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Son dovrlards oftalmologiyada sitokinlarin (ST) infeksion, autoimmun, allergik xastaliklords va.s rolu intensiv
Oyranilmokdadir.

Kig¢ik molekullu ziilali tonzimlayici maddoler olan ST-lar hiiceyralar torefindon hasil edilmokls onlarin funksional
aktivliyini modullasdirir. ST-lorin spesifik hiiceyro membran reseptoru ilo birlogsmasindon sonra signallar hiiceyra
sothindon, sitoplazmatik strukturlara, oradan niivoys otiiriiliir vo bununla da miivafiq genlorin modulasiyas: bas
verir. Bu isa hiiceyralar tarafindan yeni ziilallarin aktivlagmis — gen moahsullarinin hasil edilmasina gatirib ¢ixarir.
Gormo orqanin patalogiyalarida miihiim rol oynayan iltihabonii ST-lorden biri da interleykin—6 (IL—6)-dur.

Bir sira virus infeksiyalar1 — adenovirus, sitomeqalovirus, respirator kataral virus, o ciimlodon herpetik
keratitlordo (HK) konyunktiva vo buynuz gisanin eptelial hiiceyrolorindo IL—6-nmin soviyyasi yiiksolir. Onun
soviyyesinin yiiksolmosi homg¢inin buynuz gisanin degenerasiyasi, endotelial hiiceyrolorin itgisi ilo do misayist
olunur. [1]. Bununla da belo qonaato galmok olar ki, IL—6 virus infeksiyasinin reaktivasiyasinda, iltihabi prosesin
gedisindo va inkisafinda miihiim rol oynayir. IL—6 interferonun (IFN-nin) virus aleyhino mexanizminda shomiyyat
dastyan oliqoadeniladsintetazanin aktivliyini inhibisiya edir. IL—6 homginin immunoloji NO - sintetazan induksiya
edon ST-lordondir. Bu ferment iso NO hasil edir. Sonuncu da 6z ndvbosindo sorbast radikallara gevrilir. Sarbost
radikallar iso patoloji effekti induksiya etmoklo qlaucoma, retinopatiya, senil makuladistrofiyalar, miopiya,
katarakta, uveit kimi xastoliklorin inkisafina gatirib ¢ixarir [2]. Normada IL—6-min soviyyesi saglam soxslorin gan
zordabinda va bioloji mithitlords 50 pkq/ml —dan yiiksak olmur.

Tadqgigatin maqgsadi.

Sothi formali HK-11 xastolards aktipolun va asiklovirin (ASV) 3%-1i melhaminin monoterapiya iisulu ilo totbiqi
zamani onlarin IL-6 —nin miqdarma tesirini dyronmok.

Materiallar vo metodlar.

Konyunktiva yuyuntusunda IL—6-nin soviyyasinin toyini sort fazali immunofermentativ metodla aparilmigdi.
Reagent dosti olaraq Pro Con OOOQ, ”Protein konturu®, Sankt — Peterburq istifado edilmisdir.

Sothi formali HK-I1 xastalarin (30 nafar) konyunktiva yuyuntusunda miialicaden avval, eloce do miialiconin
1,2, 3,4, 7, 8-ci glinii vo kliniki sagalma dovriindo dyronilmisdir. Osas qrupa — aktipolla (16 xosto), miigayiso
qrupuna ASV-nin 3%-li molhomi ilo (14 xosto) monoterapiya {isulu ilo miialice olunan xastolor daxil edilmisdir.
Nozarot qrupunu 13 nafordon (26 goz) ibarot praktik saglam koniilliilor toskil etmisdir, hans1 ki, bunlara aktipol
instilyasiya soklinds totbiq olunmugdur. Saglam koniilliilords todqiqat 10 giin miiddetindo aparilmigdir.

Xostalorin aktipolla miialicesi subkonyunktival, parabulbar inyeksiya (xastoliyin agirliq daracesindon asili
olaraq hoftads 2-4 dofs subkonyuktival vo ya parabulbar inyeksiya soklinde) ve damci soklinds (2 damcidan giindo
5-6 dofd) aparilmisdir.

