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DONOR HEPATEKTOMIiYASINDAN SONRA ERKON QARACIYBR
DISFUNKSIiYASI UCUN TOTAL HiSTON H; SOVIiYY3SININ
PROQNOSTIK 9HOMIiYYOTi

Azarbaycan Respublikas: Markazi Gémriik Hospitalimin Carrahiyya sobasi, Baki

Donor hepatektomiyasindan sonra yaranan erksn qaraciyar disfunksivasinin prognozlasdiril-
mast magsadila qanda sirkulyasiva edan histonlar yeni bir biomarker kimi arasdwilmisdir. Tadgigat
isi garaciyar transplantasiyasi ii¢iin hepatektomiva edilan 86 canli donorun amoaliyyat naticalarinin
tohlili asasinda aparilmigdiy. Omoaliyyatdan sonvak: ilk giin biitiin donorlardan qan niimunalari
toplanmis va histon Hj saviyyasi ELISA reaktiv dasti vasitasila tayin edilmisdir. ISGLS tasnifatina
uygun olaraq 23 (26,7%) donorda qaraciyar funksivasinin barpasinda gecikma izlanmis, digar 63
(73,3%) donorda isa qaraciyar funksiyasimn barpasi adekvat olmusdur. Ekstraselliilyar histon H;
saviyyasi qaraciyar funksiyasinin barpasi gecikon donorlar grupunda (0,776x0,018), qaraciyar
funksiyasinin barpasi adekvat olan grupla miigayisada (0,846+0,019) statistik ahamiyyatli doracada
farqlanmisdir. Qanda sivkulyasiya edan sarbast histonlarin qaracivar disfunksiyasi iigiin prediktiv
AUC dayari (0,618+0,06) digar biokimyavi analizlarls miiqayisada yiiksak olmugdur. Umumi histon
H; saviyyasinin ROC ayrisindon alds edilmis optimal kasma dayari (<0,895) qaraciyar disfunksiyas
jiciin 95,7% prognostik hassaliqla va 37,3% spesifiklikla, miiqayisa edilan digar parametrlardon
yiiksak gevd edilmisdir (p<0,01). Tak parametrik va logistik reqressiya analizlori ekstraselliilyar
histonlarin hepatektomiyadan sonraki evkon dovrds garaciyar disfunksiyasi digiin miistaqil risk ami-
li oldugunu (Odds ratio-13,1) va ilk 24 saatda prediktiv dayarinin standart qaraciyar testlorindon
iistiin oldugunu tasdiq etdi.
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Canl1 donordan qaraciyar kogiiriilmasindon bilirubinemiya gostericilorina gére misyysn
sonra donorlarda bas veran garaciyar disfunk- etmoyi tovsiya edir [5]. Donor hepatektomi-
siyalarnin erkon diagnostikasi va progqnozlag- yasindan sonra qaraciyar disfunksiyasinin
dirllmas1 mosalolori aktual olaraq qalmaqda- standartlasdirilmig tarifinin olmamasi, garaci-
dir. Miiasir dovrds resipiyentlords erkon yar zadalonmasi ilo slagali ola bilocok media-
transplantat disfunksiyasi1 (ETD) total biliru- torlarmn tadqiq edilmasins zarurati yaradir. Bu
bin, protrombinin beynalxalq normallasdirici sababdan garaciyar disfunksiyasim va qaraci-
amsali (international normalised ratio — INR) yar gatismazhigini erkan vs etibarh sokilds as-
va alaninamintransveraza soviyyalarino asas- kar etmak iiglin yeni, qeyri-invaziv biomar-
lanan tosnifat modellari ilo ifada edilir. ETD kerlars ehtiyac vardir.
resipiyentlords transplantasyadan sonra trans- Qaraciyar kogiiriilmasi zamam qahq qara-
plantatin funksional vaziyyatini gdstoran sur- ciyerin isti isemiya ilo slagadar vo postrezek-
rogat market va risk amillorini miiayyan edan sion zadaloanmasi orqanizmda sistem xarakter-
klinik meyar kimi istifads edilir [1-4]. li iltihabi cavab reaksiyasina baslangic verir.

