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SARS-CoV-2 XOSTOLIYINO YOLUXMUS USAQLARDA
ILTIHABTOR®DICi SITOKINLORIN SOViYYOSI

Azarbaycan Tibb Universitetinin Il Usaq xastaoliklori kafedrasi, Baki, Azarbaycan

Moagqaloda COVID-19 xastaliklords sitokin sisteminda bas veran dayisikliklori oyronmak mogsadila
aparilmig tadqiqat isi haqqinda malumat verilmisdir. Todgigata COVID-19 xastaliyina géra stasionar
miialica alan hor iki cinsdan olan 75 usaq daxil edilmisdir. Kontrol qrup kimi 15 praktik saglam usaq
gotiirtilmiisdiir.

Osas qrupa daxil olan xastolor agirliq doracasino gora 2 yarimqrupa boliinmiisdiir: 1 yarimqrupa
pnevmoniya diaqnozu orta agir qiymoatlondirilon 49 xasta, Il yarimqrupa pnevmoniya diagnozu agir
giymoatlondirilon 26 xasto daxil edilmisdir. Osas qrupda 37 (49,3%) oglan, 38(50,7%) qiz, kontrol qrupda
5(33,3%) oglan, 10 (66,7%) qiz olmusdur.

Xosta va saglam usaqlarin immun géstoricilori — qan serumunda IL-1f3, IL-6 va IL-18 konesntrasiyasi
"Vektor Best" (Rusiya Federasiyasi) firmasinin reaktiv dastlorindon istifads edilmakls IFA metodu ila tayini
edilmisdir.

Taodgigat gostarmisdir ki, Iyarimqrupda IL-1B-in saviyyasi miigayisa qrupundaki anoloji géstoricidon 2,3
dofs, Il yarimgrupda kontrol qrupunun géstoricisindan 5,4 dafs> artmisdir. IL-6 saviyyasi I yarimgrupda
kontrol qrupunun gostoricisindan 2,2 dafa, 1l yarimqrupda kontrol qrupunun gostoricisindan 2,9 dafs yiiksak
olmusdur. Qan serumunda IL-18 saviyyasi kontrol qrupunun géstoricilori ilo miiqayisado I yarimqrupda 1,7
dafa, Il yarimgrupda isa 2,0 dafaya qador yiiksalmigdir.

Belslikla, aparilan tadgigatin naticalarina asasan demak olar ki, COVID-19 (ZPR)-pozitiv usaqlarda IL-
1B, IL-6, IL-18 — klinik diagnostik ahamiyyat dasiya bilor.
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Molumdur ki, COVID-19 insanlarda kos- tomsuz kecirirlor, lakin xostoliyin agir ge-
kin respirator infeksiya sindromu (yiingiil disi hallar istisna edilmir [5,6]. Xastaliyin
formadan agir koskin respirator sindroma simptomsuz vo ylingiil gedisi olan usaqlar
godor) vo digor organ vo sistemlorin infeksiyanin otiiriilmosindo  vo pandemi-
zodolonmosi ilo miisayiot edilon klinik yanin davam etmosindo osas kontingenti
monzoraloro sobab ola bilir [1,2]. Bu giino toskil edirlor [7]. Bunun sobobi hagqinda
gador elm adamlar1 vo hokimlor COVID-19 doqiq molumat olmasa da, usaqlarda immun
xostaliyinin insan orqanizminds toratdiyi sistemin yetorinco inkisaf etmomasi osas
doyisikliklorin  patogenezini  dyronmoyo hesab edilir. Usaqlarda COVID-19-la bagh
caligsalar da, minlorlo  arasdirmalar klinik gedis vo patogenez holo do qaranliq
aparilmasina baxmayaraq, monzora hoalo do olaraq galir [8].
tam aydinlagdirilmamisdir. COVID-19 infeksiyasinin patogenezindo

