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Тошкент тиббиёт академияси
Проанализирована современная литература, посвященная актуальным вопросам диагностики и лечения системной склеро-

дермии. Изучение литературы показало, что патогенез этого заболевания остается неясным. Необходима разработка современ-
ных методов ранней диагностики и эффективного лечения, так как запоздалое распознавание этого заболевания и недостаточ-
ное эффективная терапия могут привести к увеличению числа людей с ограниченными возможностями (особенно женщин).
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The article gives an overview of modern literature on scleroderma, the current problems of diagnosis and treatment of the 
disease. Among systemic diseases, the pathogenesis of scleroderma remains unclear until today. The effectiveness of early diagnosis 
and treatment is very important for modern medicine, because this disease will lead to an increase in the number of people with 
disabilities among the population (especially women).
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ТС (тизимли склеродермия) - номалум  этиологияли, 
гетероген клиник кечишлар билан сурункали ва 

кўпинча прогрессив кечувчи, бириктирувчи тўқиманинг 
аутоиммун яллиғланиши, тери ва ички органларнинг фи-
брозланиши ва қон томирларнинг тарқалган зарарлани-
шидир (васкулопатия) [1,14,12]. 

Тизимли склеродермия касаллиги терида (склеродерма) 
ва бошқа ички органларнинг айниқса ўпка, меъда ичак тизи-
ми (гастро-интестинал), юрак ва буйракнинг бириктирувчи 
тўқимасида каллоген синтези ва тўпланишини бузилишидир. 
Касалликни бу белгилари  эрта даврларида яққол яллиғланиш 
белгилари билан бирлашиб намоён бўлади. Вақт ўтган сари 
беморларда фиброзланиш сабабли қон томирлар ва ички ор-
ганларнинг ривожланиб борувчи структур ва функционал бу-
зилиш белгилари намоён бўлади. Қўшимча қилиш мумкинки, 
беморлар ўпка фиброзидан, ўпка артериясининг гипертензи-
яси ва юрак кўрсаткичларидан, шунингдек, кам овқатланиш, 
депрессия, остеопороз, кечки босқичлардаги даво муолажаси 
фойдасизлигидан азият чекадиган касалликдир.

Тизимли склеродермия бутун дунёда спорадик тарзда 
тарқалган ва барча ирқларда учрайди. АҚШ да ҳар йили 
1 миллион аҳолига 9-19 янги ҳолат тўғри келади. Англия, 
Австралия ва Японияда тизимли склеродермия кўрсат-
кичлари АҚШ дан пастроқ эканлигини кўрсатди. 

Тизимли склеродермия ҳам бошқа бириктирувчи 
тўқима касалликлари сингари аёлларда айниқса бола 
туғиш ёшда ва менапаузадан кейин кўпроқ учрайди [23].

Полшада  ўтказилган тадқиқотларга кўра 4 йил даво-
мида касалхонага биринчи марта мурожаат қилганлар-
нинг 9049 тадан 3653 тасида системали склеродермия 
ташхиси қўйилган. Уларнинг ўртача ёши 53 ёш, 84% аёл-
лар ва 16% эркаклардир [11].

Бу дегани йилига 1,9 та ҳодиса ҳар 100,000 аҳолига 
нисбатан ва энг кўп кузатиладиган ёш эса 55 ёшдир. 

Шунингдек,  Испанияда ўтказилган когорт тадқиқоти-
да аниқланишича, 21 та тиббиёт марказларидан олинган 

натижага кўра, 1506 та системали склеродермия бемор-
лардан 1341 таси аёл 165 таси эса эркаклардир [7].

Номаълум сабабларга кўра тизимли склеродермия ка-
саллиги ҳам бошқа бириктирувчи тўқиманинг тизимли 
касалликлари сингари аёл жинсида кўпроқ учрайди.

Клиник белгисидан кўринадики, системали склеродер-
мия деярли ҳар бир органга тасир этади. Клиник белгила-
рини вариябиллиги юқори эканлиги сабабли, шунингдек, 
характери ва тери жароҳатланишининг даражасига кўра 
гуруҳларга ажратилади. Диффуз шакли нисбатан оғир ке-
чиши, тери ва ички органларни тезлик билан фиброзла-
ниши ва дастлабки 5 йилда беморда қўл панжалари шиши, 
бармоқ бўғимлари контрактураси, меъда ичак тракти му-
аммолари ва ички органлар дисфункцияси кузатилади. 
Чегараланган тизимли склеродермия камроқ тери, тирсак 
ва тизза  фиброзланиши билан кечади [16].