Qaraciyor Carrahiyyasi lizra Beynalxalq Is- Hiiceyra zodslonmasi naticasinda sarbast so-
¢i Qrup ( International Study Group of Liver kildo gana kegon ekstrasellillyar histonlarin
Surgery) rezeksiyadan sonra inkisaf edon ga- septik proseslordo vacib komponent oldugu
racxysr gatlsmazllglm omoliyyatdan sonraki 5- siibuta yetirilss da, onlarin orqan kdgiiriilms-
ci giin INR soviyyasinin yiiksakliyi vo hiper- sindo, istor transplantatm, istorsa ds qahq qa-
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raciyarin funksional faaliyyatinds shamiyyati
dyranilmamisdir [6, 7].

Zongmei Wen va basqalart bu ideyani ge-
nislondirarok kaskin qaraciyer ¢atigmazhgi
yaranmig Xastolorda histonlarin klinik she-
miyyatini aragdirmmglar. Kaskin qaraciyar ¢a-
tismazlig: olan xastalords plazmada sirkulya-
siya edan histonlarin saviyyasi yiiksok olmus
va bu xastaliyin agirliq daracasini aks etdiran
ALT, INR vo Model for End-stage Liver
Disease (MELD) amsal1 ila diiz korrelyasiya
olunmugdur [8].

Yang Jin va basqalari ekstraselluar histon-
larin agciyar transplantasiyasindan sonra ilkin
transplantat disfunksiyasi ila alagsli oldugunu
[9]. Xiuhui Li va hammiislliflari isa qaraciyar
transplantasiyasindan sonra ekstraselliilyar
histonlarin  shamiyyatli doracada  artdigimi
gostarmislar [10].

Bu saboabdoan, hipotetik olaraq, ganda sir-
kulyasiya edan histonlar donor hepatektomi-
yasindan sonra xastalords erkan qaraciyar dis-
funksiyasi vo digar klinik naticalar iigiin prog-
nostik shamiyyat kasb edo bilor.

Bu tadqigatda biz canh donorlarda garaci-
yar zadalonmasi ila slagadar olan sistem xa-
rakterli iltihab mediatorlarinin va sirkulyasiya
edan ckstraselliilyar histonlarin konsentrasiya-
sini arasdirdig. ROC (receiver operator cha-
racteristic curve) ayrisi analizi ilo hesablanan
optimal kasma doayarindan (cut of point) isti-
fado edorak amoliyyatdan sonraki ilk giinda
histon H; saviyyasinin qaraciyar disfunksiyasi
ticin prediktiv rolunu dyronmoyi planladiq.
Bundan alava, standart garaciyar funksional
testlorinin erkan qaraciyar disfunksiyasi iigiin
Area Under the Curve (AUC) predivtiv dayar-
lori gruplar arasinda miiqayisali tohlil edildi.

Tadqigatin material vo metodlari. Tadgigat
isi 2018 noyabr va 2019 oktyabr tarixlori arasinda
Tiirkiys Malatya soharinds Inénii  Universitey
Qaraciyar Transplantasiya Institutunda qaraciyar
transplantasiyas: ii¢iin hepatektomiya olunan 8¢
canli donorun oamsaliyyat naticalorinin tohlilj
asasinda aparilmugdir. Biitiin  donorlarda orta
qaraciyar venasmin donorda saxlanmasi sorti ily
sagtorofli hepatektomiya omeoliyyati icra edil-
migdir. Pasiyentlorin biitiin gostaricilori pros-
pektiv toplanaraq retrospektiv tadgiq olunmusdur.

Omoliyyatdan sonra xastolor ISGLS tosnifarina
uygun INR saviyyassinin yiiksakliyine va hiper-
bilirubinemiya gostaricilarina ssaslanaraq 2 qrupa
boliinmiisdiir. Hepatektomiyadan sonraki 5-cj
giinda qaraciyar funksiyasinin barpasinda gecikma
olan 23 (26,7%) donor gecikmis qaraciyar barpasi
(GQB) grupunu taskil etmiglor. Eyni zamanda bu
donor qrupunda lokal agirlagmalar qeyd edil-
moamisdir.

Digar 63 (73,3%) donorda rezeksiydan sonraki
ilk giinlor kegici qaraciyar disfunksiyas: olsa da,
5-ci giinds qaraciyar funksional testlari barpa
olunmugdur ki, bu donorlar adekvat qaraciyor
barpasi (AGB) qrupunu toskil etmislor.

