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РЕВМАТОИД АРТРИТНИ ЭРТА АНИҚЛАШДА КАЛЪПРОТЕКТИННИНГ ДИАГНОСТИК 
АҲАМИЯТИ
Каримов М.Ш., Эшмурзаева А.А., Хайдаралиев С.У.
ЗНАЧЕНИЕ КАЛЬПРОТЕКТИНА В РАННЕЙ ДИАГНОСТИКИ РЕВМАТОИДНОГО АРТРИТА
Каримов М.Ш., Эшмурзаева А.А., Хайдаралиев С.У.
THE DIAGNOSTIC SIGNIFICANCE OF CALPROTECTIN IN THE EARLY DETECTION OF 
RHEUMATOID ARTHRITIS
Karimov M.Sh., Eshmurzayeva A.A., Xaydaraliev S.U.
Тошкент тиббиёт академияси 

Ревматоидный артрит – воспалительное заболевание суставов, основным признаком которого 
является развитие симметричного синовита со склонностью к деструктивным изменениям в суставах, 
которое поражает в среднем 1-2% населения планеты. До клинических проявлений заболевании 
наблюдается повышение острофазовых показателей воспаления в крови, синовиальной жидкости. При 
изучении кальпротектина выявлена прямая корреляция между острофазовым С-реактивным белком, СОЭ 
и уровнем кальпротектина в крови.

Ключевые слова: ревматоидный артрит, кальпротектин, С-реактивный белок, скорость оседания 
эритроцитов. 

Rheumatoid arthritis is an inflammatory disease of the joints, the main symptom of which is the development of 
symmetrical synovitis with a tendency to destructive changes in the joints, which affects an average of 1-2% of the 
world’s population. The significance of acute phase inflammation markers in disease diagnosis is increasing, as they 
can be detected in the blood, synovial fluid, and other physiological fluids before the clinical symptoms of the disease 
manifest, providing the basis for early diagnosis. When studying joint inflammatory diseases like rheumatoid arthritis 
(RA), it has been found that calprotectin shows a high correlation with disease activity levels and acute inflammation 
markers such as C-reactive protein and erythrocyte sedimentation rate.

Key words: rheumatoid arthritis, calprotectin, C-reactive protein, erythrocyte sedimentation rate.

Ревматоид артрит(РА)- мураккаб аутоиммун 
патогенезли, ноаниқ этиологияли эрозив-де-

структив полиартритнинг типи бўлиб, асосан май-
да бўғимларнинг зарарланиши билан кечадиган би-
риктирувчи тўқиманинг тизимли касаллигидир. РА 
бутун дунёда кенг тарқалган касаллик бўлиб, бар-
ча этник гуруҳларда учрайди. Касалликнинг тарқал-
ганлиги 0.5-1% (кекса ёшли аҳоли ўртасида 5%гача)
ни ташкил қилиб, аёллар ўртасида касалликка ча-
линиш эркакларга қараганда 3-5 маротаба кўп уч-
райди. Аёлларда асосан 40-50 ёшлар оралиғида ка-
салланиш кўп кузатилса, эркакларда бироз кечроқ 
касалланиш аниқланади. РА мутаҳассислар гуруҳи 
томонидан аутоимммун касалликлар гуруҳига ки-
ритилади. Касаллик жуда эрта кечганда ногирон-
лик кўрсаткичлари(70%) жуда юкори бўлиши билан 
муҳим аҳамиятга эга. Бугунги кунда касалликнинг 
аниқ ривожланиш механизмлари ноъмалум бўлиб 
қолмоқда, бироқ касаллик бошланишида қонда ўт-
кир фазали яллиғланиш маркёрларининг ортиши, 
лейкоцитлар миқдорининг купайиши касалликнинг 
инфекцион табиатга эга эканлигига ишора қилади. 
РА касаллигини аниқлашда ва унинг фаоллигини 
баҳолашда эритроцитлар чўкиш тезлигининг (ЭЧТ) 
ортиши муҳим диагностик омил сифатида қаралади. 
Касалликнинг кенг тарқалганлиги, барча миллат ва 
ирқ вакилларида учраши, нисбатан эрта мехнат қо-
билиятининг йўқотилиши ва ногиронликка олиб 
келиши сабабли бу касалликни эрта ташхислаш ва 
самарали даволаш жамият учун ижобий аҳамиятга 

