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Icmal moagalada tababatin, xiisusan carrahiyyanin an 6namli fundamental va Kkliniki problemlarindan
olan sistemik zadalanma prosesinin tabiati yaxud lokal zadalanmanin organizmin total zadalanmasinag
gatirib ¢ixarma yollar1 haqda miiasir adabiyyat manbalari atrafh tohlil edilmisdir. Sistemik zadalayici
prosesin tabiati ila slagedar malum olan birbasa zadlayici (intoksikasiya va infeksiya) va auto-destriuk-
siya nazariyyalarinin (sok, stress, metabolik vo SIRS-sepsis) ¢atismayan cohatlori va klinik tobabats
gatirdiklari miiddsalar haqqinda qisa malumat verilmisdir. Hazirda sistemik zadaloyici proses kimi
hakim nazariyya hesab edilon va asasinda immun disrequlyasiyaya duran sepsisa va diffuz iltihaba

xiisusi yer verilmisdir.

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

Yerli xarakterli patologiya hansi yolla orqaniz-
mi biitévlikde zadsloyir” suali tababatin, o climle-
don carrahiyyanin fundamental moasoalasidir. Klinik
tocriibo gostorir Ki, oksor corrahi vo geyri-carrahi
xastoliklordo agirlasma vo olimlorin on ¢ox rast
golinon sababi bilavasito lokal xastoliyin 6zii yox,
onun organizmds toratdiyi timiimi zodolonmadir
(taxminan 80-90%). Ona gora do, agirlagmlararin vo
letalligin qarsisin1 almaq liglin yerli zodalonmodan
sistemik zodalonmays aparan mexanizmlori agkar-
lamag va onlara tosir vasitalori axtarmag tarix boyu
elmi tobabotin fundamental mosslasi olmusdur.

Organizm dedikds daxili miihitinin stabilliyini
goruyan (homeostaz) va xarici miihitlo substrat vo
informasiya miibadilasini hoyata kegiran sistem no-
zordo tutulur. Saglam vaziyyat dedikdo daxili sabit-
likdo vo xarici olagedo harmonyani tomin edon
morfo-funksional tamliq nozards tutulur. Zadslon-
mo organizmin har hansi bir hissasindaki hiicey-
ralords va ekstrasellular matriksdo basg veran mor-
foloji va funksional pozulma kimi gobul edilir. Hii-
ceyralorin  zodalonmasi morofoloji olaraq oziini
nekroz, apoptoz, distrofiya ilo gostarir va hipoksik,
kimyavi, fiziki, infeksiyon, immun vo metabolik
tosirlor hiiceyra zoadalonmasinin tomol sobobloridir
(Robbins. Chapter 1...). Xastalik zadalonma ilo ona
qars1 reaksiyalarin miistorakliyi noticasinde meyda-
na galon yeni vaziyyst kimi giymatlondirilo bilar.
Xastalik zadalonmanin yerindan va 6lgiisiindsn asili
olmayarag, zadaloanma, qoruyucu-barpa vo bunlarin
energetik-funksional tomini {igiin hiperfunksiya-
hipermetabolizm kimi 3 atributuv prosesin comin-
don ibaratdir (Sliyev, 2004). Xastaliyin gedisindo 3
notico ola bilar: barpa-sagalma, hissavi barpa vo
olim (Sakil 1).

Birinci halda organizmin barpa proseslori mor-
foloji vo funksional zodslonmoni tam borpa edir,
hiperfunksiya aradan qalxir vo organizm ovvalki
saglam vaziyyatina qayidir. Hissavi barpada, orga-
nizm ovvolki homeostazini borpa edir, lakin yerli
xarakterli deffektlor galir (alillik). Uciincii halda iso
zodalonma oksor organ vo sistemlarin yetmozliyino
Vo oliimo sabab olur. Multiorgan yetmozliyinin
(MOY) meydana golmasinin iki prinsipal mexaniz-
mi ola bilor. Birincili MOY adlanan birbasa vari-
antda, zadalonmo 0 godor siiratli vo genis olur ki,
goruyucu vo kompensator reaksiyalar ortaya ¢ixma-
ga macal tapmadan, oksor orqanlar birbasa olaraq
agir dorocada zadslonir. Buna misal olaraq hayatla
uyusmayan boOylk zodslonmalari, zoharlonmo vo
total hipoksiyani (asfiksiya, ani massiv qanaxmalar,
iirok dayanmasi) gostormok olar. ikincili MOY ad-
lanan dolay1 varinatda iso, lokal zadolonmoys qarsi
goruyucu-kompenstator vo energetik reaksiyalarin
aktiv olmasina baxmayaraq orqanizmi total zodalo-
yan proseslor baslayir ki, bu da organizmin biitov-
lilkdo zadalonmasina, organ va sistemlarin yetmoz-
liyino va 6liima sabab olur. Organizmin total zodo-
lonmasina gotirib ¢ixaran bu proseslori basqa adla
“tmumi zodsloyici proses” vo ya “sistemik zodo-
layici proses” adlandirmagq olar.

Sistemik zadslayici proseslorlo slagadar nazo-
riyyalori mahiyysatca iki qrupda comlogdirmak olar:
birbasa zodoloyicilor vo disfunksiyonal zodoale-
yicilor (autodestruksiyalar). Organ va sistemlords
birincili olaraq zodalonma téradan proseslors birba-
sa zodslayicilor deyilir ki, bunlara intoksikasiyani
Vo infeksiyani aid etmok olar. Disfunksiyonal va ya
autodestruksiya adlanan proseslar dedikds iss, tobi-
otco goruyucu-kompensator funksiya dastyan reak-
siyalari tonziminin pozulmasi vo zadsloayici mexa-
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nizmlara ¢evrilmasi nozards tutulur, yani, “6z qoru-
yucusu Oziinii zodsloyir”. Autodestuksiya nazoriy-
yalarina sok, stress, metabolik vo sepsis aid edilo
bilor. 20-ci asrin ortalarma goadar birbasa zadaloyici
nozariyyslor hakim olmus, sonraki dovrlords iso
autodestruksiya nozariyyolori ortaya ¢ixmusdir.

