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АКСИАЛ СПОНДИЛОАРТРИТЛИ БЕМОРЛАРДА ИЛ-17А ИНГИБИТОРИ САМАРАДОРЛИГИ 
ВА ХАВФСИЗЛИГИ
Набиева Д.А., Муҳаммадиева С.М., Хидоятова М.Р., Ширанова Ш.А., Усмонова С.С.
ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ ИНГИБИТОРОВ ИЛ-17A У БОЛЬНЫХ АКСИАЛЬНЫМ 
СПОНДИЛОАРТРИТОМ
Набиева Д.А., Мухаммадиева С.М., Хидятова М.Р., Ширанова Ш.А., Усмонова С.С.
EFFICACY AND SAFETY OF IL-17A INHIBITORS IN PATIENTS WITH AXIAL SPONDYLOARTHRITIS 
Nabieva D.A., Mukhammadieva S.M., Khidyatova M.R., Shiranova Sh.A., Usmonova S.S.
Тошкент тиббиёт академияси

Цель: оценка эффективности и безопасности препарата СЕК при лечении пациентов с аксиальным 
спондилоартритом. Материал и методы: в исследование были включены 38 пациентов (28 мужчин, 10 
женщин), находящихся на лечении в амбулаторном отделении ревматологии и специализированной артро-
логии многопрофильной клиники Ташкентской медицинской академии. 29 из них соответствовали модифи-
цированным критериям Нью-Йорка, 9 – критериям ASAS 2009. Результаты: на фоне терапии с СЕК отме-
чалась положительная клиническая эффективность по индексам BASDAI и BASMI, а также положительная 
динамика функциональной активности опорно-двигательного аппарата, которая оценивалось по индексам 
активности позвоночника и индекса BASFI. Переносимоть СЕК была удовлитворительной. Нежелательные 
явления СЕК наблюдались у 23,7% пациентов. Выводы: у пациентов, получавших SEK, было достигнуто 
улучшение состояния опорно-двигательного аппарата, что подтверждалось динамикой показателей под-
вижности позвоночника. Переносимость СЭК пациентами была удовлетворительной.

Ключевые слова: аксиальный спондилоартрит, ИЛ-17А, секукинимаб, лечение.

Objective: To evaluate the effectiveness and safety of SEC in the treatment of patients with axial spondyloarthritis. 
Material and methods: The study included 38 patients (28 men, 10 women) undergoing treatment in the outpatient 
department of rheumatology and specialized arthrology of the multidisciplinary clinic of the Tashkent Medical Acad-
emy. 29 of them met the modified New York criteria, 9 met the ASAS 2009 criteria. Results: During therapy with SEC, 
positive clinical efficacy was noted according to the BASDAI and BASMI indices, as well as positive dynamics of the 
functional activity of the musculoskeletal system, which was assessed using the spinal activity indices and the BASFI in-
dex. SEC was well tolerated. Adverse events of SEC were observed in 23.7% of patients. Conclusions: Patients receiving 
SEK achieved an improvement in the condition of the musculoskeletal system, which was confirmed by the dynamics of 
spinal mobility indicators. SEC was well tolerated by patients.

Key words: axial spondyloarthritis, IL-17A, secukinimab, treatment.

Aксиал спондилоартрит (аксСпА) - спонди-
лоартритлар (СпA) гуруҳига кирувчи сурун-

кали яллиғланиш касаллиги бўлиб, сакроилиал 
бўғимларнинг ва/ёки умуртқа поғонасининг ши-
кастланиши ва анкилоз ривожланиши билан тав-
сифланадиган, патологик жараёнга энтезлар ва пе-
риферик бўғимларнинг тез-тез қўшилиши билан 
кечадиган касаллик. AксСпАнинг тарқалиши 0,1-
1,4% ни ташкил қилади, биринчи белгилар 45 ёшга-
ча пайдо бўлади [1]. AксСпАда таянч-ҳаракат тизи-
мининг шикастланиши беморларнинг ҳаёт сифати 
камайишига ва ногиронлигига олиб келади [2-4]. 

