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ISIN UMUMIi XARAKTERISTiKASI

Problemin aktualligi: Simik siglori az rast golinon patoloji proses
olmaqgla, onkoloji xastoliklorin iimumi strukturunda 1-2% toskil edir
(Jemal A., Siegel R., Ward E. et al., 2007). Lakin buna baxmayaraq bu pa-
tologiyalarmn siiretli vo aqressiv klinik gedisi, miialiconin qeyri-qonast-
boxs naticalari vo yiiksok letalliq gostaricilori ils xiisusi diqqgat talob edir.
Xostoliklorin asason usaq vo gonc yaslarinda agkar edilmasi bu problemin
sosial vo iqtisadi baximdan da vacibliyini oks etdirir (I[Tamkos [O.B.,
2003).

Stimiik sislori kliniki, rentgenoloji vo morfoloji diagnostikanin ¢o-
tinliklori ilo saciyyelenir. Siimiik sislori zamani miigsahido edilon kliniki
simptomatikanin (agr1, siskinlik, otrafin funksiyasinin pozulmasi) qeyri-
spesifikliyi vo onkoloji olmayan xastaliklora banzomasi diagnostik prose-
sin ilkin morhalalorindo sohvlore gatirib ¢ixarir.

Stimiik sislorinin diagnostikasinda genis spektrde instrumental miia-
yine metodlarindan (rentgenoqrafiya, angioqrafiya, tssintiqrafiya, KT,
MRT vo s.) istifado edilso do, bir sira hallarda metodun totbiqindo, xiisusilo
ds sisin inkisafinin erkan morhalalorinds téromoenin 6lgiilorinin kicik olmast
ilo alagadar prosesin giymstlondirilmasinds ¢atinliklar yaranir.

Son illards siimiiyiin remodellogsmo qabiliyyatinin molekulyar mexa-
nizmlarinin dyranilmasinds alds edilon nailiyyatlor yerli vo metastatik sii-
miik zadolonmolorinds osteoliz vo osteosintez proseslorinin intensivliyini
oks etdiran spesifik vo hassas meyarlarin arasdirilmasina tokan vermisdir.

Onkoloji xastolorde geyri-invaziv miiayino metodu kimi siimiik re-
modellogmasinin biokimyavi markerlorine olan maraq kliniki praktikaya
miiasir laborator texnologiyalarinin daxil edilmasi naticesinds ¢oxalmis-
dir (Teitelbaum S., 2010).

Molumdur ki, siimiik sislorinda hiiceyralorin proliferasiyasi miixte-
lif peptidlorin boylims amillsrindan, sis hiiceyrasi, otraf stroma vo immu-
nokompetent olan hiiceyralor torofindon sintez edilon interleykinlorden
asilidir. Qeyd etmoak lazimdir ki, onlarin moahsulu yalniz immun sistemin
hiiceyralori torafindon deyil, homginin keratinosit, xondrosit, endotel hii-
ceyroalori torafindon icra olunur. Bundan basqa molum olub ki, IL-6 miix-
tolif histoloji qurulusa malik sis hiiceyralori (siid vozisi, qaraciyar, endo-
metrium, osteogen sarkoma) torafindon ds sintez olunur.

Oksor hallarda xargangin proqressivliyi qan serumunda interleykin-
lorin artmasi ilo miisayiot edilir. Stimiikk vo qigirdaq omolo gotiron
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sislordainterleykinlorin, antimikrob peptidlorin  rolunu aydinlagdirmaga
yoOnalon az sayda elmi-tadqiqat islori mévcuddur. Ona gors ds, badxassali
simiik sisi olan xastslorin qan serumunda interleykinlorin, antimikrob
peptidlorin vo stimiik metabolizminin biokimyavi markerlorinin tadqiq
edilmasi nazari va tacriibi onkologiya {i¢iin olduqca vacibdir. Bu, homgi-
nin sis transformasiyast ilo miisayist olunan funksional proseslorin
molekulyar biologiya vo biokimyanin olde etdiyi nailiyyetlor asasinda
Oyronilmosi baximindan da shomiyyatlidir.

Tadgiqat isinin moagsadi siimiik sislori vo yuvenil revmatik artriti
olan xostolorin gqan serumunda interleykinlori, antimikrob peptidleri va
siimiik metabolizminin biokimyovi markerlorini todqiq etmokdon, oldo
olunan gostaricilorin siimiik siglorinin erkon va diferensial diagnostikasinda
rolunu aydinlagsdirmaqdan ibaratdir.

Gostorilon magsads nail olmaq iiciin,asagidakl vazifalorin
hallinazards tutulur:

1. Stmiik sisi vo yuvenil revmatik artriti olan xostolorin qan
serumunda immunoferment {isulu ils sitokinlori miiayins etmok;

2. Siimiik sisi vo yuvenil revmatik artriti olan xostolorin qan serumun-
da immunoferment iisulu ilo antimikrob peptidlari aragdirmag;

3. Sumilk sisi vo yuvenil revmatik artriti olan xostolorin qan
serumunda immunoferment vo biokimyovi {isullar ilo siimiik
metabolizminin biokimyavi gdstaricilarini tadqiq etmak;

4. Bodxassali stimiik sisi vo yuvenil revmatik artriti olan xastolorin
gan serumunda immunoferment vo biokimyavi miiayinslorin
aparilmasinin bu xostaliklorin erkon vo diferensial diagnostikasinda
ohamiyyatini miiayyonlagsdirmak;

5. Siimiik sisi olan xastolorin gqan serumunda immunoferment vo biokim-
yovi analizlorin diagnostik doyorini ROC-analizi vasitosilo dyronmak;
Tadgigat isinin elmi yeniliyi: 1k dofs siimiik sisi vo yuvenil

revmatik artriti olan xastolorin qan serumunda sitokinlorin vo antimikrob
peptidlorin miqdart xastsliklorin klinik-morfoloji xiisusiyystlori nazare
alinmagqla, miiqayissli vo kompleks sokilds dyronilib, bunlarin diferensial
diagnostikada rolu aydinlagdirilib. Homginin siimiik sislori vo yuvenil
revmatik artritin diagnostikasinda onanovi miiayine metodlar1 ils yanas,
gan serumunda sitokinlor, antimikrob peptidlor vo siimiik metabolizminin
biokimyavi markerlari totbiq edilib, bu testlorin hor birinin ROC ayrilari
qurulubdur.



Tadqgigatin praktik ahamiyyati. Todqiqat isi stimiik sislorinin kompleks
diagnostikasini gan serumunda yeni seroloji markerlor-sitokinlar vo antimikrob
peptidlor vasitosilo miioyyanlogdirmoys imkan verir. Naticalorin ¢oxamilli
tohlili zamam1 moalum olur ki, bu markerlor xostaliklorin erkon vo diferensial
diagnostikasinda, eloca do monitoringinds shamiyyatli rol oynaya bilor. Tadqi-
qatin naticalori morfoloji va klinik-biokimyavi todgigatlarm, hamginin todris-
metodik adabiyyatin hazirlanmasi ii¢iin shamiyyatlidir.