Intoksikasiva nazariyyasi. Bu nozoriyyoys
gora yerli zodaloanma naticasinds toksinlor meydana
golir vo bunlar gana kegorok organ vo sistemlori
birbasa zadsloyir (Sokil 2). Hiiceyra vo toxumalart
birbasa zadalayan maddalar toksinlar, toratdiyi total
zodolonmo iso toksikoz adlanir. Xaricdon orga-
nizmo daxil olan ekzotoksinlarin toratdiyi toksikoz
ekzotoksikoz, orgizmds amals galon toksinlorin t6-
ratdiyi total zodolonmays endotoksikoz va ya intok-
sikasiya adlanir (Opal, 2010).
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Sokil 3. Klassik sepsis nozariyyasinin sxemi

Toksin axtarislar1 naticasinda nekrotoksinlor,
endotoksinlar, orta ¢akili molekullar va s. kimi ad-
lar ad1 altinda ziilal, lipid vo digor organik tabistli
maddolor “kosf edildi”. Lakin uzun illor aparilan
axtariglara baxmayaraq hiiceyralori birbasa zodo-
loyon spesifik endotoksin tapilmadi (Reitschel et
al., 1994). Oksino, molum oldu ki, endotoksinlor
kimi gobul olunan maddslarin bir gismi organizmin
me-tabilizm mohsulllari, digor bir gismi sitokinlar,
fermentlor, mediatorlar vo reaktiv proteinlar, basqa
gismi isa mikrob mohsullaridir. Orta molekul kiit-
lali ziilallarin oksariyyatinin sitokinlor, kaskin faza
proteinlori, komplement komponentloari, kinin va s.
kimi iltihabi mediatorlar oldugu ortaya ¢ixdi. Sidik
tursusu, bilirubin va s. kimi metabolizma mohsulla-
rinin isa tokziskoz t6éradan Sabab yoXx, netica ol-
dugu, hatta yiiksok konsentrasiyalalarda belo toksik
vaziyyati izah eds bilmadiyi ortaya ¢ixdi. Bu nazo-
riyyays osaslanaraq meydana ¢ixarilan detoksika-
siya tisullar1 da problemi hall eds bilmadi, on yaxsi
halda miivoqgeti effekt gostordi ki, bunu da ilti-
habyonlii sitokinlarin qisamiiddatli azalmasi ilo izah
etmok olar (Raetz and Whitfield, 2002).

Klassik sepsis nazariyyasi. Bu nozariyyays go-
ra, yerli zadalonma bolgasindon gana kegan bakteri-
yalar va onun toksinlori organ vo toxumalari bir-
basa zodsloyarok multiorgan yetmozliyino ssbsb
olurlar (Sakil 3).

Malum oldu ki, aksar mikroblar vs ifraz etdik-
lori toksinlor hiiceyralori birbasa yolla yox, dolay1
yolla, iltihab hiiceyralorini aktivlosdirarok zodo-
layirlar. Mikroblarda olan va patogenlars aid mole-
kulyar patternlor (PAMP) adlanan antigenloarin ley-
kositlordoki uygun reseptorlarla birlosmasi ley-
kositar aktivasyam1 basladan mexanizm oldugu



ortaya ¢ixdi (Isayev, 2005). Giiclii sitotoksik tosiro
malik olan bazi ekzotoksinlorin 6zii da superantigen
rolu olnayir vo leykositlori aktivlosdirarok zadslon-
mo toradirlor. Digor tarafdon, malum oldu ki, lokal
Zodolonmo mikroblarin  orqanizms daxil olmasi
ticlin qap1 agsa da, sepsisdo istirak edon bakteriya-
larin  oksariyyati ekzogen yox, normal endogen
floranin niimayondsloridir. Bakterial translokasiya
ilo bagirsaglardan gqan dévranina kegon mikroblarin
sepsisdo onomli rol oynadigi 6z tosdiqini tapdi.
Ugiinciisii, molum oldu ki, sepsis alamotlori olan
xastalarin taxminan 40-50%-ds ganda va distant to-
xumalarda mikrorganizmlor tapilmir. Digor torof-
don, travma, kaskin destruktiv pankreatit vo s. kimi
baglangicda qeyri-infeksiyon patologiyalarda rast
golinan multiorgan yetmzaliyin mexanimini infek-
siyon nozoriyys ilo izah etmok miimkiin olmadi.
Nohayat, balli oldu ki, boazi virulent infeksiyalar
istisna olmagla oksar mikroblarin patologiya torads
bilmasi ti¢lin miitlaq sort kimi inkisaf miihitinin vo
spesifik hassasligin olmasi lazimdir ki, bunlara nek-
rotik toxumani, zoif immuniteti, spesifik reseptor-
lar1 vo hiiceyrays giris gqapilarini aid etmoak olar. Di-
gor torafdon, antibiotikoterapiya bir ¢ox xastalorin
hoyatim1 xilas edo bilso do, ganda mikrob tapilan
xastolorin hamisii xilas eds bilmadi (aBsimos-
ckuii, 1969). Bu vo digor faktlar gostordi ki, lokal
patologiyadan multiorgan yetmazliyino gedon yolda
infeksiya birincili vo aparic1 sistemik zodalonma
mexanizmi deyildir, lakin prosess ikincili qosularaq
agirlagdirici rol oynaya bilir. Ona géra do antibakte-
rial terapiya hazirda agir xostolorin miitloq miialico-
larindan biri kimi gobul edilir.

