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Moqalodo immun tolerantligin  hami-
lolikdoki rolunu aragdirmaq, hamilsliyin bag-
langicinda immun hiiceyralorin implantasiya-
daki ohomiyyatini vo bununla bagli poz-
gunluqglarin hamilsliys tesiri araagdirilmigdir.

Peter Medavar toxuma transplantasiya-
sindaki gabaqcil islori sayasindo fetal genlorin
yarisinin  atadan Otliriildiiyli, ananin immun
sisteminin fetusu yad kimi tanimali oldugunu
vo donordan aliman boyrok transplanta-
siyasinda oldugu kimi, fetus da ana orqanizmi
torofindon rodd olunmalidir fikrino goldi.
Ancaq normal hamilslikdo belo hadisslor
miisahido olunmadigi {iciin Medavar doliin
radd edilmasinin garsisini almaqda rol oynaya
bilon mexanizmlorin ola bilacoyini bildirdi.
Beloliklos, 1953-cii ildo reproduktiv immuno-
logiyanin osas sualin1 ortaya qoydu: fetal
genlorin yarisinin atadan irsi Gtiiriilmosini
nazars alsaq, inkisaf etmakds olan embrion vo
plasenta "yar1 allotransplantat" kimi qobul
edilir. Belo halda, ananin immun sistemi dolo
vo plasentaya neco tolerantliq gostorir vo

158

onlarin ana organizmindon rodd edilmosinin
qarsisini naco alir? Bu immunoloji paradoksu
aragdirmagq li¢iin bugiino qador immunoloq]ar,
genetiklor vo reproduktiv biologlar bir cox
aragdirmalar aparmisdilar [1].

Usaqligdaki immun miihit implantasiya
anindan sonra hamiloliyin qorunmas: {igiin
koskin gokildo doyisir. D6llin rodd edilmosini
supressiya edon Treg, NK hiiceyralori alloge-
nik hamilsliyin implantasiyas1 vo qorunmasi
liciin vacibdir. Implantasiya ugursuzlugu vo
fetal itki, Treg vo digor immun hiiceyralorindo
komiyyat vo ya keyfiyyot anormalliglart vo ya
bu hiiceyralorin azalmasi ilo olagolondirilir [2].

Ugurlu
hamilaliyin bag vermasi li¢lin zoruri olan on
vacib hadisolordir. Bu prosesi ugurla basa
catdirmaq tigiin blastosistlo endometrium ara-
sindaki qarsiliqlt slageni tosviq edon bir ¢ox
hiiceyra prosesi bas verir. Hamilalik dovriinda

implantasiya va plasentasiya

usaqligda bas veran, noticods fetusun vo pla-
sentanin immun sistem torofindon qobul
olunmasini tomin edon doyisikliklorin bazilori
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asagida tosvir edilmisdir. Bu amillorin qarsi-
light tesiri hamilsliyin ugurlu gedisi i¢ilin
vacibdir vo pozulduqlar1 halda Tokrarlanan
Hamilolik Itkisinin (THI) inkisafina gotirib
¢ixara bilar [3].

Immun sistemindoki bioloji tosirlorin
oksariyyeti  sitokinlor  torofinden  hoyata
kecirilir. T limfositlori CD4 vo ya CDS8 kimi
taninan sothi molekullarin néviino goro iki
grupa bolliniir. Bu limfositlor eyni zamanda
sitokinlorin asas monbayidir. CD4 ifado edon
T lenfositlorino kémokei T hiiceyralor deyilir.
Bu hiiceyrolor 6z ndvbasinds Thl vo Th2 alt
populasiyalara boliiniir vo istehsal etdiklori
sitokinloro do sirastyla Thl vo Th2 tipli
sitokinlor  deyilir. ~ Thl-sitokinlor iltihab
reaksiyalarina sobob olur. Thl sitokinlorino
IL2 vo IFN- y aiddir. Hoddindon artiq iltihab
reaksiyalar1 tonzimlonmoyon toxuma zadolon-
mosind sobab olur [4]. Noticodo laxtalanma
sistemi aktivlasir vo vaskulito, tromboza sobab
ola bilir, embrionlara gan todartikiine tasir edo
bilir. Th2-tipli sitokinlor iltihab oleyhina
reaksiyalara sobob olur. Bu sitokinloro IL3,
IL4, IL5, vo IL10 aid etmok olar. Th2
reaksiyalar1 Thl wvasitociliyi ilo  zadsliyici
reaksiyalara  qarsi Sitokinlorin
hamilsliyin inkisafindaki rolu ilk dofo 1987-ci
ildo Wegmann torofindon "Immunotrofik
nazariyyasinda"irali siiriilmiigdiir. 1993-cii ildo
Wegmann hamilolik  dovriinde  Th1/Th2
tarazliginin da vacib oldugunu fikrini iroli
stirdlii. Hamilslik dovriinds Th1/Th2 nisbatin-
do do doyisiklik olur. Bu o demokdir ki, Th2
tipli hiiceyrolora Th1 tipli hiiceyralor iizorinda
Ustlinliik toskil edir. Bu vaziyyst, embrion
ticlin faydalidir, ¢linki plasentanin boylimasini
stiratlondirir vo trofoblast

