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Annotatsiya:  Oligodendrositlardan  rivojlanadigan o ‘smalar,  xususan
oligodendrogliomalar, markaziy asab tizimining nisbatan kam uchraydigan, lekin klinik
ahamiyati juda yuqori bo ‘Igan neyroepitelial shishlaridir. Ular asosan miyaning oq
moddalarida joylashadi va o ‘ziga xos histologik ko ‘rinishi, genetik xususiyatlari (1p/19q
xromosomalar qo ‘sh qo ‘lini yo ‘qotishi) va nisbatan yaxshi prognozi bilan ajralib turadi.
So ‘nggi o‘n yil ichida ushbu o ‘smalarni o ‘rganishda sezilarli yutuglarga erishildi,
ularning molekulyar patogenezi, diagnostikasi va davolash usullari ancha
takomillashtirildi. Ushbu keng sharhli maqola 2015-2025-yillarda e ‘lon gilingan ilmiy
adabiyotlar asosida oligodendrogliomalarning zamonaviy tasnifi (WHO 2021), ularning
kelib chigishiga oid yangi tushunchalar, non-invaziv diagnostika (masalan, perfuziya
MR, PET, suyuq biopsiya), standart terapevtik yondashuvlar (jarrohlik, radiatsiya va
kimyoterapiya) va yangi qaratilgan terapiyalar (signal yo ‘llarini bloklovchi dorilar,
immunoterapiya, metabolik terapiya) haqida batafsil ma’lumot beradi. Shuningdek,
ishda bu o ‘smalarning recidivianish mexanizmlari, ularga qarshilikning paydo bo ‘lish
sabablari  va  kelajakdagi  perspektiv  tadgiqot  yo ‘nalishlari  yoritilgan.
Oligodendrogliomalarni davolashda shaxsiylashtirilgan yondashuvning ahamiyati va
bemorlarning hayot sifatini yaxshilash muammolari tahli [ gilinadi. [1]

Kalit so‘zlar: Oligodendroglioma, 1p/19q kodelyusiya, IDH mutatsiyasi, WHO
2021 tasnifi, suyuq biopsiya, temozolomid, proton terapiyasi, immunoterapiya,
migroglia, hayot sifat.

Tadqiqot maqsadi: Ushbu keng sharhli maqolaning asosiy magsadi 2015-2025-
yillarda amalga oshirilgan ilmiy tadqiqotlar natijalarini tahli I qilib, oligodendrositlardan
rivojlanadigan o‘smalarning (asosan, oligodendrogliomalar) zamonaviy molekulyar-
biologik tasnifi, patogenezi, diagnostikasi va davolash strategiyalari haqida tizimli va
yangi ma’lumotlarni tagdim etishdir. Maqolada shuningdek, ushbu o‘smalarga garshi
samarali terapiyalarni ishlab chiqishdagi dolzarb muammolar va kelajakdagi istigbollar
yoritiladi. [2]

Tadqiqot uslublari: Ishda nazariy tahli 1 va tizimli sharhlash usullari qo‘llanildi.
2015-yil yanvardan 2025-yil martigacha PubMed, Scopus, Web of Science va Cochrane
Library kabi xalgaro e‘tirof etilgan ilmiy ma’lumotlar bazalarida “oligodendroglioma”,
“l1p/19q”, “IDH mutation”, “brain tumor therapy” kalit so‘zlari bo‘yicha qidiruv olib
borildi. Tanlangan 120 dan ortiq ilmiy maqola, ko‘rib chiqishlar, klinik tekshiruvlar va
metatahlillar (asosan ingliz tilida) kontent-tahli 1, qiyosiy tahli 1 va sintez qilish usullari
yordamida o‘rganildi. Molekulyar tasnif, diagnostika usullari va davolash natijalarini
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taqqoslashda statistik ma’lumotlar (masalan, omon qolish muddatlari, javob darajalari)
tahlil qilindi va jadval va diagrammalar shaklida taqdim etildi. [3]
Kirish

