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icmal moaqaloda tobabatin, xiisusan corrahiyyanin oan 6nomli fundamental va kliniki problemlorindon
olan sistemik zodslonma prosesinin tabiati yaxud lokal zadslonmoanin orqanizmin total zadslonmasing
gatirib ¢ixarma yollar1 haqda miiasir adobiyyat manboslori atrafli tahlil edilmisdir. Sistemik zadslayici
prosesin tabiati ilo slagodar malum olan birbasa zadlayici (intoksikasiya va infeksiya) vo auto-destriuk-
siya nazoriyyalorinin (sok, stress, metabolik vo SIRS-sepsis) catismayan cahotlori va klinik tobabata
gatirdiklori miiddaalar haqqinda qisa malumat verilmisdir. Hazirda sistemik zadoloyigi proses kimi
hakim nozariyyo hesab edilon vo asasinda immun disrequlyasiyaya duran sepsiso va diffuz iltihaba

xiisusi yer verilmisdir.

Acar sozlar: SIRS, intoksikasiya, sepsis, sok, septik sok, disfunksiya, iltihab, sistemik zadalayicilor

Yerli xarakterli patologiya hansi yolla orqaniz-
mi biitovlikde zadslayir” suali tobabatin, o climlo-
don corrahiyyonin fundamental masslosidir. Klinik
tacriibo gostorir ki, oksor corrahi va geyri-corrahi
xoastoliklordo agirlasma vo Oliimlorin on g¢ox rast
golinon sababi bilavasito lokal xastoliyin 6zil yox,
onun orqanizmds torotdiyi Uimiimi zodslonmadir
(toxminon 80-90%). Ona goro do, agirlagmlararin vo
letalligin qarsisin1 almaq iiglin yerli zodelonmedon
sistemik zodolonmoyo aparan mexanizmlori agkar-
lamaq vo onlara tasir vasitslori axtarmaq tarix boyu
elmi tobabatin fundamental mosoalasi olmusdur.

Orqanizm dedikds daxili miihitinin stabilliyini
goruyan (homeostaz) vo xarici miihitlo substrat vo
informasiya miibadilssini hoyata kegiron sistem no-
zorda tutulur. Saglam vaziyyst dedikde daxili sabit-
likdo vo xarici olagade harmonyani tomin edan
morfo-funksional tamliq nazords tutulur. Zadslon-
ma orqanizmin har hanst bir hissasindoki hiicey-
rolordo vo ekstrasellular matriksdo bas veron mor-
foloji va funksional pozulma kimi gabul edilir. Hii-
ceyralorin zadslonmasi morofoloji olaraq oziinii
nekroz, apoptoz, distrofiya ilo gosterir vo hipoksik,
kimyavi, fiziki, infeksiyon, immun vo metabolik
tosirlor hiiceyra zodoslonmasinin tomal soboblaridir
(Robbins. Chapter 1...). Xastalik zodolonms ils ona
qars1 reaksiyalari miistorakliyi naticasinde meyda-
na golon yeni voaziyyst kimi qiymatlondirile bilar.
Xastalik zodalonmenin yerindan va dl¢iisiindan asili
olmayaraq, zodslonma, qoruyucu-barpa vo bunlarin
energetik-funksional tomini {i¢iin hiperfunksiya-
hipermetabolizm kimi 3 atributuv prosesin comin-
don ibaratdir (Dliyev, 2004). Xastaliyin gediginds 3
natico ola bilor: borpa-sagalma, hissovi borpa vo
olim (Sakil 1).

Birinci halda orqanizmin barpa proseslori mor-
foloji vo funksional zodolonmoni tam borpa edir,
hiperfunksiya aradan qalxir vo orqanizm avvalki
saglam vaziyyetina qayidir. Hissavi barpada, orqa-
nizm ovvalki homeostazini barpa edir, lakin yerli
xarakterli deffektlor qalir (olillik). Ugiincii halda iso
zodolonma oksor organ ve sistemlorin yetmozliyine
vo Oliimo sobob olur. Multiorqan yetmazliyinin
(MOY) meydana galmasinin iki prinsipal mexaniz-
mi ola biler. Birincili MOY adlanan birbasa vari-
antda, zadslonmo o qadoar siiratli va genis olur ki,
goruyucu vo kompensator reaksiyalar ortaya ¢ixma-
ga macal tapmadan, oksor orqanlar birbasa olaraq
agir derocads zadslonir. Buna misal olaraq hayatla
uyusmayan boOylik zadslonmolari, zohorlonma vo
total hipoksiyan1 (asfiksiya, ani massiv qanaxmalar,
iirok dayanmasi) gostormok olar. Ikincili MOY ad-
lanan dolay1 varinatda iso, lokal zodslonmaya qarst
goruyucu-kompenstator va energetik reaksiyalarin
aktiv olmasina baxmayaraq orqanizmi total zodsls-
yan proseslor baslayir ki, bu da organizmin biitov-
liikdo zodolonmasing, orqan va sistemlorin yetmoz-
liyino vo dliimo sobob olur. Orqanizmin total zado-
lonmasina gotirib ¢ixaran bu proseslori basqa adla
“Umumi zodalayici proses” va ya “sistemik zodo-
layici proses” adlandirmagq olar.

Sistemik zodolayici proseslorlo ologadar noze-
riyyalari mahiyyatcs iki qrupda comlosdirmok olar:
birbasa zadolayicilor vo disfunksiyonal zadalo-
yicilor (autodestruksiyalar). Orqan vo sistemlordo
birincili olaraq zodolonma tdraden proseslara birba-
sa zodolayicilar deyilir ki, bunlara intoksikasiyani
va infeksiyani aid etmok olar. Disfunksiyonal vo ya
autodestruksiya adlanan proseslor dedikds isa, tobi-
otco goruyucu-kompensator funksiya dasiyan reak-
siyalarin tonziminin pozulmasi va zadslayici mexa-
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nizmlara ¢evrilmasi nazards tutulur, yani, “6z qoru-
yucusu Oziinii zadslayir”. Autodestuksiya nazoriy-
yalorina sok, stress, metabolik vo sepsis aid edilo
bilar. 20-ci asrin ortalarina godar birbaga zadslayici
nazariyyalor hakim olmus, sonraki dovrlordo iso
autodestruksiya nozariyyslari ortaya ¢ixmigdir.

