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AYTOJIOTHYECKASI TPAHCIVIAHTAIIU A TEMOINTIOTHYECKHUX CTBOJIOBBIX KJIETOK C ®AKTOPOM
CTUMYJIMPOBAHUSA I'PAHYJIOHUTAPHBIX KOJIOHNU TP MUEJIOMHOU BOJIE3HU U B
MNOCTTPAHCIINIAHTAIIMOHHOM ITEPUOJIE

For citation: L.S.Makhmanov and all, AUTOLOGOUS TRANSPLANTATION OF HEMATOPOIETIC STEM CELLS WITH
GRANULOCYTE COLONIAL STIMULATING FACTOR IN MYELOMA DISEASE AND IN THE POST-TRANSPLANT
PERIOD. Journal of cardiorespiratory research. 2025, vol.6, issue 2.2, pp.11-16

d http://dx.doi.org/10.26739/2181-0974/2025/6/2/2/1

AHHOTAIUA

HecMotpst Ha Bcob30BaHNE HOBBIX MPENApaToOB, BKIIIOYAS AyTOJOTHUYECKYIO TPAHCTIIIAHTALIMIO TeMOIIO3THUECKUX CTBOJIOBBIX

k1eTok (ayTo-TT'CK), HHruOnTOpOB MpoTeas3sl 1 HOBBIX IMMYHOMO/IYJIATOPOB, YEJIOBEYECKUE KIETKH M MOHOKJIOHAIbHBIC aHTUTETA

OCTAafOTCsI OCHOBOH B aJITOPUTME JICUCHIS MTAIIMICHTOB C MHOXXECTBEHHOH MuenoMoi (MM), KOTOpBIE CUNTAIOTCS TOTCHIIMATBHBIMHA

KaHAWJaTaM{d Ha BBICOKOJO3HYIO TEpalMi0O Ha OCHOBaHMM HX coMmarmdyeckoro craryca [1-3]. AyroTI'CK mnpenmomnaraer

MIOCIIEIOBATEIbHOE BHEIPEHUE B HECKOJIBKO TAIIOB, B KOTOPOM BaXKHYIO POJIb UTPAIOT KOJIOHUECTUMYJIpYIoLre rpanytonutsl (K-
KT'), uctionp3yemple B Ipei- ¥ TOCTTPAHCIUIAHTAIIMOHHBIA TIEPHUOIBL.

Takum 06pa3om, ncroap3oBaHue (HaKTOPOB POCTa ISl MOOMIIM3AIMN CTBOJIOBBIX KJIIETOK M3 KOCTHOTO MO3Ta B TIEpU(EPHIECKYIO
KPOBB SIBIISIETCS] HEOOXOANMBIM YCIOBHEM YCIICHIHOM ITOJrOTOBKH K ayTOTPAaHCIIAHTAIMH. B 3TOM citydae ¢akrop pocta MOXHO
WCITOJIE30BATh OT/AEIBGHO MIIM B COYETAHUH C IUTOCTATUKAMHU W/1iH 1iepukcadopom [4]. C ogHoi cTOpOHBL, HaKTOp pOCTa CUUTACTCS
HEOOXOZMMBIM YCIIOBHEM OBICTPOTO BOCCTAHOBJICHHS! KPOBETBOPEHHUS, CHIDKCHUS! MH(EKIMOHHBIX OCJIOKHEHHWH M COKpAIleHHUs
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cpokoB rocrimTanm3aiyn [5-8]. C apyroil CTOpOHBI, pAAy aBTOPOB HE yNAJOCh OOHAPYXWTh CYIIECTBEHHBIX M3MEHEHHH 3THX
MOKa3aTesel, YTO CUMTAETCS OCHOBaHWEM IS OTKasza oT manupyemoro ucrnonbzoBanus [-CI' [9, 10]. Kpome Toro, oTkas ot
Teparuu, 3aBUCAIICH OT (aKTOPOB pOCTa, MOKET NPEAOTBPATUTH Pa3BUTHE CHHIAPOMA 3aJICPKKH POCTA.

