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ISIN UMUMI XARAKTERISTIKASI

Todgiqatin aktualhgl. Anadangelmo iirok qiisurlart (AUQ)
usaqlarda an ¢ox rast galinon anadangslma anomaliyalardan biri olub,
milasir pediatriya vo usaq kardiologiyasinin aktual problemlarindan
biri olaraq galir!. Onlarm klinik shomiyyati yalniz anatomik defektin
xarakteri vo hemodinamik pozgunluglarin agirlig: ilo deyil, ham do
usagin vaziyyating, Xastaliyin gedisina Vo organizmin adaptasiya im-
kanlarina tosir gostara bilon sistem dayisikliklorinin inkisafi ilo miiay-
yan olunur. Diagnostika, kardiocarrahi korreksiya vo amoaliyyatdan
sonraki miisahido sahasinda shamiyyatli iraliloyislora baxmayaraq,
AUQ olan usagim corrahi miidaxiladan avval ilkin voaziyyatinin qiy-
motlondirilmasi 6z shomiyyatini saxlayir. Xastoliyin klinik monzorasi
yalniz tirokdaxili hemodinamikanin pozulmasi naticasinda deyil, hom
do toxuma perfuziyasi, qaz miibadilasi, hiiceyra metabolizmi va sistem
tonzimlayici mexanizmlards bas veran dayisikliklorin tosiri altinda
formalagir. Uzunmiiddstli hemodinamik yiiklonmo, toxuma perfuzi-
yasinin pozulmasi vo xiisusilo AUQ-un sianotik formalar {i¢iin xarak-
terik olan xroniki hipoksemiya iltihabi cavabin vo immun tonzimlon-
monin doyismosi ilo miisayiot oluna bilor?. Uzun miiddot davam edon
tirok qiisuru soraitinds usagin organizmi gan dévraninin va oksigen-
losmanin doyismis parametrlorine uygunlasir, lakin bu adaptasiya im-
kanlar1 miixtalif klinik-hemodinamik variantlarda eyni olmur.
Asianotik formalarda asas rolu tirokdaxili suntlagsmanin xiisusiyyatlori
Vo hemodinamik yiiklonma oynaya bildiyi halda, sianotik qiisurlarda
sistem hipoksemiyasi alava shamiyyat kasb edir. Mohz buna gora bu
iki grupun miigayisoesi yalniz AUQ-un anatomik tosnifati baximindan
deyil, ham do usagin orqanizminin sistem cavabindaki forglorin
giymatlondirilmosi baximindan maraq dogurur.

!Liu Y., Chen S., Ziihlke L., Black G.C., Choy M.K., Li N. et al. Global birth
prevalence of congenital heart defects 1970-2017: updated systematic review and
meta-analysis of 260 studies. International Journal of Epidemiology. 2019; 48(2):
455-463. doi:10.1093/ije/dyz009. https://doi.org/10.1093/ije/dyz009

2 Wienecke L.M., Cohen S., Bauersachs J., Mebazaa A., Chousterman B.G.
Immunity and inflammation: the neglected key players in congenital heart disease?
Heart Failure Reviews. 2022;27(5):1957-1971. d0i:10.1007/s10741-021-10187-6.
https://link.springer.com/article/10.1007/s10741-021-10187-6
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Hipoksiya, immunitet va iltihab arasindaki qarsiliglt alage im-
munokompetent hiiceyralarin aktivliyinin tanzimlanmasinds oksigen-
don asil1 signal mexanizmlorinin istiraki ilo olagodardir®. Toxumalarin
oksigenlo tominatindaki doyisikliklor immun sistem hiiceyralarinin
funksional vaziyyatino, onlarin garsiligli tasirine vo tonzimlayici
mexanizmlors tasir gostara bilor. Pediatrik praktikada bu proseslarin
oyronilmasi AUQ-un miixtolif klinik-hemodinamik variantlar1 olan
usaqlarin vaziyyatinin kompleks giymotlondirilmoasi baximindan sho-
miyyatlidir. Bununla yanasi, immunoloji gostaricilorin asas xastalik-
don, hemodinamik xiisusiyyatlordon va xroniki hipoksemiyanin olub-
olmamasindan ayr1 deyil, mahz bu amillarlo birlikdo giymatlondiril-
mosi prinsipial shamiyyat dasiyir. Belo yanagma tadgiqatin klinik
istigamotini qorumaga vo miioyyan edilmis laborator doyisikliklori
anadangalma iirak qiisuru olan usagin imumi vaziyyatinin bir hissosi
kimi giymotlondirmayo imkan verir. AUQ zamani sistem dayisiklik-
lorinin Gyronilmasinin mithiim istigamatlorindon biri leykositlorin vo
limfositlorin sayinin, hamginin immunokompetent hiiceyralorin osas
subpopulyasiyalarmimn qiymotlondirilmoesidir. AUQ olan usaglarda
T-hiiceyra halgasinin tadqiqi bu patologiya zamani immun cavabin
miioyyon xiisusiyyotlorinin méveudlugunu géstorir#. T-limfositlor
hiiceyravi immun reaksiyalarin koordinasiyasinda istirak etdiyino gora
onlarin 9sas subpopulyasiyalarinin  qiymatlondirilmasi  hiiceyros
immunitetinin vaziyyoti hagqinda molumat alds etmoya imkan verir.
Bununla yanasi, usaq yaslarinda bu gostoricilorin interpretasiyasi
ehtiyatli yanagma tolab edir, ¢linki dovr edon hiiceyralorin miitloq say1
ilo onlarin faiz nisbati eyni istigamotdos doyismays bilor. Bu baximdan
miitlaq Vo nisbi gostaricilorin eyni zamanda giymatlondirilmasi yalniz
bir parametrin 6yronilmasi ilo miiqayisads daha informativdir. CD3*,
CD4" vo CD8" T-limfositlorin, CD19* B-limfositlorin vo CD16/56*

3 McGettrick A.F., O’Neill L.A.J. The role of HIF in immunity and inflammation.
Cell Metabolism. 2020;32(4):524-536. doi:10.1016/j.cmet.2020.08.002.
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32853548/

4 Jlorunosa H.I1., Yetsepthsix B.A., Jlebeauuckas O.B., lunos I0.U., Togosanos
A.IL., Hlunos JI.1O., Cyxanuesa U.B. @yHknuoHanbHble 0ocobeHHOoCTH T-mumMdo-
LUTOB y JE€Ted C BPOXIEHHBIMU NOpPOKaMmM cepiaua. Poccuiickuii MMMYHOJIO-
rudeckuit xyprai. 2015;9(18)(2):216-221.
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tobii killerlorin miitlog vo nisbi miqdarmin toyini immun statusun
xarakteristikasin1 genislondirmayo imkan verir®. CD3*-hiiceyralor
timumi T-hiiceyra hovuzunu, CD4*- vo CD8*-subpopulyasiyalar iso
T-hiiceyra immun cavabinin asas funksional istigamotlorini xarakteri-
zo edir. CD19"-hiiceyralor B-hiiceyra halgasinin, CD16/56*-hiicey-
ralor isa tabii killerlor populyasiyasinin giymatlondirilmasina imkan
verir. Bu gostaricilorin birlikdo dyranilmasi immun statusu ayri-ayri
markerlar tizra deyil, qarsiligli slagoli hiiceyra komponentlorinin mac-
musu kimi giymatlondirmays sorait yaradir. Miitloq Vo nisbi
gostaricilorin miiqayisasi xiisusi ohomiyyst dasiyir, ¢linki immun
hiiceyralorin saymdaki dayisiklik onlarin faiz gostaricilorinds homiso
eyni istigamotli doyisikliklorlo miisayiat olunmur. Miiayyan subpopul-
yasiyanin miitloq saymin artmasi, onun nisbi payinin doyismomoasi
timumi hiiceyra hovuzundaki doyisikliklori oks etdira bilor, faiz gos-
toricisinin doyismasi isa ayri-ayri hiiceyra populyasiyalarinin nisbo-
tindo yenidon qurulmani gostora bilor. Buna goro do hor iki tip
gostaricinin eyni zamanda giymatlondirilmasi immunoloji molumat-
larin sadolosdirilmis interpretasiyasindan qagmaga imkan verir vo
AUQ olan usaqlarin praktik saglam usaqlarla miiqayisesi zamani
xiisusi shomiyyat kasb edir. Antigenlorin togdim olunmasinda istirak
edon vo miiayyan hiiceyra populyasiyalarinin aktivasiya vaziyyatinin
xarakteristikasi tigiin istifads olunan 1l sinif asas histouygunluq komp-
leksi molekulu HLA-DR-in todqiqi xiisusi maraq dogurur. HLA-DR-
in limfositlordo ekspressiyasmin xiisusiyyatlori septal AUQ olan
usaglarda Syronilmisdir®. HLA-DR-in giymatlondirilmasi, xiisusilo
AUQ-un miixtolif Kklinik-hemodinamik formalarmin miiqayisosi
zamani immunoloji xarakteristikanin alava komponenti kimi maraq
dogurur. Burada HLA-DR*-hiiceyralorin miitlaq say1 ilo nisbi mig-

