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Azarbaycan Tibb Univerisitetinin oftalmologiya kafedrasi, N.F.Qamaleya adina Mikrobiologiya va Epidemiologiya
Institutu. Rusiya Federasiyasi, Moskva sahari
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Son dovrlords oftalmologiyada sitokinlorin (ST) infeksion, autoimmun, allergik xostaliklords va.s rolu intensiv
Oyronilmokdadir.

Kicik molekullu ziilali tonzimloyici maddalor olan ST-lar hiiceyrolor torafindon hasil edilmaklo onlarin funksional
aktivliyini modullagdirir. ST-larin spesifik hiiceyro membran reseptoru ilo birlosmasindon sonra signallar hiiceyra
sothindon, sitoplazmatik strukturlara, oradan niivoyo otiiriiliir vo bununla da miivafiq genlorin modulasiyasi bas
verir. Bu iso hiiceyralar torafindon yeni ziilallarin aktivlosmis — gen mohsullarinin hasil edilmasine gatirib ¢ixartr.
Gormo orqanin patalogiyalarinda miihiim rol oynayan iltihabonii ST-lordon biri do interleykin—6 (IL—6)-dir.

Bir sira virus infeksiyalart — adenovirus, sitomeqalovirus, respirator kataral virus, o ciimlodon herpetik
keratitlordo (HK) konyunktiva va buynuz gisamin eptelial hiiceyrolorindo IL—6-nin saviyyasi yiiksolir. Onun
saviyyasinin yiiksalmasi hamginin buynuz qisanin degenerasiyasi, endotelial hiiceyralorin itgisi ilo do miisayiot
olunur. [1]. Bununla da belo qonasto golmok olar ki, IL—6 virus infeksiyasinin reaktivasiyasinda, iltihabi prosesin
gedisinds vo inkisafinda miihiim rol oynayir. IL—6 interferonun (IFN-nin) virus aleyhino mexanizminds shomiyyat
dasiyan oligoadeniladsintetazanin aktivliyini inhibisiya edir. IL-6 hamginin immunoloji NO - sintetazan1 induksiya
edon ST-lordondir. Bu ferment iso NO hasil edir. Sonuncu da 6z névbasinda sorbost radikallara gevrilir. Sorbast
radikallar iso patoloji effekti induksiya etmoklo qlaucoma, retinopatiya, senil makuladistrofiyalar, miopiya,
katarakta, uveit kimi xostoliklorin inkisafina gotirib ¢ixarir [2]. Normada IL—6-nin soviyyasi saglam soxslorin qan
zardabinda va bioloji miihitlords 50 pkqg/ml —don yiiksok olmur.

Tadqigatin maqgsadi.

Sothi formalt HK-11 xastalords aktipolun va asiklovirin (ASV) 3%-1li malhaminin monoterapiya iisulu ils tatbiqi
zamani1 onlarin {L-6 —nin miqdarma tesirini dyronmok.

Materiallar vo metodlar.

Konyunktiva yuyuntusunda {L—6-nin saviyyasinin toyini sort fazali immunofermentativ metodla aparilmisd.
Reagent dosti olaraq Pro Con OOO, "Protein konturu®, Sankt — Peterburq istifado edilmisdir.

Saothi formali HK-I1 xastolorin (30 nafor) konyunktiva yuyuntusunda miialicodon avval, eloca do miialiconin
1,2, 3,4, 7, 8-ci glinii va kliniki sagalma dovriinde dyrenilmisdir. Osas qrupa — aktipolla (16 xasts), miigayisa
qrupuna ASV-nin 3%-li malhami ilo (14 xosto) monoterapiya iisulu ilo miialice olunan xastolor daxil edilmisdir.
Nozarat qrupunu 13 nofordon (26 g6z) ibarat praktik saglam koniilliilor toskil etmisdir, hansi ki, bunlara aktipol
instilyasiya soklindas totbiq olunmusdur. Saglam koniilliilords tadqigat 10 giin miiddatinds aparilmigdir.

