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Abstract 

Diabetic kidney disease (DBC) is a common microvascular complication that 

occurs in 20–40% of patients with type 2 diabetes, leading to high morbidity and 

mortality rates. The diagnosis of DBK is based on stable proteinuria, an elevated 

albumin-to-creatinine ratio in the urine of more than 30 mg/g, a decrease in the 

calculated glomerular filtration rate (GFR), and a slowdown of renal function. 

These are biomarkers that assess the functional state of the kidneys, make it 

possible to identify the disease at an early stage and monitor its progress, and also 

makes it possible to determine the relevance of this issue in clinical practice.  

 

Keywords: Zinc-alpha-2-glycoprotein (SAG) in blood plasma, diabetic 

nephropathy, albumin, SAG in urine, mg/g creatinine, GFR. 

 

Introduction 

Dolzarbligi: Diabetik buyrak kasalligi (DBK) — 2-toifa diabet bilan kasallangan 

bemorlarning 20–40% da uchraydigan keng tarqalgan mikrovaskulyar asorat 

bo‘lib, u yuqori kasallik va o‘lim ko‘rsatkichlariga olib keladi. DBK diagnozi 

barqaror proteinuriya, siydikdagi albumin-kreatinin nisbati 30 mg/g dan ortiq 

bo‘lishi, hisoblangan glomerulyar filtratsiya tezligining (GFR) pasayishi va 
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buyrak funksiyasining sekinlashuvi asosida qo‘yiladi. Bu buyraklarning 

funktsional holatini baholovchi biomarkerlar, kasallikni erta bosqichlarda 

aniqlash va uning rivojlanishini kuzatish imkonini beradi, shuningdek, bu masala 

klinik amaliyotda dolzarb bo‘lib qolmoqda. 

 

Kalit so‘zlar: qon plazmasida sink-alfa-2-glikoprotein (SAG), diabetik 

nefropatiya, albumin, siydikdagi SAG, mg/g kreatinin, GFR. 

 

Diabetik buyrak kasalligining patogenezi uch asosiy komponentni o‘z ichiga 

oladi: gemodinamik, metabolik va yallig‘lanish yo‘llari [1,5]. Barqaror 

albominuriya, glomerulyar filtrlash tezligining (GFT) progressiv pasayishi bilan 

birga, klinik jihatdan diabetik buyrak kasalligini belgilaydi. Diabetik 

nefropatiyaning (DN) erta bosqichida diagnostik biomarkerlarni aniqlash 

muhimdir, chunki erta aralashuv buyrak funksiyasining yo‘qolishini 

sekinlashtirishi va salbiy oqibatlarni kamaytirishi mumkin. DN barqaror 

proteinuriya, siydikda albomin/creatinin nisbati 30 mg/g dan yuqori bo‘lishi, 

hisoblangan glomerulyar filtrlash tezligining pasayishi va buyrak funksiyasining 

progressiv yomonlashishi asosida tashxis qilinadi. 

Siydikda oz miqdordagi albominning paydo bo‘lishi, ya’ni mikroalbominuriya, 

DN rivojlanishining eng erta markeri sifatida qabul qilingan. DN terminal buyrak 

yetishmovchiligining keng tarqalgan sababi ekanini hisobga olsak, ishonchli 

biomarkerlarni aniqlash juda muhim bo‘lib, ular diagnostika va davolashda yo‘l-

yo‘riq bo‘lishi mumkin. Shu bilan birga, ma’lum qilinishicha, ko‘p hollarda 

buyrak yetishmovchiligi mikroalbominuriya paydo bo‘lishidan oldin rivojlanadi 

[10,12]. Albominuriyaga jismoniy mashqlar, siydik yo‘llari infektsiyalari, 

surunkali kasalliklar va yurak yetishmovchiligi kabi bir qator muammolar ta’sir 

qiladi. Bundan tashqari, u diabet bo‘lmagan shaxslarda ham paydo bo‘lishi 

mumkinligi xabar qilingan, bu esa albominuriyaning diabetik buyrak kasalligini 

aniq prognozlashdagi noaniqligini ko‘rsatadi [7]. 