Xastalarin orta yas gostaricisi 29,3 olmagla yas
diapozonu 18-48 yas arasinda doyismisdir. Har iki
donor qruplan yas, cinsiyyat, qaliq qaraciyarin
hacmi, transplantatin hacmi vo digor gostaricilar
baximindan hamcins olmusdur (cadval 1).

Ekstrasellilyar histon H; soviyyasi asas
doyarlondirma meyari, standart qaraciyar testlori
isa alava doyarlondirma meyan kimi Adekvat vo
Gecikmis gruplar arasinda miiqayisali 6yronilmis-
dir. Qaraciyarin funksiyasinin barpasi iigiin risk
amillarini milaysn etmak mogsadilo ekstraselliil-
yar histon H; ekspressiyas: va rutin qaraciyar
funksional testlori forqli Badon Kiitlesi Indeksi
(BKI), forqli rezeksiya hacmi va forqli qaliq gara-
ciyar hacmlari (Remnunt Liver Volume (RLV))
olan donorlar arasinda miisyysnlosdirilmigdir.

Cadval 1. Donorlarin demografik gostaricilari

Adekvat qaraciyar barpasi Gecikmis garaciyar barpasi

n=63 % n=23 %
BKI normal 42 66,7 8 34,8%
BKI >24 kg/m’ 21 33,3 15 65,2
RLV<32% 34 54,0 12 52,2
RLV>32% 29 46,0 11 47,8
Kisi 34 54,0 14 60,9
Qadin 29 46,0 9 39,1
Yas 28,9+0,9 30,4+1,7
Transplantatin hocmi, sm’ 761+18,6 754+46.4

Qeyd: BKI - badan kiitlosi indeksi, RLV — Remnunt Liver Volume, * — gruplar arasindaki forqin statistik etibarlilig

(p<0.05)

Omoliyyatdan sonraki ilk giin biitiin donor-
larda histon Hj soviyyssinin toyini {igiin qan
nitmunalori toplanmis va tolimata uygun olaraq
otaq temperaturunda 4 dagiga 2000 g siiratlo
sentrifuqadan kegirilorok — 80°C temperaturda
depolanmigdir.  Plazma niimunslorinde  Total
histon Hi saviyyasi PathScan Total Histone H;
sandwich ELISA kit (Cell Signaling Technology,
US) sistemi vasitasi ils miiayyanlogdirilmisdir.

Omoliyyatdan sonraki laborator serum miiayi-
nolori: standart qaraciyar testlori, albumin, inter-
national normalized ratio (INR), lactat dehidro-
genaza (LDH), ammonyak, C reaktiv ziilal (CRZ),
prokalsitonin (PCT), neytrofil limfosit nisbati
(neutrophil-lymphocyte ratio (NLR)) va s. 1,3,5,7
giinlor tayin edilmisdir.

Tadgiqatin noticalarinin statistik iglonmasido
orta giymatlorin va orta xatalarin hesablanmasi
asasinda baza statistika metodundan istifada
edilmis vo Mann-Whitney (U) testi ilo miiqayiso
aparilmigdir. Qruplar arasinda miitlaq dayarlar
tezliklor soklinda tosvir edilerak forgin etibarligi-
nin  giymatlondirilmasinds Chi-square va ya
Fisher vo Snedecor testlorindan istifads edilmig-
dir. Qeyri-parametrik korrelyasiya Spearman testi
vasitasilo aparilmigdir. Erkan qaraciyar disfunksi-
yast Ugiin miistaqil prognostik amillorin xatti
logistik reqressiya tohlili aparilmigdir. Géstaricils-
rin prognostik daqiqliyini miiqayisa etmok iigiin
ROC (receiver operator characteristic curve) ayrisi
qurulmusdur. Har bir parametr {igiin hassashq ve
spesifiklik ticlin optimal kasmo dayarlori ROC
oyrilarindan slda edilmisdir. p<0,05 oldugu hal-
larda qrup gostaricilori arasindaki farq statistik
etibarh hesab edilmigdir. Hesablamalar SPSS®
22.0 versiyas1 (IBM, Armonk, New York, ABS)
istifada edilorak aparilmigdir.

Tadqiqatin naticalori. Hoar iki qrupda do-
norlarin klinik va laborator miiayinalorinin
noaticalori 2-ci cadvalda taqdim edilmisdur.