Xostolorin aktipolla miialicosi subkonyunktival, parabulbar inyeksiya (xostoliyin agirliq doracosindon asili
olaraq hoftodo 2-4 dofo subkonyuktival vo ya parabulbar inyeksiya soklindo) vo damei soklindo (2 damcidan giindo
5-6 dofd) aparilmisdir.

Saglam koniilliilor aktipolu giinds 4-5 dofs olmaqla damci soklinds istifads etmisdilor. Monoterapiya iisulu ilo
miialico olunan xastolora miialiconin gedisi boyu yalniz bir ne¢o dofo midriatik damizdirilmigdir. Xostolorin hamisina
kliniki sagalmadan 5-10 giin sonra va saglam koniilliilors aktipol 2 damcidan 3 dofs olmaqla damizdirtlmigdir.

Osas qrupla, nozarot vo yoxlama qruplari arasinda alinan komiyyat gostoricilorini miigayise etmok {igiin
U-Uilkokson (Manna-Uitni) va Uilkoksonun T-ciit meyarindan, keyfiyyat gostaricilorini miigayiss etmak ii¢iin iso
Pirsonun meyarindan istifads olunmusdur.

Alinmis naticalar vo miizakira.

Hazirki todqiqatda osas qrupa daxil olan xostolorde IL—6-nin miqdari miialiconin gedisi boyu azalmaga meyilli
olmusdur. Miialicadan avval bu qrupda IL—6-nin miqdar1 yiiksok yoni 1152,6+55,4 pkg/ml (Pu<0,001) olmusdur.
Miialiconin 1-ci glinii onun soviyyasi azalaraq 1126,3+126,9 pkq/ml olmusdur. Osas qrupda miialiconin 2-ci giinii
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IL—6-n1n migdar1 918,3+84,6 pkq/ml (Ptu<0,01) miialiconin 3-cii giinii iso xestelarde bu gostoricido azalma davam
etmis vo onun miqdar1 882,5+82,5 pkq/ml(Ptu<0,01) olmusdur. Homin qrupda aktipolla miialicanin 4-ci giinii
IL-6-n1n miqdarinda azalma 735,9+53,9 pkg/ml (Ptu<0,01)davam etmisdir. Miialiconin 8-ci vo ya 10-cu giinii bu
qrupda IL—6-nin miqdar1 azalaraq 623+39,4pkq/ml (Ptu<0,01) hoddine ¢atmisdir. [3]

Kliniki sagalma dovriindo do aktipolla monoterapiya miialico olunan xastolordo bu ST-nin soviyyasi azalaraq
563,6 £36,3 pkq/ml (Ptu<0,01) olmus vo norma ilo statistik forq toskil etmomisdir (codval 1).

Cadval 1

Sathi formal herpertik keratitli xastalordo Aktipolun vo Asiklovirin tasirindon konyunktiva yuyuntusunda

Miialico
qruplari

Miialicadan
avval

1 giin

IL-nmin dayismos dinamikas

Miialiconin marhalalori

3 giin

4 giin

8-10 giin

Klinik
sagalma

Aktipol 1152,6 £ 55,4 | 1126,3+126,9 | 918,3 + 84,6 882,5+ 82,5 735,9 +53,9 623,3+394 563,6 36,3
(n=16) (964,5-1436,5) | (665,4 —2064) | (467,3 —1300) | (363,8-1245,5) | (421,3-919,8) | (421,3 —787,7) | (421,3 —744,4)
pu <0,001 q/d
ptu q/d <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01
ASV 1093,1+77,7 | 841,6 85,9 | 1005,2 +65,9 785,6 £ 58 823,5+64,4 | 897,5+107,9 | 853,2+129,5
(n=14) (710,5-1434,5) | (517-1330) | (659,8—1364,4) | (498,3 —1010) | (596,5—1230) | (534,4—1567) | (483,8 — 1874)
pu <0,001 < 0,001
pt u <0,01 q/d <0,05 <0,05 q/d q/d
Nozarot 493,6 + 19,96
(n=13) (413,3 —548)

Qeyd: Nozarat gqrupunun gostoricilori ilo forgin diiriistliyii Uilkoksun (Manna-Uitni) U-meyart (pu) va [ guniin gostoricilori ilo
Uilkoksonun ciit meyari ila (pt_u) hesablanmisdr.