Sok nazariyyasi. Sok kaskin gan dévram yet-
moazliyidir, yani organ vo toxumalarin perfuziyasi-
nin koskin azalmasidir (hipoperfuzya) (Abbould,
1982). Hipoperfuziya adston erkon moarholads his-
Savi, sonraki marhalalords ise iimumi xarakter dagi-
yir, toxumalarin hipoksik vo isemiya-reperfuziya
zodoalonmasina gotirib ¢ixarir. Malumdur ki, osas
funksiyalarindan biri toxumalara oksigeni catdir-
maq olan gan ddvrant bir-biri ilo six olagali iki
sistemdan ibaratdir: tozyiq yaradaraq qani horokat
etdiron makrosirkulyasiya sistemi (iirok, bdyiik
damarlar va gan), orqanlarin qan tachizatini tonzim-
layan vo hemato-histositar miibadilani hoyata kegi-
ron mikrosirkulyasiya sistemi (Vincent and Backer,
2013). Qanin dovranini tomin edoan ii¢ asas morfo-
funksional kompenentdon hor hansi birinin vo ya
bir negoasinin ciddi pozulmasi gani horokat etdiran
qiivvanin - gan tezyiqinin azalmasina, bu isa toxu-
malarin hipoperfuziyasina - soka sabab olur: dovr
edon gan hocminin azalmasi (hipovolemik sok),
damarlarin genislonmasi (vazodillatasyon sok) va
tirok faaliyyatinin azalmasi (kardiogen sok) (Barber
and Shires, 1996). Sok prosesinin kompensator
adlanan erkan morholasinds hoyati vacib organlarin
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(beyin, agciyar, Urak) perfuziyasini qorumaq t¢iin
periferik organlarda (dori, mods-bagirsaq sistemi,
boyrok vo ozala) vazo-spazm bag verir (qan dévra-
ninin markazlosmasi vo ya subtotal hipoperfuziya)
(Chien, 1967). Bu morhalods sobob aradan qaldiri-
larsa gan dévrani barpa oluna bilir, aradan galxma-
digda iso dekompensasiya adlanan névbati marhaloa
baslayir. Hipoperfuziyaya moruz galmis periferik
orqanlardaki asidoz vazodilatasiyaya sabab olur ki,
bu da bir torofdon bu organlarda isemiya-reperfu-
ziya zadolonmasing, digar torafdon iso gan tozyigini
azalmasina vo orqanizmin total hipoperfuziyasina
getirib gixarir (Sokil 4).

Naticoda qlisurlu dévran meydana ¢ixir — hi-
poksiya gan dovranini zoifladir, bu isa hipoksiyani
dorinlogdirir (Kristensen, 1994). Total hipoperfu-
ziyanin toratdiyi hiopksiya vo sellular disfunksiya
bir torafdon kapilyar kegiriciliyinin artmasina, eks-
travazasiyaya Vo sellular 6demo Sabab olaraq qanin
hocmini azaldir (plazmaitirma), diger torafdon iso
tirok foaliyyatini zoifldir vovazodilatasiya torodir.
Naticodo ham makrohemodinamika, hom do mikro-
sirkulyasiya pozulur. Mikrosirkulyasiyanin pozul-
masi iso 6z ndvbasindo hipoksiyani dorinlosdirir.
“Hipoksiya — hipoperfuziya” qiisurlu dévranmi da-
vam etdikdo ham mikrosirkulyasiyada agir doyisik-
liklor (mikrosirkulyator tixaclar), hom do hiiceyro-
lordo geriyodonmoz pozulmalar meydana ¢ixr ki, bu
da refrakter morholo kimi giymatlondirilir (Annane
et al., 2005).
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Sakil 4. Hipoperfuziya - hipoksiya qiisurlu dévrani

Sok nozariyyesi Ikinci Diinya Miiharibasindan
sonra meydana ¢ixib bir ne¢o onillik arzinds siste-
mik zadalayici proses kimi hakim nazariyys olsa da
(Singer et al., 2016), bazi elmi-praktik problemls-
rin halli baximindan tam yararli olmadi (Shankar-
Hari et al., 2016). Ancaq bu nazariyyas tobabot elmi-
na ¢ox onamli elmi-praktik “tohfalor” verdi. Birin-
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cisi, fundamental tobabstdo yeni paradigma ortaya
¢ixdi: goruyucu-kompensator reakasiya davam
edorss vo ya hoddini asarsa patoloji xarakter alaraq
organizmi zadoaloys bilir. Hesab edilir ki, sok aslin-
do organizmin zodslonmoays qarsi hayatgqurtarma
reaksiyalarindan biridir vo erkon morhalads hayati
vacib orqanlain qan tochizatin1 qoruma xarakteri
dasiywr. Lakin, vaxtinda korreksiya olunmadiqda
davam edarok patoloji prosess gevrilir va organizm-
do total sellular zodolonmays gotirib ¢ixarir. Ikin-
cisi, sok nazoriyyasi klinik tobabstds stablizasiya
prinsipini vo bunu tamin etmoak {i¢iin hemodinamik
Vo respirator dostok todbirlorini ortaya ¢ixardi vo
inkisaf etdirdi. Hemodinamik doastok iigiin infuzi-
yon Vs transfuziyon terapiyalar, kardio- vo vazoto-
niklor vo koémokgi tirok sistemlori, oksigenotera-
piya, mexaniki ventilyasiya, invaziv va geyri-inva-
ziv monitorizasiya va s. kimi tadbirlor ortaya ¢ixdi
(Seymour et al., 2016).

Stress nazariyyasi. Stress organizmin zadslon-
moys timumi soforbarlik reaksiyast olub, zadslon-
monin hoyati tohliikesini azaltmaga, boarpa proses-
lorini baglatmaga va gedisine sorait yaratmaga xid-
mot edir (Teomopecky, 1972). Stress reaksiyasinin
asas horokatverici qiivvasi neyro-endokrin aktivlos-
mo hesab edilir (Goldstein and David, 2007). Klas-
sik stress nozariyyasine goéra, zadalanma naticasin-
do agr1 vo ganaxma kimi amillor simpatik sinir sis-

temini vo endokrin sistemi aktivlosdirir, adrenokor-
tikotrop, kortikosteroid, adrenalin, glukagon kimi
stress hormonlarinin  artmasina, kinin-kallikrein,
komplement va digor humoral sistemlarin follagma-
sina gotirib ¢ixarir (Sakil 5).