Saglam koniilliilor aktipolu giinds 4-5 dofo olmaqla damci soklinds istifads etmisdilor. Monoterapiya tisulu ilo
miialico olunan xastalora miialicanin gedisi boyu yalniz bir ne¢a dofo midriatik damizdirilmigdir. Xostalorin hamisina
kliniki sagalmadan 5-10 giin sonra va saglam koniilliilers aktipol 2 damcidan 3 dafs olmaqla damizdirtlmisdir.

Osas qrupla, nozarot vo yoxlama qruplart arasinda alman kemiyyet gostoricilorini miiqayise etmak tigiin
U-Uilkokson (Manna-Uitni) vo Uilkoksonun T-ciit meyarindan, keyfiyyat gostoricilorini miiqayiso etmok ii¢iin iso
Pirsonun meyarindan istifade olunmusdur.

Alinmig naticalor vo miizakira.

Hazirki todqiqatda asas qrupa daxil olan xastalords IL—6-nin migdar1 miialicenin gedisi boyu azalmaga meyilli
olmusdur. Miialicadon avval bu qrupda IL—6-nin miqdari yiiksok yoni 1152,6+55,4 pkq/ml (Pu<0,001) olmusdur.
Miialicenin 1-ci giinii onun saviyyesi azalaraq 1126,3+126,9 pkq/ml olmusdur. Osas qrupda miialicenin 2-ci giinii
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IL—6-n1n miqdar1 918,3+84,6 pkq/ml (Ptu<0,01) miialiconin 3-cii giinii iso xestalordo bu gostoricide azalma davam
etmis vo onun miqdar1 882,5+82,5 pkq/ml(Ptu<0,01) olmusdur. Homin qrupda aktipolla miialiconin 4-ci giinii

IL—6-nn miqdarinda azalma 735,9+£53,9 pkq/ml (Ptu<0,01)davam etmisdir. Miialiconin 8-ci va ya 10-cu giinii bu
qrupda IL—6-nm miqdar1 azalaraq 623+39,4pkq/ml (Ptu<0,01) haddino ¢atmisdir. [3]

Kliniki sagalma dévriinds ds aktipolla monoterapiya miialica olunan xastolorde bu ST-nin saviyyasi azalaraq
563,6 £36,3 pkq/ml (Ptu<0,01) olmus vo norma ilo statistik forq toskil etmomisdir (cadval 1).

Codval 1

Sothi formali herpertik keratitli xastolords Aktipolun vo Asiklovirin tasirindon konyunktiva yuyuntusunda

Miialica
qruplar

Miialicadan
avval

1 giin

iL-min doyismos dinamikasi

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+39,4 563,6 +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+859 | 10052+ 65,9 785,6 £ 58 8235+ 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
ptu <0,01 q/d <0,05 <0,05 q/d q/d
Nozarat 493,6 +£19,96
(n=13) (413,3 - 548)

Qeyd: Nozarat qrupunun gostoricilori ila forgin diiristliiyii Uilkoksun (Manna-Uitni) U-meyart (pu) va I giiniin gostoricilori ilo
Uilkoksonun ciit meyart ilo (pt_u) hesablanmuigdir.

Beloliklo, aktipolla monoterapiya iisulu ilo miialico olunan sothi formali HK-li xastolordo IL-6-nin soviyyasi
baslangicla miiqayisade azalmaga meyilli olmus, kliniki sagalma dévriinds onun miqdar1 normallasaraq saglam
koniilliilorin konyunktiva yuyuntusundak: hadds gatmisdir.

Miiqayise qrupunda isa ASV-nin 3%-1i melhami ilo monoterapiya olunan xastolorin konyunktiva yuyuntusunda
IL—6-nin soviyyosi dalgavari doyismisdir.

Belo ki, miialicadon avval yiiksak 1152,6455,4 pkq/ml-o (Ptu<0,01), barabar olmus, miialiconin ilk 1-3 giiniindo
IL-6-nin soviyyasi azalmis (841,6+85,9pkg/ml) (Ptu<0,01), sonraki giinlorindo demok olar ki, eyni soviyyada
qalmigdir. Kliniki sagalma dovriinds bu raqem normadan 2-3 dafs artiq olmusdur. Demali, ASV-in tasirinden
konyunktiva yuyuntusunda IL-6-nin soviyyasinde ohomiyyatli doyisiklik miisahide olunmamigdir. Miiqayiso
qrupuna daxil olan xostolords, yoni ASV ilo miialico olunan xastolords kliniki sagalma miisahido olunmasina
baxmayaraq IL—6-nin soviyyesi normallasmamisdir. Bu da o demokdir ki, hiiceyra soviyyesinds iltihabi proses
virusun eliminasiyasina nisbotan daha uzun ¢akir. Bu da 6z ndvbasinds virusun persistensiyasini aks etdirir