Intoksikasiya nazoriyyasi. Bu nazoriyyoyo
gora yerli zodslonma naticasinda toksinlor meydana
golir vo bunlar gana kegarok orqan vo sistemlori
birbasa zadalayir (Sakil 2). Hiiceyra vo toxumalari
birbasa zadsloyan maddslar toksinlar, toratdiyi total
zodolonmo iso toksikoz adlanir. Xaricdon orqa-
nizma daxil olan ekzotoksinlorin tdratdiyi toksikoz
ekzotoksikoz, orqizmde amelo galon toksinlorin to-
rotdiyi total zadslonmays endotoksikoz va ya intok-
sikasiya adlanir (Opal, 2010).
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Sakil 3. Klassik sepsis nozoriyyasinin sxemi

Toksin axtariglar1 naticasinds nekrotoksinlor,
endotoksinlar, orta ¢akili molekullar va s. kimi ad-
lar adt altinda ziilal, lipid vo digor organik tobiotli
maddolor “kosf edildi”. Lakin uzun illor aparilan
axtariglara baxmayaraq hiiceyralori birbasa zado-
loyan spesifik endotoksin tapilmadi (Reitschel et
al., 1994). Oksina, molum oldu ki, endotoksinlor
kimi gobul olunan maddslorin bir gismi orqanizmin
me-tabilizm mohsulllari, digor bir qismi sitokinler,
fermentlor, mediatorlar va reaktiv proteinlar, basqa
qismi iso mikrob mohsullaridir. Orta molekul kiit-
lali ziilallarin oksariyyetinin sitokinlor, kaskin faza
proteinlari, komplement komponentlori, kinin va s.
kimi iltihabi mediatorlari oldugu ortaya ¢ixdi. Sidik
tursusu, bilirubin vo s. kimi metabolizma mohsulla-
rinin iso tokziskoz téradon sobab yox, natico ol-
dugu, hetta yiiksok konsentrasiyalalarda bels toksik
voziyyati izah eds bilmadiyi ortaya ¢ixdi. Bu nozo-
riyyays osaslanaraq meydana ¢ixarilan detoksika-
siya tisullar1 da problemi hall eds bilmadi, on yaxs1
halda miivaqqgoti effekt gostordi ki, bunu da ilti-
habyonlii sitokinlerin qisamiiddatli azalmasi ile izah
etmoak olar (Raetz and Whitfield, 2002).

Klassik sepsis nazariyyasi. Bu nozoriyyoya go-
1o, yerli zadoalonmo bodlgasindon gana kecon bakteri-
yalar vo onun toksinlori orqan vo toxumalar1 bir-
basa zadoloyarok multiorgan yetmazliyino sabab
olurlar (Sokil 3).

Mbolum oldu ki, aksar mikroblar vo ifraz etdik-
lari toksinlor hiiceyralori birbasa yolla yox, dolay1
yolla, iltithab hiiceyralorini aktivlagdirorak zodo-
loyirlor. Mikroblarda olan vo patogenlors aid mole-
kulyar patternlor (PAMP) adlanan antigenlorin ley-
kositlordaki uygun reseptorlarla birlogmosi ley-
kositar aktivasyan1 basladan mexanizm oldugu



ortaya cixd1 (Isayev, 2005). Giiclii sitotoksik tosira
malik olan bazi ekzotoksinlorin 6zii do superantigen
rolu olnayir va leykositlari aktivlesdirarok zadslon-
ma toradirlor. Digar terafdon, melum oldu ki, lokal
zadolonmo mikroblarm organizmo daxil olmasi
iclin qap1 agsa da, sepsisda istirak edon bakteriya-
larin okseriyysti ekzogen yox, normal endogen
floranin niimaysndsloridir. Bakterial translokasiya
ilo bagirsaqlardan qan dévranina kecon mikroblarin
sepsisda 6nomli rol oynadigi 6z tesdigini tapdi.
Uciinciisii, molum oldu ki, sepsis olamotlori olan
xostolorin toxminan 40-50%-do qanda vo distant to-
xumalarda mikrorqanizmlor tapilmir. Digor torof-
don, travma, kaskin destruktiv pankreatit vo s. kimi
baslangicda qeyri-infeksiyon patologiyalarda rast
golinon multiorqan yetmzaliyin mexanimini infek-
siyon noazoriyyo ilo izah etmok miimkiin olmadi.
Nohayat, balli oldu ki, bazi virulent infeksiyalar
istisna olmagqla aksar mikroblarin patologiya térade
bilmasi {iglin miitlaq sort kimi inkigaf miihitinin va
spesifik hassasligin olmasi lazimdir ki, bunlara nek-
rotik toxumani, zoif immuniteti, spesifik reseptor-
lar1 vo hiiceyraya giris qapilarini aid etmak olar. Di-
gor torofden, antibiotikoterapiya bir ¢ox xastelarin
hoyatin1 xilas eds bilsa do, qanda mikrob tapilan
xostolorin hamisimi xilas edo bilmadi (/laBbinoB-
ckuit, 1969). Bu vo digor faktlar gostordi ki, lokal
patologiyadan multiorqan yetmozliyins gedon yolda
infeksiya birincili vo aparict sistemik zodolonmo
mexanizmi deyildir, lakin prosess ikincili qosularaq
agirlagdirici rol oynaya bilir. Ona gora do antibakte-
rial terapiya hazirda agir xastolorin miitloq miialico-
larindan biri kimi gabul edilir.

