AZORBAYCAN RESPUBLIKASI
SOHIYYO NAZIRLIYI

AKADEMIK M.A.TOPCUBASOV adina
ELMI CORRAHIYYD MORKOZI

Ilyazmast hiiququnda

FARIZ OLIiSIR OGLU ABDULLAYEV

OD DASI MONSOLI MEXANIKi SARILIGIN CORRAHI
MUALICOSINDO N-ASETILSISTEININ TOTBIQININ NOTiCOLORI

3213.01 — Carrahliq

Tibb iizro folsofo doktoru alimlik doracasi
almaq ti¢iin toqdim olunmus dissertasiyanin

AVTOREFERATI

Baki—2013
Dissertasiya isi akademik M A Topgubasov adina Elmi Carrahiyys Moarkozindo
yering yetirilmisdir.

Elmi rohbar:
Tibb elmlori doktoru, professor H.B. Isayev
Rasmi opponentlar:

Tibb elmlori doktoru Z.T. Sirinov
Tibb elmlori doktoru F.H. Camalov



Aparict  taskilat -  O.Oliyev adma Azerbaycan Dévlet  Hokimlori
Tokmillosdirme Institutu, iimumi corrahiyya-I kafedrasi

Dissertasiyanin  midafiosi “ 28 7 06  2013-cii il saat “  -do
Azorbaycan Respublikasit Sohiyyo Nazirliylr akad. M.A.Topgubasov adina Elmi
Corrahiyyo Morkozinin nozdindo foaliyyot gostoron FD.03.061 Dissertasiya
Surasinin iclasinda kecirilocokdir.

Unvan: AZ1122, Baki s., Serifzads kiic.196, konfrans zali.

Dissertasiya ilo akad. M.A.Topgubasov adina Elmi Corrahiyyo Morkozinin
kitabxanasinda tanis olmaq olar.

13 13

Avtoreferat 2013-cii il tarixds gondorilmisdir.

FD. 03.061 Dissertasiya Surasinin
elmi katibi, tibb elmlori doktoru I.LL.KAZIMOV

ISINU I XARAKTERISTIKASI

Problemin aktualhg.. Od dasi xostoliyinin sayr biitiin diinyada getdikco
artmaqdadir. Bu xostolordo on ¢ox rast golinon fosadlasma timumi 6d axarinin
tixanmas1i sobobindon ortaya c¢ixan mexaniki sariligdir (MS). Odobiyyat
monboloring osason, belo agirlasma 6d das1 xostoliyine diigar olmus xostolorin 8-15
%-do geyd edilmokdodir (B.A. Agayev, 2006; S.A. Hadiyev, 2009; Xu P., Yin
X.M., 2004; H.B. Isayev, 2006; Volzke H., 2005). Mexaniki sariligin bas vermasi
xostolorin  imumi  voziyyetlorini pislosdirir vo bir-birinin ardinca zoncirvari
patofizioloji doyisikliklors yol acir (H.B. Isayev, 2006; 3.1. I'anbnepun, 1996; J.A.
Woodfield, 2006).

MS-do qaraciyardoki Kupfer hiiceyralorinin  funksiyalar1  azalaraq
bakteriyalarin vo endotoksinlorin portal venadan qan dovrani sistemino kegmosing
imkan yaradir (Illepnmox M., Hyau [x., 2002; Wilson E., K et all. 2010).
Qaraciyordaxili 6d yollarinda toplanan toksik vo hidrofobik olan 6d tursular
sitokin omolo golmosini artirir vo istor apoptozu, istorso do nekrozu oyatmagla
hepatosit zodolonmasine yol agir (Sahbazov R.O., Karakaya H., Haberal N., 2009;
Liu T.Z. et all. 2010). MS fonunda oksidativ stress bas verir. Mexaniki sariliq
oldugda qaraciyor hiiceyrolorinin mitoxondrilorindo endoplazmatik sobokonin



zadolonmosi vo burada movcud olan metabolik proseslorin pozulmasi, hiiceyra
membraninda lipidlorin peroksidlogsmasinin (LPO) aktivlogsmosi, ortamin pH-nin
doyismasi vo biitlin miibadilo proseslorinin pozulmasi ortaya ¢ixir (I'anumor O.B.,
®apxyrtaunos B.O. 2008; Liu C.M, Tung T.H, et all. 2004; Mommodli Z.Z.,
Yemelyanov S.I., 2009; Shinichiro O., Shinichi M., 2009). Bu doyisikliklor tobii
antioksidantlarin depressiyasi (o cilimlodon antioksidant miidafiosinin (AOM)
fermentlorindon katalazanin, qlutatin peroksidazanin vo b.), AOM zaiflomasi
noticosindo miimkiin olur. (Auapeesa JI.U., Koxxemskun JI., 1978; Frei B., 1988).
Xoledoxu baglanaraq MS yaradilmig sicovullarda antioksidant miialiconin
goruyucu tosiro malik olmasi tosdiqlonmisdir (Mehmet Ali Uzan, Neset Koksat et
all. 2009; Mersin H. M., Akbaba E. et all. 2009). Qaraciyarxarici 6d yollarinin
tixanmasindan bas veron mexaniki sariligin vo onun yaratdigir patomorfoloji vo
patofizioloji doyisikliklorin miialicosinin osas rolu corrahi miidaxilo ilo 6d
yollarinin  kegiriciliyinin barpa edilmasidir. Fogot mexaniki sarilig1 olan xastolor
arasinda omoliyyatdan sonraki dovrdo bas veron agirlagsmalar vo 6liim hallar1 holo
do corrahlar1 qane etmomokdodir (I'ycapes B.®., banamog I'.B., 1987; ®uienko
A, bounapuyk I'.B., 1992; Antrum R.M., Hall R., 1985). Bunun sobobini
oksor miuolliflor mexaniki sariligin  qaraciyor toxumasinda yaratdigi
morfofunksional doyisikliklordo vo endogen intoksikasiyada goriirlor (Lllepmox I11.,
Hymu JIx., 2002; Ito Y., Bethea N.W. et all. 2003; Reza F., Saidi, Jennifer Chang,
et all. 2007). Belo hallarda miixtolif miiolliflorin molumatlarina osason
omoliyyatdan sonraki 6liim hallar1 15-50 % toskil edir (Poguonos B.B., 1990;
[Mepnox ., Tymu dx., Totukos B. 3., Cnenymkun B.Jl., Kubuzosa A.3., 2005).
Belo tohliikonin 6nlonmosini mexaniki sariligi olan xostolordo totbiq edilocok
corrahi omoliyyatdan ovval vo sonraki ddvrlordo movcud olan qaraciyorin
morfofunksional doyisikliklorini vo endotoksemiyani aradan qaldirmaga yonolmis
mialico todbirlorinin yerino yetirilmosidir. Bu istiqgamotdo odobiyyatda kifayot
qadar miialico tadbirlori tasvir edilso do, mexaniki sariligi olan xastalorde halo do
qaraciyarin  parenximasinda  yaranmis  morfofunksional  pozgunluglarin
mialicosinds lazimi doracods effekt veron dorman preparatlari toyin edilmomisdir
(Komemon I1.A., 2001; Lassen K., 2009 ). Qaraciyor ¢atmazlifinda ononavi olaraq
totbiq edilon miialico kompleksino antioksidantlarin alave edilmasi patogenetik
olaraq vacib sayilir (Yucco B. U., 2008; Fang H.Q., Liu Y.B., et all 2003). Son
zamanlar N-Asetilsistein (NAS) 0Oziinlin ¢oxsaholi tosirino goro klinisistlorin
diggotini colb etmokdodir. Bu preparat antioksidant tosir gostororok antioksidant
rezistentlik mexanizminin tomin olunmasina birbasa imkan yaradir (Behr J.,
Degenkolb B. et all 2002; Black P.N., Morgan-Day A. et all 2004). N-
Asetilsisteindon sitoprotektor kimi istifado edilmosi barodo do molumatlar vardir
(Nakano H., Fujiwara Y. et all 2000; Verhasselt V., Vanden Berghe W. et all
1999).

