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ISIN UMUMI XARAKTERISTIKASI

Todqgigat moévzusunun  aktualhgl.  Tibb  elminin
hepatobiliar sistemin zadslonmoalarinin profilaktika, diagnostika
vo mialicosindo oldo etdiyi nailiyyatlorino baxmayarag bu
patologiyanin daxili xastaliklorin strukturuna diison payi ildan-ils
artir. Hepatobiliar sistemin patologiyalar1 sirasinda xiisusi yeri
geyri virus moansali hepatitlor tutur. Qeyri virus hepatit —qaraciyor
toxumasimin iltihab1 ilo saciyyslonon xastolik olub, an ¢ox
alkoqoldan sui-istifado vo dormanlarin toksiki tasiri naticasinds
bas verir. Diinyada taminmis alimlorin bu patologiyanin
patogenezinin, miimkiin profilaktikasinin  vo  mialicasinin
dyranilmasine bir sira islori hosr olunmusdur®2. Bu patologiyalarin
inkisafinda etioloji faktor kimi asagidakilar qeyd olunub:
texnogen faktorlarla ¢irklonmis otraf mihitin toksiki amillori,
moisotdo istifado olunan kimyoavi maddslorin, gida slavalorinin
organizma diismosi. Hayati gostoricilora asason doarman goabulu
fonunda da qaraciyor zodolonmasi olan xostolorin say1 artir.
Dorman hepatiti osason hepatotoksik preparatlarin  gobulu
naticasindo bas verir*®. Belo xostolikloro asason xroniki formada
diagnoz qoyulur. Zodalonmo iltihabi-distrofik xarakter dasiyaraq
zoif nozora carpan fibrozla miisahido olunur®. Nozoro alsaq ki,
dorman preparatlart 90%-don ¢oxunun olavs tosiri hepatotoksik-

L Kimura, H. Liver injury after methylprednisolone pulse therapy

in multiple sclerosis is usually dSV to idiosyncratic drug-induced toxicity rather than autoimmune
hepatitis / H. Kimura, A. Takeda, T. Kikukawa [et al.] // Mult Scler Relat Disord., - 2020. Jul;
42:102065.

2 Weber, S. Challenges and Future of Drug-induced liver injury Research-laboratory Tests / S. Weber,
L.A. Gerbes // J. Mol.Sci., - 2022.23(11), - p. 6049

8 Wang, Q. Chronic Drug-Induced Liver Injury: Updates and Future Challenges / Q. Wang, A. Huang,
J.B. Wang [et al.] // Front Pharmacol., - 2021. Mar 8; 12, - 627133.

4 Ahmad, J. Liver injury associated with kratom, a popular opioid-like product: Experience from the
U.S. drug induced liver injury network and a review of the literature / J. Ahmad, J.A. Odin, P.H.
Hayashi [et al.] // Drug and Alcohol Dependence, - 2021. 218 (1): 108426.

5 Aithal, G.P. HLA- A*33:01 is strongly asso-ciated with drug-induced liver in- jury (DILI) dSV to
terbinafine and several other unrelated compounds / G.P. Aithal, P. Nicoletti, E. Bjoérnsson [et al.] //
Hepatology, - 2015. 65(1), - p. 325-6.

6 cullen, J.M. Liver and Biliary System / J.M. Cullen, M.J. Stalker // Jubb, Kennedy & Palmer's
Pathology of Domestic Animals, - 2016. vol. 2. — p. 258-352
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likdir, problemin ciddiliyi hagqinda tesovviir yarana bilor’. Ciddi
narahatliq doguran digor saboblordan biri do gonclor va xiisusils
repkoduktiv yasda olan gqadinlar arasinda spirtli igkilorin
istifadosinin ~ artmas1  noticasindo  hepatobiliar  sisteminin
patologiyalarinin yayilmasidir.

Todqgiqatlar gostorir ki, miixtalif etiologiyali hepatitlorin
morfo- vo patofizioloji olamotlordo oxsarliglarina baxmayaraq
hepatositlori zodsaloma strukturuna vo inkisaf mexanizmins gors
forglidirlor. Ona gora do patoloji inkisaf mexanizmini nazors ala-
raq muxtalif genezli geyri virus hepatitlorin miialico taktikasinda
fordi yanasma tolob olunur. Miialico magsadi ilo medikamentoz,
dietaterapiya vo xalq tobabotindon istifado olunur.® Xalq toba-
batinds istifads olunan bazi bitki vasitaloriqaraciyards iltihab pro-
sesinin aktivliyinin azalmasinda vo barpasinda rol oynayir.

Hazirda hepatitlorin  miialicasindo hepatoprotektorlardan
genis istifado olunur vo bir sira todgigatlarda onlarin miisbat rolu
tosdiglonir.® Lakin digor todgigatlar vo praktik naticolor bu
dormanlarin miixtolif etiologiyali geyri virus hepatitlorin miia-
licasinda gozlonilon effektin vermadiyini gostorir. Buna gora do
oksidativ stresin, xolestazin vo digor faktorlarin hepatositlors tosi-
rini vo onlarin regenerasiyasini nozoro alaraq qaraciyarin zodalon-
mosinin patoloji mexanizmlorinin dyranilmasi vo bu patologiya-
larin effektiv miialico sxeminin islonib hazirlanmasi tibb elmindo
aktual mosalo kimi galirt®.

Tadqiqatin magsadi. Eksperimentds ursodezoksixol tursusu,
alfa-tokoferol asetatin, Azhepofit fitokompleksinin (FK) qgeyri virus
hetatitlorin gedisatina tosirinin todqiqi vo bitkilori bazis miialicasine
alava etmokls yeni miialica sxeminin iglonib hazirlanmasi.

7 Rao, A. Secular Trends in Severe Idiosyncratic Drug-Induced Liver Injury in North America: An
Update From the Acute Liver Failure Study Group Registry / A. Rao, A. Rule Jody, B. Hameed //
American Journal of Gastroenterology, —2022. 117 (4), - p. 617-626.

8 Hey-Hadavi, J. Overview of Causality Assessment for Drug-Induced Liver Injury (DILI) in Clinical
Trials / J. Hey-Hadavi, D. Seekins, M. Palmer [et al.] // Drug Saf., - 2021. 44(6), - p. 619-634.

9 Chen, Q. Effectiveness of Prophylactic Use of Hepatoprotectants for Tuberculosis Drug-Induced
Liver Injury: A Population-Based Cohort Analysis Involving 6,743 Chinese Patients / Q. Chen, A. Hu,
A. Ma [et al.] // Front Pharmacol., - 2022. Apr 20;13, - 813682.

10 JlekapcTBeHHbIE MOPaXKEHUs MeueHU (KIMHUYECKHe pekoMeHnauuu juisi Bpaueil) / B.T. VBamkun,
A 1O. Bapanosckuii, K.JI. Paiixenscon [u ap.], - Mocksa: - 2019. — 57 c.
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Tadqiqatin vazifalari:

1. Darman, toksiki va alkogol hepatitlorinin modelin yarat-
maq vo modelds garaciyards bas veran patoloji proseslori tosdiglo-
yon biokimyavi markerlari toyin etmok.

2. Eksperimental hepatitlorin patogenezinin miixtalifliyini
nazaro alaraq forqli mialico taktikasini isloyib hazirlamaq vo miia-
liconin effektivliyini giymoatlondirmok.

3. Yaradilmis modellords alfa-tokoferol acetatla miialico fo-
nunda gan zordabinda ALT, AST, y - glutamiltranspeptidaza, lak-
tatdehidrogenaza, tiimumi ziilalin, iimumi bilirubinin, orta mole-
kullu peptidlorin, C-reaktiv ziilalin, lipidlorin peroksidlosmasi
mohsullarimin (hidroperoksidlor, dien konyugatlari, malon dialde-
hidi), antioksidant sistemin aktivlik doracasini, lipid miibadilasi
gostoricilarinin (trigliseridlor, imumi xolesterinin, asagi sixhql
lipoproteidlorin, orta sixligli lipoproteinlor, yiiksok sixliqli lipo-
proteinlor) miqdarini tayin etmok.

4. UT ilo mialico fonunda yuxarida geyd olunan gostaricilo-
ri toyin etmok.

5. Azhepofit Fitokompleksinin eksperimental hepatitlorin
gedisatina tosirinin biokimyavi markerlorini toyin etmok.

6. Azhepofit Fitokompleksinin UT ilo birgo miialicasi
fonunda  hepatit modeli  yaradilmis  heyvanlarin  gan
zordabindaki doyisikliklori toyin etmok

7. Eksperimentds islonib hazirlanmis effektiv mialico
sxeminin xronik alkogol hepatitli xastolords klinik totbiqi

Tadqiqat iisullari:
Eksperimental:

— laborator miiayinalor

— vizual miayinalor

— statistik analiz

Klinik:

— laborator — klinik miiayinalor
— instrumental miayinalor

— statistik analiz



Miidafiays ¢ixarilan asas miiddoalar:

1. Eksperimentds 5 seriya aparilmis todgiqgatlarda: tetrasiklin
hepatiti, statin hepatiti, fenasetin hepatiti, toksiki (Cls) hepatiti vo
alkoqol hepatiti modellorinds heyvanlara mialico magsadilo verilmis
placebo, alfa-tokoferol asetat, ursodezoksixol tursusu, Azhepofit
fitokompleksi, Azhepofit fitokompleksi ilo birlikds ursodezoksixol
tursusunun todbigqi  noticasindo  on  yaxs1  gOstorici  sonuncu
kombinasiyada gorilmiisdiir.

