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АNNOTATSIYA 
  Ushbu tadqiqotning maqsadi — tarqoq sklerozni tashxislashda orqa miya suyuqligida kappa erkin engil zanjirlarni (KFLC) aniqlash usulining 

diagnostik aniqligini izoelektrik fokuslash (IEF) yordamida oligoklonal chiziqlarni (OCB) aniqlash bilan taqqoslash orqali baholashdir. 
64 ta holat OCB natijalariga ko‘ra ijobiy va salbiy guruhlarga ajratildi. Diagnostik aniqlik 1 mg/l chegara qiymatida hisoblab chiqildi. 1 mg/l 

chegara qiymati 86,1% moslik va Koen kappasi 0,8 ni ko‘rsatdi. Yuden indeksi 0,92 mg/l ni optimal chegara sifatida aniqladi (spetsifiklik 90,3% 
va sezuvchanlik 90,9%). 

 Tahlil davomiyligi IEF uchun 3 soat 55 daqiqa, KFLC uchun esa 25 daqiqa bo‘ldi.  KFLC usuli aniq, arzon va tezkor muqobil usul bo‘lib 
chiqdi hamda zamonaviy OCB oldin qo‘llanishi mumkinligi aniqlandi. 

Kalit so‘zlar: biokimyo; immunoglobulinlar; tarqoq skleroz. 
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COMPARISON OF METHODS FOR DETECTING KAPPA FREE LIGHT CHAINS AND OLIGOCLONAL BANDS IN 
CEREBROSPINAL FLUID FOR THE DIAGNOSIS OF MULTIPLE SCLEROSIS 

ANNOTATION 
The aim of this study was to evaluate the diagnostic accuracy of detecting kappa free light chains (KFLC) in cerebrospinal fluid for the diagnosis 

of multiple sclerosis, in comparison with isoelectric focusing (IEF) for detecting oligoclonal bands (OCB) as the reference standard. A total of 64 
cases were divided into OCB-positive and OCB-negative groups based on OCB results. Diagnostic accuracy was calculated at a threshold of 1 
mg/L. The 1 mg/L threshold yielded an agreement rate of 86.1% and a Cohen’s kappa value of 0.8. The Youden index determined 0.92 mg/L as 
the optimal cutoff value (specificity 90.3% and sensitivity 90.9%). 

The analytical time was 3 hours 55 minutes for IEF and 25 minutes for KFLC. The KFLC method proved to be an accurate, cost-effective, and 
rapid alternative that can be applied prior to modern OCB testing. 

Keywords: biochemistry; immunoglobulins; multiple sclerosis. 
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СРАВНЕНИЕ МЕТОДОВ ОПРЕДЕЛЕНИЯ КАППА СВОБОДНЫХ ЛЕГКИХ ЦЕПЕЙ И ОЛИГОКЛОНАЛЬНЫХ ПОЛОС В 
СПИННОМОЗГОВОЙ ЖИДКОСТИ ДЛЯ ДИАГНОСТИКИ РАССЕЯННОГО СКЛЕРОЗА 

                                                                                                            АННОТАЦИЯ 
Цель данного исследования — оценить диагностическую точность определения каппа свободных лёгких цепей (KFLC) в 

спинномозговой жидкости для диагностики рассеянного склероза по сравнению с изоэлектрическим фокусированием (IEF) для 
выявления олигоклональных полос (OCB), используемым в качестве эталонного метода. 

Всего было проанализировано 64 случая, разделённых на группы с положительным и отрицательным результатом по OCB. 
Диагностическая точность рассчитывалась при пороговом значении 1 мг/л. Порог 1 мг/л обеспечил совпадение результатов в 86,1% 
случаев и коэффициент каппа  0,8. Индекс Юдена определил оптимальное пороговое значение — 0,92 мг/л (специфичность 90,3% и 
чувствительность 90,9%). 

Время анализа составило 3 часа 55 минут для IEF и 25 минут для KFLC. Метод KFLC оказался точной, недорогой и быстрой 
альтернативой, которую можно применять до проведения современного тестирования на OCB. 

