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ANNOTATSIYA
Covid-19 virusi keltirib chigargan pandemiya muammosi juda dolzarbdir. Nafas
olish qiyinlishuvi sindromini keltirib chigaradigan SARS-CoV-2 nafagat o'pka
to'qimalariga balki boshga to’qimalarga nisbatan ham tajovuzkor ekanligi isbotlangan.
Virusning patogen xususiyatlarini o'rganishda erkak jinsiy tizimiga ta'sirini o’rganish
alohida ahamiyatga ega.
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KIRISH

Erkaklarning bepushtligi va jinsiy disfunksiyasi (ED) butun dunyo bo'ylab muhim
tibbiy-biologik va ijtimoiy muammolarni keltirib chigaradi. Statistik ma'lumotlarga
ko'ra, Yevropa va AQShda jinsiy faol juftliklar orasida bepushtlik darajasi 15-25%ni
tashkil giladi. O’zbekistonda bepusht nikohlarning chastotasi 14-21% ni tashkil giladi
va mintagaga qgarab o'zgaradi. Bepushtlik tarkibidagi erkak omili 20 dan 50% gacha.
Tadgiqotlar so'nggi o'n vyil ichida erkaklar fertilligining progressiv pasayishini
ko'rsatmoqda. Dunyoda jinsiy disfunksiyaning targalishi o'rtacha 20-30% ni tashkil
giladi, turli mamlakatlarda sezilarli statistik o'zgarishlar mavjud. Shunday qilib, Buyuk
Britaniyada 13%, Ispaniyada — 20%, Frantsiyada-30% va Belgiyada-60% gacha. D. Y.
Pushkar epidemiologik tadgigotlar natijalariga ko'ra v Rossiya federatsiyasi hududida
EDning targalishi respondentlarning- engil darajasi 71,3%, o'rtacha darajasi 6,6% va
og’ir darajasi 12% da qayd etilgan.Yuqoridagilar erkaklar populyatsiyasining jinsiy
faolligi va fertillik salohiyatini saglab golish muhimligini ta'kidlaydi. Covid-19 virusi
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keltirib chigaradigan pandemiya muammosi hali ham erkaklar salomatligi bo'yicha
yaxshi tushunilmagan, ammo nafas olish giyinlishuvi sindromini keltirib chigaradigan
SARS-CoV-2 nafagat o'pka to'gimalariga, balki erkak genitourinar tizimiga ham
tajovuzkor ekanligi allagachon ma'lum. Hozirgi vagtda SARS-CoV-2 ning erkaklar
fertilligiga salbiy ta'sirining quyidagi mexanizmlari ko'rib chigilmogda: moyaklardagi
AAF-2 retseptorlarining ifodasi, bu virusning moyak to'gimalariga tropikligini,
oksidlovchi stressni faollashishini, endotelial disfunksiyani, gipotalamus-gipofiz
tizimining noto'g'ri ishlashini, gipertermiya ta'sirini va terapiyaning gametotoksik
ta'sirini  keltirib  chigaradi. Koronavirus infeksiyasi va jinsiy funksiyaning
yomonlashishi o'rtasidagi bog'liglikni o'rganish katta gizigish uyg'otmoqgda. Hozirgi
vagtda SARS-CoV-2, nafas olish giyinlishuvi sindromi va terapiyaning erkaklarning
reproduktiv va jinsiy funksiyalariga ta'siri darajasi ushbu yo'nalishdagi tadgigotlarning
nisbatan kamligi sababli anig baholanmaydi. Magolada ommaviy adabiy manbalardan
olingan eng dolzarb va muhim nashrlar hagida umumiy ma'lumot berilgan, yangi
koronavirus infeksiyasining erkaklarning fertilligi va jinsiy funksiyasiga ta'siri
to'g'risida ma'lumotlar sintez gilingan.
MATERIALLAR VA METODLAR
Sharh mualliflari PubMed va eLibrary ma'lumotlar bazalarida "COVID-19",

"SARS-CoV-2", "erkaklarning fertilligi", "reproduktiv salomatlik”, "sperma”, "jinsiy
funksiya", "ereksiya" kalit so'zlarini qgidirdilar.
NATIJALAR

