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SURUNKALI PARODONTITDA BIOMARKERLAR KOMBINATSIYASINING
KORRELYATSION BOG‘LIQLIGI

CORRELLATION OF BIOMARKER COMBINATIONS IN CHRONIC PERIODONTITIS

KOPPENSALUA KOMBUHALIMA BUOMAPKEPOB NMPU XPOHUYECKOM MAPOLOHTU-
TE
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Xadjimetov Abdugafur Axatovich?
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Annotatsiya

Og'iz suyuqligi qon kabi, tananing axborot beruvchi materialidir. Ushbu biologik suyuqlik og'iz bo‘shlig‘i organlari
gomeostazini ta'minlovchi omillaridan biri bo'lib, uning hususiyatlarini o‘rganish nafaqat stomatologlar, balki onkologiya,
gastroenterologiya, ginekologiya, kardiologiya va boshqa soha mutaxassislari uchun ham qiziqish uyg‘otadi. limiy
tadqiqot davomida qonning laborator diagnostik usullaridan birmuncha afzalliklarga ega bo’lgan og'iz suyuqligining klinik
va biokimyoviy ko'rsatkichlarini baholash orqali gingivit va surunkali tarqalgan parodontit kasalligining og'‘irlik holati, erta
tashxislash va davolash samaradorligi aniqlandi. Og'iz suyuqligining o‘zgarish darajasidan biomaterial sifatida foyda-
lanish faqat kasallikni erta tashxislash, uning og'irlik darajasini belgilashda foydalanibgina qolmasdan, kasallik bilan ku-
rashayotgan bemorlarda parodont to‘qgimalarda kechayotgan o‘zgarishlar bosqichini aniglashda va kasallikning oldini
oluvchi salivadiagnostikaga qaratilgan ilmiy tadqiqotlarda keng qo'llanilishi mumkin.

Abstract

Oral fluid, like blood, is the body's informative material. This biological fluid is one of the factors ensuring home-
ostasis of the oral organs, and the study of its properties is of interest not only to dentists, but also to specialists in oncol-
ogy, gastroenterology, gynecology, cardiology, and other fields. During the scientific study, by assessing the clinical and
biochemical parameters of oral fluid, which have some advantages over laboratory blood diagnostic methods, the severi-
ty of gingivitis and chronic generalized periodontitis, the effectiveness of early diagnosis and treatment were determined.
Using the level of oral fluid changes as biomaterial can be widely used not only for early diagnosis of the disease, deter-
mining its severity, but also in scientific research aimed at identifying the stage of changes in periodontal tissues in pa-
tients struggling with the disease, and for preventive salivary diagnostics of the disease.

AHHOMauyus

Pomosasi xudkocmb, Kak U Kpo8b, s1811siemcs UHGhopMamueHbIM MamepuasioM opeaHusma. ma buornoauye-
CKasi xxudkocmb sieriiemcs 00HUM U3 ¢hakmopos, obecrieyusarowux eoMeocmas 8 opaaHax rnosocmu pma, u usy4YeHue
ee ceolicme uHmepecyem He moJibKO CMoMamosi0208, HO U crieyuanucmos 8 obriacmu OHKO/I02uuU, 2acmpo3HMeporio-
auu, euHekosoauu, Kapouomnoauu u Opyaux obracmsix. B xode Hay4Ho2o uccriedogaHuUsi nMymeM OUEHKU KIUHUKO-
buoxumuyeckux rnapamempos8 pomoegol XUOKOCMU, UMEWUX HeKkomopsle npeumywecmsa neped rabopamopHbIMU
memoOlamu OuasHOCMUKU KpOBU, MSXXecmu 2uHausuma U XPOHUYECKO20 2eHepariu3oeaHHo20 rnapodoHmuma, bbina
onpederneHa 3¢hcheKmusHOCMb paHHel duagHOCMUKU U JieYeHUsi. Micronb308aHue ypo8Hsi U3MEHEHUU pomosol XUOKO-
cmu 8 kayecmee buomamepuarna mMoxem bbIMb WUPOKO UCMOMb308aHO HE MOJLKO O1s1 paHHel duazHocmuKu 3abore-
8aHUsl, onpedesieHuUs1 e20 MsXXecmu, HO U 8 Hay4YHbIX UCCIe008aHUsIX, HaNpPaeseHHbIX Ha 8bisierieHue cmaduu U3MeHe-
Hul 8 mkaHsix napodoHma y nayueHmos, boprouuxcs ¢ 3abonesaHueM, U nNPOHUIaKMUYECKy0 canueaduazHOCMUKy
3abornesaHus.

