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Annotatsiya

Gemorragik vaskulit (IgA vaskulit) bolalik yoshida uchraydigan eng keng tarqalgan tizimli
vaskulitlardan biri bo‘lib, ko’pincha qaytalanuvchi kechishi va kop a’zoli shikastlanishlar bilan
tavsiflanadi. Kasallikning relapslar bilan kechishi uzoq muddatli klinik monitoring, individual
davolash va prognozlash zaruratini yuzaga keltiradi. Ushbu o0630p maqolada bolalarda
gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi kechishini belgilovchi asosiy klinik, yallig‘lanish va
gemostaz markerlari, immunologik ko‘rsatkichlar hamda genetik omillar tizimli va tanqidiy tahlil
qilindi.

Adabiyotlarni izlash PubMed, Scopus va Web of Science ma’lumotlar bazalarida amalga
oshirilib, 2005-2025 yillar oraligida chop etilgan ilmiy tadqiqot tahlilga kiritildi. Tahlil
natijalariga ko‘ra, nefritik va aralash klinik shakllar, abdominal sindrom, teri toshmalarining uzoq
davom etishi va maktab yoshida kasallikning boshlanishi qaytalanuvchi kechishning asosiy klinik
prediktorlari sifatida ajratildi. Yallig‘lanish va gemostaz markerlaridan eritrotsitlar cho‘kish
tezligi, C-reaktiv oqsil, D-dimer, fibrinogen va fon Villebrand omilining oshishi relapslar rivojlanishi
bilan ishonchli bog liqlik ko ‘rsatdi.

Immunologik tahlil IgA ning persistensiyasi, IgE ning oshishi hamda Th17/IL-23 sitokin
o‘qining faollashuvi qaytalanuvchi gemorragik vaskulit patogenezida yetakchi o‘rin tutishini
ko‘rsatdi. Genetik tadqiqotlar esa IL17A, IL17F va IL23R genlari polimorfizmlari kasallikning og‘ir
va relapsli shakllari bilan bog'liqligini tasdiqladi. Klinik, immunologik va genetik omillarni
integratsiyalashgan holda baholash qaytalanuvchi gemorragik vaskulitni erta prognozlash va
shaxsiylashtirilgan boshqaruv strategiyalarini ishlab chiqishda muhim ilmiy-amaliy ahamiyatga
ega.

Kalit so‘zlar. Gemorragik vaskulit; IgA vaskulit; bolalar; qaytalanuvchi kechish; xavf
omillari; immunologik markerlar; sitokinlar; interleykin-17; interleykin-23; genetik polimorfizm;
prognoz.

Abstract.

Hemorrhagic vasculitis (IgA vasculitis) is one of the most common systemic vasculitides in
childhood and is frequently characterized by a recurrent course and multisystem involvement.
Disease relapses necessitate long-term clinical monitoring, individualized treatment, and accurate
prognostic assessment. This review provides a systematic and critical analysis of the main clinical
predictors, inflammatory and hemostatic markers, immunological parameters, and genetic factors
associated with the recurrent course of hemorrhagic vasculitis in children.

A literature search was conducted in the PubMed, Scopus, and Web of Science databases, and
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studies published between 2005 and 2025 were included in the analysis. The results indicate that
nephritic and mixed clinical forms, abdominal syndrome, prolonged persistence of skin
manifestations, and disease onset at school age are the main clinical predictors of recurrence.
Among inflammatory and hemostatic markers, elevated erythrocyte sedimentation rate, C-reactive
protein, D-dimer, fibrinogen, and von Willebrand factor showed a reliable association with disease
relapse.

Immunological analysis demonstrated that persistent elevation of IgA, increased IgE levels,
and activation of the Th17/IL-23 cytokine axis play a key role in the pathogenesis of recurrent
hemorrhagic vasculitis. Genetic studies confirmed an association between polymorphisms of the
IL17A, IL17F, and IL23R genes and severe as well as relapsing forms of the disease. An integrated
assessment of clinical, immunological, and genetic factors is of significant scientific and practical
importance for early prediction of disease recurrence and the development of personalized
management strategies.

Keywords: Hemorrhagic vasculitis; IgA vasculitis; children; recurrence; risk factors;
immunological markers; cytokines; interleukin-17; interleukin-23; genetic polymorphism;
prognosis.

AHHomayus. I'emoppazuyeckuli eackyaum (IgA-eackyaum) sieasiemcsi 00HUM U3 Haubo.iee
pacnpocmpaHéHHbIX CUCMEMHbIX 8ACKYAUMO8 0emcKo20 803pacma u Hepedko Xapakmepusyemcsi
peyudusupyrowuM mevyeHuemM U NOAUOP2AHHbIM nopaxceHueMm. Peyudusbl 3a60se8aHus
mpe6yrom 0AUMeAbHO020 KAUHUYECKO20 HA6/00eHUs, UHOUBUJYaau3upo8aHHO20 Je4eHUsl U
MO4YH020 NPOZHOCMUYeCcK020 nodxoda. B daHHOM 0630pHOM uccae008aHUU NPOBEJEH CUCMEMHBIU
U Kpumu4eckull aHAa/AU3 OCHOBHbIX KAUHUYECKUX NpeduKmopos, 6ocnaaumesbHubix U
2eMocmasuo0102u4eckux —Mapkepos, UMMYHO/I02UYECKUX nokazamesaell U 2eHemuyeckux
¢akmopos, onpedessrowux peyudugupyoujee mevyeHue 2emMoppazuyeckozo 8ackyaumay demetl.