COVID-19 va erkakning reproduktiv funksiyasi SARS-CoV-2 hujayralarga AAF-
2 retseptorlari va hujayra transmembran serin proteaz 2 (TMPRSS2) kombinatsiyasi
orgali bilvosita hujum qilishi ma'lum. Ta'sir virusli konvertning S ogsilini retseptor
bilan bog'lash orgali amalga oshiriladi. S ogsilining S1 va S2 bo'linmalariga bo'linishi
virusning maqsadli hujayraga Kkirishiga, virusli RNKning chigarilishiga, so'ngra
COVID-19 genomining replikatsiyasi va transkripsiyasiga yordam beradi. S1 domeni
virusni xos hujayra membranasini topishda, S2 domeni esa virusning xos hujayra
membranalari bilan birlashishi uchun mas'ul bo'lib, virus genomining kirib borishini
osonlashtiradi. Virusning S ogsillari transmembran serin proteaz 2 bilan proteolitik
goplanadi. Ushbu retseptorlarning moyak to'gimalarida, ya'ni Sertoli, Leydig
hujayralari va spermatogoniyalarda ifodalanishi, ehtimol, yangi koronavirus
infektsiyasini boshdan kechirgan erkaklarda fertillikning doimiy pasayishiga olib
kelishi mumkin. Ma'lum bir guruh odamlarda moyak to'gimalarida bu kombinatsiya
topilmadi, bu erkaklarning bepushtligini rivojlanish ehtimoli juda past ekanligini
ko'rsatadi . Biroq, tadgigotlarga ko'ra, AAF-2 va TMPRSS2 kombinatsiyasi orgali
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COVID-19 virusiga bilvosita ta'sir gilish moyak to'gimalariga ta'sir gilishning yagona
mexanizmi emas. Shunday qilib, koronavirus infeksiyasi tufayli erkaklarning
bepushtligi rivojlanishining mumkin bo'lgan sabablaridan biri oksidlovchi stressdir.
SARS-CoV-2, boshga nafas olish viruslari singari, sitokin ishlab chigarishning
ko'payishi va reaktiv kislorod turlari va reaktiv azot shakllarining ortigcha ishlab
chigarilishi bilan bog'ligligi aniglandi . Bugungi kunga kelib, oksidlovchi stress
nazariyasi erkaklar bepushtligining patogenezini aniglashda yetakchi hisoblanadi,
chunki ma'lumki, reaktiv kislorod turlarini ishlab chigarish moyak to'gimalarida ko’p
bo'lgan mitoxondriyalar faoliyati bilan bevosita bog'liqdir. Oksidlovchi stress ta'siri
bilan bog'lig mitoxondrial disfunksiyalar natijasida bir gator patospermiyalar
kuzatiladi.  Spermatogenezning dastlabki  bosqgichlarida  oksidlovchi  stress
oligospermiyani keltirib chigaradi va DNK mutatsiyalari va reaktiv kislorod turlarining
bevosita ta'siri natijasida teratozoospermiyaning rivojlanishi hujayra tuzilmalarining
shikastlanishi bilan bog'lig.

COVID-19 tufayli erkaklar bepushtligining rivojlanish mexanizmlaridan yana biri
bu gipotolamo-gipofiz tizimining shikastlanishidir. SARSCoV - 2 inson tanasiga burun
va og'iz yo'llari orgali kirib, keyin gematoensefalik to'signi kesib o'tishi mumkin.
Ma'lumki, miya hujayralari o'z membranalarida AAF-2 retseptorlarini saqlaydi, bu
ularni SARS-CoV-2 uchun nishonga aylantiradi. Shuni ta'kidlash kerakki, markaziy
asab tizimi moyak funksiyasini gormonal boshgaruvida hal giluvchi rol o'ynaydi.
Gipotalamo-gipofizar-gonadal zanjiri teskari aloga turi bo'yicha ishlaydi. Gipotalamus
neyronlari tomonidan ishlab chigarilgan gonadotropinni chigaradigan gormon
(gonadoliberin) gipofiz bezidan follikulastimullovchi gormon (FSG) va luteinlovchi
gormon (LG) chiqarilishini faollashtiradi. Gonadoliberin darajasining pastligi FDG va
LG darajasining pasayishiga, bu esa Sertoli va Leydig hujayralarining disfunksiyasiga
olib keladi. Shunday qilib, gipotolamo-gipofiz kompleksining shikastlanishi
spermatogenezning buzilishiga olib kelishi mumkin . COVID-19da erkaklar fertilligini
pasaytirishning mexanizmlaridan yana biri bu gipertermiya bo'lib, u COVID-19 bilan
kasallangan bemorlarning 80% dan ortig'ida kuzatiladi. Gipertermiya davomiyligi
cheklangan bo'lsa ham, sperma soni va/yoki harakatchanligining pasayishi, shuningdek
DNK vyaxlitligining buzilishi kuzatilishi mumkin. Sperma parametrlarini asl
giymatlariga gaytarish uch oygacha davom etishi mumkin. COVID-19 sabab bo'lgan
isitma, virus bo'lmasa ham, eyakulyatsiya parametrlarini yomonlashtirishi mumkin .
Jinsiy hujayralar rivojlanishi jarayonida tananing termoregulyatsiyasi muhim
ahamiyatga ega bo'lganligi sababli, yangi koronavirus infeksiyasi bilan birga keladigan
yugori harorat tufayli yorg’oq organlarining harorat rejimining o'zgarishi
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spermatogoniyalarning degeneratsiyasi va yo'q qilinishiga olib kelishi mumkin. J.
Segars va boshgalar. Meyotik jinsiy hujayra apoptozi yuqori isitma bilan bevosita
bog'ligligi hagida xabar bergan. Isitma SARS-CoV-2 bilan tez-tez uchraydigan
alomatlardan biri bo'lib, disfunksiyaga bilvosita ta'sir gilishi mumkin.