Ҳозирги вақтда AксСпА билан оғриган бемор-
ларни даволашда ривожланиш мавжуд - ремиссияга 
эришиш учун ностероид яллиғланишга қарши дори-
ларнинг(НЯҚД) максимал дозалари, агар улар сама-
расиз бўлса, ўсма некрози омили-α ингибиторлари 
(ЎНО-α) қўлланилади [7]. Бундай терапия клиник ва 
лаборатория ремиссиясига эришишга имкон бера-
ди, аммо структур ўзгаришларнинг секинлашишига 
таъсирқилмайди [5, 6]. AксСпА дамушак-скелет ти-
зимининг шикастланиши остеорезорбция ва осте-
опролиферация жараёнларининг ўзгариши билан 
характерланади [2-4]. AксСпА билан оғриган бемор-

ларда ЎНО-α ва интерлейкин-17A (ИЛ-17A)суяклар-
ни қайта қуриш жараёнини қўзғатувчи асосий моле-
кулалар ҳисобланади. 

Ҳозирги вақтда Ўзбекистонда интерлейкин-17A 
ингибитори секукинумаб (СКАФО, “Novartis”) AксСпАда 
фойдаланиш учун рўйхатга олинган. Шундай қилиб, 
AксСпАда остеопролиферация учун жавобгар бўлган 
молекулага таъсир қилиш мумкин бўлди [8]. 

Тадқиқот мақсади
AксCпА беморларни даволашда СЕК дори воси-

тасининг самарадорлигини ва хавфсизлигини баҳо-
лаш бўлди.

Материал ва усуллар
Тадқиқотда Тошкент тиббиёт академияси кўп 

тармоқли клиникасининг ревматология ва ихти-
сослашган артрологик амбулатор бўлимида даво-
ланган 38 нафар АксСпАли беморлар (28 эркак, 10 
аёл)киритилди. Тадқиқотга киритилган беморлар-
нинг 29таси модификацияланган НьюЙорк крите-
риясига жавоб берган бўлса, 9таси ASAS 2009 мезо-
наларига жавоб берди. Биз тадқиқотга сўнгги 3 ой 
давомида максимал дозаларда ностероид яллиғла-
нишга қарши дорилар (НЯҚД), сулфасалазин, мето-
трексат, глюкокортикоидлар (ГК) қабул қилганига 
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қарамасдан самара бўлмаган ва касалликнинг фаол 
босқичи (BASDAI фаоллик индекси >4) 4 ҳафта да-
вом этган беморларни жалб этдик. Тадқиқотга кири-
тилган 38 та бемор СЕКни 150 мг дозада тери остига 
ҳар 4 ҳафтада қабул қилди.

Касалликнинг фаоллигини баҳолаш учун BASDAI 
(Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index) 
вa ASDAS (Ankylosing Spondylitis Disease Activity 
Score ), функционал ҳолати - BASFI (Bath Ankylosing 
Spondylitis Functional Index) вa BASMI (Bath Ankylosing 
Spondylitis Metrology Index) индекслари ишлатилган. 
Энтезитлар сонини ҳисоблаш учун тасдиқланган 
MASES (Maastricht Ankylosing Spondilytis Enthesitis 
Score) энтезит индекси ишлатилди. Сўнгги ҳафтада 
умуртқа поғонасида ва бўғимлардаги оғриқлар ви-
зуал аналогли шкала (ВAШ) ёрдамида баҳоланди.

Лаборатор текширувлар қон ва сийдик клиник 
таҳлиллари, биокимёвий қон тестлари, С-реактив 
оқсил (CРО) даражасини аниқлаш, HLA-B27ни 
аниқлаш орқали тақдим этилди.

Беморларнинг 34 тасида (89,5%) HLA-B27 пози-
тив бўлди.Тос суякларининг рентгенографияси са-
кроилиит (СИ) белгилари 29 та беморда аниқланди. 
Яллиғланишли бел оғриғи ва спондилоартритлар-
нинг бошқа кўринишлари бўлган, лекин СИ нингрент-
генологик белгилари аниқланмаган 9 нафар беморда 
МРТ текширувда СИ белгилари тасдиқланди. 

