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Perinatal dövrün patologiyaları vax-

tından əvvəl  və az çəkili uşaqlar arasın-

da daha çox təsadüf edərək, xəstələnmə, 

ölüm, əlillik, sosial və bioloji dezadap-

tasiyanın yaranmasında aparıcı rol 

ounayır [1,2]. Vaxtından əvvəl doğulan 

uşaqlarda hipoksik-işemik beyin 

zədələnmələri daha ağır keçərək, çox 

zaman bərpası mümkün olmayan dəyi-

şikliklərlə xarkterizə olunur [3]. 

Məlumdur ki, kritik durumda olan 

uşaqlarda həyati vacib funksiyaların 

sabit saxlanmasında vazorequlyator 

mexanizmlərin rolu çox böyükdür. 

Patoloji prosesin gedişindən, yenido-

ğulan uşağın morfoloji və funksional 

yetkinlik dərəcəsindən asılı olaraq bu 

mexanizmlər müxtəlif istiqamətlərdə 

pozula bilər ki, bu da özünü beyinin 

işemik və hemorragik xarakterli zədə-

lənmələri ilə büruzə verə bilər [4]. 

Endotel disfunksiyası nəticəsində vazo-

dilatasiya və vazokonstriksiya proses-

lərinin disbalansından asılı olaraq 

toxuma reperfuziyası sitotoksik ödemə, 

baş beyinin müxtəlif dərəcəli üzvi 

dəyişikliklərinə gətirib çıxarır [5]. 

Vaxtından əvvəl doğulan uşaqlarda baş 

verən hipoksik-işemik zədələnmələr 

zamanı damar endoteli tərəfindən ilti-

habönü sitokinlərin və hemotaktik 

molekulların sekresiyası artır [6,7]. 

Nəticədə zədələnmiş nahiyəyə leyko-

sitar adheziyanın sürətlənməsi hipoksik 

iltihabi prosesin ağırlıq dərəcəsini 

artırır [8]. Müəyyən edilmişdir ki, 

leykosit-endotel qarşılıqlı əlaqələri və 

damar tonusunun requlyasiyası birbaşa 

damar endoteli tərəfindən sintez olunan 

bioloji aktiv maddələr tərəfindən 

tənzimlənir ki, bu mediatorlar arasında 

azot oksid (NO) və onun əsas sintez 

mənbəyi olan endotelail azot oksid 

sintetaza (eNOS),  endotelin-1 mühüm 

əhəmiyyət kəsb edirlər [9,10]. Vazo-

requlyator mexanizmlərin pozulması 

perinatal patologiyaların ağırlıq dərə-

cəsinə və gedişinə təsir etməklə yanaşı, 

özünü müxtlif dərəcədə təzahür edən 

mikrosirkulyator dəyişikliklərlə büruzə 

verir. Hazırkı tədqiqatın əsas məqsədi 

hipoksik-işemik ensefalopatiya (HİE) 

zamanı endotel disfunksiyası ilə 

mikrosirkulyator pozulmaların ağırlıq 

dərəcəsi arasındakı əlaqələrin öyrənil-

məsi olmuşdur.  

Material və metodlar 

Tədqiqatın klinik xarakteristikası. 

Elmi-tədqiqat işi Azərbaycan Respubli-

kası Prezidenti Yanında Elmin İnkişafı 

Fondunun dəstəyi ilə reallaşan layihə-

nin tərkib hissəsi olaraq həyata 

keçirilmişdir. Tədqiqata 2010-2013-ci 

illər ərzində Azərbaycan Tibb Univer-

sitetinin Neonatologiya kafedrasının 

tədris bazası olan Ş.Ələsgərova adına 5 

saylı doğum evində dünyaya gəlmiş, 

habelə, K.Fərəcova adına Elmi Təd-

qiqat Pediatriya İnstitutunun Reanima-

siya və İntensiv Terapiya şəbəsində 

müalicə almış vaxtından əvvəl doğulan 

uşaqlar daxil edilmişdir. Hamiləlik və 

mamalıq anamnezinə aid olan müayinə-

lərin göstəriciləri doğum evində xəs-

təlik tarixindən əldə edilən məlumatlar 
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əsasında retrospektiv, doğuşa və yeni-

doğulmuşun müayinəsinə aid nəticələr 

isə prospektiv olaraq əldə olunmuşdur. 

Bətndaxili infeksiyası və anadangəlmə 

inkişaf qüsurları olan uşaqlar tədqiqata 

daxil edilməmişdir.  

Tədqiqata 29-36 həftəlik hestasiya 

yaşında HİE riski ilə doğulan 190 uşaq 

daxil edilmişdir. HİE ensefalopatiya 

diaqnozu 25 uşaqda təsdiq edilməmiş, 

57 nəfərdə yüngül, 67 uşaqda orta ağır, 

41 yenidoğulanda isə ağır HİE aşkar 

edilmişdir. Tədqiqat qruplarına daxil 

olan uşaqlar mikrosirkulyator dəyişik-

liklərin təzahür dərəcəsindən asılı ola-

raq bizim tərəfimizdən dörd qrupda təs-

nif edilmişlər: 

 Birinci qrupa HİE riskinə bax-

mayaraq mikrosirkulyator dəyişiklik-

ləri olmayan uşaqlar daxil edilmişlər 

(n=32).  

 İkinci qrupa yüngül dərəcəli 

mikrosirkulyator pozulmaları (bir sut-

kadan az davam edən peroral və akro-

sianoz, 3 saniyədən az davam edən ağ 

ləkə simptomu) olan uşaqlar daxil 

edilmişdir (n=58).  