Og'ir COVID-19 bilan og'rigan bemorlar guruhida ikkilamchi sitokin bo'ron
sindromi (gemofagotsitar limfogistiotsitoz) rivojlanishi doimiy isitma va ko'p a'zolar
etishmovchiligi bilan o'limga olib keladigan gipertsitokinemiya bilan tavsiflanadi.
Ushbu bemorlarda sitopeniya va giperferritinemiya bilan gon zardobining maxsus
sitokin profili mavjud. Sitokinlar, leykotsitlar infiltratsiyasi va gipertermiya
ishtirokidagi ikkilamchi yallig'lanish reaktsiyasi birgalikda Leydig hujayralarining yo'q
gilinishiga, gipogonadizm rivojlanishi va fertillikning pasayishi bilan androgen
sekretsiyasining buzilishiga olib keladi. Shunday qilib, COVID-19 sabab bo'lgan
sitokin profilidagi o'zgarishlar erkaklarning reproduktiv funksiyasiga salbiy ta'sir
ko'rsatishi mumkin. COVID-19 ni davolash uchun ishlatiladigan ba'zi dorilar, shu
jumladan antiviral va glyukokortikoidlar keltirib chigaradigan nojo'ya ta'sirlar
erkaklarning fertilligini kamaytiradigan potentsial xavf omillariga aylanishi mumkin.
Masalan, COVID-19 yangi koronavirus infeksiyasini tashxislash va davolash bo'yicha
vaqgtinchalik ko'rsatmalarning 13-versiyasi favipiravir va glyukokortikosteroidlar
birgalikda e'lon gilinishi erkaklar fertilligiga salbiy ta'sir ko'rsatishi mumkin . Preparat
bo'yicha ko'rsatmalarga ko'ra, favipiravir homilador ayollar, shuningdek,
homiladorlikni rejalashtirishda erkaklar va ayollar uchun qo’llash mumkin emas.
Yuqoridagilar favipiravirni qo'llash davrida va preparatni gabul gilish tugaganidan
keyin 3 oy ichida to’siqli kontrasepsiya vositalaridan foydalanish zarurligini belgilaydi.
Glyukokortikoidlar-bu o'rta va og'ir koronavirus infeksiyasi bo'lgan bemorlarni
davolash rejimiga kiritilgan steroid dorilar.