Kalit so‘zlar: Surunkali tarqalgan parodontit, gingivit, og‘iz suyuqligi, periodont, biomarkerlar, metalloprotea-
zalar, korrelyatsiya.

Key words: Chronic generalized periodontitis, gingivitis, oral fluid, periodontium, biomarkers, metalloproteases,
correlation.

Knroyeenie cnosa: XpoHudeckuli 2eHeparnu3osaHHbIl napoloHmMum, auHausum, pomosasi XudKocmsb, napo-
doHm, buomapKepbl, Memanionpomeasbl, KOppeasyus.
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Og‘iz suyuqligi ogsillar, lipidlar va uglevodlar kabi ko‘plab funksional va tizimli murakkab
biomolekulalardan tashkil topgan biologik suyuqlikdir va shuning uchun hozirda tibbiyot tadqiqotlari
uchun eng gimmatli biosuyugliklardan biri hisoblanadi. Og‘iz suyuqligi tarkibiy gismlarining uning
kasallik rivojlana borishi bilan o‘zgarish mexanizmlarini anglash orqgali, parodont yallig‘lanish
kasalliklarining rivojlanish darajasini chuqurroq tushunish salivadiagnostikada so‘lakdan biomaterial
sifatida foydalanish bugungi kunda asosiy yo‘nalish bo'lib golmogda [2]. So‘nggi o‘n vyilliklarda
invaziv bo‘lmagan diagnostika usullariga gizigish ortdi. Inson tanasini o‘rganish uchun eng xavfsiz
biomateriallardan biri-so‘lakdir. So‘lak va uni to‘plash usuli gon olishda bemorda infeksiya havfini
va gonni gabul gilishda bemor uchun stress ehtimolini istisno giladi. Shu bilan birgalikda, so‘lakning
klinik va biokimyoviy ko‘rsatkichlarini o‘'rganish, gonning laborator diagnostik usullaridan birmuncha
afzalliklarga ega [4]. Shu munosabat bilan og‘iz bo‘shlig‘ining yallig‘lanish-destruktiv jarayonlarni
tashxislashning yangi usullarini izlash va ularning terapevtik samaradorligini aniglash dolzarbdir.

ADABIYOTLAR TAHLILI VA METODOLOGIYA

Parodont vyallig’lanish kasalliklari diagnostikasida butun dunyo bo’ylab bir gancha ilmiy
tadgiqotlar olib boriimogda. Mustagqil davlatlar hamdo'stligi mamlakatlari olimlari tomonidan og’iz
suyugligida mavjud bo‘lgan lipidlar metabolizmi, og‘iz suyuqlining himoya mexanizmlari tizimi va
ularning kasallik rivojlanishida o‘zgarishi o‘rganilgan bo‘lib, ushbu tadqiqot natijalaridan lipidlar
metabolizmi mahsulotlaridan hosil bo’ladigan metabolitlar migdorini aniglash mumkin bo’ladi. Bu
esa 0z navbatida parodont to’gimalarda yallig’lanish-destruktiv jarayonlarni rivojlanishining, hamda
uning surunkali tipga o‘tishini va kasallikdan kelib chigadigan asoratlari parodont kasalliklari og'ir
formasining klinik belgilari hisoblanadi [14,15]. Keltiriigan biomarkerlaning o’zgarish darajasiga
garab kasallikning og'irlik darajasini baholash mumkin bo’ladi, lekin kasallikning turli rivojlanish
fazalarida, uzoq vaqt kechadigan jarayonlarning retsidiv davri yo‘qligida, natija bizni
gonigtirolmaydi, chunki u faqat biokimyoviy natijalarga tayanadi. Periodont to’gimaning xolati
buzilishida patogenezida organism immun hujayralarning holatini tushuntirib bera olmaydi [8].
Kasallik rivojlanishining turli bosgichlarida davolash va organizm himoya mexanizmining uyg'onish
darajasini bilish, hamda kasallikni imkon qadar erta tashxislash muammosi dolzarbligicha
golmoqda [12].