Sok nazariyyasi. Sok koskin qan dovrani yet-
mozliyidir, yani orqan vo toxumalarin perfuziyasi-
nin kaskin azalmasidir (hipoperfuzya) (Abbould,
1982). Hipoperfuziya adston erkon moarhalods his-
savi, sonraki marhalalords ise limumi xarakter dasi-
yir, toxumalarin hipoksik vo isemiya-reperfuziya
zodolonmosine gotirib cixarir. Molumdur ki, osas
funksiyalarindan biri toxumalara oksigeni catdir-
maq olan gan ddvrani bir-biri ilo six olageali iki
sistemdon ibaratdir: tozyiq yaradaraq qani horokot
etdiron makrosirkulyasiya sistemi (lirok, bdyiik
damarlar va qan), orqanlarm qan tachizatini tonzim-
loyon vo hemato-histositar miibadiloni hoyata kegi-
ron mikrosirkulyasiya sistemi (Vincent and Backer,
2013). Qanin dovranini tamin eden ii¢ 9sas morfo-
funksional kompenentdon har hansi birinin vo ya
bir negosinin ciddi pozulmasi qani horoket etdiron
qiivvonin - qan tozyiqinin azalmasina, bu iso toxu-
malarin hipoperfuziyasina - soka sobab olur: dovr
edon qan hacminin azalmasi (hipovolemik sok),
damarlarin geniglonmasi (vazodillatasyon sok) va
irak foaliyyatinin azalmasi (kardiogen sok) (Barber
and Shires, 1996). Sok prosesinin kompensator
adlanan erken morhslasinda hayati vacib organlarin
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(beyin, agciyar, iirok) perfuziyasini qorumagq igiin
periferik orqanlarda (dori, moade-bagirsaq sistemi,
bdyrak va azalo) vazo-spazm bas verir (qan dovra-
ninin morkazlogmasi vo ya subtotal hipoperfuziya)
(Chien, 1967). Bu morholods sobob aradan qaldiri-
larsa gan d6vrani barpa oluna bilir, aradan galxma-
digda isa dekompensasiya adlanan névbati morhals
baglayir. Hipoperfuziyaya moruz qalmig periferik
orqanlardaki asidoz vazodilatasiyaya sabab olur ki,
bu da bir torafdon bu organlarda isemiya-reperfu-
ziya zodalonmasing, digar tarafdon isa gan tozyiqini
azalmasma vo orqanizmin total hipoperfuziyasina
gotirib ¢ixarir (Sakil 4).

Naticada qilisurlu dévran meydana ¢ixir — hi-
poksiya qan dovranini zoifladir, bu isa hipoksiyani
dorinlegdirir (Kristensen, 1994). Total hipoperfu-
ziyanin torotdiyi hiopksiya vo sellular disfunksiya
bir torofdon kapilyar kegiriciliyinin artmasina, eks-
travazasiyaya va sellular 6dems sabab olaraq qanin
hocmini azaldir (plazmaitirms), digor torafdon iso
iirok foaliyyotini zoifldir vovazodilatasiya toradir.
Noaticodo hom makrohemodinamika, hom do mikro-
sirkulyasiya pozulur. Mikrosirkulyasiyanin pozul-
mas1 is9 6z novbesindo hipoksiyani derinlesdirir.
“Hipoksiya — hipoperfuziya” qiisurlu dovrani da-
vam etdikdo ham mikrosirkulyasiyada agir doyisik-
liklor (mikrosirkulyator tixaclar), ham ds hiiceyra-
lords geriyadonmoz pozulmalar meydana ¢ixr ki, bu
da refrakter morholo kimi qiymatlondirilir (Annane
et al., 2005).

Hipovolemiya, lirak atimimn azalmas

l

Markazlosma - periferik vazospazm

l
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l
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Total
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Sakil 4. Hipoperfuziya - hipoksiya qiisurlu dovrani

Sok nazeriyyasi Ikinci Diinya Miiharibasindan
sonra meydana ¢ixib bir ne¢s onillik arzinds siste-
mik zadslayici proses kimi hakim nozariyys olsa da
(Singer et al., 2016), bozi elmi-praktik problemlo-
rin holli baximindan tam yararli olmadi (Shankar-
Hari et al., 2016). Ancaq bu nazoriyys tababot elmi-
na ¢ox Onamli elmi-praktik “t6hfsler” verdi. Birin-
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cisi, fundamental tababotdo yeni paradigma ortaya
¢ixdi: qoruyucu-kompensator reakasiya davam
edorso va ya haddini asarsa patoloji xarakter alaraq
orqganizmi zadaloya bilir. Hesab edilir ki, sok oslin-
do organizmin zodslonmoyo garsi hoayatqurtarma
reaksiyalarindan biridir vo erkon marhalads hayati
vacib organlain qgan tachizatini qoruma xarakteri
dasiyir. Lakin, vaxtinda korreksiya olunmadiqda
davam edorak patoloji prosesa gevrilir vo orqanizm-
do total sellular zodalonmaya gatirib cixarir. Ikin-
cisi, sok nazoriyyasi klinik tobabatds stablizasiya
prinsipini vo bunu tomin etmok {i¢iin hemodinamik
vo respirator dostok tadbirlorini ortaya c¢ixardi vo
inkigaf etdirdi. Hemodinamik dostok {igiin infuzi-
yon va transfuziyon terapiyalar, kardio- va vazoto-
niklor vo komokei iirak sistemlori, oksigenotera-
piya, mexaniki ventilyasiya, invaziv vo qeyri-inva-
ziv monitorizasiya va s. kimi todbirlor ortaya ¢ixdi
(Seymour et al., 2016).

Stress nazariyyasi. Stress orqanizmin zadslon-
moys iimumi sofarborlik reaksiyas: olub, zadslon-
moanin hoyati tohlilkosini azaltmaga, barpa proses-
lorini baslatmaga vo gedisine sorait yaratmaga xid-
moat edir (Teomopecky, 1972). Stress reaksiyasinin
asas horakatverici qiivvasi neyro-endokrin aktivlos-
ma hesab edilir (Goldstein and David, 2007). Klas-
sik stress nozoriyyasino gora, zadslonma naticasin-
do agr1 vo ganaxma kimi amillor simpatik sinir sis-

temini va endokrin sistemi aktivlasdirir, adrenokor-
tikotrop, kortikosteroid, adrenalin, qlukaqon kimi
stress hormonlarinin artmasina, kinin-kallikrein,
komplement va diger humoral sistemlorin follagma-
sma goatirib ¢ixarir (Sakil 5).