CIXIT,

vo faaliyyatini
reaksiyasinin qarsisini alir. Trofoblastdaki bazi
molekullar (HLA-G) vo trofoblastin istehsal
etdiyi bozi ziilallar (istilik soku ziilallar1 (Heat
Shock Protein- HSP), Hamiloliyo spesifik beta
-qlikoprotein) hamilolik zamani Th2 reak-
siyasinin  Ustiinliik toskil etmosine dogru
doyisikliyino dostok verir. Trofoblastin sintez
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etdiyi Insan xorionik gonadotropin do
(Human chorionic Gonadotropin HCG) Th2
reaksiyasinin
oynayir. HCG, sar1 cisim torofindon proges-
teron istehsalin1 stimullagdirir. Progesteron,
progesteronu induksiya edon bloklayici faktor
(progesterone induced blocking factor- PIBF)
adli bir ziilalin sintezino sobab olur [5]. Bu
immun tonzimloyici ziilal T limfositlorindon
IL-4
gatirib ¢ixarir vo bununla da Th2 reaksiyasini
artirir. Tonzimloyici T hiiceyralori (Treg) vo
iltihab Th hiiceyralori (Th17) konsepsiyasi,
fetal-ana interfeysindoki Th1/Th2 tarazligim
gorumaga kémok edon daha iki vacib immun
faktordur. T reg hiiceyralori immun tonzim-
layici T-limfositlorin alt qrupu kimi tosvir
edilo  biler. CD4+CD25+FOXP3+
limfositlar edilmisdir. Bu
hiiceyralor T limfositlor torofindon sitokin
istehsalin1 ve hiicyera prolifersiyasini, o
climlodon B hiiceyralorin anticisim istehsalini
inhibisiya edorok immun tolerantligi artirir.

artirilmasinda mihim rol

istehsalina va sorbast buraxilmasina

Bunlar

kimi  tosvir

Onlar eyni zamanda dendritik hiiceyrolorin
yetismasini vo tabii killer hiicyerslorin (natural
killer-NK) inhibisiya edirler.

Limfositlorin hamildliyin qorunma-
sinda rolu. Ananin embriona immunoloji
uygunlagmasmin ilk histoloji cohotdon aciq
tozahiirli, usaqliqdaki leykosit subpopulyasi-
yalarinin nisbatindoki koskin doyisiklikdir.
Blastosist endometrial epitelo yapisdiqda,
endometrial stromal toxumada ana limfo-
sitlorin  aqqreqasiyast miisahido  olunmur.
Lakin, embrion endometrial epitelin bazal
membranii yararaq endometrial stromaya
niifuz etdikds, embrionun otrafinda ¢cox sayda
limfosit toplanir. Bu, xorcong hiiceyralorinin
epitelin bazal membranina kegorok stromaya
niifuz etdiklorindo, otrafina limfositlorin infil-
trasiyast  ilo ortaya cixan fenomeno ¢ox
bonzayir [6]. Desidual limfositlorin 6l¢iilorinin
aktivlosdirilmis limfositlordo oldugu kimi
boiimasi qeyds alinmisdir. Belslikls, Desidual
limfositlorin hoqigaton do aktivlogmis