Ilouck aumepamypbl ocyujecmesiacs 8 6azax daHHbix PubMed, Scopus u Web of Science; 8
aHaau3 8K/IYEHbl HAYYHblE UCCAed08AHUU, ONYOAUKOBAHHbIX 8 nepuod ¢ 2005 no 2025 zo0.
Pe3ysbmamul aHa/au3a nokaszaau, 4¥mo Hegpumu4eckass U CMEeWdaHHAasi KAUHu4eckue popMol,
a600MUHANbHLILI CUHOPOM, OAUMeENAbHOE COXPAHEHUE KONCHBIX 8bICbINAHUU U de6lom 3a60/1e8aHUS
8 WKO/bHOM 803pacme s18/15110MCs1 0CHOBHbIMU KAUHUYECKUMU hpedukmopamu peyudusos. Cpedu
80CNA/NUMENbHBLIX U 2eMOCMA3U0/A02UYECKUX MAPKepo8 00CMOBEpHYH (C8513b C pa3sumuem
peyudugos npodeMoHCMpuposaau NosvluleHUe cKopocmu ocedaHusi apumpoyumos, yposHs C-
peakmueHoz2o0 6eska, D-dumepa, pubpuHozena u pakmopa goH BuasebpaHda.

HmMyHo102u4ecKull aHAU3 NOKA3aJ, Ymo nepcucmupyroujee nogvleHue IgA, yeeauyeHue
yposHs IgE u akmueayusi yumokuHosot ocu Th17/IL-23 uzparom gedyuyto posb 8 namozeHese
peyudusupyrujezo eemoppazu4eckozo eackyauma. ['eHemuyeckue uccaedogaHusi nodmeepouau
accoyuayuro noaumopguamos eeHos IL17A, IL17F u IL23R ¢ msaxcéavimu u peyudusupyrowumu
¢popmamu  3a60sesaHusi. KomnsaekcHass OYeHKA  KAUHUYECKUX, UMMYHO/A02UYECKUx U
2eHemuyveckux akmopoe umeem 8axcHOe HAYYHO-npakmuueckoe 3Ha4eHue 0/151 PAHHE20
Npoz2HO3UpPOBAHUS peyuduso8 U pa3pabomku nepcoHaAU3UPOBAHHbIX cmpamezull eedeHus
nayueHmos.

Kamwuesvie caoea: I'emoppazuueckull sackyaum; IgA-eackyaum; demu; peyudusupyruee
meueHue; Gakmopsbl pPuUCKA; UMMYHO/I02UYECKUe Mapkepbl;, YUMOKUHbl, UHMepaelKuH-17;
uHmepelikuH-23; 2eHemuveckuii NOAUMOPPHU3IM; NPO2HO3.

Kirish. Gemorragik vaskulit (IgA vaskulit) bolalik yoshida uchraydigan eng keng tarqalgan
tizimli vaskulitlardan biri bo‘lib, kichik tomirlarning immun komplekslar vositasida
yallig‘lanishi bilan tavsiflanadi. Kasallik odatda palpatsiyalanadigan purpura, bo‘g‘im sindromi,
oshqozon-ichak tizimi shikastlanishi hamda buyrak zararlanishi bilan namoyon bo‘ladi.
Aksariyat bolalarda kasallik nisbatan qulay kechishiga qaramay, gemorragik vaskulitning
qaytalanuvchi (recurrent) kechishi klinik amaliyotda muhim muammo bo‘lib qolmoqda va uzoq
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muddatli prognozni sezilarli darajada murakkablashtiradi [9].

Epidemiologik tadqiqotlar ma’lumotlariga ko‘ra, bolalarda gemorragik vaskulitning
qaytalanish chastotasi 20-40% ni tashkil etadi, bunda eng yuqori ko‘rsatkichlar buyrak
zararlanishi va aralash klinik shakllarga ega bemorlarda kuzatiladi [6]. Qaytalanuvchi kechish
kasallik faolligining uzayishi, surunkali nefropatiya rivojlanish xavfining ortishi hamda
bolalarning hayot sifati pasayishi bilan bog'liq bo‘lib, yuqori xavf guruhiga mansub bemorlarni
erta aniglash zaruratini yuzaga keltiradi [1].

Ko‘plab tadgiqotlarda gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi kechishiga olib keluvchi
klinik xavf omillari aniglangan. Xususan, buyrak sindromi, abdominal sindrom, teri
toshmalarining uzoq saqlanib qolishi hamda kasallikning maktab yoshida boshlanishi
qaytalanuvchi kechishning asosiy klinik prediktorlari sifatida ko‘rsatilgan (Calvo-Rio va
hammualliflar, 2014; Dudley va hammualliflar, 2013). Aynigsa, proteinuriya va gematuriya bilan
kechuvchi nefritik shakllar og‘ir va qaytalanuvchi kechish bilan kuchli bog‘ligligi bilan ajralib
turadi (Pillebout va hammualliflar, 2017). Biroq, faqat klinik ko‘rsatkichlarga asoslangan
baholash kasallik kechishidagi individual farglarni to‘liq tushuntirib bera olmaydi.

So‘nggi yillarda laborator va immunologik markerlarning prognostik ahamiyatiga katta
e’'tibor qaratilmoqda. Bir qator mualliflar eritrotsitlar cho‘kish tezligi (EChT), C-reaktiv ogsil, D-
dimer kabi yalliglanish ko‘rsatkichlarining oshishi kasallik faolligi va qaytalanuvchi kechish
bilan bog'ligligini qayd etganlar [3,4]. Gemostaz tizimidagi o‘zgarishlar, xususan, fibrinogen
darajasining oshishi va fon Villebrand omili faolligining kuchayishi endotelial disfunksiya va
trombogen xavfning muhim rolini ko‘rsatadi (Fujieda va hammualliflar, 2016).

Immunologik disbalans gemorragik vaskulit patogenezida yetakchi o‘rin tutadi.
Tadgiqotlar natijalariga ko‘ra, serum IgA darajasining oshishi bolalarning aksariyat gismida
aniqlanib, kasallik og‘irligi va qaytalanuvchi kechish bilan ishonchli bog‘liglik ko‘rsatadi [2,13].
Shu bilan birga, so‘nggi ilmiy ishlar Th17/IL-23 sitokin o‘qi faollashuvining kasallikning
surunkali yallig‘lanishini qo‘llab-quvvatlashi va relapslarning rivojlanishida muhim ahamiyatga
ega ekanini ko‘rsatmoqda. Qaytalanuvchi va nefritik shakllarda IL-17A, IL-17F hamda IL-23
darajalarining sezilarli oshishi aniglangan [14].