Sokil.1. Sothi formali HK-I1 xastolorda [L-6 —nin doyisma dinamika
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Aktipol damc1 soklinds toyin edilmis saglam kéniillillordon ibaret nozarst qurupunda {L—6-nin migdar
493,6+19,96 pkg/ml-o barabor olmug vo miisahido dovriindo onun saviyyasindo demok olar ki, doyisiklik qeydo
alinmamigdir (sok.1).

Yuxarida gqeyd olundugu kimi oftalmoherpesin patogenezindo ST-lorin soviyyasinin toyini immun sistemin
vacib xarakeristikast olub, onun immunopatogenetik mexanizmini daha desrinden dork etmays imkan yaradir.
Tadqiqatgilarin fikrinco HK-larm sagalmast dagidici ve miidafisedici funksiyaya malik ST-lor arasinda olan
balansdan asilidir. Bir sira virus infeksiyalar1 zamani o ciimloden HK-larda konyunktiva ve buynuz qisanin epiteli
hiiceyrolorindo IL—6-nin soviyyesi yiiksolir. Basqa sozlo gdzdo herpetik infeksiyanin reaktivasiyasi IL-6-nmn
soviyyesinin yiiksalmosi ilo slagolondirile biler [8]. B-hiiceyralorin poliklonal aktivliyinin asas induktoru olan,
bu interleykin iltihabi proseslards istirak etmaklo barabar, infeksiya vo travmalar zamani keskin fazanin giiclii
stimulyatoru hesab olunur. Bozi todqiqatgilara goro gdz yasi mayesindo miialicodon ovvel vo sonra IL—6-nin
soviyyasi dayismaya bilor [4]. Digor qrup todqiqatgilara géro IL—6 miqdari gan zordabinda hom sothi, hom do
dorin formal1 xestolords yiiksalir. Bunun sobobi IL—6-nin tokco monositler, makrofaqlar torofindon deyil, hom
do T- vo B- limfositlor, fibroblastlar, endotelial hiiceyralor torofindon hasil olmasi ilo baglidir [5]. Bozi miislliflor
gostormislor ki, xiisusi ilo sothi formali herpetik keratitlordo IL-6-nin soviyyasi yiiksolir [6]. Hazirk1 tadgiqatda
kliniki sagalma dévriinde IL—6-nin saviyyasinin asag1 diismasi bu qrup todqiqatgilarin naticolori ilo saslosir

Umumiyyoatla, sathi vo dorin formali HK-I1 xastalords ST-in soviyyasinin miixtalif olmast digar torafdon onlarin
patogenezinin miixtolifliyini gostorir.

Beloki, son dovrlordo stromal keratitlorin immunopatogenezino forqli yanagma meydana ¢ixmisdir. Stromal
keratitlora T hiiceyrolordon asili virus induksiyaedici autoimmun xastolik kimi baxilir [7,8]

Stromal keratitlor zamani yerli olaraq buynuz gisa hiiceyralori ST-lor sintez edirlor ki, bu da iltihabi prosesin
aktivliyini siiratondirir. Sathi formali HK-larin klassik formalarindan biri do agacvari keratitlordir. Klinikada sathi
formali HK-I1 agacvari keratitlorin etiopatogenezi miixtalif olan psevdo agacvari keratitlorardon differensasiya
etmoyin ¢ox bdyiik shomiyyati vardir. Bu néqteyi — nozordon xostolorde IL—6-nin analizi diizgiin miialico taktikasi
secmoyo zomin yarada bilor.

Bir sira iltihabi, autoimmun, infeksion xastaliklords — o ctimladon miixtalif genezli uveitlords sitomeqalovirus
va herpetik etiologiyali retinopatiyalarda travma, allergiyalarda makulodistrofiyalarin patogenezinds, yaniqlarda
IL—6-nin miihiim rol oynadig1 malumdur. Bu ndqteyi nozorden aktipolu nainki virus eyni zamanda toxumalarda
IL—6-nin yiiksolmosi ilo miisayiot olunan diger xostoliklords do totbiq etmok miimkiindiir .