Qisga vaqt ichida ishlatiladigan glyukokortikoidlarning kichik dozalari
erkaklarning reproduktiv funktsiyasiga salbiy ta'sir ko'rsatmaydi. Dori-darmonlarning
yugori dozalari spermatogen epiteliy interstitsial bo'shlig'ining kengayishiga olib
kelishi mumkin, so'ngra hujayra alogalarining buzilishi va gematotestikular barerning
yaxlitligi buziladi, bu moyak to'qimasini aylanib yuruvchi toksik moddalarga nisbatan
zaif qgiladi. Gematotestikular to'signing shikastlanishi, moyak to'gimalarida
yallig'lanish hodisalarining rivojlanishi, shuningdek yallig'lanish sitokinlari, xususan
interleykin-6 (il-6) ta'siri natijasida antispermal antitelalari hosil bo'lishi mumkin.
Ushbu patofiziologik zanjir COVID-19 dan Kkeyin erkaklarda autoimmun
bepushtlikning paydo bo'lishi uchun zarur shart-sharoitlarni ko'rsatadi. Infeksion
umumlashtirilishi tufayli jinsiy bezlarda yallig'lanish jarayonining rivojlanishi alohida
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ahamiyatga ega. Infeksiyaning o'tkir bosgichida yorg’oqdagi noqulaylik o'zgaruvchan
intensivlikdagi bir gator bemorlarda ustunlik gilishi gqayd etilgan. H. Li va boshqgalar
COVID-19 tasdiglangan vafot etgan bemorlarning moyaklari va moyak ortiglarini
gistopatologik baholash o'tkazdi. Barcha kuzatuv holatlarida moyaklarda ham, moyak
ortiglarida ham interstitsial shish va dimlanish ko'rinishidagi aniq o'zgarishlar
aniglandi. Qizil gon hujayralarining anigq ekssudatsiyasi, spermatogen epiteliyning
yugori darajada shikastlanishi bilan seminifer tubulalar epiteliyasining ingichkalashi
kuzatildi. Yuqoridagi o'zgarishlar qon tomirlari atrofida t-limfotsitlarning faol
infiltratsiyasi, interstitsial to'qimalarda makrofag reaktsiyasi bilan birga keldi. Shuni
ta'kidlash kerakki, ba'zi hollarda moyak parenximasida immunoglobulin G (1gG)
cho'kmasi kuzatilgan, bu autoimmun reaktsiyani ko'rsatadi. Limfotsitik infiltratsiya
Leydig hujayralarining ishiga salbiy ta'sir ko'rsatishi va testosteron ishlab chigarishni
buzishi mumkin. M. Yang va boshgalar COVID-19 bemorlarida moyak
interstitsiyasida seminifer tubulalarning sezilarli darajada zararlanishini, Leydig
hujayralari zichligining pasayishini ko'rsatadigan morfologik o'zgarishlarni qo'llab-
guvvatlaydi. Ikki xil tadgigot sperma namunalarida SARS-CoV-2 ni anigladi va
olingan ma'lumotlarga ko'ra, virus davolangan 23 bemor orasida ikki bemorda
eyakulyatsiya namunalarida va o'tkir bosgichdagi 15 bemorda to'rttasida aniglangan. S.
Rajender va boshgalar SARS-CoV-2 bilan kasallangan 34 bemorning sperma
namunalarida virus aniglanmaganligi hagida xabar bergan. M. Gacci va boshqalar
tomonidan o'tkazilgan tadgiqotga ko'ra. sog'aygandan so'ng, tekshirilgan erkaklarning
25 foizida oligo-kripto-azospermiya aniglandi. Spermogramma o'zgargan 11 erkakdan
8 tasida azospermiya va 3 tasida oligospermiya aniglangan. Jami 33 (76,7%) bemorda
spermada interleykin-8 (IL-8) patologik darajasi aniglangan. Oligo-kripto-
azoospermiya COVID-19 (p<0,001) og'irligi bilan bog'lig. B. Hajizadeh Maleki va B.
Tartibian COVID-19 dan tuzalib ketgan 84 bemorda AAF-2 faolligi, yallig'lanish
belgilari, eyakulyatsiya oksidlovchi stressi va spermogramma parametrlarini
kuzatdilar. Sinovlar erkaklar kasalxonadan chigarilgandan so'ng, 10, 20, 30, 40, 50 va
60 kundan keyin o'tkazildi. Dastlabki o'lchovlar urug ' plazmasida AAF-2, IL-1b
(interleykin 1 beta), IL-6 (interleykin-6), IL-8 (interleykin-8), IL-10 (interleykinl0),
TGF-B (beta transformatsion o'sish omili), TNF-a (alfa transformatsion o'sish omili)
fermentativ faolligining yuqori darajasini anigladi.. Interferon-a (IFN-a), interferon-y
(IFN-vy), reaktiv kislorod turlari, kaspaza-8, kaspaza-9 va kaspaza-3 darajalari ham
ko'tarildi.Spermogrammaning miqdoriy va sifat ko'rsatkichlarida sezilarli og'ishlar,
nazorat guruhi bilan taggoslaganda kasal bemorlarda sperma DNK parchalanishining
yugori ko'rsatkichlari gayd etildi. Kasalxonadan chigqgandan keyin 60-kunga kelib,
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yallig'lanishga garshi sitokinlar, oksidlovchi stress va DNK parchalanishining pasayishi
kuzatildi. Kasal bemorlar guruhida gayd etilgan ijobiy dinamikaga garamay,
o'rganilayotgan ko'rsatkichlar hatto kuzatuvning 60-kunida ham nazorat guruhidan
sezilarli darajada past edi.