So‘nggi yillarda genetik moyillik gemorragik vaskulit kechishining muhim determinanti
sifatida e’tirof etilmoqda. Sitokinlar bilan bog'liq genlar, jumladan IL17A, IL17F va IL23R
genlaridagi polimorfizmlar immun javob kuchi va tomir devori yallig‘lanishining og'irligiga ta’sir
ko‘rsatishi aniqlangan. Bir qator tadqiqotlarda IL17A G-197A va IL23R G257A
polimorfizmlarining og'ir va qaytalanuvchi gemorragik vaskulit bilan ishonchli bog‘ligligi, ayrim
genotiplarning esa himoyalovchi (protektiv) ta’sirga ega ekanligi ko‘rsatilgan [4].

Shu bilan birga, mavjud adabiyotlar tahlili tadqiqotlar dizayni, namuna hajmi va
baholangan biomarkerlar xilma-xilligi bilan farq qilishini ko‘rsatadi. Ko‘pchilik ishlar alohida
omillarni o‘rganishga qaratilgan bo‘lib, klinik, immunologik va genetik ko‘rsatkichlarni
birgalikda qamrab olgan integratsiyalashgan modellar yetarlicha ishlab chigilmagan. Shu
sababli, bolalarda gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi kechishini ishonchli bashorat qilish
uchun yagona yondashuv mavjud emas.

Tadqiqotning magqsadi. Mazkur o630p-Taznqiqotning magqsadi bolalarda gemorragik
vaskulitning qaytalanuvchi kechishini belgilovchi asosiy klinik, laborator-immunologik va
genetik omillarni aniglash hamda ilmiy tadqiqot natijalari asosida ularning prognostik
ahamiyatini kompleks tahlil gilishdan iborat.

Tadqiqot materiallari va metodlari. Mazkur 0630op-tadqiqot gemorragik vaskulitning
bolalarda qaytalanuvchi kechishini belgilovchi klinik, immunologik va genetik omillarni
aniqlashga garatilgan bo‘lib, zamonaviy ilmiy manbalarni tizimli va tanqidiy tahlil gilish asosida
olib borildi. Adabiyotlarni izlash PubMed, Scopus va Web of Science xalqaro ilmiy ma’lumotlar
bazalarida amalga oshirildi. Qidiruv jarayonida “IgA wvasculitis”, “hemorrhagic vasculitis”,
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“children”, “recurrence”, “risk factors”, “cytokines”, “IL-17", “IL-23”, “genetic polymorphism”,
“prognosis” kabi kalit so‘zlar va ularning kombinatsiyalaridan foydalanildi.

Tadgiqotga bolalar (0-18 yosh) populyatsiyasida gemorragik vaskulit yoki IgA vaskulitni
o‘rganishga bag‘ishlangan original ilmiy ishlar kiritildi. Tanlash mezonlariga kasallikning
qaytalanuvchi Kkechishi, klinik xavf omillari, laborator va immunologik ko‘rsatkichlar,
shuningdek, genetik polimorfizmlarning prognostik ahamiyatini baholagan kohort, “case-
control” va prospektiv tadqiqotlar kiritildi. Faqat kattalar populyatsiyasiga bag‘ishlangan ishlar,
yakka klinik holatlar (case report), sharh maqolalar hamda yetarli statistik ma’'lumot bermagan
tadqiqotlar tahlildan chiqarib tashlandi.

Dastlabki qidiruv HaTuxkacuga 120 dan ortiq ilmiy manbalar aniqlandi. Takroriy nashrlar
olib tashlangandan so‘ng, annotatsiya va to‘liq matnlarni tahlil qilish orqali yuqoridagi
mezonlarga to‘liq javob beradigan tadqiqotlar tanlab olindi. Ushbu tadqgiqotlar gemorragik
vaskulitning gaytalanuvchi kechishini baholashda klinik belgilar, yalliglanish va gemostaz
markerlari, immunoglobulinlar darajasi, sitokin profili hamda IL17A, IL17F va IL23R genlari
polimorfizmlarini gamrab olgan.

Tanlab olingan tadqiqotlar ma’lumotlari standartlashtirilgan jadval asosida tahlil gilindi.
Har bir ishda bemorlar soni, yosh xususiyatlari, klinik shakllar, relaps chastotasi, asosiy
laborator va immunologik ko‘rsatkichlar, shuningdek, genetik assotsiatsiyalar alohida qayd
etildi. Natijalarni umumlashtirishda tavsifiy va taqqoslovchi tahlil usullari qo‘llanildi, muhim
klinik va biologik omillarning qaytalanuvchi kechish bilan bog‘ligligi sifat jihatdan baholandi.

Shunday qilib, ushbu tadqiqot gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi shakllari bo‘yicha
mavjud ilmiy dalillarni tizimli ravishda umumlashtirish, eng ishonchli prognostik omillarni
aniglash hamda klinik amaliyot uchun integratsiyalashgan yondashuvni asoslashga qaratildi.

Gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi kechishining klinik prediktorlari

Tahlil qilingan ilmiy tadqiqot natijalari shuni ko‘rsatadiki, gemorragik vaskulitning
bolalarda qaytalanuvchi kechishi bir qator klinik omillar bilan bargaror va takroran
tasdiglangan bog'liglikka ega. Aksariyat mualliflar kasallikning dastlabki namoyon bo‘lish
xususiyatlari va klinik shakllari keyingi relapslar rivojlanishida hal qiluvchi ahamiyatga ega
ekanini ta’kidlaydilar (Saulsbury, 2007; Narchi, 2005). Bir nechta yirik kohort tadqgiqotlarda
kasallikning maktab yoshida (7-14 yosh) boshlanishi qaytalanuvchi kechish xavfini oshiruvchi
mustaqil omil sifatida qayd etilgan [7,9]. Mualliflar buni immun tizimining yetuklashish
bosgqichlari va tashqi infeksion omillar bilan ko‘proq kontaktga kirishishi bilan izohlaydilar. Erta
maktab yoshidagi bolalarda kasallik ko‘pincha og‘irroq va uzoq davom etuvchi kechishga moyil
bo‘lishi aniglangan.

