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ANNOTATSIYA
Tizimli gizil bo’richada nevrologik o’zgarishlar kasallikning tez-tez uchraydigan va klinik jihatdan muhim asoratlaridan biri bo‘lib, markaziy
va periferik asab tizimining zararlanishini aks ettiradi. Ular kognitiv buzilishlar va tutqanoglardan tortib, serebrovaskulyar hamda psixik
buzilishlargacha bo‘lgan keng ko‘lamli simptomlarni o‘z ichiga oladi. Patogenezi ko‘p omilli bo‘lib, autoimmun yallig‘lanish, vaskulopatiya va
trombotik mexanizmlar bilan bog‘liq [3,4]. Tashxislash klinik, instrumental va laborator yondashuvlar kompleksini talab giladi. Davolash yetakchi
patogenetik mexanizmlarni hisobga olgan holda immunosupressiv va simptomatik terapiyani go‘llashga asoslanadi[2,11].
Kalit so‘zlar: tizimli gizil bo’richa; asab tizimi zararlanishi; neyropsixik tizimli gizil bo’richa; markaziy asab tizimi; periferik asab tizimi.

Fakhmitdin Khayritdinovich Mutarov
Shahnoza Shohimardonovna Kuziyeva
Tashkent State Medical University

NEUROLOGICAL MANIFESTATIONS IN SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS:
SPECTRUM OF INVOLVEMENT, PATHOGENESIS, DIAGNOSIS AND TREATMENT APPROACHES
(Literature Review)

ANNOTATION
Neurological manifestations in systemic lupus erythematosus (SLE) represent one of the most common and clinically significant complications
of the disease, reflecting involvement of both the central and peripheral nervous systems. These manifestations encompass a wide spectrum of
symptoms, ranging from cognitive impairment and seizures to cerebrovascular and psychiatric disorders. The pathogenesis is multifactorial and
involves autoimmune inflammation, vasculopathy, and thrombotic mechanisms [3,4]. Diagnosis requires a comprehensive approach integrating
clinical, instrumental, and laboratory methods. Treatment is based on the underlying pathogenic mechanisms and includes both immunosuppressive
and symptomatic therapies [2,11].
Keywords: systemic lupus erythematosus; nervous system involvement; neuropsychiatric systemic lupus erythematosus; central nervous
system; peripheral nervous system.

®axmutaud XaiiputauHosuy Mypartos,
Ilaxno3a llloxumapaonosHa Ky3nesa
TalkeHTCcKui rocy JapCTBEHHBII MEAUIMHCKUN YHUBEPCUTET

HEBPOJIOT'MYECKHUE MPOSIBJEHUAS CACTEMHOM KPACHOM BOJTYAHKH: CIIEKTP IIOPAYKEHWSL, IATOI'EHE3,
JAUATHOCTHUKA U MOAXOAbI K JIEYEHHUIO (O630p JutepaTyphi)
AHHOTALUA

Hesponoruueckue nposiBICHUsS CUCTEMHON KPacHOW BOTYAHKHU SIBIISIIOTCSI YAaCTHIM M KIMHUYECKH 3HAYMMBIM OCJIOKHEHHEM 3a00JICBaHUS,
OTpaKaIOIIMM MOPayKCHHE LICHTPAIBLHON U nepudepuyeckoit HepBHOU cucteMbl. OHU BKIIIOYAIOT HIMPOKHI CIIEKTP CUMIITOMOB - OT KOTHUTHUBHBIX
HapyLEeHUH M CyAOpOr O IepeOpOBACKYIIPHBIX M MCHUXMYECKHX paccTpoicTB. IlaTtorene3 HOcHT MHOro()akTOPHBIH XapakTep M CBS3aH C
ayTOMMMYHHBIM BOCIAJICHHEM, BACKyJlomaTueil m TpomOoTmueckumu MexaHumsmamiu([3,4]. JlmarHoctuka TpeOyeT KOMIUIEKCHOTO KIHMHHUKO-
HHCTPYMEHTAIBHOTO M JIAOOPAaTOPHOro moaxoza. JledueHne oCHOBaHO HA NMPUMEHEHHH MMMYHOCYTPECCHBHON U CHMITOMATHUYECKON Tepamnuu ¢
Y4eTOM BEIyIIMX MaTOreHeTHIECKUX MeXaHm3MoB[2,11].