эга. Сўнгги йилларда касалликни эрта ташхислаш 
йўлида турли хил илмий тадқиқот ишлари олиб бо-
рилмоқда ва РА диагностикаси ва даволаш стандарт-
лари оптималлаштирилмоқда. Касаллик диагности-
касида ўткир фазали яллиғланиш маркёрларининг 
аҳамияти ортиб бормоқда ва айнан улар касаллик-
нинг клиник белгилари юзага чиқмасдан туриб, 
қонда, бўғим суюклигида ва бошқа физиологик су-
юқликларда аниқланиши эрта ташхис қўйилишига 
замин яратмоқда. Шундай маркёрлардан бири қон 
зардобидаги кальпротектин. Зардоб кальпротекти-
ни ёки кальгранулин(ЗК) аутоиммун ва яллиғланиш 
касалликларида ўткир яллиғланиш кўрсаткичи си-
фатида номоён бўлади. ЗК микроорганизмларга 
қарши, яллиғланиш, протромбоген хусусиятига эга. 
ЗК нейтрофил лейкоцитлар ва моноцитлар учун куч-
ли хемоатроктант ҳисобланади. Кальпротектин би-
ринчи марта 1980-йилда нейтрофиллардан ажратиб 
олинган [13,15]. Унинг таркибида кальций (36kDa) 
[7] ва рух ситаплазма оқсиллари билан бирикма 
кўринишида бўлади, шу сабабли шундай ном берил-
ган [9]. Кальпротектин икки қисмдан иборат оқсил 
табиатли модда бўлиб, биологик суюқликларда ял-
лиғланиш жараёнларида нейтрофиллар, камроқ 
ҳолларда моноцитлар ва макрофагларда уларнинг 
активланиши, парчаланиши ва ўлими билан боғ-
лиқ ўзгаришларида ишлаб чиқарилади [4,10,12]. 
ЗК яллиғланиш жараёнларида иштирок этиб, анти-
пролифератив ва антимикроб тасирни юзага чиқа-
ради. ЗК яллиғланиш ўчоқлардан диффуз йўл орқа-
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ли қон зардобига чиқиши кузатилади ва шу орқали 
қондаги консентрацияси аниқланилади[14]. Каль-
протектинни ярим ажралиш даври 5 соатни ташкил 
этади[8]. Кальпротектин бўғим яллиғланиш касал-
ликлари РА, дерматомиазит, тизимли қизил югурук, 
тизимли склеродермия каби касалликларда ўрга-
нилганда касалликнинг активлик даражаси, ўткир 
яллиғланиш маркёрлари С-реактив оқсил(СРО), ЭЧТ 
билан юқори кореллятсияга эга эканлиги аниқлан-
ган[2,3,5,6]. Аутоиммун яллиғланиш касалликлари-
да ИЛ-18 ва ЗК миқдори ортиши аниқланган. Каль-
протектин РА патогенезида иштирок этади. РА 
билан касалланган беморлар синовиал суюқлигида, 
плазмасида, қон зардобида калпротектиннинг юқо-
ри концентрацияси аниқланади. ЗК РА касаллиги-
нинг активлик даражасини баҳолашда СРО ва ЭЧТ 
текширувлариданда аниқроқ ҳисобланади. Унинг 
қиймати РФ билан тенглаштирилади. Касалликни 
муваффақиятли даволанган ҳолатларда касаллик 
белгилари камайиши билан кальпротектин микдо-
рининг прапорционал камайганлиги аниқланган, 
даволовчи дори препаратлари камайтирилгандан 
сўнг касаллик қайта қўзиши ҳолатларида маркер 
концентрацияси ўзгаришлари ўрганилмаган[11]. 
РА нинг активлигини баҳоловчи оғриқли ва шиш-
ган бўғимлар сони, СРО, ЭЧТ, объектив олинган маъ-
лумотлар касалликни тўлалигича баҳолашга имкон 
бермаяпти. Ҳозирги кунда активликни бахолашда 
DAS28 (Disease Activity Score) ва CDAI (Clinical Disease 
Activity Index) тизимлардан фойдаланилмоқда, би-
роқ бу тизимлар ҳам бази ҳолатларда етарли малу-
мотлар бермайди, шуни ҳисобга олиниб, касаллик-
нинг эрта ташхислаш ва даволаш мақсадларида 
кальпротектин маркёрининг диагностик аҳамияти-
ни бахолашда бир қанча илмий – тадқиқот ишлари 
амалга оширилган. Жумладан Королкова А.А., Хижа 
В.В., Козлова Д.И., Маслянский А.Л., Вавилова Т.В.лар 
томонидан олиб борилган тадқиқот мақсади ЗК ни 
РА ли беморлар қонидаги маркер концентрация-
си ўзгаришларига асосланиб, касаллик активлиги-
ни белгилашда аҳамиятини ўрганишган. Тадқиқот-
га 113 нафар тадқиқот обекти, шундан 79 нафар РА 
касаллиги билан касалланган беморлар ва 34 нафар 
назорат гуруҳ(амалий соғлом) фуқаролар қамраб 
олинган. Беморлар Америка ревматологлар ассаци-
яси ва Европа антиревматик лигаси (ACR/EULAR) 
2010й. критериялари асосида ўрганилган[1]. Бемор-
лар касаллик активлик даражаси ва даволаш босқи-
чи ва туридан катъий назар қамраб олинган [1]. 
Тадқиқотга қуйидаги гуруҳ беморлари жалб қилин-
маган: ўз хохиши билан тадқиқотда иштирок этиш-
ни хохламаган, актив инфексион жараёндаги, онко-
логик касалликлар аниқланган, бошқа аутоиммун 
касалликлари бор (фақат иккиламчи Шегрен син-
дроми бор беморлардан ташқари), декомпенсация 
давридаги сурункали инфекцион бўлмаган касал-
ликлари бор, хомиладорлик ва лактация давридаги 
беморлар. ИЭФБ РАН ходимлари томонидан таҳлил 