NATIJA VA MUHOKAMA

Tadgiqot davomida surunkali parodontit (STP) sog‘lom va o‘rtacha og‘irlikka ega bo‘lgan
formasi uchraydigan surunkali targalgan parodontit bilan kasallangan bemorlardan tashkil topgan
68 kishidan og’iz suyuqligi ajratib olindi. O‘rtacha 30 yoshni tashkil giladigan 14 nafar shaxslardan
iborat nazorat guruhi bo‘ldi. Ushbu guruhdagi jinslar tagsimoti shundan iborat edi: o’rtacha 60% ni
tashkil qgiladigan erkaklar va 34,9% ni tashkil qilgan kurtkacha. Bemorlarni tekshirishda umumiy
klinik, biokimyoviy, xromatografik, statistic, anova tahlili tadqigot usullaridan foydalanilgan [13].

Biokimyoviy o‘zgarishlar aniglanganidan keyin, og‘iz suyugligida IL-13, MMP-8, ICTP ning
ko‘rsatkichlari kasallikga bog'lig holatda o‘zganildi va 3 ta biomarkerni bir biriga bog'ligligini
aniglash uchun tanhlil o‘tkazildi [17,19]. Parodont bemorlar guruhida sog‘lom insonlarga nisbatan
IL-18, MMP-8, ICTP va gingivit mavjud bemorlar guruhiga nisbatan IL-1B, ICTP darajasi sezilarli
darajada yuqori ekanligi kuzatildi. Gingivit bilan og‘rigan bemorlar guruhida sog‘lom guruhga
nisbatan IL-13, MMP-8 ning yuqori darajalari kuzatildi. Parodontit va gingivit guruhlari o‘rtasida
MMP-8 darajasida katta farq topilmadi [9]. gingivit va sog‘lom guruhlar o‘rtasida esa ICTPda
sezilarli farglar topilmadi.

Shularni umumlashtirgan holatda, biz chizigli regressiya modelidan foydalanib, har bir
o‘zgarayotgan biokimyoviy va metabolik markerlar va kasallikning ko‘rsatkichlari o‘rtasidagi
korrelyatsiyani o‘rgandik. Shu narsaga amin bo‘ldikki, interlykin 1 va biriktiruvchi to‘gimaning
degradatsiya mahsuloti o’rtasidagi bog’liqlik darajasi muhim ahamiyat kasb etdi (r = 0,43, p <0,01);
MMP-8 korrelyatsiyasi kuchsiz bo‘ldi (r = 0,32, p<0,01). O’zgarayotgan biomarkerlarning o‘zgarish
darajasini  Mann-Yutni U-kriteriysidan foydalanib bemorlarning yoshi bilan bogliq emasligini
kuzatdik va ushbu markerlar darajasida gender farglari topilmadi (p > 0,05) [5].

Tadqigotimiz natijalariga ko‘ra og‘iz bo‘shligi biokimyoviy darajasi soglom va o'rta
darajadagi surunkali parodontit bilan kasallangan bemorlar o’rtasida farq qilishi aniglandi (1-jadval).
IL-1B ni sezuvchanligi 90 % ni tashkil qildi. MMP va ICTP ning AUG ko‘rsatkichi 0,76 va 0,84 ni
tashkil qildi [10]. Biz barcha biomarkerlarni kombinatsiyasini to‘gri baholash uchun Logistik
regressiya uslubidan foydalandik. Turli kombinatsiyalar orasida IL-1p + MMP-8 kombinatsiyada
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87% sezuvchanlik va 80% o‘ziga xoslik bilan 0,88 yuqori AUC giymatini berdi. IL-1B, ICTP va
MMP-8 kombinatsiyasi 90% sezuvchanlik va 84% o‘ziga xoslik bilan 0,93 AUC giymatini berdi [11]
(2-jadval).