Ключевые слова: биохимия; иммуноглобулины; рассеянный склероз. 
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Mavzuni dolzarbligi. Tarqoq skleroz (TS) — bu markaziy asab 
tizimining (MAT) demiyelinizatsiyalovchi kasalligi bo‘lib, ko‘pincha 
nogironlikka olib keladi [1]. Bu 20 yoshdan 40 yoshgacha bo‘lgan 
yoshlar orasida eng ko‘p uchraydigan nogironlikka olib keluvchi 
nevrologik kasallikdir [2]. O‘zbekistinda tarqalishi taxminan 3.5 ta 100 
ming axoliga deb xisoblanadi, lekin aniq ko‘rsatgichlar mavjud emas. 
Vaxolanki Pokistonda TS tarqalish darajasi 100 000 aholiga 10 ta holat 
deb baholanadi [3]. Demak biz TS epidemiologiyasini chuqurroq 
o‘rganishimiz lozim. TS da odatda orqa miya suyuqligida (CSF) 
immunoglobulinlarning intratekal sintezi kuzatiladi [4]. 

Tarqoq skleroz tashxisi asosan klinik asosda qo‘yiladi va u 
diagnostik testlar yordamida tasdiqlanadi. Bular qatoriga miya MRTsi, 
orqa miya suyuqligi (CSF) tahlili va neyrofiziologik testlar kiradi, 
bunda “oltin standart” hisoblangan usul — izoelektrik fokuslash 
(IFE) orqali oligoklonal bantlar (OCB) aniqlashdir. 
Immunoglobulinlarning asosan orqa miya suyuqligida sintez qilinishini 
aniqlash juda muhim, chunki tizimli (qon orqali) immunoglobulinlar 

gematoensefalik to‘siqdan passiv o‘tib ketishi mumkin, shuning uchun 
ular markaziy asab tizimi patologiyasini ko‘rsatuvchi intratekal 
immunoglobulinlardan ajratilishi lozim [5]. 

Biroq, IFE usuli uzoq davom etadigan va mehnat talab qiluvchi 
bo‘lib, unda orqa miya suyuqligi (OMS) va qon zardobi juft 
namunalaridagi IgG bantlarini subyektiv/ko‘ruv asosida talqin 
qilish zarur. Bu jarayonning o‘rtacha tahlil vaqti 4 soatdan ortiqni 
tashkil etadi [6]. Bu esa insoniy xatolik va subyektivlikka yanada moyil 
qiladi [7]. Shu bilan birga, tahlil uchun bir vaqtning o‘zida OMS va 
qon namunalarini olish talab etiladi, bu esa bemor uchun noqulaylik 
tug‘diradi. 

OCB sonining klinik jihatdan musbat natijani ko‘rsatish uchun 
aniqlangan standart miqdori mavjud emas, chunki turli muassasalarda 
turli yondashuvlar qo‘llaniladi; musbat natija OMSda 1 tadan 4 
tagacha noyob chiziq mavjudligi bilan ifodalanishi mumkin, bu esa 
tahlilning diagnostik aniqligiga sezilarli ta’sir ko‘rsatadi (rasm 1). 

 

 
 

1 rasm. 
Orqa miya suyuqligidagi kappa erkin engil zanjirlarini (KFLC) 

aniqlash diagnostika uchun miqdoriy baholashni ta’minlashi, 
shuningdek, an’anaviy diagnostika usullariga xos bo‘lgan mehnat 
talabchanlik va baholovchi bilan bog‘liq xatolarni kamaytirishi 
mumkin. Klinik laboratoriya sharoitida orqa miya suyuqligida KFLC 
miqdorini aniqlash muhim logistik ustunlikka ega, chunki bu 
avtomatlashtirilgan miqdoriy ko‘rsatkich bo‘lib, zardob bilan juft 
tahlil zaruratini bartaraf etadi. 