Beloliklo, aktipolla monoterapiya iisulu ilo miialico olunan sathi formali HK-11 xastolords IL—6-nin saviyyasi
baslangicla miiqayisodo azalmaga meyilli olmus, kliniki sagalma dovriindo onun miqdar1 normallasaraq saglam
koniilliilerin konyunktiva yuyuntusundaki hadds ¢atmisdir.

Miigayisa qrupunda isa ASV-nin 3%-1i malhomi ilo monoterapiya olunan xastalerin konyunktiva yuyuntusunda
IL—6-n1n soviyyesi dalgavari doyismisdir.

Belo ki, miialicodon ovval yiiksok 1152,6+55,4 pkg/ml-o (Ptu<0,01), barabar olmus, miialiconin ilk 1-3 giiniindo
IL-6-nin soviyyasi azalmis (841,6+85,9pkq/ml) (Ptu<0,01), sonraki giinlorinde demok olar ki, eyni soviyyado
qalmigdir. Kliniki sagalma dovriindo bu rogom normadan 2-3 dofs artiq olmusdur. Demoli, ASV-in tosirindon
konyunktiva yuyuntusunda IL-6-nin soviyyasindo ohomiyyatli doyisiklik miisahide olunmamigdir. Miigayiso
qrupuna daxil olan xastolords, yoni ASV ilo miialico olunan xastalords kliniki sagalma miisahido olunmasina
baxmayaraq IL—6-nin soviyyasi normallasmamisdir. Bu da o demokdir ki, hiiceyra soviyyasinds iltihabi proses
virusun eliminasiyasina nisbaton daha uzun ¢okir. Bu da 6z ndvbasindo virusun persistensiyasini oks etdirir

pkg/ml
1200
1000
Noazaroat
800 —{_F Aktipol
{>— ASV
600
400 T T o
Miialicadan avval 2g 39 49 7g 8-10g Kl. sag

Sokil.1. Sothi formali HK-I1 xestolorde IL-6 —nin doyismo dinamika
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Aktipol damci soklindo toyin edilmis saglam koniilliilordon ibarot nozarat qurupunda IL—6-nin migdar
493,6+19,96 pkg/ml-o borabor olmus vo miisahido dévriindo onun soviyyesindo demok olar ki, doyisiklik geydo
almmamigdir (sok.1).

Yuxarida geyd olundugu kimi oftalmoherpesin patogenezindo ST-lorin soviyyasinin toyini immun sistemin
vacib xarakeristikasi olub, onun immunopatogenetik mexanizmini daha dorinden dork etmoys imkan yaradir.
Tadqgiqatgilarin fikrinco HK-larin sagalmasi dagidici vo miidafioedici funksiyaya malik ST-lor arasinda olan
balansdan asilidir. Bir sira virus infeksiyalar1 zamani o ciimlodon HK-larda konyunktiva vo buynuz qisanin epiteli
hiiceyralorindo IL—6-nin soviyyesi yiiksolir. Basqa sozlo gozdo herpetik infeksiyanin reaktivasiyasi IL—6-nin
soviyyoasinin yiiksolmosi ilo olagolondirilo bilor [8]. B-hiiceyralorin poliklonal aktivliyinin asas induktoru olan,
bu interleykin iltihabi proseslords istirak etmoklo barabor, infeksiya vo travmalar zamani kaskin fazanin giiclii
stimulyatoru hesab olunur. Bozi todqiqatgilara goro goz yasi mayesindo miialicodon avval vo sonra IL—6-nin
soviyyasi dayismoya bilor [4]. Diger qrup tadqiqatgilara gore IL-6 miqdar1 qan zordabinda hom sothi, hom do
dorin formali xastolordo yiiksalir. Bunun sobobi IL—6-nin tokco monositlor, makrofaglar torafindon deyil, hom
da T- va B- limfositlar, fibroblastlar, endotelial hiiceyralor torafindan hasil olmasi ils baglidir [5]. Bazi miislliflor
gdstarmislor ki, xiisusi ilo sothi formali herpetik keratitlordo IL—6-nin saviyyasi yiiksalir [6]. Hazirki tadgiqatda
kliniki sagalma dévriinde IL—6-nin saviyyasinin asag1 diismoesi bu qrup tadqiqatcilarin naticalari ilo saslosir