ALT va AST gostoricilori amosliyyatdan
sonraki ilk giin pik saviyyays ¢ataraq, enmo
tendensiyas: ilo hofta sonunda normal dayar-
lora yaxinlagmus, gruplar arasinda farglonms
statsistik shomiyystli olmamigdir (cadval 2).

Umumi bilirubinin orta gstaricisi rezeksi-
yadan | giin sonra maksimal soviyyays ¢ata-
raq adekvat qrupda 2.8 mg/dl va gecikmis
qrupda isa 3,2 mq/dl togkil etmis, va 5-ci giin
adekvat qrupda normal limitlara gadar enarak

1,3 mgq/dl, garaciyar funksional barpasinda
gecikma olan qrupda iso 2,0 mg/dl olmagla
statistik shamiyyat kasb etmisdir (p<0,05).

Qeyd etmok lazimdir ki, hepatektomiyadan
sonraki erkan dévrds miisahida edilon qaraci-
yar enzimlori elevasiyasi va hiperbilirubine-
miya | hoftalik miisahido miiddstinds asta
templo normal limitlora qoedar enmis va heg

bir donorda postrezeksion kaskin qaraciyar
¢atismazlig1 inkisat etmamisdir.

Ompliyyatdan sonraki 1-ci giinds qruplar
fizra orta GGT saviyyslarinda farq olmasa do
(34,6 va 34,7 U/l), 5-ci giin qaraciyar funk-
siyasinin barpasi gecikan donorlarda statistik
shomiyyatli daracads yiiksalmisdir (cadval 2).
Eyni zamanda amaliyyatdan sonraki 5-ci giin
donorlarda qruplar arasinda orta kreatinin so-
viyyslarinds shomiyyatli forq miisahida edil-
misdir (p=0,01).

Cadval 2. Donorlarin klinik-laborator naticalari (M+m)

Omoliyyatdan sonraki 1-ci giin | Omoliyyatdan sonraki 5-ci giin
Gecikmis Adekvat Gegikmis Adekvat

Ammonyak, ug/dl 111,2+10,1 98,6+5,4 107+7,8 100+3,1
Umumi bilirubin, mmol/l | 3,1%0,2 2,8+0,1 2,240,2 1,7#0,1*
AST, U/l 279+48,7 237+12,2 66+7,6 62+5.3
ALT, U/l 329+51,1 303+19,4 109+13,3 108+5,8
ALP, U/l 73,9+5,7 71,4 £3,1 82+5,6 95+4.9
GGT, U/l 34,7+4,4 34,6+3,1 60+5,8 103+9,1*
Kreatinin, mq/dl 68+2.7 71+£1,5 62 £1.6 67+1,1*
LDH, U/l 458+42.7 430+ 12,8 268+13,6 255+8,6
INR 1,6+0,1 1,540, 1 1,30,03 1,040,01*
WBC, 10%/1 19,0£1,5 16,7+0,5 8,8+0,8 8,0+0,3
PLT, 10*1 227 17,0 212+7,9 197+16,9 21247.1
NLR, 101 14+1,5 13+0,7 4,6+0,5 3,7+0,2*
CRZ, mg/dl 7,1£2.4 14,7+5,7 30,3+5,2 22,1+2,7
Qeyd: * — p<0,05
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2-ci cadvaldan goriindiiyii kimi, rezeksiya-
dan 24 saat sonra ganin laxtalanma qabiliyyati
yiiksalmis olsa da, qruplar iizra INR saviyya-
si 1,52 va 1,60 (p=0,53) taskil etmis, lakin 5-
ci giin qaraciyarin funksional barpasi langiyan
donorlar qrupunda 1,3-2 barabar olmagla di-
gar qrupdakindan statistik shamiyyatli doraca-
da forlonmigdir.

Butiin donorlarda ammonyakin orta saviy-
yasi hepatektomiyadan sonra 3-cii giin pik
ndqtoys cataraq, funksional barpasi gecikon
pasiyentlor arasinda yiiksak olmus, lakin bu
farq statistik shomiyyat dagimamisdir.

LDH-nin orta qiymatlori postrezeksion
dovriin 1-ci giiniinds adekvat qrupda 430,3
U/l, gecikmis qrupda 457,9 U/l olmus, S-ci
giina gadar hoar iki qrupda normal hiidudlara
qadar enmisdir (265,2 vo 277,7 U/1).