Bundan tashqari, bu usul natijalarni olish vaqtini qisqartiradi, bu esa 
bemor yo‘naltirilgan klinik qarorlarni tezroq qabul qilishga imkon 
beradi. Orqa miya suyuqligida KFLC ni aniqlash klinik 
izolyatsiyalangan sindrom holatlarida ham kengroq qo‘llanilishi 
mumkin. Bu sindrom markaziy asab tizimidagi yallig‘lanish va 
demiyelinizatsiya bilan bog‘liq bo‘lgan klinik epizod bo‘lib, unda 
bemor (masalan, ko‘ruv nervi nevriti) kabi simptomlardan shikoyat 
qiladi va bu holat nevrolog tomonidan batafsil tekshiruvni talab etadi 
[11]. 

Ushbu tadqiqotning maqsadi — orqa miya suyuqligida kappa 
erkin engil zanjirlar (KFLC) konsentratsiyasini aniqlash usulining 
valatsiyasini va diagnostik aniqligini baholashdir. Bunda turli talqin 
yondashuvlari, shu jumladan oltin standart sifatida IFE orqali 
aniqlanadigan OCB natijalari bilan solishtirish qo‘llanildi. 

Tadqiqot materiallari va usullari. Tadqiqot Farg‘ona viloyat ko‘p 
tarmoqli tibbiyot markazining kimyoviy patologiya bo‘limida 
o‘tkazildi. 

OCB ni izoelektrik fokuslash (IEF) usuli yordamida aniqlash odatda 
tarqoq skleroz yoki klinik izolyatsiyalangan sindromga gumon qilingan 

bemorlarda laboratoriya sharoitida amalga oshiriladi. Bemorlarning 
orqa miya suyuqligi (CSF) va qon zardobi (serum) namunalaridan juft 
holda olinadi. OCB agaroz gelida IFE usuli yordamida Interlab 
Diagnostics CSF IFE to‘plami orqali aniqlanadi, shuningdek, oqsillarni 
membranaga o‘tkazish uchun qo‘lda immunoblotting usuli qo‘llaniladi. 
Serum namunalarining tahlili ham bir vaqtning o‘zida bajariladi. 

CSFdagi OCB namunasi ikki patolog tomonidan tahlil qilinadi va 
natijalar musbat yoki manfiy sifatida qayd etiladi (1A, 1B-rasmlarda 
ko‘rsatilganidek). OCB uchun ijobiy natijaning asosiy mezoni sifatida 
Makdonaldning 2017-yilgi kriteriylari ishlatildi, ya’ni ikkita noyob 
chiziq mavjudligi [12]. 

2021-yil iyun–avgust oylarida klinik amaliyot doirasida shifokorlar 
tomonidan OCB tahlili uchun IEF usulida tekshirilish maqsadida jami 
64 ta namuna olindi. Namunalarning tanlanish maqsadi maxsus guruh 
yaratish emas, balki haqiqiy klinik holatlarning xilma-xilligini aks 
ettirish edi. OCB yakuniy natijalari asosida namunalarning 33 tasi 
musbat (n=33) va 31 tasi manfiy (n=31) sifatida Laboratoriya axborot 
boshqaruv tizimi (LIS) orqali tasniflandi. 

OCB tahlilidan keyin, saqlash siyosatidagi maksimal muddat (natija 
chiqargan kundan keyin 3 kun) tugagach, CSF namunalaridan KFLC 
tahlili uchun foydalanildi. 0,5 ml hajmdagi CSF namunalari Beckman 
Image-800 analizatori yordamida nefelyometriya usuli bilan Freelite 
(The Binding Site, Birmingem, Buyuk Britaniya) to‘plamlari asosida 
ishlab chiqaruvchi ko‘rsatmalariga muvofiq tahlil qilindi. 

CSFdagi oqsil kontsentratsiyasi qon zardobinikiga qaraganda past 
bo‘lgani sababli, bu muqobil turdagi namuna uchun mos ravishda 
boshqa suyultirish va standart egri chiziq konsentratsiyalari ishlatildi. 
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KFLC uchun Saade va hammualliflar (2020) tomonidan tavsiya etilgan 
1 mg/l chegaraviy qiymat ishlatildi [13]. 