Тизимли склеродермия касаллигида антитаначалар 
ва клиник белгилар ўртасидаги боғлиқлик яхши шакл-
ланган [8]. Антинукляр антитана тизимли склеродермия 
билан касалланган беморларнинг 80%-95% да аниқлана-
ди [7]. Шунингдек, антитопоизомераза I антитана (АТА), 
антицентромер антитана (АЦА) ва анти-РНК полимераза 
III антитана (анти-RNKP III) лари тизимли склеродермия 
диагностикаси ва классификацияси учун ёрдам беради 
[18,24]. Антитопоизомераза I антитанаси одатда тизим-
ли склеродермиянинг диффуз шакли билан ва антицен-
тромер антитана эса чегараланган шакли билан боғлиқ. 
Антитопоизомераза I антитана ўпка фибрози ва буйрак 
кризи билан ҳам боғлиқ. Анти-РНК полимераза III анти-
тана изимли склеродермия диффуз шакли билан, буйрак 
кризи ва прогнози ёмон кечиши билан боғланган [19].

Изланишлар натижасига кўра капиллярларнинг йўқо-
лиши (тирноқ капиляроскопия қилинганда ), ўн икки 
бармоқ ичак яра касаллиги, ўпка интерстициал фибро-
зи, ташқи нафас функцияси тушиши ва DLCO (A decreased 
value of the transfer factor for carbon monoxide), қизилўнгач 
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гипомоторикаси, скелетмускуллар иши бузилиши, юрак 
ва буйрак жароҳатланиши кўпроқ тизимли склеродермия 
диффуз турида бўлади. Дастлабки клиник белгилар бу икки 
шаклда жудаям фарқ қилади. ДТСД (диффуз тизимли скле-
родермия) беморларда Рейно феномени ва бошқа клиник 
белгилар орасидаги интервал одатда қисқа (ҳафтадан ой-
ларгача). Бармоқ учи остеолизи, телеангиоектазия ва ар-
трит тенг равишда иккала типида ҳам учрайди [20]. 

Япон олимлари таъкидлашича, чегараланган ТС ва диф-
фуз тизимли склеродермия алоҳида касалликлар ва улар ри-
вожланиши давомида бир бирига ўтмайди. Шунга қарамай 
уларда бир қанча умумий белгилар бор, булар эндотелий ҳу-
жайралар дисфунксияси, Тh2-доминант иммун активланиш 
ва терида ортиқча фиброз тўқима ривожланиши.

Чегараланган системали склеродермия кўпинча 
Рейно синдроми билан давом этади. Диффуз системали 
склеродермия эса албатта ички орган зарарланиши билан 
кечади. Системали склеродермиянинг чегараланган шак-
ли ҳамма ёшда (20-50) учрайди. Ўтказилган изланишлар-
га кўра ҳар 100,000 индивидга 0,4-2,7 тагача, аёл ва эркак  
нисбати мос равишда 2,4-4,2:1 нисбатда. Системали скле-
родермия диффуз шакли  35-55 ёшларда ва камдан-кам 
ҳолларда кичик ёшли ўғил болаларда  ривожланади. 
Шунингдек, ёшларда системали склеродермия нинг чега-
раланган шакли характерлидир [15,6].

Диффуз системали склеродермиянинг эрта эдема-
тоз яллиғланиш фазасида бармоқлар, қўл-оёқнинг дистал 
қисмлари ва юз биринчи бўлиб таъсирланади. Эдематоз ял-
лиғланиш фазаси ичида фиброзланиш фазаси бўлиб, тери-
ни индурацияси, танадаги сочларни тушиши ва теридаги ёғ 
безларини продукцияси камайиши билан терлаш имкони-
ятлари ҳам пасаяди. Дастлабки 4 йилда системали равишда 
зарарланиш, буйрак ва ўпка жароҳатланиш хавфи жуда 
юқори бўлади. Беморларда кардиологик жароҳатланиш ва 
ўпка артерияси гипертензияси ривожланиши 10-15% дир.