1-jadval
Parodontit bilan kasallangan bemorlar va sog‘lom odamlar og‘iz suyuqligidagi
biomarkerlarning diagnostik potensiali
= = | g /| 8 2
. g c < a o}
Biomarker s s =
4 S 2 >
(@] =) - > a
2 3 o g Q)
< n ) 2 ns
Parodontit va sog‘lom
(P S ga qgarshi)
IL-1B (pg/ml) 0,88 90,3 76,2 82,2 86,4
MMP-8 (ng/ml) 0,76 68 88 88 69
ICTP (pg/ml) 0,84 80,6 88 89 79
Gingivit va sog‘lom
(G S ga garshi)
IL-1B (pg/ml) 0,80 83 76 77 83
MMP-8 (ng/ml) 0,77 67 84 80 72
ICTP (pg/ml) 0,59 63 64 63 64
Parodontit va gingivit
(P G ga garshi)
IL-1B (pg/ml) 0,66 68 64 70 62
MMP-8 (ng/ml) 0,56 58 52 60 50
ICTP (pg/ml) 0,70 77 72 77 72
2-jadval

Parodontit va sog‘lom shaxslarni
binatsiyasining samaradorligi

ajratish uchun og‘iz suyuqligi biomarkerlari kom-

Sl?vchanlik Spetsifiklik (%) | AUC giymati 95% DI

(%)
IL-18 + MMP-8 87,1 80,0 0,883 0,793-0,972
ICTP + MMP-8 83,9 76,0 0,850 0,746-0,955
IL-18 + ICTP 87,1 84,0 0,917 0,840-0,995
IL-18 + ICTP + MMP-8 90,3 84,0 0,929 0,865—-0,993

3-jadvalda ko'rsatilishicha, IL-18, MMP-8 darajalari kasallikning boshlang‘ich fazalarida
sezilarli darajada farq qiladi. IL-18 va MMP-8 da sezuvchanlik 91%, spetsifiklik 68 %, IL-13, ICTP
kombinatsiyasi AUG 0,85, 83% sezuvchanlik va 80% spetsifiklik giymatiga ega bo’ldi.
3-jadval
Gingivit va sog‘lom shaxslarni ajratish uchun og‘iz suyuqligi biomarkerlari kombi-
natsiyasining samaradorligi

(So/eofu""ha””k Spetsifiklik (%) | AUC giymati | 95% DI
IL-18 + MMP-8 91,6 68,0 0,84 0,73-0,96
IL-16 + ICTP 83,3 80,0 0,85 0,74-0,96
IL-1 + MMP-8+ ICTP 87,5 76,0 0,85 0,74-0,97
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4-jadvaldan ko’rish mumkinki, IL-1B, ICTP darajalari parodontit va gingivit bilan og‘rigan
bemorlar guruhlari orasida sezilarli darajada farq qildi [1]. IL-18 + MMP-8 kombinatsiyasi 0,76
AUC qiymatini 80,6 % sezuvchanlik va 70,8% spetsifiklikka va IL-1B + ICTP + MMP-8
kombinatsiyasi 83,9 % sezuvchanlik va 70,8% spetsifiklik giymatini berdi.

4-jadval
Parodontit va gingivit mavjud bemorlarni farglash uchun og‘iz suyuqligi biomarker-
lari kombinatsiyasining samaradorligi

(f/f)zu"“ha”"k Spetsifikiik (%) | £ WY | 95% DI
IL-1B + MMP-8 80,6 70,8 0,76 0,62-0,89
IL-1B + ICTP 80,6 75.0 0,77 0,65-0,89
IL-1B + ICTP + MMP-8 83.9 70,8 0,77 0,65-0,90

IL-1B - sog‘lom va parodont zararlanishini ajratish uchun ishlatilishi mumkin bo‘lgan yal-
liglanishning muhim biomarkeri hisoblanadi. Ushbu tadgiqotda so‘lak tarkibida IL-18 miqgdori be-
morlarning uchta guruhida ham bir biridan farqli ko‘rsatkichlarga ega bo‘ldi. Dastlab gingivit bemor-
larda og‘iz suyugligida IL-1 miqdori oshgan, bu ko’rsatkich kasallik rivojlana borishi bilan ortib bor-
gan. Olingan natijalar asosida, IL-13 va kasallikning ko‘rsatkichlari o‘rtasida ijobiy korrelyatsiyani
anigladik [3].