Bu neyro-endokrin aktivlosmo bir torafden
energetik substratlarin moblizasiyasini (hipermeta-
bolizm), digor terafdon iso hoyati vacib funksiya-
larn artmasini (hiperfunksiya) togkil edorok kom-
pensator-borpa proseslorinin gedisini tomin edir.
Naticado, karbohidratlarin (glikoliz), ziilallarin (zii-
lal sintezi stress faktorlarina dogru yon doyisdirir vo
itkisi artir), hatta lipidlorin katobolizmi artir, hemo-
dinamika, oksigen ehtiyaci, respirator foaliyyat vo
koaqulyasiya yiiksalir. Sobob aradan qalxarsa ney-
ro-endokrin reaksiya soniir, hiperfunksiya geriliyir,
barpa vo anabolik proseslor baglayir (Desborough,
2000). Lakin, stress reaksiyasi davam edarso vo ya
siddeti artarsa (“hoddini kecorse™) “stimulyasiya-
depressiya fenomeni” ortaya ¢ixir - energetik vo
funksional rezervlar tiikkonir, “xaos” vo imumi za-
dolonmolor baglayir. Malum oldu ki, organizmin
cavab reaksiyasinin siddati stimulyatorun (zadslon
manin) hacmi vo miiddati ilo diiz miitenasibdir ve
orqanizmin rezervlari zaif olduqda funksional yet-
mazliklor (disfunksiyalar) daha erken ortaya ¢ixir
(Giannoudis et al., 2006).
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Sakil 5. Stress nozoriyyosi
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Stress nazoriyyasi sistemik zodelonmonin kon-
kret mexanizmini ortaya ¢ixara bilmadi, bu zadlon-
moanin dolayi yolla, energetik vo funksional rezerv-
lorin tiikonmosi naticesinde meydana golon orqan
disfunksiyalar1 ilo bagli oldugunu ehtimal etdirdi
(sok, hipoksiya, neyro-endokrin yetmazlik, yayil-
mis damardaxili laxtalanama vo s.) (Weis-sman,
1990). Digor torsfden, anesteziya vo perioperativ
milalicolorlo neyro-endokrin reaksiyanmin kontrol
altina alinmasina vo energetik tominata baxmayaraq
xostolorin  hamusini sistemik zodolonmodon xilas
etmok miimkiin olmad1 (Goldstein et al., 2007).

Bu nozariyye osasinda klinik tobabtds 3 prin-
sipal istigamot meydana galdi:

— stimulyasiyan1 (zodslonmaeni) azaltma

— reaksiyani azaltma

— rezervlori artirma

Stimulyasiyan1 azaltma prinsipine asaslanaraq
anesteziologiya vo az invaziv carrahiyys inkisaf
etdi. Agri stimulyasiyasini azaltmaq {i¢lin yerli, re-
gional vo timumi keylosdirms iisullarmin tosokkiilii
va bu giin do davam edon inkisafi corrahiyyenin
iralilomasinds mithiim rol oynadi (Desborough,
2000). Digor tarofden corrahiyyenin tomal prinsipi
“minimal zadolonmo prinsipi” ortaya ¢ixdi. Toba-
batin asas qanununun “zarar verma” ganunu oldu-
gunu nozars alaraq “carrahi aqressiyani minimuma
endirmak” bugiinkii carrahiyyanin asas prinsipi sa-
yilir. Agiq carrahi miidaxilslorin doriden kegon vo
ya endoskopik iisullarla avaz edilmasi, erkon borpa
programlar (effektiv agrikesiciler, drenaj vo katet-
erlordon minimal istifada, erkon aktivlagdirma va
erkon qidalandirma) bu istiqgamotdo atilan 6nomli
addimlar hesab edils bilor (Giannoudis et al., 2006).

Organizmin funksional va energetik rezervlo-
rinin patoloji proseslords 6namli roluna ssaslanaraq
omoliyyat riskini vo prognozu mayyonlosdirmok
ticiin rezervlari qiymotlondirmayin shomiyyati orta-
ya ¢ixdi, rezervlori artirmaq lig¢lin omeliyyat onii
hazirhiglarin, xiisusan do gidalandirmanin vacibliyi
vurgulandr (“omsliyyata yaxst gedon, yaxsi da
cixar”) (Weissman, 1990).

Sistemik iltihabi reaksiya sindromu (SIRS) va
sepsis. 1990-c1 illardon baslayaraq, lokal xostaliyin
toratdiyi sistemik doyisikliklorde vo zadslonmo-
lorda aparici mexanizmin tabiotco iltihabi proses
oldugu bildirildi vo umumi iltihab sindromu vo ya
sistemik iltihabi reaksiya sindromu (SIRS) va sep-
sis adlanan iltihabi autodestruksiya paradigmalari
formalagsmaga bagladi. Bundan sonra immun sis-
tem, iltihab va iltihabi autodestruksiya ¢oxsayli tad-
qiatlarin hadafi oldu va bir ¢ox yeni biliklorls ya-
nasit bozi miibahisali masalolor do ortaya ¢ixdi
(Alazawi et al., 2016).