KnroueBble cjioBa: MHOXXGCTBEHHAs MHEJIOMa, ayTOJOTMYECKas TPAaHCIUIAHTALWS TEeMOIOITHYECKUX CTBOJIOBBIX KIETOK,
IpaHyJIOLUTAPHBIA KOJOHUECTUMYIMpYIoImid Gakrop, [lerguonrpactum.
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AUTOLOGOUS TRANSPLANTATION OF HEMATOPOIETIC STEM CELLS WITH GRANULOCYTE
COLONIAL STIMULATING FACTOR IN MYELOMA DISEASE AND IN THE POST-TRANSPLANT PERIOD

ANNOTATION

Despite the use of new drugs, including autologous hematopoietic stem cell transplantation (auto-HST), protease inhibitors and
new immunomodulators, human cells and monoclonal antibodies remain the basis of the treatment algorithm for patients with
multiple myeloma (MM), who are considered potential candidates for high-dose therapy based on their somatic status [1-3].
AutoGIXT involves sequential introduction in several stages, in which colony-stimulating granulocytes (K-SG) used in the pre- and
post-transplant periods play an important role.

Thus, the use of growth factors to mobilize stem cells from the bone marrow into the peripheral blood is a prerequisite for
successful preparation for autotransplantation. In this case, the growth factor can be used alone or in combination with cytostatics
and/or plerixafor [4]. On the one hand, the growth factor is considered a prerequisite for rapid restoration of hematopoiesis, reducing
infectious complications and shortening the duration of hospitalization [5-8]. On the other hand, a number of authors failed to detect
significant changes in these parameters, which is considered a basis for abandoning the planned use of G-SG [9, 10]. In addition,
abandoning growth factor-dependent therapy can prevent the development of growth retardation syndrome.

Keywords: multiple myeloma, autologous hematopoietic stem cell transplantation, granulocyte colony-stimulating factor,
Pegfiolgrastim.
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MIELOMA KASALLIGIDA GRANULOTSITIK KOLONIYANI STIMULLOVCHI OMIL YORDAMIDA
AUTOLOGIK GEMATOPOETIK O‘ZAK HUJAYRALARI TRANSPLANTATSIYASI VA TRANSPLANTATSIYADAN
KEYINGI DAVR

ANNOTATSIYA

Autologik gematopoetik o’zak hujayralarini transplantatsiyasi (auto-GIHT), proteaza ingibitorlari va yangi
immunomodulyatorlarni o‘z ichiga olgan yangi dorilarni qo‘llanilyotganiga garamay, inson hujayralari shuningdek, monoklonal
antitanalar, somatik holatiga ko‘ra, yuqori dozali davolanish uchun potensial nomzodlar deb hisoblangan ko‘p sonli miyeloma bilan
(MM) bemorlarni davolash algoritmida asosiy o‘rinni saqlab qoladi [1-3]. AutoGIXT bir necha bosgichda ketma-ket amalga
oshirishni o‘z ichiga oladi, bunda transplantatsiyadan oldingi va keyingi davrlarda ishlatiladigan koloniyani stimullovchi
granulotsitlar (K-CG) muhim o‘rinni egallaydi.

Shunday qilib, suyak iligidan ildiz hujayralarini periferik qonga safarbar qilish uchun o‘sish omilidan foydalanish
autotransplantantni muvaffaqiyatli tayyorlash uchun zarur shartdir. Bunday holda, o°sish omili alohida yoki sitostatiklar va/yoki
pleriksafor bilan birgalikda ishlatilishi mumkin [4]. Bir tomondan, o‘sish omili gematopoezni tez tiklash, yuqumli asoratlarni
kamaytirish va kasalxonaga yotqizish muddatini qisqartirish sharti sifatida qaralsa, [5-8]. boshqa tomondan, bir gator mualliflar
ushbu ko‘rsatkichlarda sezilarli o‘zgarishlarni aniqlay olmadilar, bu G-SG dan rejalashtirilgan foydalanishni rad etish uchun asos
sifatida qaraladi [9, 10]. Bundan tashqari, yo‘ldosh terapiyaning o‘sish omilidan qochish o‘sish sindromining rivojlanishiga to‘sqinlik
qilishi mumkin.