қилиш учун реактивлар тўплами ишлаб чиқил-
ган. Реагентлар тўпламга конъюгирланган биотин 
билан каламушлар танасида ишлаб чиқилган оқ-
сил антителаси киритилган. ELISA тадқиқоти муль-
тимодал стандарт протоколларга мувофиқ ўтка-
зилди. (CLARIOstar Plus (BMG LABTECH, Германия). 
Текширилаётган тадқиқот объектларининг барча-
ларида касаллик активлигини баҳолаш учун шиш-
ган бўғимлар сони, оғриқли бўғимлар сони, DAS28-
СОЭ ва СDAI тизими орқали дастлабки маълумотлар 
ўрганилган. Текширувлар давомида беморларда 
СРО, ЭЧТ, РФ, АЦЦП аникланилади. Шулар билан бир 
қаторда қон зардобидаги кальпротектин миқдори-
ни қаттиқ фазали иммунофермент анализ (ELISA) 
орқали аниқлаш ва касаллик диагностикасидаги 
аҳамияти таҳлил қилинди. РА билан оғриган бемор-
ларнинг 13-62% да ошқозон-ичак тракти (ОИТ) бўй-
ича патологик ўзгаришлар аниқланилди, бу РА нинг 
бўғимдан ташқари шакллари орасида муҳим ўрин-
ни эгаллади. РА касаллигида ОИТ зарарланишининг 
қўшилиши, нафақат фекал калъпротектин концен-
трациясига, балки зардоб калъпротектинига ҳам 
таъсир кўрсатади. 