Tadqiqatin praktikaya tatbiqi. Todqgiqatin naticolori ATU-nun On-
koloji klinikasinda tatbiq olunur va totbiq akti alinib.

Miidafiaya cixarilan asas miiddaalar:

1. Sitokinlordon Interleykin-6-nin miqdari an ¢ox birincili badxassali
siimiik sislarinda vo yuvenil revmatik artrit xastoliklorinds goxalir.
TNF-a-nin miqdar1 ise, asason badxassali, xiisusilo, metastatik sii-
mik sislorindo artir.

2. Xostoliyin badxassolilik dorocosi artidiqca antimikrob peptidlordon
olan FABP-1n konsentrasiyasi azalir. Yuvenil revmatik artrit xasto-
larinds is9, aksing, ¢oxalir. Endotelinin do konsenrtasiyasi badxas-
solilik doracosindon asili olaraq artir. Beloliklo, antimikrob
peptidlarin qan zordabinda miiayinasi siimiik sislorinin diferensial
diaqnostikasi ii¢lin vacib shamiyyat kasb edir.

3. Siimiik metabolizminin biokimyovi markerlorindon yalniz qolovi
fosfatazanin aktivliyi erkon vo diferensial diaqnostikada shomiy-
yatli rol oynayir. Digarlorinin konsentrasiyasinda xastoliklorin kli-
nik-morfoloji xiisusiyystlorinden asili olaraq dayisiklik miisahids
edilso do, bu forq koskin raqomlorle xarakterizo olunmur.

4. Siimiik sislorinin diagnostikasinda sitokinlorin va antimikrob
peptidlorinin gdstaricilorinin yliksok spesifikliya vo hassasliga
malik olmalar tosdiq edir ki, onlar diagnostik vo prognostik mog-
sadls istifads edils bilarlar.

Tadgiqatin tibb elminin problem plani ilo alaqasi. Dissertasiya
isinin movzusu ATU-nun biokimya kafedrasinin “Miixtalif patoloji
voziyyatlorde bazi antimikrob peptidlorin va sitokinlorin todqiqi” adli
movzu planinin bir hissasini toskil edir (Dovlst geydiyyat nomrasi
Ne(01114090, UOT: 61: 577.1).

Dissertasiya materiallarimin miizakirasi. Dissertasiyanin materiallar
asagidakielmi yigincaglarda miizakiro edilmisdir: Umummilli lider Heydor
Oliyevin anadan olmasinin 93-cii ildoniimiine hosr edilmis ATU rezi-
dentlorinin 4-cii elmi-tocriibi konfransinda (Baki, 2016); Umummilli lider
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Heydor Olirza oglu Oliyevin anadan olmasinin 93-cii ildoniimiine hosr
olunmus elmi-praktik konfransda (Baki, 2016); Azarbaycan Milli Elimlor Aka-
demiyasinin miixbir iizvii, omokdar elm xadimi, iqtisad elmlor doktoru, pro-
fessor Aqil Olirza oglu Oliyevin anadan olmasmim 90 illiyine hasr edilmis
elmi-praktik konfransda (Baki 2016); Azerbaycanin goérkomli dovlst vo elm
xadimi, professor Oziz Mammadkarim oglu Sliyevin anadan olmasmm 120
illiyino hosr olunmus elmi-praktik konfransda (Baki 2017); Umummilli lider
Heydor Oliyevin anadan olmasinin 94-cii ildoniimiinoe hasr olunan ATU rezi-
dentlorinin 5-ci elmi-tocriibi konfransinda (Baki, 2017); Umummilli lider
Heydor Olirza oglu Oliyevin anadan olmasinin  94-cii ildoniimiine hasr
olunmus elmi-praktik konfransda (Baki, 2017); Surxay Heydor oglu
Axundovun anadan olmasinin 120 illiyine hosr olunmus elmi-praktik
konfransinda (Baki, 2017); Dissertasiyanin ilkin miidafiosi ATU-nun
kafedralararasi elmi konfransinda (Baki, 16.03.2017, protokol Ne7); ATU-nun
FD 03.013 Dissertasiya surast nozdindoki aprobasiya surasmin elmi
seminarinda (Baki, 18.05.2017, protokol Ne3).

Dorc edilmis elmi islor. Dissertasiyanin materiallar1 asasinda 14
elmi is (7 moqalo vo 7 tezis) ¢ap edilib.

Dissertasiyanin hacmi va qurulusu. Dissertasiya 138 sohifads cap
edilmis girisdon, 4 fosildon, naticolor, praktik tovsiyalor ve odobiyyat
siyahisindan ibaratdir. Dissertasiya 21 sokil vo 19 coadvallo illiistrasiya
edilib. Odabiyyat siyahisi 5 Azarbaycan, 1 tiirk, 61 rus va 127 ingilis dille-
rinds olan 194 monboni shats edir.

Material vo metodlar

Hazirki tadqiqata Azarbaycan Tibb Universitetinin Onkoloji klinikasin-
da siimiik sislori diagnozu ilo miiayino vo miialico olunmus 80 xostonin vo
ATU-nun Tadris Terapevtik klinikasinda yuvenil revmatik artrit diagnozu ilo
miiayine vo miialice edilmis 17 xastonin materiallar1 daxil edilib.

Nozarat qrupunu praktik saglam 25 soxs toskil edib. Todqigatin moaq-
sadina uygun olaraq xastalar 4 qrupa boliiniib. Birinci qrupu xosxassali sii-
miik sisi diagnozu qoyulmus 26, ikinci qrupa badxassali siimiik sisi olan
19, {i¢lincli qrupa metastatik stimiik sisi diagnozu qoyulmus 35, dordiincii
grupa isa yuvenil revmatik artrit diagnozu qoyulmus 17 xasts daxil edilib.

Tadqiqat kontingentina daxil edilon goxslorin 60 nafari kisi, 62 nofori
gadin cinsine moxsus olubdur. Qadinlarin 30 noforinin yasi 40 yasdan
asagl, 19 noforinin yas1 41-50 yas arasi, 10 noforinin yas1 51-60 yas arasi, 3
nofarinin yasi 60 yasdan yuxart olmusdur. Kisi cinsindon 46 naforinin yasi
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40 yasdan kigik, 5 noforinin yas1 41-50 yas arasi, 5 noforinin yasi 51-60 yas
arasi, 4 nofarinin yas1 60 yasdan ¢ox olubdur.

Qarsiya qoyulan magsoada nail olmaq ii¢lin biokimyovi vo immuno-
ferment todqiqatlar1 aparilibdir.