N-Asetilsisteinin torkibindo sulthidril qrupunun olmasi sayosindo preparat
sorbast radikallardan hiiceyroni qoruya bilmok qabiliyyotine malikdir (De
Benedetto F., Aceto A., Formisano S., 2005). Fogot N-Asetilsistein iizorindo bir
sira todqigatlar aparilmasina baxmayaraq mexaniki sarilig zamanmi bas veron
qaraciyar catmazligi onun antioksidant vo hepatoprotektor kimi totbiqi barado
todqiqatlar, xiisuson do onun klinikada effektivliyi barodo molumatlar bizo molum



olan odobiyyatda demok olar ki, yoxdur vo bu istigamotds tadqiqatlarin
aparilmasini tolob edir.

Tadqigatin magsadi. N-Asetilsisteinin eksperimentds hepatoprotektor
vo antioksidant xiisusiyyotlorini toyin edorok, onun mexaniki sarilig1 olan
xostolordo qaraciyor ¢atmazhiginin miialicosindo istifado edilmosinin effektivliyini
tosdiq etmokdir.

Tadqiqatin vazifalari:

1. Sicovullar iizorinds aparilan eksperimentds mexaniki sailiq yaratmagqla
qaraciyar ¢atmazliginin adekvat modelini aldo etmok.

2. Mexaniki sariliq yaradilmis si¢ovullarda N-Asetilsisteinin totbiqinin
qaraciyar ¢atmazliginin aradan qaldirilmasinda effektivliyini toyin etmok.

3. Kliniki goraitde 6d das1 mongali mexaniki sariliq olan xastolords qaraciyorin
bir swra baglica funksiyalarinin, portal qan tochizatimin, lipidlorin
peroksidlosmasinin  vo antioksidant miidafiosi sisteminin mexaniki sariligin
agirligindan asili olaraq doyigsmasinin soviyyasini yronmok.

4. Bu xastolordo qaraciyarin pozulmus funksiyasini korreksiya etmok mogsodi
ilo omoliyyatonii vo sonraki dévrdo totbiq edilon mialico kompleksino N-
Asetilsisteinin daxil edilmasinin effektivliyini toyin etmok.

5. Aparilan eksperimental vo kliniki todqigatlara osaslanaraq, 6d das1 mongali
mexaniki sariligin agirlagsmasi naticosinds bas vermis garaciyar ¢atmazligi zamani
daha effektiv vo ucuz antioksidantla miialico tisulunu toklif etmok.

Tadqiqat isinin elmi yeniliyi:

- eksperimentdo mexaniki sariliq sindromu yaradilmis sigovullarin qarin
bosluguna yeridilon antioksidant N-Asetilsisteinin yiiksok effektivliyi toyin
edilmisdir. Preparat letallig1 azaldir, lipidlorin peroksidlogsmasini vo hepato-
depressiv sindromun olamatlorini zsiflodir; bu qrupda N-Asetilsistein almayan
qrupa nisboton aminotransferazalarin aktivliyindo, bilirubin soviyyasindo vo tumor
nekroz faktorunun (TNF) ifrazinin miqdarinda ciddi azalma olmasi tosdiq
edilmisdir.

- 0d das1 mongali mexaniki sariliq olan xastolorde inkisaf etmis qaraciyor
catmazliginin kompleks miialicasindo N-Asetilsistein vo Hepa-Merz preparatinin
totbiqi miigayisoali sokildo Oyronilmis vo geyd olunan xostolorin miialicosindo N-
Asetilsistein daha effektiv vo ucuz basa golmasi tosdiq edilmisdir.

Tadqgigatin naticalorinin praktikada tatbiqi. ©ldo edilmis naticolor akad.
M.A.Topcubasov adina Elmi Coarrahiyyo Morkozinds vo Respublika Kliniki
Xastoxanasinda totbiq edilmisdir.

Dissertasiyamin miidafioys cixarilan asas miiddosalari:

1. Eksperimentdo yaradilan mexaniki sariliq modellorindo qaraciyorin osas
biokimyavi gostaricilorinda, lipidlorin peroksidlosmosi vo antioksidant miidafiosi
sistemlorindo, endotoksikozun gostoricilorinds, tumor nekroz faktorunun
soviyyasindo vo garaciyorin parenximasinda ciddi pozuntular bas verir.

2. Xoledoxlar1 baglanaraq mexaniki sariliq inkigsaf etmis sicovullara N-
Asetilsisteinin toyini qaraciyordo bas vero bilon morfofunksional doyisikliklorin
qarsisini almagqla yiiksok effektivliys malik antioksidant kimi tosir gostorir.

3. Od das1 mongoli mexaniki sariliq olan xastolordo amoaliyyatonii vo sonraki
doévrde aparilan kompleks miialicado N-Asetilsisteinin indiya godar antioksidant vo



hepatoprotektor kimi istifado olunan Hepa-Merz preparatindan daha effektivdir.

Dissertasiyanin miizakirasi. Dissertasiya materiallar1 21.06.2012-c1 1l
tarixindo ilkin miizakirodon vo 01.12.2012-ci il tarixindo akad. M.A.Topgubasov
ad. Elmi  Corrahiyyo  Morkozindo  rosmi  aprobasiyadan  ke¢misdir.

Dissertasiyanin materiallar1 asagidaki elmi konfranslarda miizakiro
olunmusdur: VI Avrasiya Corrahlar1 vo Qastroenterologlariin Konqresi (Baki,
2003); VIII International Euroasian Congress of Surgeons and Gastroenterologists
(Thilisi, Georgia, 2005); Gonc Taobib Alimlorin V-ci Beynolxalq konfransi (Baki,
2005); IX Beynolxalq Avrasiya Corrahiyyo vo Qastroenteroloji Konfransi (Baki,
2006); X International Euroasian Congress of Gastroenterology and Surgery
(Isfahan, Iran, 2007).

Cap. Dissertasiya mévzusu lizro 5 elmi moqalo, 5 tezis dovrii elmi nosriyyatda
dorc edilmis vo 1 metodik tovsiya ¢ap olunmusdur.

Dissertasiyanin hocmi vo strukturu. Dissertasiya isi 154 kompyuter
sohifosindo yazilmisdir. Girisdon, V fosildon, yekundan, noticolordon vo praktik
tovsiyalordon ibaratdir. Bibliografik gostoricisine 223 odobiyyat monboyi daxil
edilmisdir ki, onlardan 11-1 vaton, 212-si 1so acnobi miislliflorin elmi osarlorine
aiddir. Dissertasiya ig1 22 codval vo 41 sokil ilo illiistrasiya olunmusdur.

ISIN QISA MOZMUNU

Dissertasiya isi eksperimental vo kliniki hissolordon ibaroat olmusdur.