5 Singampalli K.L., Jui E., Shani K., Ning Y., Connell J.P., Birla R.K. et al.
Congenital heart disease: an immunological perspective. Frontiers in Cardiovascular
Medicine. 2021;8:701375. doi:10.3389/fcvm.2021.701375.
https://www.frontiersin.org/journals/cardiovascular-medicine/articles/10.3389
/fcvm.2021.701375/full

® la6anmun A.B., Cununkas A.B., IlImynesuu C.A., I'pumauesa E.O. Ocoben-
HoctH 3kcnpeccun Mosiekysl HLA-G u HLA-DR nHa mumdorurax »KeHIIMH U UX
JIeTel C CenTaJbHbIMU BPOXKAEHHBIMHM IIOPOKaMM cepiua. MenuuuHckas UMMY-
HoJorust. 2024;26(1):89-106.
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darmin farglondirilmasi prinsipial shamiyyat dasiyir, ¢iinki bu
gostaricilor eyni istigamotds doyismays bilor vo hiiceyra cavabinin
miixtolif toraflorini oks etdirs bilor.

AUQ-un asianotik va sianotik formalarinda HLA-DR*-hiiceyro-
lorin miitlog Vo nisbi migdarinin digar immunoloji gostaricilarlo birlikda
giymatlondirilmasi slave maraq dogurur. Belo yanasma miioyyan edilmis
dayisikliklarin izolo olunmus xarakter dasiyib-dasimadigini vo ya daha
genis immunoloji dayisikliklor kompleksinin torkib hissasi olub-olma-
digim1 miioyyon etmoys imkan verir. HLA-DR-in T-, B- vo NK-hiiceyra
halgalorinin gostaricilari ilo miigayisasi xtisusi shamiyyatlidir, ¢linki bu
yanagma immun statusu bir-birindon asili olmayan laborator parametr-
lorin macmusu kimi deyil, vahid sistem kimi giymatlondirmays imkan
verir. [ltihabi cavabin xarakteristikasinda sitokinlorin todgigi miihiim yer
tutur. Onlarin immun reaksiyalarm tanzimlanmasinds va patoloji proses-
lorin inkisafinda istiraki, eloco do klinik yranilmasinin shamiyyati yerli
miialliflorin islorinda nazordon kegirilmisdi’®. Sitokinlor hiiceyralorarasi
qarsiliglt alageni tomin edir vs iltihabi, eloco do immun reaksiyalarin
tonzimlonmoasinds istirak edir. AUQ zamani onlarin yranilmasi ona gora
maraq dogurur ki, hemodinamik yiiklonms, toxuma perfuziyasinin
pozulmast vo hipoksemiya iirok qiisurunun carrahi korreksiyasindan
awval bels sistem iltihabi cavabinin doyismasi tigiin sorait yarada bilor.

AUQ zamam sis nekrozu faktoru a (TNF-o) vo interleykin-6
(IL-6) xiisusi maraq dogurur. AUQ olan usaqlarda bu sitokinlorin so-
viyyosindo agkar edilmis doyisikliklor homin patologiya zamani sistem
doyisikliklorinin iltihabi komponentinin Oyranilmasinin zaruriliyini
osaslandirir®. TNF-a yalmz proiltihabi mediator kimi deyil, hom do
hiiceyra 6liimii vo hiiceyralorarasi qarsiligl alagalorin tanzimlanmosi

" Poluxova A.9., Rohimova N.C., Quliyev N.C. Miixtslif patologiyalarin yaranma-
sinda, gedisinds va prognozlasdiriimasinda sitokinlorin 6yranilmasinin shamiyysati.
Azarbaycan Perinatologiya va Pediatriya Jurnali. 2013;1(1):169-178.

8 Tagiyev N.Y., Poluxova A.D., Musayev 1.M. Sitokinlor hagginda miiasir tosov-
viirler, onlarin norma ve miixtalif patologiyalarin inkisafinda rolu. Saglamliq Jurnali.
2006;(7):13-20.

® Wang D., Fang J., Wang R., Sun D., Xia K., Yin W., Zhang S., Sun L. Elevated
serum ghrelin, tumor necrosis factor-o and interleukin-6 in congenital heart disease.
Pediatrics International. 2016;58(4):259-264. doi:10.1111/ped.12773.
https://doi.org/10.1111/ped.12773
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ilo slagali amil kimi maraq dogurur. IL-6 da iltihabi cavabin forma-
lasmasinda istirak edir vo onun laborator xarakteristikasini tamamlaya
bilor. Bununla yanasi, sitokin gostaricilorinin interpretasiyast todqi-
gatin dizayni, miiayino olunan segmonin hacmi vo usaqglarin klinik
vaziyyati nazoro alinmaqla aparilmalidir. Hazirki todgigatda IL-6
miiayino olunmus yarimqrupda iltihabi komponentin slava goéstaricisi
kimi giymatlondirilir va asas qruplar arasinda farglorin miistoqil so-
kildo giymatlondirilmasi tigiin istifads edilmir. Belo yanasma mohdud
hacmli molumatlarin haddindon artiq interpretasiyasindan qagmaga vo
faktiki oldo edilmis noticolorlo formalasdirilan naticolor arasinda
uygunlugu qorumaga imkan verir.

Immun va iltihabi doyisikliklor programlasdirilmis hiiceyra &lii-
mii proseslori ilo six baghdir. AUQ olan usaglarda timusun tadgigi
hipoksiya ilo immunokompetent organda apoptoz proseslarinin doyis-
mosi arasinda oalagenin movcudlugunu gostorir 1°. Apoptoz hiiceyro
homeostazinin saxlanilmasini tomin edon fizioloji tonzimlonan
mexanizmdir, lakin onun tonzimlonmasindaki doayisikliklor xroniki
patoloji voziyyatlorlo miisayiot oluna bilor. AUQ zamani bu proseso
maraq ilk novbodo xroniki hipoksemiya, iltihabi mediatorlar vo
immunokompetent hiiceyralorin vaziyyati arasinda miimkiin slagos ils
baglidir. Xarici apoptoz yolunun hoyata kegirilmasinds istirak edon
membran reseptoru CD95 (Fas) xiisusi maraq dogurur. CD95*-hii-
ceyralorin nishi vo miitloq migdarinin giymatlondirilmasi Fas/CD95-
asili apoptotik tonzimlonma holgasini vo immunokompetent hiicey-
ralorin apoptoza hazirhiq vaziyyatini xarakteriza etmoys imkan verir,
lakin bu gostarici 6zliiylinds hiiceyro 6liimiiniin intensivliyinin birbasa
Ol¢iisii hesab olunmur. Naticalorin diizgiin interpretasiyasi baximindan
bu magam prinsipial shomiyyat dasiyir: CD95"-hiiceyralorin miqda-
rinin artmast hiiceyrs 6liimiiniin birbasa stibutu kimi deyil, Fas/CD95-
asili tonzimlonmanin vaziyystinds doyisiklik kimi qiymatlondiril-
moalidir. CD95 va TNF-a-nin birgs 6yranilmasi slave maraq dogurur,