olub-olmadiqglarmi yoxlamaq {igiin, axin sito-
metriya lsulu ilo todqigat aparilmisdir. Noti-
color CD69 va insan leykosit antigeni (HLA)-
DR antigenlori kimi aktivasiya markerlorinin
desidual CD4+ T hiiceyralorinds sirasiyla 60%
vo 70% (periferik ganda toxminon 1% vo
10%),  desidual CD8+ T hiiceyralorinin
stirastyla toxminon 70% va 80%-1 (periferik
gqanda toxminon 3% vo 20%), vo toxminon
70% vo 80% sirastyla CD16 -CDS6parlaq
desidual NK fenotipinds (periferik ganda
toxminon 10% vo 20%) [7]. Bu gostoricilor
desidual limfositlorin aktivlogmis oldugun
gostordi. Bu aktivlogmis limfositlor asagdaki
mediatorlar1 hasil edir: angiogenezds istirak
edon damar endotelial boyiimo faktoru
(VEGFa), angiopoetin vo interleykin (IL)-8;
spiral arteriyanin yenidon qurulmasinda istirak
edon interferon-y (IFN- y);
bdylimasinda forqlonmosindo
hamiloliyin inkisafinda foal istirak edon
makrofag-koloniya stimullagdirict amil (M-
CSF), granulosit-makrofag-koloniya stimullas-

trofoblastin

V3 Vo

dirict amil (GM-CSF) vo granulosit-koloniya
stimullasdirict amil (G-CSF). Déliin vo ananin
immun hiiceyralori bir-biri ilo birbaga tomasda
deyil. Ananmn immun hiiceyralori embrion
monsali plasental epitel hiiceyralori (Sinsititro-
foblast) ilo birbasa tomasdadir [8]. T hiiceyra
reseptorlar1 osas toxumauygunlugu kompleksi
(MHC) ils birlogsmis antigenlori taniyir. Bu
sobobdon ana CD4+ vo CD8+ T hiiceyralori
villoz trofoblastlarda ifado olunan antigenlori
tantya bilmir, ¢linki no MHC sinif I, no do
MHC sinif II molekullar: Sinsititrofoblas ifads
olunmur. 9ksinag, desidual stromal hiiceyralora
niifuz edon ekstravilloz trofoblastlar (EVT-
extravillous trophoblasts) yalmiz MHC sinif [
molekulu olan HLA-C-ni ifads edir. Naticado,
ana CD8 + T hiiceyrolori EVT-do ifads olunan
ata mongali HLA-C antigenlorino reaksiya
gostoro bilor. Desiduadaki limfositlorin fetal
antigenlorin vo ya atadan alinan HLA-C
antigenlorinin tanimmast noticesindo aktiv-
logdiyi tam siibut olunmayib. Lakin, bozi
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molumatlara osaslanaraq diisiinmok olar ki,
ana T limfositlori fetal vo ya ata antigenlorini
taniya bilir [9].

Usaqligda limfositlorin aktivasiyasina
baxmayaraq fetus niys ana orqanizmi toro-
findon rodd edilmir? Tonzimloyici T hiicey-
rolorin (Treg) saymin artmasi hamilsliyin
gorunmasina dostok olur. Hamilolik dovriindo
estrogen vo progesteron soviyyasinin yliksoal-
mosi desiduada, immun sistemin aktivasiyasini
vo radd prossesini supressiya edon, Treg
hiiceyralorinin saymnin artmasina sabob olur.
Eyni zamanda, Sar1 cisim (Corpus luteum)
torofindon istehsal olunan progesteron, Treg
hiiceyralorinin sayini1 vo implantasiya funk-
siyasini artirmaqla yanast, rodd
edilmasinin qarsisini alir vo bundan olavo,

fetusun

usaqliq spiral arteriyasinin yenidon qurulma-
sin1 tosviq edorok fetusun inkisafina komok
[10]. Treg hiiceyralori, fetal spiral
arteriyanin yenidon qurulmasini tosviq edorak,
intervelioz bosluga ana gan axinini artiraraq
fetusun inkisafina da komok edir. Basqa sozlo,

edir.

Treg hiiceyrolori fetusu vo plasentan1 ana
immun hiiceyrolorinin hiicumlarindan qoruyur
[11]. Hamilslik basladigdan sonra Treg hiicey-
rolor plasentasiya prosesino colb olunur. Treg
hiiceyrolori antigen-spesifik fetal/ata Treg
hiiceyralorine vo self- antigenlorin istehsalin-
dan mosul olan yaddas Treg hiiceyraloring
siniflondirmaok olar. Treg hiiceyralori eyni
zamanda timusda inkisaf edon tobii Treg
hiiceyrolor vo periferiyada inkisaf edon
induksiyali Treg hiiceyralor olaraq siniflon-
dirilir. Implantasiya zamani vo erkon hamilslik
dovriinds desiduadaki tobii vo yaddas Treg
hiiceyralorinin say1 artir, hamilsliyin {igiincii
trimestrindo induksiyali Treg hiiceyralori vo
antigen-spesifik fetal/ata Treg hiiceyralorinin
say1 artir. Treg hiiceyrolorinin say1 hamilaliyin
ticiincli trimestrindo artir. Hamilsliyin erkon
dovriinds onkoloji xastaliklords oldugu kimi,
antigena geyri-spesifik immunosupressiv yad-
das Treg hiiceyrolori fetusu rodd edilmokdon
goruyur. Hamilosliyin sonlarinda iso fetusun