Eksperimental todqgigatin moqgsadi qaraciyor c¢atmazlhiginin kompleks
miialicasinda N-Asetilsiteinin effektivliyinin toyin edilmasi idi. Sigovullar tizarinda
imumi 6d axarmi baglamaqla xolestaz modeli yaradilmisdir. Eksperimentlor 60
erkok sicovul (gokilori 150-200 gram) tizorindo aparilmisdir. Sicovullar 3 grupa
boliinmiislor: I - asas, 1l - nazarat vo III - SAM qrupu. Hor grupa 20 sigovul daxil
edilmisdir. Mexaniki sariliq I vo II qrupda olan sigovullarda iimumi 6d axarinin
ligatura 1ilo baglanmasi noticosinds oldo olunmusdur. SAM qrupunda eyni
laparotomiya aparilmis, xoledoxun altindan ligatura kegirilorok baglanmadan uclari
qarin boslugundan xaric edilmisdir. Biokimyavi analizlar {i¢lin gqarin aortasindan 4-
5 ml gan gotiirorok qanda golovi fosfataza (QF), aspartataminotransferaza (AsAT),
alaninaminotransferaza (AlAT), vy-qlutamiltranspeptidaza (QQTP), qliikoza-6-
fosfatdehidrogenaza, katalaza, amilaza, tripsin vo lipazanin aktivliyi, tiobarbiturat
tursusunun (TBT) aktiv maddslori, qlilkkozanin soviyyaesi toyin edilmisdir.
Sicovullarin garaciyorindo bas vermis mikroskopik doyisikliklori toyin etmok {igiin
eksperimentin 24 vo 72 saatlarinda, 7 vo 14-cii gilinlorindo onlar1 letal dozada
miorelaksant vurmaqla eksperimentdon ¢ixarir vo morfoloji todqiqat tigiin
qaraciyorlorinin orta payindan toxuma gotiiriilmiisdiir. Elmi isin
eksperimental hissasinin qisa mazmunu. Miiayino planina asason eksperimento
daxil edilon sicovul qruplarinda qanin  biokimyovi analizlorinin = vo
qaraciyarlorindon alinmis toxumalarin mikroskopik miiayinosinin naticaloring
osason mexaniki sariligin yaratdigi funksional vo struktur doyisiklilorin soviyyasi
arasdirilmisdir.

Qanda iimumi bilirubinin miqdar1 eksperimentin 3-cii gliniindo [ qrup
sigovullarda normaya nisboton 7,5 dofo (imumi bilirubinin 95,254+3,2 mkmol/l,
birlogsmis bilirubin 69,5+9,7 mkmol/l), 7-ci giiniindo 14,1 dofo (179,07+5,32



mkmol/l), 14-cli giliniindo iso toxminon 19 dofo artaraq orta hesabla 241+7,24
mkmol/l-o (birlosmis bilirubin 169+5,55mkmol/l) catmisdir. Bunlar onu gostorir ki,
eksperimentin 7-ci vo 14-cii giinlorindo sigovullarda agir soviyyali MS mdvcud
olmusdur.

Nozarot qrupunda olan sigovullarda lipidlorin  peroksidlogsmasinin
gostaricilori va antioksidant miidafissinin vaziyyati onu demays asas vermisdir ki,
antioksidant miidafiosinin adaptasiyaedici imkanlarmin tiikonmosi fonunda
lipidlorin peroksidlogsmasinin  gdstoricilori kompensasiya edilmoyon doaracads
giiclonmisdir. Katalazanin aktivliyi artiq birinci giindon sonra normadan 2 dofa ¢ox
artmigdir. Plazmanin antioksidant aktivliyi normal gostoricilordon 1,8 dofo az
olmus (P<0,05), tiobarbiturat tursusunun aktiv mohsullarinin soviyyasi iso
qaraciyor c¢atmazligi yaradildigdan 24 saat sonra normani 7 dofodon cox
tstolomigdir. Xolestazin osas gostoricisi olan qgolovi fosfataza aktivliylr do homin
miiddotdo normadan 2,3 dofs yiiksak olub, bu aktivliyi 14-cii giino qador davam
etmigdir. Xolestazin digor gostoricisi- gammagqlutamiltranspeptidaza (hom do
sitolizin gostoricisidir) 14-cii giindo 3 dofo artmugdir. Qaraciyorin hiiceyro
nekrozunun vo sitoliz sindromunun g@storicilori olan AcAT, AIAT vo
laktatdehidrogenaza 24 saatdan sonra normal rogomlordon miivafiq olaraq 1,8; 2,4
vo 1,8 dofo ¢ox olub. Bu qrupdan olan sicovullar arasinda letalliq 2-ci hoftonin
sonunda 50% toskil etmisdir. Belo naticonin oldo edilmosi eksperimental yolla
qaraciyar catmazliginin orta dorocoli agirhigimin yaradildigmma vo sitolik vo
xolestatik sindromun omolo golmasino dolalst edir.

Nozarat qrupuna daxil edilmis sicovullarin garaciyor toxumasinin
mikroskopiyasinda qaraciyor catmazligi modeli yaradilandan 3 giin sonra
hepatositlorin distrofiyasindan baslayaraq nekrotik prosesin olamotlorino qodor
doyisikliklor gormok miimkiin olmusdur. Mikropreparatda morkozi venanin
otrafinda yerloson garaciyar hiiceyralori homogen sitoplazmaya sahib oldugu vo
koskin  eozinofil  xarakteri dasimaqlar1 = gOriinmiisdiir. =~ Mitoxondrilorin
membranlarinin sarhoadlori doqiq deyil, yayilmis, daraqciglar1 6z qabarigin itirmis,
odemli olmusdur. 7 giin sonra destruksiya ocaqlar1 vo hepatositlorin nekrozu geyd
edilmisdir. Periportal birlosdirici toxuma boyu damardan xarico ¢ixmis eritrositlorlo
barabar limfohistositar elementlorin toplanmas1 goriinmiisdiir. Morkazi venalar iso,
oksino ganla dolmusdurlar.

Beloliklo, aparilan biokimyovi vo patomorfoloji miiayinolor qaraciyor
catmazligi modeli yaradildigini tam siibuta yetirmisdir.

N-Asetilsisteinin eksperimentda tatbiqi. Eksperimentin ndvbati seriya-sinda
20 sigovul tizorindo (esas qrup) qaraciyar ¢catmazligi (QCC) modeli yaradildigdan
sonra 3 giin orzindo garm bosluguna giindslik 1 dofo 1 ml 10%-11 N-Asetilsistein
(NAS) yeridilmigdir. Bundan sonra qarin aortasindan qan alaraq biokimyovi
analizlori toyin edilmis vo qaraciyarin morfologiyasi dyronilmisdir.

N-Asetilsistein yeridilondo 1-ci sutkadan (qaraciyor c¢atmazligt modeli
yaradilandan kecon 2 giin) sonra qlilkoza-6-fosfatdehidrogenazanin aktivliyi
getdikco azalaraq 7-ci glin normaya ¢atmisdir. Nozarot qrupunda iso 7-ci giindo do
bu fermentin aktivliyi normadan 1,4 dofo yiiksok olmusdur. Oxsar dinamika 6ziinii
QF-nin dinamikasinda da gostormisdir: asas qrupda QF-in soviyyosi 1-ci giindo
yiiksalorak normadan 1,8 dofa ¢ox olur vo 10-cu giinds normaya qador azalmisdir.