Kalit so‘zlar: ko‘p sonli miyeloma, aytologik gematomapoetik o’zak hujayralari transplantatsiyasi, granulotsitlar
kolonistimulyatsiya qiluvchi omil, Pegfio’lgrastim.

Dolzarbligi: Gematopoetiko’zak hujayralarini  belgilarisiz isitma, “o‘z xo‘jayiniga qarshi transplantat”
transplantatsiyasi (GO’HT) tibbiy texnologiya sifatida malign  kasalligiga o‘xshash teridagi toshmalar, diareya, o‘pka infiltrati,
neoplazmalarning terapevtik arsenalida alohida o'rin egallaydi  vazn ortishi, nevrologik alomatlar bilan kechishi mumkin.
va onkologik, gematologik va otoimmiin kasalliklari bo'lgan  Transplantatsiyadan keyingi davrda MM bilan og‘rigan
bemorlarni davolashning samarali, ammo ayni paytda xavfli bemorlarga o‘sish omilini buyurishning magsadga muvofigligi
usuli hisoblanadi [1]. HSCT ning asosiy roli yuqori dozali masalasini hal qilish va ta’sirini o‘rganish uchun istigbolli
kimyoterapiyadan so'ng gematopoezni tiklashdir, bu ba'zi  tadqiqot protokolini ishlab chiqish uchun G-O‘HTning auto-
sitostatiklarning bir martalik dozalarini bir necha marta oshirish ~ GO’HTdan keyingi faoliyati, 2023 yil sentabrdan 2024 yil
imkonini beradi. Gematopoezni tiklash dinamikasi to'g'ridan- Dekabrgacha bo‘lgan davrda amalga oshirilgan
to'g'ri transplantatsiya qilingan gematopoetik ildiz hujayralari  autotransplantatsiyalar  natijalarining  retrospektiv  tahlili
(HSC) soniga bog'liq va asosan transplantatsiya muvaffaqiyatini  o‘tkazildi.
belgilaydi [2]. Transplantatsiyaning turlaridan biri bu otologik Tadqiqot maqsadi: MM bilan og‘rigan bemorlarda
gematopoetik ildiz hujayralari transplantatsiyasi (AutoHSCT). auto GO’HTdan keyin buyurilgan G-CSF ning vagqtiga ta’sirini
AutoHSCT wuchun HSC ning keng tarqalgan manbai va neytrofillar yashab, febril neytropeniya uchrash chastotasi va
bemorning/donorning periferik qonidir. Bunga erishish uchun  kasalxonaga yotqizish muddati o‘rganish.
bemor har kuni (4-7 kun davomida) granulotsitlar koloniyasini Tadqiqot materiallari va usullari: Samarqand viloyat
stimulyatsiya qiluvchi omillarni (G-KSF) yuborish orqali  ko‘p tarmoqli tibbiyot markazi gematologiya markazida 2023-
mobilizatsiyadan o'tadi, bu esa suyak iligidan periferik qonga  2024- yillarda davolangan va autologik-GO’HT o‘tkazilgan 42-
GSClarning chigishiga olib keladi [3]. Keyinchalik, HSC yig'ish 67 yoshdagi (o‘rtacha 57 yosh) MM bo‘lgan 6 bemorning
apparat leykotsitaferez yordamida amalga oshiriladi. Ushbu ma’lumotlari tahlil qilindi. Barcha bemorlar autotransplantat
apparatli  leykotsitaferez ~ protsedurasi  yuqori  dozali tayyorlash va auto-GIHTdan oldin xabardor gilingan rozilik xati
kimyoterapiyadan so'ng gematopoezni muvaffaqiyatli tiklash  bilan tanishib, imzoladilar. G va A paraproteinlari, shuningdek,
uchun etarli bo'lgan transplantatsiya dozasi (bemorning har bir ~ Bens Jons ogsili ishlab chiqarilishi mos ravishda 2, va 2 bemorda
kilogrammiga >2 x106 SC) olinmaguncha davom etadi. sodir bo‘lgan. To‘liq va gisman javoblar mos ravishda 2, va 1