Shu bois, kelajakda DN xavfini baholash yoki kasallikni eng erta bosqichda 

aniqlashga imkon beruvchi yangi, invaziv bo‘lmagan biomarkerlarni yaratish 

zaruriyati mavjud. Ushbu kamchiliklarni hisobga olgan holda, diabet bilan 
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kasallangan bemorlarni optimal klinik boshqarish uchun mikroalbominuriya 

paydo bo‘lishidan oldin DNni aniqlay oladigan qo‘shimcha siydik 

biomarkerlariga ehtiyoj mavjud [1,3,4]. Qiziq tomoni shundaki, surunkali 

diabetik nefropatiya holatlarida buyrak funksiyasi glomerulyar shikastlanishdan 

ko‘ra, tubulointerstitsial shikastlanish darajasi bilan yaxshiroq 

korrelyatsiyalashgan, bu esa tadqiqotchilarga DN bo‘lgan bemorlarni aniqlashda 

kanalik biomarkerlarini izlashni taklif qiladi. 

Diabetik nefropatiyaning progressiyasini aniqlashda yanada samarali va tezkor 

vositalarni taqdim etishi mumkin bo‘lgan alternativ biomarkerlarni aniqlashga 

qiziqish ortmoqda. Shu nuqtai nazardan, turli tadqiqotchilar kanalik 

shikastlanishni aks ettiruvchi biomarkerlarni taklif qilgan. 

Sink-alfa-2-glikoprotein (SAG) — 41–43 kDa massasiga ega glycoprotein 

bo‘lib, asosiy histokompatibilitet kompleksi oilasiga mansub. SAG turli epiteliya 

hujayralarida mavjud bo‘lib, organizmning turli suyuqliklarida ajralib chiqadi. 

Ma’lumki, SAG β3-adrenoretseptorlar orqali adenilat siklazni stimulyatsiya 

qilish yo‘li bilan lipolizni rag‘batlantiradi. 

Proteomik tahlillar shuni ko‘rsatadiki, SAG darajasi aynan diabet bilan 

kasallangan bemorlarda siydikda oshadi va diabetik nefropatiyaning aniq klinik 

tahlilida biomarker sifatida ishlatilishi mumkin [2,8,9,10]. 

Immunogistokimyoviy tahlillar SAG asosan inson buyrak kanaliklarida 

ekspressiya qilinishini ko‘rsatgan [13,14]. 

Hozirgi vaqtda SAG siydikdagi kontsentratsiyasi DNning erta bosqichlari bilan 

bog‘liq bo‘lishi mumkin, ya’ni mikroalbominuriya aniqlanmasdan oldin. Bu 2-

toifa diabet bilan kasallangan bemorlarda sezilishi mumkin. DNning erta 

bosqichida biomarkerlarni ishlatishga qiziqish, 2-toifa diabet bilan kasallangan 

bemorlarning prediyabet davridan o‘tishi va tashxis qo‘yilgan paytda buyrak 

yetishmovchiligini boshdan kechirishi bilan bog‘liq. 

Garchi mikroalbominuriya klinik amaliyotda DNning eng erta markeri sifatida 

qabul qilinsa-da, 2-toifa diabetli bemorlarning 29,1–61,6% da 

mikroalbominuriya paydo bo‘lishidan oldin buyrak yetishmovchiligi mavjud 

bo‘lishi mumkin. Shu bois, 2-toifa diabet bilan kasallangan bemorlarni DNning 
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erta bosqichida aniqlash va uning progressiyasini sekinlashtirish, shuningdek 

natijalarni yaxshilash uchun turli strategiyalarni joriy etish zarur. 