Markaziy asab tizimi (MAT) o‘smalari inson salomatligi uchun jiddiy tahdid
hisoblanib, ular ichida oligodendrositlardan rivojlanadigan neyroglial o‘smalar —
oligodendrogliomalar alohida klinik-gistologik guruhni tashkil etadi. Jahon Sog‘ligni
Saqlash Tashkiloti (WHO) ning 2021-yildagi Markaziy Asab Tizimi O°smalari
Tasnifining beshinchi nashriga ko‘ra, oligodendrogliomalar endi IDH mutatsiyasi va
1p/19q kodelyusiyasi mavjudligi asosida aniglanadigan, diffuz gliomalar guruhiga kiradi.
Bu molekulyar mezonlar nafaqat diagnostikani aniqlashtirish, balki prognozni belgilash
va davolash taktikasini tanlashda ham hal qiluvchi ahamiyatga ega. [4]

Tarixiy jihatdan, oligodendrogliomalar 1929-yilda Bayley va Konshem tomonidan
birinchi marta tasvirlangan. Uzoq vaqt ular faqat “soxta tarmoqli” (“fried-egg”) hujayrali
morfologik ko‘rinish va oq moddada joylashishiga garab aniqlangan. Biroq, XXI asrning
boshlarida molekulyar onkologiyaning rivojlanishi bu o‘smalarni genetik darajada
chuqurroq o‘rganish imkonini berdi. 2008-yilda birinchi marta aniqlangan izositrat
degidrogenaza (IDH) genidagi mutatsiyalar glioma patogenezidagi fundamental rolini
ochib berdi. Keyinchalik, aynigsa 2015-yildan keyin olib borilgan keng ko‘lamli genom
tadqiqotlari  (masalan, TCGA loyihasi) oligodendrogliomalarning molekulyar
landshaftini ancha aniqglashtirdi. [5]

O‘smalarning kelib chiqishi haqidagi an’anaviy tushuncha — ular to‘g‘ridan-to‘g‘ri
yetuk oligodendrositlardan rivojlanadi — so‘nggi yillarda asosiy qayta ko‘rib chigilmoqda.
Ko‘pgina dalillar shuni ko‘rsatadiki, ushbu gliomalar, ehtimol, neyral o‘sish faktoriga ega
bo‘lgan oligodendrotsit oldi hujayralaridan (OPC) yoki neyron va glial oldi
hujayralaridan kelib chiqadi. Ushbu o‘smalar odatda miyaning frontal va temporal
bo‘laklarida, kamroq darajada boshqa joylarda uchraydi. Ular yosh va o‘rta yoshdagi
kishilarda (odatda 30-50 yosh) ko‘proq kuzatiladi va bosh miya o‘smalari umumiy
tarkibining taxminan 5-10% ni tashkil giladi. O‘smalarning klinik ko‘rinishi odatda bosh
og‘rig‘i, tutganoglar, nevrologik kamchiliklar yoki shaxsiyat o‘zgarishlari bilan namoyon
bo‘ladi, bu esa ularning o‘sish sur’ati va joylashishiga bog‘liq. [6]

Tashxislash bugungi kunda ko‘p qirrali yondashuvni talab giladi. An’anaviy magnit-
rezonans tomografiya (MRT) odatda oq moddada, aniq chegaralangan, kista va
kalsifikatsiyalarga ega bo‘lgan massa sifatida ko‘rsatadi. Biroq, zamonaviy diagnostika
molekulyar-genetik tekshiruvlarni talab qiladi. 1p/19q kodelyusiyasining aniqlanishi
(FISH yoki molekulyar mikromassiv usullari bilan) va IDH1/2 genlaridagi mutatsiyalarni
tekshirish (immunogistokimyoviy yoki sekvensirovka orqali) hozirgi vaqtda standart
hisoblanadi. Suyuq biopsiya — suyak orqali suyuqlik (SOS) yoki plazmada aylanayotgan
o‘smalar DNKsi (ctDNA) ni aniglash yangi diagnostika imkoniyatlarini ochib beradi, bu
invaziv jarrohlik biopsiyasiga muqobil bo‘lishi mumkin. [7]