Auto-GIHTdagi osish sindromi o‘ziga xos bo‘lmagan klinik ~ bemorlarda kuzatildi. 291 Melfalan bilan MM  da auto-
simptomlar kompleksi bo‘lib, transplantatsiyadan keyin GIHTdan so‘ng G-CSF konditsioner rejimi 6 bemorga
neytrofillar o‘sishining dastlabki bosqichida rivojlanadi va  buyurilgan, ulardan 2 nafari 200 mg / m2 dozada va 4 nafari 140
birinchi navbatda yallig‘lanishga qgarshi sitokinlar, shu jumladan mg / m2 dozada qabul qilingan. Boshqa bemorlarda melfalan
interleykin-1 va o‘simta nekrozi omili a ni chiqarish natijasida  tiotepa yoki karfilzomib bilan birgalikda qo‘llangan. Bemorlar
yuzaga keladi. Sindromning namoyon bo‘lishi - infeksiya ikki guruhga bo‘lingan. Birinchi guruh rejalashtirilgan o‘sish

13



JVPHATI KAPVIOPECTIVIPATOPHbIX IICC/IE[IOBAHIAVE | JOURNAL OF CARDIORESPIRATORY RESEARCH

N22/2 | 2025

omillari buyurilmagan 2 bemordan iborat edi. Ikkinchi guruh
transplantatsiyadan keyingi 20 nafar bemordan
posttransplantatsion davrida ular G-KSF ni qabul qilishdi.
Pegfilgrastim o‘sish omili sifatida ishlatilgan, u eritilgan hujayra
suspenziyasi infuzionidan keyin 4 yoki 5-kunlarda 6 mg dozada
teri ostiga bir marta yuborilgan. Mahalliy protokol bo‘yicha
hamrohlik terapiyasi o‘tkazildi. Neytrofil o‘simtasini o‘stirish
mezoni neytrofillar soni (ANC) > 0,5 % 10x9/L ga yetgan edi,
ketma-ket 3 kun davom etadi.

Tadgqiqot natijalari: Ikkala guruhdagi bemorlarning klinik
va gematologik ko‘rsatkichlari va statistik ishlov berish
natijalari: 1-chi ((G-KSF) ni rejalashtirilgan holda) va 2-chi (G-
KSF ni majburiy yuborish bilan) guruhlardagi bemorlarning
o‘rtacha yoshi 55,5 (42-61 yosh) va 61 yoshni (49-69 yosh)
tashkil etdi) mos ravishda (p = 0,006). To‘liq va qisman javoblar
mos ravishda 1 va 2 guruhdagi 4 (65,7%) va 3 (50%) bemorlarda
topildi (p = 0,401). 1-guruhda 5 bemorga | ta auto-GIHT
o‘tkazildi va fagat 1 bemorga ikkinchi auto - GIHT , 2 -guruhda
- 1 bemorda 1 auto- GIHT, 5-da takroriy auto-GIHT. Farq
statistik jihatdan ahamiyatsiz (r = 0,134). Melfalan konditsioner
rejimi (Mel 200 va Mel 140) 1-guruhdagi 5 (75%) va 2-
guruhdagi 3 (50%) bemorda qo‘llanilgan (r = 0.343). Neytrofil
mikroblarning o°‘sishi 1-guruhdagi bemorlarda 13-kun
(o‘rtacha; diapazon 10-19 kun) va 2-guruhdagi bemorlarda 11-
kun (9-15 kun oraligida) o‘lchandi (r = 0,006). Febril
neytropeniya epizodlari ro‘yxatdan o‘tish 1 va 2-guruhlarda mos
ravishda 2 (31,3%) va 1 (30%) bemorda qayd etilgan. Shu bilan
birga, G-KSF olmagan guruhdaga bemorlarda tana harorati
transplantatsiyadan keyingi davrda normal giymatlarda saqlanib
qolgan bemorlarning soni kamroq bo‘lgan: 3 (18,8%) bilan
guruhda 7 (35%). farq statistik ahamiyatga ega bo‘lmasa-da,
o‘sish omili (r = 0,280). l-guruhdagi 4 bemorning 1 tasida
(0,5%) sepsis aniqlangan. 1l-guruhda 5  bemorga
transplantatsiyadan keyingi davrda qisqa muddatli G-KSF
buyurilgan. Tomir ichiga antibiotiklarni yuborish muddati G-
KSFsiz guruhda odatdagi guruhga gqaraganda uzoqroq davom
etdi: mos ravishda median 13 (diapazon, 8-11 kun) va 11 kun
(diapazon, 8-19 kun) ( p = 0,04). Muhim farqning yo‘qligi uzoq
vaqt qolishga ta’sir qilgan bo‘lishi mumkin 2-guruhdagi
bemorlardan biri auto -GIHTdan keyin uzoq muddatli
trombotsitopeniya tufayli kasalxonaga qayta yotqizilgan. G-
KSFni qo‘llash bilan bog‘liq toksik asoratlar hech bir bemorda
qayd etilmagan.