Klinik shakllar tahlili shuni ko‘rsatadiki, nefritik va aralash shakllar gaytalanuvchi
gemorragik vaskulitning eng kuchli klinik prediktorlari hisoblanadi. Dudley va hammualliflar
(2013) hamda Pillebout va hammualliflar (2017) oz tadqiqotlarida proteinuriya va gematuriya
bilan kechuvchi nefritik shakllar relapslar chastotasini 2-3 barobarga oshirishini ko‘rsatganlar.
Buyrak zararlanishi mavjud bo‘lgan bemorlarda kasallikning surunkali faolligi va uzoq muddatli
klinik monitoring zarurati yuqori bo‘lishi qayd etilgan.

Abdominal sindrom ham bir gator mualliflar tomonidan qaytalanuvchi kechish bilan
bogliq muhim klinik omil sifatida baholangan. Calvo-Rio va hammualliflar (2014)
ma’lumotlariga kora, kuchli qorin og'rig, ichak devorida gemorragik shikastlanishlar va
gastrointestinal qon ketish epizodlari bilan kechuvchi holatlar relaps xavfini sezilarli darajada
oshiradi. Ayrim tadqiqotlarda abdominal sindrom nefritik shakl bilan kombinatsiyalanganida
prognoz yanada og'‘irlashishi ta’kidlangan.

Teri sindromining davomiyligi va intensivligi ham gaytalanuvchi kechish bilan uzviy
bog‘liq ekani aniglangan. Bir nechta tadqiqotlarda [1,5] purpuraning uzoq saqlanib qolishi yoki
takroran paydo bo‘lishi kasallik faolligining yetarli darajada nazorat gilinmaganidan dalolat
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beruvchi belgi sifatida ko‘rsatilgan. Ayniqgsa, teri toshmalarining 4 haftadan ortiq davom etishi
relapslar ehtimolini oshiruvchi mustaqil prediktor sifatida baholangan.

Shuningdek, anamnezda surunkali infeksiya o‘choglarining mavjudligi qaytalanuvchi
gemorragik vaskulit rivojlanishida muhim rol o‘ynaydi. Saulsbury (2007) va Kaku va
hammualliflar (2018) yuqori nafas yo‘llari infeksiyalari, tonzillit va sinusit bilan og'rigan
bolalarda relapslar ko‘proq uchrashini gayd etganlar [3]. Bu holat immun komplekslar hosil
bo‘lishining davom etishi va tomir devorida surunkali yallig‘lanish jarayoni bilan izohlanadi.

Bir gator tadqiqotlarda kasallikning dastlabki bosqichida og‘ir klinik kechish, yuqori
isitma, keng tarqalgan purpura va ko‘p tizimli zararlanish qaytalanuvchi shakl uchun prognoz
qiluvchi omillar sifatida baholangan [2,13]. Mualliflar bu holatni kasallikning yuqori immun
faolligi va agressiv patogenetik mexanizmlari bilan bog'laydilar.

Shunday qilib, tahlil qilingan ilmiy manbalar asosida gemorragik vaskulitning
qaytalanuvchi kechishini belgilovchi asosiy klinik prediktorlar sifatida maktab yoshi, nefritik va
aralash shakllar, abdominal sindrom, uzoq davom etuvchi teri toshmalari, surunkali infeksiya
o‘choglari hamda kasallikning dastlabki og'ir kechishi ajratib ko‘rsatildi. Ushbu klinik omillar
relaps xavfini erta bosqichda aniqlash va yuqori xavf guruhidagi bemorlarni shakllantirishda
muhim ahamiyatga ega.

Yalliglanish va gemostaz markerlarining gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi
kechishidagi ahamiyati

Tahlil qgilingan ilmiy tadqiqot natijalari gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi kechishida
yalliglanish va gemostaz tizimi ko‘rsatkichlari muhim prognostik ahamiyatga ega ekanini
ko‘rsatadi. Aksariyat mualliflar ushbu markerlar kasallik faolligi, og‘irligi va relapslar
rivojlanishi bilan bevosita bog‘ligligini ta’kidlaydilar [3,5].

Yallig‘lanish markerlari ichida eritrotsitlar cho‘kish tezligi (EChT) va C-reaktiv ogsil (CRO)
eng kop o‘rganilgan ko‘rsatkichlar hisoblanadi. Bir qator kohort va prospektiv tadqiqotlarda
EChT ning yuqori bo‘lishi gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi va og‘ir shakllari bilan
ishonchli bog'liglik ko‘rsatgani aniglangan [1,12]. Mualliflar EChT ning uzoq muddat yuqori
saqglanib qolishini tomir devorida davom etuvchi yallig‘lanish jarayonining laborator aks sadosi
sifatida baholaydilar.

C-reaktiv ogsil darajasining oshishi ham kasallik faolligi va relaps xavfini baholashda
muhim ahamiyatga ega. Calvo-Rio va hammualliflar (2014) hamda He va hammualliflar (2019)
tadgiqotlarida CRO ning yuqori giymatlari abdominal va nefritik shakllar bilan ko‘proq uchrashi
qayd etilgan [2]. Shu bilan 6upga, ayrim mualliflar CRO ning o‘tkir davrda tez pasayishi, ammo
EChT ning uzoq vaqt davomida yuqori saqglanishi relaps rivojlanishi uchun xos belgi ekanini
ko‘rsatganlar.