Qan serumunda kalsium va fosforun qatiligi, qolovi fosfatazanin
aktivliyi “Human” (Almaniya) firmasina moxsus reaktiv dsstinin komayi
ilo biokimy1vi {isulla tayin edilibdir.

Qan serumunda L-6 vo TNF-a-nin qatiligt ABS-mn “RD” firmasina
moxsus reaktiv dostinin vasitasilo IFA {isulu ilo analiz edilibdir.

Qan serumunda osteokalsinin qatihgni BIOSOURCE (Belgika)
firmasinin reaktiv dostlori vasitosils toyin edilibdir.

Osteopontinin qatihgmin toyini iso IBL (Almaniya) firmasmnin
reaktiv dostinin vasitasi ilo IFA {isulu ilo aparilibdir.

Qan serumunda endotelin (selektin) vo FABP-in miqdar1 ABS-in
“Cloud-Clone Corp.” firmasina moxsus reaktiv dostinin komoyi ilo analiz
edilibdir.

Tadqiqatin gedisinds alinmis biitiin raqom gostaricilori miiasir tovsi-
yolor nozoro alimmagla statistik tohlil olunubdur. Statistik tohlil variasiya,
diskriminant, dispersiya, korrelyasiya, ROC-analiz va isbatli tobabat {isulla-
rimin tatbiqi ile aparilibdir.

Binar tosnifatinda (olamot var vo ya yoxdur) hossasliq vo spesifiklik
gostaricilori osasinda xarakteristik ROC-oyrilori (receiver operating
characteristic) qurulmusdur. ROC-ayrinin adadi qiymsti ayrinin altinda
galan fiqurun sahasi ilo qiymotlondirilir.

Aliman yekunlar vo onlarin miizakirasi. Xosxassali stimiik sisi olan
20 xostonin gan serumunun IL-6-ya géro immunoferment miiayinosi
gostarir ki, 15 (75,0%) xostods bu gostorici nozarat qrupunun gos-
taricilorina nisbaton artib, 5 (15,0%) xostoda iso doyisilmomis qalir. IL-6-
nin saviyyasi xogxassali siimiik sisi olan xastelorde nozarst qrupuna
nisbaton statistik etibarliliq 2,3 dofs (p<0,001) yiiksokdir. TNF-a-nin
saviyyasi is9 nazarat qrupuna nisboton yalniz 2 (10,0%) xastods artmis, 18
(90,0%) xastado doyisilmomis gqalir. Noticalor statistik etibarli xarakter
dagimir. Qan serumunun FABP-a gore immunoferment milayinasi gostarir
ki, 13 (65,0%) xostodo bu gostorici nazarst qrupunun gostericilering
nisbaton azalib, 7 (35,0%) xoastods doyisilmomis qalib. FABP-1n soviyyasi
xosxassali siimiik sisi olan xastalorde nazarat qrupuna nisbatan statistik eti-
barli 1,6 dofs (p<0,001) azalibdir. Endotelinin soviyyasi ise nazarat qru-
puna nisbaton 16 (80,0%) xostads artib, 4 (20,0%) xastado doyisilmomis

7



galib. Noticolor statistik etibarli xarakter olmagla (p<0,001), nozarat
grupuna nisbaton 2,7 dofayiiksak olubdur.

Xosxassoli siimiik sisi olan xastolorin gan serumunda kalsiumun
miqdan 2,2% azalir, galovi fosfatazanin aktivliyi 13,9%, fosforun miqdari,
hidroksiprolin, osteopontin vo osteokalsinin migdar1 miivafiq olaraq 6,0%;
4,3% va 7,9% artir. Bu gostaricilordon yalniz galovi fosfatazanin miqdari-
nin artmasi statistik etibarlidir (p<0,01) (sok. 1).
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. |
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Sakil 1. Nazarat qrupunun va xastalorin qan serumunda stimiik
metabolizminin biokimyavi markerlarinin miiqayisali tasviri (nazarat 100%)

Belaliklo, FABP, kalsium vo osteokalsinin saviyyasi xosxasssli
siimiik sisi olan xostolordo azalir. Digor gostaricilorin saviyyesindo iso
artma miisahids edilir. Lakin bu doyisikliklorin oksoriyyati statistik etibarli
xarakter dagimur. IL-6, FABP, endotelin vo golovi fosfatazanin gdstaricilori
statistik etibarli olsa da, bu forq bdyilik rogomlorlo xarakterizo olunmur.
Xosxassali stimiik gislari olan xastalarin gan miiayinasinin naticalori kifayat
gader diagnostik shamiyyat kasb etmir.

Alian naticalor nozarst qrupunun gdéstaricilori ilo miiqayiss etdikdo
molum olur ki, IL-6-nin soviyyasi badxassali siimiik sisi olan xostalordo
nazarat qrupundakina nisboton statistik etibarliliq 10,6 dofs (p<0,05), TNF-
a-nin saviyyasi isa 3,6 dofa (p<0,05) yiiksokdir.

Bu da iltihabi prosesdo istirak edon hiiceyralor kimi sis hiicey-
rolorinin do sitokin sintez etmok qabiliyyotine malik oldugunu gostarir.
Interleykinlor osteoklastlarin aktivliyini artirir.

Nozarat qrupuna nisboton bodxasssli siimiik sislorinde fosforun
miqdar1 17%, osteopontinin miqdar1 iso 16,1% statistik etibarli olaraq
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coxalir. Bodxassoli slimiik sisi olan xostolorin gan serumunda siimiik
metabolizminin biokimyavi markerlori arasinda on bdyiik artim qalovi
fosfatazanin aktivliyinde qeyd olunur, bels ki, homin gosterici xastalorda
nozarat qrupuna nisbaton 1,9 dofs yiiksok olur (sok. 1).

Molum oldugu kimi, bu fermentin aktivliyi siimiik siniglari, osteo-
malyasiya, osteoporozlar, fibroz distrofiya zamani artir, stimiiyiin iltihabi
xastoliklori zamani iso doyisilmir va ya ciizi ¢coxalir. Siimiiyiin xosxassali
siglori usaq vo yeniyetmo dovriindo siimilyiin inkisaf meximizmini do-
yismir. Bu sislords goalovi fosfatazanin aktivliyinin doyigsmasi prosesin bad-
lagmasindan siibholonmays asas verir.

Beloliklo, badxassoli stimiik siglorindo endotelinin, TNF-a vo golovi
fosfatazanin gostaricilorinin nozarat qrupuna nisbaton statistik etibarli olaraq
artir. FABP-1n gostaricilari is9 nazarat qrupu ilo miiqayisads,oksina, azalir.

Badxassali siimiik sisi olan xastalorin qan serumunun FABP-a gors
immunoferment miiayinesi gostorir ki, 12 (85,7%) xostade bu gostarici
nozarat qrupunun gostericilorine nisbston azalir, 2 (14,3%) xostads
doyisilmoyibdir. FABP-in saviyyasi badxassali siimiik sisi olan xastalorde
nozarot qrupuna nisboton statistik etibarli 2,1 dofo (p<0,001) azdir.
Endotelinin saviyyasi iso nazarat qrupuna nisbaton biitiin xostolords
artmigdir. Noticolor statistik etibarli olmagla (p<0,001), nozarst qrupuna
nisboton 4,8 dofo yiiksok olubdur.