Тизимли склеродермияда учта кардинал белги: 1) ва-
скулопатия, 2) ҳужайравий ва гуморал аутоиммун жараён-
ларни активланиши ва 3) кўплаб ички органларда про-фи-
бротик ўсиш фактори (ТGF-бетта), бириктирувчи тўқима 
ўсиш фактори ва инсулинсимон ўсиш фактори таъсирида 
васкуляр ва вицерал фиброзланиш бўлади. Дастлаб ауто-
иммун ва томирлар бузилиши  намоён бўлади. Бу бузили-
шлар  ситокинлар, ҳимокинлар ва полипептид ўсиш фак-
тори ишлаб чиқарилишини кўпайишига сабабчи бўлади. 
Натижада суяк илиги ва кўчувчи фиброзитларда ва  соғлом 
тўқима фибробластларининг конверциясида, эпителий ва 
эндотелий ҳужайралари фаол миофибробластларга айла-
нади, бу ҳужайралар фибропролифиратив васкулопатия 
ва фиброз тўқима ривожланиши учун масъул бўлади [27]. 

Тизимли склеродермия беморларда дермал фиброз 
ривожланиши патогенезида эндотелиал тўқимани мезен-
химал тўқимага ўтиши содир бўлади. Натижада эндотелий 
дисфункцияси ва дермал фиброз ривожланади [21]. 

Тизимли склеродермия клиникаси намоён бўлиши-
да асосан қон томир эндотелийси иммун ҳужайралар то-
монидан шикастланиши сабабдир. Қонда айланиб юрувчи 
CД4+Т ҳужайралари хемокин рецепторлари ва алфа 1 -ин-
тегрин адгезиаловчи молекуласи даражаси юқорилиги ва 
бу ҳужайраларни қон томир эндотелийси ва фибробласт-
лар билан боғланиш қобиляти юқоридир. Италияда ўтка-
зилган тадқиқот натижаларига кўра, ҳужайравий имму-
нитетга жавоб берувчи  Т ҳужайралар субпопуляциясига 
таълуқли Т-анг (angiogenic T cell) ҳужайра системали скле-
родермия беморларда васкулопатия ривожланиши билан 
боғлиқ эканлигини аниқлашди. Иммуногистологик таҳ-
лил натижаларига кўра Т-анг ҳужайралари тизимли скле-

родермияда тери жароҳатланишини эрта даврларида перива-
скуляр яллиғланиш зонасида аниқланган. Т-анг ҳужайралари 
тизимли склеродермия беморларда периферик қон томир-
лар жароҳатланиши даражасини белгиловчи омил сифати-
да қараб, келажакда ундан тизимли склеродермия беморлар-
да терапевтик мақсадда,  биомаркер сифатида фойдаланиш 
мумкин. Бунинг учун  Т-анг ҳужайраларининг ангиогенезни, 
эндотелийни ва EPC (endotheli progenitor cell) гомеостази на-
зоратидаги ўрнини чуқурроқ ўрганишни тақазо қилади [13].

Гуморал иммунитетни таминловчи Б ҳужайралар 
ишлаб чиқарган антитаначалар антинуклеар ва ҳужайра 
ичи протеинларга, шунингдек, ҳужайра юзасидаги антиген-
лар ёки протеинларга қарши ишлайди. Бу антитаначалар ка-
саллик активлашиши билан қондаги титри ошади. Бир қан-
ча антитаналар булар: anti-single-stranded DNA, anti-giston va 
anti-topoizomeraza II alfa antitana. Тизимли склеродермия ге-
нерал шаклида anti-topoizomeraza I anti-body, antisentromer 
anti-body ва anti-RNK polimeraz III anti-body аниқланади [10].

Францияда ўтказилган тадқиқот натижалари-
га кўра  133 тизимли склеродермия беморлар anti-RNK 
polimeraz III га қарши текширилди ва ушбу беморларнинг  
6-9% аниқланган. Ушбу аҳоли популяциясида anti-RNK 
polimeraz III тарқалиши жуда ўзгарувчан (0-41% оралиғи-
да). Аnti-RNK polimeraz III нинг умумий  тарқалиши 11% 
ни ташкил этди. Лекин тадқиқотларда гетерогенлик  юқо-
ри эди. Географик омиллар қисман ушбу гетерогенликни 
тушунтириб беради.[17]

Кагорт тадқиқот ва мета-таҳлил малумотларига кўра 
тизимли склеродермия беморларда anti-RNK polimeraz III ан-
тителаси тарқалганлиги географик, генетик фонд ва атроф-
муҳит омилларига боғлиқлигини кўрсатмоқда. Лекин гете-
рогенлик хусусияти кўп жиҳатдан тушунарсиз қолган.