Auto-GOHTning klinik samaradorligi o‘suvchi faktor
rivojlanishiga vaqt o‘tishi bilan baholanadi. Ushbu maqsadga
erishishni  ta’minlaydigan  shartlar, birinchi navbatda,
kasallikning biologiyasi bilan bog‘liq o°zgarishlar, ya’ni
miyelom hujayralarining dorilarga sezgirligi, bu qisman
transplantatsiyadan oldingi va keyingi davrlarda o‘smaga qarshi
davolanishga to‘liq javob berish bilan namoyon bo‘ladi [12]. Bir
xil darajada muhim omil - bu konditsionerlik rejimining
intensivligi bilan bog‘liq edi. Buni o‘simta uchun yangi dori-
darmonlarni davolash wusullarini izlash bo‘yicha davom
etayotgan urinishlar bilan tasdiglanishi mumkin. Ko‘rsatkich 1-
guruh, G-KSFsiz 2-guruh, G-KSF bilan r p Bemorlar soni, r 16
20 O‘rtacha (diapazon ) yoshi, 56,7 (42-61) 63 (49 -69) 0,006.
Autologik GIHTdan oldin lenalidomid qabul qilish, r (%) 11
(68,8) 10 (50,0) Autologik GIHTdan oldin javob > OxPR, n (%)
11 (68,8) 11 (55,0) Melfalan konditsioner rejimi, r (%) 4 (75,0)
3 (60,0) Autologik GO’HTdan keyin isitmasi bo‘lmagan
bemorlar, r (%) 3 (%) 18.8) 2 (35.0) Febril neytropeniya
epizodlari, r (%) 2 (31.3) 2 (30.0) antibiotikni tomir ichiga
yuborishning o‘rtacha (diapazon) vaqti, 13 (8-17) kunlar 11 (8-

14

19) 0.040 Median (diapazon) ) Autologik GIHT gacha bo‘lgan
vaqt > 0,5 x 109/1, 13 kun (10-19) 11 (9-15) 0,006 O‘rtacha
(diapazon) tushirish vaqti, yotoq kunlari 18 (16-22) 16 (14-29)
0,080 Autologik GIHT; ACHN - neytrofillarning mutlaq soni;
G-KSF granulotsitik koloniyani ogohlantiruvchi omil;
oddiygina melfalan dozasini maksimal dozaga [13] ga oshirish
yoki uni standart dozalarda boshqa saratonga qarshi dorilar bilan
komplekslashtirish orqali amalga oshirildi[4, 14]. Ma’lumki,
oldindan tayyorlangan hujayra suspenziyasini, jumladan,
gematopoetik ildiz hujayralarini (GIX) o‘z ichiga olgan
transfuzion transplantatsiyadan keyingi davrda gematopoezning
tiklanishiga yordam beradi. Autotransplantatsiyadagi CD34+
hujayralari soni postsitostatik sitopeniyaning davomiyligi bilan
bog‘liq bo‘lgan asosiy parametrdir. Miqdoriy ko‘rsatkich bilan
bir qatorda, uning pasayishi, masalan, agar kriokonservalash va
/ yoki eritish jarayonlari muvaffaqiyatsiz bo‘lsa GKSF ning
funksional holati ham fundamental ahamiyatga ega bo‘ladi.
Sitopeniyadan tiklanish vaqti yuqumli, birinchi navbatda virusli
asoratlar qo‘shilishi bilan, shuningdek, dori vositalari bilan
GKSF ga zarar yetkazilgan taqdirda sezilarli darajada oshishi
mumkin.