Tadgiqatda amoliyyatdan sonraki leykosit
va trombosit saylarinda gruplar iizra statistik
shomiyyatli forq milayyan edilmomisdir. Mi-
nimal trombosit say1 amaliyyatdan sonraki 3-
cii giina tasadiif etmis, 5 va 7-ci giinlards nor-
mal saviyyalora qgadar yiiksalmis, qaraciyar
regenerasiyasi ii¢lin trombosit say1 prognostik
dayar gostarmomisdir.

fltihab mediatorlarindan NLR (neutrophil-
lymphocyte ratio) amoliyatdan sonraki 1 va 3-
cii giinler gruplar arasinda farglanmamis, 5-ci
giin iso qaraciyar funksiyasinin barpasi geci-
kon xastolor grupunda diger qrupla miiga-

yisada statistik shamiyyatli daracads yiiksal-
migdir (p>0,05). Prokalsitonin (PCT) amoliy-
yatdan sonraki 7-ci giinds qaraciyorin funk-
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sional barpasi gecikon donorlarda statistik
shamiyyatli doracads yiiksok olmusdur, CRZ
doayarlari isa qruplar arasinda farqglilik g6star-
momigdir.

Belolikla, hepatektomiyadan sonra garaci-
yar funksiyasinin barpasi prosesinds gecikmg
olan donorlar qrupunda total bilirubin va
GGT, koaqulyasiya profilinds INR saviyys-
lorinds, NLR va PCT gostaricilori statistik
shomiyyatli yiiksalmis, kreatinin saviyyasi iso
azalmigdir.

Sirkulyasiya edan total histon Hj-iin orta
saviyyasi adekvat qaraciyar funksional bor-
pas1 grupunda 0,846+0,019 [95% (CI) 0,808-
0,884] vo qaraciyar funksional barpasi geci-
kan donorlar qrupunda isa 0,776+0,018 [95%
(CI) 0,771-0,862] olmusdur (qruplar arasin-
daki forq statistik baximdan etibarli olmusdur
— p=0,05) (sakil 1).

Sorbast histonlarin va digar rutin klinik
testlorin hepatektomiyadan sonra donorlarda
rast golinon erkan qaraciyar disfunksiyasi
ti¢iin prognostik daqgiqliyi ROC (receiver ope-
rator characteristic curve) oyrisindon olds
edilmis, hor bir parametrin hossasliq va spe-
sifiklik tiglin optimal kasma dayarlori (cut off
point) hesablanmigdir (sokil 2).

Omoliyyatdan sonraki ilk giin ganda sirkul-
yasiya edan sarbast histonlarin qaraciyar dis-
funksiyasi ii¢iin prediktiv. AUC doyari
0,618+0,06 (95% CI: 0,501-0,735, p=0,091)
digar biokimyavi analizlorlo miiqayisads yiik-
sak olmusgdur.
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Sak. 1. Total histon Hj va total bilirubin saviyyalorinin qruplar {izrs miiqayisasi.
* — p<0,050 (Mann-Whitney U test)

102

ROC Cwrve

0.6
1 - Specificity

1 - Specificity

Sok. 2. A: Umumi histonlarin, B: Umumi bilirubin soviyyssinin garaciyar disfunksiyas1 ti¢iin
(ROC) ayrisindan slds edilon prognostik hassashigi va spesifikliyi

Xotti logistik reqressiya tohlili ilo erkan
garaciyar disfunksiyasi igiin histonlarin prog-
nostik ohomiyysti diger miistaqil amillorls
milqayisali sokilds dyranilmigdir. Umumi his-
ton H; optimal kasmo dayeri <0,895 erkon
qaraciyar disfunksiyas: @iglin prognostik has-
sabig1 95,7% va spesifikliyi 37,3% toskil et-
moklo miiqayiso edilon digar parametrlordan
yiiksak olmusdur (p<0,01).

Omoliyyatdan sonraki 1-ci giin iimumi bili-
rubin kosmo dayeri >2,34 mgq/dl hossaslig
69,6%, ammonyak koasmo daysri >88,5 mqg/dl
hassashig1 65,2% vo trombosit say1 kasim do-
yari >166,5 x10%/1 hassashig1 91,3% olmagqla
qaraciyar disfunksiyasi proqnozu iglin stastis-
tik shomiyyat kasb etmomislor.