CSF KFLC nefelyometrik tahlil uchun validatsiya qilingan matritsa 
sifatida tasdiqlandi; bu usul FDA tomonidan qon zardobi uchun 
tasdiqlangan. Oqsil kontsentratsiyasi past bo‘lgani sababli, CSF uchun 
o‘lchovda muqobil suyultirishlar va kalibrlash egri chiziqlari 
qo‘llanildi. 

Aniqlikni baholash uchun orqa miya suyuqligi (CSF)ga kalibrator 
qo‘shilgan uch darajadagi eritmalar sinovdan o‘tkazildi: 

 past (<0,5 mg/l) – analitik chegaradan past, 
 o‘rta (0,5–1 mg/l) – chegaraga yaqin, 
 yuqori (>1 mg/l) – analitik chegaradan yuqori. 

          Bitta analitik sikl davomida har bir darajada besh martalik 
o‘lchov o‘tkazildi. Natijada ichki sikl o‘zgaruvchanlik koeffitsienti 

(CV) <7% ni tashkil etdi. Yosh va jins bo‘yicha demografik 
ko‘rsatkichlar OCB mezonlariga muvofiq Mann–Whitney U-testi va 
Fisherning aniqlik testi yordamida solishtirildi. Bemorlarning aksariyati 
tashqi muassasalardan yuborilgan bo‘lgani sababli, 9 ta holatda klinik 
tarix ma’lumotlari mavjud edi. 

KFLC qiymatlari ham Mann–Whitney U-testi yordamida 
solishtirildi. KFLC uchun 1 mg/l chegara qiymat asosida bemorlarni 
musbat yoki manfiy sifatida tasniflashda McNemar testi yordamida 
OCB bilan solishtirganda sezilarli farqlar aniqlandi. 

Natijalar va muhokamalar. Tadqiqotga kiritilgan 64 ta 
namunadan 34% (n=22) erkaklar edi. O‘rtacha yosh 28,6 yoshni tashkil 
etdi (oraliq = 2–68 yosh). OCB mezonlariga ko‘ra MS tashxisida ijobiy 
va salbiy bemorlar o‘rtasida yosh yoki jins bo‘yicha sezilarli farq 
aniqlanmadi. Demografik tafsilotlar 1-jadvalda keltirilgan.

1-jadval.  
Demografik tafsilotlar 

 
O‘zgaruvchi Umumiy OCB IEF P qiymat  

Manfiy Musbat 
 

Yosh (oraliq) 27.5 (2–68) 31 (9–68) 33 (2–52) 
Jins 

   

Erkak 22 11 (50%) 11 (50%) 
Ayol 42 20 (47.6%) 22 (52.4%) 
KFLC 0.99 (0.34–5.12) 0.31 (0.20–0.51) 5.12 (3.16–5.12) 

      Qiymatlar median (IQR) yoki n (%) tarzida berilgan. 
*Mann–Whitney testi. 
†Fisherning aniqlik testi. 

IEF — izoelektr fokuslash; KFLC — kappa erkin yengil zanjir; 
OCB — oligoklonal chiziqlar. 

KFLC bo‘yicha sezilarli farq kuzatildi — OCB musbat bemorlarda 
KFLC darajasi manfiy bemorlarnikiga qaraganda ancha yuqori edi 
(Median (IQR): 5.12 (3.15–5.12) ga nisbatan 0.31 (0.20–0.51); 
p<0.001).  

McNemar testi yordamida OCB mezonlari yoki Kappa >1 mg/L 
asosida tasniflashda sezilarli o‘zgarish aniqlanmadi. 

OCB IEF va KFLC o‘rtasida 89.1% moslik va Koen kappasi 0.8 
ga teng bo‘ldi (2-jadval). Youden indeksi asosida optimal chegara biroz 
pastroq — 0.92 mg/L deb belgilandi, bu avvalgi chegaraga teng 
spetsifiklikni, ammo yuqoriroq sezuvchanlikni (90.9%) ta’minladi. 