Тизимли склеродермияда Рейно синдроми учрайдиган 
симтомлардан чегараланган системали склеродермия ва 
диффуз тизимли склеродермия шаклида 99%- 100% ҳолатда 
учрайди. Рейно синдроми умумий популяцияни 3-5% таш-
кил қилади ва бу кўрсаткични кўпроқ қисми аёлларга тўғри 
келади. Рейно синдромини бирламчи ва иккиламчи шакли 
бўлиб, иккиламчи шакли тизимли склеродермия таъсирида 
ва бошқа бириктирувчи тўқима  касалликлари, гематологик, 
эндокрин ва касбий касаллиларида , шунингдек дорига боғ-
лиқ бетта-блокаторлар, рак тўқимасига қарши қабул қили-
надиган препаратлар таьсирида келиб чиқади. 

Рейно синдроми патогенезида бир қанча механизмлар 
( нерв, қон томир,  медиаторлар ва иммун тизими) ишида-
ги мувозанат бузилади. Патогенезида реперфузия, эркин 
кислород радикаллари ва шунингдек ишимия ривожла-
нади. тизимли склеродермия беморлар қонида антиокси-
дант ферментга қарши антитаналар аниқланади [25].

Тизимли склеродермиядаги меъда-антрал томир эк-
тaзияси.

(Gastric antral vascular ectasia) меда антрал томир эк-
тазияси (GAVE) ҳам ташхис ва даволашда қийинчиликлар 
туғдирмоқда. GAVE турли хил касалликлар гуруҳлари би-
лан қўшилиб келиши мумкин: цирроз, сурункали буйрак 
етишмовчилиги ва аутоиммун бириктирувчи тўқима ка-
салликлари [9,4].

Гиповитаминоз Д ҳолати кўплаб аутоиммун, ревма-
тик ва тизимли касалликларда кузатилади [26]. Кўплаб 
изланишлар шуни кўрсатдики, шу касалликларни ичи-
дан системали склеродермия беморларда гиповитаминоз 
Д ҳолати кўпроқ учради [22].  Бунга асосий сабаб тизим-
ли склеродермия беморларда тери ва меъда ичак тракти 
жароҳатланиши натижасида гиповитаминоз Д ҳолати юз 
беради. Тадқиқотлар натижасида малум бўлдики, тери фи-
брозланиши натижасида витамин Д синтези бузилиши ва 

БУГУНГИ КУН РЕВМАТОЛОГИЯСИДА СИСТЕМАЛИ СКЛЕРОДЕРМИЯ КАСАЛЛИГИ МУАММОЛАРИ
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ичаклар сўриш қобилияти натижасида 25-ОH-витамин Д 
қондаги миқдори пасаяди [5].

Тизимли склеродермия диагностикасида лабора-
тор таҳлиллар одатда нисбий диагностик аҳамиятга эга. 
Тизимли склеродермия учун специфик ҳисобланган anti-
Scl-70 (спецификлиги 81-98%, сезгирлиги 28-70%), ан-
тицентромер антитела (мусбат натижа-60-90%) ва ан-
ти-нуклеар антитана (40-90% беморларда ). Касаллик 
диагностикасида морфологик текширувлар    (тери, сино-
виал парда ва мушак, фиброзга айланган тўқима ва қон-то-
мир биоптатлари) асосий рол ўйнайди. Антицитруллинли 
пептид антителаси (АЦПА) мусбат бўлиши эрозив артрит, 
ўпка фибрози, қизилўнгач жароҳатланиши ва терида диф-
фус ўзгаришлар ривожланиш хавфини оширади. 

Тизимли склеродермия беморларда соғлом аҳолига 
нисбатан периферик қонда CД163 миқдори юқори эканлиги-
ни намоён бўлди [2].  Тадқиқот натижаларига кўра CД163 био-
маркер сифатида тизимли склеродермия диагностикасига 
киритиш касалликни эрта диагностикасига ёрдам беради [3]. 