Тизимли кўринишлардан, кўзнинг шикастланиши 
(увеит, иридоциклит) - 7 та беморда (18,4%), иситма ва 
гемоглобиннинг 120 г/л гача пасайиши билан камқон-
лик 9 тадан беморда (23,7%), юрак зарарланиши (арит-
мия) 4 та (10,5%) беморда аниқланди.

Клиник ва лаборатор таҳлиллар динамика-
си асосида ИЛ-17А ингибитори билан терапиянинг 

ножўя томонлари қайд этилди. Терапиянинг сама-
радорлиги 12-, 24- ва 48- ҳафталарда баҳоланди.

AксСпАнинг қисман ремиссияси мезонлари ВAШ 
(0-10) бўйича беморнинг умумий ҳолатини баҳолаш-
ни ўз ичига олади, оғриқ - охирги 2 кун давомида 
ВAШ балли (0-10), таянч-ҳаракат аппаратининг BASFI 
функцияси (0-10), эрталабки карахтликнинг яққол-
лилиги ва давомийлиги (BASDAI индексининг 5 ва 
6-саволларининг ўртача қиймати). Қисман ремиссия 
- барча тўртта кўрсаткичнинг қийматлари 10 баллик 
тизимда 2 баллдан кўп бўлмаслиги лозим [3].

Натижаларни статистик қайта ишлаш Statistica 
6.0 дастурий пакети ёрдамида (StatSoft, AҚШ), шу 
жумладан умумий қабул қилинган параметрик усул-
лар ва параметрик бўлмаган таҳлил билан бирга-
ликда амалга оширилди. Таққослашда тақсимлани-
ши одатдагидан фарқ қиладиган параметрлар учун 
иккита гуруҳ учун Mann-Whitney тести ишлатилди, 
натижалар медиан (Ме) сифатида (25; 75%) тақдим 
этилади. Корреляция таҳлили Spearman усули бўйи-
ча ўтказилди. Фарқлар р<0.05 да статистик аҳамият-
га эга деб ҳисобланди.

Натижалар ва муҳокама
38та бемордан 29 нафари (76,3%) AС мезон-

ларига жавоб берди (ўртача ёш 32,4 ± 1,2 йил) ва 9 
(23,7%) норентгенологик аксиал спондилоартрит 
(нр-аксСпA) мезонларига жавоб берди (ўртача ёш 
27,4 ± 1,4 йил). Иккала гуруҳда ҳам эркаклар аёллар-
га нисбатан кўпроқ (АС гуруҳида 22та эркак ва 7та 
аёл; нр-аксСпА да эса 6та ва 3 та). Иккала гуруҳда-
ги беморлар ўртасида касалликнинг бошланиши 
ёшида фарқлар кузатилмади (25,6±1,0 ва 25,2±1,1). 
Иккала гуруҳдаги беморларнинг деярли 90%ида 
HLA-B27 антигени аниқланган (1-жадвал).

1-жадвал 
AС вa Нр-axСпA беморларнинг умумий характеристикаси

Kўрсаткичлар
AС (n=41) Нр-axСпA (n=12)

эркаклар (n=28) aёллар (n=13) эркаклар (n=7) аёллар (n=5)

Ёш, йиллардa 36,6 ± 1,0 36,2 ± 1,2 25,9 ± 1,4 29,7 ± 2,4
Kaсaллик бошланган-
даги ёш, йилларда 21,5 ± 0,6 21,6 ± 1,0 20,3 ± 1,4 25,2 ± 2,1

Kaсaллик давомийлиги, йилларда 14,6 ± 0,6 15,1 ± 1,1 3,9 ± 1,8 4,4 ± 1,0

Ташхис қўйиш вақти, йиллардa 11,5 ± 0,8 12,0 ± 1,2 2,9 ± 0,4 4,2 ± 1,0

HLA-B27-aнтиген, n (%) 25 (89,3) 12 (92,3) 6 (85,7) 5 (100)