Rezeksiyadan 24 saat sonra miisahido edi-
lon INR-in saviyyasinin va leykosit elevasiya-

smin prognostik hoassashig uygun olaraq
73,9% va 52,2% taskil etmakls histonlarla
miiqayisads daha asag1 tosbit edilmigdir (cad-
val 3).

Tok parametrik va logistik reqressiya ana-
lizlari ekstraselliilyar histonlarin hepatektomi-
yadan sonraki erken dovrdo qaraciyar dis-
funksiyas {igiin miistaqil risk amili oldugunu
tosdiq etdi [Odds ratio (OR) 13,1; 95% CI:
1,6-103,9, p=0,015].

Histonlarmn prediktiv doyari total bilirubin
[(OR) 2,1; 95% CI: 0,7-5,8, p=0,166], amon-
yak [(OR) 2,4; 95% CI: 0,9-6,5 p=0,089],
INR [(OR) 3,4; 95% CI: 1,2-9,7, p=0,025] va
leykositlorls [(OR) 2,9; 95% CL: 1,1-8,0,
p=0,035] miiqayisada dofalorlo yiiksak gqeyd
edilmisdir (Cadval 3).

Cadval 3. Prognostik amillarin ROC ayrisindon alda edilon kasma dayarlari (M+m)

Parametlor Kasmad Hassashq+mp Chi-Square Odds p
dayori Spesifiklik £+mp P amsalh ratio amsah
Histon Hj <0,895 | 95,7+4,3-62,7 £6,3 0,007** 13,1 <0,05*
Ammonyak > 88,5 | 65,249,9-52,5+6,5 0,161 2,1 >0,05
Umumi bilirubin >234 | 62,249,9-44,1 £6,5 0,085 24 >0,05
Leykositlor >19,5 | 52,2£10,4-27,1£5,8 0,032* 2.9 <0,05*
Trombositlor >166,5 | 91,3+5,9-72,9+5,8 0,130 39 >0,05
INR >1,4 | 73,949,2-45,8+6,5 0,022* 34 <0,05*

Qeyd: Kasmo dayar (cut off point)



Miizakira. Donor hepatektomiyasindan
sonra erkan dévrda qaliq qaraciyarin funksio-
nal statusu pasiyentin imumi vaziyyatini mii-
ayyen edon asas amillordan sayilir. Rezeksi-
yadan sonra standart qaraciyar testlori ilo tas-
bit edilon hepatoselliilyar zadalonma va bio-
sintez proseslarinin pozulmalari 1 hafto miid-
datinda sabitloga da, bir qrup xastads funk-
sional borpa prosesinds longima miisahids
edilir.

Miiasir dovrds  hepatektomiyadan sonra
donorda téranan erkan qaraciyer disfunksiya-
sinin prognostikasi iigiin etibarli biomarkerlor
méveud deyildir. Bir ¢ox miialliflor biomar-
kerlarls aparilan aragdirmalarda erkan qaraci-
yar disfunksiyasi anlayisini klinik naticalar
tiglin istinad gotirmoayi tovsiya edirlar [1-4].

Donor hepatektomiyasi: zamani qaliq qara-
ciyarin isti isemiya va postrezeksiya dovrlo-
rinda zadalonmasi naticasinda sarbast sokilda
qana kecan histonlar septik proseslards aktiv
rol oynasa da, onlarin qahq qaraciyarin funk-
sional faaliyyatindo shomiyyati Gyranilme-
misdir [6,7]. Bizim tadqiqatda ekstraselliilyar
histonlar donor hepatektomiyasindan sonra
qaraciyar disfunksiyasi tigiin miistaqil predik-
tiv risk amili kimi arasdirtlmisdir.

Ekstraselliilyar histon H; expressiyas1 BKI,
rezeksiya edilon garaciyar hacmi va qaraciya-
rin qalig hacmi (RLV) ila slagali sokilda 6y-
ronilmigdir. Rezeksiyadan sonra qaraciyar
funksiyasinin barpasinda longima badan kiit-
lasi indeksi normadan yiiksok olan donorlar
arasinda daha ¢ox miisahids edilmisdir (cad-
val 1). Donorlarda volumometriya ilo hesab-
lanmis total qaraciyar hacminin 30%-i qaliq
qaraciyar hacmi (RLV) iigiin minimal limit
olaraq gabul edilmisdir [11]. Qalq garaciyar
hacmi va ¢ixarilan qaraciyar hocmi erkan dis-
funksiya Ggiin statistik shoamiyyatli risk amili
sayilmamisdir.

