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ESCHERICHIA COLI (E.coli) ENDOTOKSEMIYASI ZAMANI ODEM MAYESININ
TOSIRINDON OTURAQ SINIRI QISALARINDA BAS VERON DOYIiSIKLIKLORIN
ULTRASTRUKTUR OLAMOTLORI

Xiilaso

Tadqiqat isi E.coli endotoksemiyasi zamani amolo golon 6dem mayesinin oturaq siniri qisalarina ilkin
tosiri olamatlori vo bu zaman qisalarasi bas vera bilocok morfofunksional doayisikliklorin ultrastruktur
saviyyado Oyrnilmasi garsitya magsad qoyulmusdur. Kaskin endotoksemiya modeli yaradilmasi moagsadils E.
coli endotoksini (Serotip 0111: B 4 grup; invivo Gen, San Diego, USA, Ne 78H4086) 1 mg/kq olmagqla 0,5
ml fizioloji moahlulda holl edilorak ag sicovullarin quyruq venasina vurulmusdur. Hazirlanmig 70-100 nm
qalinligh giimiisii vo qizili ultranazik kasiklar elektron mikroskopunda tadqiq edilmisdir. Miiayyan edildi ki,
birmonali olaraq biitiin hallarda endotoksemiya zamani endonevral dédem mayesi omolo golir. Odem
mayesisinin tosiri ilkin olaraq mexaniki xarakterli olmaqla ilkin olaraq asas baryer funksiyasinin malik olan
perinevriumu zadoloyir ki, noticado toksiki maddslor asanligla daxilo kegorok digor iki qisaninda
zadolonmasing sabab olur.
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Escherichia Coli (E.coli) endotoxemia ultrastro cover of changes in the sitting nervous
Under the effect of edemic liquid
Summary

The aim of the study was to study at the ultrastructural level the initial effects of edematous fluid on E.
coli endotoxemia and its possible morpho functional changes. In order to create a model of acute
endotoxemia, E. coli endotoxin (Serotype 0111: B 4 group; Invivo Gen, San Diego, USA, Ne 78H4086) was
dissolved in 1 mg / kg in 0.5 ml of saline and injected into the tail veins of white rats. The prepared 70-100
nm thick silver and gold ultrabasic sections were examined under an electron microscope. In all cases, the
formation of endothelial edema fluid during endotoxemia was clearly identified. The effects of edema fluid
are mainly mechanical and damage the perineurium, which primarily has a primary barrier function, causing
toxic substances to easily penetrate and damage the other two membranes.
Key words: endotoxin, endotoxemia, sciatica, edema

Giris

Bakterial endotoksinin genis yayilmis ndvii olan E.coli endotoksini qram-manfi bakteriyalarin hiiceyra
zarinin xarici sathinds olan lipopolisaxaridlerdir (LPS). Son ddviirlords molekulyar biologiyanin inkifsafi
naticasinde malum olmusdur ki, hatta miiayyan qram miisbat bakteriyalarda da endotoksine rast galina bilar.
Insanlarda bu bakteriyala osason yogun bagirsaqglarda kolonizasiya olunurlar [3, 6]

