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Piyelonefrit bilan kasallangan bemorlarda buyrak to'gimasini  uchun zarur bo’lgan glutation metabolizmining asosiy fermenti
morfologik xususiyatlarini o’rganishning imkoniyatlari birmuncha hisoblanadi [11, 13].

cheklangan, chunki punksion biopsiya bolalarda xavfli gemorragik vy-GT asosan buyrak proksimal kanalchalarining nefroepitelial
asoratlarga olib kelishi mumkin, bu esa buyrak morfofunksional  hujayralari membranasida va Genle halgasining tushuvchi gismida
diagnostikasidagi giyinchiliklarni oshiradi. joylashgan [34].

Siydikdagi fermentlar faolligini tahlil gilish, nefronning tubulyar v-GTning peshobdagi faolligi salbiy ta'sir natijasida (renal to"qima

tuzilmalaridagi shikastlanishni erta bosgichda aniglash va patologik  yallig lanishi, nefrotoksik ta’sirlar) ortadi. Peshobda fermentning o°ziga
jarayonning rivojlanishini  baholashda istigbolli usul sifatida  xos buyrak izoformasi mavjud. Peshobda y-GT faolligining oshishi
garalmogda. Enzimuriyaning klinik giymati, an‘anaviy diagnostika  buyrak kanalcha epiteliy hujayralaridagi patologik o’zgarishlarni aks
usullariga nisbatan ertaroq ma’lumot berish gobiliyati bilan bogliq [14, ettiradi, chunki bu ferment, boshga fermentlardan fargli o"laroq, hujayra

15]. yuzasida joylashganligi sababli, buyraklarning proksimal kanalchalari
Nefronning turli bo’limlarida rivojlanadigan patologik jarayonlar  shikastlanishining dastlabki belgisi bolib xizmat qiladi [35, 36].
hujayra membranalari bargarorligining buzilishiga, lizosomal apparat IImiy adabiyotlar ma'lumotlariga ko'ra, peshobdagi y-GT-kreatinin

aktivlashuviga va og’ir shikastlanish holatida sitolizga olib kelishi  nisbati turli etiologiyali o'tkir buyrak shikastlanishini aniglashda
mumkin. Ushbu o'zgarishlar siydikda hujayraviy fermentlar ~ samarali biomarker sifatida ishlatiladi [11, 13].

ekskretsiyasining  kuchayishiga olib  kelib, tubulo-interstitsial Gatua W. K. va hammualliflar gandli diabetli bemorlarda renal

shikastlanishning darajasini aks ettiruvchi biomarker vazifasini  shikastlanishni erta aniglash uchun peshobdagi y-glutamiltransferaza (y-

bajaradi. GT) darajasini samarali biomarker sifatida tavsiya gilganlar [13].
v-glutamiltransferaza (y-GT) bir gator eksperimental tadgiqotlar J. Westhuyzen va hammualliflar tomonidan tagdim etilgan klinik

natijalariga ko'ra, hujayra membranasida joylashgan ferment bo’lib,  kuzatuvlar shuni ko'rsatadiki, og'ir holatdagi bemorlarda naychali
glutation almashinuvi va uning gomeostazini ta’minlashda asosiy rol  enzimuriya darajasini baholash orgali otkir buyrak shikastlanishini erta
o'ynaydi. Nrf2/ARE tizimining faollashuvi kompensator ravishday-GT  bosqichda aniglash mumkin [39]. Xususan, y-glutamiltransferaza (y-
ning giperekspressiyasiga sabab bo’ladi, chunki u antioksidant himoya  GT) fermenti faolligining oshishi ushbu turdagi disfunksiyaga
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moyillikni ko'rsatuvchi erta biokimyoviy belgilardan biri sifatida
tavsiya etilgan.

Sun va boshqalar qon zardobidagi y-GT va buyrak
shikastlanishining yana bir ko'rsatkichi albuminuriya ortasidagi
bog'liglikni o'rganib chiqdi va qon zardobidagi y-GT darajasi va
proteinuriya orasida bog'liglikni anigladi [35].

R. Shyamkrishnan va boshqalar Hindistonda olib borgan ilmiy
tadgiqotda, surunkali buyrak kasalligi va y-GT darajasi o0'rtasida
sezilarli ijobiy korrelyatsiyani anigladi demak, y-GT darajasining
oshishi CBK xavfining potensial ko rsatkichi bo"lishi mumkinligini
ko'rsatadi [34].