Bu neyro-endokrin aktivlosmo bir torofdon
energetik substratlarin moblizasiyasini (hipermeta-
bolizm), digar torafdon iso hoyati vacib funksiya-
larin artmasini (hiperfunksiya) togkil edorok kom-
pensator-barpa proseslorinin gedisini tomin edir.
Noticads, karbohidratlarin (glikoliz), ziilallarin (zii-
lal sintezi stress faktorlarina dogru yon doyisdirir vo
itkisi artir), hatta lipidlorin katobolizmi artir, hemo-
dinamika, oksigen ehtiyaci, respirator foaliyyst vo
koaqulyasiya yiiksalir. Sobab aradan galxarsa ney-
ro-endokrin reaksiya soniir, hiperfunksiya geriliyir,
barpa vo anabolik proseslor baglayir (Desborough,
2000). Lakin, stress reaksiyasi davam edoarss vo ya
siddoti artarsa (“haddini kegorss™) “stimulyasiya-
depressiya fenomeni” ortaya ¢ixir - energetik vo
funksional rezervlor tiikonir, “xaos” vo imumi zo-
dolonmolar bagslayir. Malum oldu ki, organizmin
cavab reaksiyasinin siddoti stimulyatorun (zodslon
manin) hacmi vo miiddati ilo diiz miitonasibdir va
organizmin rezervlori zoif olduqgda funksional yet-
moazliklor (disfunksiyalar) daha erkon ortaya ¢ixir
(Giannoudis et al., 2006).
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Sakil 5. Stress nozariyyasi
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Stress nazariyyasi sistemik zodslonmanin kon-
kret mexanizmini ortaya ¢ixara bilmadi, bu zadlon-
monin dolay1 yolla, energetik va funksional rezerv-
lorin tiitkonmasi naticasinds meydana golon organ
disfunksiyalar1 ilo bagli oldugunu ehtimal etdirdi
(sok, hipoksiya, neyro-endokrin yetmozlik, yayil-
mig damardaxili laxtalanama vo S.) (Weis-sman,
1990). Digor torofdon, anesteziya vo perioperativ
miialicolorlo  neyro-endokrin reaksiyanin kontrol
altina alinmasina va energetik tominata baxmayaraq
xastalorin  hamisini sistemik zodalonmadon xilas
etmok miimkiin olmadi (Goldstein et al., 2007).

Bu nozariyys asasinda klinik tobobtds 3 prin-
sipal istigamot meydana goldi:

— stimulyasiyani (zodalonmani) azaltma

— reaksiyan1 azaltma

— rezervloari artirma

Stimulyasiyani azaltma prinsipino osaslanaraq
anesteziologiya vo az invaziv carrahiyys inkisaf
etdi. Agr1 stimulyasiyasini azaltmaq ii¢lin yerli, re-
gional vo timumi keylagdirmo tisullarinin tosokkiilii
Vo bu giin do davam edon inkisafi corrahiyyanin
irolilomoasinds miihiim rol oynadi (Desborough,
2000). Digor torofdon carrahiyyanin tomal prinsipi
“minimal zadalonma prinsipi” ortaya ¢ixdi. Toba-
batin asas ganununun “zarar verma” ganunu oldu-
gunu nozaro alaraq “corrahi aqressiyani minimuma
endirmok” buglinkii carrahiyyanin asas prinsipi sa-
yilir. Agiq carrahi miidaxilalarin daridon kegon vo
ya endoskopik tisullarla ovoz edilmasi, erkon barpa
programlar1 (effektiv agrikasicilor, drenaj vo katet-
erlordon minimal istifads, erkon aktivlosdirmo vo
erkon gidalandirma) bu istigamotds atilan 6nomli
addimlar hesab edilo bilor (Giannoudis et al., 2006).

Organizmin funksional vo energetik rezervlo-
rinin patoloji proseslords 6nomli roluna asaslanaraq
omoaliyyat riskini vo prognozu mayyanlosdirmok
ticiin rezervloari giymotlondirmoayin shomiyyaoti orta-
ya ¢ixdi, rezervlari artirmaq tgiin omoliyyat 6ni
hazirliglarin, xiisuson do gidalandirmanin vacibliyi
vurgulandr (“amoliyyata yaxsi gedon, yaxsi da
cixar”) (Weissman, 1990).

Sistemik iltihabi reaksiya sindromu (SIRS) va
sepsis. 1990-c1 illordon baslayaraq, lokal xastaliyin
toratdiyi sistemik doyisikliklorde vo zadalonmo-
lordo aparict mexanizmin tobistca iltihabi proses
oldugu bildirildi vo umumi iltihab sindromu vs ya
sistemik iltihabi reaksiya sindromu (SIRS) va sep-
sis adlanan iltihabi autodestruksiya paradigmalar
formalagsmaga basladi. Bundan sonra immun sis-
tem, iltihab vo iltihabi autodestruksiya ¢oxsayli tod-
qiatlarm hadsfi oldu vo bir ¢ox yeni biliklarlo ya-
nast bozi miibahisoli mosalolor do ortaya ¢ixdi
(Alazawi et al., 2016).

