosqichlarini
nishon qilishga qaratilgan. Masalan, leykotsitlarning faqat patologik migratsiyasini
blokirovka qilish, normal immun funktsiyalarni saqlab qolish muhim vazifadir [44].

MUHOKAMA

So'nggi o'n yil davomida leykotsit migratsiyasini boshqaruvchi kimokinlar va
adgeziya molekulalari bo'yicha olib borilgan tadqiqotlar immunologiyaning
rivojlanishiga sezilarli hissa qo'shdi. Olingan natijalar leykotsit migratsiyasining
molekulyar mexanizmlarini yanada chuqurroq tushunishga imkon berdi.

Tadqiqotlar shuni ko'rsatdiki, kimokinlar va adgeziya molekulalari o'rtasidagi
o'zaro ta'sir dastlab taxmin qgilinganidan ham murakkabroq. Ushbu ikki tizim nafaqat
bir-birini go'llab-quvvatlaydi, balki birgalikda ishlaydigan yagona funktsional tizimni
tashkil qiladi [45]. Bu o'zaro ta'sir leykotsit migratsiyasining aniqligi va
samaradorligini ta'minlaydi.

Leykotsit migratsiyasining patologik holatlardagi ahamiyati aniq ko'rsatildi.
Yallig'lanishli, otoimmun va saraton kasalliklarida leykotsit migratsiyasining

buzilishi asosiy patogenetik mexanizm hisoblanadi [46]. Shuning uchun ushbu
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jarayonni modulyatsiya qilish yangi terapevtik strategiyalar uchun muhim nishon
hisoblanadi.

Biroq, leykotsit migratsiyasini terapevtik modulyatsiya qilish bir qator
qiyinchiliklarni keltirib chiqaradi. Migratsiyani blokirovka qilish immunitet
tizimining buzilishiga olib kelishi mumkin [47]. Shuning uchun patologik
migratsiyani selektiv ravishda blokirovka qilish, normal immun funktsiyalarni saqlab
golish muhim vazifadir.

Kelajakdagi tadqiqotlar leykotsit migratsiyasining individual bosqichlarini
aniqroq tartibga soluvchi mexanizmlarni o'rganishga qaratilishi kerak. Shuningdek,
yangi terapevtik yondashuvlarning samaradorligi va xavfsizligini oshirishga
qaratilgan tadqiqotlar muhim ahamiyatga ega.

XULOSA

Leykotsit migratsiyasini boshqaruvchi kimokinlar va adgeziya molekulalari
immun tizimining normal funktsiyasi va patologik jarayonlarda hal qiluvchi rol
o'ynaydi.

So'nggi o'n yil davomida olib borilgan tadqiqotlar ushbu molekulalarning
tuzilishi, funktsiyasi va tartibga solinishi bo'yicha muhim ma'lumotlarni taqdim etdi.

Kimokinlar leykotsitlarni ma'lum joylarga yo'naltiradigan kemotaktik signallar
vazifasini bajaradi.

Ular turli retseptorlar orqali signal uzatadi va leykotsitlarning funktsional
holatini tartibga soladi. Adgeziya molekulalari leykotsitlarning endotelial hujayralar
bilan o'zaro ta'sirini ta'minlaydi va transendotelial migratsiyada ishtirok etadi.

Kimokinlar va adgeziya molekulalari o'rtasidagi murakkab o'zaro ta'sir leykotsit
migratsiyasining aniqligi va samaradorligini ta'minlaydi. Ushbu o'zaro ta'sir
migratsiya jarayonining turli bosqichlarida amalga oshiriladi va dinamik tarzda
tartibga solinadi.

Leykotsit migratsiyasining buzilishi yallig'lanishli kasalliklar, otoimmun
kasalliklar va saraton kabi patologik holatlarga olib keladi.

Shuning uchun wushbu jarayonni modulyatsiya qilish yangi terapevtik
strategiyalar uchun muhim nishon hisoblanadi.

Monoklonal antikorlar va kimyoviy inhibitorlar kimokin retseptorlari va
adgeziya molekulalarini nishon qilishda samarali bo'ldi. Biroq, ushbu dorilarning
nojo'ya ta'sirlari yangi, selektivroq terapevtik yondashuvlarni ishlab chiqish
zaruratini keltirib chiqardi.

Kelajakdagi tadqiqotlar leykotsit migratsiyasining individual bosqichlarini
aniqroq tartibga soluvchi mexanizmlarni o'rganishga, shuningdek, yangi terapevtik
yondashuvlarning samaradorligi va xavfsizligini oshirishga qaratilishi kerak.

Ushbu yo'malishdagi yutuglar immunologik kasalliklarni davolashda yangi

imkoniyatlarni ochadi.
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