Xostalordon 22 nofarindo siid vozi, 1xoastado sidik kisosi, 2 xostoado
prostat vozi, 1 xastode Hockin limfomasi, 1 xastode agciyer xor¢enginin
xastado PNET sislorinin vo 4 xastodo iso mengayi melum olmayan sislorin
stimiiyo metastazi miioyyon edililib.

Stimiiklarin metastatik zadoalonma tezliklori asagidaki kimi olmusdur:
stid vozi xar¢engi an ¢ox foqaralora: dos fogaralori — 8 xasts, bel fogaralori — 5
xosto, galga siimiiyiino — 5 xosto, qabirgalara — 4 xasto metastaz vermosi qeyd
olunur.

Alinan naticaleri nazaret qrupunun gostaricilari ilo miiqayise etdikde
molum olur ki, IL-6-nin soviyyesi metastatik siimiik sisi olan xastolordo
nozarat qrupuna nisbaton statistik etibarliliq (p<0,001) 5 dofs, TNF-a-nin
soviyyasi isa 7,1 dofo (p<0,001) yiiksokdir.

FABP-in saviyyasinin metastatik siimiik sisi olan xastolords nazarot
grupuna nisboaton statistik etibarligi 4,1 dofo (p<0,001) azdir. Endotelinin
soviyyasi isa nozarat qrupuna nisbaton biitiin xastolords artib. Naticalorin
statistik etibarli olmagla (p<0,001) nazarat qrupuna nisbaton 9,7 dofs yiiksok
olmasi1 miisahids olunur (cad. 1).



Cadval 1
Metastatik siimiik sisi olan xastalorin gan serumunda sitokinlorin va
antimikrob peptidlarin géstoricilori (n=24)

Gostoricilor M+m Min | Max p pi P2
IL-6 (pq/ml) 6,5+0,5 2,5 | 10,3 |<0,001| <0,001 | > 0,05
TNF-a (pg/ml) 12,0£2,3 | 1,7 | 45,6 |<0,001| <0,001 | <0,05
FABP (pg/ml) 3,3+0,6 |0,212| 10,2 |<0,001 | <0,001 | <0,05
Endotelin (pg/ml) | 126,7+17,9| 39 |324,9(<0,001| <0,001 | <0,05

Qeyd: forqin statistik diiriistliiyii: p — nozarat qrupunun géstoricilori ilo;
p1 — xosxassali qgrupun géstaricilari ila; p; — badsxassali qrupun
gostoricilori ilo.

Metastatik siimiik sislorinde kalsium vo osteokalsinin miqdari
statistik etibarli olmaqla, miivafiq olaraq 7% va 26,2% azalir. Fosfor,
hidroksiprolin vo osteopontinin miqdar1 iss miivafiq olaraq 22,7%; 18,1%
vo 31% statistik etibarli artir. Todqiq edilon gostericilor arasinda an boyiik
artim qolovi fosfatazanin aktivliyinde miisahide edilmokls 2,4 dofs toskil
edir (sok. 1).

Belolikla, metastatik stimiik sislorinda do badxassali siimiik sislorinda
oldugu kimi endotelin, TNF-a, interleykin-6 vo qolovi fosfatazanin
gostaricilori nazarst qrupuna nisbaton artir, miivafiq olarag, FABP-n
gostaricilori iseo azalir. Bu qrupda QF-nin aktivliyi badxassali siimiik
sislorino nisboton daha yiiksok olur.

Yuvenil revmatik artriti olan xostolordo IL-6-nm soviyyasinin
nozarat qrupuna nisbaton statistik etibarliligi (p<0,001) 10,4 dofo yiiksok
olur. TNF-a 12 xastenin gan serumunda miiayine edilmis, 2 (16,7%)
xastads artmus, 10 (83,3%) xastada dayisilmamis galir (cad. 2).

Molumdur ki, IL-6-nin konsentrasiyasi badxassali vo iltihabi proses-
lor zamam artir. Bizim todgiqat isinin noticolorine osason IL-6 asason bod-
xassali siimiik siglorindo vo yuvenil revmatik artrit zamani ¢oxalir. Hesab
edirik ki, simiiylin badxassali sislori ilo yuvenil artriti diferensasiya etmok
ticlin TNF-a-nin gostericilorindon istifads etmak daha informativ olar.

Yuvenil revmatik artriti olan xostolordo FABP nozarat qrupundakina
nisbaton statistik etibarliliq 1,4 dofo (p<0,01) ¢oxdur. Endotelinin
soviyyasi do nozarst qrupundakina nisboton 8 xostods artib, 4 xostoado
doyismoyibdir. Noticalar statistik etibarli olmagla (p<0,01) nozarat qrupuna
nisbaton 2 dafs yiiksak olubdur (cad. 2).
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Cadval 2
Yunenil revmatik artriti olan xastalorin gan serumunda sitokinlarin va
antimikrob peptidlarin géstoricilori (n=24)

Gostoricilor M=+m Min Max P
IL-6 (pgq/ml) 13,6+2,9 1,5 36,2 < 0,001
TNF-a (pg/ml) 2,4+0,8 0 9,7 > 0,05
FABP (pg/ml) 19,4+1,8 13,6 35 < 0,01
Endotelin (pg/ml) 25,8+2,9 14,2 45,6 <0,01

Qeyd: p — nazarat qrupunun gostaricilori ilo forgin statistik diirtistliiyii.

Yuvenil revmatik artritds kalsium va osteokalsinin miqdari azalir. Bu
azalma statistik etibarli olmaqla, miivafiq olaraq 12,6% (p<0.001) va
51%(p< 0.001) taskil edir. Fosfor, hidroksiprolin ve osteopontinin miqdari
isa miivafiq olaraq 9,2%; 35,6% va 45,6% artir. Tadqiq edilon gdstaricilor
arasinda on bdyiik artim qolovi fosfatazanin aktivliyinds miisahide
edilmokls 2,2 (p<0.001) dofo toskil edir ( sok. 1).

Beloliklo, yuvenil revmatik artriti olan xastolorin qan serumunda
stimiik sislori ilo miiqayisade TNF-o-nin miqdariin deyismomasi, siimiik
metabolizminin biokimyovi gostaricilorindo ohamiyyatli doyisiklikler
miloyyan edilibdir.

Son zamanlar laborator miiayinslorinin effektivliyini yoxlamaq,
diagnostik shomiyyatini toyin etmok iigiin ROC (Receiver Operating
Characteristic) todqiqtindan istifado edilir. Referent gostoricilor ROC
oyrisinda L<0,1>=\/(1-spesiﬁklik,SP)2+(1-hessashq, SE)* diisturu osasinda
oks olunub.