СЕК билан даволаш учун беморларни танлаш 
Халқаро ASAS тадқиқот гуруҳи ишчи тавсиялари-
га мувофиқ амалга оширилди, бунда ностероид ял-
лиғланишга қарши дориларни (НЯҚВ) етарли да-
ражада қўллашга қарамай давом этувчи доимий 
юқори касалликнинг фаоллигига асосланишини 
таклиф қилади. Шунингдек, периферик артрит /эн-
тезит билан оғриган беморларда сулфасалазин/ме-
тотрексатнинг самарасизлиги ва глюкокортикои-
длар (ГC) билан маҳаллий терапия самарасизлиги 
ҳам қайд этилди.

СЕК терапияси бошланишидан олдин барча бе-
морларда кенг қамровли клиник ва лаборатория 

текшируви, яъни ўпканинг рентгенологик текши-
руви ва тери ичи туберкулин тестини баҳолаш ўт-
казилди. Илгари сил касаллигига чалинганлар ёки 
туберкулин тести ижобий бўлган беморлар, шунин-
гдек ҳар қандай фаол ёки тез-тез такрорланадиган, 
жиддий инфекциялар билан коморбид холатларда 
ҳам тадқиқотга киритилмади. 

СЕК терапияси бошланганидан 12 ҳафта ўтгач 
аниқ клиник ва лаборатор динамика: ЭЧТ ва CРО 
концентрaциясининг 2 марта пасайиши, гемогло-
бин даражаси ошиши аниқланди. 24 ва 48 ҳафталик 
терапия давомида СЕК қабул қилган беморларда се-
зиларли даражада лаборатория ўзгаришлари куза-
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тилди ва даволанишнинг 48-ҳафтаси охирида ушбу 
гуруҳда ЭЧТ 3 мартадан ортиқ, CРО даражаси - 6 мар-
та (р<0,001) пасайиш кузатилди (1-расм).

Касаллик BASDAI индексига кўра терапия самара-
дорлигини таҳлил қилиш, даволаниш бошлангани-
дан 12, 24 ва 48 ҳафта ўтгач ҳам AксСпАнинг клиник 
фаоллигининг сезиларли пасайишини кўрсатди. 

СЕК қабул қилган беморларда даволашнинг 
12-ҳафтаси охирида ўртача BASDAI қиймат 5,5 ± 2,5 

ни ташкил этди, 24 ҳафтадан кейин - 4,3±2,0 ва 48 
ҳафтадан кейин - 3,8±2,0 балл; 48 ҳафталик терапия-
дан сўнг янада аниқ динамика қайд этилди. Қисман 
ремиссия (BASDAI <4 балл) 24 беморда эришилди 
(64%) (2-расм). Кузатув охирига келиб, фаоллик ин-
декси СЕК билан даволанган беморларда 2 баробар-
га камайди.

1-расм. Секукинимаб билан даволаш фонида лаборатор кўрсаткичларнинг динамикаси

2-расм. АксСпА ли беморларда СЕК билан даво фонида BASDAI, BASFI ва BASMI индекслари динамикаси

ASDAS индексига кўра дастлаб юқори AксСпА фа-
оллиги 24та (63%) беморда аниқланган. Терапия бо-
шланганидан 12 ҳафта ўтгач, СЕК билан даволан-
ган беморларнинг 68,4%ида (38 тадан 26 тасида) 
AксСпА фаоллиги сезиларли даражада камайди ва 
50%ида (38 дан 19 таси) минимал бўлди. 24 ҳафта-
дан сўнг яллиғланиш жараёнининг юқори фаоллиги 
2 та (5,3%) беморда, ўртача – 18 та (47,3%) ва паст – 
16 та (42,1%) беморларда сақланиб қолди.