Tadqiqat zamam ekstraselliilyar histon Hj
saviyyasi, qaraciyorin funksional testlori, elo-
ca do iltihab mediatorlar1 erkan qaraciyar

disfunksiyas! ilo alagali sokildo tohlil edil-
misdir.

Aragdirmaya daxil edilon donorlar arasinda
qaraciyarin funksional gostaricilori 23 (26,7%)
xastodo gec borpa olunmus, ekstraselliilyar
histonlarin  saviyyasi bu xasts qrupunun
adekvat gedisatli xostolorlo diferensiasiya-
sinda statistik shamiyyat kasb etmisdir.

Eksperimental tadqiqatlarda ekstraselliilyar
histonlarin qaraciyasr isemiyasindan sonra ste-
ril iltihabi proseslarls slagsli oldugu siibuta
yetirilmisdir [8]. Teqdim olunan igsds qaraci-
yar funksiyasinin barpasi prosesinds gegikma
olan donorlar qrupunda ganda histonlarin sa-
viyyasinds hepatektomiyadan sonraki I-ci
giin depressiya miisahida edilmis va bu do-
yisiklik iltihab markerlori ila diiz korrelyasiya
olunmusdur.

Qaraciyar disfunksiyas: iigiin histonlarin
prognostik  ohomiyyati  diger  miistaqil
amillorlo miiqayisali 6yranilmisdir. Sirkulya-
siya edan histonlarin erkan qaraciyar disfunk-
siyasi Ui¢lin prognostik AUC dayari digor bio-
kimyavi analizlorlo miiqayisads daha yiiksok
olmusdur.

Total histon Hj saviyyasinin ROC ayrisin-
don olds edilmis optimal kosma doyari
(<0,895) qaraciyar disfunksiyasi ti¢iin 95,7%
prognostik hassaligla va 37,3% spesifikliklo,
miigayiss edilon digar parametrlordon yiiksak
geyd edilmisdir (cadval 3).

Toak parametrik va logistik regressiya ana-
lizlori ekstraselliilyar histonlarin hepatektomi-
yadan sonraki erkan doévrds qaraciyar dis-
funksiyas: tiglin miistaqil risk amili oldugunu
(Odds ratio — 13,1) vo prediktiv dayarinin
standart qaraciyar testlorindon daha yiiksak
oldugunu tasdiq etdi.

Olds edilon naticalordan belo ganasts gal-
mak olar ki, donor hepatektomiyasindan sonra
qanda sirkulyasiya edan histonlarin monito-
rinqi klinik praktikada erken garaciyar dis-
funksiyasinin prognozlasdirilmasi iigiin tatbiq
edils bilar.
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Hospy3os H.I'.

MPOTHOCTUYECKAS TOYHOCTH OBLIUX TMCTOHOB H;
P JUC®YHKIUHA NEYEHU IOCJIE JOHOPCKOH TENMATOKTOMUHA

Omoenenue xupypauu LlenmpaibHo20 mamodceHHo2o 2ocnumans
Asepbaiioocanckoit Pecnybauku, baky