So‘nggi yillarda gemostaz tizimi ko‘rsatkichlarining prognostik ahamiyatiga alohida e’tibor
qaratilmoqda. D-dimer darajasining oshishi gemorragik vaskulitda tomir ichki qavatining
shikastlanishi va trombogen xavf ortishini aks ettiradi. Fujieda va hammualliflar (2016) hamda
Lin va hammualliflar (2020) [5] oz ishlarida D-dimer ning yuqori darajalari og'ir va
qaytalanuvchi kechish bilan ishonchli bog'ligligini ko‘rsatganlar. Ayrim tadqgiqotlarda relaps
rivojlangan bolalarda D-dimer darajasi remissiya davridagi bemorlarga nisbatan 1,5-2 baravar
yuqori bo‘lgani aniglangan.

Fibrinogen darajasining oshishi ham gemostaz tizimidagi disbalansning muhim belgisi
hisoblanadi. Bir nechta tadqgiqotlarda [3,10] fibrinogen miqdorining ortishi kasallik faolligi va
yallig‘lanish darajasi bilan bog'ligligi ko‘rsatilgan. Mualliflar bu holatni o‘tkir faza ogsillari
sintezining kuchayishi va tomir devorida yallig'lanish jarayonining faollashuvi bilan izohlaydilar.

Endotelial disfunksiyaning laborator ko‘rsatkichlaridan biri bo‘lgan fon Villebrand omili
faolligining oshishi qaytalanuvchi gemorragik vaskulit uchun xos marker sifatida ta'riflangan.
Fujieda va hammualliflar (2016) hamda Zhang va hammualliflar (2020) [14] og'ir va nefritik
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shakllarda fon Villebrand omili faolligi sezilarli darajada oshishini qayd etganlar. Ushbu
o‘zgarish tomir devori shikastlanishining chuqurligini va immunopatologik jarayonlarning
faolligini aks ettiradi.

Trombotsitar zveno ko‘rsatkichlari ham relaps xavfini baholashda muhim o‘rin tutadi.
Ayrim tadgiqotlarda trombotsitoz va trombotsitlar faolligining oshishi qaytalanuvchi kechish
bilan bog'liq ekani ko‘rsatilgan [2,13]. Mualliflar trombotsitlar giperaaktivatsiyasini tomir
devoridagi yalliglanish va gemostaz tizimi o‘rtasidagi o‘zaro ta’sir natijasi sifatida talqin
qiladilar.

Umuman olganda, tahlil gilingan ilmiy manbalar gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi
kechishida EChT, C-reaktiv ogsil, D-dimer, fibrinogen va fon Villebrand omili kabi yallig'lanish
va gemostaz markerlari yuqori prognostik ahamiyatga ega ekanini ko‘rsatadi. Ushbu
ko‘rsatkichlarning kompleks baholanishi kasallik faolligini aniqlash, relaps xavfini oldindan
bashorat qilish va yuqori xavf guruhidagi bemorlarni erta bosqichda aniqlash imkonini beradi.

Immunologik prediktorlarning gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi kechishidagi
roli

Tahlil qgilingan ilmiy tadqiqot natijalari gemorragik vaskulitning bolalarda gaytalanuvchi
kechishida immunologik disbalans yetakchi patogenetik va prognostik ahamiyatga ega ekanini
ko‘rsatadi. Aksariyat mualliflar kasallikning relapslari immun komplekslar hosil bo‘lishining
davom etishi, sitokin muvozanatining buzilishi va adaptiv immun javobning gipera faollashuvi
bilan bog‘ligligini ta’kidlaydilar [2,5].

Immunologik ko‘rsatkichlar ichida IgA darajasi eng ko‘p o‘rganilgan va eng barqaror
prognostik markerlardan biri hisoblanadi. Bir gator tadqiqotlarda serum IgA ning yuqori bo‘lishi
gemorragik vaskulitning og‘ir va qaytalanuvchi shakllari bilan ishonchli bog‘liglik ko‘rsatgani
aniglangan [13]. Mualliflar IgA darajasining uzoq muddat yuqori saqlanib qolishini tomir
devorida immun komplekslarning cho‘kishi va surunkali yalliglanish jarayonining davom etishi
bilan izohlaydilar. Aynigsa, nefritik va aralash shakllarda IgA ning persistensiyasi relapslar
rivojlanishi uchun muhim immunologik prediktor sifatida baholanadi.

IgE darajasining oshishi ham qaytalanuvchi kechishda muhim ahamiyatga ega bo'lib,
asosan allergik fon va teri sindromining yaqqol namoyon bo‘lishi bilan bog‘liq ekani qayd etilgan.
Bir nechta tadqiqotlarda [5,11] IgE yuqori bo‘lgan bolalarda teri toshmalarining uzoq davom
etishi va takrorlanish ehtimoli yuqori ekani ko‘rsatilgan. Bu holat IgA vaskulit patogenezida
gipersensitivimmun reaksiyalarning ham muhim rol o‘ynashini tasdiglaydi.

So‘nggi yillarda sitokin profili, xususan Th17/IL-23 o‘qi gemorragik vaskulitning
qaytalanuvchi kechishini tushuntirishda markaziy o‘rin egallamoqda. Bir qator mualliflar IL-17A
va IL-17F darajalarining oshishi kasallik faolligi, nefritik shikastlanish va relapslar bilan
ishonchli bog‘ligligini ko‘rsatganlar [7,14]. IL-17A ning yuqori darajalari tomir devorida neyrofil
migratsiyasi, endotelial disfunksiya va yallig‘lanish mediatorlari sekretsiyasining kuchayishiga
olib kelishi ta’kidlanadi.

IL-23 sitokini va uning retseptori (IL-23R) Th17 hujayralarining differensiyalanishi va
saqglanishida muhim rol o‘ynaydi. Bir nechta tadqiqotlarda IL-23R darajasining oshishi aynigsa
nefritik va qaytalanuvchi gemorragik vaskulit shakllarida kuzatilgani qayd etilgan [4]. Mualliflar
IL-23/IL-17 o‘qining faollashuvi kasallikning surunkali yalliglanishga o‘tishi va relapslar
rivojlanishida asosiy mexanizmlardan biri ekanini ta’kidlaydilar.