Elmi arasdirmalar gostorir ki, yetkin yaglh sitokin sistemi doyisiklorinin istiraki hag-
insanlar kimi her yasda olan usaqlar da qinda bir ¢ox muoslliflor molumat vermigrlor
koronavirusa yoluxma riski dasiyir, hotta [9]. Iltihabtoradici sitokinlorin produksiyasi
viusun otliriilmasinds shomiyyoatli rol oyna- vo resepsiyasinin  pozulmasi orqanizmin
yirlar [3,4]. Bir ¢ox todgiqatcilarin fikirina infeksiyadan miihafizosinds qiisurlara goti-
gora usaqlar, oksor hallarda xastoliyi boyiik- rib c¢ixarir, mikroorqanizimlorin vo onlarin
lorlo miiqayisodo daha yiingiil vo ya simp- toksinlorinin agciyor toxumasina zadsloyici

tosirini giiclondirorak "Sitokin firtinasi"na
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sabab ola bilir. "Sitokin firtinas1" sindromu
adlanan hiperimmun cavab ¢ox vaxt koskin
respirator distress sindromunun (KRDS) vo
multiorgan disfunksiyanin patogenezinin
osasini togkil edir [10,11]. Lakin COVID-19
zamani qan serumunda sitokinlorin soviyyo-
sinin Oyronilmosine aid bir sira elmi todqi-
qatlar aparilmasina baxmayaraq, onlarin to-
sir mexanizminds aydin olmayan xiisusiy-
yotlor galmaqgdadir. Bu baximdan, COVID-
19-un patogenezinds rolu olan endogen
amillorin, immunitetin vo immunorequlyator
sistemin vaziyyati, xiisusila da, sitokin siste-
minin qarsiligh tosirinin dyronilmasi boyiik
ohomiyyot kasb edir.

Todqigat COVID-19 xostolords sitokin
sistemindo bas veron doyisikliklorin miioy-
yon edilmosi moagsadils aparilmigdir.

Tadqiqatin material vo metodlar.. Todqiqat
2021-ci ildo 7 Ne-li Usaq Infeksion Xostoliklori
xostoxanasinda aparilmisdir.

Tadgigata yast 1 ayligdan 17 yasa goder olan stasionar
miialico alan 75 usaq daxil edilmigdir. Praktik saglam 15
usaq iso kontrol qrupunu togkil etmisdir. Osas qrupda 37
(49,3%) oglan, 38 (50,7%) qiz, kontrol qrupda 5 (33,3%)
oglan, 10 (66,7%) qiz olmusdur.

COVID-19-lu xastolor agirliq doracesine gors 2
yarimqrupa bolinmiisdiir: 1 yarimqrupa orta agir
giymotlondirilon 49 xosto, II yarimqrupa agir
giymotlondirilon 26 xosto daxil edilmisdir.

COVID-19 infeksiyasinin etiologiyasini
doqiqlosdirmok mogsadilo SARS-Cov-2-nin RNT-
sini toyin etmoyos imkan veron zancirsokilli
polimeraza  reaksiyasi (ZPR) testi liglin
nazofaringeal yaxma gotiiriillmisdiir.

Xosta vo saglam usaqlarin qan serumunda IL-18,
IL-6 vo IL-18 konsentrasiyasi, immunoferment

(IFA) metodu ilo toyini edilmisdir. Toyinatlar "Stat
Fax 303+" cihazinda aparilmis vo Vektor Best"
(Rusiya Federasiyas1) firmasinin reaktiv dostlorin-
don istifado edilmisdir.

Olds edilon molumatlarin statistik tohlili SPSS-
26 statistik proqramin kdmaoyi ilo aparilmig, diskri-
minat (Pirson) va dispersiya ( F-Fisher) meyarlar ila
hesablanmigdir. Qruplarin uygun statistik gostori-
cilori arasindaki forqlor p<0,05 qiymsatlorinds sta-
tistik baximdan etibarli hesab edilmisdir. Tadqiqatin
naticolorinin diagnostik effektivliyini qiymatlon-
dirmok tg¢iin ROC analizindon istifado edilmigdir.