Shunday qilib, peshobdagi y-GT faolligining oshishi nefron
proksimal kanalchalarining shikastlanishini erta aniglashda, otkir
va surunkali buyrak patologiyalarini diagnostikasida, kasallikni
monitoring va prognozlashda ishonchli sezgir biomarker sifatida
ahamiyatga ega.

So'nggi yillarda xalgaro tadgiqotchilar piyelonefrit va peshob
yo'llari infeksiyalari ortasida differensial tashxis o'rnatish,
shuningdek tubulointerstitsial fibrozning kelgusida yuzaga kelish
xavfini baholash magsadida turli biomarkerlar va minimal
invaziyali diagnostik usullarni joriy etishga garatilgan tadgiqotlar
olib bormoqgda [18, 19, 23, 27].

Tubulo-interstitsial to'gimalarda  yuzaga keladigan
yallig'lanish va bakterial etiologiyali shikastlanish holatlarini
aniglashda biologik aktiv molekulalar asoslangan biomarkerlardan
foydalanish dolzarb yo'nalishlardan biriga aylangan. Jumladan,
neytrofil jelatinazaga bog’lig lipokalin-2 (NGAL), buyrak
shikastlanishi molekulasi-1 (KIM-1) va p2-mikroglobulin (2M)
kabi ko'rsatkichlar yugori klinik-informativ giymatga ega bolib,
ular piyelonefrit jarayonining faollik darajasini baholash va erta,
noinvaziv tashxis strategiyalarida samarali indikator sifatida
garalmoqda [ 6].

KIM-1 (Kidney Injury Molecule-1) 1-toifa transmembran
glikoprotein  bo’lib, fiziologik holatda sog’lom  buyrak
to'gimalarida juda kam miqdorda ifodalanadi. Bir qator
tadgiqotlarga ko'ra peshobdagi KIM-1 darajasi va to gimadagi
KIM-1 orasida yaqin bogliglik bo’lib, buyrak to’gimasidagi
shikastlanish darajasini aniglashda muhim indikator hisoblanadi
[16, 33, 40]. Proksimal kanalchalar epiteliyning ishemik yoki
toksik zararlanishi natijasida peshobda KIM-1 darajasi oshadi [42].

KIM-1 gipoksiya va nefrotoksik ta’sirlardan keyin proksimal
tubulalarda ekspressiyasi sezilarli oshadigan biomarker bo’lib,
regenerativ faollik va epitelial hujayra qoldiglarining fagotsitozini
tartibga solishda ishtirok etadi [40].

KIM-1 ning yallig'lanishga garshi faolligi kompleks kaskad
orgali namoyon bo’ladi. Bu jarayon peshobdan apoptozga uchragan
hujayra qgoldiglari proksimal kanal epiteliy hujayralari tomonidan
0 zlashtirilishi bilan boshlanadi. Natijada, buyrak
shikastlanishining molekular domenlari bilan r85 ogsili o'rtasidagi
0°zaro ta'sir yuzaga keladi, bu esa NF-kB transkripsiya faktorining
faolligini  pasaytiradi, natijada hujayra tomonidan ishlab
chiqariladigan yallig'lanishga garshi sitokinlar miqdori kamayadi
[19, 40]. Boshga ilmiy tadgigotlarga ko'ra, KIM-1ning yugqori
darajadagi ekspressiyasi naycha epiteliylari funksiyasi to’liq
tiklanguncha saglanib goladi, bu esa KIM-1 darajasining sekin-asta
pasayishini tushuntiradi [15].

Krzemien G. va hammualliflar (2019) tomonidan peshob yo’li
infeksiyasi va piyelonefrit bilan og'rigan bemorlarda olib borilgan
tadgiqot natijalaridan ma’lum bo'lishicha, uKIM-1 biomarkeri
piyelonefritni aniglashda muayyan diagnostik giymatga ega.
Tadgigotda ushbu ko'rsatkich uchun 2,4 ng/ml chegaraviy giymat
belgilangan bo’lib, u 73% sezuvchanlik ega ekanligi gayd etilgan [19,
20].