2. Xronik alkogol hepatiti olan xastalorin miialicasinds bazis
terapiyasina bitki domlomasinin slave olunmasi qaraciyarin struktur
gostaricilorini gismon yaxsilagdirir (3 ayliq miialica fonunda).

3. Qaraciyarin elastoqrafiyast zamani miialico sxemina bitki
domlomoasi slavs olunan grupda miialicadan avval va sonra garaciyar
toxumasinin sixliginda pozitiv dinamika izlonilir.

Tadqgiqatin elmi yeniliyi:

e Hepatotoksik maddslorlo garaciyar zodolonmasi zamani
alfatokoferol, ursodezoksixol, yeni FK-nin kompleks istifadasinin
effektivliyi eksperimental asaslandirilmisdir.

e Alinmis naticalor geyri virus hepatitlorin patogenenetik
mexanizminin  izahmin Vvo miualico metodunun islonib
hazirlanmasinin nozari asaslarini agiqlayir.

e Azorbaycan florasi asasinda hazirlanmis yeni FK-nin miix-
tolif tipli dorman va o ciimlodom toksiki vo alkoqol hepatilarinin
miialicasinds patogenetik tasiri miiayyanlosdirilmisdir.

¢ Alkogol mansali xroniki garaciyar xastaliyi olan pasiyent-
lorin miialico sxemina bitkilorin olava olunmasi naticasinds xro-
nik alkogol hepatitino miisbot tosiri onun qaraciyarin struktur
gostaricilorino miisbat tasiri fonundaaskarlanmigdir.

Tadgiqatin nazari va praktik ahamiyyati: Eksperimentdo
aoTFA, UT, FK-nin geyri virus hepatitlorinin patagenezino tasirinin
oyranilmasi fonunda yeni naticalor aldo edilmisdir. Eksperimentdo
alimmis noaticolor elmi-praktiki ohamiyyat dasiyir vo geyri virus
hepatitlorinin arasdirilmasina imkan verir. Homin molumatlar todris
metodik islamalarina alava olunaraq, talobalarin va tibb isgilarinin bu
problemi daha otrafli 6Gyranmasina imkan veracak.

Tadqiqatin obyekti vo predmeti. Eksperimental todgigatlar
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310 odad xotti malum olmayan ag sigovullar tizorinds aparilmis-
dir: 10 odad intakt heyvan, 180 sigovul iizorindo dorman monsali
hepatit modeli (tetrasiklin, amvastatin, fenasetin), 60 sigovul
tizorindo toksiki (Cl4) hepatit modeli, diger 60 sigovulda isa
alkoqol hepatiti modeli yaradilmisdir vo miialica sxemlari todbiq
olunmusdur.

Klinik todgiqgatlar iso 60 xronik alkogol hepatitli
pasiyentlords aparilmisdir: 1-ci grupda bazis mialico (n=21), 2-ci
grupda bazis terapiya + bitkidomlomasi sxemi ilo miualico
aparilmigdir (n=39).

Dissertasiyanin aprobasiyasi: Dissertasiya isi 31.10.2023-ci
il tarixindo kafedralararasi ilkin miizakira, Azorbaycan Tibb
Universitetinin nozdinds foaliyyat gostoron BFD 2.27 Dissertasiya
Surasinin  Elmi Seminarinda 31.05.2024-cii il tarixli 01 sayl
iclasinda miizakirs olunmusdur (protokol Nel, 31.05.2024).

Disertasiyanin 0sas hissasi asagidaki elmi konfranslarda
miizakire edilmisdir: “Innovations and prospects of world science”,
Vancouver 22-24 june 2022; “EuroASian scientific discussions”,
Barcelona 5-7 june 2022; Susanin 270 illiyina hasr olunmus
Beynolxalq Elmi-praktiki konfrans, 24-25 may 2022 moaruzo
edilmisdir. Professor Z.Zeynalovanin anadan olmasimin 90 illik
yubileyina hosr olunmus elmi konfransin materiallarinda (Baki,
2023); Heydor Oliyevin 100 illiyino hasr olunmus “Taobabatin aktual
problemlori  — 2023” Beynolxalq elmi praktiki kongress
materiallarinda miizakiro olunmusdur. “13" World Gastroenterology,
IBD & Hepatology Conference” from December 15-17, 2023,
Dubai-do moruzos edilmisdir.

Tadgiqatin naticalorinin praktikaya tatbigi. Todqigatin
naticalori ATU-nun Tadris Terapevtik Klinikasinda vo Narimanov
Tibb Morkazinin Qastroenteroloji sébasinds totbiq olunmusdur.

Cap islori. Dissertasiya movzusu iizra 15 elmi is — 5 moqgals,
5 tezis respublikada, 3 moqgals, 2 tezis iso xarici jurnallarda darc
olunmusdur. 1 jurnal Belarusiya AAK, 1 jurnal Rusiya AAK, 1
jurnal WOS-a aiddir.

Dissertasiya isinin yerina yetirildiyi toskilat: Todqiqat isi
Azorbaycan Tibb Universitetinin Todris Terapevtik Klinikasi, EImi
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Aragdirmalar Morkozi, Baki Saglamliq Markazi vo Diagnoz Tibb
Moarkoazinds yerins yetirilmisdir.

Dissertasiyammm hacmi va strukturu. Dissertasiya 178
sohifolik (196.456 isaro) c¢ap varagindo toqdim olunmusdur.
Dissertasiya giris (9.286 isaro), adobiyyat xiilasasi (22.724 isara),
todgiqgatin materiallar1 vo metodlar1 (14.607 isars), todgigatin no-
ticolori (103.746 isaro), onlarin miizakirasi (41.791 isara), naticalar,
praktik tovsiyolor (4.302 isard), oadobiyyat siyahisi daxildir. Is 39
coadval vo 42 grafiklo illistrasiya edilmisdir. ©dabiyyat siyahisinda
169 elmi manbays istinad edilir (Onlardan 4-i azorbaycan dilinds,
27-si rus vo 138-i xarici dillords olan adsbiyyat monbalaridir).

Toadqgigatin material va metodlari

Eksperimental tacriibalor Azorbaycan Tibb Universiteti-
nin EImi-Tadgigat Morkazinds ¢okisi 173 - 190 q olan 310 bas
Xotti malum olmayan ag laboratoriya sigovullari tizorinds aparilib.
Eksperimentlords istifado olunan biitiin heyvanlar hom asas, hom
do kontrol gruplarinda eyni qullug vo gidalanma soraitinds saxla-
nilib. Heyvanlar tizorinds aparilan biitiin tocriibalor “Eksperimen-
tal vo digar elmi moagsadloar tgiin istifado edilon onurgali heyvan-
larin miithafizasi tizro Avropa Konvensiyasina” (Strasburg, 1986)
uygun olarag hoyata kecirilmisdir. Eksperimentin kegirilmasino
Azorbaycan Tibb Universiteti nozdindo Etika Komitasinin
16.10.2019-cu il tarixli 10 sayl gorart ilo icazs verilmisdir.

Qarsiya goyulan mogsad va tadgigatin magsadini agiglayan
vozifalora uygun olaraq heyvanlar 6 eksperimental grupa boliin-
misdiir:

1- ci qrup intakt voziyyatdo olan 10 sigovuldan ibarat idi.
Sonrak1 qruplarda miixtalif név hepatitlor modellasdirilib. Bels Ki,
2-ci grupda dorman hepatitinin (DH) tetrasiklin modeli, 3-cii
grupda DHin statin modeli, 4-cii qrupda DHin fenasetin modeli,
5-ci qrupda toksiki (Cl4) hepatit modeli, 6-c1 qrupda - alkogol
hepatiti modeli yaradilmigdir. Hor qrup (2 - 6-c1 gruplar) hor biri
10 heyvandan ibarst 6 yarimqrupa (y/q) bolinmiisdir:

Hor grupun 1-ci y/q miixtalif monsoli geyri virus hepatit
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modeli yaradilmis heyvanlar olmusdur (model y/q),

2- ci nozarat y/q - mialico olaraq natrium xloridin fizioloji
mohlulu verilmisdir,

3- cii y/q - 50 mg/100 g dozada a-tokoferol gabul etmislor,

4- cii y/qg - 25 mg/100 g dozada oral xoludeksan gobul
etmisdir,

5-c¢i y/g - 1 ml/100 q AZHEPOFIT FKinin 10%-li
domlomasi (sulu ¢ixarisi) verilmisdir.

6-c1 y/q - 1 ml/100 g AZHEPOFIT FKinin 10%-li
domlamasi ila birlikdsa 25 mqg/100 gr xoludeksan gobul etmislar.

Heyvanlar 2 hofto orzindo giindo iki dofo miialico almus,
tocriibonin  sonunda qgan vo organlar todqgigatlar gciin
gotlirilmisdiir.

Hepatitlarin modellosdirilmasi.