10 Ceyran A.B., Senol S., Giizelmeri¢ F., Tunger E., Tongut A., Ozbek B. et al.
Effects of hypoxia and its relationship with apoptosis, stem cells, and angiogenesis
on the thymus of children with congenital heart defects: a morphological and
immunohistochemical study. International Journal of Clinical and Experimental
Pathology. 2015;8(7):8038-8047
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¢iinki bu, eyni klinik segmada apoptotik tanzimlonmo va iltihabi cavab
gostaricilorini miiqayisa etmoyo imkan verir. AUQ olan usaqlarda ilti-
habi vo apoptotik markerlorin birgs todqiqi artiq adabiyyatda togdim
olunmusdur!!. Bununla bels, homin géstoricilorin hiiceyra immuni-
tetinin parametrlori, HLA-DR ekspressiyasi vo leykosit-limfosit hal-
gesinin vaziyyati ilo eyni miiayino olunmus segmo daxilinds mii-
gayisasina ehtiyac qalmaqdadir. Belo miigayisa usaqlarin asianotik vo
sianotik AUQ formalarma bdliinmosi zamani xiisusilo aktualdir, ¢iinki
bu, hans1 doyisikliklorin imumilikds anadangslma tirak qiisurlari tigiin
xarakterik oldugunu, hansilarinin isa xroniki hipoksemiya soraitindo
daha ifadali ola bilacayini giymatlondirmoys imkan verir.

Belaliklo, AUQ olan usaglarda immun statusun, iltihabi aktivliyin
Vo apoptotik tonzimlonmoa proseslorinin kompleks sokildo Gyranilmasi
aktualdir. ©ldo edilmis molumatlar AUQ olan usaglarin amoliyyata-
godoarki marhoalads ilkin vaziyyatinin kompleks klinik-laborator giymot-
londirilmasini tamamlaya vo Xastoliyin miixtalif klinik-hemodinamik
formalarinda immunoloji, iltihabi va apoptotik doyisikliklorin xiisusiy-
yatlorinin daha dolgun anlagilmasina komoak eds bilar.

Tadgiqatin obyekti va predmeti. Todgigatin obyekti carrahi
korreksiyadan avval miiayine olunmus anadangalma iirak qiisurlu usaqlar
Va nozarat qrupunun praktik saglam usaqlart olmugsdur. Todqiqatin pred-
meti — asianotik vo sianotik AUQ formalarinda hiiceyra immunitetinin,
Fas/CD95-asil1 apoptotik tonzimloanmonin vs iltihabi cavabin xiisusiy-
yatlori, hamginin onlarin garsiligli alagoloridir.

Tadgiqat isinin magsadi. AUQ olan usaglarda immun statusun,
apoptotik tonzimlonmanin va iltihabi doyisikliklorin xiisusiyyatlorini
miioyyan etmok Vo todqiq olunan gostoricilor arasindaki qarsiliqh
alagolari xastaliyin klinik-hemodinamik formasi nozars alinmagla
giymatlondirmok.

Tadgiqatin vazifalari:

1. AUQ olan usaglarda CD3*-, CD4*-, CD8*-, CD19*-, CD16/56*-
va HLA-DR*-hiiceyralorin miitlaq Vo nisbi gostaricilari, homginin

1'H.F. Inflammatory cytokines, apoptotic, tissue injury and remodeling biomarkers
in children with congenital heart disease. Indian Journal of Clinical Biochemistry.
2014;29(2):145-149. d0i:10.1007/s12291-013-0341-0.
https://link.springer.com/article/10.1007/s12291-013-0341-0
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CD4/CD8 indeksi osasinda hiiceyra immunitetinin vaziyyatini
praktik saglam usaqlarla miigayisada giymatlondirmak.

2. AUQ olan usaqlarda CD95*-hiiceyralorin miqdar1 vo TNF-a so-
Viyyasi asasinda, xastaliyin asianotik vo sianotik formalar1 nazara
alinmagla apoptotik tonzimlonmanin xiisusiyyatlorini yronmak.

3. AUQ olan usaqlarda leykositlorin say1, limfositlorin miitlogq Vo
nisbi miqdari, hom¢inin milayino olunmus yarimqrupda IL-6
Saviyyasi asasinda iltihabi cavabi xarakterizo etmok.

4. Asianotik vo sianotik AUQ zamami immunoloji, apoptotik vo
iltihabi gostaricilori miiqayiso etmok vo onlarin kombinasiya
olunmus doyisikliklorinin tezliyini giymatlondirmok.

5. AUQ olan usaglarda hiiceyravi immunitetin, apoptotik tonzim-
lonmanin vo iltihabi cavabin Gyronilon gostoricilori arasinda
korrelyasiya olagoalorinin  xarakterini vo ifadslilik doaracasini
korrelyasiya tohlili Gisulu ilo miioyyan etmok.

Tadgigatin metodlari. Klinik, instrumental, laborator, immu-
noloji vo statistik metodlardan istifade edilmisdir. AUQ klinik,
exokardiografik vo pulsoksimetriya iisulu ilo giymatlondirilmisdir;
immunoloji gostaricilor axin sitometriyasi vo immunoferment analizi
ilo yranilmigdir. Miiqayisali vo korrelyasion analiz apartlmigdir.

Miidafiays ¢ixarilan miiddsalar:

1. AUQ olan usaglarda hiiceyro immunitetinin xiisusiyyatlori CD3*-,
CD4*-, CD8*-, CD19"- vo CD16/56"-hiiceyralorin miitloq miqgda-
rinin artmast ilo Xarakterizo olunur, oksor nisbi gostoricilor vo
CD4/CD8 indeksi isa shomiyyatli daracods dayismir.

2. AUQ zamam apoptotik tonzimlonmanin xiisusiyyatlori CD95*-
hiiceyralarin nisbi vo miitloq migdarinin artmasi vo TNF-a saviy-
yasinin yiiksalmasi ilo xarakterizo olunur.

3. AUQ olan usaglarda iltihabi cavab leykositar-limfositar gdstoricilorin
doyismasi ilo miisayist olunur; milayine olunmus yarimgrupda IL-6
Saviyyasinin toyini iltihabi cavabin xarakteristikasini tamamlayir.

4. Asianotik vo sianotik AUQ zamani immun sistemindo, apoptotik
proseslords va iltihabi cavabda bas veran doyisikliklor asasen eyni
istigamatlidir; sianotik forma {igiin HLA-DR*-hiiceyralorin nisbi
miqdarmin azalmasi va bir ne¢a doyismis gostaricinin daha tez-tez
birgo rast galinmasi xarakterikdir.
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5. Immun sisteminin gostoricilori, apoptotik proseslor vo iltihabi
cavab arasindaki qarsilight alagelor AUQ olan usaqlarda sistem
dayisikliklorinin slagali xarakterini oks etdirir.

Tadgiqat isinin elmi yeniliyi. Asianotik vo sianotik AUQ olan
usaglarda hiiceyra immunitetinin, apoptotik tonzimloanmsanin vs iltihabi
cavabin kompleks giymatlondirilmasi aparilmigdir. Osas limfositar subpo-
pulyasiyalarin miitlaq migdarimin, CD95*-hiiceyralorin vo TNF-a. soviy-
yosinin artmasi, sianotik AUQ zamam iso HLA-DR*-hiiceyralarin nisbi
miqdarinin azalmasi miisyyan edilmisdir. CD95*-hiiceyralorlo hiiceyrs
gostaricilori arasinda qarsilight olageler va sianotik AUQ zamam kom-
binasiya olunmus doyisikliklorin daha yiiksok tezliyi askar edilmisdir.