Muhokama: Ko‘pgina mualliflar transplantatsiyadan
keyingi davrni qisqartirish usuli sifatida agranulotsitoz va shu
bilan infeksion asoratlarni oldini olish uchun G-KSF
qo‘llanilishi ko‘rib chiqishdi [5-8]. Shunday qilib, 1990 yildan
2007 yilgacha nashr etilgan adabiyot ma’lumotlarini tahlil qilish
M. Trivedi 1 soavt. periferik qondan tayyorlangan
autotransplantatsiyadan so‘ng o‘sish omilini qo‘llash kuzatuv
yoki platsebo guruhidagi bemorlarda neytrofillarni o‘tkazish
vaqtini sezilarli darajada qisqartirish bilan birga keladi degan
xulosaga kelishdi[5] . ACHN darajasi > 0,5 x 10x9 /L ga erishish
davri, infuzion qilingan CD34+ hujayralari sonidan va G-KSF
yuborish vaqtidan qat’iy nazar, 2-9,5 kunga qisqaroq bo‘ldi.
Bemorlarning kasalxonada bo‘lish muddatini talgin qilish
kasalxonadan chiqish ko‘rsatkichlaridagi farqlar tufayli unchalik
aniq emas edi. D.W. Sborov i soavt tomonidan olingan natijalar
shubhasiz qiziqish uyg‘otadi.Xulosalar MM bilan 117
bemorning ma’lumotlarini tahlil qilish, ular o‘sishni belgilash
shartlariga ko‘ra ikki guruhga bo‘lingan retrospektiv tahlil
asosida o‘tkazildi [6]. 1-guruhda, D +7 dan boshlab, bemorlarga
kunlik G-KSF ineksiyalari o‘rtacha soni 5 ga teng (1-8
oraligida) gabul qilindi. 2-guruhdagi bemorlar uchun o‘sish
omili bir xil dozada buyuriladi > 0,2 x 10x9/1 ACHC darajasiga
erishgandan so‘ng yoki keyingi 48 soat ichida kasalxonaga
yotqizish uchun zarur bo‘lgan darajaga (= 0,5 x 109 / L)
ko‘tarilmasa, neytrofillar ofsishini tezlashtira boshladi. 2-
guruhda, o‘sish omilini boshqarish 14-kuni boshlandi va
ineksiya soni 0-5 edi. G-CSF ning kechiktirilgan qo‘llanilishi
neytrofillarni o‘zlashtirish vaqti (15 va 12 kun; p <0,0001), og"ir
neytropeniya davomiyligi ( 8 va 6 kun; p <0,0001), davrning
ko‘payishi bilan birga ekanligi aniqlandi. Tomir ichiga
antibiotiklarni yuborish (7 va 5 kun; p = 0,016) va kasalxonada
qolish (19 va 17 kun; p = 0,0001)ni tashkil etdi. Mualliflarning
fikriga ko‘ra, ko‘p hollarda G-KSF administratsiyasining
yo‘qligi bilan taqqoslanadigan o‘sish omillarini kechiktirish
taktikasi ambulatoriya autologik -GIHT holatlari uchun maqbul
variant hisoblanadi. G-KSF ni erta qo‘llash samaradorligini
tasdiglash sifatida biz D.W. Sborov va boshqalarning
ma’lumotlarini keltirishimiz mumkin . [7] o‘sish omillarini
qo‘llashning optimal vaqti og‘ir neytropeniya davrining
qisqarishi, febril neytropeniya va shilliq gavatining chastotasi
bilan bog‘liq. Xulosa K+1, K+5 yoki K+7 dan boshlab G-KSF
olgan va ACHC > 1,5xx10x9 ga erishgunga qadar davom etgan