Tetrasiklin hepatitin modeli sigovullara 15 giin orzinds
100 mqg/kg dozada tetrasiklinin (Biosintez, Rusiya istehsali) sulu
suspenziyasi zond vasitasilo mads daxiline yeridilmisdir.

Statin hepatitinin modeli heyvanlara 20 giin arzinds 40
ma/kq dozada daxilo “Biopharma ila¢ San.ve Tic. A.S.” sirkatinin
(Turkiys) istehsal etdiyi Amvastatin (atorvastatin) yeridilmisdir.

Fenasetin  hepatitinin  modeli A.O. Revyakin va
hammiialliflor (2013) metodu ila sigovullara 7 giin arzinds har giin
2500 mqg/kg dozada suda parasetamol suspenziyas: vo 1 ml 40%
spirt daxilo toyin edilmisdir. Bu moqgsadlo, SOPHARMA
sirkatinin (Bolgaristan, Sofiya sohori) istehsali olan “Paracetamol
sopharma” 500 mg preparatindan istifadoedilmisdir.

Toksiki hepatitin modeli 3 dofs giinasirt 1 ml peritondaxili
zeytun yaginda 4%-li karbon tetraxlorid mohlulu yeridilmasi ilo
aldo edilmigdir.

Alkogollu hepatitin modellasdirilmasi. Alkogol hepatiti
bir ay oarzinds giindo 2 dofo 1 ml/100g 40% etil spirtinin oral
totbiqi ilo aldo edilmisdir.

Laboratoriya malumatlar: hepatitin inkisafini tosdiqetdikdon
sonra heyvanlar a-tokoferol (maalico 1), xoludeksan (mialico 2),
AZHEPOFIT FKi (miialico 3), AZHEPOFIT FKi wvo
xoludeksanin birlikds tatbigi (mitialics 4) ilo miialico edildi.
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Mialicanin naticalarini giymatlondirmok tigiin model y/q va
mixtalif modellorin fonunda plasebo (fizioloji mahlul) gobul edan
kontrol y/q naticalori istifado edilmisdir.

Isin yerino yetirilmosi zamam: vizual vo biokimyavi todgigat
metodlarindan istifads edilmisdir.

Qanda apanlan miiayinalor. Qanda AST, ALT, QF, y-
GTP, LHD, Uz, UB, OMP, C-RZ miqdar1, Kat, SOD aktivliyi va
UAO ABS istehsali olan BIOSKREM MS 2000
mikroanalizatorunda “HUMAN” sirkatinin istehsali olan reaktiv
dastlarindoan istifads etmoklo miiayyan edilmisdir.

Lipidlorin peroksidlosmasi (LPO) mohsullari: hidroperok-
sidlor (HP), dien konyugatlarinin konsentrasiyas: (DK) A.M.Qor-
yagkovski (1998) metodu ilo, malon dialdehid (MDA) L.I. Andre-
eva vo hammiiolliflarin (1988) metodu ilo miioyyan edilmisdir.

TQ, UX, LDL, VLDL, HDL miqgdar1 Almaniyanin
“Human” firmasinin istehsal: olan kimyavi reaktivlor dasti ilo fer-
mentativ kolorimetriya metodu ilo miioyyan edilmisdir. Analizlor
Finlandiya istehsal: olan FP- 9019 analizatorunda aparilmisdur.

Klinik tadgigatlar Baki Saglamliq Moarkazinin gastro-
enterologiya sobasindo vo “Diagnoz” tibb moarkazindo xronik
alkogol hepatiti olan 60 Kisi Xxostolor iizorindo hoyata
kecirilmisdir. Todgigatda istirak edoanlorin yas1 30-73 arasinda
toroddiid etmis vo orta hesabla 49.0 + 1.1 il, ¢okisi 54-145 kq
arasinda toroddid etmis vo orta hesabla 93.0 + 2.3 kg toskil
etmisdir. Todqiqatda istirak edon soxslordo asagidaki Xastoliklor
istisna olunmusdur: infeksion hepatiti, autoimmun monsali hepatit,
onkoloji  zadolonmo, Vilson xastaliyi, birincili biliar sirroz,
dekompensasiya marhalasinda alan digar xroniki xastaliklor.

Klinik todgigatin kegirilmasino Azorbaycan Tibb Universi-
tetinin nazdinds Etika Komitasinin 16.07.2021-ci il tarixli 19 sayh
gorar ilo icazo verilmisdir. Todgigatin moagsadina uygun olaraq
pasiyentlor miialico prinsipina gors 2 qrupa ayird edilmisdir: 1-ci
grupa (esas qrup) bazis terapiyasi1 fonunda (adenometionin 400
mg giindo 2 dofo, UT 10 mg (kg/sutkada), bitki domlomasi
(Daziotu-Qost 15161- 93, Alagangal-Qost 34221-2017, Kotan
toxumu-Qost-  10582-76, Qirxbugum  otu-Qost 6677-80,
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Herbaflora; Koroviz toxumu /T 12.01.2021, Sarikok I/T
06.02.2021 Fitoklub) gabul etmis 39 pasiyent, 2-ci (noazarat) grupa
ancaq bazis terapiyas: aparilmis 21 pasiyent daxil edilmisdir. Hor
iki grupa 3 aylig miialics kursu tayin olunmusdur.

Tadgiqgatin baslangicinda ilk névbada har iki grup xastalords
yas, boy, bodon cokisi vo badon kiitlo indeksi (BMI) barada
mugayisali malumatlar verilmisdir.

Todgigatin sonraki morhalasinds hor iki qrup Xostalards
garaciyarin ultrasas miayinasi va elastografiyas: icra olunmusdur.
Hoar iki miiayine mialicadan avval va sonraaparilmisdir.

Qan zordabinda AST, ALT, QF, y- GTP kimi fermentlarin
aktivliyi, Uz, UB vo fraksiyalari, C- RZ, gliikoza, TQ, UX ganda
miqdar1 isvegro istehsali olan ROCHE firmasimin Cobas Integra
400 plus cihazinda ROCHE firmasinin reaktivlari ilo aparilib.

Qanin imumi analizi Almaniya istehsali olan SYSMEX
XT-2000 i-cihazinda aparilmisdir.

Daxili organlarin ultrason miiayinasi vo garaciyarin elastog-
rafiyasi Cin istehsali olan Mindray resona 7 modeli cihazinda
aparilib. Bu cihaz Zst platformal: olub, yiiksak rezolyusiya gabi-
liyyatino malikdir. Baxdigimiz elastografiyametodu- Shear- Wave
elastoqrafiyadir.

Eksperimentdo istifado edilon Azorbaycan floras: asasinda
hazirlanmis FK biologiya elmlori doktoru, R.9.Caforova torofin-
don islonib hazirlanmisdir. FK-nin torkibi asagidaki kimidir: adi
gangal toxumu 2 hissa, qus qirxbugumu otu 1 hisss, adi daziotu 1
hissa, iyli karaviz 1 hissos, katan tumu 2 hisss, sarikok koki 1
hisse.

Arasdirmalar naticasindo FK-nin torkibinds flavonoidlar,
alkaloidlor triterpen efirlori, izoxinolin téromolori grupundan
bioloji aktiv birlogsmoalor oldugu miioyyon edildi. Toksiko-
farmakoloji todqgiqatlar fitokompleksin kaskin toksikliyinin
(LD50) = 10000 mg/kq vo Hodge vo Stermer skalasina goro
praktiki olaraq geyri toksik oldugunu askarlamisdir.

FK tortib edilorkan bu bitkilarin respublikada kifayst qodor
xammal ehtiyatinin olmasi da nozars alinmisdir. ©9sason Gadoboay,
Xagmaz, Abseron rayonlarinda toplanmis bitkilordon ibarat
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FKdon SSRi Dévlat Farmakopeyasinin asasnamasine (X1 nasr, 2-
ci buraxilis) uygun olarag 1:10 nisbotindo sulu domlomasi
hazirlanmigdir.

Statistik arasdirmalar variasiya, diskriminant vo korrelyasiya
tsullarinin  totbigi  ilo aparilmisdir. Komiyyat gdstaricilorinin
tosvirinda orta (M, +m, 95% EI (etibarliliq intervali)) va orta struktur
(Me, Ql1, Q3) gostoricilor, keyfiyyat gostaricilorinin tosvirinds
absolyut vo nisbi gostaricilor hesablanmisdir. Variasiya analizinds
siralarin - gostoricilori arasinda forqin statistik diiriistliiyii  enino
todgigatlarda t-Stiident-Bonferroni, U-Mann-Whitney meyarlar ils,
uzununa tadgigatlarda W-Wilcoxon meyarlari ilo doyarlondirilmisdir.
Hesablamalar IBM Statistics SPSS-26 programinda aparilmisdir.

Alinmis naticalor vo onlari miizakirasi

Eksperimentda nazords tutdugumuz modellar yaradildigdan
sonra, model, kontrol vo asas grup heyvanlardan gan alinib, gan
plazmasinda biokimyovi gostaricilor toyin olunaraq naticalor
tohlil olunub. Kontrol gostaricilorin modelo nisboton az forgli
oldugu tigiin miixtalif terapiya sxemlori fonunda naticalorini tasvir
edarkon model naticalorlo miiqayisos edilmisdir.