Shuningdek, ayrim tadqiqotlarda IgG va IgM darajalaridagi o‘zgarishlar ham og'ir va
qaytalanuvchi kechishda ko‘proq uchrashi ko‘rsatilgan [1]. Bu holat umumiy immun javobning
disbalansi va immun komplekslar tarkibining o‘zgarishi bilan bog'liq deb baholanadi, biroq
ushbu ko‘rsatkichlarning prognostik ahamiyati IgA va sitokinlarga nisbatan kamroq bargaror
ekani qayd etiladi.

Umuman olganda, tahlil gilingan ilmiy manbalar gemorragik vaskulitning gqaytalanuvchi
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kechishida IgA ning persistensiyasi, IgE ning oshishi hamda Th17/IL-23 sitokin o‘qining
faollashuvi asosiy immunologik prediktorlar ekanini ko‘rsatadi. Ushbu ko‘rsatkichlarning
kompleks baholanishi kasallik faolligini aniqlash, relaps xavfini oldindan bashorat qilish va
individual kuzatuv hamda davolash strategiyalarini ishlab chigishda muhim ilmiy-amaliy
ahamiyatga ega.

Genetik prediktorlarning gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi kechishidagi
ahamiyati

So‘nggi o‘n yilliklarda o‘tkazilgan genetik tadqiqotlar gemorragik vaskulitning bolalarda
kechishi va aynigsa uning qaytalanuvchi shakllari individual genetik moyillik bilan chambarchas
bog'ligligini ko‘rsatmoqda. Tahlil qilingan 30 ta ilmiy tadqiqot ichida genetik omillarga
bag‘ishlangan ishlar alohida o‘rin egallab, ular kasallikning og‘irligi, relapslar chastotasi va organ
shikastlanishlari bilan bog‘liqg mexanizmlarni tushuntirishga xizmat qiladi [4].

IL17A geni polimorfizmi (G-197A) gemorragik vaskulitning gaytalanuvchi kechishini
aniqlovchi eng muhim genetik omillardan biri sifatida baholanadi. Bir qator “case-control” va
kohort tadqiqotlarda A-allel hamda G/A genotipi kasallikning og'ir va relapsli shakllari bilan
ishonchli bog'liglik ko‘rsatgani aniqlangan [6,14]. Mualliflar ushbu genetik variant IL-17A
sitokinining giperproduksiyasiga olib kelib, tomir devorida yallig‘lanish jarayonini
kuchaytirishini va immun komplekslarning uzoq saqlanishini ta’kidlaydilar. A-allel
tashuvchilarida teri, buyrak va abdominal shakllarning birgalikda uchrashi hamda relapslar
sonining ko‘pligi qayd etilgan. Aksincha, IL17A G/G genotipi ko‘proq yengil va bir martalik
kechish bilan bog‘liq bo‘lib, protektiv genetik omil sifatida baholanadi.

IL17F genining His161Arg polimorfizmi ham qaytalanuvchi gemorragik vaskulit
patogenezida muhim ahamiyatga ega ekani ko‘rsatib berilgan. Bir nechta tadqiqotlarda Arg-allel
(His/Arg va Arg/Arg genotiplari) tashuvchilari orasida kasallikning abdominal va nefritik
shakllari ustunligi aniglangan [11]. Ushbu genetik variant IL-17F sitokinining biologik faolligini
oshirib, yalliglanish mediatorlari sekretsiyasini kuchaytirishi natijasida tomir devori
shikastlanishining chuqurlashuviga olib kelishi mumkin. Shu bilan birga, IL17F His /His genotipi
kasallikning yengil kechishi va relapslar chastotasining pastligi bilan bog'‘liq bo‘lib, himoyalovchi
(protektiv) genotip sifatida tavsiflanadi.

IL23R geni polimorfizmi (G257A) Th17/IL-23 sitokin o‘qining faollashuvi orqali
gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi va nefritik shakllari rivojlanishida muhim rol o‘ynaydi.
Bir qator tadqiqotlarda A-allel va G/A genotipi aynigsa buyrak zararlanishi bilan kechuvchi
holatlarda yuqori chastotada aniglangan [4,14]]. Mualliflar IL-23R signal yo‘lining kuchayishi
Th17 hujayralarining uzoq muddat saqlanishiga va IL-17A ishlab chiqarilishining davom
etishiga olib kelishini, bu esa surunkali yalliglanish va relapslar rivojlanishini qo‘llab-
quvvatlashini ta’kidlaydilar. Aksincha, IL23R G/G genotipi kasallikning yengil va bir martalik
kechishi bilan bog‘liq bo‘lib, protektiv genetik omil sifatida qayd etilgan.

Tahlil gilingan ilmiy manbalar shuni ko‘rsatadiki, IL17A-A, IL17F-Arg va IL23R-A allellari
gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi va og'ir kechishini belgilovchi asosiy genetik xavf
omillari hisoblanadi. Ushbu allellarning kombinatsiyasi mavjud bo‘lgan bolalarda relapslar soni,
kasallik davomiyligi va organ shikastlanishlari chastotasi sezilarli darajada yuqori bo‘lishi qayd
etilgan [6,11]. Shu bilan birga, IL17A G/G, IL17F His/His va IL23R G/G genotiplari himoyalovchi
ta’sir ko‘rsatib, kasallikning nisbatan yengil va barqaror remissiya bilan kechishiga xizmat qiladi.

Genetik prediktorlarning klinik va immunologik ko‘rsatkichlar bilan integratsiyalashgan
holda baholanishi qaytalanuvchi gemorragik vaskulitni erta bosqichda prognoz qilish imkonini
beradi. Bir qator mualliflar genetik markerlar asosida yuqori xavf guruhlarini shakllantirish,
individual kuzatuv rejalarini tuzish va shaxsiylashtirilgan immunosupressiv terapiyani tanlash
mumkinligini ta’kidlaydilar [1,15].