Nozarot qrupunda iso 10-cu giindo do QF-in aktivliyi normadan 1,2 dofo
yiiksolmisdir. Xolestazin digor gostoricisi sayillan QQTP-nin soviyyasindo do asas
qrupla nozarat qrupu arasinda ciddi forq oldugu aydin gériinmiisdiir. Eyni zamanda
qaraciyoar hiliceyro nekrozunun vo sitolizinin biokimyovi gostoricilori olan AsAT,
AIAT vo LDG, NAS yeridilon sigovullara nisbaton forqli olmus: 1-ci giin AsAT va
AIAT - m aktivliyi normadan 1,5 dofo ¢ox artir vo bu gostorici nozarat qrupundan
1,4 dofo az olmusdur. Osas qrupda katalazanin aktivliyi 1-ci glin normadan 1,2 dofo
cox yiiksolorok 10-cu giin normaya qodor azalmigdirsa, nozarot qrupunda bu
aktivlik daha c¢ox artmis vo eksperimentin 10-cu giliniindo do normadan yiiksok
olmusdur. Plazmanin antioksidant aktivliyi asas qrupda 1-ci giin normaya enmis;
nozarat qrupunda bu gostaricilor 1-ci giin 2,8 vo 3-cii giin 1,6 dofo ¢ox olmus, 7-ci
giinda do normadan yiiksok gqalmisdir. LDH-nin da aktivliyi nazarst qrupundan 1,2
dofo asagi rogomlori togkil etmisdir. Amilazanin aktivliyi normadan 3,2 dofo
(p<0,05) yiiksok olsa da, nozorot qrupundaki aktivlikdon 1,2 dofo (p<0,05) az
olmusdur. 7-ci giindo N-Asetilsistein almis sicovullarda amilazanin aktivliyi
normal raqamlors dogru doyisdiyi halda, nazarat qrupundaki bu gostorici normadan
yiiksok galmisdir. Belo voziyyot lipazanin aktivliyindo do 6ziinli saxlanusdir: 1-ci
giin lipazanin gostoricilori N-Asetilsistein alan sicovullarda normadan 2 dofs ¢ox
olsa da, homin rogomlor nozarat qrupundakindan 1,5 dofo asag1 olmusdur (p<0,05).
7-ci glinda asas qrupda lipazanin aktivliyi normaya qodor azaldigi halda, nozarot
qrupunda holo do normadan 1,8 dofs yiiksok olmusdur (p<0,05). Tripsinin aktivliyi
osas qrupda 1-ci giindon sonra normadan 2,6 dofo yiiksok oldugu halda, yeno do
nozarat qrupunun gostoricilorindon 3,5 dofo az olmusdur (p<0,001). N-Asetilsistein
alan sicovullarin qaninda antitripsin aktivliyi 2-ci va 7-ci giindo 1,8 dofo
yiiksolmisdirsado, nozarot qrupunda bu rogom 1,3 dofodon ¢ox olmamisdir. TBT -
aktiv mohsullarinin soviyyosi osas qrupda 7-ci giinodok normaya qgodor azaldigi
halda, nazarot qrupunda homin dévrdo onun gostaricilori normadan 2,8 dofo ¢ox
olmusdur.

N-Asetilsistein ~ almig  si¢covullarin  qaraciyorindon aliman toxumalarin
mikroskopik miiayinasinda qaraciyar toxumasinin degenerativ doyisikliys ugramis
saholori ilo borabor yag vo ziilal distrofiyasi, vakuolizasiyast vo homg¢inin
hepatositlorin nekrozu goriinmiisdiir. Bunlarla borabor qaraciyor hiiceyralorinin
daha az doyisiklikliyo ugrayan saholori do mévcud olmusdur. Nozarat qrupuna
nisboton N-Asetilsistein alan qrupun qaraciyor toxumasinda distrofiyanin doracosi
daha xofif olmusdur. Mitoxondrilor vo donovari endoplazmatik soboko nozarot
grupundakindan forqli olaraq 6z qurulusunu tam saxlayib, daraqlar1 (krista) yaxsi
gorliniir, mitoxondrilorin matrikslori doyismoyib, homogen olmusdur. Nekroza
ugramamis oksor hiiceyralorin niivalori doyismoyib xromatin dispensiya
veziyyotindo, normal lizosomlar goriinmiislor. Nozarot qrupundan forqli olaraq 6d
kanallarinin  cuzi genislonmasi movcud olmusdur. 7-14 giindon sonra
mitoxondrilorin say1 olduqca artmis vo hepatositlorin damar bdlgolorinda
toplanmiglar. Daraglar aydin goriiniir vo doqiq kontura malik, matriks davamli
olmusdur. Donovari endoplazmatik goboko mitoxondrilorinin membranlarina
yonolmis vo kifayat dorocodo inkisaf etmislor. N-Asetilsistein alan sicovullarda 14-
cl giin letalliq 25%-don ¢ox olmamisdir.



Belolikla, aparilan eksperimentin naticalori belo gorara golmays asas verir ki,
N-Asetilsistein  toyin edilmosi qaraciyor c¢atmazligi yaradilan si¢ovullarda
antioksidant vo hepatoprotektor tosiri gostorir, preparatin tosiri sayasindo hiiceyro
soviyyosindo hepatoselulyar zodolonmo azalir, hepatositlordo metabolizm
proseslorinin intensivlogsmasi fonunda adaptasion va regenerativ proseslor siiratlonir
vo homginin intoksikasiyanin vo endotoksemiyanin saviyyasi azalir. N-Asetilsistein
eksperimentdo oldo edilon lipidlorin peroksidlogsmasi (LPO) proseslorino tosiri ilo
borabor onun membran-modullagdirma qabiliyyati, endoplazmatik strukturlara
barpaedici tosiri, mitoxondrilorin tonaffiis funksiyasinmi yaxsilagsdirmasi, hiiceyronin
enerji miibadilosini aktivlosdirmosi funksiyalar1 bu preparatin antioksidant vo
hepatoprotektor xiisusiyyotlorini tosdiq edir vo eksperimental todqigatlarin naticosi,
onu mexaniki sariligi olan xostolordo bas vermis qaraciyar catmazliginin
mialicosinda, bu xastolorin omoaliyyatdnii hazirliginda vo omsliyyatdan sonraki
miialicosinds totbiq edilmasinin zoruriyiliyini siibut edir.

Tadqiqat isinin kliniki hissasi. Todqiqatlar xroniki dash xolestit va
xoledoxolitiaz diagnozu ilo stasionara gobul edilmis 80 xasto lizorindo aparilmisdir.
Bunlar1 21-30 yasinda 8 xasto, 31-40 yasinda 25, 41-50 yasinda 29, 51-60 yasinda
12 va 61 yas ilo 70 yas arasinda 6 xosto toskil etmigdir.

Xostolor 3 qrupa boliinmiislor. I qrup - 20 xosto, ononovi-imumi gobul
edilmis miialiconi alanlar; II - osas qrup - 30 xosto, ononovi-bazis terapiyasi ilo
borabor Hepa-Merz preparati alanlar vo III qrup - 30 xosto, ononovi miialico
kompleksino eksperimentds bizim torofimizdon antioksidant xiisusiyyatlori
Oyronilmis NAS preparati daxil edilmis xastolor.

Xastolordon 12 (15%)-do yiingiil doracali mexaniki sariliq (bilirubinemiya 40-
60 mkmol/l), 27 (33,8%)-do orta agirligh (bilirubinemiya 60-80 mkmol/l) vo 41
(51,2%)-do 1s0 agir doracali mexaniki sariliq (bilirubinemiya 80 mkmol/I-don ¢ox)
geyd olunmusdur. Xostolor mexaniki sariligin miiddotino gors belo boliinmiiglor: 10
giin - 5 xosto, 10 - 15 giin - 42 xosto, 30 gilin - 13 xosto vo 30 giindon artiq miiddot
orzindo anamnezindo sariliq olanlar - 5 xosto. Hor qrupda xostolor yas, cins,
sarihigin agirhigt vo miiddoti baximindan toxminon borabor dorocodo tomsil
olunmuslar.