Tetrasiklin hepatitinin modellosdirilmoasinds model y/g-da
ALT vo AST miivafiq olaraq 3,2 dofo (p <0,001) vo 96,3% (p
<0,001), y-GTP, LDH, QF miqgdar: - 1,6 dofo (p<0,001), 79.7%
(p<0.001) va 89.5% (p<0.001), UB - 2,3 dofs (p <0,001), OMP -
42.4% (p<0,001), C-RZ 2.5 dofo artmisdir (p<0.001), UZ - 2,1
dofo (p <0,001) azalmisdir. Lipid peroksidlosmasi mohsullarinin
ganda miqdar1 koskinartmisdir — HP 2,2 dofs (p <0,001), DK-2,5
dofs (p <0,001), MDA - 113.5% (p <0,001), antioksidant sistemi-
nin aktivliyi (UAS, Kat, SOD) zoyiflomis, lipid miibadilosi pozul-
musdur. Beloliklo DH  xolestatik modelinin  yaranmasi tos-
diglonmis. Eksperimental qruplarda miialico sxemlor asasinda
aparilmis vo asagidaki naticalor aldo edilmisdir: Mialico 1 fonun-
da ALT vo AST - 6,6% (p=0,045) vo 5,4% (p=0,384) azalmis,
Ritis omsali mialico = 1,15. y-GTP, LDH, QF - 1,0% ( p=0,426)
artib, 6.3% (p = 0.384), 12.2% (p = 0.089), UB 2.6%, p=0.705
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azalmis, UZ 9.4% (p = 0.120) artmis, OMP -22.5% (p = 0.002) vo
C-RZ 10.0% (p = 0.090) azalmisdir. Lipid peroksidlosma mohsul-
larinin miqdar1 — HP, MDA va DK - miivafiq olaraq 41,8%
(p<0.001), 51.7% (p<0,001) vo 47.0% (p < 0.001) azalmisdir.
AOS doyorlori asagidaki kimi doyismisdir: ganda UAS 33,3%
p<0,001 artmis, Kat 6,8% (p=0,462), SOD 12,4%
(p=0,149) artmigdir. Lipid miibadilasi gostaricilori - LDL miqdart
6,1% (p=0,473), VLDL miqdar1 - 4.1% (p = 0.402), HDL-8,1%
(p =0,472), UX - 5,7% (p = 0,383),TQ 6,5% ( p=0,237) azalmisdur.

Miialico 2 fonunda ALT vo AST — 17,1% (p < 0,001) vo
8,5% (p = 0,069) azalmisdir, Ritis omsali mualico = 1,24.y-GTP -
24.6% (p<0,001), LDH - 31.8% (p<0,001), QF - 39.9%
(p<0,001), UB -16,6% (p = 0,111) azalmus, digor gdstaricilorde do
misbat dinamika izlanir.

Miialico 3 fonunda ALT va AST — 36% p < 0,001, 22,9%
(p=0,011) azalmis, Ritis amsali miialico = 1,36. y- GTP, LDH, QF
- 18,6% (p<0,001), 38,4% (p <0,001), 33,7% (p<0,001), UB
12,3% azalmis (p=0,272), daha qabariq yaxsilasma misahido
olunmusdur.

Miialico 4 fonunda ALT vo AST — 59,5% (p <0,001) vo
44,8% p <0,001 azalmisgdir. Bu zaman Ritis omsali = 1,57 barabor
olmusdur. y-GTP, LDH, QF gandaki miqdarlarda azalma miivafiq
olaraqg - 35.4% (p<0,001), 44.3% (p<0,001), 37.7% (p<0,001)
olmusdur. UB- 28,2% (p <0,001) azalmis, UZ -60,9% (p<0,001)
artmis, OMP -24,4% (p = 0,001) vo C- RZ27,5% (p<0.001)
azalmigdir. Lipid peroksidlosmo mohsullar1t HP miqdari- 46,4%
(p<0,001), MDA vo DK miivafiq olaraq 56,6% ( p<0,001) vo
53,5% (p<0,001) azalmisdir[6]. UAS - 26,8% p <0,001, Kat -
4,2% (p = 0,520), SOD - 8,7% (p = 0,248) artmisdir. Lipid
miibadilosi gostoricilori - LDL - 70,0% (p <0,001), VLDL -
33.5% (p<0.001), UX - 58,8% (p<0,001) vo TQ- 34,0%
(p<0,001) azalmisdir. HDL gandaki miqdar1 - 18.3% (p=0.362)
artmisdir[5].

DH qarisiq novii statinlordon (amvastan) istifado etmoklo
yaradilmigdir. Model yaradilmis heyvanlarin qan zordabinda ALT
vo AST miqdart 3,2 vo 1,6 dofo artmisdir, Ritis amsali iso 2,1
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dofo azalaraq 0,89-a borabor olmusdur. Eyni zamanda, y-GTP,
LDH, QF- miivafiq olaraq 41,5%, 17,5%, 114,8% artmisdir.
Qanda UB, OMP va C-RZ saviyyasi miivafiq olaraq 3,1, 1,4 va
2,4 dofo artmis, UZ iso 43% azalmisdir. HP, DK, MDA miivafiq
olaraq -2.3, 2.6 vo 2.2 dofo artmus, UAS, Kat, SOD - 47.7%,
38.3% vo 33.6% azalmis, LDL, VLDL, UX, TQ - 5.8, 3.7, 3.7,
1.8 dofo artmisdir, HDL isa 1,6 dofo azalmisdir. Naticalor statistik
baximdan diiriistdiir (p<0.001, p<0.01) vo heyvanlarda hepatitin
inkisafini tasdigloyir.

Miialico 1 almis heyvanlarda ALT miqdar1 8,9% (p= 0,069),
AST - 11,7% (p = 0,226) azalmis, Ritis amsali = 0,86 olmusdur. y-
GTP-nin gandaki soviyyasi 5,8% (p=0,472), LDH - 2,9%
(p=0,170), QF - 15,7% (p=0,033), UB - 1,2% (p=0,623), OMP
- 15,6% (p=0,011), C-RZ - 10,3% (p=0,057) enmisdir. UZ
miqdar1 2,1% (p=0,492) artmigdir. LDL miqdar1 4,9% (p=0,273),
VLDL - 10,0% (p=384), UX - 59% (p=0,172), TQ - 8,3%
(p=0,211) azalmis, HDL miqdan iss 2,5% (p=0,787) artmisdir.
Qandaki HP miqdart 40,3% (p<0.001), MDA - 48,8%
(p<0.001), DK - 29,6% (p<0.001) azalmisdir. Eyni zamanda,
UAS 5,7% (p=0,405) artmis, Kat 4,8% (p=0,733) vo SOD -
3,0% (p=0,311) azalmisdir.

Miialico 2 fonunda ALT miqdar 18,3% (p=0,003), AST -
0,8% (p=0,970) azalmisdir. Ritis omsali 1,07 olmusdur. y-GTP
7,0% (p = 0,017), LDH - 7,1% (p = 0,008), QF 47,3% (p<0,001),
UB - 27,3% (p<0.001) azalmisdir.. HP 14,6% (p<0.001), MDA va
DC miivafiq olaraq 32,3% (p<0,001), 16,7%(p<0.001) azalmisdir.
UAS - 5,1% (p=0,425) artmis, Kat - 11,8% (p=0,224), SOD -
8,3% (p=0,065) azalmisdir.

Miialico 3 zaman1 ALT miqdan 43,5% (p<0,001), AST -
60,1% (p<0,001), Ritis amsali - 0,62 + 0,02 olmusdur, y- GTP
22,2%(p<0.001), LDH 25,8% (p<0.001), QF- 35,1% (p<0.001),
UB 345% (p<0.001) azalmis, digor gostoricilords miisbot
dinamika daha aktivdir.

Miialico 4 fonunda ALT miqdar1 54,4% (p<0,001), AST -
234% (p = 0,003) azalmigdir. Ritis omsali =1,49+0,05.
Eyni zamanda y-GTP 24.0%(p<0.001), LDH - 15.3% (p<0.001),
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QF - 50.1% (p<0.001), UB 58,4% (p<0,001) azalmis, HP -
45,0% (p<0.001), MDA vo DK miivafig olaraq 52,5%(p<0.001)
vo 37,1% (p<0.001) azalmisdir, UAS - 92.0% (p<0.001), Kat-
19.7% (p=0.0119), SOD 32.1% (p<0.001) artmisdir.

Fenasetin modelinin yaranmasi garaciyarin zadalonmo mar-
kerlorinin - ALT vo AST -nin 2,8 vo 1,5 dofs, y-GTP, LDH, QF
miivafiq olaraq 43,8%, 79,4%, 81,0% artmasi ilo tasdiqlonmisdir.
LPO gostaricilari - HP, MDA vo DK miivafiq olaraq 1,9, 1,6 vo
1,9 dofo artmusdir. Antioksidant miidafio sisteminin aktivlik
gostoricilori isa UAS 36,9%, Kat - 33,1% azalmisdir, SOD iso
3,7% (p = 0,650) artmisdir. Davam edon miualico sxemlori
fonunda asagidaki doyisikliklor miisahido edilmisdir:

Miialico 1 alan heyvanlarda ALT miqdar1 36,7%(p<0,001),
AST- 27,8% (p<0,001), y-GTP 10,8%(p=0,028), LDH -
6,9% (p=0,040), QF — 4,7% (p=0,340) azalmisdir. HP gandaki
saviyyasi - 39,2% (p<0.001), MDA vo DK miivafiq olaraq 52,9

% (p<0.001) vo 27,7%(p<0.001) enmisdir. Eyni zamanda,
ganda UAS 44,6% (p=0,001) artmisdir, Kat aktivliyi 0,3%
(p=0,880) vo SOD aktivliyi 2,6% (p=0,703) artmusdir. UB
miqdar 18,8%(p<0,001) azalmisdir.

