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VAXTINDAN QABAQ DOGULAN USAQLARDA TORONON SEPSIS ZAMANI
QANDA DEFENSINLORIN, ENDOTOKSINLORIN VO SITOKINLORIN
TOYINININ DIAQNOSTIK OHOMiYYOTi

Azarbaycan Tibb Universitetinin Biokimya kafedrasi, Baki

Xiilasa. Moagalo vaxtindan qabaq dogulan usaqlarda toranan sepsis zamam qanda defensinlorin,
endotoksinlarin va sitokinlorin gatligimn dayismalori vo bu dayisikliklarin di ik ahamiyyati hagqind,
adobiyyat molumatlarinin icmalina hosr edilmisdir. Bu problemin hollindan étrii miiallif miiasir adobivyat
malumatlarint arasdirmis va onlari klinik praktikada rast galdiyi faktlarla miigayisali sakilda sarh etmigdir,
Miisllifin fikrinca, antimikriob peptidlorin, defensinlarin va sitokinlorin coxsaxali funksiyalarimn Gyronilmasi
sepsisin diagnostikast vo miialicasi titin ahomiyyatli veniliklora sabab ola bilar.

Agar sozlar: yenidogulmuglar va vaxtundan qabag dogulan sepsisli usaqlar, defensinlar, endotoksinlar,
iltihabtoradici va iltihabaleyhina sitokinlar
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Sepsis orqanizmin infcksiyaya qars: sistem
xarakterli cavab reaksiyasi olub, genis yayil-
mig toxuma zadalonmaloarina gotirib ¢ixaran
poliorqan ¢atismazhg: da daxil olmagqla, miix-
talif agirhq daracasina malik klinik sindrom-
lar spektirini ohata edir [1]. Neonatal sepsis
(NS) vaxtinda dogulan va vaxtindan qabaq
dogulan usaqlar arasinda istiinliik taskil edan
asas xastaliklardon biridir [2]. Bu usaglara
qullug sahasindo miioyyan nailiyyatlor alda
edilso do, iltihabin kaskinlosma daracasinin
azalmasi va xasta usaqlarin sagalma ehtima-
lminartmasina baxmayaraq neonatal sepsis
problemi tam hallini tapmanugdir. Bu prob-
lema asasan gox az kiitlali yenidogulmuslarda
(<1500 gr) rast golinir [3]. NS-nin ola-
motlari geyri-spesifik olub, hipertermiya va
ya badan temperaturunun enmosi, respirator
disstress sindromu, sianoz va apnoe tutmalan,
hipotoniya, qicolma, hepatomeqaliya, nama-
lum mongoli sanhq, omma refleksinin zoif
olmasi kimi hallarla tazahiir eda bilar 4]

Eyni zamanda nekrotik enterekolit (NEK)
bagirsagin kaskin nekrotik iltihabi yenidogul-
muslarda sepsisa sabab ola bilar [5,6]. Yeni-
dogulmuglarin  sepsisi yoluxma miiddatina

gora erkan va gecikmis olmagla iki qrupa
béliiniir. Belo qruplasma antibakterial terapi-
yam istiqamatlondirmaya komok edir. Erkan
sepsis dogusdan sonraki ilk ii¢ giin (72 saat)
arzindd yaranan sepsis olub, asasan bakteri-
yamin bilavasito anadan yenidogulmuslara
(perinatal) kegmasi, gecikmis sepsis iso hoya-
tin birinci hoftosindon sonra meydana ¢ixan
sepsisdir. Yani postneconatal dovrda yaranan
sepsisdir[3].

Cox az kiitloli yenidogulmuslarda gecikmis
sepsisin yaranma riski daha ¢ox olur. Bu da
onlarin immun sisteminin tam formalagma-
masi, intensiv terapiya sobasinda agciyorlorin
siini ventilyasiysinda uzun miiddat qalmasi,
endotraxial borularin, kateterlorin va bagqa
invaziv prosedurlarin tatbigi ila izah edilir [7].
Erkon sepsis zamam oan cox askar edilon
toradicilar B qrupu streptokoklar va gram (-)
monfi ¢oplardir (xiisusila E.coli). Bundan
bagqa, qizih stafilakoklara, Hacmophilus
influenzac va entrokokklara da rast galmoak
olar [8,9,10].

Sepsisin  diagnostikasinda istifado edilon
bakterioloji (qan niimunalorinda bakteriya-
larin agkar olunmasi) metod qiz1l standart
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kimi qabul edilir. Lakin naticalari alda etmok
iigiin 24-48 saat kultivasiya vo yenidogul-
muslardan 0,5-1 ml qan gétiiriilmasi bu meto-
dun hassash@mi asag: salir. Bels ki, 60-70%
[11] Usaqlarda bakteremiya saviyyasi asagi
olur. Oslinda daha diiriist natica alda etmok
iictin 6 ml qan tolab edilir. Lakin yenidogul-
musdan bu gador qan gdtiirmok mogsada-
uygun deyil. Eyni zamanda ganin bakterioloji
miiayinasi ilo sepsis diaqnozunu tasdiq etmoak
catinlik yaradir. Bels ki, milayinonin naticasi
monfi oldugda sepsisi inkar etmak olar va ya
oksina [11]. Buna gora do NS-nin diagnozunu
dogiglogdirmak va tezlogdirmak magsadila
diaqnostik test daha spesifik vo hassas olma-
lidir. Bu da miialicada gecikmalarin qargisim
alir.