Davolash strategiyasi odatda bir necha bosqichli va ko‘p tarmoqli jarrohlikdan,
keyin esa adjuvan terapiyadan iborat. Maksimal va xavfsiz rezektsiya maqgsad qilinadi,
chunki bu omon qolish muddatini uzaytirish bilan bog‘liq. IDH mutatsiyasi va 1p/19q
kodelyusiyasi mavjud bo‘lgan bemorlar radiatsiya terapiyasi va propilalkilovchi preparat
— temozolomid (TMZ) yoki PCV (prokarbazin, lomustin, vinkristin) terapiyasini qabul
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qilishdan sezilarli foyda ko‘rishadi. RTOG 9402 va EORTC 26951 kabi tarixiy
tadqiqotlar buni tasdigladi va bugungi kunda kombinatsiyalangan rejim standart terapiya
hisoblanadi. Biroq, dori vositalariga qarshilikning rivojlanishi va uzoq muddatli yon
ta’sirlar masalasi dolzarb bo‘lib qolmoqda. [8]

So‘nggi o‘n yil ichida oligodendrogliomalarning biologiyasini chuqur o‘rganish
yangi terapevtik yo‘nalishlarni paydo bo‘lishiga sabab bo‘ldi. IDH mutatsiyasiga ega
bo‘lgan o‘smalarning metabolizmida o‘zgarishlar (D-2-gidroksiglutarat to‘planishi)
yangi dorilar (masalan, IDH ingibitorlari) uchun maqsadli nishon bo‘ldi. Bundan tashqari,
immunoterapiya (masalan, PD-1/PD-L1 ingibitorlari), migroglia faolligini modulyatsiya
qilish, angiogenezni ingibirlovchi vositalar va hatto onkolitik viruslar kabi yondashuvlar
klinik sinovlarda o‘rganilmoqda. Shuningdek, proton terapiyasi kabi aniqroq radiatsion
usullar atrofidagi sog‘lam to‘qimalarga zarar yetkazishni kamaytirish maqsadida
go‘llanilmoqda. [9]

Ushbu maqola yuqorida sanab o‘tilgan jihatlarni batafsil yoritish, zamonaviy
bilimlarni umumlashtirish va kelajakdagi tadqiqot yo‘nalishlarini belgilash maqgsadida
yozilgan. Oligodendrogliomalarga nisbatan yondashuvda molekulyar diagnostikaning
integratsiyasi shaxsiylashtirilgan tibbiyot tamoyillarini amalga oshirishga imkon berdi va
bu yo‘lda yanada yutuqlarga erishish uchun doimiy izlanishlar davom etmoqda. [10]

Natijalar

1. Molekulyar genetik xususiyatlar va tasnif. 2015-yildan beri amalga oshirilgan
keng ko‘lamli genom tadqiqotlari oligodendrogliomalarning genetik landshaftini ancha
aniglashtirdi. IDH1 yoki IDH2 genidagi mutatsiya deyarli barcha (90% dan ortig)
holatlarda kuzatiladi va bu o‘smalarning dastlabki rivojlanishi uchun asosiy hodisa
hisoblanadi. [11] Ip va 19q xromosoma qo‘llarining qo‘sh qo‘lini yo‘qotishi
(kodelyusiya) oligodendrogliomalarning o°ziga xos belgisidir va odatda TERT promotor
mutatsiyalari, CIC, FUBP1 va NOTCH]1 kabi genlardagi mutatsiyalar bilan birga keladi.
[12] WHO 2021 tasnifi shuni ta’kidlaydiki, 1p/19q kodelyusiyasi va IDH mutatsiyasi
bo‘lmagan hollarda “oligodendroglioma” tashxisi qo‘yilmaydi. Ushbu mezonlar
prognostik ahamiyatga ham ega: bu ikkala belgiga ega bo‘lgan bemorlar standart
terapiyadan keyin 10 yil va undan ortiq omon qolish muddatiga ega bo‘lishi mumkin. [13]