Oldo etdiyimiz noticolordon belo molum olur ki, FABP-in
saviyyasi yalniz yuvenil revmatik artritde nozarat qrupundakina nisbaton
1,4 dofs (p<0,01) yiiksolir. Siimiik sislorinds iso FABP-in saviyyesi
nozarat qrupundakina nisbaton azalir. Bodxasssli siimiik sisi olan
xostolordo FABP-1n soviyyoesi yuvenil revmatik artrito nisboton 3 dofo,
nazarat qrupundakina nisbaton 2,1 dofs, xosxassali siimiik gislarina nis-
boton 1,3 dofo az olur.

Belo halda FABP-in ROC oyrisiAUC sahosi az olur. Demoli, bizim
aldigimiz naticalarin asasinda FABP statistik olaraq diagnostik doyari az olan
test kimi qiymeotlondirilir (sok. 2).
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Endotelinin ROC oyrisinin gostoricilori testin yiiksok hassaslifa vo
spesifikliys malik oldugunu gostorir (sok. 2).

ROC Curve

| Source of the
Curve

—FABP

r —— Endotelin

08 s Reference Line
-

0,6

Sensitivity

0,4

00

T T T T

0o 02 04 06 08 10
1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties

oyri altinda qalan saho
Test naticasinin dayisikliyi: Endotelin va FABP

o -

.Tes§ ' Standart | p — diiriist- 95% Vet1barhq intervali
noticasinin Saho <ola liik Asag Yuxari
doyisikliyi sorhad sorhad
Endotelin 0,925 0,030 0,000 0,867 0,983
FABP 0.864 0,043 0,000 0,781 0,948

Sakil 2. ROC ayrisinin naticalori (ROC curve—ROC ayrisi, specificity—
spesifiklik, sensetivity—hassashq, reference line—dayaq xoatti,
source of the curve—oyranilan parametrlor, diagonal segments
areproduced by ties—diaqanal elementlaorinin kasisma noqtasi)

Alinan noticolordon molum olur ki, todqgigat obyektino daxil edilon
xostalorda IL-6 an cox badxassali siimiik sislori va yuvenil revmatik artriti
olan xastolordo artir. Belo ki, bu gosterici bodxassali siimiik sislorinds,
xosxassali sislora nisbaton 4,5 dofs, metastatik siimiik sislorino nisbaton 2,1
dofs yiiksokdir. Yuvenil revmatik artrit xostolorinda 1L-6 xosxassali siimiik
sislorina nisbaton 4,4 dofs yiiksokdir. Demali, agor gan serumunda IL-6-nin
soviyyasi nozarat qrupundakindan xeyli yiiksokdirss, belo xastolordes
xosxassali simiik sislorini inkar etmok lazimdir.
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IL-6-nin ROC oyrisindon do goriindilyii kimi bu test yiiksok
hassasliga va spesifikliys malik olan shamiyyastli miiayine metodudur.

TNF-a-nin soviyyasi an ¢ox badxassoli, xiisusilo metastatik siimiik
sislorinds ¢oxalir. Bu baximdan TNF-a diferensial diagnostikada shamiyyatli
rol oynaya bilor. Badxassali siimiik sislarinde gostaricinin saviyyasi xosxassali
stimiik sislorindon 3,1 dofs, yuvenil revmatik artritdon 2,5 dofo yiiksok olur.
Metastatik stimiik sislorindo xosxassali stimiik siglorindoen 6 dofs, yuvenil
revmatik artritdon 5 dofa, bodxassali siimiik sislorindon 2 dofa yiiksok olur.

Bu ragamloarin asasinda alinmis ROC oyrisine asasan geyd etmok olar
ki, TNF-a-m1 diaqnostik dayari yiiksok olan test hesab etmoklo, siimiik sislo-
rinin diagnostikasinda vo diferensial diagnostikasinda genis totbiq etmok olar.

Xosxassali stimiik sislorinds enbdotelinin saviyyasi nazarat qrupundaki-
na nisbaton 2,7 dofs, yuvenil revmatik artritindoking nisbaton 1,4 dofo yiiksok-
dir. Badxassali siimiik sislarinds endotelinin miqdar1 nozarst qrupdan 4,8 dofo,
yuvenil revmatik artritindokindon 2,4 dofs, xosxassoli siimiik sislorindokindon
1,8 dafs coxdur. Goriindiiyii kimi endotelin gdstaricisinin soviyyesi xosxassali
proseslorlo miiqayisade badxassali sislorde shomiyyatli doracads yiiksolir. Bu
gostaricidon metastatik stimiik siglorinin do diferensial diagnostikasinda istifa-
do etmak shamiyyatli ola bilar. Bels ki, endotelinin soviyyasi metastatik siimiik
sislerinds nazarat qrupundakina nisbaten 9,7 dofs, yuvenil revmatik artritinkina
nisbaton 4,9 dofo, xosxassali siimiik sislorine nisbaton 3,5 dofo yiiksokdir. En-
dotelinin soviyyasinin metastatik stimiik sislorindo badxassali siimiik siglorin-
dokina nisbaton 2 dofs yiiksok olmasi miihiim diagnostik shamiyyat kasb edir.

Kalsiumun konsentrasiyasi siimiik patologiyasi olan xastolords azalir.
Xosxassali stimiik sislorindo bu gostarici nozarot qrupundakindan forglonmir.
Badxassali siimiik sislorinin gan serumunda kalsiumun saviyyasi xosxassali
stimiik sislorindokindon 1,8% azalir. Metastatik siimiik sislorinds iso xosxassoli
stimiik sislorindokindon 4,9% (p<0,05), badxassali stimiik sislorindokindon iso
3,1% asagidir. Bu naticolors osason hesab edirik ki, siimiik patologiyasi olan
xastolorin diferensial diagnostikasmda kalsiumun konsentrasiyasinin dyranil-
masinin klinik shomiyyati azdir. Bu fikri ROC analizinin naticalori do tosdiq
edir. Kalsiumun ROC ayrisi demoak olar ki, x=y diiz xattinin {izorinds yerlosir.

Fosforun konsentrasiyasi yuvenil revmatik artritds nazarst qrupdakindan
9,2%, xosxassali stimiik sislorindakindon 4,3% ¢oxdur. Metastatik stimiik sislo-
rinds fosforun konsentrasiyasi nozarat qrupundakina nisbaton 22,7%(p<0,001),
xogxassali stimiik sislorindokine nisbaton 17,6% (p<0,01), badxassali siimiik
sislorindokine nisbaton comi 4,9% dofs yiiksokdir. Alinmis noticolordon do
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gOriindiiyli kimi fosforun soviyyasi prosesin bodxassalilik dorocosindon asili
olaraq artir.