BASFI индекси ёрдамида таянч-ҳаракат тизими-
нинг функционал ҳолатини баҳолаш (2-расм). 12 ҳаф-

талик даволанишдан сўнг сезиларли ўзгаришларни 
кўрсатди. Ўртача қиймат 2 мартадан кўпроқ камай-
ди ва СЕК гуруҳида 4,2±2,2 баллни ташкил этди, 24 
ва 48 ҳафталик даволанишдан сўнг, бошланғич кўр-
саткичлар билан солиштирганда функционал қоби-
лиятнинг барқарор яхшиланиши кузатилди. СЕК қа-
бул қилган беморларда BASFI нинг паст даражаси 27 
та (71%) беморда аниқланди, 9 та (~24%) беморда 
функционал бузилишлар кузатилмаган.

BASМI индексига кўра функционал ҳолатни 
баҳолашда ижобий тенденция кузатилди: СЕК би-
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лан 12 ҳафталик даволанишдан кейин индекс 16,1 ± 
7,3 га камайди, 24 ҳафтадан кейин - 14,1±5,3 гача, 48 
ҳафтадан кейин - 13,6±4,8 гача (2-расм) камайди. 

Даволаниш давомида AксСпАнинг периферик 
кўринишлари камайди (ШБС ва энтезитлар сони; 
3-жадвалга қаранг).

2-жадвал 
ИЛ - 17А ингибитори билан даволанган беморларда АксСпА фаоллигинингкўрсаткичлари (n=38)

АксСпА фаоллигининг кўрсаткичлари Дастлабки 48-ҳафтада р
Белда оғриқ, баллда 6,0 (7,0; 9,0) 3,4 (1,0; 5,0) <0,001
Белдаги тунги оғриқлар, баллда 7,0 (6,0; 8,0) 2,75 (1,25; 4,0) <0,001
BASDAI,баллда 6,6 (4,4; 8,85) 3,2 (2,1; 7,6) <0,005
ASDAS-СРО 3,8 (3,5; 4,4) 2,1 (1,26; 4,26) <0,005
ШБС 2,0 (1,0; 4,0) 0,0 (0,0; 1,0) <0,001
MASES, баллда 0 (0,0; 2,0) 0 (0,0; 20,0) <0,000
СРО, мг/л 12,3±3,9 4,3±1,7 <0,001
ЭЧТ, мм/соат 19,3±6,7 12,4±6,9 <0,005
ЎНО-α, пг/мл 17,8±7,6 7,3±3,2 <0,001
ИЛ-17А, пг/мл 28,4±14,4 12,1±12,2 <0,001

Даволаш фонида AксСпА билан оғриган бе-
морларнинг қон зардобида ЎНО-α,ИЛ-17A нинг 
ўртача концентрацияси статистик жиҳатдан се-
зиларли даражада камайди (р<0,001)ва йил даво-
мида даво фонида ўзгармади(3-жадвалга қаранг). 
Тадқиқотимизда ASAS мезонларидан фойдаланган 
ҳолда СЕК билан даволаш самарадорлигини баҳо-
лаш 24 ҳафталик терапиядан сўнг кўпчилик, яъни 
28 нафар (73,7%) беморларда AксСпАнинг қисман 
ремиссияникўрсатди.

Секукинимабнинг қабул қила олишлик ва 
хавфсизлигини баҳолаш. Бизнинг тадқиқоти-
мизда ножўя таъсирларнинг (НТ) умумий частота-
си 34% ни ташкил этди. СЕК гуруҳидаги 2 беморда 

жиддий НТ аниқланди. Даволашнинг 12-ҳафтасида 
уларнинг бирида аллергик реакция: чап кўз қовоғи-
нинг шишиши, томоқ оғриғи қайд этилди, шу сабаб-
ли препарат бекор қилинди. Иккинчи беморда 24 
ҳафталик даволанишдан кейин периодонтитнинг 
ривожланиши СЕКни вақтинча, тўлиқ тикланиши-
гача бекор қилиш учун сабаб бўлди. 

12 ва 24 ҳафталик терапиядан сўнг, 1 нафар бе-
мор клиник қон тестида нейтропенияни кўрсатди. 2 
та беморда, ўтиб кетувчи жигар ферментлари дара-
жасининг, норманинг юқори чегарасидан 2 мартадан 
кўпроқ ошиши қайд этилди. Гепатопротекторлар 
билан даволашдан сўнг бу кўрсаткичлар нормал ҳо-
латга қайтди, СЕК билан даволаш давом эттирилди. 