JVPHATI KAPVIOPECTIVIPATOPHbIX IICC/IE[IOBAHIAVE | JOURNAL OF CARDIORESPIRATORY RESEARCH

N22/2 | 2025

MM bilan og‘rigan bemorlarning ma’lumotlarini qiyosiy
retrospektiv tahlil qilish natijalari asosida tuzilgan. Guruhlarda
neytrofillarning tiklanish vaqti mos ravishda 11,2, 12,3 va 12,8
kunni tashkil etdi. aniq (guruhlar orasidagi ko‘rsatkichlarni
solishtirganda, barcha r <0,001). Bundan tashqari, K +1 da bir
marta yuborilgan pegfilgrastimdan foydalanganda o‘sish omilini
erta qo‘llash samaradorligi bir xil bo‘lib qoladi [8]. O‘sish
omillaridan foydalanishni rad etish birinchi navbatda o‘tkir
respirator distress sindromi, allergik reaksiyalar, alveolyar qon
ketishlar, taloq yorilishi va o‘stirish sindromi kabi asoratlar xavfi
bilan bog‘lig. Birog, taloq yorilishi G-KSF qo‘llanilmaganda
ham sodir bo‘lishi mumkin [15]. Shu bilan birga,
kortikosteroidlarni profilaktik qo‘llash bilan o‘stirish sindromi
bilan kasallanishning sezilarli darajada kamayishi qayd etildi
[17]. Bundan tashqari, individual ma’lumotlarga ko‘ra, G-KSF
qo‘llanilishi uning og‘irligi bilan bog‘liq bo‘lsa-da, o‘stirish
sindromi bilan kasallanish darajasini oshirmaydi. M.A. Gertz va
boshgalar tomonidan e’lon qilingan ma’lumotlar shubhasiz
qiziqish uyg‘otadi.[9]. Ofsish omillari bo‘lgan guruhda
bemorlarga filgrastim yoki sargramostim 5 mkg/kg dozada K+5
bilan neytrofillarni  o‘tkazish  kunigacha qo‘llanilgan.
Neytrofillarni tiklash uchun o‘rtacha vaqt G-KSF bo‘lgan va
bo‘lmagan guruhlarda mos ravishda 12,5 va 13,5 kunni tashkil
etdi ( p <0,001). Bakteremiyaning chastotasi (gramm-manfiy
stafilokokklar  keltirib  chigaradigan belgilarni  hisobga
olmaganda) bir xil edi - G-KSF 293 MM uchun auto-GIHTdan
keyin mos ravishda 12,25 va 14,9% (r = 0,46). G-KSF ni
olmagan bemorlarda kasalxonada qolish muddati 3,5 kunga kam
bo‘lgan. Ushbu ma’lumotlarga asoslanib, autologik GIHT dan
keyin MM bilan og‘rigan bemorlarga o‘sish omillarini
buyurishning hojati yo‘q degan xulosaga keldi . N. Martinez-
Cibrian i soavt. ACHC < 0,1 x 10x9 /1 bo‘lgan davr
davomiyligida MM bilan og‘rigan bemorlarda autologik- GIHT
o‘tkazishda G-KSF qo‘llanilgan va qo‘llanilmagan guruhlarda
isitma va shilliq qavatning yallig‘lanish belgilarini ambulatoriya
sharoitida sezilarli farqlar topmaganlar. Eritrotsitlar va
trombokonsentratni o‘z ichiga olgan qon quyish shuningdek,
infeksiyaga qarshi terapiya tamoyillari, shu jumladan
profilaktika choralari uchun ko‘rsatmalar o‘zgarmadi. Shu bilan
birga, bemorlarni G-KSF bo‘lgan va bo‘lmagan guruhlarga
tagsimlash yoshga qarab amalga oshirildi. O‘sish omili 60
yoshdan oshgan bemorlarga buyurilgan va aksincha, 60
yoshgacha bo‘lgan odamlarga deyarli berilmagan. Guruhlar
javob varianti va konditsionerlik rejimining intensivligi jihatidan
ham to‘liq muvozanatli emas edi. Shunga qaramay, olingan
ma’lumotlar auto-GO’HTdan keyin transplantatsiyadan keyingi
davrda hamrohlik giluvchi terapiya tarkibidagi o‘suvchi omillari
G-KSFni kiritishning klinik ustuvorligini ko‘rsatadi. Auto-
GO’HTdan keyin 4 yoki 5-kunlarda pegfilgrastimning
ineksiyalari neytrofillarni o‘tkazish davrini qisqartirdi va