Tadgiqat isinin tacriibi ahamiyyati. ©ldo olunmus naticalor
AUQ olan usaqlarda oamoliyyatagadorki morhalods klinik-laborator
giymotlondirmoni tamamlayir. Limfositar subpopulyasiyalarin miitlag
Vo nisbi gostaricilorinin, CD95 vo TNF-a-nin AUQ-un klinik-hemo-
dinamik formasi nazars alinmaqla birlikda qiymatlondirilmasi mogss-
douygundur. Tadqiq edilmis gostaricilor alava shomiyyat dasiyir vo
standart Klinik va kardioloji miiayinani avaz etmir.

Tadgiqatin aprobasiyasi. Dissertasiya iginin osas miiddosalart vo
naticalori milli vo beynolxalg elmi todbirlordo togdim edilmis vo
miizakira olunmusdur: Immunopatologiya iizro Beynalxalq Konfransda
(Baki, 2019); Azorbaycan Tibb Universitetinin Usaq carrahligi kafedra-
simin 80 illiyino hosr olunmus elmi-praktik kongresds (Baki, 2019);
Umummilli Lider Heydor Oliyevin 100 illiyino hosr olunmus elmi-
praktik seminarda (Baki, 2023); Azorbaycan Pediatriya Comiyyatinin |
Beynalxalg Kongresinda (Baki, 1-3 iyun 2023-cii il); X International
Scientific and Practical Conference “Challenges and Problems of Modern
Science” konfransinda (London, Boyiik Britaniya, 19—20 oktyabr 2023-
cii il); International Scientific and Practical Conference “Current Issues
of Medicine, Pharmacology, Therapy and Rehabilitation” konfransinda
(Ivano-Frankivsk—Xerson, Ukrayna, 23-24 may 2025-ci il).

Tadqiqat isinin tocriibade totbigi. Todgiqatin naticalori
Azorbaycan Tibb Universitetinin Todris Terapevtik Klinikasinin todris vo
klinik prosesina, hamg¢inin “Uniklinika” klinikasinin praktik faaliyyastino
totbiq edilmisdir vo bu, miivafiq totbiq aktlari ils tasdiq olunur.

Dissertasiya isinin yerino yetirildiyi toskilat. Dissertasiya isi
Azorbaycan Tibb Universitetinin klinik vo laborator bazalarinda —
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Tadris Carrahiyys Klinikasinda, Todris Terapevtik Klinikasinda vo ATU-
nun immunoloji laboratoriyasinda, hamg¢inin “Uniklinika” klinikasinda
yerina yetirilmisdir. Miigayisali todqigata 113 usaq daxil edilmisdir:
AUQ olan 90 usaq vo noazarat grupuna daxil edilon 23 praktik saglam
usaq. AUQ olan usaglar qrupunu 59 asianotik vo 31 sianotik qiisurlu
pasiyent toskil etmisdir. Dsas tadgiqatlar AUQ-un carrahi korreksiyasin-
dan avval aparilmigdir. Alt1 gostaricinin kombinasiya olunmus doyisik-
liklorinin kompleks giymotlondirilmasi biitiin zoruri laborator molu-
matlart mévcud olan 68 usaqda hayata kegirilmisdir. Tadgiqat etik prin-
siplara riayst edilmaklo vo valideynlorin va ya qanuni niimayandslarin
molumatlandirilmis razilig1 asasinda aparilmisdir.

Darc olunmus elmi islar. Dissertasiya movzusu tizro 15 elmi is
dorc edilmisdir. Onlardan 8-si elmi mogals, 6-s1 tezis vo 1-i beynalxalq
elmi konfrans materialidir. Bu islordo aparilmis todqiqatin osas
noticalori 6z oksini tapmugdir.

Dissertasiyanin strukturu va hacmi. Dissertasiya isi 181 sohifodo
(223.381 isaro) toqdim edilmis, giris (19.818 isara), alt1 fosil, yekun
(17.760 isara), naticalor (3.078 isara), praktik tovsiyalor (1.515 isaro),
istifado edilmis adabiyyat siyahisi vo ixtisarlarin siyahisindan ibaratdir.
Birinci fosildo (51.259 isaro) odobiyyat icmali verilmis, ikinci foasil
(19.356 isaro) todgigatin material vo metodlarma hosr olunmusdur.
Ucgiincii (26.136 isaro) Vo dordiincii (20.639 isara) fosillordo AUQ olan
usaqlarda hiiceyro immunitetinin, apoptotik tonzimloanmonin va iltihabi
cavabin todgiginin naticalori toqdim edilmisdir. Besinci fasilda
(25.440 isara) qarsiligh olagelorin tohlili vo kombinasiya olunmus
dayisikliklorin kompleks giymatlondirilmasinin naticalori, altinci fasildo
(38.390 isaro) iso oldo olunmus noticalorin miizakirasi verilmisdir.
Dissertasiya isi 14 codval vo 21 sokills illiistrasiya olunmusdur. Istifado
edilmis adabiyyat siyahisina 170 monbo daxildir.

TODQIQATIN MATERIAL VO METODLARI

Toadgigat omaliyyatagadarki marhalada gostaricilarin birdafalik
giymatlondirilmasi ilo miqayisali klinik-immunoloji todgigat kimi
aparilmigdir. Todqiqata 113 usaq daxil edilmisdir: anadangalms iirok
qusurlu 90 pasiyent vo nazarst grupunun 23 praktik saglam usagi.
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AUQ olan usaqlar arasinda 59 asianotik vo 31 sianotik formali
pasiyent ayrilmisdir. AUQ olan biitiin usaqlar corrahi korreksiyadan
avval miiayina edilmis va avvallor amaliyyat olunmamisdir.

Daxiletma meyarlari:

— Klinik vo instrumental tsullarla tasdiglonmis anadangalmo
iirok qlisurunun olmast;

—awvallor AUQ-un carrahi korreksiyasinin aparilmamast;

— milayina zamani stabil klinik vaziyyat;

— kaskin infeksion-iltihabi xastaliyin olmamasi;

— valideynlorin vo ya ganuni niimayandalorin moalumatlandiril-
mis razilig1.

Xaricetma meyarlari:

— owvallar aparilmis AUQ corrahi korreksiyasi;

— milayina zamani kaskin infeksion xastalik;

— miioyyan edilmis birincili immungatismazliq, sistem autoim-
mun va onkoloji xastaliklar;

— todqiq olunan gostaricilora tosir gostora bilon digar agir yanasi
xastaliklor;

— valideynlarin vo ya ganuni niimayondalorin malumatlandi-
rilmis raziliginin olmamast;

— todgigat toloblorino uygun bioloji materialin alinmasinin
miimkiin olmamasi.

AUQ diagnozu vo onun klinik-hemodinamik variant1 klinik miiayi-
na Vo exokardiografiya asasinda miioyyan edilmisdir. Sistem hipoksemi-
yasinin méveudlugu va doracasi pulsoksimetriya tisulu ilo giymatlondiril-
misdir. Klinik gostarislor oldugda elektrokardiografik miiayino aparilmas-
dir. Klinik-laborator miiayina leykositlorin sayinmn, periferik ganda limfo-
sitlorin miitloq vo nisbi migdarimin tayinini shato etmisdir. BD FACS-
Calibur (Becton Dickinson, ABS) cihazinda axin sitometriyasi lisulu ilo
CD3*-,CD4*-,CD8"-,CD19"- vo CD16*/ CD56"-hiiceyralarin, hamginin
HLA-DR*- vo CD95*-hiiceyralorin miitloq Vo nisbi miqdari toyin edilmis-
dir. ©lava olarag CD4/CD8 immunorequlyator indeksi hesablanmisdir.
Qan zardabinda TNF-a konsentrasiyasi immunoferment analizi ilo toyin
edilmis vo pg/ml ilo ifado olunmusdur. TNF-a CD95 ekspressiyast il bir-
likds iltihabi aktivliklo Fas/CD95-as1l1 apoptotik tonzimlonma arasindaki
olagonin xarakteristikasi ti¢tin qiymatlondirilmisdir. IL-6 konsentrasiyasi
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AUQ olan 20 usaqda immunoferment analizi ilo toyin edilmisdir.
Noticalor timumi miiayino olunmus yarimqrupda tosviri sokildo tohlil
edilmisdir. IL-6-nm nozarat grupu ile, eloca do asianotik vo sianotik AUQ
formalar1 arasinda miiqayisosi apariimamisdir.