Miialico 2 zamani pozitiv naticolor oldo olmus: ALT
miqdar1 13,9% (p=0,081), AST - 6,1% (p=0,470), y-GTP - 9,4%
(p = 0,002), LDH 6.3% (p = 0.023), QF - 9.0% (p = 0.196)
azalmigdir. Qanda HP soviyyasi 26,4%(p<0.001), MDA vs DK
miivafiq olaraq 18,4% (p<0.001), 27,7% (p<0.001) azalmisdir,

Miialico 3 fonunda ALT miqdart 21,3% (p = 0,012), AST -
23,5% (p = 0,006) azalmisdir. Ritis amsali = 0,97+0,09. UB-nin
miqdar1 34,5% (p<0,001) azalmis, digor gostoricilor yaxsilas-
misdir.

Miialico 4 zamani ALT miqdart 51,0% (p<0,001), AST -
35,7% (p<0,001) azalmigdir. Ritis amsali = 1,29+0,07. Qanda y-
GTP - 28,3%(p<0,001), LDH - 45,2% (p<0,001), QF - 42,8%
(p<0,001), HP- 45,0% (p<0,001), MDA - 26,7%(p<0,001),
(p<0.001). DK - 37,2% (p<0,001) azalmisdir. UAS - 64.8%
(p<0.001), Kat - 20.8% (p=0.005) artmig, SOD aktivliyi 2.8%
(p=0.467) azalmisdir. UB 37,2% (p<0,001) azalmisdir, digor
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gostoaricilordo miisbat dinamikavar.

Toksiki hepatit modelindo ALT vo AST-in miqdart 3,7 vo
2,1 dofo artmus, Ritis omsali iso 1,9 dofa azalmis, y-GTP- 83,1%,
LDH -105,7%, QF - 91,9%, UB - 3,2 dofo, OMP- 8,7% vo C-RZ 2
dofo artmus, UZ iso 47,7% azalmisdir. LPO mohsullar1 olan - HP,
DK, MDA - 2.2, 2.1 va 2.1 dofo, eynizamanda UAS, Kat aktivliyi
miivafiq olaraq 27.9% vo 42.9% azalmig, SOD aktivliyi isa bir
godar (2%) artmisdir. Lipid miibadilasi pozulmusdur.

Miialico 1 fonunda ALT miqdarn 21,6% (p<0.001), AST -
15,1% (p = 0,021) azalmigdir. Ritis amsali = 1,15. y- GTP
miqdart 17,5% p<0,001, LDH- 17.1% (p<0,001), QF- 11,4%
(p=0,024), UB- 45,2% (p<0.001) azalmus,

Miialico 2 fonunda ALT miqdart 16,8% (p=0,015), AST -
12% (p=0,031) azalmigdir. Ritis amsali 1,05 olub. y- GTP-nin
miqdart 25,9% (p<0,001), LDH 16,3 (p<0,001), QF 30,3%
(p<0,001) azalmis vo miisbat dinamika izlonir.

Miialico 3 fonunda ALT miqdan1 34,5% (p<0,001), AST -
46,4% (p<0,001) azalmisdir. Ritis omsal1 1,24+0,06 catmisdir. y-
GTP-nin miqdar1 40,9% (p<0,001), LDH - 44.8% (p<0,001), QF
- 48.6% (p<0,001), UB - 37,4% (p<0.001) azalmisdr.

Miialico 4 fonunda ALT miqdar1 60,3% (p<0,001), AST-
42,3% (p<0,001) azalmigdir. Ritis omsali = 1,47+0,07. y-GTP
41,6% (p<0,001), UB - 558% (p<0,001) azalmis Vo
d.gostaricilordo shamiyyatli yaxsilasma olmusdur.

Cadval 1-5 istinadan alkoqol hepatiti modeli yaradilmis hey-
vanlarinin gan zordabinda ALT vo AST-in miqdar 2,3 va 1,4 do-
fo artmig, Ritis omsali iso 1,7 dofo azalmigdir, y-GTP -26%, LDH-
7.2%, QF- 61.6%, UB-3.1dofo , OMP-1.4 dofs, C-RZ - 2.3 dofo
yiksolmis, UZ iso 39.8 % azalmis, HP, DK, MDA -1,9,1,8 vo 1,9
dofo artmis, UAS saviyyosi, Kat, SOD - 30,9%, 44,0% va 2,4%
(p=0,733) enmis, LDL, VLDL, UX, TQ miivafiq olaraq 5,8 do-
fo, 2,5 dofo, 3,4 dofo, 1,2 dofo artmig, HDL ganda miqdar 2,8 do-
fo azalmigdir. SOD aktivliyinin azalmasi (p>0.05) istisna olmagla
digor gostaricilor statistik cohatdon diiriistdiir(p<0.001 vo p<0.01).
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Cadval 1. Hepatitin alkogol modeli fonunda ganda
alaninaminotransferaza (ALT) va aspartataminotransferazanin (AST)
miqdari, Ritis amsal

Géstorici Stat. | Intakt | model | kontrol | miialical | miialica2 | miialice3 | miialico4
gost. | (n=10) | (n=10) | (n=10) | (n=10) (n=10) (n=10) (n=10)
M 15,4 35,4 34,7 36,3 24,9 26,8 17,5
ALT +m 1,0 1,6 1,8 1,6 0,3 0,8 0,6
(SV) Me 14,9 37,4 37,3 37,5 25,0 27,3 17,0
Q1 12,7 30,0 28,0 30,2 24,0 25,0 17,0
Qs 18,1 40,0 39,0 40,7 25,0 28,0 18,0
p <0,001*|<0,001*| <0,001* | <0,001* | <0,001* 0,118
pm 0,570 0,623 <0,001* | 0,001* | <0,001*
pk 0,384 <0,001* | 0,003* | <0,001*
M 27,8 39,4 39,0 39,8 32,4 31,7 28,7
AST +m 0,7 1,7 1,6 2,1 0,9 1,2 0,9
(SV) Me 27,9 39,4 38,5 41,0 31,5 31,5 30,0
Q1 26,5 375 37,0 34,0 30,0 27,0 25,0
Q3 29,7 44,0 44,0 46,0 35,0 35,0 31,0
p <0,001*|<0,001*| 0,001* 0,002* 0,030* 0,471
pm 0,732 0,705 0,008* 0,005* 0,001*
pk 0,704 0,005* 0,006* 0,001*
M 1,88 1,12 1,14 1,12 1,30 1,19 1,66
AST/ +m 0,14 0,06 0,08 0,09 0,04 0,06 0,09
ALT Me 1,83 1,06 1,07 1,09 1,28 1,13 1,76
Q1 1,61 0,98 0,98 0,93 1,20 1,09 1,50
Qs 2,25 1,18 1,13 1,20 1,40 1,24 1,77
p 0,001* |<0,001*| 0,001* 0,001* 0,006* 0,256
pm 0,704 0,791 0,019* 0,140 <0,001*
pk 0,970 0,028* 0,212 0,001*

Qeyd: qruplarin gostoricilori arasinda forqin statistik duristlityt  (U-Mann-Whitney
meyarina goro):

1. p-intakt grupun gostaricilori ilo

2. pm—modelin gostaricilori ilo

3. pk - kontrol y/qrupun gostaricilari ila

4. *—“0” hipotezi inkar edilir

Miialico 1 fonunda ALT miqdan 2,3% (p=0,623), AST
miqdar1 1% (p=0,705) artmis, Ritis omsali 1,12-yo borabar
olmusdur. y-GTP 0,7% (p = 0,939), LDH -22,5% (p = 0,001),
QF 14,6% (p=0,028) artmigdir. UB-nin miqdar1 45,7% (p<0,001)
artmus, UZ- 13,1% (p=0,008) azalmis, OMP - 5,8% (p=0,381) vo
C-RZ 8,1% (p=0,067) artmigdir. HP-nin miqdarn 28,6%
(p<0.001), MDA - 11,2% (p=0,110) vo DK- 21,4% (p=0,001)
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azalmisdir. UAS 49,1% (p<0.001) artmisdir. Kat aktivliyi
doyismomis vo SOD aktivliyi 5,3% (p=0,088) artmisdir. LDL
miqdar1 12,8% (p=0,011) artmis, VLDL- 8,1% (p=0,127), UX-
12,4% (p=0,006) vo TQ-1,9% (p=0,647) azalmisdir. Qan
plazmasinda HDL-nin miqdar1 isa 7,1% (p=0,560) artmisdir.