rodd edilmokdon qoruyur. Hamilaliyin son-
larinda iso fetusun antigen-spesifik Treg
hiiceyrolorinin fetusu rodd edilmokdon qoru-
dugu diisiiniiliir. Antigeno spesifik fetal/ata
Treg hiiceyralori dogusdan sonra da mov-
cuddur vo novbeati hamilslikde sayr siiratlo
artir, plasentasiyan1 vo hamilaliyin qorunma-
sim1 togviq edir [12]. Allogenik hamilaliyin
gorunmasini tomin edon Treg hiiceyralordon
basga digor immun hiicyrolor NK (tobii
oldiiriicti) hiicyersloridir. Desiduada md&vcud
olan uNK (usaqliq NK) noviiniin sitotoksik
aktivliyi CD16+ NK hiiceyralori ilo miiqa-
yisodo asagidir vo onlar birbasa trofoblastlara
hiicum etmirlor. Bu xiisusiyystlor, hamilslik
dovriinds immun sistemin tonzimlonmasindoki
rolunu vurgulayir. uNK hiiceyrolori, fetusu
qorumagqla yanasi, plasentanin inkisafin1i vo
trofoblastlarin invazivliyini dastoklomok ii¢lin
tonzimloyici funksiyalar1 yerino yetirir. Bu
sokildo, maternal sistem, fetusun
saglam inkisafin1 tomin etmok T{¢iin zoruri
olan tarazlig1 saxlayir. Lakin, IL-2 vo ya [FN-y

immun

torofindon stimulasiya edildikds, onlarin sito-
toksik aktivliyi artir vo bu da diigiiklore sobob
olur. uNK hiiceyralori VEGF, G-CSF, M-CSF,
IL-8, IFN-y sintez edir vo angiogenezda istirak
edirlor Bu sitokinlor
trofoblastin prolifersiyas: vo differensiyasiyast
iiclin lazzimhdir. [13]. Bundan olavo, daha
ovvol dogum etmis qadmnlarin endometri-
umundaki uNK hiiceyrolori NKG2C vo
LILRBI-1 yiiksok saviyyads ifads edir, EVT
tizorindo ifados olunan HLA-E vo HLA-G-ni
taniywr, angiogenez liclin VEGFo vo spiral
arteriyalarin yenidon qurulmasi ii¢iin IFN- y
istehsal edir vo plasentanin amals golmasindo
mithlim rol oynayir. Beloslikls, Treg hiicey-

angiogenezis Vo

rolori kimi uNK hiiceyralori avvalki hamile-
liklori xatirlamaq iiclin yaddas funksiyasina
malikdir. Bu, ilk hamilolikde preeklampsi
riskinin artdigin1 vo daha ovval dogus etmis
olan gadinlarda preeklampsiyanin daha az
oldugunu izah edir [14;15].
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Yekun.  Immunogenetik  faktorlar,
gqadinin embrionu yad orqanizm kimi qabul
edorok garst immun reaksiyalar
gOstormoasine sobob ola bilor ki, bu da
hamilaliyin qorunmasina mane olur
yuxarida da qeyd etdiyimiz kimi THi-loro
sobab olur. Immunogenetik faktorlarin THi-da
bagli yeni todgigatlar THI-nin
diagnostikast vo miialicosindo immunoloji
osasl miidaxilolorin vacibliyini gostordi vo bu
sahado yeni toqgiqatlarin aparilmasia ehtiyac

ona

Vo

rolu 1ilo

oldugunu ortaya qoydu.
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PE3IOME

I/IMMYHOFEHETI/I‘IECKI/II/I IMAPAJIOKC BEPEMEHHOCTI/I
"T'paeden Baxap Pach kbi3bl, 2 XanuniaoBa Adar Biaaumuposna, “Asiaxsepauesa Jana Memann
kbi3bl, ’Kynnesa Haninst Memn Kbi3bl, 'Aslekneposa Mexpnﬁaﬂ I'ann KkbI3BI
A3ep6aI/I,Z[)I(aHCKI/II/I MEJULMHCKUNA yHUBEpcUTeT. HaydHo-uccnenoBaTenbCkuii HeHTp. IMMyHOJIOTHYeCKoe
otnenenue. baky, AzepOaiimkan
2A3ep6aI/IIDKaHCKI/II/I MeIMIMHCKUN yHUBepcuTeT. Kadenpa annepronoruu 1 uMMyHoJorud. baky,
Azepbaiikan