E.coli endotoksininin periferik qan plazmasindak konsentrasiyas1 1,0 EU/ ml.-a ¢atir. LPS-lor fizioloji
halda immunitetda, xiisusilo do borulu {izvlsrin immunitetinds (mukozal immunitet) istirak edon hiiceyralorin
(dendritik, T- vao B- limfositlor) qarsilighi alagesinds, embrional ganyaranmada, tonoffiis sisteminin
inkisafinda, xiisusilo ag ciyor alveollarinin formalsmasinda miihiim rol oynayirlar [14]. Endotoksinlorin
orqanizmo miirokkab tosir yollari vardir. Hotta ana botnindoki dolo daxil olan kigik dozada endotoksin
immun sistemin méhkomlanmasing, sonralar iss makroorqanizmin adaptasiyasina xidmot etdiyi halda, onun
gana daxil olan migdarmin artmasi naticasindo artiq “endotoksin aqressiyasi” daha dogrusu onun pataloji
tosiri yaranir. Noticado antiendotoksin immunitetin zaiflomasi vo bozon itmasi sababindon sepsis, septik sok,
cklamsiya va hoatta kaskin respirator infeksiyalar geyri-infeksion hepatit, ateroskleroz, miokard infarkt1 va s.
kimi xastaliklatin bas vermasinds asas rol oynayirlar [7, 13]. ©dobiyyat molumatina gors hotta inkisaf etmis
Olkolorda belo kaskin endotoksemiya zamani 6liim hallar1 halads 60-80 faizi kegir [2]. Odur ki, demok olar
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ki, biitliin diinyada onun dorindon Oyronilmosino olan maraq getdikco daha da artmaqdadir. Bu mogsadlo
ayrica Beynolxalq Endotoksin Comiyyoti yaradilmis vo “Journal of Endotoxin Research” jurnali nosro
baglamigdir.

Molumdur ki, biitiin hallarda endotoksemiya zamani 6dem mayesi formalasir. Uzun illor endotoksemiya
naticosindo 6dem mayesinin yaranmasinin 9sas sababi kimi tosqun hiiceyrolorin deqranulyasiyast zamani
ayrilmis bir sira sitokinlorin (sis nekroz faktoru, interleykinlor, tromboksan A2, prostoglandinlor vo s.) tosiri
hesab edilirdi. Artiq son illorde miioyyon edilmisdir ki, bu prosesdo mononuklear faqositlor do asas rol
oynayirlar.

Homginin son illordo periferik sinirlordo do bas veron pataloji proseslorin naticosindo miixtalif név
xostoliklorin dinamik artmasi, bu proseslorindo patogenezinin GSyronilmesine boyilk maraq oyatmisdir
[11,15]. Malum olmusdur ki, periferik sinirlorin anonavi olaraq gobul edilmis har ii¢ gisasinda [10], miixtalif
endogen vo ekzogen faktorlarin tosirindon onlarin struktur elementlorindo, xiisusilo birlogdirici toxuma
qisalar1 vo damar sistemindo ciddi funksional pozgunluglar bas verir. Bu zodslonmolor zamani meydana
¢ixan patalogiyalar asasaon ii¢ asas qrupa boliiniirlor: neyronopatiya, aksonopatiya vo demielinizasiya [9,16].
Endotoksemiya zamani periferik sinirlorin mikrodamarlarinin kegiriciliyinin pozulmasi kifayst qoador
Oyronilsa do [8, 17] lakin, bas veron patalogiyalar zamani hor {i¢ qisa arasinda qarsiliqli olaraq hansi
morfofunksional dayisikliklorin bas vermasinin ultrastruktur soviyyads miiqaisali sokildo tadqigine az rast
golinir [5].

Magsad. E. coli endotoksininin tesirinden bas veran koskin endotoksemiya zamani amolo golmis 6dem
mayesinin tosirilo oturaq siniri qisalarinin struktur elementlorinds bas veran morfofunksional dayisikliklorin
ilkin alamatlorinin ultrastruktur soviyyads miiqaisali olaraq miisyyon etmakdir.

Material vo metodlar. Todqigatin obyekti ¢akisi 200-260 gqram olan, 15 bas yetkin ag sigovul vo
onlardan oldo edilmis oturaq sinirinin hissaloridir. Todqgiqat zamani1 makro-mikroskopik tosrih, isiq vo
elektron-mikroskopik, morfometrik va statistik metodlardan istifads edilmisdir.