Pestome. YuUTBIBas OTCYTCTBHE CTaHIapTH3MPOBAHHOTO OTpENENEHHs MEYCHOUHOH HenocTa-
TOYHOCTH TIOCJIE PE3EKUHH TEYCHH, MOXHO TPENMNONOKHUTE, HTO KOJHYECTBEHHOE W3MEpCHHE
YPOBHSI BHEKJIETOYHBIX TMCTOHOB MOXET HCMOJNb30BAaTBCA I MPOTHO3HPOBAHHA nucdyHKLHU
lleYeHH TOCHe JOHOPCKO#l rematskromun. [IpoBeneHo uccrenosanne 86 JIOHOPOB, MepeHeCcUINX
NPaBOCTOPOHHIOI remarskTomuio. OGpasubl KpoBH JOHOPOB codupanu Ha 1-if neHs mocne
ONepaLMK ¥ YPOBHH THCTOHOB B I1a3Me MALHEHTOB H3MEPSIH C MOMOLIbI0 HADOPOB JUIA THCTOHOB
H; counenu-ELISA ananuza. ¥V 23-x (26,7%) nMauMeHTOB OTMEYaloCh 3aMELICHHOC BOCCTAHOB-
nenne (QYHKUMH MEYEHH B COOTBETCTBHU C OMNMPENETIEHHUEM MEYCHOYHOM HEIOCTAaTOYHOCTH Mocie
renatoktomMud o ISGLS, B To Bpems kak 63 (73,3%) uMenn aneKkBaTHOE BOCCTAHOBJICHHE
(QYHKUMM nedyeHH. YPOBHH BHEKIETOYHBIX MMCTOHOB Hi ObUTH 3HAYWTENBHO HMXE B TpYNNe
3aMeAJIEHHOr0 (PYHKLUMOHAIBHOTO BOCCTAHOBJIEHHA TI€YEHH (0,776+0,018), uyem B rpymnne
afexBaTHOro BoccraHosienus (0,846+0,019). 3nadenne AUC st UMPKYIHPYIOLIHX THCTOHOB IpH
IIPOTHO3UPOBAHMM JHCOYHKIUHH TMEYEHH COCTaBJIAIO 0,618+0,06, 4TO TPEBOCXOIMJIO APYIrHE
(yHKUMOHANIbHBIE TECThI NMedeHH. ONTUManbHOE 3HAYEHHE 061ux ructoHoB Hs, momyyenHoe u3
anaimu3a ROC xpuBsiX, cocTaBuyio 0,895 u npeB3oLIO ApYrHe napameTpsl ¢ 4yBCTBHUTEIHOCTHIO
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95,7% u cneunpruHocTbO 32,9% M8 MPOTHO3HPOBAHHS 3aMEJIEHHOTO BOCCTAHOBNCHHS (YHK-
uun nedenu (p<0,01). B 1HHEiHOM JTOrHCTHYECKOM PErpECCHOHHOM aHaJIu3€e NMocseonepalHoOHHbe
FHCTOHBI € TPOTHOCTHYeCKO# TouHOCThIO 13,1 (OR) 6buIH MAEHTHOHUMPOBAHBI KAK HE3aBHCHMBIif
(akTop pHcKa 1S 3aMEUTEHHOTO BOCCTAHOBNIEHHs (DYHKLMH NedeHH. YpoBeHb UMPKYIHPYIOINX
FHCTOHOB MMEJI JIydlliee NPEeJHKTHBHOE 3HAYCHME U1 MPOTHO3HPOBAHUA AMCOYHKUHHU TEYEHH B
TeyeHHe 24 4acoB NocJie JOHOPCKOH renaTIKTOMHH.

Novruzov N.H.

PROGNOSTIC ACCURACY OF THE TOTAL HISTONE H; LEVELS
FOR LIVER DYSFUNCTION AFTER DONOR HEPATECTOMY

Department of Surgery, Central Customs Hospital, Baku

Summary. Considering the lack of a standardized definition of liver failure after liver resection
we hypothesized that the quantitative measurement of extracellular histones level is a promising
new biomarker for the prediction of liver dysfunction after donor hepatectomy. 86 living donors
who underwent right hepatectomy were considered for this prospective study. Blood samples of
donors were collected on postoperative day 1 and histone levels in the plasma samples of the
patients were measured with Total Histone H; sandwich ELISA kits. Between patients 23 (26.7%)
were deemed to have a delayed liver function recovery according to the definition of post-
hepatectomy liver failure by the International Study Group of Liver Surgery, while 63 (73.3%) were
considered to have an adequate liver function recovery. Extracellular Histones H; levels were
significantly depressed in delayed liver functional recovery group (0.776+0.018) than adequate
recovery group (0.846+0.019). The AUC value for circulating histones in predicting persistent liver
dysfunction was 0.618+0.06 and outperformed LFTs. The optimal cutoff value of Total histones Hj
obtained from the analysis of ROC curves was 0.895 and surpassed all other parameters measured
in this study with a sensitivity of 95.7% and a specificity of 32.9% respectively for examining a
delayed liver function recovery (p<0.01). In linear logistic regression analysis postoperative
histones with the predictive accuracy of 13.1 (Odds ratio) was identified as an independent risk
factor for delayed liver function recovery. The circulating histones level had the best value in
predicting liver dysfunction within 24 h after donor hepatectomy.
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