Qalovi fosfatazanin qatiligi yuvenil artriti olan xastolords nazarst qru-
pundakindan 2,2 dofo (p<0,001) yiiksokdir. Xosxassali siimiik siglorindo bu
forq cami 13,9%-dir (p<<0,01). Badxassali siimiik sislorinds iso QF-nin aktivliyi
nazarat qrupundakina vo xogxassali siimiik sislorindokine nisbaton yiiksokdir.
Metastatik stimiik sislorinde fermentin qatiligi nazarst qrupundakina nisbston
2,4 dofa (p<0,01), xosxassali siimiik sislorindokine nisboton 2,1 dofa (p<0,05),
badxassali siimiik siglorindokine nisbaton 1,3 dofs yiiksokdir. Tadqiqat isinin
yekununda olds edilmis naticalor asasinda hesab edirik ki, galovi fosfatazanin
aktivliyinin Oyronilmesi siimiik sislorinin diferensial diagnostikasinda vacib
ohomiyyat kasb edir.

Hidroksiprolinin qan serumunda soviyyaesi yuvenil revmatik artriti olan
xastolords nozarst qrupundakina nisboton 1,4 dofo yiiksokdir. Xosxassali sii-
miik sislorindo bu gostarici toqribon nozarat qrupun gostaricilorine yaxin, bod-
xassali siimiik siglorinds iso nozarat qrupundakindan 8,6%, xosxassoli siimiik
sislorindokindon 2,5% yiiksok olur. Metastatik stimiik sislorinds gostericinin
soviyyasi noazarat qrupundakindan 18,1% (p<0,05), xosxasseli stimiik sislorin-
dokindan 11,4%, badxassali siimiik sislarindekinden 8,7% artiq olur. Naticalar
statistik etibarli olmamuisdir.

Badxassoli stimiik siglorindo osteopontinin saviyyasi nozarat qrupunda-
kina nisbatan 16,1% (p<0,05), xosxassali siimiik siglarindokine nisbaton 11,3%
artiqdir. Metastatik stimiik sislorinds osteopontinin saviyyasi nazarat qrupunda-
kmna nisbaton 31% (p<0,001), xosxasseli siimiik sislorindokine nisbaton
25,5%(p<0,001), bodxassoli slimiik sislorindon 12,8% statistik etibarli
olmayaraq artir. Beloalikls, alda olunan naticalordon malum olur ki, osteopontin
vo osteokalsinin soviyyesi aragdirdiimiz xasto qruplart arasinda an gox
yuvenil revmatik artriti olan xostolordo artir. Hesab edirik ki, bu xastoliyin
diferensial ~ diagnostikasinda homin gostoricilorin toyinihokimo miioyyan
informasiya vers bilar.

Xosxassali siimiik siglorindo osteokalsinin soviyyassi normadan 7,9%
yiiksokdir. Digor xastaliklards isa bu gostaricinin saviyyasi nozarat qrupunda-
kindan asagidir. Alimmis forq on ¢ox yuvenil revmatik artriti olan xastolords
nazara carpir. Bu xostolik zamani osteokalsinin soviyyesi nozarst qrupun-
dakindan 51% (p<0,001) az olmusdur. Bodxassali siimiik sislorindo nozarot
grupundakindan 11,8%, xosxassali stimiik sislorinde 18,3% (p<0,01) osteo-
kalsinin saviyyasi azdir. Metastatik siimiik sislorindo iso bu gostarici nozarat
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grupundakindan 26,2% (p<0,001), xosxassali siimiik sislerindekinden 31,6%
(p<0,001), badxassali siimiik sislarindokindan 16,3% (p<0,05) az olur.

Belslikla, siimiik metabolizminin biokimyavi markerlori arasida erkon
va diferensial diagnostikada on miihiim shamiyysto malik olan gostorici galovi
fosfatazadir.

Statistik diiriist informativ gostaricilor icerisinde hansinin diagnosti-
kasinda daha ¢ox “¢okiys” malik oldugunu askar etmok iiclin ANOVA
testi-dispers analiz aparilir. ANOVA testi noticolorino osason Xo§- Vo
badxassali xostoliklorin diferensial diagnostikasinda fosforun 1,2 mmol/l
boylik olmasi faktorun tesir giicii 21,7% (95% etibarliliq intervali 18,4-
24.9) p<0,001; TNF-o-nin 1,6 ng/ml boyiik olmasi faktorun tosir giicii
40,5% (95% etibarliliq intervali 37,3-43,8) p<0,001; IL-6-nmn 4,7 ng/ml
boylik olmasi faktorun tesir giicii 11,3% (95% etibarliliq interval 6,1-16,4)
p<0,01; FABP 6,5 ng/ml kicik olmasi1 faktorun tasir giicii 55,4% (95%
etibarliliq intervali 52,8-58,0) p<0,001; endotelinin 52.0 ng/ml boyiik
olmasi faktorun tosir giicii 97,5% (95% etibarliliq intervali 97,4-97,7)
p<0,001 olmusdur (cad. 3).

Cadval 3
Bad- va xosxassali stimiik sislorinda antimikrob peptidlarin va sitokinlorin
dispersiya analizinin naticalari

Markerlarin Qruplar ANOVA testi
qiiirrl};?ﬁvri Bod Xos | 959, EIF(T\?s _AS) Fmg/fr?;
Pz1.2 985,1:15,3% 672,49&/;?% (18,241 1702/21,9) 26,3 **%
TNFo.2 1,6 903,244131% 401,21/8?% (37?30’—52@,8) 49,8 *
11-6 24,7 632,;:73,2% 3 11,21/835% (6,1 1—’310/60,4) 8,6%
FABP <6,5 863,233153,2% 28,9113,29% (52,585 f(?;ﬁ,O) 84,5 ==
Endotelin 2 52,0 762,;!63,3% 6,;543,?% (97,947 f09/07,7) o

Qeyd: 1. FTG — faktorun tasir giicii;
2. El— etibarliq intervali,
3. YS/AS — yuxari / asagi sorhad
4. p - diiriistliik saviyyasi: ** —p< 0,01; *** - p < 0,001
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Bu analizlor noticosindo faktorlarin diaqnostik ¢okisi ilo paralel
95%-lik diiriistliik intervali da hesablanib vo Fiser meyar ilo qiymot-
londirilibdir. Endotelin daha ¢ox diagnostik ochomiyysti olan
gostoricidir.Faktor analizi gostorir ki, Oyronilon gdstaricilor igarisinds
on ¢ox diagnostik shamiyyats malik olanlar sokil 3-ds verilibdir.