IgA-nefropatiyasi, membranoz glomerulonefrit va
glomeruloskleroz bilan kasallangan bemorlarda buyrak biopsiyasini
o'rganish natijasida KIM-1 ekspressiyasining buyrak fibrozasi va
interstitsial yallig'lanish o’rtasida kuchli bogliglik borligi aniglangan.
Bemorlar guruhida biopsiya o'tkazishdan avval peshob tahlili amalga
oshirilgan, peshobdagi KIM-1 darajasini to'gimadagi KIM-1
ekspressiyasi bilan yugori bog’ligligi kuzatilgan [38]. Olingan natijalar
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KIM-1 ni nafagat ishemik shikastlanish holatlarini, balki yallig'lanish
va fibrotik o"zgarishlarni ham aniglashda yuqori sezgirlikka ega bo"lgan
biomarker sifatida go’llash imkoniyatini tasdiglaydi. [38].

Bundan tashqari, KIM-1 biomarkeri dori vositalarining nefrotoksik
ta’'sirini baholash magsadida amalga oshiriladigan preklinik va klinik
tadgiqotlarda peshobdagi ishonchli biomarker sifatida qo’llash uchun
AQSH ozig-ovqgat va dori vositalari ma muriyati (FDA) hamda Yevropa
dori vositalari agentligi (EMA) tomonidan rasman maqullangan. Ushbu
biomarker, o'tkir buyrak zararlanishini erta bosgichda aniglash,
rivojlanish dinamikasini kuzatish hamda buyrak faoliyatiga dori
vositalarining ta’sirini baholashda yuqori diagnostik ahamiyatga ega
deb e’tirof etilgan [22].

S. Petrovich va hammualliflar tomonidan o’tkazilgan tadgigot
natijalariga ko'ra, o'tkir buyrak zararlanishi (O'BZ) bilan asoratlangan
o'tkir piyelonefrit (O'P) bo’lgan bolalarda peshobdagi KIM-1 migdori
O'BZ rivojlanmagan OP holatlariga nisbatan ahamiyatli darajada
yugori ekanligi aniglangan [31]. Ushbu natijalar KIM-1 biomarkerining
nefrotik zararlanishni erta bosgichda aniglashdagi potensial ahamiyatini
ko rsatadi.

Shuningdek, W. K. Han va hammualliflar tomonidan katta yoshdagi
bemorlar ishtirokida o"tkazilgan tadgiqotda, O"BZ rivojlangan hollarda
uKIM-2/uCr nisbati oddiy peshob yo’llari infeksiyasi bilan og'rigan
bemorlarga nisbatan statistik jihatdan ishonchli darajada yuqori ekanligi
gayd etilgan. Shuningdek, siydik yo'llari infeksiyasi (SYI) bilan
kasallangan bemorlar va sog’lom nazorat guruhi o'rtasida uKIM-1/uCr
miqdorlari orasida ahamiyatli farq aniglanmagani, ushbu biomarkerning
fagatgina buyrak to'gimasiga xos shikastlanishlarga nisbatan yuqori
sezgirlikka ega ekanligini korsatadi [15].

Shunday qilib, KIM-1 buyrak to’gimasi va proksimal naycha
zararlanishi erta aniglashda muhim ahamiyatga ega bo'lib, o’tkir buyrak
kasalliklarini diagnostika gilishda noinvaziv usul sifatida qo’llanilishi
mumkin [7, 8, 37, 42].

NGAL (Neytrofillarning jelatinaza bilan boglangan lipokalini)
inson neytrofil hujayralarida birinchi marta 1993-yillarning boshlarida
aniglangan ogsil hisoblanadi. Bu 178 aminokislota goldiglaridan iborat
bo’lib, taxminan 22 kilodalton molekular massaga ega. Hozirgi
zamonaviy tadgigotlar shuni ko'rsatmoqdaki, ushbu ogsil ham
fiziologik, ham patologik holatlarda turli to’gima va hujayralarda
sintezlanishi mumkin. Aynigsa, uning ifodalanishi immun hujayralari,
jigar parenximasi (gepatotsitlar), buyrak naychalari epiteliysi, prostata,
ichki a'zolar epiteliy to’gimalarida shikastlovchi omillarga javob
sifatida kuzatiladi [10, 25].