**2. Patogenez va mikroatrof. ** Oligodendrogliomalar odatda miyaning frontal
(65% holat) va temporal (20% holat) bo‘laklarining oq moddasida joylashadi. [14] Ular
tarkibida neoplastik hujayralar, mikrogliya/makrofaglar, endoteliy hujayralari va
o‘smaga qarshilik immunitet hujayralari mavjud. Mikroatrof muhim rol o‘ynaydi.
Tadqiqotlar shuni ko‘rsatadiki, oligodendrogliomalarda migroglial hujayralar soni
oshgan va ularning faolligi o‘smalarning o‘sishi va invazivligiga ta’sir qilishi mumkin.
M2-fenotipidagi makrofaglar o‘sishni rag‘batlantirishi, immunitetni baskilayishi va
davolashga garshilikni keltirib chigarishi mumkin. [15]

3. Diagnostika. An’anaviy MRT ko‘rsatkichlari o‘rtacha darajadagi signallarni,
kistalarni, kalsifikatsiyalarni va minimal peritumoral shishni ko‘rsatadi. [16] Biroq,
perfuziya MRT (rCBV o‘Ichovi) va diffuziya og‘irlikdagi tasvirlar o‘smalar darajasini
baholash va ularni boshqa gliomalardan farqlashda yordam beradi. PET skanerlash
(amino kislotalar bilan, masalan, FET-PET) o‘smalarni aniqlash va uning faol qismlarini
belgilashda sezuvchanlikni oshiradi. [17] Molekulyar diagnostikada FISH usuli
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an’anaviy bo‘lsa-da, hozirda butun genomni sekvensirovlash, mikromassivlar va PNKRT
(poliq zanjirli reaktsiya real vaqt rejimida) usullari keng qo‘llanilmoqda. Suyuq biopsiya
(ctDNA) o‘rganilayotgan, uning orqgali IDH mutatsiyasini aniqlashning sezuvchanligi
80% dan ortigni tashkil etadi va u recidivni erta aniglash uchun foydali bo‘lishi mumkin.
[18]

4. Standart davolash va klinik natijalar. Standart davolash bosqichma-bosqich
yondashuvni o‘z ichiga oladi: 1) maksimal va xavfsiz jarrohlik rezektsiya, 2) radiatsiya
terapiyasi (odatda 54-59.4 Gy dozada) va 3) kimyoterapiya. [19] RTOG 9402 va EORTC
26951 tadqiqotlarining uzoq muddatli natijalari (2020-yilgi yangilanishlar) shuni
ko‘rsatdiki, radiatsiya + PCV terapiyasi omon qolish muddatini sezilarli darajada
uzaytiradi (median omon qolish 14,7 yilni tashkil etadi), faqat radiatsiyaga nisbatan. [20]
Temozolomid (TMZ) ham keng qo‘llaniladi, chunki u PCV ga qaraganda yaxshi ko‘riladi
va uzoq muddatli foydali ta’sir ko‘rsatadi. CODEL (NCT00887146) kabi zamonaviy
tadqiqotlar shuni ko‘rsatdiki, TMZ + radiatsiya rejimi PCV + radiatsiya bilan
tagqoslanadigan samaradorlikka ega. [21] Jarrohlikdan keyin qolgan o‘smalar hajmi
(EOR) prognoz uchun muhimdir. Maksimal rezektsiya (>90%) bilan 10 yillik omon
qolish 80% ga yaqin bo‘lishi mumkin. [22]

5. Yangi davolash strategiyalari va klinik sinovlar. So‘nggi yillarda bir qator
yangi terapiyalar sinovdan o‘tkazilmoqda:

« IDH ingibitorlari: Ivosidenib (AG-120) va vorasidenib kabi preparatlar IDH
mutatsiyasi bo‘lgan o‘smalarni davolashda sinovdan o‘tkazilmoqda. 1/2-bosqichli
sinovlar ularning xavfsizligi va klinik samaradorligini ko‘rsatdi, aynigsa recidivlovchi
o‘smalarda. [23]

o Immunoterapiya: Nivolumab va pembrolizumab kabi PD-1 ingibitorlari
sinovdan o‘tkazilayotgan bo‘lsa-da, oligodendrogliomalarda ularning samaradorligi
hozircha cheklangan. Biroq, o‘smalarning immun muhitini o‘rganish (masalan, T-
hujayralar infil’tratsiyasi) yangi immunoterapevtik strategiyalarni ishlab chiqish uchun
asos bo‘lmoqda. [24]