Endotelinz=52,0
FABP =63

INFazl6

f-624.7

a 20 40 60 80 100 .
Sakil 3. Faktorlarin dispers analizinin miiqayisali tasviri

Tadgigat iginin naticasinds slds olunan raqemlars asasen malum olur ki,
stimiik sisi olan xastolordo prosesin xos vo badxassali, yaxud metastatik oldu-
gunu miioyyan etmok ii¢lin imumi gabul edilmis miiayine vasitslori ilo yanast,
gan serumunda stimiik metabolizminin biokimyavi markerlorinin  yoxlanil-
masi da vacibdir. Bu miiayinalorin naticalori hagqumda miialico hokimina xas-
toliyin xarakteri barasinde malumat vermokla, vaxtinda va daqiq diagnozun qo-
yulmasina imkan verir.

NOTIiCOLOR

1. Olds etdiyimiz dolillor gostorir ki, todqiqat obyektino daxil edilon
xastolordo IL-6 an gox badxassali siimiik sislori vo yuvenil revmatik ar-
triti olan xastolordo artir. Belo ki, bu gostorici badxassali siimiik
sislorindo xosxassali sisloro nisboton 4,5 dofs, metastatik stimiik
sislorindo xosxassali siimiik siglorine nisbaton 2,1 dafs yiiksak olur.
Yuvenil revmatik artriti olan xostalorde IL-6-nimn  xosxassali siimiik
siglari olan xastolora nisbaton 4,4 dofs yiiksok olmasi miisahido edilir.

2. Apardigimiz tadqiqata goéra TNF-a-nin soviyyasi an ¢ox badxassali,
xiisusilo do metastatik stimiik sislorinds goxalir. Bu baximdan TNF-a di-
ferensial diagnostikada shamiyyatli rol oynaya bilor. Badxassali stimiik
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siglarindo gostoricinin soviyyasi xosxassali siimiik sislorindokindon 3,1
dofs, yuvenil revmatik artritdokinden 2,5 dofa yiiksak olur. Metastatik
stimiik sislorindo homin soviyys xosxassoli siimiik sislorindokindon 6
dofs, yuvenil revmatik artritdon 5 dofo, badxassali siimiik sislorindekin-
don 2 dofs yiiksak olur. Demali, gan serumunda TNF-a-nin yoxlanil-
mast1 prosesin metastatik mangoli olmasindan xabar vers bilar.

. Tadqigatin naticalorine asasan metastatik siimiik sislorindo FABP-1n
soviyyosinin yuvenil revmatik artrito nisboton 5,9 dofs, nozarot
qrupuna nisbaton 4,1 dofs, xosxassali siimiik sislorine nisbaton 2,5
dofas, badxassali siimiik sislorino nisbaton 1,9 dofs azdir. Beloliklo,
badxassoli sislorino goro miialico edilmis soxslor nozarot miiayinosi
ticiin klinikaya miiracist etdikdo qanda FABP-in miiayinasi siimiik
metastazlarini vaxtinda agkar etmoyo imkan verir.

. Yuvenil revmatik artriti olan xastolorin gqan serumunda endotelinin
soviyyesi nozarat qrupa nisboton 2 dofo yiiksok olur. Bu gostaricinin
xogxassali siimiik siglorinds nazarst qrupundakina nisbaton 2,7 dofs,
yuvenil revmatik artritdokine nisboton 1,4 dofs yiiksok olmasi
miisahido edilir. Bodxassoli slimiik sislorindo iso bu gdstoricinin
saviyyasi digar xastaliklordokindon shamiyyatli deracads farqlanir.
Belo ki, badxassali siimiik siglorindo endotelinin miqdar1 noazarat
grupundakindan 4,8 dofs, yuvenil revmatik artritdokindon 2,4 dofa,
xogxassali siimiik sislorindokindon 1,8 dofs ¢ox olur. Goriindiyi
kimi gOstoricinin soviyyasi xosxassoli proseslorlo miiqayisado
bodxassali siglordo shomiyyatli deracads farqlidir.

. Bizim aragdirmalarimiza goro bodxassoli siimiik sislorindo golovi
fosfatazanin aktivliyi nozarst qrupundakia nisbaton 1,9 dofa,
xogxassali stimiik sislorine nisbaton 1,7 dofs, yiiksokdir. Metastatik
siimiik sislorindo fermentin qatilii nozarot qrupundakina nisbaton
2,4 dofa, xosxassali siimiik sislorindokina nisbaton 2,1 dofa, badxas-
sali stimiik sislorindokine nisbaton 1,3 dofs yiiksok olur. Tadqiqat
isinin yekununda olde edilmis naticalor asasinda hesab edirik ki,
qolovi fosfatazanin aktivliyinin  Oyronilmasi siimiik sislorinin
diferensial diagnostikasinda miihiim ohomiyyat kosb edon vacib
amilo ¢evrils bilar.
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1.

PRAKTIK TOVSiYOLOR

Sis nekrozu amili-o (TNF-0) vo Interleykin-6 (IL-6) gatiliginin toyini
badxassali vo metastatik siimiik sislori zamani1 diagnozu daqiqlos-
dirmays, onlar xosxassali siimiik sislorindon diferensiasiya etmoyo
imkan verir.

Yag tursusunu birlesdiron protein (FABP) qatiliginin toyini me-
tastatik stimiik sislorinin erkon diaqnostikasi skrininq funksiyasi
li¢iin yararli hesab edilir.

. Qan serumunda IL-6-nin soviyyasi nazarat qrupudakindan xeyli yiik-

sokdirsa, belo xostolordo xosxassoli siimiik sislorini inkar etmok
lazimdir. Bu halda daha ixtisasli miiassisalords badxassali stimiik sis-
lari va yuvenil artrit xastaliklori olan xastalar otrafli aragdirilmali vo
onlarda miivafiq diagnozun tesdiq edilib-edilmomasi miioyyaonlos-
dirilmalidir.
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BYCAJIA 3ABUT kbi3el XAJINJIOBA

3HAUYEHUE OITPEJEJEHUSI AHTUMMKPOBHBIX ITENTUIOB U
IIUTOKHUHOB B JINATHOCTHUKE OITYXOJIEM KOCTEH

Pe3rome

CapkomMa KOCTEH SIBISCTCS MOBOJIBHO PEIOKMM  OHKOJIOTHYCCKHM
3aboneBannemMn . Cpemy HaceJIeHHs OHA COCTaBIsIeT 2% OT BCEX BHIOB paka.
ATpeccCHBHOCTh KJIMHHYECKOTO Te4YeHHA 3a00JieBaHMA U BBICOKHHA IPOLEHT
CMEPTHOCTH, TaKKEe PACIPOCTpaHEHHE ATOM OOJIE3HH OCOOCHHO Cpenu AeTel u
MIOAAPOCTKOB SIBJSIETCSl aKTyaJbHBIM BOIpPOCcOM MeruimHEBL. Llenpio mmccepra-
IIIOHHOM PabOTHI SIBJISCTCS MPOBENCHIE CPABHUTENBHBIX H KOMIUIEKCHBIX OHOXH-
MHUYECKUX HCCIIEOBaHUN KpPOBH MEXAY JOOpPOKaYECTBEHHBIMU U  3JIOKa-
YECTBEHHBIMU 3a00JIeBaHMAMH KOCTHOW CHCTEMBI Ui BBISBICHHS JHAarHoC-
THYECKOH 3HAYMMOCTH IIUTOKHHOB U aHTHMHUKPOOHBIX MENTHIOB B OHKOJIOTHH.