Kaskin eksperimental endotoksemiya modeli yaradilmasi mogsadile tomizlonmis E. coli endotoksini (Serotip
0111: B 4 grup; Invivo Gen, San Diego, USA, Ne 78H4086) 1 mg/kq olmagla 0,5 ml fizioloji mohlulda hall
edilorak ag sigovullarin quyruq venasina yeridilmisdir (n=10). Nazarat qrupuna daxil edilmis 5 bag ag sigovulun
quyruq venasina isa yalniz 0,5 ml fizioloji mohlul vurulmus va 2 saatdan sonra ekpermental heyvanlarla tolob
olunan davranis qaydalarma amsal edilmoklo bloklar hazirlanmigdir. Homin bloklardan LKB III vo Reichert
ultramikrotomlarinda yarimnazik vo ultranazik kosiklor hazirlanmigdir. Istor metilen absi, istorso do F.D'Amico
[4]. Gsulu ilo ronglonmis yarimnazik kasiklor Almaniyanin “Leitz” firmasmin istehsali olan “Lati Met*
mikroskopunun kémakliyi ils tadqiq edilmisdir. Lazimi hissslorin mikrofotogakillori miixtalif boytidiiciiler altinda
ABS istehsali olan roqomsal “Pixera” fotokamerasinin vasitasilo ¢okilmisdir.

Elektron mikroskopunda tadqiq edilmok ii¢lin alinmig 70-100 nm qalinliglt giimiisii vo qizili ultranazik
kasiklor hazirlandigdan sonra 75-80 kv gorginlik altinda Yaponiya istehsali olan Hitachi- HU-12A, JeoL-
1100 va JeoL-1200 CX elektron mikroskoplarinda tadqiq edilmisdir.

Alinmig moalumatlar asasinda biometrik variasion-statistik metoddan istifads edilorak, variasiya siralari
tortib edilmigdir (n=10).

9lds edilmis malumatlar. Miisyyen edilildi ki, birmanal1 olaraq biitiin hallarda E.coli endotoksinini vena
daxilina yeridildikdon 2 saat sonra aparilmis elektron-mikroskopik miiayina zamani endonevral ddemin
yaranmasi miigsahids edilir.

Sok. 1. Koskin endotoksemiya zamani 6dem mayesinin elektron-mikroskopik goriiniisii (ulduzla
gostarilmigdir). TEM. Boyiitma: a) miqyas — 10 nm.
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Miioyyan edildi ki, kaskin endotoksemiya zamani hor {i¢ qisa arasinda pataloji hallar térodon ilkin sobab
hiiceyro vo toxmalararasi toplanmis endonevral 6dem mayesidir. Sonraki miisahidolor gostorir ki, 6dem
mayesinin tosirindon gisalar arasinda bag veran ilkin tosir asason mexaniki xarakter dasiyir. Noticasindos ilkin
olaraq osas baryer funksiyasinin malik olan perinevrium qisas1 zadslonmoys moeruz qalir ki, bununlada
baryer funksiyasi pozulur vo bu sababdon do toksiki maddoslor asanligla daxilo kegorok digor iki gisanminda
zadalonmasina sobab olurlar.

Sok. a2. Perinevrium qisasinin tamligmin pozulmasi naticesinde epi vo endonevriumda bas veron
dayisikliklorin elektron-mikroskopik sokili. TEM. Bdyiitma: miqyas -1 mkm.

Endonevrial sahads yerloson sinir liflorinin miixtalif doracali deformasiyalari ilo yanagi 6dem mayesinin
tozyiqi altinda epinevr qisasiin torkibinde yerloson kollogen liflorinin xeyli hissasinin qeyri-miioyyan
istigamatdo yerlogmolori bas verir. Perinevrial qisanin yerinds goriinen nazik III tip kollogen lifin
dostalorinin agkar edilmasi sonuncularin endonevrial gisaya moxsus olmasina dolalot edir. Perinevral
hiiceyralorin gatlar1 arasinda vo endonevral sahads yerloson liflorin demak olarki hamisi kigik diametrli (25-
30 nm) III tip kollogendan toskil oludugu halda, mezenximal monsays malik olan epinevral gisanin
torkibinda hiiceyraarast maddads yerlagon fibrilyar strukturlarin tam aksariyyati iri diametrli (40-45 nm) I
tip kollogen liflardon ibarat oldugu miisahids olunur [1;12].