Boshqga ilmiy tadgiqotlarda neytrofil jelatinazasi bilan bog langan
lipokalin 2 (NGAL)ning buyrak epiteliy to gimalariga nisbatan ikki xil
yo'nalishda ta'sir ko'rsatishi aniglangan. Ushbu biomarker, ayrim
bakteriyalar tomonidan temir ionlarini o'zlashtirish uchun ishlab
chigariladigan past molekular massali sideroforlar bilan yuqori
affinitetda bog'lanadi. Bu bog’lanish natijasida mikroblarning temirga
bog’lig metabolik jarayonlari buziladi va ularning o’sishi hamda
faoliyati sezilarli darajada cheklanadi. Shu orgali NGAL bakteriyalarni
temirdan mahrum qilib, ularning ko'payishiga to’sqinlik giladi.
Shuningdek, NGAL hujayraviy apoptoz jarayonlarini faollashtiruvchi
(pro-apoptoz) xususiyatga ham ega ekanligi ma'lum qgilingan [23, 41,
43].

Qator klinik tadgiqotlarda o"tkir buyrak zararlanishining prerenal va
renal shakllarida bemorlarning qoni va siydigidagi NGAL darajalari
baholangan. Ushbu ilmiy ishlarda NGAL biomarkerining yuqori
prognostik va diagnostik giymatga egaligi isbotlangan bo’lib, u buyrak
patologiyalarini erta aniglash uchun ishonchli biomarker sifatida tavsiya
gilinmogda [10, 17, 143].

Tadgiqotlar shuni ko'rsatmoqdaki, NGAL miqdori o'tkir buyrak
shikastlanishi mavjud bo’lmagan hollarda ham, jumladan, peshob
yo'llari infeksiyalari yoki sepsis holatlarida ham oshishi mumkinligi
aniglangan [6, 24, 28].

2020 yilda Lee J.H. va hammualliflar tomonidan o'tkazilgan
retrospektiv tadgiqotda 261 nafar piyelonefrit tashxisi go’yilgan
bolalarning klinik ma’lumotlari tahlil gilingan. Tadgiqotning asosiy
magsadi gon plazmasidagi NGAL darajasi va anemiya o’rtasidagi
munosabatni o’rganish, shuningdek, ushbu biomarker yordamida
nefroskleroz, o'tkir piyelonefrit va vezikoureteral refluks (VUR) kabi
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patologik holatlarni erta bosgichda aniglash imkoniyatini baholashdan
iborat bo’lgan. Tadgigot ma’lumotlariga asosan, anemiyasi mavjud
bo’lgan bemorlarda plazmadagi NGAL konsentratsiyasi (n=78)
o'rtacha 338,4 ng/ml ni tashkil etgan, anamiyasiz bemorlarda esa
(n=183) ushbu biomarkerning darajasi 153,3 ng/ml bo’lgan..
Eritrotsitlar soni va NGAL o'rtasida manfiy bog'liglik (r=-0,397,
p<0,001) anmknanran. Illynunrgek, NGAL napakacHHHHT OIIMIIH
(>150 ng/ml) hamda anemiyaning mavjudligi piyelonefritli bemorlarda
nefrosklerozning rivojlanishini aniglashda mustaqil xatar omillari
sifatida belgilab qo’yilgan [24].

So'nggi ilmiy tadgiqotlarda, UNGAL darajasi piyelonefritni
aniglashda gonda leykotsitlar soni va S-reaktiv ogsil darajalariga
nisbatan ancha yuqori diagnostik ahamiyatga ega ekanligi ko'rsatilgan
[28].

G. Krzemien va hammualliflar SYI bor n=66 bolada SNGAL va
UNGAL darajalarini tahlil gilgan. Piyelonefrit bilan kasallangan
bolalarda sNGAL va uNGAL sezilarli darajada yuqori ekanligi
ko'zatilgan. Tadgiqotchilar S-reaktiv ogsil va uNGAL o'rtasida
korrelyativ bog'liglikni aniglashgan. Piyelonefritni tashxislashda
UNGAL darajasi 42,2 ng/ml bo’lgan [17].

p2-mikroglobulin (B2M) — inson organizmidagi barcha yadroli
hujayralarda, xususan, limfoid to gimalarda mavjud bo’lib, | sinfdagi
asosiy gistologik moslashuv kompleksining yengil zanjiri tarkibiga
kiradi. Uning molekular og’irligi taxminan 11,8 kDa ni tashkil etadi.