KiioueBble cl10Ba: cucTeMHast KpacHas BOIYAHKa; OpaKeHUEe HEPBHOU cucTeMsl; Heliporicuxudeckass CKB; rienTpanbpHas HepBHas CHCTEMA;
nepudepruueckast HepBHas CUCTEMA.

Dolzarbligi. Tizimli gizil bo’richa (TQB) — bu ko‘p a’zolarni  tutganoglar, psixoz, miyelopatiya va polineyropatiyalargacha[1,12].
zararlovchi surunkali autoimmun kasallikdir. Asab tizimi tez-tez ~ Ushbu namoyonlar guruhini ifodalash uchun keng qo‘llaniladigan
zararlanadi va klinik jihatdan geterogen namoyon bo‘ladi: bosh og‘rigi,  atama — neyropsixik tizimli gizil bo’richa (NPSLE) bo‘lib [1], u
kognitiv buzilishlar va kayfiyat buzilishlaridan tortib insult, epileptik =~ markaziy asab tizimi (MAT) va periferik asab tizimi (PAT)
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zararlanishini, shuningdek psixiatrik sindromlarni ham o‘z ichiga oladi.
NPSLE muammosi amaliy jihatdan muhim hisoblanadi, chunki
simptomlarning atributsiyasini aniglash giyin (ya’ni, gaysi simptomlar
TQB bilan bog‘lig, qaysilari esa infeksiya, metabolik buzilishlar, dori
vositalari ta’siri yoki komorbid gon-tomir patologiyasi bilan bog‘liq) va
diagnostikaning “oltin standarti” mavjud emas[2,9].

Epidemiologiya va Kklinik ahamiyati. Tizimli gizil bo’richa
(TQB)da nevrologik va psixik namoyonlarning uchrash chastotasi turli
tadqiqotlarda sezilarli darajada farq giladi, bu esa kiritish mezonlari,
sindromlar ta’riflari va baholash usullaridagi tafovutlar (jumladan,
kognitiv va affektiv shikoyatlarning subyektivligi) bilan bog‘liq [3,12].
Umuman olganda, neyropsixik tizimli gizil bo’richa (NPSLE) TQBning
yetakchi asoratlaridan biri sifatida garaladi va u hayot sifatining
pasayishi, nogironlik darajasining oshishi hamda asoratli prognoz
xavfining ortishi bilan bog‘liq, aynigsa qon-tomir hodisalari,
miyelopatiya va markaziy asab tizimining og‘ir diffuz zararlanishlari
mavjud bo‘lganda[12].

Patogenez. Neyropsixik tizimli qgizil bo’richa (NPSLE) patogenezi
ko“p omilli bo‘lib, shartli ravishda ikkita asosiy mexanizmga bo‘linadi
[3,4,5]:

1. Yallig‘lanish-immun (autoantitana/sitokin) yo‘li:

Gematoensefalik to*siq (GET) o‘tkazuvchanligining buzilishi
va immun mediatorlarning markaziy asab tizimiga (MAT) kirib
borishi[7].
Autoantitanalarning  (jumladan, ribosomal  P-ogsilga,
fosfolipidlarga, neyron tuzilmalari komponentlariga garshi), immun
komplekslar, komplement tizimi, proyallig‘lanish sitokinlari va
mikrogliyaning roli. So‘nggi yillardagi sharh tadgiqotlarida NPSLE
patogenezi va  davolashiga  oid  zamonaviy  qarashlar
umumlashtirilgan[4,5,7,8].

. Alohida ravishda NMDA-retseptorlarga garshi antitanalar
(anti-NMDAR/anti-NR2) ishtiroki muhokama gilinadi, ular kognitiv va
psixik buzilishlar hamda MATning diffuz zararlanishining ehtimoliy
mediatorlaridan biri sifatida garaladi; turli autoimmun ensefalitlar va
NPSLEda antitana profillari hamda klinik-immunologik fenotiplar
o‘rtasidagi farglar ko‘rsatilgan[6].

2. Qon-tomir-trombotik yo‘l:

. Kichik gon tomirlar vaskulopatiyasi, endotelial disfunksiya,
trombozlar va emboliyalar[3,4].