Sitemik Zadalayici Proseslor — Corrahiyyanin Fundamental

Molumdur ki, orqanizmin antigen stabilliyini
tomin edon homeostatik sistem kimi qobul edilon
immun sistemin ilkin funksiyasi mikroblart mahv
etmokdon ibarotdir. Bundan basqa immun sistem
organizmo daxil olan yad antigenlori roddetmodo
(organ va toxuma kogiirilmasi) vo zadslonmis to-
xumalari tomizlomads do miihiim rol oynayir. Bu
sistemin is prinsipi yad ziilallar1 (antigenlari) spesi-
fik anticisimlorlo (immunoqlobulinlor, T-limfosit-
lor) birlosdirorak aradan qaldirmadan ibaratdir.
Osas komponentlori leykositlor vo immunoglobu-
linlor olan immun sistemin bir-biri ilo six slagoli
olan iki tipi var: anadangalma (innat) vo qazanilmis
(adaptiv). Innat sistemin miihiim xiisusiyyati anti-
genlo tokrar qarsilasdiqgda immun cavabin miiddoti-
nin vo intensivliyinin doyigsmomasidir (yoni immun
yaddas olmur). Neytrofil, monosit-makrofaq, eozi-
nofil, bazofil, komplement va kaskin faza ziilallar
(CRP, lizosim va s) innat sistemin asas komponent-
loridir. Innat immun sistem yad antigenlori birbasa
olaraq bu hiiceyrolordaki spesifik reseptorlarin ko-
mayi ilo taniyir vo mohv etmok liciin faqositoz,
opsonizasiya vo komplementar lizis kimi effektor
mexanizmlori hoyata kecirir. Adaptiv immun sis-
temin xarakterik cohati antigenlo tokrar qarsilas-
digda immun cavabin miiddati va ya intensivliyinin
doyismosidir, yoni immun yaddasin olmasidir.
Adaptiv sistemdo yad antigenlor antigen toqdim
edon hiiceyralords islomdon keg¢dikdon sonra tani-
nir, T-limfositlors toqdim edilir, sonra iso bunlara
qars spesifik sitotoksik T-limfositlor (CD8+) va ya
immunoqlobilinlor hazirlanir. Spesifik anticisim-
lorlo yanagi “novbeti qarsilagmani” tenzimlomok
liclin yaddas vo requlyator (Th1, Th2, B-limfositlor)
hiiceyralor do hazirlanir. Bu sistem antigeni mshv
etmoak {igilin sitotoksikoz, antigen blokadasi va fa-
qositoz kimi effektor mexanizmlorden istifads edir
(Sakil 6).

T-LIMFOSIT AKTIVLOSMaSI Va ANTICISIM SINTEZI

Makrofag

Sakil 6. Adaptiv immun cavab
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Sokil 7. innat immun cavab

Prinsipal farglorine baxmayaraq innat vo adap-
tiv immun sistemlor arasinda six olags vardir.
Adaptiv sistem antigeni tanimaq vo mohv etmok
iclin innat sistemin komponentlori olan dentritik
hiiceyralorden, monositlorden istifade eds bilir.
Digor torafdon innat sistem aktivlegdikds hiiceyro-
lordoki antigen ekspressiyasini artiraraq adaptiv
sistemi do aktivlsdirs bilir.

[ltihab innat immun sistemin zodolayiciys (mik-
roblar) va zadelonmoys qarsi on effektiv reaksiyasi
olub, asagidaki 3 bioloji “vazifoni” yerins yetirir:

— zadoloyicini mohv etmok vo ya mohdud-

lamag;

— zadslonmis bolgoni nekrozdan tomizlayarak

barpaya hazirlamag;

— barpa proseslarine tokan vermak.

Zadslonmanin ndviindon va yerindan asili ol-
mayaraq iltihabi reaksiya eyni ardicilliq ve qanuna-
uygunlugla gedir: zodslonma va/vo ya zadoslayici
— leykositlorin aktivlogsmasi — sitokin vo media-
tor ifraz1 > humoral, damar, toxuma vo iimumi
dayisikliklar (hemostaz, vazodilatasiya, kegiricili-
yin artmasi, 6dem, nekroliz, sellular disfunksiya ve
s.). Hesab edilir ki, mikrob vo ya zodslonmis toxu-
ma mongali olan vo molekulyar patternlor (matriks-
lar) adlanan maddslorin leykisotlordaki (xiisusan,
neytrofillords vo makrofaqglardaki) pattern taniyan
reseptorlarla birlogsmasi leykositlorin aktivlsmasino
sabab olur (Sakil 7).

Bakteriyalara aid molekulyar patternlors (BAMP)
pepdidoglikanlar, lipopolisaxarid (endotoksin), be-
ta-galaktin, microbial DNT vo RNT-lor va s. ¢ox-
sayli maddolor aid edilir. Zadslonms naticosindo
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hiiceyralordon konara ¢gixan vo dagilmaya aid mole-
kulyar patternlor (DAMP) vo ya alarminlor adla-
nan madddolorin istilik soku proteinlori, HMG,
histonlar, mitoxondrial DNT, nukleopepdidlar va s.
kimi c¢oxsayli niimayendaleri var. Osasen makro-
faglarda va neytrofillards yerlogon ¢oxsayli pattern
taniyan reseptorlarin (PTR) qarmaga bonzor (toll-
like, TLR), diiylinobonzor (node-like, NLR), C-tip
lektin (CLR) va s. niimayandslori malumdur.
DAMP vo ya BAMP-larin reseptorlarla, xiisuson do
monositlords daha ¢ox rast golinon TLR4 ils birlos-
mosi hiiceyrodoaxili signal sistemini igo salaraq
transkripsional faktorlar1 (NF-betta, AP1, IRF3,
ERK1/2 va s.) aktivlesdirir ki, bunlar da ham ilti-
habyonlii (IL-1, IL-6, TNF-alfa, INF-1 va s), hom
do iltihaboleyhina (IL-10, TGF-beta, PGE2) sito-
kinlorin vo mediatorlarin, hotta olavo DAMP-larin
ifrazina sabab olurlar.

Bu ilkin sitokin ifraz1 toxumada vo orqanizm-
do 3 qrup prosesin baslanmasina gotirib ¢ixarir. Bir
torafdon, iltihabydnlii sitokinlor vo yeni DAMP-lar
iltihab prosesini bagladir: endotel aktivlagir, adhe-
ziv molekkullar ekspressiya olunur, bdlgays yeni
leykositlor coalb olunur, leykositlor aktivlosir, toxu-
ma leylkositar hiicuma moruz qgalir (reaktiv oksigen
radikallar1 vo peroksid zodslonmasi, leykositar en-
zimlor vo sellular-ekstrasellular zodslonma, faqosi-
toz va s.), mikrosirkulyasiya vo koaqulyasiya doyi-
sikliklori ortaya ¢ixir. Digor torofdon qan kegon si-
tokinlor (TNF-alfa, IL-6, qranulosit-monosit bdyii-
ma faktoru va s) iltahabin gedisini tomin etmok {iclin
stimiik iliyini, qan dovranini, keskin faza protein
sintezini va energetik sistemlori aktivlesdirirlor.