Biz ganda bilirubin vo fraksiyalarini, xolesterini, B-lipoproteinlori, timumi
zilal,, albumini, ziilal fraksiyalarini, fibrinogeni, qaraciyor fermentlorini (QF,
aminotransferazalar,, QQTP), protrombin indeksini toyin etmisik. Endogen,
bakterial intoksikasiyani toyin etmok iiclin intoksikasiyanin leykositar indeksini
(ILI) vo orta kiitloli molekullarin (OKM) metobolitlorinin saviyyasinin tayin
olunmasindan istifads etmisik. Biitiin xostolordo intraoperasion xolangioqrafiya
yering yetirmisik. 11 xostoyo mexaniki sariligin sabobini doaqiqlosdirmak iigiin
retroqrad xolangiopankreatoqrafiya vo 2 xoastoyo dori iizorindon qaraciyordaxili 6d
yollar1 punksiyasi yerina yetirmisik. Xoledoxolitiaz 15 xastods xolangitlo miisahido
olunmusdur. Xolangiti olan xastalor har qrupda 5 xosto olmaqla qruplar arasinda
borabor tomsil olunmuslar. 4 xostodo indurativ pankreatit mévcud olmusdur.

Totbiq edilon forqli hepatorpotektor vo antioksidant miialicosinin effektivliyini
miiqayisoli sokildo toyin etmok liciin xostolordo timumi ziilalin, sidik cdvhorinin,
qliikkozanin, garaciyarin asas fermentlorinin, bilirubinin, elektrolitlordon kalium vo
natriumun, LPO mohsullarinin, ILI vo OKM-in soviyyslorini, Xolinesterazanin



aktivliyini, bdyroklorin funksiyasini, hemosta-zin osas gostoricilorini  vo
reohepatoqrafiya ilo borabor rongli doppler ultrasos miiayinasi (USM) vasitosi ilo
qaraciyarin qan tochizatinin voziyyatini toyin etmisik. Kliniki vo laborator
miayinalordon alinmig naticolorin statistik islonmasi miiasir toloblor nazors
alimaraq, personal kompyuterdo Statistika 6,0 Microsoft Exel 2011 programindan
istifado etmoklo hesablanmigdir. Biitiin hallarda doqiglik p<0,05 oldugda dogru
saymisiq.

Totbiq etdiyimiz miialico taktikasini asagidaki qaydada siralaya bilorik:

1) ©Omoliyyatonii miivafiq dezintoksikasion, qaraciyor, boyroklor vo iirok-damar
sisteminin funksiyalarini korreksiya eds bilon miialiconin aparilmasa.

2) Od yollarinda olan maniyonin qaldirilmast vo &diin sarbast olaraq duodenuma
daxil olmasinin tomin edilmasi.

3) Movcud olan intoksikasiyanin aradan qaldirilmasi (infusion-detoksikasion
terapiya).

4) Daxili organlarda bas vermis funksional doyisikliklorin korreksiyasi.

5) Qaraciyar ¢atmazligindan qaynaqlanan ensefalopatiyanin profilaktikasz.

I qgrupda timumi zilalin soviyyssi daxil olarkon normanin yuxari
gostoricisindon 28%, II qrupda 28,6%, III qrupda 28% az olmus; corrahi
omoliyyatdan sonra miialiconin 7-ci giinlinde 1 qrupda ziilalin saviyyasi ilkin
gostariciya nisbaton 1,8%, II qrupda 5,6%, III qrupda iso 10,1% yliksolmisdir. Belo
ki, III qrupda qaraciyarin ziilal sintez etma funksiyasi daha tez va siiratlo yaxsilasir:
3-cii giindo timumi ziilal 2 g/1, 7-c1 giin 5,5 g/l vo 10-cu giin 12 g/l artaraq normal
gostaricilor sorhodlori daxilindo yer almisdir. Belo dinamika protrombin indeksinin
gostaricilorindo do 6ziinli gostormisdir: protrombin saviyyasinin ilkin gostaricisi 1,
IT vo III qrupda normadan 10-20% asagi olmus, I qrupda protrombin soviyyosi
mialiconin 3-cii giinlindo 2,2 vahid, 2-ci qrupda 5,2 vahid vo III grupda iso 7,8
vahid yiiksolmisdir. Sidik covharinin soviyyasi do qruplar arasinda daxil olarkon
demok olarki normadan 0,9-1,1 mmol/l yliksok olmus; onun soviyyosi I qrupda
mialiconin 10-cu giinii, II qrupda 7-ci giinii, III qrupda iso miialiconin 3-cii giinii
normaya diigmiisdiir. I qrupa daxil edilon xostolordo AIAT-1n aktivliyi daxil olarkon
normanin yuxari saviyyasindan bir ne¢o dofo yiiksok olmusdur; aparilan ononavi
mialiconin 3-cii giiniindo bu gostorici 17%, 7-cii giinii 27,8%, 10-cu ginii 55,6%
azalmis vo miialiconin 14-cii giinii ilkin gostoricidon 65% azalsa da holo do
normanin yuxari gostoricisindon 19,2% yiiksok olmusdur. Hepa-Merz alan 11
qrupda AIAT-1n soviyyosi ilkin gostoriciya nisbaton 3-cii giin 6,4%, 7-ci giin 20%
olmusdur. 10-cu giinii 72,7% azalmig; miialiconin 14-cii giinlindo II qrupda AIAT-
In saviyyasi normanin yuxari saviyyasindon 8,5% yliksok olmusdur. III qrupda
mialiconin 3-cli glinii AIAT-in soviyyesi ilkin gostoricidon 15,7%; 7-ci giinli
44,7%; 10-cu giinii 80,6% azalmigdir. Il qrupda miialiconin 14-cii gliniido AIAT-1n
saviyyeasi ilkin gostoricidon 85,3% az olmaqla normanin yuxari soviyyasindon
yalniz 2,8% yiiksokdo olmusdur. AsAT-in soviyyosi daxil olarkon qruplarda
toxminon normadan 6-6,7 dofo yiiksok olmus; miialiconin 10-cu giinlindo onun
soviyyasi 1-ci glino nisbaton I qrupda 2,5 dofs, II qrupda 3,6 dofs, III qrupda iso 5,2
dofo azalmigdir. Miialiconin 14-cii glinii AsAT-in gandaki soviyyesi I qrupda
normanin yuxari soviyyasindon 75%, II qrupda 35%, III (esas) qrupda iso yalniz
30% vylksok olmusdur. Toyin edilon fermentlordon QF-in gdostoricisi daha tez



azalmaga meyilli idi: miialiconin 7-ci giinii sariligin saviyyasi ilo barabor QF-in do
soviyyasi asagl enmokdo davam etmisdir. Fogot bu enmo qruplar arasinda diiriist
forqlilik gostormisdir: I qrupda miialiconin 3-cii giinii QF daxil olarkon mdvcud
olan gostaricinin 14,6%-1 qodor azalmis; 7-ci gilinii bu gostorici 18,2%, 10-cu giinli
36.3%, 14-cii giinii 1s9 ilkin gostoricidon 52% az olmus (normadan 56,3% artiq); II
qrupda iso bu gostaricilor miialiconin 3-cii giinii ilkin gostoricidon 16,9%, 7-ci giinli
29%, 10-cu giinii 37%, 14-cii giin 150 63,1% az olmusdur (normadan 20% artiq). II
qrupda QF-in soviyyasi miialiconin 3-cii giinii daxil olarkon toyin edilon
gostoricidon 16,6%, 7-ci giinii 32%, 10-cu 46,7% vo 14-cii giin 66,4% azalaraq
normadan 13,6% artiq rogom togkil etmisdir.