. Eng muhim Kklinik “xavf kuchaytiruvchi omil”
antifosfolipid antitanalar/antifosfolipid sindromi (AFS) bo‘lib, ular
ishemik insult, tranzitor ishemik xurujlar, miya venoz sinuslari trombozi
va gon-tomir genezli kognitiv pasayish xavfini oshiradi[2,11].

Ko‘pincha ushbu ikkala mexanizm birgalikda uchraydi, bu esa
davolash taktikasini tanlashni murakkablashtiradi: yallig‘lanish
fenotipida immunosupressiv terapiya samarali bo‘lsa, trombotik
fenotipda esa asosiy o‘rin antikoagulyant/antiagregant strategiya va
gon-tomir xavf omillarini nazorat gilishga beriladi.

NPSLE klassifikatsiyasi. ACR nomenklaturasi MAT va PAT
bo‘yicha (shuningdek, MATning “diffuz” va “fokal” namoyonlari)
guruhlangan 19 ta sindromni tavsiflaydi[1,10]. Quyida klinitsist uchun
eng muhim variantlar (amaliy jihatlarga urg‘u berilgan holda)
keltirilgan.

1) Markaziy asab tizimi (MAT) zararlanishi: diffuz sindromlar
Kognitiv buzilishlar: psixomotorikaning sekinlashuvi, diggat va
xotira funksiyalarining pasayishi; ko‘pincha subklinik kechadi va
neyropsixologik testlashni talab giladi[1,12].

Kayfiyat va xavotir-qorquv buzilishlari: tez-tez uchraydi, ammo
atributsiyasi murakkab (TQB faolligi, surunkali kasallik bilan
bog‘lig stress, glyukokortikosteroidlar bilan induksiya gilingan
ta’sirlar)[3,12].

TQB bilan bog‘liq psixoz: nisbatan kam uchraydi, ammo klinik
jihatdan muhim; infeksiya, metabolik sabablar va dori-induksiya
gilingan psixozni (aynigsa, glyukokortikosteroidlarning yugori
dozalarida) istisno qilish zarur[1,3].

O‘tkir xush buzilishi/deliriy: TQB faolligi, infeksiya, uremiya,
elektrolit buzilishlari va dorilar o*zaro ta’siri fonida yuzaga kelishi
mumkin[3,4].
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e Bosh og‘rig‘i: keng targalgan, ammo NPSLE uchun spetsifikligi
cheklangan; differensial diagnostika muhim (migren, zo‘rigish bosh
og‘rig‘i, intrakranial gipertenziya, miya venoz sinus trombozi va
boshgalar)[12].

2) Markaziy asab tizimi (MAT) zararlanishi: fokal sindromlar
Serebrovaskulyar hodisalar (ishemik insult/tranzitor ishemik
xuruj (T1X), gemorragiyalar, miya venoz sinuslari trombozi): TQB
faolligini, antifosfolipid sindromi (AFS) holatini va boshga xavf
omillarini baholashni talab giladi[2,11,12].

Epileptik tutganoglar: NPSLEning debuti sifatida yoki struktur
zararlanish (infarktlar, gon quyilishlar), yallig‘lanish va metabolik
buzilishlar natijasida yuzaga kelishi mumkin[1,12].

Miyelopatiya (jumladan, ko‘ndalang miyelit): kam uchraydi,
ammo og‘ir namoyon hisoblanadi; orga miya MRTni erta o‘tkazish,
infeksiya, B12 vitamini  yetishmovchiligi, kompressiya,
neyromiyelit optika (NMO) spektri va boshga sabablarni istisno
qgilish muhim[3,4].

3) Periferik asab tizimi (PAT) zararlanishi

Distal sensomotor polineyropatiya, mononevropatiyalar/ko‘p
sonli mononevropatiyalar (jumladan, vaskulit bilan bog‘lig),
kranial nevropatiyalar[3,4].

O‘tkir yallig‘lanishli demiyelinizatsiyalovchi
poliradikulonevropatiya (Giyen—-Barre  sindromi  variantlari)
tasvirlangan, ammo aynigsa puxta differensial diagnostika va
trigger omillarni baholashni talab giladi[5].

Pleksopatiyalar va vegetativ disfunksiya— kamroq uchraydi,
ammo Klinik jihatdan muhim hisoblanadi[3].