Shunday qilib, tahlil gilingan 30 ta ilmiy tadqiqot natijalari genetik omillar gemorragik
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vaskulitning qaytalanuvchi kechishini aniglashda mustaqil va yuqori prognostik ahamiyatga ega
ekanini ko‘rsatadi. IL17A, IL17F va IL23R genlari polimorfizmlarini kompleks baholash klinik va
immunologik markerlar bilan birgalikda kasallik kechishini bashorat qilish, relapslar xavfini
kamaytirish va individual davolash strategiyalarini ishlab chiqishda muhim ilmiy-amaliy asos
bo‘lib xuamaT Kusiagu.

Muhokama. Mazkur o063o0p-Taaqiqot doirasida tahlil qilingan ilmiy ish natijalari
gemorragik vaskulitning bolalarda qaytalanuvchi kechishi multifaktorial xususiyatga ega
ekanini yaqqol namoyon etdi. Klinik belgilar, yallig‘lanish va gemostaz markerlari, immunologik
disbalans hamda genetik moyillik bir-biri bilan uzviy bog‘langan holda kasallikning relapslar
bilan kechishini belgilaydi. Ushbu integratsiyalashgan yondashuv gemorragik vaskulit
patogenezini chuqurroq tushunish va individual prognozlash imkonini beradi.

Klinik tahlillar shuni ko‘rsatdiki, kasallikning nefritik va aralash shakllari, abdominal
sindrom, teri toshmalarining uzoq davom etishi hamda maktab yoshida boshlanishi
qaytalanuvchi kechishning eng barqaror klinik prediktorlari hisoblanadi. Bu xulosalar Saulsbury
(2007), Dudley va hammualliflar (2013), Calvo-Rio va hammualliflar (2014) xampaa Pillebout va
hammualliflar (2017) uuiapu 6uaaH TYJAUK Moc Kesaaau. Ayniqsa, buyrak zararlanishi mavjud
bo‘lgan bolalarda relapslar chastotasi va kasallik davomiyligining oshishi kasallikning
prognozini sezilarli darajada og'irlashtiradi. Bu holat gemorragik vaskulitni faqat teri yoki o‘tkir
immun jarayon sifatida emas, balki potentsial surunkali tizimli kasallik sifatida baholash
zarurligini ko‘rsatadi.

Yallig‘lanish va gemostaz markerlari tahlili klinik kuzatuvlarni biologik darajada tasdiglab
berdi. EChT, C-reaktiv ogsil, D-dimer, fibrinogen hamda fon Villebrand omilining oshishi kasallik
faolligi va relapslar bilan uzviy bog‘liq ekani bir nechta tadqiqotlarda gayta-qayta tasdigqlangan
[3,5]. Ushbu ko‘rsatkichlar tomir devorida davom etuvchi yallig‘lanish, endotelial disfunksiya va
trombogen xavfning kuchayishini aks ettiradi. Shu nuqtai nazardan, qaytalanuvchi gemorragik
vaskulitni fagat immun kompleksli vaskulit emas, balki yallig‘lanish-koagulyatsiya o‘zaro ta’siri
bilan kechuvchi kasallik sifatida garash magsadga muvofiqdir.

Immunologik prediktorlar tahlili gemorragik vaskulitning qaytalanuvchi kechishida
adaptiv immun javobning markaziy o‘rni borligini ko‘rsatdi. IgA darajasining persistensiyasi
deyarli barcha tadgiqotlarda og'ir va relapsli kechish bilan bogliq bo‘lib, IgA vaskulit
patogenezining asosiy immun mexanizmini tasdiqlaydi [2]. IgE ning oshishi esa allergik fon va
teri sindromining davomiyligi bilan bog‘liq bo‘lib, gipersensitiv immun reaksiyalar ham
relapslar rivojlanishida muhim rol o‘ynashini ko‘rsatadi.

So'nggi yillarda Th17/IL-23 sitokin o‘gqiga oid tadqgiqotlar gemorragik vaskulit
patogenezini tushunishda yangi bosqichni boshlab berdi. IL-17A, IL-17F va IL-23 darajalarining
qaytalanuvchi va nefritik shakllarda yuqori bo‘lishi kasallikning surunkali yalliglanishga
moyilligini tushuntiradi [11,14]. Th17 hujayralarining uzoq muddat faollashuvi tomir devorida
yallig'lanish mediatorlari ishlab chiqarilishini qo‘llab-quvvatlab, remissiyaga erishilgandan
keyin ham relapslar rivojlanishiga zamin yaratadi.

Genetik prediktorlar tahlili ushbu immunologik jarayonlarning individual darajada nima
sababdan turlicha kechishini izohlab beradi. IL17A G-197A, IL17F His161Arg va IL23R G257A
polimorfizmlarining qaytalanuvchi va og'ir shakllar bilan bog'ligligi bir nechta mustaqil
tadqiqotlarda ishonchli tasdiglangan [4,15]. Risk allellar mavjud bo‘lgan bolalarda sitokin ishlab
chiqarilishi kuchayib, yallig‘lanishning uzoq davom etishi va klinik relapslar ehtimoli ortadi. Shu
bilan birga, protektiv genotiplar (IL17A G/G, IL17F His/His, IL23R G/G) kasallikning yengil va
bargaror remissiya bilan kechishiga xizmat qilishi aniqlangan.

Klinik, immunologik va genetik omillarni alohida emas, balki kompleks tarzda baholash
zarurligi mazkur 063o0p-Taggiqotning acocui xyJsocasapuzad 6upu xucobsaHagu. Alohida
markerlar ma’'lum prognostik ahamiyatga ega bo‘lsa-da, ularning kombinatsiyasi relaps xavfini
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ancha aniq bashorat qilish imkonini beradi. Bu yondashuv zamonaviy pediatriyada
shaxsiylashtirilgan tibbiyot konsepsiyasiga to‘liq mos keladi va yuqori xavf guruhidagi bolalarni
erta aniqlash, kuzatuv chastotasini belgilash hamda immunosupressiv terapiyani
individuallashtirish imkonini yaratadi.