Kaoskin endotoksemiya zamani 6dem mayesinin tazyiqi noticesinds ilk olaraq diqqsti colb edon
olamatlordan birida epinerv gisasinda biitiin epinervi boyu yerlasan strukturlarin mexaniki olaraq aralanmasi
va bunun naticasinds epinevriumun imumi sahasinin artmasidir. Homginin epinevr gisanin torkibinds istirak
edon hiiceyralar arasinda fibrositlor iistlinliik toskil etdiyi halda, onun terkibinds yerlogon tosqun hiiceyralorin
iso ancaq hissavi olaraq deqranulasiyaya ugramasi miioyyan edildi. Digor nazor diqqgsti colb edon vacib
masalo ddem mayesinin tozyiqi naticasinde mioendotel slagasi yerlosdiyi hissadon bir goder yuxarida
hiiceyrs zariin tamliginin pozulmasidir.

Tadgiqat naticasinds miioyyon edildi ki, bozon perinevral qisa elementlorinin tamligi pozulmasada,
epinevr gisasinin sinir dastalori arasinda yerlagon hissalards kollegen liflari toplantilari arasinda olan sahalor
genislondiyi halda, epinevr qisasinin sinir dostosini ohato edon dorin hissalorinds interstisial mayenin
coryaninda istirak edon yariqgokilli sahslorin Ol¢iilorinde nozers carpacaq doyisikliklor gérsonmir. Bunun
oksina yoni perinevr qisasinin tamligi pozulduqda iss, endonevrial sahodon xaric olan 6dem mayesinin
tozyiqi ilo epinevr qisasinin dorin hissasinds yerloson kollogen liflor toplantilari arasinda sonuncularin
olgiilorindon bdyiik dl¢iilii genislonmis sahalorin amolo golmasi hatta is1q mikroskopu ils do aydin gorsenir.
Sokil-3, (ulduzla gostarilmisdir).
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Sok. 3. Koskin endotoksemiya zamani perinevrium qisasimn tamliginin pozuldugu halda epinevr
qisasinin dorin hissasinds bag veran dayisikliklorin isiq mikroskopik gokli.

Sakil 3-do goriindiiyii kimi perinevr gisasinin pozuldugu sahs mikroskopik dlgiilors malik oldugu halda,
epinevr qgisasiin kollogen lifli dastolorinin zoda yerindon uzaqda kifayat qador genis Ol¢iidadirlor (bazakli
oxla gostoarilib).

Homin nahiyadon hazirlanmis ultranazik kesiklorin TEM miiayinasi iso gostorir ki, fibrositlor va onlarin
cixintilar otraf birlosdirici toxma elementlorindon aralanaraq sanki 6dem mayesinds tiziirlor. Perinevrial vo
endonevrial sahalarinin hacmlarindaki forq epinevriumla miiqayisode nozars garpacaq doracods olmasa da
ancaq struktur doyisikliklor daha qabariq nozars ¢arpir.

Natica
Miiayyan edildi ki, E.coli endotoksininin tasiri ilo bas veran koskin endotoksemiya zanani birmenali
olaraq biitlin hallarda yaranan ddem mayesinin asason mexaniki xarakterli olan tesirils ilkin olaraq oturaq
sinirinin on ¢ox baryer funksiyasina malik olan perinevrial gisasinin tamliginin zodslonmasi bas verir ki, bu
sababdon do toksiki maddslerin asanligla sinir daxiline kegmasi naticasindo diger iki gisanin da sinir
liflorinin normal faaliyyasti {igiin vacib olan endonevrial miihiitinds do pataloji doyisikliklorin bas vermasi
labiiddiir.
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