3-жадвал 
Секукинимаб билан даволаш фонида кузатилган ножўя таъсирлар (n)

Ножўя таъсирлар 12 ҳафта 24 ҳафта 48 ҳафта
Гепатотоксик: АЛТ, АСТ, ГГТП, ИФ 1 1 -

Гематологик: нейтропения 1 - -

Креатинин даражасининг ошиши - 1 -

Инфекцион асоратлар: назофарингит, ринит - 2 -

Терига хос: эшакеми, аллергик дерматит - 2 1

Иридоциклит рецидиви - 1 1
Изоҳ: АЛТ – аланинаминотрансфераза, АСТ-аспартараминотрансфераза, ГГТП-γ-глутаминтрансфераза, 

ИФ-ишқорий фосфатаза
Шундай қилиб, тадқиқотимизда НТ 9 та (23,7%) 

беморда кузатилди, ўлим ҳолатлари, хавфли ўсма-
лар ёки сил касаллиги қайд этилмади. 

Бизнинг тадқиқотимизда, СЕК билан даволаш бо-
шланганидан 24 ҳафта ўтгач, микобактерияли ин-
фекцияни истисно қилиш учун квантиферон тести, 
диаскинтест ва кўкрак қафаси рентгенограммаси 
ўтказилди. Таҳлил натижаларига кўра ижобий тест 
аниқланмади.

Хулоса
СЕК билан даволанган беморларда BASDAI ва 

BASMI индекслари бўйича аниқ клиник самарага эри-

шилди. Таянч-ҳаракат тизимининг функционал ҳола-
тида ҳам аниқ ижобий самара қайд этилди, бу умуртқа 
поғонаси ҳаракатчанлиги индекслари ҳамда BASFI ин-
декси динамикаси билан тасдиқланди.СЕК нинг бе-
морлар томонидан қабул қилиниши қониқарли бўлди. 
НТ даволашнинг бутун даври давомида 23,7% частота 
билан қайд этилди. 
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АКСИАЛ СПОНДИЛОАРТРИТЛИ БЕМОРЛАРДА 
ИЛ-17А ИНГИБИТОРИ САМАРАДОРЛИГИ ВА 
ХАВФСИЗЛИГИ
Набиева Д.А., Муҳаммадиева С.М., Хидоятова М.Р.,  
Ширанова Ш.А., Усмонова С.С.

Мақсад: аксиал спондилоартрит билан оғриган 
беморларни даволашда СЕК препаратининг сама-
радорлиги ва хавфсизлигини баҳолаш. Материал 
ва усуллар: тадқиқотда Тошкент тиббиёт Акаде-
мияси кўп тармоқли клиникасининг ревматология 
ва ихтисослаштирилган артрология амбулатория 
бўлимида даволанаётган 38 бемор (28 эркак, 10 аёл) 
иштирок этди. Улардан 29 таси Нью-Йоркнинг ўзгар-
тирилган мезонларига, 9 таси АСАС 2009 мезонлари-
га жавоб берди. Натижалар: СЕК билан терапия 
фонида BASDAI ва BASMI индекслари бўйича ижобий 
клиник самарадорлик, шунингдек, орқа мия фаоллиги 
индекслари ва BASFI индекси билан баҳоланган та-
янч-ҳаракат тизимининг функционал фаоллигининг 
ижобий динамикаси қайд этилди. СЕКни қабул қилиш 
қониқарли эди. Беморларнинг 23,7 % СЕКнинг салбий 
ҳодисалари кузатилди. Хулоса: СЕК олган беморлар-
да мушак-скелет тизимининг ҳолатини яхшилашга 
эришилди, бу умуртқа ҳаракатчанлик кўрсаткичла-
ри динамикаси билан тасдиқланди. Беморларнинг 
СЕКга нисбатан қабул қилиши қониқарли эди.

Калит сўзлар: аксиал спондилоартрит, ИЛ-17А, 
секукинимаб, даволаш.