Kamiyyat gostaricilori orta giymat vo standart kenarlasma (M+SD)
soklinda toqdim edilmisdir. U¢ qrupun eyni vaxtda miiqayisesi iigiin
birfaktorlu dispersiya analizi ANOVA, ciit miigayisalor ti¢iin parametrik
meyarlar, dispersiyalarin geyri-bircinsliyi zaman1 Uel¢ t-meyari tatbiq
edilmisdir. Keyfiyyat slamatlorinin tezliklori Fiserin doqiq meyar ilo
miiqayisa edilmisdir. Gostaricilor arasindaki qarsiligli slagslor Spirmenin
ranq korrelyasiya analizi ilo giymatlondirilmisdir. p<0,05 oldugda farglor
statistik shamiyyatli hesab edilmisdir.

Todgigat Azarbaycan Tibb Universitetinin Etik Komitasi toro-
findon tosdiq edilmisdir, protokol Nel9. Usaqlarin istiraki valideyn-
lorin vo ya qanuni niimayoandslorin  molumatlandirilmis raziligi
alindigdan sonra hoyata kegirilmisdir.

Cadval 1.
Tadqiqat qruplarinda miiayina olunmusg usaqlarin demoqrafik
xarakteristikasi
Noazarat Asianotik Sianotik Comi
Gostarici grupu AUQ AUQ (n=113)
(n=23) (n=59) (n=31) -

Yas,il, M=SD | 8844385 | 5514502 | 4,46+4.81 | 590+4,96
Oglanlar,n (%) | 16(69,6) | 34 (57.,6) 19 (61,3) 69 (61,1)
Qizlar, n (%) 7 (30,4) 25 (42,4) 12 (38,7) 44 (38,9)

Qeyd. Komiyyat malumatlar1 orta arifmetik giymot vo standart ko-
narlagma (M+SD), kateqorial gostoricilor iso miitloq miisahido say1 vo
miivafiq qrupdaki pay, n (%) soklinda togdim edilmisdir. AUQ —
anadangalma tirok qiisurlar;; SD — standart konarlagsma.

TODQIQATIN NOTICOLORI VO ONLARIN MUZAKIROSI

AUQ olan usaqlarda hiiceyra immunitetinin xiisusiyyatlari

AUQ olan usaqlarda omoliyyatagodorki marholodo hiiceyro
immunitetinin todqiqi zamani osas limfositar subpopulyasiyalarin,
asason, miitlaq miqdarinda farglor askar edilmisdir. Miigayisali tohlil
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praktik saglam usaglar (n=23), asianotik AUQ olan pasiyentlor (n=59)
vo sianotik AUQ olan pasiyentlor (n=31) arasinda aparilmisdir.

CD3" T-limfositlorin miitloq miqdari nazarat qrupunda 1831,80+
460,03 hiiceyro/mkl, asianotik AUQ zamam 2716,72+1147,24 hii-
ceyra/mkl, sianotik AUQ zamani 2780,86+1621,87 hiiceyra/mkl olmus-
dur. Umumi qruplararasi farq statistik shomiyyatli olmusdur (p=0,0130).
CD4* vo CD8" hiiceyralar tigtin do analoji istigamat miisahids edilmisdir:
onlarin miitloq miqdar1 nozarstdo miivafiq olaraq 728,40+271,32 vo
569,40+192,88 hiiceyra/mkl, asianotik AUQ-da 1135,30+567,96 vo
875,54+439,34 hiiceyro/mkl, sianotik AUQ-da iso 1201,00+895,77 vo
887,91£627,55 hiiceyra/mkl toskil etmisdir. Umumi qruplararas: forglor
CD4" (p=0,0273) vo CD8" (p=0,0321) iiglin shomiyyatli olmusdur.

Cadval 2.
AUQ olan usaqlarda T-hiiceyra immuniteti gostaricilori, MESD
s Nazarat Asianotik AUQ Sianotik AUQ
Gostoricl (n=23) (n=59) (n=31) P
D3 1831,804460,03 | 2716,7241147.24% | 2780.86+1621,87* | 0,0130
hiiceyra/mkI
CD3", % 66.30:4.11 63394840 6132:1505 | 0.2649
D4, 72840427132 | 113530£567.96* | 1201,00£895.77* | 00273
hiiceyra/mkI
CD4", % 37.9546.39 40.9346.70 404141009 | 03412
_ D8, 56940+192,88 | 875.54+43934* | 88701462755 | 0,0321
hiiceyra/mkI
CDS". % 30,054 31 32.5048.75 30774834 | 04503
IRl
(CDACDE) 1314036 1.39+0,62 1384046 0,8450

Qeyd. Malumatlar M£SD soklinds toqdim edilmisdir. p — timumi qrup-
lararas1 miiqayisonin shomiyyatlilik saviyyasi (birfaktorlu ANOVA). * —
nazarat qrupu ilo ciit miigayisodo statistik shomiyyatli forg (p<0,05). IRI
— CD4/CD8 immunorequlyator indeksi; AUQ — anadangalms iirok
qtisurlart.

CD3* hiiceyralorin nisbi migdari nazarst qrupunda 66,30+4,11%-
don asianotik AUQ-da 63,39+8,40%-0 Vo sianotik AUQ-da
61,32+15,05%-5 ardicil azalmis, lakin imumi forq statistik shamiyyato
catmamigdir (p=0,2649). CD4"* vo CD8" hiiceyralorin nisbi migdari {izro
do qgruplararast forglor olmamigdir (miivafiq olaraq p=0,3412 vo
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p=0,4503). CD4/CD8 immunorequlyator indeksi miivafiq olaraq
1,31+0,36; 1,39+0,62 vo 1,38+0,46 olmusdur (p=0,8450). Belaliklo,
AUQ olan usaglarda T-limfositlorin daha yiiksok miitloq gostoricilori
onlarin nisbi miqdarinda vo CD4/CD8 nishatinds statistik shamiyyatli
farglarlo miisayist olunmamuisdir.

B-limfositlor vo NK-hiiceyralorin tadgiginds do oxsar xiisusiyyat-
lor agkar edilmigdir. CD19* hiiceyralorin miitloqg miqdar1 nazarat qrupun-
da 526,45+179,44 hiiceyra/mkl, asianotik AUQ-da 827,33+450,98
hiiceyro/mkl, sianotik AUQ-da 918,45+485,13 hiiceyra/mkl olmusdur
(iimumi p=0,0072). Ciit miiqayisado har iki AUQ formast ii¢iin nazaratlo
forq shamiyyatli olmusdur (miivafiq olaraq p=0,00026 vo p=0,00149),
pasiyent qruplari arasinda iso forq askar edilmomisdir (p=0,463).
CD16°/56" NK-hiiceyrolorin miitloq miqdart mivafiq olaraq
397,10£165,64; 663,09+£399,68 vo 640,59+374,92 hiiceyra/mkl olmus-
dur (imumi p=0,0190). Gostorici asianotik (p=0,00030) vo sianotik
AUQ-da (p=0,00974) nozaratdon statistik ohomiyyatli yiiksok olmus,
quisur formalar1 arasinda forq olmamigdir (p=0,822).

Cadval 3.

Tadgiqat qruplarinda CD19 *B-limfositlarin va CD16 756 *NK-hii-
ceyralarin miitlaq Va nisbi gostoricilari, M£SD

i Nozarat | Asianotik AUQ | Sianotik AUQ
Gostorici (n=23) (n=59) (n=31) P
CDI9, | 506 450179.44 | 827.334450,98* | 918.45+485.13* | 0,0072
hiiceyra/mkl
CDI9".% | 19404437 | 1915663 | 21.95:1253 | 03978
CDI6Y56" | 397 101165,64 | 663.094399,68* | 640,59+374.92* | 0,0190
hiiceyra/mkl
CD167/56". % | 14204431 | 15984802 15731804 | 06589

Qeyd. Molumatlar M£SD soklindo togdim edilmisdir. p — timumi
gruplararast miiqayisonin ohomiyyatlilik saviyyasi (birfaktorlu
ANOVA). * — nazarat grupu ils ciit miigayisada statistik shamiyyatli
forq (p<0,05). AUQ — anadangalms iirak giisurlari.