Tadqiqatin naticalari vo onlarin miiza-
kirasi. Klinikaya miiraciot edon xastolordo
koskin dovrdo osas aparici simptomlar bo-
don temperaturunun yiiksolmasi, Oskiirok,
ozolo agrilari, bas agrisi, qoxu vo dad his-
sinin itmasi, hozm pozuntusu miisahido edil-
misdir. Agciyarlorinin rentgenoloji miayi-
nosi zamani xoastolordo miixtolif Olgiili
infiltirativ kolgoliklor miisahido edilmisdir.
Aragdirmalar naticosindo COVID-19 olan
xostolorin gan serumunda iltihabtdrodici
sitokinlorin saviyyoasi kontrol qrupun miiva-
fiq gostaricilori ilo miiqayisade xastaliyin
agirliq doracosindon asili olaraq doyismis-
dir. Belo ki, periferik gqan serumunda ilti-
habtoradici sitokinlorin soviyyssinin dyro-
nilmosi orta agir vo agir gedisli pnev-
moniyali usaqlarda kontrol qrupuna nisbaton
statistik etibarli yiliksok olmusdur.

SARS-CoV-2-li xostolorde IL-1pB, IL-6,
IL-18-in  soviyyesi asagidaki  codvolda
verilmisdir.

Cadval. SARS-CoV-2 xastalorda IL-1f, iL-6, IL-18 saviyyas (M+m)

osas __ qrup nazarot qrup
Gostariciler I yarimqrup II yarimqrup n=15
n=49 n=26
IL-1B pg/ml 1,24+0,3 2,97 £0,86 0,55+0,21
(0,02 -12,6) (0,04-16,8) (0-2,3)
P 0,042 0,006
pi 0,044
IL-6 pg/ml 3,54+0,43 4,79 +0,62 1,63 £0,46
(0,2 -12,5) (0,3-13,7) (0,4 -6)
P 0,004 0,004
pi 0,048
IL-18 396,1 £25,2 469,2 £34,2 231,9 +21,9
pg/ml (146,5-891) (258-973) (102-399)
P 0,001 0,001
pi 0,05

*Qeyd: 1. p — kontrol qrupun géstoricilari ila; 2. p; — I grupun géstoricilori ilo forqin statistik etibarlilig
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Codvoldon gériindiiyii  kimi, COVID-19
xostoliyinin koskin  dovriindo gan serumunda
IL-1B-in konsentrasiyasmim soviyyasi kontrol
grupundaki soviyys ilo miigayisodo statistik
baximdan yiiksok olmusdur. IL-1B-in soviy-
yasindoki on yiiksok gostaricisi Il yarimqrupda
geydo almmusdir. Bels ki, II yarimgrupda IL-
1B-nin orta gostoricilori miivafiq olaraq orta
hesabla 2,97+0,86 pg/ml toskil etmis vo 0,04-
16,8 pg/ml intervalinda doyismisdir (p<0,01).

I yarimgrupu toskil edon orta agir gedisli
xastolorin qan serumunda IL-1B-1n saviyyasinin
gostoricilori  1,24+0,37 pg/ml olmus, orta
hesabla 0,02-12,6 pg/ml intervalinda doyis-
misdir (p<0,05). Kontrol qrupunda iso bu
gostarici 0,55 +0,21 pg/ml barabor olmus, orta
hesabla 0-2,3 pg/ml hiidudunda doyismisdir. I
yarimqgrupda IL-1B-in  soviyyesi miiqayiso
grupundaki anoloji gostoricidon 2,3 dofoys
qodar  yiiksolmisdir. I yarimqrupda IL-1B-n
soviyyasi miigayiso qrupunun gostaricisindon
5,4 dafoyo qodor yiikselmisdir. IL-1B saviyyasi
qruplar arasinda da farqlonmisdir. Belo ki, IL-
1B soviyyesi II yarimqrupda I yarimqrupun
gostoricilori ilo miigayisodo 2,4 dofo yiiksok
olmasi geydo alinmugdir (p<0,05).