 
2-jadval.  

KFLC testining 1 mg/L chegara qiymati bo‘yicha ko‘rsatkichlari 
 

KFLC n OCB IEF P qiymat (McNemar testi)  
Manfiy Musbat 

 

Manfiy 31 28 (87.5%) 4 (12.5%) 
Musbat 33 3 (9.4%) 29 (90.6%) 
Moslik (%) 89.1 

  

Koen kappasi 0.8 
  

IEF — izoelektr fokuslash; KFLC — kappa erkin yengil zanjir. 
 
MRI (miya MRT) natijalari OCB musbat bo‘lgan 9 ta holat uchun 

mavjud edi. MRI natijalari MS bilan mos keluvchi o‘zgarishlarni 
ko‘rsatdi. Ushbu holatlarda CSF KFLC natijalari ham chegara 
qiymatidan yuqori edi, bu esa 100% moslikni ko‘rsatdi va KFLC 
testining diagnostik ahamiyatini yana bir bor tasdiqladi. 

Bir dona OCB testi (juft namuna bilan) narxi 496 ming o‘zbek 
so‘mi (41.35 AQSh dollari), bir dona KFLC testi esa 270 ming o‘zbek 
so‘mi (22.43 AQSh dollari)**ni tashkil etdi. Bu esa bir test narxida 
45.75% kamayishni bildiradi. Ikkala test o‘rtasidagi xarajat tafsilotlari 
3-jadvalda. 

 
3-jadval.  

KFLC va OCB (IEF orqali) o‘rtasidagi xarajat farqlari 
 

Usul Materiallar qiymati 
(1 bemor uchun) 

Xodimlar 
qiymati (1 bemor 
uchun) 

Umumiy xarajat (1 
bemor uchun) 

64 bemor uchun 
umumiy xarajat 

Farq 
(faqat IFE 
bilan 
solishtirga
nda) 

Faqat IFE 481000 UZB 
(US$40.1) 

15600UZB 
(US$1.3) 

496800 UZB 
(US$41.4) 

16 mln 891ming UZB 
(US$1.407) — 

Faqat KFLC (US$22.1) (US$0.4) (US$22.4) (US$1,435.7) −45.8% 
IFE va KFLC barcha 

bemorlar uchun — (US$63.8) (US$4,082.2) +54.2%  
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Barcha bemorlarga 
KFLC, faqat 

musbatlarga IFE* 
— (US$2,864) −30.8%   

*Musbatlik darajasi o‘rtacha 15% deb olindi. 
 
IEF — izoelektr fokuslash; KFLC — kappa erkin yengil zanjir; 

OCB — oligoklonal chiziqlar;  
Muhokama 
Tarqoq skleroz (MS) travmadan keyin yosh kattalarda uchraydigan 

eng keng tarqalgan nevrologik nogironlik sabablaridan biridir.14 
MSni tez va aniq tashxislash zarur, chunki erta davolash kasallik 
rivojlanishini kechiktiradi.15 OCB va IgG-spesifik immunoblotting 
(IgG-IEF) markaziy asab tizimiga xos immunoglobulinlarni aniqlaydi 
va MS tashxis mezonlarining bir qismi hisoblanadi.16 

Biroq, OCB usuli ko‘p mehnat va vaqt talab qiluvchi bo‘lib, IgG 
chiziqlarini qo‘lda aniqlashni talab etadi. Tadqiqotimiz natijalariga 
ko‘ra, KFLC >1.0 mg/L bo‘lganida, Koen kappasi asosida sezilarli 
moslik kuzatildi. Bundan tashqari, diagnostik aniqlik bo‘yicha OCB 
va KFLC testlari orasidagi farq statistik ahamiyatga ega emas edi 
(p=0.20); ularning umumiy moslik darajasi 89.1% ni tashkil etdi. 