Тизимли склероздаги прогностик омил сифатида бо-
шланғич усулининг аҳамиятини аниқлаш учун маълумот-
лар 2006 йилда яратилган миллий миқёсли ретроспектив 
кўп марказли маълумотлар базаси бўлган Испания склеро-
дерма регистрида (RESCLE) тўпланди. Биринчи аломат си-
фатида Райнауд феномени (РФ), тери склерози, артралгия 
/ артрит, интерстициал ўпка касаллиги  ўпка артерияси ги-
пертензияси ва ошқозон гипомоторикаси олинди. Жами 
1625 бемор қабул қилинди. Бир минг уч юз қирқ икки бе-
мор (83%) биринчи белгиси сифатида РФ билан, 283 бемор-
да (17%) эса бу намоён бўлмади. РФ нинг биринчи симптом 
бўлиб намоён бўлган беморларни яшаш давомийлиги, бо-
шқа белгилар илк белги сифатида намоён бўлган система-
ли склеродермия беморларга қараганда юқоридир. 97% ва 
90% 5 йил, 93% ва 82% 10 йил, 83% ва 62% 20 ёшда ва 71 
ёшдан 50 ёшгача бўлган болаларда 30 ёшда эди (п <0.001). 
Таҳлилларга кўра ўлим билан боғлиқ бўлган омилларга 
ёши, эркак жинси, диффуз тизимли склеродермия типи, ин-
терстициал ўпка касаллиги, ўпка артерияси гипертензия-
си, склеродермик буйрак кризи, жараёнга  юрак ва Райнауд 
феномени билан бошланмаган ҳолатда, айниқса, ўпканинг 
ҳам жароҳатланиши киритилди. Шунингдек, бошланғич 
даврда Рейно синдроми билан боғлиқ бўлмаган ҳолатларда 
касаллик прогнози ёмон кечиши аниқланди.

Мета-таҳлил натижаларига кўра витамин Д нинг 
етишмовчилиги тизимли склеродермия касаллигини про-
гнозига таьсири ўрганилганда шундай хулосага келинди-
ки диффуз турида витамин Д миқдори организмда пасай-
иши касалликни тезлашишига тасир этмайди.

Тизимли склеродермия умумий аҳолига қараган-
да кўпроқ ўлим кўрсаткичини кўрсатади (SMR = 2.72). 
Ташхисдан жами омон қолиш 5 йил ичида 74,9% ва 10 
йилда 62,5% деб баҳоланди. Ошқозон иштироки ўлимнинг 
асосий сабабини ифодалайди. Агар СТ билан касалланган-
ларда ўпка артерияси гипертензияси қўшилса уларнинг 
ҳаёт давомийлиги прогнози 3 йилни ташкил этган.

ТС га даво муолажалари ҳозирги кунда унинг патоге-
незига боғлиқ равишда олиб борилади. 

- Аутоиммун жараёнга қарши иммунсупрессорлар
- Анти-фибротик терапия 
- Васкулияр терапия 
- ва зарарланган органларга боғлиқ равишда препа-

ратлар танланади.
ТС рейно синдроми билан келган ҳолатларда қуйида-

ги дорилар мета-анализ таҳлилларига кўра тавсия қила-
нади. Кальций канал блокаторлари, простаноидлар, та-
далафил ва босентан уларнинг самарадорлиги бўйича энг 

юқори тавсия даражасини олди. Булардан ташқари нифеди-
пин, никардипин, киннаприл, илопрост, босентан, тадалафил 
учун А синф; Берапрост, cиcапрост, сиклофенил ва аторваста-
тин учун Б даражаси; мисопростол, празосин, эналаприл, 
силденафил, антиоксидант ва станазолол учун С даражаси 
дорилар текширувдан ўтказилиб шу даражаларни олган.

Тизимли склеродермия касаллиги патогенези ва кли-
никаси жуда кўплаб олимлар томонидан ўрганилган бўли-
шига қарамай, ҳали ҳам касалликни эрта ташхислаш, да-
волаш, прогнозини яхшилаш ва олдини олиш чораларини 
ишлаб чиқиш учун етарли бўлмаяпди. Даволаш ҳам ҳозирги 
кунгача фақатгина симптоматик тарзда олиб борилмоқда.
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Мақолада склеродермия касаллиги буйича замонавий 

адабиётлар таҳлили келтирилган. Адабиётларда кўрса-
тилишича бу касалликнинг патогенези ҳозиргача ноаник-
лигича қолмоқда. Касалликнинг эрта ташхиси ва даволаш 
таъсири ҳозирги тиббиёт учун жуда муҳим, чунки бу касал-
лик аҳоли орасида (айниқса аёллар) ногиронлар гуруҳини 
кўпайишига олиб келмоқда.

Калит сўзлар: тизимли склеродермия, анти-топоизо-
мераза I, ошқозон антрал томир эктазияси антителалари, 
ошқозон антрал венаси.
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