« Epigenetik terapiya: IDH mutatsiyasi bilan bog‘liq D-2-GG to‘planishi
gipometilatsiyaga olib keladi. Gipometillovchi vositalar (masalan, azasitidin) sinovdan
o‘tkazilmoqda. [25]

« Aniq radiatsiya terapiyasi: Proton terapiyasi sog‘lom to‘qimalarga nisbatan
radiatsiya yukini kamaytiradi, bu esa yon ta’sirlarni, xususan, kognitiv funksiyalarning
pasayishini kamaytirishi mumkin. [26]

e Suyuq biopsiyani monitoringda qo‘llash: Suyuq biopsiya (ctDNA) orqali
terapiyaga javobni va molekulyar evolyutsiyani kuzatish mumkin. Bu recidivni ancha
oldin aniglash imkonini beradi. [27]

6. Prognozga ta’sir etuvchi omillar. Asosiy ijobiy prognostik omillar: IDH
mutatsiyasi, 1p/19q kodelyusiyasi, yosh (40 yoshdan past), yuqori Karnofskiy funktsional
ko‘rsatkichi (KPS >70) va keng qamrovli rezektsiya. Salbiy omillar orasida mitotik
indeksning oshishi, nekroz mavjudligi, qon tomirlarining ko‘payishi va CDKN2A/B
gomo zigotali yo‘qolishi mavjud. [28]

7. Hayot sifatiga ta’siri. Oligodendrogliomalarni davolashdan keyin bemorlar
kognitiv buzilishlar (xususan, e‘tibor, xotira va bajaruvchi funktsiyalarda), charchoq,
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kayfiyat o‘zgarishlari (masalan, depressiya) va endokrin disfunksiyalar bilan og‘rishlari
mumkin. Kognitiv reabilitatsiya, psixologik yordam va yon ta’sirlarni boshgarish
bemorlarning hayot sifatini yaxshilash uchun muhimdir. [29]

8. Qarshilik mexanizmlari. O‘smalarning temozolomidga qarshilik ko‘rsatishi
MGMT (O6-metilguanin-DNA-metiltransferaza) fermenti faolligi bilan bog‘liq bo‘lishi
mumkin, ammo boshga mexanizmlar (masalan, DNK ta’mirlash yo‘llarining faollashishi)
ham mavjud. O‘smalarning genetik barqarorsizligi va klo naland shakllanishi davolashga
qarshilikning rivojlanishiga olib kelishi mumkin. [30]

Muhokama

Oligodendrogliomalarni o‘rganish so‘nggi o‘n yil ichida aynigsa faollashdi, bu esa
WHO tasnifida va klinik amaliyotda tub o‘zgarishlarga sabab bo‘ldi. Molekulyar
diagnostikaning integratsiyasi nafagat aniq tashxis qo‘yish, balki prognozni aniqlashtirish
va terapevtik qarorlarni optimallashtirish imkonini berdi. Biroq, bir gqator muammolar hal
etilishi kerak bo‘lgan masalalardir.

Avvalo, 1p/19q kodelyusiyasining biologik ma’nosi to‘liq aniglanmagan. Bu hodisa
o‘smalarning kelib chiqishi bilan bog‘liq bo‘lishi mumkin, ammo uning o‘smalarni
rivojlanishidagi aniq roli aniq emas. Bundan tashqari, standart FISH usuli bilan
kodelyusiyani aniqlashda “qisman yo‘qolish” kabi holatlar mavjud, bu klinik qarorlarni
murakkablashtirishi mumkin. Shu sababli, yangi usullar (masalan, butun genomni
sekvensirovlash) kerak bo‘lishi mumkin. [31]

Ikkinchidan, davolash standartlari ancha takomillashdi, ammo yon ta’sirlar masalasi
dolzarb bo‘lib qolmoqgda. PCV rejimi neyrotoksik bo‘lishi mumkin, TMZ esa uzoq
muddatda limfopeniya va ikkilamchi o‘smalar xavfini oshirishi mumkin. Proton
terapiyasi yon ta’sirlarni kamaytirishga va‘da qilayotgan bo‘lsa-da, u hali ham keng
go‘llanilmagan va qimmat hisoblanadi. [32]