COVID-19-lu xostolorde xastoliyin koskin
doviirdo qan serumunda IL-6-nin konsentra-
siyasinda har iki yarimqrupda kontrol qrupuna
nisboton etibarli sokildo artmisdir. IL-6-nin
soviyyasindaki yliksok gosterici II yarimqrupda
miigahido edilmisdir. Belo ki, gan serumunda bu
sitokinin konsentrasiyast II yarimqrupda orta
hesabla 4,79+0,62 pg/ml togkil etmis vo 0,3-
13,7 pg/ml hiidudunda doyigmisdir (p<0,001). I
yarimqrupda IL-6-1n orta gdstaricisi 3,54+0,43
pg/ml olmagla, 0,2-12,5 pg/ml intervalinda
doyismisdir (p<0,004). Kontrol qrupunda iso bu
gostarci orta hesabla 1,63 £0,46 pg/ml toskil
etmis vo 0,4-6 pg/ml intervalinda doyismisdir. I
yarimqrupda {L-6-nin soviyyasi kontrol grupu-
nun gostaricisindon 2,2 dofoys godor, II yarim-
qrupda IL-6-in soviyyasi kontrol qrupunun
gostoricisindon 2,9 dofs yiiksok olmusdur. IL-6
soviyyasi yarimqruplar arasinda da forg-
lonmisdir. Belo ki, qan serumunda IL-6-nmn
saviyyasi II yarimqrupda I yarimqrupa nisbatdo
1,4 dofo yiiksolmisdir.

COVID-19-lu xastolarin gan serumunda iL-
18-in saviyyesi kontrol qrupundaki miivafiq
gostaricilorlo miigayisodo hom orta agir, hom do
agir qrupda diiriist yiiksok olmusdur. Belo ki, I
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yarimgrupda IL-18-in soviyyasi orta hesabla
396,1£25,2 pg/ml toskil etmis vo 146,5-891
pg/ml intervalinda doyismisdir (p<0,001). II
yarimqrupuda bu sitokinin soviyyosi orta
hesabla 469,2+34,2 pg/ml olmagla, 258-973
pg/ml hiidudlarinda doyismisdir (p<0,001),
halbuki kontrol qrupunda bu gostorici orta
hesabla 231,9+21,9 pg/ml olmgqla, 102-399
pg/ml intervalinda doyigmisdir. Qan serumunda
IL-18-in saviyyasi kontrol qrupunun gostori-
cilori ilo miigayisodo I yarimqrupda 1,7 dofo, 11
yarimgqrupda isa 2,0 dofays qodor artmisdir. IL-
18-in soviyyasi yarimqruplar arasnda da forg-
lonmigdir. II qrupda I qrupa nisboton 1,2 dofoyo
qodor yiiksok olmusdur.

Beloliklo, COVID-19 infeksiyast zamani IL-
1B, IL-6, IL-18-in saviyyosi kontrol grupunun
miivafiq gostoricilori ilo miiqayisado artmigdir,
bu iso iltihabi reaksiyanin aktiv fazasi ilo
olagodardor. Bu, doyisikliklorin xasto usag-
larda viral infeksiyaya qars1 miihafizo reaksiyasi
ilo olagodar oldugunu vo SARS-CoV-2-nin
ilkin morhoalosinds iltihabi reaksiyanin qarsisini
alimasina yonoldiyini gostorir. Tonaffiis yollar
xastoliklori zamani sitokinlorin disbalanst kom-
pensator xarakter dasiyaraq, iltihabi prosesin
kaskinlogmasine zomin yaranmis olur. Tadqiqat
noticosindo miioyyon edilmisdir ki, COVID-19-
lu xostolords iltihabtoradici sitokinlorin artmasi
iltihabi prosesin koskinlogmasinin patogenetik
mexanizminin osas amilidir.

COVID-19-un patogenezindo iltihabtoradici
sitokinlorin (IL-1pB, IL-6, IL-18) ekspresiyasin
gostoron  bir ¢ox odobiyyat molumatlar1 ilo
uzlagir [12-14].

COVID-19 zamam iltihabtoradici sitokin-
lorin diagnostik shomiyyatini dyronmok vo on-
lar arasinda qarsiligh olagonin giymsotlondiril-
moasi Uiglin todgiqatin  ndvbati marhalasinda
homin gostoricilorin ROC analizi aparilmigdir.
Bu mogsaodlo biz xosto usaqlarda bozi gosto-
ricilorin naticolorini bir-birilo miigayiso etmisik.
ROC analizds 0-hipotezi ROC ayrisinin altinda
galan sahanin S-0,5 olmasi asas gotiiriiliir.