Sitemik Zadalayici Proseslar — Carrahiyyanin Fundamental

Molumdur ki, organizmin antigen stabilliyini
tomin edon homeostatik sistem kimi gabul edilon
immun sistemin ilkin funksiyasi mikroblart mahv
etmokdon ibarotdir. Bundan basqa immun sistem
organizms daxil olan yad antigenlari roddetmado
(organ vo toxuma kogiiriilmosi) vo zodslonmis to-
xumalar1 tamizlomads do miihiim rol oynayir. Bu
sistemin is prinsipi yad ziilallar1 (antigenlori) spesi-
fik anticisimlarlo (immunoglobulinlor, T-limfosit-
lor) birlosdirarok aradan gqaldirmadan ibaratdir.
Osas komponentlari leykositlor vo immunoglobu-
linlor olan immun sistemin bir-biri ilo six olageli
olan iki tipi var: anadangslmo (innat) vo qazanilmis
(adaptiv). Innat sistemin miihiim xiisusiyyoti anti-
genlo tokrar qarsilasdigda immun cavabin miiddati-
nin va intensivliyinin doayigsmamasidir (yani immun
yaddas olmur). Neytrofil, monosit-makrofaq, eozi-
nofil, bazofil, komplement vo koskin faza ziilallar
(CRP, lizosim va s) innat sistemin asas komponent-
loridir. innat immun sistem yad antigenlori birbasa
olaraq bu hiiceyralordoki spesifik reseptorlarin ko-
mayi ilo taniyir vo mohv etmok iigiin faqositoz,
opsonizasiya va komplementar lizis kimi effektor
mexanizmlari hoyata kegirir. Adaptiv immun sis-
temin xarakterik cohoti antigenlo tokrar qarsilas-
digda immun cavabin miiddati va ya intensivliyinin
doyismosidir, yoni immun yaddasin olmasidir.
Adaptiv sistemds yad antigenlor antigen togdim
edon hiiceyralords islomdan kegdikdon sonra tani-
nir, T-limfositloro togdim edilir, sonra iso bunlara
qars1 spesifik sitotoksik T-limfositlor (CD8+) va ya
immunoglobilinlor hazirlanir. Spesifik anticisim-
lorlo yanasi “novboti qarsilagsmani” tonzimlomok
ticiin yaddas va requlyator (Thl, Th2, B-limfositlar)
hiiceyralor do hazirlanir. Bu sistem antigeni mahv
etmok tigiin sitotoksikoz, antigen blokadasi vo fa-
gositoz kimi effektor mexanizmlardon istifads edir
(Sakil 6).

T-LIMFOSIT AKTIVLOSMOSI Vo ANTICISIM SINTEZI

CDB0/B6  CD2E

Makrofag

Sakil 6. Adaptiv immun cavab
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Sakil 7. Innat immun cavab

Prinsipal forglorino baxmayaraq innat vo adap-
tiv immun sistemlor arasinda six olage vardir.
Adaptiv sistem antigeni tanimaq vo mohv etmok
liclin innat sistemin komponentlori olan dentritik
hiiceyralordon, monositlordon istifado edos bilir.
Digor torofdon innat sistem aktivlosdikdo hiiceyro-
lordoki antigen ekspressiyasini artiraraq adaptiv
sistemi do aktivlsdirs bilir.

[ltihab innat immun sistemin zodaloyiciys (mik-
roblar) va zadalonmays qarst an effektiv reaksiyasi
olub, asagidaki 3 bioloji “vazifoni” yerina yetirir:

— zadoalayicini mohv etmok vo ya mohdud-

lamag;

— zadolonmis bdlgoni nekrozdan tomizloyarak

barpaya hazirlamagq;

— borpa proseslarins tokan vermok.

Zadslonmonin néviindan va yerindon asilt ol-
mayaraq iltihabi reaksiya eyni ardicilliq va ganuna-
uygunlugla gedir: zadalonma valva ya zadalayici
— leykositlarin aktivlosmasi — sitokin vo media-
tor ifraz1 —> humoral, damar, toxuma vo iimumi
doyisikliklar (hemostaz, vazodilatasiya, kegiricili-
yin artmasi, 6dem, nekroliz, sellular disfunksiya vo
s.). Hesab edilir ki, mikrob vo ya zadslonmis toxu-
ma moangali olan va molekulyar patternlor (matriks-
lar) adlanan maddolarin leykisotlordoki (xiisusan,
neytrofillords vo makrofaglardaki) pattern taniyan
reseptorlarla birlosmasi leykositlorin aktivlsmasine
sobab olur (Sakil 7).

Bakteriyalara aid molekulyar patternloro (BAMP)
pepdidoglikanlar, lipopolisaxarid (endotoksin), be-
ta-galaktin, microbial DNT vo RNT-lor vo s. gox-
sayli maddslor aid edilir. Zodalonmo naticasinds

116

hiiceyralordan konara ¢ixan vo dagilmaya aid mole-
kulyar patternlor (DAMP) vo ya alarminlor adla-
nan madddalorin istilik soku proteinlori, HMG,
histonlar, mitoxondrial DNT, nukleopepdidlor vs s.
kimi ¢oxsayli niimayandslori var. 9sason makro-
faglarda va neytrofillords yerlogon ¢oxsayh pattern
tantyan reseptorlarin (PTR) garmaga banzar (toll-
like, TLR), diiyiinabanzar (node-like, NLR), C-tip
lektin (CLR) vo s. nimayandalori molumdur.
DAMP vo ya BAMP-larin reseptorlarla, xiisuson doa
monositlords daha ¢ox rast golinon TLR4 ils birlos-
masi hiiceyrodoaxili signal sistemini iso salaraq
transkripsional faktorlari (NF-betta, AP1, IRF3,
ERK1/2 vo s.) aktivlosdirir ki, bunlar da hom ilti-
habyosnli (IL-1, IL-6, TNF-alfa, INF-1 va s), hom
do iltihabaleyhino (iL-10, TGF-beta, PGE2) sito-
kinlarin vo mediatorlarin, hatta alava DAMP-larin
ifrazina sabab olurlar.

Bu ilkin sitokin ifrazi toxumada vo organizm-
da 3 grup prosesin baslanmasina gatirib ¢ixarir. Bir
torafdon, iltihabydnlii sitokinlor va yeni DAMP-lar
iltihab prosesini basladir: endotel aktivlogir, adhe-
ziv molekkullar ekspressiya olunur, bolgays yeni
leykositlor calb olunur, leykositlor aktivlogir, toxu-
ma leylkositar hiicuma moruz qalir (reaktiv oksigen
radikallar1 vo peroksid zodslonmasi, leykositar en-
zimlor vo sellular-ekstrasellular zadaloanmo, faqosi-
toz va s.), mikrosirkulyasiya vo koaqulyasiya doyi-
sikliklori ortaya ¢ixir. Digor torofdon qan kegon si-
tokinlor (TNF-alfa, IL-6, granulosit-monosit bdyii-
ma faktoru vo s) iltahabin gedisini tomin etmak tigiin
stimiik iliyini, qan dovranmimi, kaskin faza protein
sintezini vo energetik sistemlori aktivlogdirirlor.