Тадқиқотга қамраб олинган барча беморлар 
ОИТ аъзолари касалликлари инкор қилиш учун тў-
лиқ анамнез ва шикоятлари йиғилади ва Bulletin 
of Siberian Medicine. 2022; 21 (3): 59–66 62 бўйича 
ичакларга боғлиқ ва ичаклардан ташқари бошқа 
симптомлар аниқланилади. РА билан касалланган 
тадқиқотга қамраб олинган беморлар стационар 
шароитда стандарт бўйича фиброгастродуодено-
скопия (ЭФГДС) текширувидан ўтказилади. Олинган 
маълумотлар Prism 8.0 и Statistica 12.0. дастурлаш 
тизими орқали анализ қилинди. Нормаллик учун 
тақсимотларни баҳолаш ўтказилди. Нормал оддий 
тақсимот бўлмаса, Манн-Уитни U-тести, Спирмен 
бўйича ранк корреляцияси қўлланилди. Гуруҳлар 
ўртасидаги фарқлар р<0.05 да ишончли деб ҳисо-
бланган. ROC таҳлили ўтказилди: эгри чизиқ ости-
даги майдон, маркёрнинг сезгирлиги, ўзига хосли-
ги ва диагностик аниқлиги ҳисоблаб чиқилди. Янги 
биомаркёр ва ўткир фазали кўрсаткичлар ўртаси-
даги фарқларни аниқлаш учун дискриминант таҳ-
лил ишлатилган. Тадқиқот натижалари қуйидаги-
ча: тадқиқотда иштирок этган беморлар ўртача ёши 
58 ± 11,66 йил, 11нафар эркак ва 68 нафар аёл; на-
зорат гуруҳи эса 15нафар эркак ва 19 нафар аёл ки-
шидан иборат блиб, 40 ± 11,14 йил ни ташкил эта-
ди.Тадқиқотда демографик кўрсаткичлар ҳисобга 
олинмаган. РА билан касалланган беморлар касал-
лик ўртача давомийлиги 10 йил. 68 нафар беморда 
(86%) АЦЦП мусбатлиги аниқланган бўлса, 66 нафар 
беморда(83,5%) РФ мусбатлиги аниқланган. Асосий 
гуруҳга қамраб олинган РА ли беморлар (DAS28, 
CDAI) активлик даражаси бўйича ҳам ажратилган. 
РА ли беморларнинг клиник кўрсаткичлари ва лабо-
ратор маълумотлари қуйидаги жадвалда келтирил-
ган:
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1-жадвал
Асосий гуруҳ беморларининг клинико-лаборатор ва демографик маълумотлари

Кўрсаткичлар Олинган натижалар

Ёш, йил. M ± SD 58 (± 11,66)

Касаллик давомийлиги, йил Me [Q1; Q3] 10

Эркаклар ва фёллар нисбати, n 11/68

Оғриган бўғимлар сони Me[Q1; Q3] 10

Шишган бўғимлар сони Me [Q1; Q3] 4

Индекс DAS28 баллар Me [Q1; Q3] 5,1

DAS28 бўйича активлик ЭЧТ, n (%):

Ремиссия 5(6,3)

Паст 4(5)

Кучсиз (сезиларсиз) 29(36,8)

Юқори 41(51,9)

CDAI, бўйича активлик Me [Q1; Q3]: 23,5

Ремиссия 4(5.06)

Паст 4(5.06)

Кучсиз(сезиларсиз) 30(37.93)

Юқори 41(51.89)

Steinbrocker бўйича касалликнинг рентгенологик босқичлари n:

I  2

II  33

III  25

IV  19

2-жадвал
Тадқиқот ўтказилаётган Me [Q1; Q3]гуруҳлардаги беморлар-

нинг ўткир фазали кўрсаткичларни солиштириш

Кўрсаткич Назорат гуруҳи РА билан оғриган беморлар р

ЭЧТ мм/с 9 [5,5; 12,5] 29 [18; 51] <0,05

СРО мг/л 2 [1,2; 2,1] 7,9 [2,5; 17,5] <0,005

РА билан оғриган беморларда калъпротектин 
миқдори назорат гуруҳдагиларга нисбатан сезилар-
ли даражада ошганлиги аниқланди. Манна – Уитни 
U-тести (р<0,0001) бўйича, иккала гуруҳда биомар-
кер концентрациясида катта фарқ юзага келганини 
кўриш мумкин. 

Асосий гуруҳдаги 4 беморда калъпротектитн 
концентрацияси ошмаганлиги маълум бўлди ва 
аниқлаштирилганда бу беморларда касаллик ре-
миссия давридалиги кузатилди.

Спирмен бўйича текширилганда қон зардобида-
ги калъпротектин консентрацияси барча доменлар 
бўйича РА активлик даражаси билан узвий боғлиқ-
лиги кўринади. Калъпротектин бўғим синдроми би-

лан кучли боғлиқлик касб қилишини қуйидаги жад-
вал орқали тушуниш осон.