ROC analizino osason, IL-1B-in  ROC
oyrisinin sahasi 0,704+0,085; 95% EI:0,537-
0,870; p=0,013. IL-IB spesifiklik vo hosaslig
yuxart olan gostorici kimi qiymotlondirmok
olar. Digor gostoricilor do statistik baximdan
etibarlidir. Belo ki, IL-6 gdstoricisi ii¢iin ROC
oyrisinin sahasini 0,775+0,066; 95% EI:0,645-
0,905; p=0,001 olmagqla statistik ohomiyyatli



diaqnostik gostarici hesab etmok olar. IL-18-in
gostaricisi  liglin -~ ROC  oyrisinin  sahasi
0,846+0,047; 95% EI: 0,754-0,939; p=0,001
olmusdur ki, bu da statistik ohomiyyatli forq
hesab edilo bilar.

ROC analizinin tohlilino osason agirliq
doracasindon asili olaraq bu gostoricilor sta-
tistik etibarli diagnostik ohomiyyato malikdir.
IL-1B {iciin ROC oyrinin sahasi 0,641+0,070;
95% EI: 0,505-0,778: p=0,045 olmagqla statis-
tik ohomiyyatli giymetlondirilir. IL-6 gdstoricisi
ticiin ROC oyrisinin sahasi 0,639+0,068; 95%
El: 0,506-0,773: p=0,041 olmagqla diagnostik
ohomiyyato malik oldugunu gostorir. IL-18
gostaricisi  liciin - ROC  oyrisinin  sahasini
(0,644+0,065; 95% EI: 0,518 - 0,771: p=0,05)
statistik shomiyyatli hesab etmok olar.

Beloliklo, hesablamalara asason COVID-19-
un erkon diagnostikasinda qanda sitokinlorin
soviyyasi yliksok spesifikliyo vo informativliyo

sesin gedisini vo agrliq dorocasini miioy-
yonlogdirmoys imkan verir. Alinan naticolor
gostorir ki, COVID-19-lu  xostolordo sitokin-
lorin soviyyaesi iltihab zamani immun cavabin
formalagmasina tosir edir. Agir gedisli xostolor
grupunda gan serumunda sitokinlorin qatilig1
orta agir gedisli xostolordokino nisboton yiiksok
olur. COVID-19 etiologiyali agir gedisli
pnevmoniyali xastolordo  immun sistemin,
immunokompetent hiiceyralorinin yetkinsizliyi,
onlarin asag1 funksional aktivliyi vo immun
cavabin formalasmasi mexanizimlorinin
supressor istiqgamotlonmasi ilo xarakterizo edilir.
Orta agr gedisdo iso sitokinlorin gostorici-
lorinin orta doracads yiiksalmasini organizmin
antigen tosirino qarst qeyri-adekvat vo ya
hiperergik reaksiyasi hesab etmaok olar.
Belaliklo, COVID-19 zaman1 xastolorin qan
serumunda iltihabtoroadici sitokinlorin soviyye-
sinin todqiqi  xostoliyin erkon diagnostikasi va

malik olub, bdyiik ohomiyyat kasb edir. gedisinin prognozlagdirilmast ~ iiclin  zomin
COVID-19 xostaliyino yoluxmus usaqlarda yaradir.
sitokin xiisusiyyatlorinin todqiqi iltihabi pro-
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I'yceiinosa U.E.
YPOBEHDb BOCITAJIMTEJIBHBIX IUTOKUHOB Y JETEN, HH®UIIUPOBAHHBIX COVID-19
Kageopa oemckux bonesneil 11 Azepbatioscanckoeo meduyunckozo yrusepcumema, baxy, Azepbatioscan