Digor torofdon iso, makrofaglardan ifraz olunan iL-
10, transformasiyaedici boyiima faktoru (TGF-be-
ta), prostaglandin E2 vo s. faktorlar immunosup-
ressiyam bagladir (sitokin ifrazi azlir, Th2 limfositlor
artir, Th1 azalir, limfositar apoptoz baglayir va S).
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Sokil 8. iltihaby®nlii va iltihabalehins reaksiyalarin
tonzimlonmasinds fazalagsma (tam xottlor) vo
balanslagma konsepsiyalari (qiriq xottlor)

Bakterial invaziva va ya travmatik zadalanma

4

( BAMP va DAMP-lanin tasiri il makrofaglarin )
aktivlasmasi va sitokin ifraz

4

‘ SiRS va Ki9RS ‘

ikinci zarba: infeksiya,

iltihabin sénmasi va barpa hipovolemiya va digar
‘ SEPSIS ‘
‘ Septik sok, MOY ‘

iltihabin sénmasi va barpa * Agirlasma, Letal

Sakil 9. Miiasir SIRS va sepsis nozariyyasinin sxemi

Kompensator oks-iltihabi reaksiya (KOIRS)
adlanan bu immunosupressiya iltihabi prosesin
“haddini agsmasinin” garsisini alir vo sondiiriir. He-
sab edilir ki, monosit/makrofaglar immun cavabin
toskilinds va tonzimlonmasinds (hom iltihabin, ham
do immunosupressiyanin baglanmasinda, davam et-
mosinds vo sénmasinds) morkazi rol olynayir (I'oc-
THIIEB H Op., 1992).

Sitemik Zadalayici Proseslar — Carrahiyyanin Fundamental

Zodslonmo vo bakterial invaziyaya qgarsi im-
mun cavab reaksiyalarinin tanzimlonmasi ilo slage-
dar iki konsepsiya var: fazalagsma vo balanslagma
konsepiyalar (Sakil 8).

Fazalasma konsepsiyasina gora, avval stimul-
yasiya (iltihab) baslayir vo bunun ardinca meydana
golon supressiya iltihabi sondiiriir. Balanslagsma
konsepsiyasina gors is9, iltihabi vo oks-iltihabi pro-
seslor parallel baglayir, notica bu iki prosesdon han-
sinin yiikksok olmasina uygun olaraq iltihab vo ya
immunosupressiya sokilinds ortaya ¢ixir.

Hazirki hakim nozoriyyoys gors, local zadoe-
lonmanin toratdiyi sistemik doyisikliklords vo zodo-
lonmoalorde immun sistemin SIRS (sistemik iltihabi
reaksiya sindromu) vo sepsis adlandilian iltihabi
reaksiyalar1 miihiim rol oynayir. SIRS innat immun
sistemin zodalonmaya va zadsloyiciys garst hoyata
kecirdiyi miidafio xarakterli sistemik reaksiyasi,
sepsis iso immun sistemin disfunksiyasi naticasinda
meydana golon organ zodalonamasi kimi gobul olu-
nur (autodestruksiya). Bu nozariyyoyo gora, SIRS
reaskisysinin destruktiv xarakterli sepsiso ¢evrilma-
sinin baglica sababi tonzimlonmads olan pozulma-
dir-disrequlyasiyadir (Sokil 9). iltihab-immunosup-
ressiya tarazliginin polzulma mexanizmi doagiq
molum olmasa da, ehtimal olunan iki konsepsiya
var: ikinci zarbs va oks-iltihabi konsepsiyalar.

Ikinci zorbo konsepsiyasina gora iltihabi prose-
sin gedisi vaxti alava zodolonmo meydana ¢ixarsa
(masalon, infeksiya, travma, hipovolemiya, sok vo
s.) immun sistemin normal SIRS reaksiyasi pozulur
va destruktiv xarakter alir.

Immun disrequlyasiyanin bas vermasi ilo ola-
gadar ikinci konsepsiyaya gora oks-iltihabi reaksiya
adekvat olarsa SIRS-in qarsisini ala bilir, lakin hom
azhigl, hom do goxlugu SIRS-in destruktiv formaya
kegmasina gatirib ¢ixara bilir. Masalon, sirrotik xas-
tolordo sepsisin tez bas vermasi Vo agir getmoasinin
sobobi kimi oks-iltihabi faktorlarin zaifliyi gostorilir.

SIRS-sepsis nazoriyyasi sistemik zadoloyici ki-
mi organizmda bas veran bir ¢ox doyisikliklari izah
edoa bilsa da, bazi masalalarin hallinds yetarsiz gal-
maqdadir. Xisusan, tobiotco adaptiv xarakter dasi-
yan bu reaksiyanin autodesruksiyaya kegmasinin
dogiq mexanizmlori molum deyil. Infeksiyanin
gosulmasimin bu prosesde 6nomli rol oynadig: bil-
dirliso do, infeksiya qosulmayan hallarda hansi me-
xanizmloarin rol oynadigi da dagoq bilinmur. Digar
torafdon, sitokinemiya vo disrequlyasiya prinsipine
asaslanaraq totbiq edilon goxsayli sitokin vo anti-
sitokin miialicalari, iltihabalehina todbirlor sepsisin
gedisindo ciddi fayda vermomisdir. Bu giino gadar
sepsisa yonalmis spesifik miialica yoxdur vo tod-
birlar klassik olaraq sebabin aradan galdirilmasi va
organ dastayi tizerinds qurulur. Bu faktlar nazariy-
yanin halalik miikommal olmadigini vo yeni ya-
nasma va biliklars ehtiyac oldugunu gostarir.
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SIRS-sepsis nozoriyyosi sistemik zodaloyici
proses kimi halalik mitkemmeal gériinmass do fun-
damental va klinik tobabats bir ¢ox faydalar gatirdi.