B2-mikroglobulin o°zining kichik molekular o’lchamlari sababli
glomerulyar bazal membranadan hech ganday sezilarli to'siglarsiz
o'tadi va buyraklarning proksimal kanalchalari tomonidan to'lig qayta
so'raladi [26, 32].

Normada, B2-mikroglobulinning peshobdagi migdori organizmdagi
umumiy konsentratsiyaning 0,1% dan oshmaydi [21].

Tadgiqotlar p2-mikroglobulinning peshobdagi konsentratsiyasining
oshishi asosan buyrakning tubulointerstitsial patologiyalari bilan
bog’ligligini tasdiglaydi [5].

Buyrak funksiyasini baholashda p2-mikroglobulin kreatinin
darajasiga nisbatan ancha anigroq ko rsatadi. Bir gator ilmiy izlanishlar
natijasiga ko'ra, p2-mikroglobulin buyrak transplatatsiyasida KFT ni
baholash uchun yangi biokimyoviy marker sifatida qo’llanilgan [3].

E. O. Bogdanova va hammualliflar tomonidan olib borilgan
tadgiqot xulosasiga ko'ra, PB2-mikroglobulin  glomerulalardagi,
tubulointerstitsial sohalardagi va qon tomirlardagi fibroplastik
0°zgarishlarning darajasini ko'rsatadigan potensial biomarker sifatida
e tirof etilishi mumkin [2]. Tadgigotda glomerulalarning global skleroz
darajasi bilan p2-mikroglobulinning ekskretsiyasi ortasida ijobiy
korrelyatsiya aniglangan (r=0,28). Shu bilan birga, tubulointerstitsial
buyrak shikastlanishining ogirligi fagatgina p2-mikroglobulin
miqdoriga bog'lig ekani tasdiglandi [2].

KFT darajasining pasayishi qon zardobida B2-mikroglobulinning
konsentratsiyasining oshishiga olib keladi, bu esa buyraklar
funksiyasining pasayishi va naycha tizimi faoliyatining buzilishidan
dalolat beradi. Ushbu holatlar buyrak kasalliklari, dori toksikazi va/yoki
og’'ir metallar bilan zaharlanishning ogibatida ko'zatiladi. Qon
zardobida va peshobda B2-mikroglobulinni aniglash buyraklarning
funksional holatini baholashda ishonchli diagnostik usul sifatida
tasdiglangan [4].

X. Zeng va hammualliflar tomonidan o'tkazilgan tadgigot
natijalariga ko'ra, f2M otkir va surunkali shikastlanishni aniglashda
yuqori darajada sezgir biomarker sifatida tavsiflangan. Mutaxassislar
B2M miqdorining keskin kopayishi nefronlarning katta gismini
sklerozlanishi va buyrak yetishmovchiligining terminal bosgichiga xos
ekanini takidlashgan [45].

L-FABP — (Liver-type Fatty Acid Binding Protein) — yog®
kislotalarini bog laydigan ogsillar oilasiga mansub bo’lib, u nafagat
jigar parenximasida, balki buyrak kanalchalarining egri va to'g'ri
segmentlarida ham ekspressiyalanadi. Ushbu ogsil hujayra ichidagi

yog"~ kislotalari almashinuvi va oksidlovchi stressga javob
reaksiyalarida muhim rol 0’ynaydi.
Eksperimental tadgiqotlar shuni ko'rsatadiki, L-FABP ning

ifodalanish darajasi proksimal kanalchalarda tublulointerstitsial
shikastlanish bilan kechuvchi holatlarda keskin oshadi va siydik orgali
ajralishi ortadi. Bunday holatlarga massiv proteinuriya, og’ir
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giperglikemiya, tuzga sezgir arterial gipertenziya, shuningdek,
buyrakning ishemik yoki toksik shikastlanishi kiradi. Ishemik
shikastlanishdan keyingi 8 soat ichida siydikda L-FABP darajasi oshishi
gayd etilgan va u buyrak to qimasidagi tublulointerstitsial shikastlanish
darajasi bilan yagin korrelyatsiyani namoyon etgan [14, 18, 25].