Digor torofdon iso, makrofaqlardan ifraz olunan IL-
10, transformasiyaedici boyiime faktoru (TGF-be-
ta), prostaglandin E2 vo s. faktorlar immunosup-
ressiyani bagladir (sitokin ifraz1 azlir, Th2 limfositlor
artir, Th1 azalir, limfositar apoptoz baglayir va s).

Tevma va amakyyat
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Sokil 8. Tltihabydnlii vo iltihabalehins reaksiyalarin
tanzimlonmasinds fazalagsma (tam xattlor) vo
balanslagma konsepsiyalar1 (qiriq xattlor)
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Sokil 9. Miiasir SIRS v sepsis nozeriyyasinin sxemi

Kompensator oks-iltihabi reaksiya (KOIRS)
adlanan bu immunosupressiya iltihabi prosesin
“haddini agmasinin” qarsisini alir vo sondiiriir. He-
sab edilir ki, monosit/makrofaglar immun cavabin
toskilinds va tonzimlonmasinds (hom iltihabin, ham
do immunosupressiyanin baslanmasinda, davam et-
masinds va sénmasinds) moarkazi rol olynayir (I'oc-
TUILEB U Jp., 1992).

Sitemik Zadalayici Proseslor — Corrahiyyanin Fundamental

Zodolonma vo bakterial invaziyaya qarsi im-
mun cavab reaksiyalarinin tonzimlonmasi ils slage-
dar iki konsepsiya var: fazalagma vo balanslasma
konsepiyalar1 (Sokil 8).

Fazalagsma konsepsiyasina goro, avval stimul-
yasiya (iltihab) baslayir vo bunun ardinca meydana
golon supressiya iltihabi sondiiriir. Balanslagma
konsepsiyasina gors is9, iltihabi vo oks-iltihabi pro-
seslar parallel baglayir, natice bu iki prosesden han-
siin yliksok olmasina uygun olaraq iltihab ve ya
immunosupressiya sokilinds ortaya ¢ixir.

Hazirki hakim nozoriyyoyo goro, local zodo-
lonmonin toratdiyi sistemik dayisikliklords vo zads-
lonmolords immun sistemin SiRS (sistemik iltihabi
reaksiya sindromu) vo sepsis adlandilian iltihabi
reaksiyalar1 miihiim rol oynayir. SIRS innat immun
sistemin zodslonmoyo vo zadsloyiciys qarst hoyata
kegirdiyi miidafio xarakterli sistemik reaksiyasi,
sepsis ise immun sistemin disfunksiyas1 naticesindo
meydana galon organ zadslonamasi kimi qabul olu-
nur (autodestruksiya). Bu nozeriyyoys goro, SIRS
reaskisysinin destruktiv xarakterli sepsiso ¢evrilmo-
sinin baslica sababi tonzimlonmada olan pozulma-
dir-disrequlyasiyadir (Sakil 9). Iltihab-immunosup-
ressiya tarazlifinin polzulma mexanizmi doaqiq
moalum olmasa da, ehtimal olunan iki konsepsiya
var: ikinci zorbs va oks-iltihabi konsepsiyalar.

Ikinci zorba konsepsiyasina gora iltihabi prose-
sin gedisi vaxtt olavo zodolonmo meydana g¢ixarsa
(mosolon, infeksiya, travma, hipovolemiya, sok vo
s.) immun sistemin normal SIRS reaksiyasi pozulur
va destruktiv xarakter alir.

Immun disrequlyasiyanin bas vermosi ilo ola-
qodar ikinci konsepsiyaya goro oks-iltihabi reaksiya
adekvat olarsa SIRS-in qargisini ala bilir, lakin hom
azhig, hom do goxlugu SIRS-in destruktiv formaya
kegmasina gatirib ¢ixara bilir. Masalan, sirrotik xas-
tolorde sepsisin tez bag vermosi vo agir getmosinin
sobobi kimi oks-iltihabi faktorlarin zaifliyi gostorilir.

SIRS-sepsis noazariyyasi sistemik zadalayici ki-
mi orqanizmds bas veran bir ¢ox doayisikliklori izah
edoa bilsa do, bazi masalslarin hallinds yetorsiz qal-
magqdadir. Xiisuson, tobiotco adaptiv xarakter dasi-
yan bu reaksiyanin autodesruksiyaya keg¢masinin
doqiq mexanizmlori molum deyil. infeksiyanin
gosulmasinin bu prosesds dnoamli rol oynadig: bil-
dirlise do, infeksiya qosulmayan hallarda hanst me-
xanizmlarin rol oynadigi da doqeq bilinmur. Digor
torafdon, sitokinemiya vo disrequlyasiya prinsiping
osaslanaraq totbiq edilon goxsayli sitokin vo anti-
sitokin miialicolori, iltihabolehino todbirlor sepsisin
gediginds ciddi fayda vermomisdir. Bu giina qoador
sepsise yonalmis spesifik miialico yoxdur ve tad-
birlor klassik olaraq sababin aradan qaldirilmasi va
orqan dastayi lizerindo qurulur. Bu faktlar nazariy-
yanin hoalalik mitkommal olmadigini vo yeni ya-
nagma va biliklars ehtiyac oldugunu gostarir.
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SIRS-sepsis nozariyyasi sistemik zodslayici
proses kimi halslik miikemmal goériinmass do fun-
damental vo klinik tababats bir ¢ox faydalar gatirdi.

SIRS-sepsis nozoriyyasinin fundamental toba-
bato gotirdiyi paradigmalardan biri stimulyasiya-
supressiya (“tasir aks tosir yaradir”) ideyasidir. Sok
va stress noazariyyslorindoki stimulyasiya-tiikkonmae
(kompensasiya-dekompensasiya) prinsipinden forg-
li olaraq SIRS nozariyysindo faaliyyatin azalmast
“tiikonma” naticasinds yox, aktivlogsmoys oks olan
prosesin baslanmasi ilo slagadardir: immun siste-
min aktivlosmosi (iltihab) ilo suprressiv mexa-
nizmlor (oks-iltihabi) ige diisiir vo iltihab soniir.
Fazali vo ya paralel gedon bu iki oks proses bir-bi-
rini tarazlayir, “corgivadon ¢rxmanin” garsisini alir,
basqa s6zls sistem 6z-6ziinii tonzimlayir. Bu prinsip
laxtalanma sistemindo do var (laxtalanma-oks-
laxtalanma) vo iimiimilikde insan diislincasindoki
dualizm prinsipi ilo saslasir. Diger bir paradiqma
is9, tonzimlonmonin pozulduqda zasrorli prosess -
autodestruksiyaya c¢evrilmosidir ki, bu da laxtalan-
ma ilo yanag1 oksidativ stress vo digor sistemlordo
do 6ziinili gdstarmokdadir (Marshall et al., 1995).