Miialico 2 fonunda ALT-nin miqdar1 29,7%(p<0.001), AST-
17,8% (p=0,008) azalmis, Ritis omsali 1.30 olub. y- GTP-nin
miqdart 13,2% (p = 0,003) azalmis, LDH 15,0% (p=0,002)
artmis, QF - 7,9% (p = 0,092) azalmisdir. UB-nin miqdar1 44,4%
(p<0,001) azalms, digar gostaricilor yaxsilagsmisdir.

Miialico 3 fonunda ALT miqdar 24,5% (p = 0,001), AST
miqdar1 19,6% (p = 0,005) azalmigdir. Ritis omsali 1,194+0,06
olmusdur. y-GTP-nin miqdar1 16,4% (p = 0,001),), UB - 48,4%
(p=0,001), azalmisdir.

Miialica 4 fonunda ALT-nin miqdar1 50,6% (p<0,001), AST-
27,2% (p = 0,003) azalmis, Ritis amsal1 1,66+0,09 olmusdur. y-
GTP 20,3% (p<0,001), UB- 64,1% (p<0,001) statistik diiriist
olaraq azalmisdir.

Hor ikisindo digar gostaricilor yaxsilasmisdir.

Oldo edilon naticalordon molum olur ki, o — TFA giiclii an-
tioksidant olaraq LPO siddatini shomiyyatli dorocado azaldir vo
UAS soviyyosini artirir, lakin, Kat vo SOD aktivliyi ya bir godor
azalir (mosalan, statin modelinds), ya da statistik tasdiglonmayoan
doracods artmis olmusdur (masalon, tetrasiklin modelinds oldugu
kimi). Bu fenomenin izahi, garaciyarin zadalonmasinin patogene-
tik mexanizminin mirokkob xarakteri vo yalniz LPO ilo bagh ol-
mamasindadir. Digar torofdon, molumdur ki, a-tokoferol glo-
bulinlarin kémayi ilo hadof organlara ¢atdirilan fertil hormonlarin
sintezini vo sarbast buraxilmasimi stimullagdirir. Qaraciyarin zo-
dolonmasi fonunda hom dasiyici globulin sintezi, ham do
garaciyarin metabolik funksiyasi1 azalir ki, bu da E vitamininin
artighgr fonunda qaraciyori zodoloyan metabolitlorin daha da
toplanmasina sabab olur. Bels ki, statin hepatiti modeli fonunda
a-tokoferol asetatla miialico zaman: Ritis omsali 0,86 barabor
olmusdur. Bu gostaricinin <1 giymati garaciyarin zadalondiyini
gostorir. (UX-HDL) / HDL = 14.65 diisturu ilo hesablanmis
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aterogenlik indeksi (1A) 2-3 arasinda doayison normal dayarlordan
ohamiyyatli doracads ¢ox olmusdur. Eyni zamanda ganda ALT va
AST, OMP vo C-RZ miqdarinin artmasi bas vermisdir. Bu artim
faiz ifadasindo ohomiyyatsiz olmasina vo p>0,05-do statistik
olarag tosdiglonmomosine baxmayaraq, faktin 6zii  statin
hepatitlorin patogenezinin mexanizminin izahinda vo mialico
metodunun hazirlanmasinda nozari shomiyyat kasb edir.

Noticalor gostarir ki, fenasetin vasitoasi ilo induksiya olunan
hepatitin sitolitik modeli fonunda a — TFA -la miialica garaciyarin
ferment gostoricilorino  tetrasiklin - vasitolo yaradilmis DH
xolestatik modeli vo statinlorlo yaradilmis DH garisiqg tipli modeli
fonunda oldugundan daha shomiyyatli miishat tosir gostarmisdir.
Bu miisbat tosir statistik olaraq da tosdiglonir. Ritis amsalinin
doyari 1-don boyiik olmasi, hepatositlorin - zodalonmasinin
azalmasim vo noticodo qaraciyarin  funksional vaziyyatinin
yaxsilasmasini tosdigloyir.

a — TFA - la miialico alkoqol hepatiti fonunda heyvanlarin
garaciyoarinin patoloji vaziyyatinin agirlasmasina sobob olmusdur.
Bu da ALT vo AST kimi markerlorin ganda artiminda 6ziini
gostormisdir. Plasebo qobul edon kontrol y/g naticalori ilo
miiqayiso edorkon, a — TFA-n istifadesi fonunda ganda ALT va
AST soviyyalorindo artim miisahido edilir. Belo ki, gan
plazmasinda ALT-nin migdart 4,6% (p=0,384), AST 2,1%
(p=0,704) artmis, Ritis omsali p=0,970-do 2,2% azalmisdir.
Kontrolla miigayisads y- GTP-nin miqdar1 3,4% (p = 0,481), LDH -
23,1% (p = 0,001) artmugdir, QF - 15,5% (p= 0,007) artmisdir.
Goriindiyd kimi, o — TFA ilo mialico bu gostoricilor iizra
patologiyanin gedisatina manfi tosir géstormisdir.

UT xolestazi azaldir vo eyni zamanda antioksidant tosir
gostorir.

FK-nin bioloji aktiv birlosmalorinin zangin torkibi antiok-
sidant, iltihabaleyhino, 6dqovucu, barpaedici vo imumi sistemli
tosir gostorir ki, bu da AO statusunda vo digor gostoricilordo
Ozinli gostorir. FKlo miialico fonunda qaraciyarin funksional
voziyyatindo ohomiyyatli yaxsilasma miisahido olunur vo biitiin
gostoricilorin miisbat dinamikasi ilo tesdiglonir. On 6noamli natica
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statin modeli fonunda bas verir. |A = 3.43, praktiki olaraq normal
diapazon garsivasinds, Ritis amsal1 0,97+0,09 olmusdur.

FK vo UT ilo birge miialico zaman1 modellords gostaricilor
intakt doyorlora yaxinlasir. FKin aktiv maddoalorinin UT ilo
sinergizmi naticasindo farmakoloji effektin giiclonmasi bas verir.
Belo ki, statin modeli fonunda miialiconin naticasinde ALT va
AST kimi qaraciyoarin osas zadolonmo markerlorinin  ganda
miqdari intakt doyarlardon comi 45,9% vo 19,5% ilo farglonirdi ki,
bu da garaciyarin dormanla zodslonmasinin miirokkab zoncirvari
patogenetik prosesinin doarinliyini nozoro alsaq, kifayst godor
gonastboxsdir. Eyni zamanda, Ritis omsali = 1,49 + 0,05 vo IA =
2,29-dur, bu isa normal dayarlora uygungslir, 0 da 6z névbasinda
garaciyarin normal funksional vaziyystino dolalst edir. Alkoqol
modelinin fonunda ALT vo AST kimi qaraciyar zodalonmasinin
osas markerlorinin gandaki soviyyolori praktiki olaraq intakt
doyarlaro c¢atir, onlardan 14% (p=0,118) vo 3,3% (p=0,471)
forglonir. Eyni zamanda, Ritis omsali praktiki olaraq intakt
doyarlara ¢atir, bu da garaciyarin normal funksional vaziyyatini
gostarir.

Beloliklo, ganda toyin etdilmis gostoricilordo modellosmo
zamam patoloji, miialico fonunda yaxsilasmaga torof dinamika
izlonilir. Plasebo qobul edon kontrol qrup heyvanlarda
hepatositlorin spontan barpast naticesinde organin funksional
voziyyati bir godor yaxsilasir vo bu laborator gostoricilordo azda
olsa pozitiv dinamika ilo izlonir. Miialico sxemlarinin naticalorine
goldikds, geyd edilmalidir ki, o — TFA ilo miialico miisbat natica
vermomisdir, eyni zamanda UB miqdar artmaqda davam edir vo
model y/q gostoricisini istiinloyir. Digor miialico sxemlorindo
miixtaliv daracali pozitiv dinamika izlonilir. On yiiksok effekt FK
vo UT ils birgo miialicasi fonunda miisahids olunur.

Kliniki tadqgigat

Eksperimentdo alinmisg noticolora osaslanarag, biz ilkin
kliniki totbigi xronik alkogol hepatiti olan 60 kisi Xasto tizorinda
hoyata kecirdik. Bu Xastolor 2 qrupa, nazarot vo osas gruplara
boliinarak, 1-ci nozarst qrupu bazis terapiyaya, 2-ciosas grup iso
bazis terapiyaya olavo olaraq bitkidomlomasi daxil oldugumiialico
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sxemloarinin effektivliyini 6yronmayi mogsadouygun hesab etdik.
Todgiqata calb olunan xastalarin bazi instrumental- laborator
miiayinalorinin naticalori cadval 2-ds verilmisdir.