COVID-19 va jinsiy funksiya

Jinsiy olatni to'gimasi endoteliy bilan goplangan gon tomirlariga boy bo'lib,
COVID-19 ta'sir gilishi yuzaga keladigan tizimli endotelial disfunksiyani rivojlantirish
uchun zarur shart-sharoitlarni yaratadi. Jinsiy disfunksiyaning patofiziologiyasi
ko'pincha ko'p faktorlar bilan aniglansada, morfologik tadgigot ma'lumotlari
infeksiyalangan  erkaklarning kavernoz tanalarining to'gimalari  endotelial
disfunksiyaning jinsiy disfunksiyada muhim rol o'ynashini va kasallikning og'irligi
bilan bog'ligligini ko'rsatadi. Infeksiyadan keyin 7 oy ichida jinsiy olat to'gimalarida
virus mavjudligi SARS-CoV-2 kavernoz tanalarning endoteliysiga bevosita zarar
yetkazishi va jinsiy disfunksiyaga olib kelishi mumkinligini ko'rsatadi. SARS-CoV-2
RNKsi biopsiyada COVID-19 bilan og'rigan bemorlarda aniglangan va
immunokimyoviy tahlil kavernoz tanalarda endotelial azot oksidi sintetaza
ekspressiyasining pasayishini  ko'rsatdi. Ushbu ma'lumotlar shuni ko'rsatadiki,
bemorlarda yuzaga keladigan endotelial disfunksiya jinsiy olatni gon tomir devoriga
ta'sir gilishi mumkin, bu esa 0'z navbatida erektsiya buzilishiga olib keladi. Penil gon
tomirlarining  endoteliysiga zarar yetkazishdan tashqari,yangi  koronavirus
infeksiyasidan keyin jinsiy disfunksiyaning sabablari quyidagilar bo'lishi mumkin:
gipogonadizm, psixologik stress va gemodinamikaning buzilishi, vaskulit va tromboz .

Yuqorida ta'kidlab o'tilganidek, yallig'lanish sitokinlari (interleykin-6, o'sma
nekrozi omili va interleykin-1b) Leydig hujayralariga zarar etkazishi mumkin, bu esa
testosteron sintezining pasayishiga va gipogonadizmning rivojlanishiga olib keladi.
Natijada libidoning pasayishi va ereksiyaning yomonlashishi bilan kechadigan jinsiy
disfunksiya kuzatiladi. Vaskulit va tromboz bilan kechadigan koronavirus infeksiyasida
ikkilamchi vaskulopatiya, 0'z navbatida, jinsiy olatni mikro gon tomir devoriga zarar
etkazadi va qon tomirli jinsiy disfunksiyani keltirib chigaradi. E. Kresch va boshgalar
4 erkak jinsiy olatni to'gimasini gistopatologik, immunogistokimyoviy va
ultrastrukturaviy tekshirish o'tkazdi. Mualliflar to'rtta bemorda jinsiy olatni to'gimasini
o'rganishdi, ulardan ikkitasida PCR bilan tasdiglangan COVID-19 infektsiyasi bor edi.
Biopsiya tadgigoti SARS COVID-19 bilan kasallangan erkaklarda jinsiy olatni
to'gimalarida COVID-19 RNKni anigladi, immunogistokimyo erkaklarda kavernoz
tanasida azot oksidi endotelial sintaza ifodasining COVID-19 (+) erkaklarnikiga
nisbatan kamayishini ko'rsatdi, bu endotelial disfunktsiyaga mos keladi. Shuni

% http://universalpublishings.com




XXI ASRDA INNOVATSION TEXNOLOGIYALAR, FAN VA TA'LIM
TARAQQIYOTIDAGI DOLZARB MUAMMOLAR

og'ir jinsiy disfunksiya tufayli keyinchalik endofalloprotezlash operatsiyasidan o'tgan.
Bu hagiqat ilgari sog'lom sub'ektlarda jinsiy disfunksiyaning to'satdan paydo bo'lishi
ehtimolini ko'rsatadi.
XULOSA

Qisga muddatli tadgiqotlar, kuzatilgan bemor guruhlarining geterogenligi va
cheklangan namunalar tufayli yangi koronavirus infeksiyasidan keyin reproduktiv va
jinsiy buzilishlarning og'irligi, ularning kasallikning o'ziga xos xususiyatlari va
patologik jarayonlarning gaytarilish darajasi bilan bog'ligligi to'g'risida aniq bashorat
gilish mumkin emas. Shu bilan birga, pandemiya davrida to'plangan ma'lumotlar SARS
COVID-19 ning erkaklar fertilligi va jinsiy funksiyasiga potentsial ta'sirini ko'rsatadi,
bu esa keyingi keng ko'lamli kuzatuvlarni talab giladi.
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