SIRS-sepsis nozeriyyesinin tobobeto gotirdiyi
onomli prinsiplorden biri do odur ki, orqan disfunk-
siyalar1 olan biitiin xostalords sepisisi va infeksiyani
on planda tutmaq lazimdir. SIRS-sepsis nozariyyasi
corgivasinds klinik tobabstdo bir neg¢o yeni anla-
yislar meydana ¢ixdi ki, bunlara, SIRS, sepsis, sep-
tik sok, orqan difunksiyalan aid edils bilar.

SIRS - infeksiyaya vo ya zodolonmoya qarst
sistemik iltihabi reaksiyasi olub, adaptiv-qoruyucu
xarakterli hesab edilir. Klinik olaraq 4 kriteriyadan
ikisi varsa SIRS diagnozu qoyulur (temperatur >38
° va ya <36°C, taxikardiya >90 vugu/daq, taxipnoe
>20 vo ya. Pa CO2 < 43 kPa, leykositoz >12x10/1,
va ya leykopeniya <4x10°/1).

Ovvallor infeksiya ilo birlikdo SIRS oldugda
sepsis adlandirilird1 (Neviere et al., 2005). Son illar
iso sepsis destruktiv proses kimi gobul olunur va
infeksiyaya qarst immun reaksiyanin diserqulya-
siyas1 naticosindo meydana golon hayati tohliikali
orqan disfunksiyasina deyilir. Bagqa sozlo, sepsis
elo voziyyatdir ki, infeksiyaya qars1 reaskiya
orqanizmin Oziinii zadslayir. Klinik olaraq sepsis
diagnozunu qoymaq igiin iki kriteriya olmalidir:
stibhali vo ya tasdiqlonmis infeksiya ocagi vo hoyati
tohliikeli orqan disfunk-siyasi. Orqan disfunksiyasi
ilkin olaraq qisa-SOFA skalasi ilo giymotlondirilo
bilor (sistolik tozyiq 100 mm Hg-don az, siiur do-
yigikliyi vo ya Glasgow-13-don az, tonoffiis say1
22-dan ¢ox), sonra iso SOFA skalast ilo daqiqilosdi-
rilir: hor iki skala ilo bal 2-don ¢ox artarsa disfunk-
siya qabul edilir ki, bu letallig1 10% artirr (Vincent
et al., 2016).

Septik sok sepsisin agir formalaridan biridir.
Ovvalki tariflards septik sok dedikde hemodinamik
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yetmoazlik vo infuziyanin effekti 6n olanda tutulur-
du va infuziyon terapiyaya baxmayaraq arterial toz-
yiqin va hipoperfuziyanin diizolmomasi septik sok
adlandirilirdi. Hazirki teriflorde ise hemodinamika
vo infuziya ilo yanasi sellular disfunskiya, vazo-
pressor totbiqi va letalliga tosir do nazra alinaraq
asagidaki kimi ifads edilir: septik sok sepsis natico-
sindo meydana golon vo letalligr artiran agir doro-
coli sirkulyator (hipoperfuziya) vo sellular-metabo-
lik disfunksiyadir. Hazirda septik sok diagnozu asa-
gidaka kriteriyalar asasinda qoyulur: sepsis slamot-
lori ilo yanasi infuziyaya cavab vermoyon, vazo-
pressor garakdiren hipotenziya vo hiperlaktatemiya:
orta arterial tozyiqi 65 mm Hg st yiiksokds veo lak-
tatt 2 mmol/I-don asagi saxlamaq ii¢lin vazopres-sor
totbiqi (letalliq 40%) (American College ..., 1992).

MODS -multi orqan disfunksiya sindromu
2 vo daha ¢ox organ vo sistemdo bag veran dis-
funksiyaya deyilir. Disfunksiya termini orqan vo ya
sistemin asas funksiyasinin azalmasi, hemostazi to-
min eds bilmomasi vo mildaxils edilmasi monasin-
da isladilir. Hazirda disfunksiya geriyo donoa bilon
funksional pozulma kimi qiymatlondirilir, onun agr1
formalar1 ise yetmozlik adlandilir (Levy et al.,
2003). MODS adaton sepsisn naticasidir va miialico
olunmazsa letallifa sabab ola bilir. Disfunksiyanin
daracasini miioyyanlasdirmok {igiin ¢oxsayl skala-
lar var vo sepsisdo 6zlinii on ¢ox dogruldan SOFA
klassifikasiyasidir.

SIRS-sepsis nozoriyyasinin klinik tobaboto go-
tirdiyi 6nomli faydalardan biri ds agirlq doracaesinin
toyin etmok {iglin on miihiim gostaricinin organ va
sistem disfunklsiyasi oldugunu vurgulanmasidir (Le
Gall et al., 1996). Buna osaslanaraq SOFA, qisa-
SOFA, APACHE, Marshall, Glasgow va s/ kimi
orqan disfunksiyalarina ssaslanan skalalar ortaya
¢ixd.