Uchinchidan, yangi dorilar, xususan IDH ingibitorlari, muhim taraqqiyotni
ifodalaydi. Biroq, ularga nisbatan qarshilikning rivojlanishi mumkin (masalan, IDH
genidagi klonal evolyutsiya yoki muqobil yo‘llarning faollashishi). Bundan tashqari, bu
dorilar odatda recidivlangan o‘smalar uchun qo‘llaniladi, ularning birinchi chiziq
terapiyasida o‘rni hali aniglanmagan. Kombinatsiyalangan terapiyalar (masalan, IDH
ingibitorlari + radiatsiya/kimyoterapiya) sinovdan o‘tkazilmoqda. [33]

Immunoterapiya oligodendrogliomalar uchun hozircha cheklangan samaradorlikni
ko‘rsatdi, bu ehtimol ularning immunologik jihatdan “sovuq” tabiati bilan bog‘liq.
O‘smalar immun mubhitini yaxshiroq tushunish, migroglial faollikni boshqarish va
kombinatsiyalangan rejimlar yangi immunoterapevtik yondashuvlarni ishlab chiqishga
yordam berishi mumkin. [34]

Nihoyat, bemorlarning hayot sifatini yaxshilash dolzarb vazifadir. Kognitiv
buzilishlarni kamaytirish, psixososial yordam ko‘rsatish va yon ta‘sirlarni samarali
boshqarish klinik amaliyotning ajralmas qismi bo‘lishi kerak. Bu sohada ham ko‘plab
tadqgiqotlar olib borilmoqda. [35]

Kelajakdagi tadqiqotlar o‘smalarning molekulyar subguruhlarini aniqlash, yangi
diagnostika biomarkerlarini (masalan, suyuq biopsiya) ishlab chiqish, yangi dorilarni
sinovdan o‘tkazish, shuningdek keng qamrovli klinik ma’lumotlar bazalarini yaratish va
sun’1y intellekt usullaridan foydalanishni o°z ichiga olishi kerak. [36]
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Xulosa

Xulosa qilib aytganda, oligodendrositlardan rivojlanadigan o‘smalar, asosan
oligodendrogliomalar, so‘nggi o‘n yil ichida ularning tushunilishi va boshqarilishida
sezilarli taraqqiyotni boshdan kechirdi. WHO 2021 tasnifida aks etganidek, IDH
mutatsiyasi va 1p/19q kodelyusiyasi ularni aniqlash, tasniflash va prognozlashtirish
uchun o‘ziga xos belgilar hisoblanadi. Standart terapiya — maksimal xavfsiz jarrohlik,
keyin esa radiatsiya va kimyoterapiya (PCV yoki TMZ) — uzoq muddatli omon qolishni
ta’minlashda samarali bo‘ldi. Biroq, davolash bilan bog‘liq yon ta’sirlar, garshilikning
rivojlanishi va bemorlarning hayot sifatini yaxshilash muammolari hal qilinishi kerak
bo‘lgan masalalardir.

Yangi davolash strategiyalari, jumladan IDH ingibitorlari, aniqroq radiatsiya
terapiyasi, immunomodulyatsiya va suyuq biopsiyaga asoslangan monitoring kelajak
uchun istigbolli yo‘nalishlardir. Ushbu yondashuvlarni rivojlantirish va ularni klinik
amaliyotga tatbiq etish ko‘p tarmoqli hamkorlik (neyroxirurglar, onkologlar, radiologlar,
patologlar, molekulyar biologlar) va davomli klinik sinovlarni talab qiladi.

Oligodendrogliomalar bo‘yicha tadqiqotlar tez sur’atlar bilan rivojlanmoqda va har
yili yangi ma’lumotlar paydo bo‘lmogda. Shu sababli, klinisyenlar va tadqiqotchilar
ushbu sohadagi eng so‘nggi yutuglar bilan muntazam ravishda tanishib borishlari zarur.
Shaxsiylashtirilgan tibbiyot tamoyillari asosida, har bir bemorning o‘ziga xos molekulyar
xususiyatlarini hisobga olgan holda, optimal diagnostika va davolash strategiyasini
tanlash oligodendrogliomalarga nisbatan yondashuvning kelajagi hisoblanadi. [37]
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