Umumi bilirubinin soviyyosi daxil olarkon I qrup xostolorin qaninda 87+2
mkmol/l, IT qrupda 93+4 mkmol/l, III qrupda iso 9443 mkmol/l olmus; aparilan
miialico naticasinda va operativ miidaxilodon sonra 7-ci giin bilirubinin soviyyasi I
qrupda ilkin gostoricidon 24,1%, II qrupda 25,8%, III qrupda iso 40,4% azalmisdir;
mialiconin 10-cu giinlindo bilirubinin soviyyasi I qrupda normadan 12,4%, 11
qrupda 40% yiiksok olmusdursa, III qrupda homin miiddotdo bu gostorici artiq
normal rogomlor g¢orgivasindo olmusdur. Beloliklo, III qrupa daxil olan vo bazis
terapiyasi ilo borabor N-Asetilsisteinlo miialico olunan xostolor QF-in vo birlogmis
bilirubinin soviyyalori I vo II qrupdaki xostoloro nisboton daha siirotlo normaya
dogru doyismisdir. QQTP-nin soviyyasi do bunlara uygun doyisikliys ugramisdir:
mialiconin 10-cu giini QQTP-nin soviyyesi [ qrupda normanin yuxari
gostaricisindon 70%, II qrupda 38%, osas qrupda iso 12% yliksolmisdir. LDH
gostoricilori miialiconin 7-ci giinii I qrupda ilkin gostoricidon 17,5%, 11 qrupda
30%, asas (III) qrupda iso 42%-1 qodor azalmisdir; LDH I qrupda 10-cu giinii ilkin
gostaricinin 32,6%-1 qodor, II qrupda 35,8%, III qrupda iso yens do 42%-1 qodor
asag1 diismiis; miialiconin 14-cii giini LDH-nin saviyyasi I qrup xostolords normal
gostaricinin yuxari soviyyasindon 2 dofs, II qrupda 1,3 dofs, III qrupda ise yalniz
bir dofo artmisdir.

Xolinesterazanin aktivliyi I qrup xostolordo daxil olarkon normanin asagi
gostoricisindon 12,8% asag1 olmus, aparilan ononovi miialiconin 14-cli giiniindo
ilkin gostoricidon 10,2% artmis, lakin yeno do normanin asagi hoddino catmamigdir
(10 vahid vo ya 7% az idi). Bu gostorici II qrupda miialiconin 14-cii giinii normanin
asagl soviyyosindon 5 vahid vo ya 3,6% asagt olmus; III qrupda iso
xolinesterazanin aktivliyi 14-cii giindo normanin asagi soviyyosindon 1,4% vo ya 2
vahid yiksolmisdir. I qrupda olan xostolordo corrahi omoliyatdan sonra LPO
gostoricilori MS fonunda yiiksok olub, mialico noticosindo (tradision iisulla)
todricon azalaraq, adekvat rogomlors enmisdirso do, lakin yenads normadan yiiksok
saviyyada galmisdir. Bu qrupda ILI-nin gstoricisi 1-ci giin normadan toxminaon 6-
7 dofo yiiksok olmus, aparilan tradision miialico naticosindo todricon azalaraq 7-ci
giindo 2 dofo normadan artiq rogom toskil etmis vo yalmiz 10-cu giindo normaya
enmisdir; belo dinamika 6ziinii OKM-in gostoricilorinds do biruzo vermisdir. Siff
asas1 vo TBT-aktiv maddslarinin saviyyslori iso 7-ci giindon baslayaraq azalmisdir;
a-tokoferolun soviyyosi iso bir godor yiiksoldikdon sonra, todricon azalmisdir. Dien
konyugatlarinin soviyyosi III qrupda miialiconin 7-ci giiniindo ilkin gostoricilora
nisboton 36% asag1 diisdiiyli halda, belo patoloji prosesi olan vo Hepa-Merz -1o
miualico olunan 2-ci qrupda iso bu gostorici yalmiz 11% toskil etmisdir. o-



tokoferolun soviyyasi asas qrup xostolorin qaninda miialiconin 7-ci giiniinds 58,5
mkg/ml, 10-cu gilindo iso 21 dofo yliksolmis; bu gostoricilor Hepa-Merz alan
xostolordo miivafiq olaraq 16,3 mkg/ml vo 1,2 dofo toskil etmisdir. NAS alan
xostolor qrupunda iso noinki LPO prosesindoki, hotta digor gostoricilordo
yaxsilasmaya dogru doyismisdir. Homginin o-tokoferolun soviyyosinin miisbot
dinamikas1 III qrupda daha doqiq ortaya c¢ixmusdir. Klinikaya daxil olarkon
xastolorde qruplar arasinda qanin laxtalanma funksiyasini gostoron parametrlor
arasinda demok olar ki, elo bir ciddi forq olmamisdir. Fogat aparilan forqli miialico
naticasinds bu gostaricilor yaxsiliga dogru miixtalif deracads doyisikliye ugradigi
askar olmus, amma III qrupun hemokoaqulyasiya gostoricilori I vo II qruplara
nisboton daha adekvat dorocodo doyisikloro ugramisdir.

IT vo IIT grup xostolordo daxil olarkon doppleroqrafiyada portal venada qan
axini siirot gostoricisi (Va-sm/s) normaya nisboton 16,5%, portal venada dovr
edon gan hocmi (I' - ml/doq) qiymetlorindo 24,8% vo resistentlik indeksinin
gostaricilorindo 17,4% azalma oldugunu toyin etmisik. Aparilan miialiconin 10-cu
giinii gap1 venasinda hemodinamikanin vaziyyasti III qrupda demok olarki normal
rogomlora qodor doyismisdirse do, II qrupda bu gostaricilor cuzido olsa normadan
artiq olmusdur. II qrup xastolords III qrupa nisbaton 6d yollarinin kegiriciliyi barpa
edildikdon 7 giin sonra reoqgrammanin amplitudasi 14,6%, reoqrafik indeks 18,7%,
damarlarin qanla dolmasinin orta siirati 2,5% artmis, o-1 vo a-2 -nin qiymatlori iso
uygun olaraq 8,8% vo 2,3% az olmus; 10 giin sonra iso reohepatoqrammanin
gostoricilori III qrupa nisboton 23-25% forq gostormis vo bu statistik diiriist
olmusdur.

Beloliklo, Hepa-Merz -lo aparilan miialico ilo miiqaisado bizim III qrupa
daxil olan xastolords istifado etdiyimiz NAS preparatinin daha effektiv olmasini
reohepatogrammlarin dinamikasmin analizindo bir daha tosdiq olundugunu deys
bilorik. USM-doa xastolorin nazik bagirsaginda selikli qisanin biikiislorinin I va II
qruplarda III gqrupa nisboton azalmasini vo bagirsaqdaxili maye toplantisinin daha
az miqdarda olmas1 toyin edilmisdir. III qrupda miialiconin 3-cii giinii USM-do
nazik bagirsagin diametri 262 mMm oldugu halda, I qrupda 30+2 mm, I qrupda iso
33,3mm olmus; asas qrupda 25% halda bagirsaq daxilindo maye toplantis1 qeyd
edilmis, II qrupda 42%, I qrupda iso 45% xostodo bu olamot toyin olunmusdur.
Hepatoprotektorlarin  hor hansinin toyin edilmasi qaraciyorin funksiyasini
yaxsilagdirmis vo bu da boyroklorin funksiyasina miisbot tosir gostormisdir. Amma
IIT qrupda bu miisbot tosir II qrupa nisboton daha yiiksok olmusdur. Eyni zamanda
hor 2 qrupun gostoricilori do I qrupa daxil olan xastolorin boyraklorinin
foaliyyotinin borpasinin gostoricilorindon daha yiiksok olmusdur. Bu yaxsilagsma
osason yumagqcelq filtrasiyas1 vo doqiqolik diurezdo oziinii gdstormisdir. Od dasi
mongali mexaniki sariligt olan xostolords totbiq edilon miialiconin effekt
vermosinin kriteriyalari xastonin sikayatlorinin aradan galxmasi, dori gqaginmasinin
todricon azalmasi, istahasinin barpasi, imumi voziyyatin yaxsilagmasi, sariliin
azalaraq keg¢mosi, biokimyovi gostoricilorin vo qaraciyarin vo boyroklorin
funksiyasinin yaxsilagmasi vo portal gan tochizatinin normallagmas1 sayilmisdir.