DAS28 индекси 3 та домендан иборат бўлиб, улар-
дан бири ўткир фазали маркёр (ЭЧТ/ СРО), лабора-
тор маълумотларни ҳисобга олмаган ҳолда, фақат-
гина иккита домен билан ўтказилган СDAI тестида 
ОБС ва ШБС билан касаллик активлиги баҳоланган. 
РОС-анализ ўтказилганда РА беморлар бўғим син-
дромидан келиб чиқиб 2 гуруҳга ажратилади: 1-гу-
руҳга ОБС ≤ 8, ЧПС ≤ 1, 2-гуруҳга эса ОБС > 8, ЧПС >1. 
Ўтказилган тест натижалариг кўра оғриқли бўғим-
ларнинг сезгирлиги ва спецификлиги кальпротек-
тинда СРО ва ЭЧТ га нисбатан ҳам юқори эканлиги-
ни график ёрдамида кўриш мумкин.
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1-расм. РА билан оғриган ва назорат гуруҳдагилар зардобидаги калъпротектин консентрацияси келтирилган. Me 
[Q1; Q3]:р < 0,0001 (****).

3-жадвал
Спирмен бўйича корреляция коэффициентлари калъпротектин ва бошқа ўткир фазали 
маркерлар, клиник маълумотлар ва DAS28 ва CDAI индекслари боғлиқлиги кўрсатилган

Кўрсаткич Калъпротектин ЭЧТ СРО ОБС ШБС СDAI DAS28

Калъпротектин - 0,316* 0,198 0,441* 0,227* 0,419* 0,494*

ЭЧТ 0,316* - 0,651* 0,143 0,124 0,236* 0,597*

СРО 0,198 0,651* - 0,078 0,113 0,158 0,443*

ОБС 0,441* 0,143 0,072 - 0,559* 0,838* 0,702*

ШБС 0,227* 0,125 0,113 0,559* - 0,715* 0,639*

СDAI 0,419* 0,236* 0,158 0,838* 0,715* - 0,875*

DAS28 0,494* 0,597* 0,443* 0,702* 0,637* 0,875* -

* ишончлилик кўрсаткичи р < 0,05.

2-расм. Вертикал шкала-сезгирлик %, горизантал шкала-спецификлик %.

Назорат гуруҳи
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3-расм. Вертикал шкала-сезгирлик %, горизантал шкала-спецификлик %.

Хулосалар
1.ROK-анализ орқали аниқланилишича бўғим 

синдромида ва касаллик активлигига кўра сезги-
рирлик ва спецификлик калъпротектинда бошқа 
ўткир фазали маркерларга қараганда диагностик 
аниқлик юқорилиги маълум бўлди.

2. DAS28 индекси билан текширилганда шиш-
ган ва огриган бўғимлар сонига нисбаан олин-
ганда Кальпротектиннинг диагностик аҳамияти 
СРО ва ЭЧТ дан инфрматив эканлиги аниқланди. 
Юқоридаги ўзгаришлардан маълумки, яллиғланган 
бўғимлар сони кўп беморларда, кальпротектин кўр-
саткичи тўғри пропарционалликда ошганлигини 
кўришимиз мумкин.

Адабиётлар рўйхати билан таҳририятда та-
нишишингиз мумкин

РЕВМАТОИД АРТРИТНИ ЭРТА АНИҚЛАШДА 
КАЛЪПРОТЕКТИННИНГ ДИАГНОСТИК 
АҲАМИЯТИ
Каримов М.Ш., Эшмурзаева А.А., Хайдаралиев С.У.

Ревматоид артрит бўғимларнинг яллиғланиш 
касаллиги бўлиб, унинг асосий белгиси бўғимларда де-
струкив ўзгаришларга мойил бўлган синовитнинг риво-
жланишидир. Ер аҳолисининг ўртача 1-2% шу касаллик 
билан касалланади. Касаллик диагностикасида ўткир 
фазали яллиғланиш маркёрларининг аҳамияти ортиб 
бормоқда ва айнан улар касалликнинг клиник белгила-
ри юзага чикмасдан туриб, қонда, буғим суюқлигида 
ва бошқа физиологик суюқликларда аниқланиши эрта 
ташхис қўйилишига замин яратмоқда. Кальпротек-
тин бўғим яллиғланиш касалликлари РАда ўрганилган-
да, касалликнинг активлик даражаси, ўткир яллиғла-
ниш маркёрлари С-реактив оқсил, ЭЧТ билан юқори 
коррелляцияга эга эканлиги аниқланган.

Калит сўзлар: ревматоид артрит, кальпро-
тектин, С-реактив оқсил, эритроситларнинг чўкиш 
тезлиги. 