Umumiyyatla, sothi vo dorin formali HK-11 xostolorde ST-in soviyyasinin miixtolif olmasi digar torafdon onlarin
patogenezinin miixtolifliyini gdstorir.

Beloki, son dovrlords stromal keratitlorin immunopatogenezina forqli yanasma meydana ¢ixmisdir. Stromal
keratitlora T hiiceyroalordon asili virus induksiyaedici autoimmun xastolik kimi baxilir [7,8]

Stromal keratitlor zaman1 yerli olaraq buynuz qisa hiiceyralori ST-lor sintez edirlor ki, bu da iltihabi prosesin
aktivliyini siirotondirir. Sathi formali HK-larin klassik formalarindan biri do agacvari keratitlordir. Klinikada sathi
formali HK-l1 agacvart keratitlorin etiopatogenezi miixtolif olan psevdo agacvari keratitlorordon differensasiya
etmoyin ¢ox bdyiik chomiyyati vardir. Bu néqteyi — nozordon xastolorde iL—6-nin analizi diizgiin miialico taktikasi
se¢maya zomin yarada bilar.

Bir sira iltihabi, autoimmun, infeksion xastoliklorde — o climlodeon miixtalif genezli uveitlords sitomeqalovirus
vo herpetik etiologiyali retinopatiyalarda travma, allergiyalarda makulodistrofiyalarin patogenezinds, yaniqlarda
IL—6-nin miihiim rol oynadig1 molumdur. Bu ndqteyi nazordon aktipolu nainki virus eyni zamanda toxumalarda
IL-6-nin yiiksalmasi ilo miisayiot olunan digor xastoliklords do totbiq etmok miimkiindiir .

Yekun.

- Aktipol sothi formali HK-l1 xostolorde IL—6-nin soviyyasine inhibitor tosir gdstorir. Aktipolla miialico
olunan sothi formali HK-11 xastalorin konyunktiva yuyuntusunda miialicoden avval IL—6-nin saviyyaesi
yuksok olmus vo kliniki sagalma dévriinds bu gostorici normallasmisdir. Saglam kéniilliilords iso 1L—6-
nin saviyyasi doyismomisgdir.

- Asiklovirin 3% -li molhomi ilo miialico olunan xostolorin konyunktiva yuyuntusunda IL—6-nin
soviyyosindo oshomiyyatli doyisiklik miisahido olunmamisdir.

Hazirki todgigat belo genasto galmoyo imkan verir ki, aktipolu neinki, HK-I1 xastolorde, hom do IL—6-nm

yliksalmasi ilo miisayist olunan digar xastaliklords do toyin etmok olar.
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BJIIMSTHUE AKTHUITIOJIA HA TTPOJIYKIIVIO UHTEPJIEMKNHA-6 Y BOJIBHBIX
C ITOBEPXHOCTHBIMHU ®OPMAMMU I'EPIITETUYECKNX KEPATUTOB.