L-FABP ning himoya ta’siri asosan oksidativ stress mexanizmlari
bilan bog’lig. Ushbu ogsil ortigcha superoksid anionlari (O:") va
boshqa reaktiv kislorod shakllarining hosil bo’lishini cheklab, kanalcha
epiteliy hujayralarini oksidlovchi shikastlanishdan saglaydi. Aynigsa,
buyrak to’gimasida renin-angiotenzin tizimi (RAT)ning giperagtiivligi
bilan kechuvchi nefropatiyalarda L-FABP ning himoyaviy roli yagqol
namoyon bo’ladi. Shunday qilib, L-FABP buyrakning oksidativ
stressga garshi tabiiy himoya mexanizmlarida muhim endogen
komponent sifatida klinik ahamiyat kasb etadi [23, 25].

Eksperimental tadgiqotlarda uropatogen  Escherichia coli
tomonidan chagirilgan o'tkir piyelonefrit modelida siydikdagi L-FABP
darajasi kasallikning dastlabki bosgichidayoq oshgani aniglangan. Bu
biomarkerning sezuvchanligi NGAL va KIM-1 ko'rsatkichlari bilan
tagqoslaganda yugqori bo’lib, erta tashxis qo’yishda muhim ahamiyat
kasb etadi [1, 18, 23].

Klinik kuzatuvlar shuni ko'rsatadiki, o’tkir piyelonefrit bilan
og'rigan bemorlarda siydikdagi L-FABP miqdori kasallik og’irligi va
buyrak parenximasi shikastlanish darajasi bilan to'g'ridan to'g'ri
bog'ligdir. Bu esa mazkur biomarkerni yallig'lanish jarayonining faol
bosgichini baholashda va buyrak to'gimasining gipoksik holatini
aniglashda diagnostik mezon sifatida qo"llash imkonini beradi [14, 18].

L-FABP darajasining oshishi, aynigsa bolalarda o'tkir siydik
yo'llari infeksiyasi va piyelonefritdan keyingi buyrak chandiglanishi
(renal skar) xavfi bilan bog’ligligi aniglangan. L-FABP ni NGAL va
KIM-1 bilan birgalikda aniglash erta bosgichda kanalcha-interstitsial
shikastlanishlarni aniglash va buyrak funksional zahirasini baholashda
samarali usul sifatida tavsiya etilmoqgda [21, 23, 25].

Shu tariga, L-FABP piyelonefritning erta tashxisida, buyrak
kanalchalari va interstitsial to’gimalarning subklinik darajadagi
shikastlanishini  baholashda, shuningdek, kasallik og irligini
prognozlashda istigbolli va invaziv bo’Imagan biomarker hisoblanadi.

Interleykin-18 (IL-18) — bu yallig'lanishni faollashtiruvchi
sitokin bo’lib, u tug'ma va orttirilgan immun tizim reaksiyalarining
muhim vositachilaridan biridir. Ushbu sitokin turli xil hujayra turlarida,
jumladan, makrofaglar, osteoblastlar, shuningdek buyrak va ichak
epiteliy hujayralarida sintezlanadi [12, 36].

Eksperimental tadgiqotlar 1L-18 ning ishemik o'tkir kanalchali
nekroz, ichak va miokard ishemiyasi, shuningdek artritlarning
rivojlanishidagi patogenetik ahamiyatini aniglagan. IL-18 ning maxsus
antitelolari yordamida o'tkazilgan tajribalar ushbu sitokin ishtirokida
yallig'lanish kaskadining faollashishi buyrak kanalchalariga sezilarli
zarar yetkazishini ko'rsatgan [12, 14, 18, 21].

Hayvon modellarida o'tkazilgan izlanishlar 1L-18 ning siydikda
ajralishining oshishi va buyrak to’gimasida uning ekspressiyasining
kuchayishi o'tkir ishemik shikastlanish jarayonlari bilan bevosita
bog’lig ekanini ko'rsatgan. Shu sababli, 1L-18 biomarkeri insonda
buyrak to’gimalari shikastlanishini erta bosgichda aniglash uchun
istigbolli diagnostik ko'rsatkich sifatida e'tirof etilgan.