B nannoit pabote ObUIM MPOBEACHBI UCCIIEIOBAHHS CHIBOPOTKH KPOBH: Y
26 GONBHBIX C JOOPOKAYECTBEHHBIMU HOBOOOPA30BAaHUSIMH KOCTel, ¥ 19 GONIBHBIX
- C TEPBUYHBIMH 3JIOKAYCCTBEHHBIMH  HOBOOOpa30BaHWSMH KOCTeH, y 35
OONBHBIX - C BTOPUYHBIMH, TO €CTb METACTATHUECKUM pPakoM Kocted, y 17
OONBHBIX - C JOUAarHO30M IOBEHWIBHOT'O PEBMATOMIHOTO apTpura. Y 3THX
OombHBIX ObUTO ompeneneHo conxepkanue [L-6, TNF-o, FABP, sHumortenuHa,
OCTEOTOHTHHA ¥ OCTCOKAJbIMHA - HMMYHO(EPMEHTHBIM METOIOM, a TaKKe
KOHIIGHTpaIus KajbIwsi, Gocopa, THAPOKCUIIPOIHHA U aKTUBHOCTH IICIIOTHOM
(ocdarasbl - OHOXUMUYECKUMHU METOJJAMH.

[IpoBeneHHble aHaMU3bl BBIABWIM 3HAUUTENbHOE YyBenuuyeHue IL-6 y
OONBHBIX 3JI0KAYECTBCHHBIMH 3a00JEBAHMSIMH W IOBCHWIBHBIM  apTPHTOM.
TedeHne 37T0KaYeCTBEHHBIX HOBOOOPA30BaHHMN KOCTEH COMpOBOXKHAcTCs Ooee
BbICOKUM cofiepkanueM IL-6, TNF-o 1 sHmoTenuHa, 4eM y 10OpOKaueCTBEHHBIX
HOBOOOPa30BaHUH KOCTEH. DTH IIUTOKUHBI aKTUBHPYIOT OCTEOKJIACTHI, YTO UIPaeT
BKHYIO POJIb B IECTPYKIIMH KIJICTKH COIMPOBOKAAIOIIMMCS OITyXOJEBBIM POCTOM.
VY GONBHBIX ¢ HOBOOOPA30BAHISIMH KOCTEH 3HAYUTEIHFHO YMEHBINACTCS] KOHIICH-
Tpaiusa FABP B 3aBUCHMOCTH OT CTeneHH 3I0Ka4eCTBEHHOCTH 3a00IEBaHUsL.

Takke BBISIBJICHBI 3HAUUTENbHbIC W3MEHEHHS B KOJIMYECTBE OWOXU-
MHYECKAX MAapKEpOB KOCTHOTO MeTa0oymm3ma. Y OoJbIIMHCTBA OOJBHBIX
HaOMIOJATIOCh TTOBBIICHHE AKTHBHOCTH MIENOYHOM (ocdaraspl. Hambonee
JIOCTOBEPHOE YBEJIMYEHHE OCTENOHTHHA, OCTEOKAIbIMHA, THUAPOKCUIIPOIUHA
00HapYKEHO y OOJBHBIX C IOBEHIILHBIM PEBMAaTOMIHBIM apTpUTOM. TakumM obpa-
30M, aHAIN3 IUTOKWHOB W AaHTHMHUKPOOHBIX IENTHAOB, a TaKXKe METaboIm3Ma
KOCTHOH TKaHM MO3BOJISIET MOCTaBUTh PaHHUH M TU(epeHIIMPOBaHHbINA JUAaTrHO3
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Y AMEET BAXHOE 3HAUCHME JUIs1 Pa3pabOTKA HOBBIX METOJIOB JICUCHUS CaApKOMBI
KOCTEMN.
VUSALA ZABIT KHALILOVA

SIGNIFICANCE OF THE DEFINITION
OF ANTIMICROBIAL PEPTIDES AND CYTOKINES
IN THE DIAQNOSIS OF BONE TUMORS

Summary

Sarcoma of bones is a fairly rare oncological disease, among the
population it makes 2% of all types of cancer. Aggressiveness of the
clinical course of the disease and a high mortality rate, also the spread of
this disease, especially among children and adolescents, is a topical issue of
medicine. The purpose of the thesis is to conduct comparative and complex
biochemical studies of blood between benign and malignant diseases of the
bone system for detecting the diagnostic significance of cytokines and
antimicrobial peptides in oncology.

In this study, blood serum was studied in 26 patients with benign
bone formation, 19 patients with primary malignant bone formation, 35
patients with secondary, i.e., metastatic bone cancer, 17 patients with a
diagnosis of juvenile rheumatoid arthritis. In these patients the content of
IL-6, TNF-0, FABP, endothelin, osteopontin, osteocalcin, immuno-enzyme
method, concentration of calcium, phosphorus, hydroxyproline, activity of
alkaline phosphatase by biochemical methods was determined.

The performed analyzes revealed a significant increase in IL-6 in
patients with malignant diseases and juvenile arthritis. The course of
malignant bone formation is accompanied by a higher content of IL-6,
TNF-a and endothelin than benign bone tumors. These cytokines activate
osteoclasts, which plays an important role in the destruction of the cell
accompanied by tumor growth. In patients with bone malignancy, the
concentration of FABP significantly decreases depending on the degree of
malignancy of the disease.

There were also significant changes in the number of biochemical
markers of bone metabolism. In most patients, an increase in the activity of
alkaline phosphatase was observed. The most significant increase in
ostepantine, osteocalcin, hydroxmprorolin is found in patients with juvenile
rheumatoid arthritis. Thus, the analysis of cytokines and antimicrobial
peptides, as well as bone tissue metabolism, allows early and
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differentialdiagnosis and is important for the development of new methods
for the treatment of bone sarcoma.
Sarti ixtisarlarin siyahisi

KDM - kimyavi derman miialicasi

KT — kompyuter tomoqrafiyasi

MRT - magqnit-rezonans tomoqrafiyasi

UST - Umumdiinya Sohiyye Toskilat1

TNF-a — tumor necrosis factor-alpha (sis nekrozu amili)

FABP - fatty acid binding protein (yag tursusunu birlasdiren protein)
iL — interleykin

IL-6  — interleykin-6

PNET - primitiv neyroektodermal sis

ROC - receirver operating characteristic (testin is¢i xarakteristik oyrisi)
OKS — osteokalsin

LAK - limfokin aktivlesdirilmis killerlor

IFA - immunoferment analiz

OPN - osteopontin
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