KFLCdan MS tashxisida foydalanish dunyoning boshqa 
hududlarida yaxshi o‘rganilgan va tasdiqlangan. Saadeh va 
hammualliflar retrospektiv guruhda sezuvchanlik 68.2%, spetsifiklik 
86.1%; prospektiv guruhda esa 78.6% va 87.1% ni qayd etishgan. 
Gurtner va boshqalar demiyelinizatsion kasalliklarda KFLC uchun 
86% sezuvchanlik va 77% spetsifiklikni qayd etishgan; ular optimal 
chegara sifatida 0.06 mg/dL (6 mg/L) ni belgilashgan.16 
Bu farq turli geografik hududlarda biologik tafovutlarga bog‘liq bo‘lishi 
mumkin. Shu bois, KFLC uchun populyatsiyaga xos chegara 
qiymatlarini ishlab chiqish muhimdir. 

        KFLC natijalari diagnostikadan tashqari klinik ahamiyatga 
ham ega. Rudick va boshqalar KFLC yuqori kvartilda bo‘lganlarda 
kasallik tezroq rivojlanishini qaydetishgan. Rinker va hammualliflar 
esa KFLC >1.53 μg/mL bo‘lsa, kasallikning tez progressiyasini 
bashorat qilgan. 

Janubiy Osiyo mintaqasida KFLCdan foydalanish bo‘yicha bunday 
tadqiqot ilgari o‘tkazilmagan. Shu bois, bu ish mintaqadagi ilk 
tadqiqot sifatida alohida ahamiyatga ega. 

KFLC an’anaviy IEF orqali OCB ga nisbatan bir necha 
ustunliklarga ega: 

1. Serum namunasini talab qilmaydi, bu bemor va laboratoriya 
uchun qulayroq. 

2. Tahlil bajarish vaqti 25 daqiqa, OCB uchun esa 3 soat 55 daqiqa, 
bu esa tezkorlikni oshiradi. 

3. Xarajat ancha past — KFLC 22.43 USD ga teng bo‘lib, bu OCB 
IEF  41.35 USD ga nisbatan 45.8% arzonroq (3-jadval). 

Tadqiqotga jalb qilingan namuna sonining kamligi va barcha 
bemorlar uchun klinik ma’lumotlarning mavjud emasligi bilan 
cheklangan. Shuningdek, OCB IEF boshqa demiyelinizatsion 
kasalliklarda ham musbat chiqishi mumkin, bu esa sezuvchanlik 
va spetsifiklikka ta’sir qiladi. KFLCni OCBdan oldin qo‘llashda 
umumiy tejamkorlik hisoblanmadi. Kengroq va ko‘p markazli 
tadqiqotlar bu usulning diagnostik va iqtisodiy samaradorligini 
to‘liq baholash uchun zarur. 

       Shu sababli, KFLC testini tashxislanmagan bemorlarda 
boshlang‘ich skrining testi sifatida qo‘llash tavsiya etiladi, ayniqsa 
klinik izolyatsiyalangan sindrom, optik nevrit yoki markaziy asab 
tizimida yallig‘lanish belgilarini ko‘rsatuvchi bemorlarda. 
      Agar nevrologda TSga asosli gumon bo‘lsa, ammo tasdiqlanmagan 
bo‘lsa yoki tasviriy natijalar aniq bo‘lmasa, ushbu testni tavsiya etish 
mumkin.[19]  

Xulosa. Tadqiqotimiz KFLC testining OCB (IEF orqali) ga 
nisbatan arzonroq, qulayroq va bir xil diagnostik aniqlikka ega 
ekanligini ko‘rsatdi. U standartlashtirilgan miqdoriy test bo‘lib, 
xatolik ehtimoli past, narxi va tahlil muddati qisqa. Shu bois, bu 
testni resurslari cheklangan muassasalarda, masalan, Pokiston yoki 
O‘zbekiston sharoitida, MSni dastlabki baholashda asosiy skrining 
usuli sifatida joriy etish maqsadga muvofiq bo‘ladi. Bu nafaqat 
iqtisodiy jihatdan foydali, balki klinik va ilmiy tadqiqotlar uchun ham 
katta imkoniyat yaratadi. 
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