B3aumogeiicTBue MexIy IJIOJOM W MMMYHHOW CHCTEMOM MaTepH MpPEeCTaBIIIeT COOOW AMHAMUYHBIN H
Pa3BUBAOIIMICS TpoIecc. JTO B3aMMOACHCTBHE XapaKTEpU3YeTCsl BBICOKOW CTEMEHbIO IUIACTHYHOCTH,
KOTOpOE TIO3BOJIIET AaJalTHPOBATbCsi K IOCTOSHHBIM HM3MEHEHHMSM, NPOHMCXOISIIMM C IUIOJOM Ha
MPOTSDKEHUU Beel OepemeHHOCTH. IMMyHHast cructemMa OepeMEHHBIX HAXOJUTCS 1O/ CTPOTMM KOHTPOJIEM,
YTOOB! 3AIIMTUTH OPraHU3M OT HH(EKIMA W CIOCOOCTBOBATH MPUHATHIO 3MOpHOHa. BocmamuTenbHbie
MPOLECChl, BO3HHUKAIOIIME B IEPHOA OEpPeMEHHOCTH, HWMEIOT Ba)KHOE 3HAYCHHE JUIS  POCTa,
peMoeupoBaHusl U TUPPEPEHIIMPOBKU EIHyTbHONW TKaHu. IMMyHOTeHETHYECKIE HApYIIEHUS! MOTYT
BBI3BIBATh PENPOAYKTUBHBIE MTPOOJIEMBI, TaKHe KaK HeyJaya MMIUIAHTALMH, TPUBBIYHOE HEBHIHAIINBAHHE,
MIpEeXIeBPEMEHHBIE POIBI, 33JepKKa Pa3BUTHA TUIOAA M IMPEdKJIaMIICHs. B mocnenHue rombl MOSBUINCH
HOBBIE CBEJICHHS O POJIM MMMYHHOH CHUCTEMBI B OEpEMEHHOCTH, 0COOEHHO Ha paHHHUX cpokax. OHa urpaer
KITFOUEBYIO POJIb B 3alIUTE PA3IMYHBIX (DU3MOIOTHYECKUX MPOIIECCOB B IETCKOM BO3pacTe M CIIOCOOCTBYET
MMIUTAHTAlUY, TUIAEHTAlud U Pa3BUTHIO Mioja. HapyieHue TonepaHTHOCTH K OTLIOBCKUM aHTUIEHAM
paccMmarpuBaeTcs Kak MpHYUHA MMOTepH OEPEMEHHOCTH M APYTUX KIMHUYECKHUX ociokHeHul. [lonnmanue
HMMYHOJIOTHYECKOTO Ipoliecca OepeMEHHOCTH Ba)KHO ISl YCIEHIHOTO TEeYeHHs OepeMeHHOCTH
(mpeomonenust Oecruionms), 3alIdTa MaTepu W IUIoJa W OOeclieYeHre 370pOBbSI MaTepu W pebeHka B
Oyaymiem.

KiloueBble cjioBa: umMyHHble CMPYKMYpbl pPenpoOyKMUBHOU cucmemsl, Heyoaua umniawmayuu, T
peaynamopnvie kiemku, NK kiemxu mamxu.
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The relationship between the fetus and the mother's immune system is a dynamic and evolving process.
This interaction shows a considerable degree of plasticity, allowing it to adapt to the continual changes
experienced by the fetus during pregnancy. The immune system in pregnant women is meticulously
regulated to protect against infections and facilitate embryo acceptance. Inflammatory processes during
pregnancy are vital for the growth, remodeling, and differentiation of decidual tissue. Immunogenetic
disorders can lead to reproductive difficulties, such as implantation failure, recurrent miscarriage, preterm
labor, fetal growth restriction, and preeclampsia. Recent research has highlighted the immune system's role
during pregnancy, particularly in the early stages, emphasizing its importance in safeguarding various
physiological processes essential for early development, as well as supporting implantation, placentation,
and fetal growth. A breakdown in tolerance to paternal antigens is considered a potential cause of
miscarriage and other clinical complications.

Key words: immune structures of the reproductive system, implantation failure, T regulatory cells, uterus
NK, immunogenetic risk factors.
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