Antimikrob peptitlor (AMP) immun siste-
min anadangalma humoral, qeyri-spesifik [12]
amillorino aid olub, orqanizmin bakteriya-
lardan, patogen mikroblardan, gobaloklardon
va viruslardan miihafizasini tamin edir. Onlar
asasan neytrofillarin lizosomunda yerlagir vo
genis bioloji aktivliya malik olub, makro-
faglarin, neytrofillarin, dentrid hiiceyralorinin
hemotaksisini, tosqun hiiceyralorin  deqra-
nulyasiyasini  stimula edir. Bu hiiceyralor
patogenlar, iltihablagmis hiiceyralar tarafindan
amala galan konservativ molekullanni tani-
magq qabiliyyatino malikdirlor. Immun siste-
min bu hiiceyralari “tohliikali molekul” ila
rastlagdiqda hemokin sintez edirlar. Bu hemo-
kinlar hiiceyralori iltihab ocagina yonaltmokla
faqositlorin,sitostatik  hiiceyralorin, sitokin-
lorin homginin AMP-larin birga komayi ila
tohliikani aradan qaldinirlar [13,14,15]. AMP-
lor yiizo qadar amintursu qahgimin birlagma-
sindon amoala galon xirdamolekullu birloagma-
dir. AMP-lar bir-birindan qisa antipatik mole-
kul zancirlorindon 10-50 amintursu galiginin
yerlosma ardicilligina gora forglanilor. Insan-
larda AMP-nin 3 novii vardir:

1. Defensinlar;
2. Katelisidinlor;
3. Histatinlar [15].

Son onilliklar naticasinda alda edilon moalu-
matlara asason defensinlar sepsisin laborator
diagnostikasinda miihiim rol oynayir.

Defensinlor — anadangalma immunitetin
asas komponentlorindon biridir. Bu peptid
molekul strukturunda olan 3 disulfid rabita-
sinin yerlagmasindan va foza quruluglarindan
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asih olaraq 3 yanimgqrupa (tips) béliiniirlar:
a,B,6[16).

Defensinlor sepsisa sabab olan bakteriya-
lara qary1 giiclii antimikrob aktivliya malikdir.
Onlar qram (+) va qram (-) bakteriyalarin go-
xunu, gébalak va viruslarin isa bazi névlarini
mohv eda bilirlar. Insanda a-defensinlarin 6
novii askar edilmigdir ki, onlardan 4 novii
neytrofillardon HNP (human neytrofilis pep-
tid [HNP]1-4), 2 ndvii isa bagirsagin Panet
hiiceyralarindon (HD) [5,6] ekspressiya olu-
nurlar. HDS va HNP1 mikrosporidilarin spor-
laninin amala galmasini tormozlayir va Toxo-
plasma gondii  kolonyalanmin  artmasinin
qargisimi almaq qabiliyyatina malikdir [8].

P-Defensinlor  tonoffiis,  sidik-cinsiyyat
sisteminin epitel hiiceyralari iizarinds yayil-
muglar. Onlar [17,18] S.aureus, Streptococcus
pyognes vd Candida albicans kimi gram (-)
bakteriyalar effektiv mahv eds bilirlar. f-
defensin-3  multirezistentliys  malik  olan
S.aureus vo vankomitsina qarsi rezistent olan
entrokokklara qargt bakteriosid tasir gostorir.
B-defensin 2-nin gatigmazhg Kron xastaliyi
zamani miisahida edlir[18].

Defensinlorin bakteriosid tasirinin klassik
mexanizmi masamoalarin amalagalma nazariy-
yasidir. Bu masama nazariyyasina gora yiikli
AMP-lar (-) yiiklonmis bakterial membranin
sathinda yerloson lipopolisaxaridlara, fosfo-
lipidlara yaxinlagib, transmembran masamolar
amoala gatirarak hiiceyranin tamhgint pozur,
bakteriyanin lizisina sabab olur[10,11].

Defensinlor iltihabtoradici sitokinlarin sin-
tezini tanzimlomak qabiliyyatino malik oldug-
lan tGgiin iltihabi prosesin tanzimlonmasinda
d> miithiim rol oynayirlar. Polimorfniivali
hiiceyralarda sintez edilon a-defensinloar, xro-
nik iltihabi prosesda makrofaqlardan sitro-
kinlorin va azot oksidin (NO) sckresiyasim
zaifladirlor [9]. Qeyd ctmok lazimdir ki,
iltihab zamami bioloji materiallarda defenzin-
lorin konsentrasiyasinin artmasi onlarin 6z
hiiceyralorino qgars: sitopatik tasirinin qargisi-
min alinmasinda ¢atinliklar yaradir [10,16].