Eksperimental tadgigotlarda IL-18 ning buyrak kanalchalari nekrozi
va interstitsial yallig'lanish rivojlanishidagi roli isbotlangan. Aynigsa,
buyrak epiteliy hujayralarining shikastlanishi natijasida ushbu sitokin
siydikka faol ajrala boshlaydi, bu esa uni buyrak to’gimasining erta
zararlanish belgisi sifatida ko'rsatadi [1, 12, 36]. Shunga ko'ra, IL-18
ning siydikdagi darajasi oshishi piyelonefritning dastlabki bosgichlarida
kuzatiladi va ananaviy klinik ko'rsatkichlarga nisbatan oldinroq paydo
bo’ladi [1, 18, 25].

Klinik kuzatuvlarda piyelonefritli bemorlarda IL-18 ning siydikdagi
konsentratsiyasi kasallik og’irligi bilan bevosita bog'ligligi aniglangan.
Bolalarda o’tkir va surunkali piyelonefrit kechishida IL-18 darajasining
oshishi buyrak interstitsial to’gimasidagi yallig'lanish faoliyatini aks
ettiradi [30]. Shu sababli, IL-18 buyrak tubulointerstitsial
shikastlanishini aniglashda sezgir va istigbolli erta biomarker sifatida
garalmoqda [36].

Shunday qilib, mavjud adabiyotlar IL-18 ning piyelonefrit
patogenezida markaziy o'rin tutishini, uning siydikdagi oshishi esa erta
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tashxis, kasallik og’irligini baholash va davolash samaradorligini
monitoring gilishda muhim ahamiyatga ega ekanini ko rsatadi [30, 36].

Sistatin S — bu molekulyar massasi taxminan 13 kDa bolgan, 120
ta aminokislotadan tashkil topgan polipeptid bo’lib, u sisteinli
endopeptidazalarning tabiiy ingibitori sifatida tanilgan. Mazkur ogsil
lizosomal proteazalar faoliyatini tormozlovchi ogsillar oilasiga kiradi.
Sisteinli proteazalar esa hujayra ichida polipeptid zanjirlarini
parchalovchi fermentlar hisoblanadi.

Sistatin S barcha yadroga ega somatik hujayralar tomonidan
sintezlanadi va bu jarayon organizmni o'z ogsillarining nazoratsiz
proteolitik degradatsiyasidan himoya giladi. U hujayralardan gon
aylanish tizimiga doimiy tezlikda ajralib chigadi, natijada uning
zardobdagi miqdori fiziologik sharoitda bargaror darajada saglanib
turadi [3, 14, 18, 21].

Sistatin S ning kichik molekulyar massasi va past darajadagi
bog'lanish qobiliyati uni boshga zardob ogsillaridan fargli ravishda
buyrak glomerulalarida erkin filtratsiyalanishiga imkon yaratadi.

Filtratsiyadan so'ng, u proksimal kanalchalar epiteliy hujayralarida
megalin—-kubulin vositasida endotsitoz yo'li bilan reabsorbsiyalanadi va
bu yerda to’lig metabolizatsiyaga uchraydi. Shu sababli, sog'lom
sharoitda siydik orgali ajraladigan sistatin S miqdori juda minimal
bo’ladi [2, 3, 7, 9].

Sistatin S ning zardobdagi kontsentratsiyasi kreatinin darajasidan
fargli o’larog oziglanish, tana massasi, jins yoki yoshga bog'lig emas
[83, 84]. Shu bilan birga, glomerulyar filtratsiya tezligi (GFT)
pasayganda bu markerda kumulyatsiya davri kuzatilmaydi, bu esa
sistatin S ni o'tkir buyrak kasalliklari diagnostikasida aniq va ishonchli
KFT ko'rsatkichlarini aks ettiruvchi marker sifatida qo’llash imkonini
beradi [2, 7, 9, 25].

Hozirgi kunda KFT ni sistatin S asosida hisoblash uchun bir gator
matematik formulalar taklif etilgan [7, 9]. Shu bilan birga, proksimal
kanalchalarda reabsorbsiyaning buzilishi holatida siydikdagi sistatin S
miqdori oshadi, bu esa o’tkir kanalchali nekroz holatlarida diagnostik
jihatdan muhim ko'rsatkich sifatida garaladi [3, 21, 23].
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