Siydik biomarkerlarining oshgan darajasi 2-toifa diabetli bemorlarda 

mikroalbominuriya paydo bo‘lishidan oldin aniqlanishi mumkin va bu diabetik 

nefropatiyada buyrak shikastlanishining erta indikatorlari sifatida ishlatilishi 

mumkin. Bu esa diabetik bemorlarni samarali boshqarish va davolash usullarida 

muhim rol o‘ynaydi. Shuningdek, albominuriya va hisoblangan GFT orasidagi 

korrelyatsiya zaifligi, shuningdek siydik albominining DNning erta bosqichlarini 

aniqlashda sezgirlik va spetsifiklikka ega emasligi bunga sabab bo‘ladi. 

Hozirgi tadqiqotda (1-jadvalga qarang) siydikdagi SAG kontsentratsiyasi DN 

bemorlarida sog‘lom nazorat guruhiga nisbatan sezilarli darajada oshgani 

aniqlangan. Ushbu yangi natijalar shuni ko‘rsatadiki, siydikdagi SAG 

kontsentratsiyasining oshishi diabetik nefropatiyada mikroalbominuriyadan oldin 

buyrak shikastlanishini aks ettirishi mumkin va bu ushbu diabetik asorat uchun 

potentsial yangi biomarker bo‘lishi mumkin. 

Tadqiqot maqsadi 

Siydik proteomik biomarkerlarining diabetik nefropatiyaning erta tashxisidagi 

diagnostik ahamiyatini baholash hamda ushbu biomarkerlarning kasallikni 

prognozlashdagi dolzarbligini aniqlash. 

 

Materiallar va usullar 

Tadqiqotda TMA nefrologiya bo‘limiga tashrif buyurgan 2-toifa diabetli 58 

bemor kuzatuv ostida bo‘lgan. Tadqiqotda ishtirok etgan sog‘lom nazorat guruhi 

18 kishi bo‘lib, ularning o‘rtacha yoshi 51,6 ± 8,6 yil edi. Tadqiqot TMA 

ko‘pprofil klinikasida endokrinologlar, urologlar va nefrologlar bilan 

hamkorlikda o‘tkazilgan. 

Immunoferment, klinik va biokimyoviy tadqiqotlar Mindray firmasining 

avtomatik analizatorlari va “Human, BioKhimMak” diagnostik vositalari 

yordamida, shuningdek yuqori sezgirlikka ega massa-spektrometrik usullar bilan 

amalga oshirilgan. 

Tadqiqot natijalaridan ko‘rinib turibdiki (1-jadvalga qarang), tekshirilgan 

bemorlarning siydiklarida SAG kontsentratsiyasi sezilarli darajada oshib, 53,64 
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± 5,57* mg/l ga yetgan. Solishtirma guruhdagi ayollarda o‘rta ko‘rsatkich 28,17 

± 2,18 mg/l bo‘lib, bu boshlang‘ich darajadan taxminan 2 barobar yuqoridir. 
 

 

Jadval 1 Diabetik nefropatiyali bemorlarning siydigidagi proteomik 

biomarkerlar kontsentratsiyasi, M±m 

Ko‘rsatkich 
Sog‘lom shaxslar 

(n=18) 

DN bilan bemorlar 

(n=58) 

Qonning siydik azoti, mmol/l 5,48 ± 0,45 7,31 ± 0,64  

Kreatinin, μmol/l 70,13 ± 6,54 86,54 ± 7,47  

Tanadagi mass indeks (BMI), kg/m² 24,86 ± 2,63 27,83 ± 2.47 

C-reaktiv oqsil, mg/l 1,18 ± 0,17 2,14 ± 0,19  

RKF, ml/min/1,73 m² 108,24 ± 9,67 104,63± 9,58 

Suyuqdagi tsink-alfa-2-glikoprotein (SAG), mg/l 22,13 ± 2,46 34,67 ± 2,98*  

Siydikdagi SAG, mg/g kreatinin 28.17 ± 2.18 53,64 ± 5,57 * 

Izoh: * – Sog‘lom shaxslar guruhi bilan solishtirganda farq statistik jihatdan 

sezilarli (P < 0,05). 