Shunday qilib, tahlil gilingan ilmiy ma’lumotlar gemorragik vaskulitning gaytalanuvchi
kechishini tushuntirishda integratsiyalashgan klinik-immunogenetik modelni qo‘llash
zarurligini ko‘rsatadi. Ushbu model nafaqat kasallik prognozini yaxshilash, balki relapslar sonini
kamaytirish va uzoq muddatli asoratlarning oldini olishga xizmat qilishi mumkin.

Xulosa va kelajak istigbollari. Mazkur sharh-tadqiqot doirasida tahlil gilingan 30 ta ilmiy
manba gemorragik vaskulitning bolalarda qaytalanuvchi kechishi murakkab, multifaktorial
jarayon ekanini yaqqol tasdiglaydi. Klinik belgilar, yallig‘lanish va gemostaz tizimi o‘zgarishlari,
immunologik disbalans hamda genetik moyillik ozaro uzviy boglangan holda kasallikning
relapslar bilan kechishini belgilaydi. Ushbu omillarni alohida emas, balki integratsiyalashgan
holda baholash qaytalanuvchi gemorragik vaskulitni tushunish va boshgarishda muhim ilmiy-
amaliy ahamiyatga ega.

Tahlil natijalari shuni ko‘rsatadiki, nefritik va aralash klinik shakllar, abdominal sindrom,
teri toshmalarining uzoq davom etishi va maktab yoshida kasallikning boshlanishi
qaytalanuvchi kechishning eng ishonchli klinik prediktorlari hisoblanadi. Ushbu klinik belgilar
yallig‘lanish markerlari (EChT, C-reaktiv ogsil), gemostaz ko‘rsatkichlari (D-dimer, fibrinogen,
fon Villebrand omili) bilan birgalikda baholanganda relaps xavfini ancha aniq prognoz qilish
imkonini beradi.

Immunologik tahlillar IgA ning persistensiyasi, IgE ning oshishi hamda Th17/IL-23 sitokin
o‘gining faollashuvi gemorragik vaskulitning gaytalanuvchi kechishida markaziy patogenetik
mexanizmlar ekanini ko‘rsatdi. Ayniqgsa, IL-17A, IL-17F va IL-23 ning yuqori darajalari
kasallikning surunkali yalliglanishga moyilligini va remissiya davridan keyin relapslar
rivojlanish ehtimolini oshiradi. Ushbu immunologik markerlar klinik amaliyotda kasallik
faolligini baholash va yuqori xavf guruhidagi bolalarni aniglashda istigbolli ko‘rsatkichlar
sifatida qaralishi mumkin.

Genetik tadqiqotsap IL17A, IL17F va IL23R genlari polimorfizmlari gemorragik vaskulit
kechishining individual farglarini tushuntirishda muhim rol o‘ynashini ko‘rsatdi. Risk allellar
(IL17A-A, IL17F-Arg, IL23R-A) mavjud bo‘lgan bolalarda kasallikning og‘ir va qaytalanuvchi
shakllari ko‘proq uchrashi aniglangan, protektiv genotiplar esa barqaror remissiya bilan bog'liq
ekani tasdiglangan. Bu natijalar immunogenetik tekshiruvlarni qaytalanuvchi gemorragik
vaskulitni erta prognozlash va shaxsiylashtirilgan yondashuvlarni ishlab chigishda qo‘llash
imkonini beradi.

Kelajak istigbollari nuqtai nazaridan, gemorragik vaskulitning gaytalanuvchi kechishini
samarali boshqarish uchun bir gator muhim yo‘nalishlar dolzarb hisoblanadi. Avvalo, klinik,
immunologik va genetik markerlarni birlashtirgan standartlashtirilgan risk-stratifikatsiya
modellariishlab chiqilishi zarur. Bunday modellarning klinik amaliyotga joriy etilishi yuqori xavf
guruhidagi bolalarni erta aniqlash, kuzatuv chastotasini optimallashtirish va davolash
strategiyalarini individuallashtirish imkonini beradi.

Ikkinchidan, ko‘p markazli, prospektiv va uzun muddatli tadqiqotlar o‘tkazish zarurati
mavjud. Aynan shunday tadqiqotlar relapslar chastotasi, uzoq muddatli buyrak asoratlari va
hayot sifati ko‘rsatkichlarini aniq baholash imkonini beradi. Shu bilan birga, turli populyatsiyalar
o‘rtasida genetik omillarning ta’sirini solishtirish global migyosda umumlashtirilgan xulosalar
chiqgarishga yordam beradi.

Uchinchidan, immunopatogenezni chuqurroq o‘rganish va Th17/IL-23 o'qiga
yo‘naltirilgan yangi terapevtik yondashuvlarni ishlab chiqish istigbolli yo‘nalish hisoblanadi.
Anti-sitokin terapiyalar va selektivimmunomodulyatorlar qaytalanuvchi gemorragik vaskulitni
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davolashda kelajakda muhim o‘rin egallashi mumkin.

Xulosa qilib aytganda, gemorragik vaskulitning bolalarda qaytalanuvchi kechishi kompleks
klinik-immunogenetik yondashuvni talab etadi. Ushbu o0630p-tadqiqotda umumlashtirilgan
ilmiy dalillar relapslarni erta prognozlash, shaxsiylashtirilgan davolash va uzoq muddatli
monitoring strategiyalarini ishlab chiqish y4yn mustahkam ilmiy asos yaratadi. Mazkur
yo‘nalishda olib boriladigan kelgusidagi tadqiqotlar bolalar salomatligini saglash va gemorragik
vaskulit bilan kasallangan bemorlarning prognozini yaxshilashga xizmat qiladi.
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