Yekun.

- Aktipol sothi formali HK-I1 xastolordo IL—6-min soviyyosino inhibitor tosir gostorir. Aktipolla miialico

olunan sothi formali HK-11 xastolorin konyunktiva yuyuntusunda miialicoden avval IL—6-nin soviyyesi
yuksok olmus vo kliniki sagalma dovriinde bu gostarici normallagmigdir. Saglam koniilliilordo iso IL—6-
nin saviyyesi doyismomisdir.

- Asiklovirin 3% -li molhomi ilo miialico olunan xostolorin konyunktiva yuyuntusunda iL—6-nm

saviyyosinds ohomiyyatli doyisiklik miisahido olunmamisgdir.

Hazirki todgiqat belo qonasto golmayo imkan verir ki, aktipolu noinki, HK—I1 xostolorda, hom do IL—6-nim
yiiksalmasi ilo miisayiot olunan digor xastoliklords ds toyin etmok olar.
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BJINSTHUE AKTUIIOJA HA ITPOJYKIMIO MHTEPJIEMKUHA-6 V BOJIbHbIX
C IOBEPXHOCTHBIMU ®OPMAMMU I'EPITETUYECKHNX KEPATHUTOB.

Aszepbatioxncanckuii Meduyunckuil Yuusepcumem, xageopa opmonmonozuu, uHCmumyma Mukpoouoio2uu u dnu-
oemuonozcuu umenu H.@.I'amanes, Poccus, Mockea

KutioueBble cioBa: cepnemuueckuil kepamum, UHOYKMop uHmepgepona, akmunol, ayukiosup

PE3IOME

Ile1b10 HACTOSAILETO HCCIIEA0BAHUS ABNIACTCS U3yUYEHHE BIMSHUS aKTHIIOIA Ha COlepKaHUe HHTepIIeHKIHA-6 (
WNJI-6) y GONBHBIX repHeTHYeCKUMH KePaTUTAMH.

Marepuan u meroasl. Conepxanue MJI-6 B cMbIBaX KOHBIOHKTUBBI Hcciie[oBaHO Y 30 GOIBHBIX ¢ MOBEpPX-
HOCTHBIMH (pOPMaMH TepIIeTHUCCKUX KepaTuToB. B 1-if rpymme 16 O0NBHBIX MOMyYann JOKaIbHOE JTEUCHUE aK-
THUIIOJIOM, BO 2-if Tpymme — 14-Tu GONBHBIM MPOBOAMIN JIEYEHUE MA3bl0 allMKIOBUpa. KOHTponbHYIO TpyniTy co-
CTaBWIM 13 MpakTHYECKH 370POBBIX JOOPOBOJIBIEB (26 11a3), KOTOPbIE MPUMEHSUIM WHCTHIUIALMU aKTHIIONIA B
KOHBIOHKTHBAJIBHYIO TIOJIOCTB 4-5 pa3a B ieHb. KOHTPOJIBHYIO IPYIITy COCTABHIIN MPAKTUYECKH 3[J0POBBIE I00pO-
BoJIbIIEI (13 4yenoBek, 26 mia3), KOTOPbIE UCTIOIB30BAIN AKTHIION B HHCTHIUIALUA B KOHBIOHKTHBAIBHBIA MEIIOK
4-5 paza B ieHb.

PesyabTarsl. Coneprxanus MJI-6 B cMbIBe onpenersiiy 10 JedeHus u Ha 1, 2, 3, 4 u 7 nnu 8 cyTku mocie je-
YEHHs 1 TOCIe KIMHUYIECKOTO BBI3/IOPOBICHHSI.

Takum 006pa3oM, aKTUIION MOAABISIET poayKiuio NJI-6, HopMau3ys ero cojepskaHue B CMbIBE Y OOJIbHBIX C
MOBEPXHOCTHBIMH (POPMAaMH I'epIETHYECKUX KePaTHTOB, B TO BPeMs KaK allMKJIOBHUP HE jaeT Takoro addexra. ¥
3JI0pOBBIX JIOJIEH AKTUITION HE BIMsET Ha conepxkanue 1JI-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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