Cadval 2. Miialicadan avval xastalorin bazi instrumetal
laborator miiayinalarinin naticalari

Gostaricilar Mm_lmal Mak_5|mal M +m
Saviyya Saviyya
Qc toxumasinin sixlig1 7.38 11,62 8.9+ 0,2
(Kpa)
Qliikoza (mmol/l) 4,8 17,5 6,8+ 0,6
Umumi ziilal (g/1) 55,0 82,0 66,1+ 1,0
Albumin 42,0 51,0 458+ 0,5
Qlobulin 13,0 26,0 18,7+ 0,8
AST (v/l) 9,0 417,0 39,7+7 ,2
ALT (V) 7,0 488,0 65,3+ 9,3
AST/ALT 0,06 1,88 0,8+0,1
y-GTP- (v/l) 11,0 459,0 80,4+ 10,4
QF (v/1) 56,0 135,0 79,7+ 3,9
Umumi bilirubin
(mkmol/l) 0,3 23,4 6,4+0,9
Diizbilirubin 0,08 28,0 3,1+£0,7
Qeyri-diizbilirubin 0,11 16,3 3,8£0,6
XS (mg/dl) 125,0 297,0 207,8+5,7
TQ (mg/dl) 76,0 493,0 203,5+ 20,0
CRZ (mg/l) 0,60 15,97 3,3+ 0,7

Nozarot grupundan forgli olaraq, osas qrup Xastolorinda
miialicadon sonra garaciyarin galinligi xeyli yaxsilasmisdir, Beloa ki,
miuialicadan avval 13 (40,6%) xostods garaciyarin galinligi normada
oldugu halda, miialicadon sonra bu gostorici artaraq 19-a (59,4%)
yiiksolmigdir. Bu qrupda 9 (28,1%) xostado miialicadon avval
garaciyoarin galmligmmin ¢ox artmasi mioyyon edildiyi halda,
miialicodon sonra heg bir xastods garaciyar qalinliginin ¢ox artmasi
askar edilmomisdir. Osas qrup xastolords miialicodon avval va sonra
garaciyarin qalinliq gostoricilori arasindaki forq statistik diirtist
olmusdur (p = 0,000). Bununla bels, aparilan miialicodon sonra
nazarat qrupu ilo miigayisads asas qrup Xastalor arasinda qaraciyarin
galmhig1 gostoricilori xeyli yaxsilasmasina baxmayaraq, statistik
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diiriist forq askar edilmomisdir (p =0,175).

Bazis mialicosi fonunda qaraciyarin  Olgiilori  gismen
doyisikliya maruz galmisdir: 3 ayliq miialicodon sonra bu gostaricilor
bir gador yaxsilasmisdir. Alian naticalor statistik shamiyyat kasb
etmomisdir (p = 0,705).

Osas qrupda ise garaciyarin Olgiilori normaya qayidan
Xastalorin say1 toqribon 3 dofs artaraq 5 (15,6%)-don 14-o (43,8%)
qalxmisdir. Bu da bitki domlomasinin pozitiv rolunu tasdiglayir

Codval 3-5 istinadoan nazarst qrupunda garaciyarin struktur va
exogenlik gostoricilori arasinda miialico prosesindo statistik diiriist
forq askarlanmamisdir (miivafiq olaraq — p = 0,180 vo p = 0,317).

Osas qrup xastalordo miialico fonunda ham qaraciyarin struktur
va hom da exogenlik gostaricilori statistik diiriist yaxsilasmigdir (har
iki halda, p=0,000). Qaraciyarin exogenlik gostaricilori nozarat qrupu
ilo miiqayisado statistik diirtist forglonmisdir (p = 0,001).

Beloliklo, xronik alkogol hepatiti olan xastolorin miialicasinda
bazis terapiyasina bitki domlomasinin slava olunmasi qaraciyarin
struktur gostaricilorini gqismon yaxsilasdirir.
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Cadval 3 Miialicadan avval va miialicodan sonra nazarat va 9sas grupda garaciyar
olgiilarinin dayismo dinamikasi.

Gostarici Qradasiya Nazarat (n18) Pw 9sas (h=32)
Mo MS Mo MS

> % > % > > Pw Pu

A A & % | & %

QC Norma 10 55,6 9 50 13 40,6 19 59,4
qalinhg Artmisdir 5 27,8 4 22,2 | 0,180 10 31,3 13 40,6 | 0,000 | 0,175

Cox artmigdir 3 16,7 5 27,8 9 28,1 0 0

QC olgiisii Norma 5 27,8 7 38,9 | 0,705 5 15,6 14 43,8
Artmisdir 9 50 6 33,3 17 53,1 17 53,1 | 0,000 | 0,234

Cox artmigdir 4 22,2 5 27,8 10 31,3 1 3,1

QC Hamar 10 55,6 10 55,6 | 0,317 15 46,9 18 58,1
kanarlari Nahamar 5 27,8 3 16,7 8 25,0 13 41,9 | 0,001 | 0,353

kalo-kotiir 3 16,7 5 27,8 9 28,1 0 0

QC Homogen 10 55,6 9 50,0 | 0,180 12 37,5 17 53,1
strukturu Q/homogen 5 27,8 4 22,2 11 34,4 15 46,9 | 0,000 | 0,295

Struktursuz 3 16,7 5 27,8 9 28,1 0 0

QC Norma 0 0 0 0 0,317 0 0 5 15,6
exogenliyi Artmisdir 15 83,3 13 72,2 23 71,9 27 84,4 | 0,000 | 0,001

Cox artmigdir 3 16,7 5 27,8 9 28,1 0 0
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Qaraciyorin elastoqrafiyast zamani mialicodon ovval vo
sonra garaciyar toxumasinin sixligr barods alinan naticalor daha
ciddi maraq dogurur (Codval 4).

Cadval 4. 9sas va nazarat qrupu xastalarinds miialicadan avval va sonra
garaciyar toxumasinin sixhgi gostaricilorinin miiqayissli tohlili (elastografiya
miiayinasi asasinda)

Gostorici Stat. Nozarot p sas P P
parame n=10 W n=15 w v
tr MO MS Mo MS
QC M+m 8,49+0,30 8,65+0,34 9,23 +£0,29 7,61+0,26
toxumasi- Me 8,39 8,58 5 8,90 7,45 é' g
nin sixhgt | Q1 —Qs | 8,14-8,76 | 8,12-8,76 s | 8,40-9,88 6,85 - 8,10 S S
(kPa)

Osas grupda garaciyar toxumasinin sixligr miialicodon sonra
ohomiyyatli dorocodo azalaraq orta hesabla 7,61+0,26 kpa-ya
enmisdir (p=0,001) asas Vo nozarat qrupu Xastalorinin miialicadan
sonraki gostoricilori arasindaki forq do statistik diiriist olmusdur
(p=0.011)

Nozarat grupunda miialicodon ovval vo sonraki gostoricilor
arasindaki forq statistik diirtist olmamisdir (p=0.317). Codvaldon
goriindiiyli kimi asas gqrupda ise 3ayliq miialicodan sonra bu gos-
toricilor ohamiyyatli dorocads yaxsilasmisdir vo gostaricilor ara-
sindaki forq statistik diiriist olmusdur (p=0.002). Noazarat grupu
ilo miiqayisado osas qrupda miialico daha effektiv olmusdur vo
gruplar arasindaki forq statistik shamiyyatli olmusdur (p=0,026).

Xostolords ziilal miibadilosi do arasdirilmis vo alinan natico-
lor miialicadon sonra globulinin miqdar1 asas qrupda statistik dii-
riist artmisdir. Miialicadon sonra gruplar arsindaki forq do statistik
diirtist olmusdur (p=0.030). Belsliklos, alkogol mansali xronik he-
patitli xostolorin miialicesinds bazis terapiyasina bitki domlomo-
sinin alavo olunmasi ziilal miibadilosi gostaricilorini yaxsilagdirir.

Todgiqata colb olunan xostolordo bitki  domlomasinin
garaciyarin  funksional  gostoricilorine  tasiri  torafimizdan
oyranildi (Cadval 5).
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Cadval 5. 9sas va nazarat qrupunda garaciyarin funksional
gostaricilarinin miialicadan avval va sonraki Saviyyasinin
miiqayisali tahlili

Gostarici Statistik Nazaratn =21 Pw 9sas n =39
parametr Pw Pu
Mo MS Mo MS
AST M+m 31,5+6,1 27,8+2,7 0,262 44.4+10,7 24,0£1,3 0,000 0,244
v/ Me 23,0 28,0 31,0 23,0
Q1-Qs 19,0 37,0 16,0 - 33,3 22,7-45,0 | 18,0-30,0
ALT M+m 55,4+11,7 48,0+8,7 0,889 70,7+£12,9 34,7+2,9 0,000 0,535
v/ Me 43,0 36,0 53,8 34,0
Q1-Qs 26,0 - 56,0 25,0 -46,0 26,9-920 | 18,0-46,7
DeRitis M+m 0,71+0,07 0,75+0,08 0,380 0,79+0,07 0,83+0,06 0,058 0,566
AST/ALT Me 0,65 0,73 0,66 0,75
Q1—-0Qs 0,53-0,73 0,59 -0,92 049-093 | 057-1,0
Umumi M+m 7,9+1,5 9,142.7 0,496 8,9+1,3 8,5+0,7 0,767 0,145
bilirubin Me 6,5 7,9 54 5,9
(mkmol/1) Q1—-0Qs 3,656-124 2,5-10,95 0,56 -7,9 0,5-9,3
Diiz M+m 3,2+0,6 3,3+0,7 0,842 3,0+1,1 2,0+£0,3 0,493 0,105
bilirubin Me 2,6 3,0 2,3 2,8
(mkmol/1) Q1—-0Qs 2,0-4,35 0,99-49 0,19-3,4 0,17-31
Q/diz M+m 4,7+0,9 5,7+1,4 0,320 3,34+0,7 3,4+0,6 0,954 0,228
bilirubin Me 3,9 4,8 3,3 3,4
(mkmol/l) Q1-Qs 165-7,1 1,525-6,3 0,36 - 4,8 0,4-59
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Hor iki grupda miialicodon sonra ALT va AST-nin ganda
Saviyyasi azalmis (P=0.889 vo P=0.000 uygun olaraq). Miialicanin
sonunda osas Vo nozarot qrupu Xostolorinds UB gostoricilori
arasinda  statistik duriist forq askar edilmomisdir. (P=
0.145).Miialicadon oavval nozarat qrupunda UB miqdar: 0,17 — 8,3
mkmol/l arasinda toroddiid etmis vo orta hesabla 3,2 + 0,6
mkmol/l olmusdur.