CD19" B-limfositlorin vo CD16%*/56* NK-hiiceyralorin nisbi
miqdar qruplar arasinda statistik shamiyyatli farglonmomisdir (miivafiq
olaragq p=0,3978 va p=0,6589). Demali, bu hiiceyra populyasiyalarinda,
T-limfositlords oldugu kimi, doyisikliklor asason miitloq gostaricilorda
0zlinii gostormisgdir.
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Qeyd. * — nozarat qrupundan statistik shomiyyatli forq (p=0,0397).

Sakil 1. Tadgigat gruplarinda HLA-DR * hiiceyralarin nishi (A) va
miitlaq (B) gastaricilari (M£SD)
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HLA-DR xiisusiyyatlori asas limfositar subpopulyasiyalardaki
dayisikliklordon forglonmisdir. HLA-DR* hiiceyralorin nisbi miqdari
nozarot qrupunda 9,90+4,18%, asianotik AUQ-da 8,07+4,71%, sianotik
AUQ-da 7,18+4,09% olmusdur. Umumi qruplararas1 forq statistik
ohomiyyatsiz olmusdur (p=0,1348), lakin ciit miiqayisada sianotik AUQ
olan usaqlarda gostoricinin nozarotlo miiqayisodo azalmasi askar
edilmisdir (p=0,0397). Nazaratlo asianotik grup (p=0,1227), elacs ds iki
AUQ formast (p=0,4319) arasinda forglor statistik ohomiyyoto
catmamigdir. HLA-DR* hiiceyralorin miitloq miqdar1 miivafiq olaraq
282,10+165,70; 340,48+285,23 vo 316,23+235,50 hiiceyro/mKl togskil
etmigdir. No iimumi miiqayisada (p=0,6828), na da ciit tahlilds (p>0,05)
statistik shomiyyatli forq miioyyan edilmamisdir.

Beloliklo, AUQ olan usaglarin miiayino olunmus secmasindo
osas T-, B- vo NK-hiiceyro populyasiyalarinin daha yiiksok miitlog
gostaricilori, onlarin nisbi miqdarinda vo immunorequlyator indeksdo
iso statistik ohomiyyatli forglorin olmamasi1 miioyyan edilmisdir.
Olavo xiisusiyyot sianotik AUQ olan usaqglarda nozarotlo ciit
miigayisado HLA-DR* hiiceyralorin payimnin azalmasi olmusdur. Bu
molumatlar amaliyyatagadorki marhalads usaglarin immun statusunun
xarakteristikasi zamani miitloq Vo nisbi gostoricilorin - birge
giymatlondirilmasinin shomiyyatini gostarir.

AUQ olan usaqlarda apoptotik tanzimlanmanin va iltihabi
cavabin xiisusiyyatlori

Fas/CD95-asili apoptotik tonzimlonmo holgesinin todgiginds
AUQ-un hor iki formasmnda CD95" hiiceyralorin nisbi vo miitlog
miqdarinin artmasi agkar edilmisdir. CD95" hiiceyralorin nisbi miqdari
nozarst qrupunda 8,70+2,23%, asianotik AUQ-da 19,70+£9,52%,
sianotik AUQ-da 20,23+10,12% olmusdur. Umumi qruplararasi forg
vo har iki AUQ qrupunun nazarotlo ciit forglori statistik shomiyyatli
olmusdur (p<0,001). Asianotik vo sianotik AUQ arasinda farq askar
edilmomisdir (p=0,837). CD95" hiiceyralorin miitloq miqdar1 miivafiq
olaraq 242,50+95,89; 780,78+414,16 va 862,82+594,65 hiiceyra/mKiI
olmusdur. Umumi qruplararast forq vo hor iki AUQ qrupunun
nozaratlo farglori statistik shamiyyatli olmusdur (p<0,001). Noazaratlo
miiqayisado CD95* hiiceyrolorin nisbi miqdar1 hor iki AUQ
formasinda toxminen 2,3 dofo, miitloq miqdari asianotik AUQ-da 3,2
dofo, sianotik AUQ-da 3,6 dofo yiiksok olmusdur.
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A. CD95+ hiiceyralarin nisbi migdar
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Qeyd. * — nazarat grupu ils ciit miiqayisoda statistik shomiyyatli farq
(p<0,001).

Sakil 2. Tadgigat qruplarinda CD95 * hiiceyralarin nisbi (A) va
miitlaq (B) miqdart (M£SD)

Almmmis naticalor Fas/CD95-asil1 apoptotik tanzimlonmanin
doyismoasini vo immunokompetent hiiceyralorin apoptoza hazirliq
vaziyyatinin yiliksalmasini xarakteriza edir. Bununla yanasi, CD95*
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hiiceyralorin miqdar1 tamamlanmig apoptozun birbasa komiyyat
gostaricisi deyil. TNF-o-nin todqiqi AUQ olan usaglarda sitokinin orta
konsentrasiyalarinin daha yiiksok oldugunu goéstormisdir. Nozarot
qrupunda gostarici 7,89+2,38 pg/ml, asianotik AUQ-da 34,60+52,84
pg/ml, sianotik AUQ-da 33,30+61,99 pg/ml olmusdur. Fordi doyis-
konliyin yiiksok olmasi standart konarlasmanin boyiik giymatlorinds
oks olunmusdur.

Cadval 4.
Tadqgiqat qruplarinda TNF-a konsentrasiyast (M+SD)
| Nezaret Asianotik Sianotik
Gostarici (n=23) AUQ AUQ p
(n=59) (n=31)
TNF-a, * *
og/ml 7,89+2,38 | 34,60+52,84* | 33,30+61,99 0,0857

Qeyd. Malumatlar M£SD soklinds toqdim edilmisdir. p — timumi qrup-
lararas1 miiqayisanin shomiyyatlilik saviyyasi (birfaktorlu ANOVA).
Uelg meyar1 ilo ciit miiqayise: nozarst — asianotik AUQ, p=0,00027;
nozarot — sianotik AUQ, p=0,0298; asianotik — sianotik AUQ,
p=0,9215. * — nozarat qrupundan statistik shomiyyatli farq (p<0,05).

TNF-a tizra iimumi qruplararasi miiqayisa statistik shomiyyata
catmamisdir (p=0,0857). Bununla yanasi, Uel¢ meyari ilo ciit tohlil
sitokinin konsentrasiyasinin nozarotlo miigayisado hom asianotik
(p=0,00027), hom do sianotik AUQ-da (p=0,0298) vyiiksaldiyini
gostormisdir. Xostoliyin iki formasi arasinda forq askar edilmomisdir
(p=0,9215). Belaliklo, AUQ-un hor iki formasinda TNF-a-nin daha
yiiksok giymatlori vo CD95" hiiceyralorin migdarinin artmasi miisa-
hido edilmisdir. Ayri-ayr1 gostoricilor arasindaki statistik olagoalorin
movcudlugu ayrica qiymotlondirilmigdir.

Leykosit-limfosit holgosinin  tohlilindo on sabit forglor
limfositlorin miitloq say1 ti¢iin miioyyon edilmisdir. Nozarat grupunda
bu gdstorici  2723,90+694,25 hiiceyro/mkl, asianotik AUQ-da
4346,11+1708,71 hiiceyro/mkl, sianotik AUQ-da 4433,14+1961,30
hiiceyra/mkl olmusdur (imumi p=0,0006). Ciit miiqayisada har iki
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AUQ grupunda géstarici nazaratdan yiiksok olmusdur (miivafiq olaraq
p<0,001 vo p=0,0007), qiisur formalar1 arasinda forq olmamisdir
(p=0,8595).