Pe3zrome. B crathe mpenctaBieHa wHGOpMAIUA 00 HCCIEIOBAHUM, MPOBEISHHOTO C IENbI0 H3YUYCHHS
M3MEHEeHHil B CHCTeMe IMTOKHHOB npu 3abomeBanmsx COVID-19. Mccnenosanme BKmouano 75 mereit
0060MX TOJIOB, KOTOpBIE MOMyYadn CTAlHOHApHOE JedeHue npu 3abomeBanmsx COVID-19. B kauecTse
KOHTPOJIBHOM IPYMITEI OBUTH B3ATHI 15 MpakTUYeCKU 3J0POBBIX JeTel. [laluenTsl, BKIIOUCHHBIE B OCHOBHYIO
rpymniy, OBUIK pa3/ielieHbl Ha 2 TOATPYIIEL B 3aBUCHMOCTH OT CTETIEHH TsbKecTH: B | moarpynmy Bxoammum 49
MAIMEHTOB C JMarHo30M ITHEBMOHMS cpenHell TskecTH, Bo Il moarpymmy — 26 manMeHTOB ¢ AMAarHO30M
ITHEBMOHHSA TSDKEIION cTemeHW TsokecTH. B ocHoBHO#W Tpymme Obuio 37(49,3%) mampumkos, 38(50,7%)
NeBOYEK, B KOHTPOIbHOH — 5(33,3%) manbunkos, 10 (66,7%) neBodex.

NMMyHHBIE TIOKa3aTelnd OONBHBIX W 3MO0POBBIX JHeTell ObUIM  ompeaeneHbl MeTomomM MDA ¢
HCTIONb30BaHUEM PeakTHBHBIX HabopoB ¢upmsl "Bekrop bect" (Poccuiickas denepauns) ¢ KoHbloranuei
NI -1, NJI-6 u WUJI -18 B ceiBopoTke kpoBu. MccnenoBanne mokasano, uto ypoeHs UJI-1B B I moarpyme
YBEJIMUMIICS B 2,3 pasa [0 CpaBHEHHUIO C aHOJIOTHYECKHUM IOKa3aTesieM B TpyIIe cpaBHEHUs U B 5,4 pa3a 1o
CpPaBHEHUIO C KOHTPOJBHOHN rpymmoi. YpoeHb MJI-6 Ob1 B 2,2 pa3a BBINIE MOKA3aTENsl KOHTPOJIBHOM
rpynnsl B | moarpymnme u B 2,9 pasa Bblllle oka3aTelss KOHTPoJIbHOM rpymnnsl Bo Il moarpynmne. Yposens 1JI
-18 B chiBopoTke KpoBu ToBbImieH B | moarpymnme B 1,7 pasza, a Bo II-B 2,0 paza mo cpaBHEHHIO C
MOKa3aTeNIIMU KOHTPOJIBHON TPYTIIIBI.

Takum o0pa3zom, MOKHO ckazatk, uto WJI -1B, UJI -6, NJI -18 MoryT uMeTh KJIMHHKO-AMArHOCTHICCKOS
3nauenue y naeteit c COVID-19 (PZR+).

Huseynova LE.
INFLAMMATORY CYTOKINES LEVEL IN COVID-19-INFECTED CHILDREN
Department of Children's Diseases of the Il Azerbaijan Medical University, Baku, Azerbaijan

Summary. The article provides information on the research work carried out to study the changes in the
cytokine system in COVID-19. The study included 75 children of both sexes receiving inpatient treatment
for COVID-19 diseases. The control group consisted of 15 healthy children. The patients included in the
main group were divided into 2 subgroups based on severity: 49 patients with moderate assessment
diagnosed with pneumonia and 26 patients with severe assessment diagnosed with pneumonia were included
in the II subgroup. In the main group, there were 37(49.3%) boys, 38(50.7%) girls, and in the control group
5(33.3%) boys, and 10 (66.7%) girls.

The immune indicators — IL-1p, IL-6 and IL-18 levels in the blood serum were determined by ELISA
immunoassay method, using the reactive kit of the company "Vektor Best" (Russian Federation).

The study showed that the level of IL-18 in the I and II subgroup increased 2.3 and 5.4 times compared to
the control group, respectively. The level of IL-6 was 2.2 times and 2.9 times higher than the control group
in the I and II subgroupg respectively. The level of IL-18 was increased in the I subgroup 1.7 times, and in
the II subgroup, 2.0 times compared to the control group results.

Thus, the results which are demonstrated that the serum level of IL-18, IL-6, and IL.-18 may be clinical
and diagnostic important markers of COVID-19.
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