Oxirgi vagtlarda olib borilgan tadgiqotlar shuni ko‘rsatdiki [5,18], MMP-8, xususan, erta
parodontitning ko‘rsatkichi hisoblanadi. Bizning tadgigotimizda MMP-8 sog‘lom guruhga nisbatan
kasallik guruhlarida (gingivit va parodontit) sezilarli darajada yuqori darajada aniglandi.

Parodontitga kasalligining rivojlanish darajasiga baho berishdan oldin, biriktiruvchi
to‘gimaning dekradatsiya mahsulotlarining ko‘rsatkichlarini bilish zarur. Biz bunda MMP va ICTP lar
migdorini kasallikda o‘zgarishini kuzatganimizda, yaqqol buzilishlar aniglanmaguncha bo‘sag‘a
giymatini 2-3 mm ga o‘zgartirish kerak edi [6]. Bu tashxis qo‘yish va davolashni kechiktirishi
mumkin. | turdagi kollagenning degradatsiya metaboliti sifatida ICTP alveolyar suyakning asosiy
tarkibiy qismi bo'lib, kasallikning og'irlik darakasini belgilab beradi. Bizning tadgiqotimizda
kasallikning boshlang’ich fazasi gingivit bilan sog‘lom shaxslar o‘rtasida biriktiruvchi to‘gima ning
dekradatsiyasi hali kuchaymaganligini, ammo parodontit guruhidagi alveolyar suyaklarning
yo‘qotilishi gingivit va sog‘lom guruhlarga nisbatan bir necha barobar oshganligini ko’rishimiz
mumkin[16,7].

Parodont yallig‘lanish kasalliklarini rivojlanish bosgichlarini uning turli guruhlarida kuzatib,
IL-1B ni alohida marker sifatida, parodontit bilan og‘rigan bemorlarni sog‘lom odamlardan ajratish
uchun 90% sezuvchanlik va 76% spetsifiklk, AUC ning giymati esa 0,88 , gingivit bilan
kasallanganlarni sog‘lom odamlardan ajratish uchun 83% sezuvchanlik va 76% spetsifiklik, AUC
giymati 0,80 ekanligini kuzatdik. Parodontit va gingivitni bir biridan farglash uchun 68%
sezuvchanlik va 64% o‘ziga xoslik bilan AUC giymati - 0. 66 ni tashkil etdi.

Demak, ilmiy izlanishlar natijasida sog‘lom, gingivit va surunkali targalgan parodontit
o‘rtasida og'iz suyuqligidagi IL-18, MMP-8 va ICTPda sezilarli farglar borligini ko‘rsatdi. Bunda og‘iz
bo‘shlig‘ining biokimyoviy o’zgarishi va metabolitlarning hosil bo‘lishiga ko‘ra bir gancha prognostik
panellarning samarasi aniglandi [6]. Bunda biz IL-13 va ICTP kombinatsiyasi surunkali parodont
kasalligi mavjud bemorlarni sog‘lom va gingivitli bemorlardan ajratish uchun ishlatilishi mumekinligini
anigladik. Bundan tashqari, IL-18 va MMP-8 kombinatsiyasidan gingivit rivojlanayotganligini
sog‘lom to‘gimadan farqini ajratishda foydalanishimiz mumkin.

XULOSA

Xulosa ofrnida shuni aytish mumkinki, og‘iz bo'shligi vyalliglanish kasalliklarining
diagnostikasiga ko‘ra gingivit va parodontit bilan kasallangan bemorlar og‘iz suyuqligidagi IL-1p,
MMP-8 va ICTPda biomarkerlarning kombinatsiyasida korellyatsion bog'ligligi asosida, kasallikni
erta tashxislashda samaradorligi baholandi. Shundan kelib chiggan holatda, IL-18 va ICTP
kombinatsiyasidan parodontit va sog‘lom, gingivit mavjud shaxslardan ajratish uchun, IL-18 va
MMP-8 kombinatsiyasi gingivit va sog‘lom shaxslarni farglashda samaradorligi yuqori ekanligini
aniqgladik.
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