Biitiin hallarda xolesistektomiya yerina yetirilmisdir; bu zaman mdvcud olan
patoloji prosesin xarakterindon asili olaraq 9 halda xoledoxoduodenostomiya, 71
halda iso xoledoxostomiya totbiq edilmisdir. Corrahi omoliyyat zamani tosdiq



edilon indurativ pankreatit vo xoledoxun strikturasi olan xostolords, homginin
xoledoxun diametri 1,5 cMm - don genis olan hallarda 9 xostoys
xoledoxoduodenostomiya (Yuras lisulu) yerino yetirilmisdir. Xostolora qruplar iizra
aparilan corrahi omoliyyatlarin ndvlori, postoperasion fosadlar vo omoliyyatdan
sonra ¢arpayida qalma giinlorinin say1 1-ci codvalds oks etdirilmisdir.

Cadval 1.
MS olan qruplarda aparilan corrahi amaliyyatlarin névlori, omoliyatdan sonraki
fosadlar vo amoaliyatdan sonra carpayida qalma giinlorinin sayu.

. - Qruplar :
Omoliyyatin novii I 0 M Comi
Xolesistektomiya 20 30 30 80
Omoliyyatdan sonraki 3(15 | 2(6,6 | 1(3,3 | 6(7,5
fasadlar: %) %) %) %)
Yara irinlomosi 3 1 - 4
Pnevmoniya 2 1 - 3
Tromboflebit 1 - 1 2
Oliim - - - -
Xoledoxoduodenostomiya 2 3 4 9
Xoledoxostomiya 18 27 26 71
Dori tizorindon
xolangioqrafiya vo xarico - 1 1 2
drenlomo
Retroqrad
xolangiopankreatoqrafiya 2 5 4 11
Omoliyyatdan sonra
carpay1 giinlori 15,5 | 14,5 12,6 14,2

Omoliyyatdan sonraki agirlasmalara vo xastolorin carpayida qalma giinlorinin
saymna nozor saldigda bu gostoricilorin N-Asetilsistein alan qrupda daha yaxsi
olmasimi qeyd etmisik. Coarrahi omoliyyatlardan sonraki fosadlar I qrup xostolor
arasinda 6, II qrupda iso 3 xostodo bas verdiyi halda, N-Asetilsistein toyin edilmis
IIT grupda yalniz 1 xastods bas vermisdir.

Mexaniki sariliga sobab olan xoledoxolitiazin aradan qaldirilmasindan sonra
ovvalco movcud olan olamotlorin reqressiyasinin dinamikasina nozor saldiqda
(Cadval 2) aydin olur ki, mexaniki sariligin torotdiyi olamotlor asas (III) qrup
xostolor arasinda I vo II qrupda olan xostoloro nisboton daha siirotlo reqressiyaya
ugramisdir.

Basqa sozlo todqiqatlarimiz tosdiq edir ki, N-Asetilsistein alan xostolords
xolestatik reaksiya daha tez soOniir, qaraciyarin va boyraklorin parenximasinda gan
dovrani nisbaton daha tez vo yliksok soviyyado barpa olunur.

Cadval 2.
MS-in sababi aradan qaldirildigdan sonra kliniki slamatlorin qruplar arasinda
reqresiyasinin dinamikasi.

Qruplar |

| Olamotlor |




;Ié)qrup (n IT gqrup (n=30) (Incirzug)
I- | 10-cu | 1- | 10-cugiin | 1- | 10-cu
ci giin ci ci giin
gln gln gln
Sariliq 30 | 2(6,6%) | 30 | 5(16,16%) | 20 | 4(20%)
Daorido 30 - 30 | 3(15%) | 20 4
gasinma (20%)
Ensefalopatiya | 23 1 22 2 18 2
Qaraciyorin
boyiimosi 19 1 18 3 13 3

Toadqigat zamani aydin olmusdur ki, mexaniki sariligin térotdiyi olamotlor osas (I1I)
qrup xostalor arasinda I vo II qrupda olan xostoloro nisboton daha siiratli regressiyaya
ugramisdirlar; III qrupda garaciyorin funksional sinaqglari I vo II qrupa nisboton
diirlist olaraq daha c¢ox yaxsilasmig, lakin mexaniki sariligin sobobi aradan
qaldirilmayinca bu gostaricilor yaxsilagsa da normadan yena do yiiksok soviyyada
qalmisgdirlar.

NOTICOLOR

1. Sicovullarin imumi 6d axarmin baglanmasi onlarda mexaniki sariligin
vo bu fonda garaciyor funksiyasinin pozulmasi modelini yaratmis; eksperimentin
birinci 3 gilinlindo qaraciyorin asas fermentlorindon AIAT-, AsAT-, QF- vo QQTP-
nin soviyyelori 2-3 dofo yiiksolmis, antioksidant miidafio sistemi 1,8 dofo azalmus,
ganda timumi bilirubinin soviyyasi 3-4 dofo normadan yiiksok olmus, asason do onun
birlogmis hissasi tistiinliik togkil etmigdir. Bu zaman mexaniki sariligin agirhigindan
vo miiddotindon asili olaraq, garaciyorin parenximasinda distrofik doyisikliklordon
baslayaraq, hepotositlorin nekrozuna godor inkisaf edon morfoloji doyisikliklor
ortaya ¢cixmisdir.

2. Mexaniki sariliq zamani lipidlorin peroksidlogsmasinin kompensasiya
edilo bilmoyon artmasi vo antioksidant miidafiosinin zoiflomasi, hepotositlorin
zadolonorok qaraciyarin funksiyalarinin ciddi dorocodo pozulmasi, bu kontingent
xastolorin  corrahi miialicosindos antioksidant vo hepatoprotektorlarin  kompleks
terapiyasi sxemino olavo edilmosini patogenetik baximdan zoruri edir.

3. N-Asetilsistein qrupunda, nozarst qrupundaki sicovullara nisboton
qanda AIAT vo AsAT - 1n soviyyalori 1,4 dofo, QF 1,9 dofs, QQTP 2,8 dofo, iimumi
bilirubinin saviyyasi 1,3 dofo az, plazmanin antioksidant aktivliyi iso 1,6 dofs ¢ox
olmagla, qaraciyorin parenximasinda distrofik doyisikliklor daha xofif geyd
edilmisdir. Biokimyovi gan analizlori vo morfoloji todqigatlar sayosindo N-
Asetilsisteinin eksperimental mexaniki sariliq fonunda qaraciyordo bas veron
funksional vo struktur pozuntularini Onloyon effektiv bir antioksidant vo
hepatoprotektor olmasi tosdiglonmisdir.

4. Mexaniki sariliqhh xostolordo ononovi bazis terapiyasi ilo miigaisads, homin
terapiyaya Hepa-Merz olavo edilmosi noticosindo omoliyyatdan sonraki 14-cii giin



QF-nin soviyyasi birincilorin gostoricilorindon 11%, QQTP 32%, AIAT 15%, AsAT
1,1 dofs, LPO gostaricilori 11% ¢ox azalir; xolinesterazanin aktivliyi iso 3 vahid ¢ox
yiiksolmigdir.

5. Omoliyyatdan sonraki bazis terapiyaya N-Asetilsistein olavo edilon xastolordo
Hepa-Merz alanlarla miiqaisodo QF-in soviyyasi 3,1%, QQTP-nin 26%, AIAT-n
5,3%, AsAT-1n 1,6 dofs, LPO-nun gostoricilori 25% ¢ox azalmis, xolinesterazanin
aktivliyi iso 11 vahid cox yiiksalmisdir.