Alman noticolor gostorir Ki, bazis terapiyasmna bitki
domlomoasinin oslava edilmasi AST vo ALT-nin ganda saviyyasini
statistik diiriist azaltsa da, Gmumi bilirubin, diiz vo geyri-diiz
bilirubinin miqdarina alavs tosir gostormir. Bazis terapiyasina bitki
domlamasinin slava olunmasi lipid miibadilasine shomiyyatli tosir
gostarmomisdir (P=0.724 vo P=0.959).

Miialicadan avval vo sonra garaciyarin instrumental-laborator
gostoricilori  arasindaki  korrelyasiya  olagesinin  gorunub-
gorunmamasini miiayyan etmok tigiin tohlillor apardiq.

Mialicadon ovval oldugu kimi, miialicodon sonra da
garaciyarin qalinligi ilo ganda iimumi proteinin saviyyasi (p = 0,560,
p = 0,001) va garaciyarin exogenliyi ilo AST arasinda (p = 0,299, p =
0,037) diiz korrelyasiya olagesi qorunmusdur. Olava olaraq,
garaciyarin qalinligi (p = 0,392, p = 0,005) va 6l¢iisti ilo AST (p =
0,438, p = 0,002) arasinda diiz korrelyasiya olagasi yaranmisdir.
Homg¢inin qaraciyarin qalinligt ilo imumi bilirubin (p = - 0,524, p =
0,001) vo qaraciyarin strukturu ilo timumi bilirubin arasinda oks
korrelyasiya olagosi yaranmisdir (p = - 0,563, p = 0,000) .

Beloalikla, bitki domlomasinin bazis terapiyasi ilo birlikds is-
tifadasi garaciyorin olgiilorini, struktur homogenliyini, exogenliyi-
nin gostoaricilorini yaxsilasdirir. Xiisusi ilo geyd etmok istordik ki,
garaciyar toxumasinin Sixliginin azalmasinda vo garaciyar fibro-
zunun pozitiv dinamikasinin izlonmasinds diggot calb etmisdir.
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Noaticalor

1. Qeyri virus qaraciyarin zodoalonmasini oks etdiron 5
eksperimental modellords 3 osas tip hepatopatiyalara ayrildi
(xolestatik, qarisiq, sitolitik) vo qaraciyaron zoadolmasini
tosdigloyan meyarlar askarlandi.

2. Yaradilmig modellorin patogenetik inkisafi forgli olma-
sina baxmayaraq hepatositlorin zodslonmasino bagli hepatitlorin
biokimyavi diagnostik meyarlar1 oxsar olmusdur [4,5].

3. Qeyri virus eksperimental hepatititlorin miialicasinds o —
TFA giiclii antioksidant olaraq lipidlorin peroksidlogsmasinin
siddotini  ohomiyyotli dorocodo azaltmis, UAS  soviyyosi
artirmisdir.  Buna  baxmayaraq qaraciyar patologiyasinin
biokimyavi markerlori olan ALT, AST, Ritis omsali, y-GTP, LDH,
QF, UB, OMP, C-RZ, lipid miibadilesi gdstaricilorinin gandaki
miqdarinda gonayat boxs pozitivdinamika izlonilmomisdir. Statin
vo alkoqgol hepatiti modellari fonunda iso ALT vo AST, OMP vo
C-RZ miqdarinin artmasi bas vermisdir [8].

4. UT ilo aparilan miualiconin naticasinds qeyri virus
eksperimental hepatitin tipindon asili olaraq miixtalif doracodo
yaxsilasma miisahido olunmus. ©n gabariq natico xolestatik
(tetrasiklin modeli), qarisiq (statinlor, alkoqgol) tipli modellordo
almmugdir [6].

5. FK-lo  miialico fonunda qaraciyarin  funksional
voziyyatindo shomiyyatli yaxsilasma miisahido olunmus vo bu
gostaricilorin miisbot dinamikasi ilo tosdiglonir. Lipid miibadilasi
normallagir. ©n onamli natico statin modeli fonunda olmus,
burada IA = 3.43, praktiki olarag normal diapazondadir. Lakin
Ritis amsali 0,97+0,09 olmus vo bu gostaricinin giymatinin < 1
olmasi garaciyards patoloji proseslorin davam etmasins isaro edir
[13].

6. FKinin UT ilo birlikdo istifadosi FKin tosiredici
farmakoloji aktiv maddolorinin UT ilo sinergizmi naticasindo
giiclonmasi miisahido olunur va biitiin todqiq edilmis gostaricilor
demok olar ki, intakt doyarloro catir, lipidlorin peroksidlogsmasi
proseslorini  longidir vo garaciyorin funksional voziyyatini
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normallasdirir. Ritis omsal1 = 1,49 + 0,05 vo 1A = 2,29 enir, bu iso
normal doayarloro uygun golir vo qaraciyarin normal funksional
voziyyatino dolalat edir. [9]

7. 1Ikin kliniki todgigatlarda xroniki alkogol hepatiti olan
xastolorin miialicasinds bazis teraspiyasina bitki domlomasinin
olavo olunmasi garaciyarin struktur gostaricilorini  gismon
yaxsilagdirir, xiisusi digqgat colb edon masalo odur ki 3 ayliq
miialicodon sonra qaraciyarin fibrozunda shomiyyastli doaracado
yaxsilasma geydo alinmisdir [10,14,15].

Praktik tovsiyalor

1. Mixtolif tip geyri virus hepatitlorin modellosdirilmasi
naticolori hepatopatiyalarin patogenetik mexanizmlarinin arasdi-
rilmasinda vo yeni dorman vasitolorinin islonib hazirlanmasinda,
onlarin miialicovi magsadlos istifado olunmasinda tovsiyys olunur.

2. AZHEPOFIT FKinin UT ils birlikds istifadosi daha faydali
tosir gostorir, biitiin todqiq edilmis gostaricilor demok olar Ki,
intakt doyarloro c¢atir, lipidlorin peroksidlosmasi proseslarini
longidir vo garaciyarin funksional voziyyatini normallagdirir, bu
da golocokds tibbi praktikada totbiq etmok mogsadi ilo olave
todgigatlar tgiin geyri virus hepatitlorin patogenetik mialico
sxemini tovsiya etmoyos imkan veracakdir.

3. Alinmis naticalorin geyri virus hepatitlorin patogenetik
meXanizminin izahinda vo mialico metodunun islonib
hazirlanmasinda nozori ohamiyyat kosb edir. Alinmis naticalor
todrisda vo praktiki hokimlarin istifadasini nozords tutan metodik
islomoalora daxil olunmasi tévsiya olunur.
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ixtisarlar

ALD - garaciyarin alkogol xastaliyi
ALT - alaninaminotransferaza
AST- aspartataminotransferaza
QF - golovi fosfataza

v-GTP - gamma-glutamiltranspeptidaza
UB- iimumi bilirubinin

SV — sorti vahid

y/q -yarimqrup

LDH - laktat dehidrogenaza

TV- tosir vahidi

UB - iimumi bilirubinin

UZ - iimumi ziilalin

OMP - orta molekulyar agirligh peptidlorin
CRZ - c-reaktiv ziilal

IA — aterogenlik indeksi

UT - Ursodezoksixol tursusu

FK -fitokompleks

o — TFA - alfa-tokoferol asetat

DH - Darman hepatiti

TQ — trigliserid

UX — iimumi xolesterin

LDL — asag: sixliqh lipid

VLD - ¢ox asag1 sixliql lipid

HDL — yiiksok sixligli lipid

UAO — iimumi antioksidant status
SOD - super oksid dismutaza

Kat — katalaza

XS - xolesterin

31












Dissertasiyanin miidafiasi * 10~ ole etz 2024-cii il saat
“ {Y4°° Azarbaycan Tibb Universitetinin nazdindaki BFD 2.27
Dissertasiya surasimin iclasinda kegirilacak.

Unvan: AZ 1022. Baki sahari, ©.Qasimzada kiig. 14

Dissertasiya ila Azorbaycan Tibb Universitetinin kitabxanasinda
tanis ola bilarsiniz.

Dissertasiya va avtoreferatin elektron versiyalari Azarbaycan Tibb
Universitetinin rasmi internet saytinda (www.amu.edu.az) yerlos-
dirilmigdir.

Avtoreferat { » V“Oa olbr2 2024-cii ilda gondarilmisdir,

35



Capa imzalanib:

Kagizin formati:

Hacm: 38.237 (isars say1)
Tiraj: 100