YEKUN

Sistemik zodsloyici prosesin tobiati ilo slage-
dar klinik ohomiyystli nozariyyalori vo konsepsi-
yalar1 prinsipal olaraq iki qrupda comlosdirmok
olar. Orqan va sistemlords birbasa yolla zodalnmo
torotmo prinsipino osaslanan birinci qrupa intok-
sikasiya vo infeksiya nozoriyyolori aid edilo biler.
Disfunksiya va ya autodestruksiya adlanan vo bas-
langicda qoruyucu-kompensator funksiyasi dasiyan
reaksiyalarin miioyyon sobablordon doyisorok zodo-
loyici proseso ¢evrilmosino asaslanan ikinci qrupa
iso sok, stress, metabolik vo SIRS-sepsis nozoriy-
yolarini aid etmok olar. 20-ci osrin ortalarina qodor-
ki dovrds birbasa zadsloyici nazariyyslor, sonraki
dovrlorde iso autodestruksiya nozariyyelori hakim
olmugdur. Bu nazoriyyolorin oksoriyyati sistemik
zadolonmoni tam izah eds bilmoadi, lakin bunlara



osaslanaraq miiasir corrahiyyonin, anesteziologi-
yanin v reanimasiyanin tomolini togkil eden bir
ne¢o fundamental vo klinik miiddoalar ortaya ¢ixdi.
Intoksikasiya nozoriyyosi sistemik zodelonmodo hu-
moral faktorlarin 6nomli rol oynadigini gostoridi vo
buna osaslanaraq detoksikasiya tisullari meydana
¢ixdir. Sistemik zodslonmanin mexanimini gana ke-
¢on bakteriyalar vo onun toksinlorinin birbasa tosiri
ilo izah edon klassik sepsis nazariyyasine asaslana-
raq antibiotikoterapiya, aseptika, antiseptika vo
manbays noazarst prinsiplori va todbirlori ortaya
¢ixdr. Tomolindo hipoperfuziya bagli hipoksik vo
isemik-reperfuziya zadslonmasi duran sok nazariy-
ysina asaslanaraq stablizasiya prinsipi (ilk névbade
orqanzimin oksigenasiyasini tomin etmok) forma-
lagdi, hemodinamik vo respirator dostok todbirlori
inkigaf etdi: infuziyon vo transfuziyon terapiyalar,
kardio- vo vazotoniklor, kdmokgi iirak sistemlori,
oksigenoterapiya, mexaniki ventilyasiya, invaziv va
geyri-invaziv monitorizasiya vo s. “Davamli va
siddatli neyroendokrin stimulyasiya siddotli reak-
siyaya va erkon tilkkonmoya sabab olur” ideyasina
osaslanan stress nazeriyyosine asaslanilarq 3 elmi-
praktik istigamot inkisaf etdi: stimulyasiyan azalt-
ma (keylosdirma, azinvaziv carrahiyys), reaksiyani
azaltma (neyroendokrin blok va intensiv terapiya),
rezervlori artirma (perioperativ hazirliq vo qidalan-
dirma). Son 25 ilde hakim olan SIRS-sepsis noze-
riyyosino goro, sistemik zodslonmonin osasinda zo-
dolonmoya va ya zadsloyiciys qarst immun cavabin
disrequlyasiyasi naticosinda bas veran iltihab1 auto-
destruksiya durur. SIRS-sepsis nozeriyyasi avvalki
nazariyyalardon galon prinsiplari dostoklomoakls ya-
nasi, ikinci zorbodon qoruma prinsipini, sepsis vo
septik sokun yeni anlamini gotirdi. Lakin, immun
disrequlyasiyanin korreksiyast vo diffuz iltihabin
aradan qaldirilmasi iigiin spesifik todbirlor haloki
ortaya ¢cixmamigdir vo bu sahods fundomental vo
klinik tadqiqatlara boyiik ehtiyac vardir.
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Cucremusle ITospexaaromue Ipoueccs: - 0630p OcHoBHbIX Teopuii Xupypruu:
ot UnTokcukauuu k Tekymemy CCBO u Cencucy

H.IO. Baiipamos, A.A. UoparumoBa
1-5 kageopa xupypauyeckux bonesneii A3epbatioNcancKo20 MeOUYUHCKO20 YHUBepcumema

B 0030pHOI1 cTaTthe caenaH MOAPOOHBINM aHAIM3 COBPEMEHHBIX MCTOYHHUKOB JUTEPATYphl O MPUPOAE MPo-
1ecca CHCTEMHOTO TIOBPEXK/ICHHS OpraHu3Ma WITH O MyTAX, KOTOPBIMHU JIOKAIBHOE MOBPEKACHUE TIPUBOJMT K
ero o0IIeMy TTOBPEKISHHIIO. DTH HCCICOBAHHS SABIISIOTCS OJIHUMH U3 CAMBIX BaXXHBIX (PYHIaMEHTAIBHBIX U
KJIMHUYECKHX TPOOJIEeM MEeIWIWHBI, ¥ B YaCTHOCTH XHpypruu. Takke nana moapoOHas uH(popMarus o
KIMHUYECKHU Ba)KHOW TEOPUM M KOHIEMIUAX IpOLecca CUCTEMHOIO IOBPEKAEHUs, UCCIeI0BAHbl OTBETHbIE
MMMYHHbBIE PEaKLMU Ha MOBPEXKICHHE M MOBpexAaroume ¢akTopbl. OcBemieHsl NpoOiIeMbl, CBSI3aHHBIE C
KOPPEKIIMEH HMMYHHOH JIMCPETYIISIMK U ycTpaHeHHeM AU (dy3HOTO BOCTIAJICHUS.

Knrueswvie cnosa: CCBO, unmoxcuxayus, cencuc, ulox, Cenmu4eckuti Wox, OUCQHYHKYUsl, BOCRAIEHUE,
cucmemHble NOBPENCOEHUsL

Systemic Damaging Processes — Overview Of Fundamental Theories of Surgery:
From Intoxication to Current SIRS and Sepsis

N.Y. Bayramov, A.A. Ibrahimova
I Departament of Surgical Diseases, Azerbaijan Medical University

Literature resources about one of the most important fundamental and clinical problems of the medicine
especially surgery, the nature of the systematic damage or the local damage leading to total damage of the
organism, have been comprehensively analyzed in the review. The information on the direct damager
(intoxication and infection) realated to the nature of the systematic damaging process and limitations of auto-
destruction theory (shock, stress, metabolic and SIRS-sepsis) and pargraphs of the clinical medicine have
been presented. Special attention is paid to sepsis and diffusion inflammation, which are considered to be the
dominant conceptions based on immune dysregulation.

Keywords: SIRS, intoxication, sepsis, shock, septic shock, disfunction, inflammation, systemic damages
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