Defenzinlor tanzimloyici xiisusiyyato ma-
likdirlor [10,18,19]. HNP-lor adaptiv immu-
nitetin effektliyini tomin eda bilirlar. HNP
yetismomis dendrit hiiceyralar,
CD4+/CD45RA+ vo CD8+limfositlari ugun,
HBD iss CD4+/CD45RO+limfositlori  va
dendrit hiiceyralari iigiin xemoattranktat ola



bilorlor. Eyni zamanda HBD-2 neytrofillar
ugun potensial xemoattranktat hesab edilir.
Bununla da iltihab ocagina daha ¢ox neytro-
fillar calb olunur. Defenzinlor ¢ox az kon-
sentrasiyalarda (10-100 dofo az) xemotaksis
tasir gostora bilirlor ki, bu da mikroblarin
mohvina kifayat etmir [10, 16, 19].

Neonatal sepsis zamani ganda sitokinlarin
qatihgr koskin dorocada artir. Bu hal hotta
kaskin faza ziilallarinin artmasindan avval bag
verir. Yenidogulmuglarda bakterial infeksi-
yaya qargi cavab reaksiyasi kimi bazi sito-
kinlarin (iL-14, 6, 8, TNF,) qandaki qatiligt
daha siiratlo artir. Bu artim hotta yenidogul-
muglarda sepsisin - simptomlarindan  qabaq
miisahido edia bilor. Sitokinlar plasentar
baryerdon kegmadiyino goro, gobok ciyasin-
don gétiiriilon qan niimunaloarinda bu sitokin-
lorin artmasi miisahido edilir. Bu da sonradan
yenidogulmuslarda hoyatin ilk saatlarinda

sepsisin inkisafi haqqinda miisyyan fikir
soylomaya imkan verir. Sitokinlorin miiayi-
nasi sepsisin sonradan baslanmasini prog-
nozlagdirmaga imkan verir. Bunlardan inter-
leykin-6 vo interleykin-8 daha informativ
hesab edilir. Qanda interleykin-6-nin qatilig
erkon baslamis sepsis zamani daha gox artir.
interleykin-8 isa iltihabtoradici sitokin olub,
neytrofillarin aktivlosmasini va xemotaksisini
siiratlondirir. interleykin-8 sepsisin markeri
olmaqgla infeksiyanin ciddiliyindon  xabar
verir.

Belaliklo, adabiyyat molumatlan anadan-
golmo immunitetin molekulyar amili kimi
AMP-nin ¢oxfunksiyalhg haqqinda fikir
yiiriitmays imkan verir, onlarin bir ¢ox xasto-
liklorin, eyni zamanda NS-nin diaqnostikasi
v miialicasinda yeni spektrlor agir. Mahz bu
cohatdon AMP-nin hortaraofli tadqigi tibbda
aktual masalalardan biri olaraq qahr.
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Kepumosa H.T.

AUATHOCTHUYECKOE 3HAYEHHE ONPEJEJEHHS YPOBHS JE®EH3HHOB,
3HAOTOKCHHOB H LUIUTOKHHOB B CbIBOPOTKE KPOBH
Y HEJJOHOMWEHHBIX AETEMN NPH CENCHCE

Kadgheopa buoxumuu Azepbatioxcanckoco {uHCKo20 ynueepcumema, baxy

Pestome. Craths nocBsuiena 0630py AHTCPATyphbl KACATENLHO HIMCHEHHIT KOHICHTPaUHH  Acden3nHos,
9HI0TOKCHHOB M LIMTOKHHOB B KPOBH NPH CCTICHCE Y HCAOHOWICHHBIX JCTCH, @ TAKKC AMArHOCTHYCCKOIE
3HAYNMOCTH JTHX H3MeHeHMil. JUiA peiueHHs dToil NpoOJeMbl aBTOP H3YHHI JAHHBIC COBPCMCHHOI
JINTEPATYPhl H CPABHHUTENILHO COMOCTABHI HX ¢ (AKTAMM M3 KIMHHYeCKON npakThki. [To MucHiio asropa,
H3yuyeHHEe MHOTO(YHKLUHOHAIbHBIX (YHKUHIT AHTHMHKPOOHBIX MENTHAOB, ACCH3HHOB H LHTOKHHOB MOKET
CTaTh Ba)KHBIM NIPOPLIBOM B JAHArHOCTHKE H JICYCHHH CENCHCa.

.Karimova N.T.

DIAGNOSTIC VALUE OF DETERMINING THE LEVEL OF DEFENSINS, ENDOTOXINS AND
CYTOKINES IN BLOOD SERUM OF BLOOD IN PRETERM CHILDREN AT SEPSIS

Department of Biochemistry, Azerbaijan Medical University, Baku

Summary. The article is devoted to a review of the literature on changes in the concentration of
defensins, endotoxins and cytokines during sepsis in the blood of preterm infants, as well as the diagnostic
significance of these changes. To solve this problem, the author studied the data of modern literature and
compared them with the facts from clinical practice. According to the author, the study of multifunctional
functions of antimicrobial peptides, defensins and cytokines can be an important breakthrough in the
diagnosis and treatment of sepsis.
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