SIRS-sepsis nozariyyasinin fundamental toba-
boto gotirdiyi paradigmalardan biri stimulyasiya-
supressiya (“tasir oks tosir yaradir”) ideyasidir. Sok
Vo stress nozariyyslarindoki stimulyasiya-tilkonma
(kompensasiya-dekompensasiya) prinsipindon forg-
li olaraq SIRS nozoriyysindo foaliyyotin azalmasi
“tiilkonma” naticasinds yox, aktivlogsmays oks olan
prosesin baslanmasi ilo olagodardir: immun siste-
min aktivlosmosi (iltihab) ilo suprressiv. mexa-
nizmlor (oks-iltihabi) igo diigiir vo iltihab soniir.
Fazali vo ya paralel gedoan bu iki oks proses bir-bi-
rini tarazlayir, “¢orgivodon ¢ixmanin” qarsisini alir,
basqa s6zlo sistem 6z-6ziinii tonzimloyir. Bu prinsip
laxtalanma sistemindo do var (laxtalanma-oks-
laxtalanma) vo iimiimilikds insan diisiincosindaki
dualizm prinsipi ilo saslogir. Digar bir paradigma
iso, tonzimlonmanin pozulduqda zororli prosess -
autodestruksiyaya c¢evrilmasidir ki, bu da laxtalan-
ma ilo yanasi oksidativ stress vo digor sistemlords
do 6ziinii gostarmakdadir (Marshall et al., 1995).

SIRS-sepsis nozariyyasinin toboboto gotirdiyi
onamli prinsiplordan biri do odur ki, organ disfunk-
siyalar1 olan biitiin xastalords sepisisi va infeksiyani
on planda tutmaq lazimdir. SIRS-sepsis nozoriyyasi
corgivasindo Klinik tobabstds bir nega yeni anla-
yislar meydana ¢ixdi ki, bunlara, SIRS, sepsis, sep-
tik sok, organ difunksiyalari aid edils bilar.

SIRS — infeksiyaya vo ya zodalonmaya qarsi
sistemik iltihabi reaksiyasi olub, adaptiv-gqoruyucu
xarakterli hesab edilir. Klinik olarag 4 kriteriyadan
ikisi varsa SIRS diaqnozu qoyulur (temperatur >38
° va ya <36°C, taxikardiya >90 vugu/daq, taxipnoe
>20 Vo ya. Pa CO2 < 43 kPa, leykositoz >12x10%I,
va ya leykopeniya <4x107/1).

Owwvallor infeksiya ilo birlikde SIRS oldugda
sepsis adlandirilird: (Neviere et al., 2005). Son illor
iso sepsis destruktiv proses kimi gobul olunur vo
infeksiyaya qarst immun reaksiyanin diserqulya-
siyast naticasindo meydana golon hayati tohliikali
organ disfunksiyasina deyilir. Basqa s6zlo, sepsis
elo vaziyystdir ki, infeksiyaya gqarsi reaskiya
organizmin 06ziinii zadaloyir. Klinik olarag sepsis
diagnozunu qoymaq ti¢lin iki kriteriya olmalidir:
stibhali va ya tosdiglonmis infeksiya ocagi vo hoyati
tohliikali organ disfunk-siyasi. Organ disfunksiyasi
ilkin olaraq qisa-SOFA skalas1 ilo giymotlondirils
bilor (sistolik tozyiq 100 mm Hg-don az, siiur ds-
yisikliyi vo ya Glasgow-13-don az, tonoffiis say1
22-don ¢ox), sonra iso SOFA skalasi ils dogiqilosdi-
rilir: har iki skala ilo bal 2-don ¢ox artarsa disfunk-
siya gobul edilir ki, bu letalligi 10% artirir (Vincent
etal., 2016).

Septik sok sepsisin agir formalarindan biridir.
ovvalki toriflords septik sok dedikde hemodinamik
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yetmozlik vo infuziyanin effekti 6n olanda tutulur-
du va infuziyon terapiyaya baxmayaraq arterial toz-
yigin va hipoperfuziyanin diizolmomasi septik sok
adlandirilirdi. Hazirki toriflords iso hemodinamika
Vo infuziya ilo yanas1 sellular disfunskiya, vazo-
pressor totbigi Vo letalliga tosir do nazro alinaraq
asagidaki kimi ifads edilir: septik sok sepsis natico-
sindo meydana golon va letalligi artiran agir dore-
coli sirkulyator (hipoperfuziya) va sellular-metabo-
lik disfunksiyadir. Hazirda septik sok diagnozu asa-
gidaki kriteriyalar asasinda qoyulur: sepsis alamot-
lori ilo yanas1 infuziyaya cavab vermayan, vazo-
pressor garokdiran hipotenziya vo hiperlaktatemiya:
orta arterial tozyiqi 65 mm Hg st yiiksokdos vo lak-
tat1 2 mmol/l-don asagi saxlamagq ti¢iin vazopres-Sor
totbiqi (letalliq 40%) (American College ..., 1992).

MODS -multi organ disfunksiya sindromu
2 Vo daha ¢ox orqan vo sistemdo bas veran dis-
funksiyaya deyilir. Disfunksiya termini organ vo ya
sistemin osas funksiyasinin azalmasi, hemostazi to-
min eda bilmamasi vo miidaxilo edilmasi manasin-
da isladilir. Hazirda disfunksiya geriys dono bilon
funksional pozulma kimi giymatlondirilir, onun agri
formalar1 iso yetmozlik adlandilir (Levy et al.,
2003). MODS adotan sepsish naticasidir vo miialico
olunmazsa letalliga sabab ola bilir. Disfunksiyanin
doaracasini miioyyanlogdirmok figiin goxsayli skala-
lar var vo sepsisdo 6ziinii on ¢ox dogruldan SOFA
klassifikasiyasidir.

SIRS-sepsis nozariyyasinin klinik tobabato go-
tirdiyi 6nomli faydalardan biri do agirlq doracasinin
tayin etmok Giglin an miithiim gdstaricinin organ va
sistem disfunklsiyasi oldugunu vurgulanmasidir (Le
Gall et al., 1996). Buna osaslanaraq SOFA, qisa-
SOFA, APACHE, Marshall, Glasgow vo s/ kimi
orqan disfunksiyalarina osaslanan skalalar ortaya
¢ixdr.