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postsitostatik davrda tana harorati normal bo‘lgan bemorlarning
sonini ko‘paytirdi, shuningdek tomir ichiga yuboriladigan
antibiotiklarga bo‘lgan ehtiyojni kamaytirdi va kasalxonaga
yotqizilganidan keyin kasalxonada qolish muddatini qisqartirdi.
Shuni ta’kidlash kerakki, qo‘shimcha terapiyaning bir qismi
sifatida G-KSF ning yo‘qligi febril neytropeniya epizodlarining
chastotasiga ta’sir qilmadi, ammo 1 bemorda bakterial sepsis
rivojlanishining mumkin bo‘lgan sabablaridan biri sifatida
qaraladi. Bu bir qator boshqa mualliflarning [5-8] natijalariga
mos keladi va G-KSFni auto-GO’HTdan keyin MM bilan
og‘rigan bemorlarda hamrohlik terapiyasining bir gismi sifatida
kerakli davolash varianti sifatida ko‘rib chiqishga asos beradi.
Tadqiqotga kiritilgan bemorlarda ofstirish sindromi haqida
dalillarning yo‘qligi, ehtimol, infuziyadan oldingi rejimning bir
qismi sifatida kortikosteroidlardan foydalanish bilan bog‘liq
bo‘lishi mumkin. G-KSF ning transplantatsiyadan keyingi
davrga ta’siri to‘g‘risidagi ma’lumotlardagi farqni ko‘plab
sabablar bilan izohlash mumkin, shu jumladan tadqiqot shartlari,
auto-GO’HT dan oldingi terapiyaning tabiati, transplantatsiyaga
tayyorlash  xususiyatlari, infuzion GKSF soni va funksional
holati, auto-GO’HT wvaqti, konditsioner rejimning intensivligi,
yuqumli va toksik asoratlar bilan bog‘liq. Muhim omil - bu G-
KSF ga javobning individual o‘zgaruvchanligidir [18]. Bu
bizning tadqiqotimiz natijalari bilan qisman tasdiglanadi, unda
o‘sish omilini ineksiya qilishiga qaramay, febril neytropeniya
epizodlari qayd etilgan va agranulotsitozdan tiklanish davri 9
dan 15 kungacha o‘zgargan. Yuqoridagi mulohazalar, garchi
kam sonli kuzatishlar  buo‘lgan bo‘lsada, ilgari aytilgan
magsadni o‘rganish uchun tadqgiqotni davom ettirishni oqlashi
mumkin, ammo bemorlarning tagsimlanishiga tegishli
tuzatishlar kiritilishi mumkin. Ushbu modifikatsiya, birinchi
navbatda, katta yoshdagi MM bemorlarida CD34+
hujayralarining optimal soni va saqlanib qolgan repopulyatsiya
potensiali bo‘lgan autotransplantatni tayyorlash imkoniyati bilan
oqlanadi [19, 20]. Bundan tashqari, uning tarkibiga antioksidant
ta’sir ko‘rsatadigan dori vositasini kiritish orqali hamrohlik
terapiyasi ko‘lamini kengaytirish rejalashtirilgan. Bu gadam
postsitostatik davrda agranulotsitoz lipid peroksidatsiyasining
kuchayganligi  va  antioksidantlarning  yetishmasligini
ko‘rsatadigan erkin radikal oksidlanishni dinamik o‘rganish
natijalari bilan asoslanadi.

Xulosa: Pegfilgrastimni auto-HSCTdan keyin 4 yoki 5-
kunida bir marta yuborish MM bilan og‘rigan bemorlarda
transplantatsiyadan  keyingi davrni  yaxshilaydi. Biroq,
kuzatuvlarning kamligi va randomizatsiyaning yo‘qligi auto-
GIHTdan keyin o‘sish omilining noxush hodisalarning
tarqalishiga ta’siri haqida yakuniy xulosa chiqarishga imkon
bermaydi. Shu munosabat bilan, tadqiqot protokoliga
o‘zgartirishlar kiritilgandan so‘ng, ma’lumotlarni keyingi
davrlarda to‘plash rejalashtirildi.
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