Azepbaiiocanckuti Meouyunckuii Yuugepcumem, kagedpa ogpmonmonozuu, uHCmumyma Mukpoouoiocuu u snu-
demuonoeuu umenu H.@.I'amanes, Poccus, Mockea

KuroueBble coBa: eepnemuueckuil Kepamum, UHOYKMop uHmep@hepona, akmunoi, ayukiosup

PE3IOME

IeJsibI0 HACTOSAIIETO UCCIIEIOBAHUS ABJISIETCS U3yUeHHE BIUSHUS aKTUIIONA Ha COiepKaHue UHTepIeHKuHa-6 (
NJI-6) y OOMBHBIX TePIIETHYCCKUMH KEPaTHTAMHU.

Marepuaa u meronbl. Conepyxanue NJI-6 B cMBIBaX KOHBIOHKTHBBI HCCIIETOBAHO y 30 GONBHBIX C MOBEPX-
HOCTHBIMHU (hOpMaMHM repreTHYecKuX kepatutoB. B 1-if rpymme 16 OOJbHBIX MOIyYain JIOKAUIBHOE JICYCHHUE aK-
THIIOJIOM, BO 2-i Tpymiie — 14-Ti OONBHBIM IPOBOAMIIN JICUCHNE Ma3blo alMKIoBHpa. KOHTponmbHYIO rpyIiny co-
CTaBWIM 13 MpaKkTHYECKH 30POBBIX T0OPOBOJIBLEB (26 1a3), KOTOPbIE MPUMEHSUIN WHCTIUISINN aKTHIIONA B
KOHBIOHKTHBAJIBHYIO OJIOCTH 4-5 pa3a B ieHb. KOHTPOIIbHYIO TPYIITy COCTaBUIIN IPAKTUYECKH 3710pOBbIE J00pO-
BoJbIEI (13 wenoBek, 26 Ta3), KOTOPBIE UCIIONB30BATIH AKTHITON B MHCTHIUISIINI B KOHBIOHKTHBAJIBHBIH MEIIOK
4-5 pa3a B eHb.

Pesynbrarel. Coneprxanust NJI-6 B cMbIBe Onpeaensiy 1o dedeHus u Ha 1, 2, 3,4 u 7 unu 8 cyTku nocnie jie-
YEHUsI U 110CTIC KIMHUYIECKOTO BBI3OPOBICHHS.

Takum 00pa3oM, akTHIION MMOJABISET MPOAYKLHI0 MJI-6, HOpMann3ys ero cojepkaHue B CMbIBE Y OOJIBHBIX C
MTOBEPXHOCTHBIMU (POPMaMH TepHETHUSCKIX KEPATUTOB, B TO BPeMs KaK allMKJIOBHUP HE JaeT Takoro sdgexra. Y
3IOPOBBIX JIFOfIel AKTHIION HE BIUSAET Ha copepkanne NJI-6.

Musayev Galbinur P.I., Akbarova S.I., Mammadova V.M., Tazulaxova E.B.

INFLUENCE OF ACTIPOL ON THE INTERLEUKINE-6 PRODUCTION IN
PATIENTS WITH SUPERFICIAL HERPETIC KERATITIS.

Department of Ophthalmology of Azerbaijan Medical University, and named of N.F.Gamaleya Epidemiology and
Microbiology Institute. Russian Federation, Moscow city

Keyword: herpetic keratitis, interferon inductor, actipol, acyclovir

SUMMARY

The aim of the study was to compare the effect of actipol on interleukine-6 (IL-6) levels in patients with
herpetic keratitis.
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Enzyme immunoassay was used to measure lacrimal fluid IL-6 levels in the actipol and acyclovir qroups before
andon 1, 2, 3,4, 7 or 8 days after therapy and after clinical recovery in 30 patients with herpetic keratitits. A control
group comprised apparently healthy volunteers (n=13, 26 eyes ) who used actipol instillations into the conjunctival
sac 4-5 times a day.

In the patients with superficial herpetic keratitis actipol was found to reduce and normalize tear IL-6 levels
while acyclovir failed to produce this effect. In the healthy individuals actipol did not affect IL-6 production in the
anterior segment of eye.
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