 

Ushbu tadqiqotda kuzatilgan siydikdagi SAG konsentratsiyasidagi o‘zgarishlar, 

diabetik nefropatiyaning dastlabki bosqichlarida kanalchalar shikastlanishini 

ko‘rsatishi mumkin, bu esa mikroalbugminuriyaga olib keladigan jarayonlardan 

oldin sodir bo‘ladi. Shuning uchun, bu oqsil potentsial ravishda diabetik 

nefropatiyani aniq va spesifik klinik tahlil qilish uchun biomarker sifatida 

ishlatilishi mumkin. 

Keyingi tadqiqot bosqichida DN bilan bemorlar quyidagi guruhlarga bo‘lindi: 

• Normoalbugminuriya guruhi (siydikda albugmin-kreatinin nisbati < 30 

mg/g, n = 18) 

• Mikroalbugminuriya guruhi (30 mg/g < albugmin-kreatinin nisbati < 300 

mg/g, n = 16) 
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• Makroalbugminuriya guruhi (albugmin-kreatinin nisbati ≥ 300 mg/g, n = 

14) 

Bizning tadqiqotlarimizda siydikdagi SAG darajasi DN bilan bemorlarda 

sog‘lom nazorat guruhi bilan solishtirganda sezilarli darajada oshgan. Siydikdagi 

SAG darajasi albugminuriyadan avval namoyon bo‘lganini, ya’ni 

normoalbugminuriya bilan bemorlarda ham SAG darajasi yuqori bo‘lganini 

ko‘rsatadi, ular esa yuqori RKF bilan guruhga kiradi. 

Ushbu natijalar shuni ko‘rsatadiki, siydikdagi SAG darajalarining oshishi 

diabetik nefropatiyada mikroalbugminuriyadan oldin buyrak shikastlanishini aks 

ettirishi mumkin va bu potentsial yangi biomarker bo‘lib xizmat qilishi mumkin. 

Shunday qilib, normoalbugminuriya guruhi va sog‘lom nazorat guruhi orasida 

siydikdagi SAG o‘rtacha darajasidagi farq sezilarli emas edi. 

Mikroalbugminuriya guruhi (67,48 ± 5,87 mg/g) va makroalbugminuriya guruhi 

(81,24 ± 7,98 mg/g) bemorlaridagi o‘rtacha siydik SAG darajasi esa sog‘lom 

nazorat guruhidagi darajadan deyarli 2–3 barobar yuqori edi (P < 0,01). 

 

Jadval 2 Diabetik nefropatiyali bemorlarning siydigida tsink-alfa-2-glikoprotein 

(SAG) konsentratsiyasi va albugmin darajasi bilan bog‘liqligi 

Ko‘rsat

kich 

Sog‘lom 

shaxslar n = 

20 

Normoalbugminuriy

a (albugmin-

kreatinin < 30 mg/g) 

n = 18 

Mikroalbugminuriya 

(30–300 mg/g) n = 16 

Makroalbugminuriy

a (≥ 300 mg/g) n = 14 

SAG 

(mg/g) 
28,17±2,18 36,23 + 2,56 67,48 ± 5,87* 81,24 ± 7,98* 

Izoh: * — sog‘lom nazorat guruhi bilan solishtirganda P < 0,05, ya’ni farq 

sezilarli. 

Shunday qilib, proteomik tadqiqotlar shuni taxmin qilmoqda-ki, siydikdagi SAG 

darajasining oshishi albominsiz diabetik nefropatiya patogeneziga bog‘liq 

bo‘lishi mumkin. Chunki SAG asosan buyrakning proksimal siljigan va to‘g‘ri 

kanallarida ifodalanadi. 