YEKUN

Sistemik zodolayici prosesin tabisti ilo slage-
dar klinik ohomiyyatli nazariyyalori va konsepsi-
yalar1 prinsipal olaraq iki qrupda comlosdirmok
olar. Organ va sistemlords birbasa yolla zadalnma
toratmo prinsipine asaslanan birinci grupa intok-
sikasiya vo infeksiya nozariyyslori aid edilo bilor.
Disfunksiya vo ya autodestruksiya adlanan va bas-
langicda qoruyucu-kompensator funksiyas: dasiyan
reaksiyalarin miioyyan Sabablordan doyisorok zodo-
layici prosess gevrilmoasina asaslanan ikinci grupa
iso sok, stress, metabolik vo SiRS-SepSiS nazariy-
yalarini aid etmak olar. 20-ci asrin ortalarina qadar-
ki dovrds birbasa zadslayici nazariyyslor, sonraki
dovrlords iso autodestruksiya nozariyyslori hakim
olmusdur. Bu nozariyyslorin oksariyyati sistemik
zodalonmoani tam izah eds bilmadi, lakin bunlara



osaslanaraq miasir carrahiyysnin, anesteziologi-
yanin va reanimasiyanin tamalini togkil edan bir
neg¢d fundamental vo klinik miiddoalar ortaya ¢ixdi.
Intoksikasiya nozoriyyasi sistemik zodelonmoda hu-
moral faktorlarin 6nomli rol oynadigini géstoridi vo
buna osaslanaraq detoksikasiya tisullart meydana
cixdi. Sistemik zodalonmanin mexanimini gana ke-
¢on bakteriyalar va onun toksinlarinin birbasa tasiri
ilo izah edan klassik sepsis nazariyyasino asaslana-
raq antibiotikoterapiya, aseptika, antiseptika vo
monbaya nozarst prinsiplori vo todbirlori ortaya
¢ixdl. Tomolinda hipoperfuziya bagli hipoksik vo
isemik-reperfuziya zodslonmasi duran sok nozariy-
ysino asaslanaraq stablizasiya prinsipi (ilk névbada
organzimin oksigenasiyasmi tomin etmok) forma-
lasdi, hemodinamik vo respirator dastok todbirlori
inkisaf etdi: infuziyon va transfuziyon terapiyalar,
kardio- va vazotoniklor, komokei tirak sistemlori,
oksigenoterapiya, mexaniki ventilyasiya, invaziv vo
geyri-invaziv monitorizasiya va s. “Davamli va
siddotli neyroendokrin stimulyasiya siddotli reak-
siyaya vo erkon tiitkonmoya sobob olur” ideyasina
osaslanan stress nozariyyasino osaslanilarq 3 elmi-
praktik istigamat inkisaf etdi: stimulyasiyani azalt-
ma (keylosdirma, azinvaziv carrahiyyo), reaksiyani
azaltma (neyroendokrin blok vo intensiv terapiya),
rezervlori artirma (perioperativ hazirliq vo gidalan-
dirma). Son 25 ildo hakim olan SIRS-sepsis noze-
riyyasina goro, sistemik zadalonmoanin osasinda zo-
dalanmoays Vo ya zadslayiciys garst immun cavabin
disrequlyasiyasi naticosinds bas veran iltihabi auto-
destruksiya durur. SIRS-sepsis nozariyyasi avvalki
nozariyyslardan golon prinsiplori dostoklomakls ya-
nasi, ikinci zorbadon goruma prinsipini, sepsis vo
septik sokun yeni anlamini gatirdi. Lakin, immun
disrequlyasiyanin korreksiyasi vo diffuz iltihabin
aradan qaldirilmasi tigiin spesifik tadbirlor holoki
ortaya ¢ixmamigdir vo bu sahads fundomental va
Klinik tadqgiqatlara boyiik ehtiyac vardir.
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Cucremunie Ilospe:xkgaromue Iponeccst - O630p OcHoBHbIX Teopuii Xupypruu:
ot Unrokcukanun k Tekymemy CCBO u Cencucy

H.IO. Baiipamos, A.A. U6parumoBa
1-12 kagedpa xupypauueckux donesneti A3epoaidNcancK020 MeOUYUHCKO20 YHUBepCUmema

B 0030pHOI cTaThe caeiaH MOAPOOHBIA aHAIM3 COBPEMEHHBIX MCTOYHHKOB JIMTEPATYPhl O MPHUPOJAC IPO-
11ecca CHCTEMHOTO TIOBPEXKIACHHS OPTaHU3Ma WITH O MTyTAX, KOTOPBIMH JIOKATBHOE TIOBPEXKICHIE TIPUBOIUT K
ero o0IIeMy OBPEXISHUIO. DTH HCCIISIOBAHUS SIBISTFOTCS OJHUMHU U3 CaMBIX BAXKHBIX (DyHITaMEHTAbHBIX U
KJIMHUYECKUX Hp06JICM MEIMLUHBI, U B YAaCTHOCTU XUpypruu. Takxke naHa HOI[pO6HaSI HH(bopMaumI 0
KJIMHUYECKU BaKHOM TCOPUH N KOHICIIIHAX IMpoHecca CUCTEMHOI'0 IOBPEKACHUA, UCCIICAOBAHbl OTBETHBIC
MMMYHHBIE pPEeakIMi Ha TOBpEXJeHHe W MoBpexpatonme (hakropbl. OCBENICHBI MPOOIEMBI, CBSI3aHHEIE C
KOppeKIMeld IMMYHHON JTUCPETYIISIUK U ycTpaHeHueM A y3HOro BOCIaaeHusI.

Kntoueswie cnosa: CCBO, unmoxcukayus, Cencuc, WoK, Cenmuyeckuti Wox, OUc@yHKyus, 6ocnaiexue,
cucmemmubvie NOBPeNCOeHUs

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

N.Y. Bayramov, A.A. Ibrahimova
| 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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