Limfositlorin nisbi miqdar1 nozarat qrupunda 39,55+9,82%,
asianotik AUQ-da 52,15+13,43%, sianotik AUQ-da 45,09+15,52%
olmusdur (iimumi p=0,0019). Nozarotlo miiqayisado statistik
ohomiyyatli artim asianotik AUQ zamam miioyyon edilmisdir
(p<0,001). Leykositlorin say1 miivafiq olaraq 7,08+1,65; 9,99+11,18
Vo 9,80+2,79%x10%/1 olmusdur. Umumi qruplararasit forq statistik
ohomiyyoatsiz olmusdur (p=0,4034). Ciit tohlilds sianotik AUQ olan
usaqlarda gostaricinin  nozarotlo miiqayisodo yiiksalmasi agkar
edilmisdir (p=0,0004). Asianotik grupun nozarstlo (p=0,0910) vo iKi
AUQ formasmin 6z aralarindaki forglori (p=0,9132) statistik oho-
miyysto catmamisdir. Dlavo olarag, AUQ olan 20 usaqda IL-6
konsentrasiyas1 toyin edilmisdir. Orta qiymot 9,99+8,01 pg/ml,
median 10,10 pg/ml, fordi giymeotlorin diapazonu 1,1-29,4 pg/mi
olmusdur. Naticalor yiiksok doyiskonliklo xarakterizo edilmis vo
nozarat grupu ilo miiqayiso vo Klinik-hemodinamik formalar tizra
boliinma aparilmadan tasviri sokilds tohlil edilmisdir.

Cadval 5.
Tadgiqat qruplarinda leykosit-limfosit gostaricilari (M£SD)
Nozarot Asianotik Sianotik
Gostarici (n=23) AUQ AUQ p
(n=59) (n=31)
Leykositlar, « | 0,40
%10°/| 7,08+1,65 9,99+11,18 9,80+2,79 34
L'mff;j"“ar’ 39,5549,82 | 52,15413,43% | 45,09+15,52 oi%o
Limfositlor, | 2723,90+ 4346,11+ 4433,14+ 0,00
hiiceyra/mkKI 694,25 1708,71* 1961,30* 06

Qeyd. Moalumatlar M£SD soklindo togdim edilmisdir. p — timumi
gruplararast miigayisonin shamiyyatlilik saviyyasi. * — nozarat qrupu
ilo clit miiqayisodo statistik shomiyyatli forq (p<0,05).
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Belolikla, AUQ olan usaglarda CD95* hiiceyralorin nishi vo
miitloq miqdarinin artmasi, nozarotlo cilit miigayisade TNF-a
konsentrasiyasinin daha yiiksok olmasi va limfositlorin miitloq sayinin
artmast birlikdo askar edilmisdir. Bu doyisikliklorin oksariyyati
xastaliyin har iki formasinda eyni istigamoto malik olmusdur. Alinmig
naticalor tadqiq olunan gostaricilor arasindaki garsiligli alagelorin va
onlarin kombinasiya olunmus doyisikliklorinin tezliyinin sonraki
tohlili ti¢lin asas olmusdur.

Immunoloji, apoptotik va iltihabi géstaricilor arasinda qarsi-
hql alagalar

Todqiq olunan gostoricilor arasindaki  qarsiligli  olagolori
Oyronmak iiclin Spirmenin ranq korrelyasiya analizi aparilmisdir.
CD95 olagalorinin tohlili ciit molumatlart mévcud olan AUQ-li 68
usaqda aparilmigdir. CD95" hiiceyralorin miitloq miqdar limfositlarin
miitlaq say1 (r,=0,481; p<0,001), leykositlorin say1 (r,=0,469; p<0,001)
vo HLA-DR" hiiceyralorin miitlaq migdar1 (r,=0,466; p<0,001) ilo
miisbat korrelyasiya etmisdir. Homg¢inin CD8* (r,=0,383; p=0,001),
CD3* (rs=0,377; p=0,002), CD16/56" (r.=0,333; p=0,006), CD19*
(r,.=0,298; p=0,014) vo CD4" hiiceyralarin (r=0,281; p=0,020) miitloq
gostaricilori ilo miisbot olagolor askar edilmisdir. Beloaliklo, CD95*
hiiceyralorin miitloq miqdar1 miixtalif limfositar subpopulyasiyalarin
vo periferik qanin hiiceyra torkibinin komiyyat xiisusiyyatlori ilo
oslagoli olmusdur.

CD95* hiiceyralorin nisbi miqdari ayri-ayr1 alagelords forgli
istigamat niimayis etdirmisdir. Limfositlorin nisbi miqdart (r=—0,430;
p<0,001), CD4* (r=0,419; p<0,001), CD3* (r=-0,377; p=0,002),
CD19* hiiceyralorin (r=0,326; p=0,007) va limfositlorin miitlaq
gostaricilori (r=-0,309; p=0,010) ilo monfi korrelyasiyalar miiayyan
edilmigdir. CD95" hiiceyralorin miitloq migdar1 (r,=0,618; p<0,001) va
HLA-DR" hiiceyralorin nisbi migdari (r,=0,250; p=0,040) ilo miisbat
olagalor askar edilmisdir. Korrelyasiyalarin miixtalif istigamotli olmasi
miitloq Vo nisbi gostaricilorin ayrica sorh edilmasinin zoruriliyini
gostarir.
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Sakil 3. AUQ olan usaglarda CD95 *va HLA-DR * hiiceyralarin
miitlaq migdari arasinda korrelyasiya alagasi (rs=0,466; p<0,001)

T-hiiceyra halgesinds on six qarsiliglt alagalor CD3* vo CD4*
hiiceyralorin miitloq miqdar (r,=0,946), CD3" vo CD8" hiiceyralor
(r,=0,844), CD4" vo CD8" hiiceyralor (r,=0,766) arasinda miioyyan
edilmisdir; biitiin hallarda p<0,001. HLA-DR* hiiceyralorin miitlaq
miqgdar1 CD8* hiiceyralor (r,=0,587), limfositlor (r,=0,581), CD3*
(r=0,523) vo CD4" hiiceyralorlo (r=0,438) miisbot Kkorrelyasiya
etmisdir; biitiin hallarda p<0,001. Yekun segmodo CD95 ilo TNF-a
arasinda statistik ohomiyyatli korrelyasiya askar edilmomisdir
(p>0,05). Demali, hor iki gostaricinin nozarstlo miiqayisado artmasi
AUQ olan usaqlarda onlarin fordi giymotlorinin statistik tosdiglonmis
uygunlugu ilo miisayiot olunmamisdir. Askar edilmis hiiceyro
korrelyasiyalar1 gostaricilorin statistik bagliligin1 xarakterizo edir va
sabab-natica olagesi miiayyan etmir.

Tadqiq olunan gostaricilorin kombinasiya olunmus doyisik-
liklarinin kompleks giymatlandirilmasi

Kompleks tohlil alt1 gdstoricinin tam dosti olan AUQ-li 68 usaqda
aparilmigdir: CD95* hiiceyralorin nisbi vo miitloq migdari, TNF-a, HLA-
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DR* hiiceyralarin nisbi migdari, leykositlorin say1 va limfositlorin miitlog
say1. Todgigat sarhadlori nozarst qrupundaki giymatlorin paylanmasina
osason miioyyon edilmigdir. CD95%, CD95" hiiceyralorin miitloq
miqdari, TNF-o, leykositlor vo limfositlorin miitloq say1 {igin 95-Ci
percentil, HLA-DR % ti¢iin 5-ci percentil istifado edilmisdir. Bu sarhadlor
yalniz kombinasiya olunmus doyisikliklorin miiqayisali xarakteristikasi
ticlin totbiq edilmisdir.