Bizning tadqiqotimizda siydikdagi SAG konsentratsiyasidagi o‘zgarishlar 

nafaqat glomerullar, balki diabetik nefropatiyaning dastlabki bosqichlarida 

kanallarda ham shikastlanish bilan bog‘liq bo‘lishi mumkin, bu esa 

mikroalbugminuriyaga olib keladigan jarayonlardan oldin sodir bo‘ladi. 
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Olingan proteomik tahlil natijalari siydikda diabetik nefropatiya uchun potensial 

biombarkerni aniqlash imkonini beradi, bu esa kasallikni aniqlash va uning 

diagnostikasini takomillashtirish yo‘lida muhim qadam hisoblanadi. 

Albudmin va kreatinin bilan bog‘liq bo‘lmagan alternativ biombarkerlar, 

jumladan siydikdagi oqsilga asoslangan biombarkerlar, diabetik nefropatiyaning 

dastlabki bosqichini aniqlashda ishlatilishi mumkin. Shu kungacha topilgan 

ko‘plab biombarkerlar kuchli diagnostik potentsialga ega ekanligini ko‘rsatdi, 

jumladan siydikka asoslangan proteomik biombarkerlar ham a’lo diagnostik 

imkoniyatga ega. 

Hozirgi vaqtda klinikalarda mikroalbugminuriyani mustaqil va aniq prognoz 

qiluvchi ko‘plab diagnostik usullar mavjud. Proteomik biombarkerlarni aniqlash 

tahlillari ko‘pincha an’anaviy diagnostik usullarga nisbatan osonroq va kamroq 

invaziv bo‘lib, bu esa diabetik nefropatiyani tashxislashda asosiy usul sifatida 

buyrak biopsiyasiga bo‘lgan ehtiyojni kamaytiradi. Bu strategiyalar shuningdek, 

kasallikni samaraliroq davolash va uning rivojlanishini oldini olish uchun nazariy 

asos yaratadi. 

Shunga qaramay, proteomik asosdagi biombarkerlar paneli ko‘pgina klinik kimyo 

laboratoriyalarida doimiy ravishda ishlatilmaydi. Ushbu proteomik 

biombarkerlar bo‘yicha keyingi tadqiqotlar diabetik nefropatiyani erta va invaziv 

bo‘lmagan usullar bilan aniqlash, bemorlarning holatini yanada samarali kuzatish 

va davolash natijalarini yaxshilashga yo‘naltiriladi. 

Umid qilamizki, diabetik buyrak kasalligidagi maqsadli proteomikani tadqiq 

etish bo‘yicha qo‘shimcha ishlar ushbu sohada yangi yutuqlarga olib keladi va 

klinik ahamiyati shubhasiz bo‘ladi. 

 

Xulosa 

Ushbu tadqiqot, bir necha o‘nlab bemorlar bilan olib borilgan bo‘lsa-da, diabetik 

nefropatiyaning klinik diagnostikasida alohida biombarker panelining 

potentsialini ochib beradi. Bu yerda keltirilgan inson siydigi peptidoma 

ma’lumotlar bazasi proteomikani klinik sharoitda diagnostik vosita sifatida 

ishlatishga muhim qadamdir. 
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Ta’kidlash joizki, proteomik biombarkerlar ko‘pincha an’anaviy diagnostik 

usullarga nisbatan osonroq va kamroq invaziv bo‘lib, bu diabetik nefropatiyani 

tashxislashda asosiy usul sifatida buyrak biopsiyasiga bo‘lgan ehtiyojni 

kamaytiradi, bemor holatini samarali kuzatish va davolash natijalarini yaxshilash 

imkonini beradi. 

 

Natija: Ushbu biombarkerlarni aniqlash orqali buyrak funksiyasidagi 

buzilishlarni iloji boricha erta aniqlash va samarali davolanishga ehtiyoji bo‘lgan 

bemorlarni belgilash mumkin bo‘ladi. 
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