Diagnostika. NPSLE ni tasdiglovchi yagona laborator yoki
instrumental test mavjud emas; shu sababli diagnostika klinik belgilar
majmuasi, alternativ sabablarni istisno gilish va SLE ning faolligi
hamda fenotipini baholash asosida amalga oshiriladi[2,9,11].
Zamonaviy EULAR (European Alliance of Associations for
Rheumatology) tavsiyalari boshqga tizimli autoimmun kasalliklarni
yuritish mantigiga o‘xshash diagnostik yondashuvni taklif etadi: avvalo
keng targalgan sabablarni (infeksiya, metabolik buzilishlar, dori
vositalari ta’siri) istisno gilish, so‘ngra holatning SLE bilan bog‘liglik
ehtimolini baholash va yetakchi mexanizmni (yallig‘lanishli yoki
trombotik) aniglash[2,11].

1) Klinik baholash

¢ Belgilarning paydo bo‘lish vaqti SLE ning boshlanishi yoki

zo‘rayishi bilan bog‘ligligi[9].
e Tizimli faollik belgilarining mavjudligi (artrit, serozit, nefrit,
sitopeniyalar va boshgalar)[2,11].

¢ Simptomlarning o‘choqgli xarakteri (gon tomirlar zararlanishiga
shubha) yoki diffuz xarakteri (kognitiv-affektiv, ensefalopatik
namoyonlar)[3,4].

¢ Infeksiya xavfini baholash (immunosupressiya, isitma, infeksiya
o‘choglari)[2].

2) Laborator tekshiruvlar (ko‘rsatmaga ko‘ra)

e SLE faolligi markerlari: anti-dsDNA, komplement (C3/C4),
yallig‘lanish ko‘rsatkichlari (ularning cheklovlarini hisobga olgan
holda)[2,11].
¢ AFS skriningi: lupus antikoagulyanti, antikardiolipin, anti-B2-GPI
(zarur bo‘lsa, gayta tasdiglash)[2,11].
« Klinik holatga garab: antitanachalar (anti-ribosomal P va boshgalar),
galgonsimon bez gormonlari, B12/folat, elektrolitlar, jigar va buyrak
ko‘rsatkichlari[3,4,8].

3) Neyrovizualizatsiya va neyrofiziologiya

« Insult, vaskulopatiya yoki venoz trombozga shubha gilinganda
angiorejimlar bilan bosh miya MRT (MRA/MRV); MRT shuningdek
0°‘sma, abssess, PML va boshga holatlarni istisno gilishga yordam
beradi[2,11].

« Miyelopatiyada orqga miya MRT[3,4].

« Tutganoq yoki ensefalopatiyada EEG[1].

« Polineyropatiya yoki pleksopatiyada ENMG[3].

« Kognitiv shikoyatlarda neyropsixologik testlash (standartlashtirilgan
bo‘lishi magsadga muvofiq, natijalarga ta’sir giluvchi omillar sifatida
depressiya va xavotirni baholash bilan)[12].

4) Likvor tekshiruvi (ko‘rsatmaga ko‘ra)
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« Eng muhim vazifa — infeksiyani (bakterial, virusli, zamburug‘li),
demiyelinizatsion kasalliklarni va subaraxnoidal gqon quyilishni istisno
qilish[2,11].

Immun-yallig‘lanish o‘zgarishlari NPSLE tashxisini
quvvatlashi mumkin, ammo ular spetsifik emas[3,4].

Davolash. NPSLE terapiyasi odatda quyidagilarni 0‘z ichiga olgan
kombinatsiyalangan yondashuvga asoslanadi[2,11]:

go‘llab-

1. SLE ni davolash (faolligini nazorat gilish),

2. zararlanish mexanizmini tuzatish (immun-yallig‘lanish yoki
trombotik),

3. simptomatik nevrologik/psixiatrik yordam,

4.  asoratlarning oldini olish (infeksiyalar,

glyukokortikosteroidlar fonida osteoporoz, tomir xavfi va boshqalar).
NPSLE bo‘yicha EULAR tavsiyalari davolashni klinik sindrom va
taxmin gilinayotgan patogenetik mexanizmga asoslashni tavsiya
giladi: yallig‘lanishli zararlanishda immunosupressiv terapiya, AFS
bilan bog‘liq hodisalarda esa antitrombotik terapiya qo‘llaniladi[2,11].
1) Markaziy va periferik nerv tizimining yallig‘lanishli
zararlanishlari (CNS/PNS)
Glyukokortikosteroidlar ~ (og‘ir ~ holatlarda  ko‘pincha
metilprednizolon bilan puls-terapiya go‘llaniladi), keyinchalik doza
bosgichma-bosgich kamaytiriladi[2,11].
« Siklofosfamid an’anaviy ravishda hayot uchun xavfli yoki og‘ir organ
zararlanishi bilan kechuvchi shakllarda qo‘llaniladi (ensefalit, og‘ir
ensefalopatiya,  miyelit, CNS  vaskuliti, og‘ir  vaskulitik
neyropatiyalar)[2,11].
 Azatioprin yoki mikofenolat mofetil — qo‘llab-quvvatlovchi terapiya
sifatida yoki ayrim fenotiplarda (SLE ning organ zararlanishi va
preparatga tolerantlikka garab)[2,11].
¢ Vena ichiga yuboriladigan immunoglobulin va/yoki plazmaferez
ayrim holatlarda ko‘rib chigilishi mumkin (og‘ir kechish, tez terapevtik
effekt zarurati, refrakterlik, antitana vositachiligidagi jarayonga
shubha), ammo individual yondashuv talab etiladi[4,5].
¢ Rituksimab (ko‘plab mamlakatlarda off-label) klinik amaliyot va
kuzatuv tadgiqotlariga ko‘ra refrakter holatlarda qo‘llaniladi[5].

Adabiyotlar

« So‘nggi yillarda SLE ning umumiy terapiyasi doirasida boshga target
terapiya variantlari ham muhokama gilinmogda (masalan, belimumab
va boshgalar), ammo aynan NPSLE dagi roli fenotip, dalillar bazasi va
mavjudlikka bog‘lig[5,11].

2) Trombotik va tomir bilan bog‘liqg namoyonlar (aynigsa AFS da)

 Tasdiglangan tromboz yoki AFS bilan bog‘liq hodisa ehtimoli
yugori bo‘lganda antikoagulyatsiya terapiyasi davolashning asosiy
komponenti hisoblanadi[2,11].

« Antiagregantlar, arterial bosim, lipidlar va glyukemiyani nazorat
qilish, chekishdan voz kechish — insultning ikkilamchi profilaktikasida
majburiy hisoblanadi[2,11].

¢ Shuni unutmaslik kerakki, haqigiy trombotik mexanizmda
immunosupressiv  terapiya antitrombotik davolash o‘rnini bosa
olmaydi[2].

3) Simptomatik terapiya va multidissiplinar yondashuv

¢ Tutganoglarda antiepileptik preparatlar, ko‘rsatmaga ko‘ra
antidepressantlar yoki antipsixotiklar, neyropatik og‘rigda analgetiklar,
insultdan  keyingi reabilitatsiya va kognitiv  treninglar[1,12].
« Tashxis va etiologiyani aniglash murakkabligini hisobga olib, optimal
yondashuv — jamoaviy model hisoblanadi (revmatolog + nevrolog +
psixiatr/psixoterapevt + zarurat bo‘lsa nefrolog va neyro-radiolog)[9].

Prognoz. NPSLE prognozi bir xil emas: ko‘plab simptomlar o‘z
vaqtida aniglash va adekvat terapiya gqo‘llanganda gaytuvchan bo‘lishi
mumkin, birog gon tomir zararlanishlari, miyelopatiyalar va og‘ir diffuz
zararlanishlar doimiy nevrologik nugsonga olib kelishi mumkin[12].
Natijalarni yaxshilovchi asosiy omillar quyidagilar:
infeksiya va metabolik sabablarni erta istisno qilish[2];
e zararlanish mexanizmini to‘g‘ri aniglash (yallig‘lanishli yoki
trombotik)[2,11];
yallig‘lanishli  fenotiplarda immunosupressiv  terapiyani va
AFS/trombozlarda antitrombotik terapiyani o‘z vaqtida boshlash[2,11];
¢ SLE umumiy faolligini va tomir xavf omillarini nazorat qilish[11];
¢ multidissiplinar yondashuv va tashxisni dinamik gayta baholab
borish[9].
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