6. Reohepatogramma N-Asetilsistein toyin olunan qrup xastolordo Hepa-Merz -la
miialico olunan grupa nisboton daha tez normallagmugdir.

7. Mexaniki sariligin corrahi mialicosindo kompleks bazis terapiyasina N-
Asetilsisteinin slava edilmasi miialiconin effektivliyini yliksaltmisdir.

PRAKTIKIi TOVSIYYOLOR

1. Od das1 monsoli mexaniki sariliq zamani gqaraciyorin funksiyalari ciddi
pozuldugunda omoliyyatonii giindolik 10%-li 10ml N-Asetilsistein  mohlulu
venadaxili yeridilorak terapiya aparilmalidir.

2. Mexaniki sariliq olan xostolordo garaciyor ¢atmazligini miialico etdikdo totbiq
edilon ononovi kompleks miialico sxemi ilo borabor N-Asetilsisteinin vena daxilino
10%-1i mohlulunun 10ml olmagqla giindo 2 dofs yeridilmasi mogsado uygundur.

3. Qaraciyar c¢atmazliginin profilaktikasinda vo miialicosindo N-Asetilsisteinin
mexaniki sariligi erkon ¢aglarindan baslayaraq totbiq edilmosi moslohotdir.
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DAPU3 AJIMIIUP orast ABIYJIVIAEB

PE3YJIBTATBI HPUMEHEHUA H-AHETHJIINUCTEUHA ITIPAU
XUPYPTUUYECKOM JJEYEHUU MEXAHUYECKOM KEJTYXHU
KEJYHOKAMEHHOTI' O I'EHE3A

PE3IOME

[Ipu mexanudeckoil xenryxe (MXK), mopdo-PpyHKIMOHAIbHBIE HW3MEHE-HUS
MPUBOJAT K CEPhE3HBIM YXYUICHUSAM (PYHKUMU MeueHu. [ TaBHbIM Haml-paBlieHUEM
IIPU OCJIOKHEHUSX TAKOIO TEHE3a, SBIIAETCS BHECEHHE B KOMILUIEKC JICYEHUS
MIPENapaToB ¢ aHTUOKCUAAHT- U T€NaTONPOTEKTUBHBIM JE€UCTBUSMH.

Lensto Hamero wuccinepaoBanus ObUI0 u3ydyeHue dpdextuBHoctn H-
Auernniuctena (HAL]) npu neyeHun mnedy€éHOYHOM HEAOCTAaTOYHOCTH Ha (oHe
MIK. HUccnenoBanusi npoBoaAmiInCh Ha 60-U KpbIcax a TaKke B KIMHUKE, HA 80-u
o6onpHbIX ¢ MXK. [Ins mocTwkeHus moctaBieHHOW menu Ha 40-x Kkpblcax Obuia
coznana monenb MK nmyTéM JIUrupoBaHus XoJeoxa, a Ha ocTalbHbIX 20 KpbIcax
(IIT rpynmna) SKCHEpUMEHT 3aKaHYMBAJICSd TOJIBKO B3SITUEM XOJI€l0Xa Ha JIMraTypy
0e3 murupoBanus. 20 kpeic B | rpymme, mocie co3laBaHUST MOJCHH, IMOTy4Yaau
O0asucHyto Tepanuio ¢ npumeHeHueM HAIL; kpeicet Bo Il rpynme 6a3uchHyio
tepanuio 1 ['ema-Mepu; B III rpymnme Tonbko 6a3ucHyro Tepanuio.

MBI CpaBHUTENBHO U3YYWIM MHUKPOLUPKYJSIUUIO TEYEHU, AaKTHUBHOCTh
cnenupuyeckux (PepMeHTOB, MapaMeTPOB MEPEKUCHHOIO OKHUCICHUS JUMUAOB U
AHTUOKCUJIAHTHOW 3alllUThl, U MaTOMOP(OJIOrHUeCKre H3MEHEHUS B MEYCHH. Y
KpbIC, noyyaBmnx HAILI, Belllieyka3aHHbIE TOKA3aTENN BOCCTAHABIMBA-JIUCH Ha |-
e, 3-e, 7-e u 14-e cyTku mocne 3KcnepuMmeHTa ObicTpee M d(PPekTuBHEN MO
CPaBHEHHUIO C JIBYMs IPYTUMU TPYIIIAMH.

[Ipumenenne HAIL u ['ema-Mepua B KIMHUYECKHX HcCclieoBaHMAX Ha 80-u
MalueHTax, KOTopble ObLIM pa3fesieHbl Ha 3 TPYIIbl U U3Y4YEeHbl CPABHUTENBHO,
TaKKe JOKa3aldu IMOJOXKHUTENbHOE BiHsgHUE H-AneTmnnucreHa Ha NEYEHOUYHYIO
(GYHKUMIO U HA MUKPOLIUPKYJISIHIO.



Pe3ynbTaThl HAIIUX UCCIIEIOBAHUN MOATBEPIUIN HATUYHE aHTUOKCUJAHTHON U
renatonpotekTuBHOM (yHkiuu HAIl-a u  gokazanu, 4YTO KaXJIOJIHEBHOE
BHyTpuBeHHOE BBeaeHHE 10 M 5%-ro ero pacTBopa, OKa3bIBaeT MO CPAaBHEHUU C
IIUPOKO TPUMEHsIeMbIM TipenapaTtoM ['ema-Mepir 0osee CyIIECTBEHHOE BIUSHHE
Ha TeueHb. Bo3MoxHOCTh ucnons3oBanus HAILL B mo0oit hopme, oTCycTBUE €ro
MOOOYHBIX JECHCTBHH, a TaKXKe JIOCTATOYHO HU3Kas II€HA, JIeJIaeT €ro Ha3HAuYCHHE
BOXHBIM  TPU  MEXaHMUECKON  IKEITyXe  OCIOXKHEHHBIM  TEYEHOUHOU
HEJIOCTATOYHOCTHIO.

FARIZ ALISHIR ABDULLAYEV

RESULTS OF APPLICATION OF N-ACETYLCYSTEINE AT SURGICAL
TREATMENT OF A MECHANICAL JAUNDICE WITH BILIARY STONE
GENESIS

SUMMARY

The pathomorfological changes in liver during mechanical jaundice, led to the
developing of endotoxemia and to decrease of antioxidant protection. The
mainstream of pre — and postoperative complex treatment at patients with liver
failure due to mechanical jaundice, should be performing with the medicines with
hepatoprotective and antioxidant influence. The main aim of our study was to
evaluate the N-Acetylcysteine (NAC) effectiveness.

60 rats were divided into three groups: I — received basis therapy; Il treated with
NAC and the Sham group. Model of the mechanical jaundice was achieved by
ligation of a common bile duct at 40 rats and in 20 rats during operation common
bile duct was exposed and overtaken with ligature without knoting. A 10% - 5,0 ml
NAC solution was infused intraperitoneally. We assessed the hepatic
microcirculation with method reohepatography, histology of liver tissue and the
parameters of oxidative stress. The results from the NAC group revealed a
significant improvement in liver microcirculation and hepatocytes functions,
compare to the group with Hepa-Merz. Histological analysis shows the better
results of the recovery of pathomorfological changes between the compare groups.
Our study suggests that NAC effectively protects against endotoxicity during
jaundiced liver.

Usage and comparable assessment of the applying of NAC and Hepa-Merz at
80 patients, which were divided into three groups, also approved the effectiveness
of the NAC on the way of improving liver function and microcirculation.

The results of clinical observations show, the hepatoprotective and antioxidative
properties of NAC and suggest that administration 5%-10 ml of this medicine, is
more effective compare with Hepa-Merz. The use of the NAC in different forms of
introducing, not registered side effects, low price costs give possibilities to use this
medicine for the treatment of mechanical jaundice complicated with liver failure.
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