Cadval 6.
AUQ olan usaqlarda immunoloji, iltihabi va apoptotik
gostaricilarin dayisma tezliyi

Gostarici Dayisma n %

meyari

CD95*, % >12,0% 49 72,1
CD95", >376,85

miitloq hiiceyra/mkl 62 912

TNF-a >11,6 pg/ml 60 88,2

HLA-DR*, % <5,0% 14 20,6

Leykositlor >9.91x10%/I 22 32,4
Limfositlar, >3438

miitlog hiiceyra/mKI 44 64,7

On ¢ox CDI95™ hiiceyralorin miitloq miqdarinin todgigat serhadindon
yiiksok olmasi — 62 usaqda (91,2%) vo TNF-a — 60 usaqda (88,2%)
agkar edilmigdir. CD95" hiiceyralorin nisbi migdarinin artmasi 49 usaqda
(72,1%), limfositlorin miitloq saymm artmasi 44 usaqda (64,7%),
leykositlorin artmas1 22 usaqda (32,4%) qeyd edilmigdir. HLA-DR*
hiiceyralarin nisbi migdarinin miisyyan edilmis Sorhoddon asagi olmasi
14 usaqda (20,6%) askar edilmisdir. Alt1 gostoricidon dord vo daha
¢oxunun eyni vaxtda doyismosi miiayino olunmus usaqlarn 55,9%-do
miioyyon edilmisdir. Asianotik AUQ-da bu kombinasiyanin tezliyi
45,7%, sianotik AUQ-da isa 77,3% olmusdur. Forq statistik shamiyyatli
olmusdur (p=0,019; Fiserin doqiq meyart).

Beloliklo, kompleks tohlil AUQ olan usaglarin ohamiyyatli
hissasinds bir nega immunoloji, iltihabi vo apoptotik gostaricinin eyni
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vaxtda doyisdiyini gostormisdir. Bu doyisiklikloarin birlikds rastgolmoa
tezliyi sianotik AUQ zamani daha yiiksok olmusdur. Alinmis naticolor
miayino olunmus usaqlarin ilkin voaziyyatinin klinik-laborator
xarakteristikasini tamamlayir, lakin istifads edilmis todgigat sarhadlori
Vo kombinasiya olunmus dayisiklik meyar1 miistaqil diagnostik va ya
prognostik vasitalor hesab edilmir.

=4/6 gbstaricinin kombinasiya olunmus dayismasi
100

p=0,019
80 -

60 +

Tezlik, %

40 A

20 A

0_

Asianotik AUQ Sianotik AUQ
Qeyd. p=0,019; Fiserin doqiq meyari.

Sakil 4. Asianotik va sianotik AUQ olan usaglarda alt tadqiq
olunan géstaricidan dird va daha ¢coxunun kombinasiya
olunmusg dayisma tezliyi

NOTIiCOLOR

1. AUQ olan usaglarda osas limfositar subpopulyasiyalarin
miitloq miqgdarimin artmasi mioyyon edilmisdir: CD3*
(p=0,0130), CD4* (p=0,0273), CD8" (p=0,0321), CD19*
(p=0,0072) vo CD16/56* (p=0,0190). Bununla yanasi, oksar
nisbi gostaricilor vo CD4/CD8 indeksi shomiyyatli doracads
doyismomisdir. Sianotik AUQ zaman1 HLA-DR*-hiiceyralarin
nisbi miqdar1 nazarat grupu ilo miigayisads asagi olmusdur —
7,18+4,09%-0 qars1 9,90+4,18% (p=0,0397). [9, 11, 13, 14].
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2. AUQ-un her iki formasida CD95*-hiiceyralorin ham nisbi, hom
do miitloq miqgdarimin artmasi1 miisyyan edilmisdir (p<0,001).
TNF-o soviyyasi do ciit miigayiso zamani noazarat qrupu ilo
miigayisads yiiksok olmusdur: miivafiq olaraq 34,60+52,84 vo
33,30+61,99-a qars1 7,89+2,38 pg/ml (p=0,00027 va p=0,0298).
Asianotik vs sianotik formalar arasinda shomiyyatli forglor agkar
edilmomisdir. [1-3, 7-9, 11, 12].

3. AUQ olan usaqlarda limfositlorin miitloq sayinin artmasi
(p=0,0006) vo onlarin nisbi miqdarinda farglor (p=0,0019)
miioyyon edilmisdir. Sianotik AUQ zamani leykositlorin say1
nozarat qrupu ilo miiqayisads yiiksok olmusdur (p=0,0004).
AUQ olan 20 usaqda IL-6 saviyyoesi 9,99+8,01 pq/ml toskil
etmis va tosviri sokilda giymatlondirilmisdir. [5, 8, 10, 13, 14].

4. Asianotik vo sianotik AUQ zamani immun sistemindo,
apoptotik proseslordo vo iltihabi cavabda bas veran
doyisikliklor osason eyni istigamotli olmusdur. Al
gostaricidon dord vo ya daha goxunda doyisiklik sianotik AUQ
olan usaqlarm 77,3%-do, asianotik AUQ olan usaqlarin iso
45,7%-ds miioyyon edilmisdir (p=0,019). [9-11, 14,15].

5. Immun sisteminin gostoricilori, apoptotik proseslor va iltihabi
cavab arasinda qarsiligh slagalor miioyyon edilmisdir. CD3*
ilo CD4* arasinda r,=0,946, CD3" ilo CD8* arasinda r,=0,844,
CDA4" ilo CD8" arasinda isa r,=0,766 olmusdur (p<0,001).
CD95"-hiiceyralorin miitlog miqdari limfositlor, leykositlor vo
HLA-DR*-hiiceyralorlo  korrelyasiya etmisdir (r,=0,466—
0,481; p<0,001). CD95* ilo TNF-o arasinda statistik
ohamiyyatli slage miioyyan edilmamisdir. [9, 11, 12].

PRAKTIK TOVSIYOLOR

1. AUQ olan usaglarda immun statusun qiymatlondirilmasi zamani
CD3*, CD4", CD8"*, CD19" vo CD16/56" hiiceyralorin miitloq
Vo nisbi miqdarini, CD4/CDS8 indeksini vo HLA-DR gostari-
cilorini birlikds nozoro almag magsodouygundur, ¢ilinki agkar
edilmis forglor asason hiiceyralorin miitloq sayia aiddir.
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2. Genislondirilmis klinik-laborator miiayina ¢argivasinde CD95
vo TNF-a-nin tayini apoptotik tanzimlonms va iltihabi cavabin
xarakteristikasini tamamlaya bilor. Noticalor Klinik molumat-
larla birlikdo giymatlondirilmali, miistagil diagnostik va ya
prognostik meyar kimi istifados edilmamalidir.

3. Todqiq olunan gostoricilorin sorhi zamani AUQ-un Klinik-
hemodinamik formasini vo sianotik qiisurlarda daha tez-tez as-
kar edilon kombinasiya olunmus doyisikliklorin miimkiinliyiinii
nozoro almaq lazimdir. Totbiq edilmis gostarici sarhadlori vo
>4/6 doyisiklik meyar1 yalniz todqiqat miiqayisasi magsadilo
istifado olunmalidir.
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IXTISARLARIN SiYAHISI

AUQ — anadangalma iirok qiisurlar:

CD — Cluster of Differentiation — differensiasiya klasteri
CD3 — T-limfositlorin {imumi markeri

CD4 — T-helperlor

CD8 — sitotoksik T-limfositlor

CD16/56 — tabii killerloarin (NK-hiiceyralarin) markeri

CD19 — B-limfositlorin markeri

CD95 (Fas) — apoptoz reseptoru

ELISA — Enzyme-Linked Immunosorbent Assay —
immunoferment analiz

HLA-DR — Human Leukocyte Antigen-DR — insan leykositar
antigeni DR

IL-6 — interleykin-6

IRI — immunorequlyator indeks

Leu — leykositlor

NK — Natural Killer — tabii killerlor

SD — Standard Deviation — standart konarlasma

SPSS — Statistical Package for the Social Sciences — statistik
molumatlarin emali program paketi

TNF-0 — Tumor Necrosis Factor-alpha — sis nekrozu faktoru o
WHO — World Health Organization — Umumdiinya Sohiyya
Toskilati
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