 Üçüncü qrupa orta ağır mikrosir-
kulyator pozulmaları (bir sutkadan üç 

sutkayadək davam edən peroral və 

akrosianoz, dəri ortüklərinin mərmər-

şəkilliyi, ağ ləkə simptomunun 7saniyə-

yədək davam etməsi) olan uşaqlar daxil 

edilmişdir (n=66).   

 Dördüncü qrupa ağır dərəcəli 
mikrosirkulyator pozulmaları (üç 

sutkadan artıq davam edən və kəskin 

nəzərə çarpan peroral və akrosianoz, 

dəri örtüklərinin mərmərşəkilliyi, ağ 

ləkə simptomunun 7 saniyədən çox 

davam etməsi) olan uşaqlar daxil edil-

mişdir (n=34).  

Hamiləliyi və doğuşu qənaətbəxş 

keçmiş analardan 22 vaxtından əvvəl 

doğulmuş uşaq 1-ci nəzarət, 30 vaxtın-

da doğulmuş isə 2-ci nəzarət qrupunu 

təşkil etmişdir. 

Neonatal ensefalopatiyanın ağırlıq 

dərəcəsi yenidoğulmuşun həyatın ilk 24 

saatı ərzində Sarnat şkalası ilə qiymət-

ləndirmənin nəticələri əsasında təyin 

edilmişdir (14). Yüngül dərəcəli HİE 24 

saatdan az davam edən yuxusuzluq, 

hiperesteziya, oyanıqlıq, ekzoftalm 

əlamətləri əsasında, orta ağır dərəcəli 

HİE letargiya, əzələ hipotoniyası, 

anadangəlmə fiziloji reflekslərin zəif 

alınması və qıcolma əlamətləri əsasın-

da, ağır dərəcəli HİE isə koma, tənəf-

füsün zəifləməsi, stimulyasiyaya cava-

bın olmaması, əzələ tonusunun kəskin 

azalması, anadangəlmə fiziloji refleks-

lərin çox zəifləməsi və ya olmaması, 

vətər reflekslərinin zəifləməsi, və EEQ-

də kəskin nəzərə çarpan dəyişikliklərə 

əsasən müəyyənləşdirilmişdir. 

Endotel funksiyası göstəriciləri-

nin təyini. Damar endotelinin funksio-

nal vəziyyətini qiymətləndirmək üçün 

tədqiqata daxil olan uşaqların periferik 

qan nümunələrində vazorequlyator 

göstəricilər olan endotelin-1, NO, 

eNOS səviyyələri təyin edilmişdir. Qan 

nümunələri yenidoğulan uşağın həyatı-

nın 1-3-cü və 5-7-ci sutkalarında əldə 

edilmişdir. Qan zərdabında endotelin-1 

və eNOS, konsentrasiyası standart 

ELİSA metodu ilə, NO səviyyəsi isə 

biokimyəvi üsulla total nitrit və total 

nitrat arasındakı fərqin hesablanmasına 

əsaslanan biokimyəvi Griess metodu ilə 

müəyyənləşdirilmişdir. Həyatın ilk sut-

kalarında maddələr mübadiləsinin kata-

bolik istiqamətlənməsini nəzərə alaraq, 

digər azotlu birləşmələri qan zərdabın-

dan xaric etmək məqsədi ilə Griess 

reaksiyasından əvvəl bütün nümunələr 

10.000 və daha kiçik mole-kulyar çəkü 

həddi olan filtrlər vasitəsilə ültrafiltra-

siya edilmişdir.        
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Materialın statistik işlənməsi. 

Tədqiqat nəticələrinin statistik işlən-

məsi SPSS statistics 20 proqramı vasi-

təsilə həyata keçirilmişddir. Kəmiyyət 

göstəricilərinin müqayisəsi Styu-den-

tin–t kriteriyası və Wilkokkson-Mann-

Uitni testi vasitəsilə həyata keçirilmiş-

dir. Qruplar üzrə keyfiyyət göstəriciləri-

nin rastgəlmə tezliyi Chisquare testi 

vasitəsilə fərqləndirilmişdir. HİE və 

mikrosirkulyator pozulmaların ağırlıq 

dərəcəsi arasındakı əlaqə Spirmen ranq 

korrelyasiya metodu ilə müəyyənləşdi-

rilmişdir. Hesablamalar SPSS statistics 

20 proqramı vasitəsi ilə həyata keçi-

rilmişdir və p<0.05 olduqda nəticələr 

statistik dürüst hesab edilmişdir.  

Nəticələr və onlarin müzakirəsi 

Mikrosirkulyator pozulmaların təza-

hür dərəcəsindən asılı olaraq tədqiqata 

daxil edilmiş vazorequlyator marker-

lərin səviyyəsi cədvəl 1-də göstərilmiş-

dir. Göründüyü kimi, mikrosirkulyator 

pozulmaların ağırlıq dərəcəsindən asılı 

olaraq həyatın ilk sutkalarındas eNOS 

aktivliyinin statistik dürüst azalması 

nəzərə çarpır. Erkən neonatal dövrün 

sonuna doğru isə yüngül və orta ağır 

dərəcəli mikrosirkuyator pozulmalar 

zamanı eNOS aktivliyi əhəmiyyətli 

dərəcədə yüksələrək həm ağır mikro-

sirkulyator pozulmaları olan uşaqlar-

dan, həm də hər iki nəzarət qrup göstə-

ricisindən fərqlənir. NO səviyyəsinin 

isə neonatal dövrün dinamikasında 

bütün qruplarda yüksəlməsi müşahidə 

olunur,  həyatın ilk sutkalarında  ağır 

dərəcəli mikrosirkulyator pozulmalar 

zamanı isə statistik dürüst fərqlənmə 

qeyd edilmişdir. Endotelin-1 göstəricisi 

yüngül və orta ağır dərəcəli mikrosir-

kulyator pozulmalar zamanı yüksəlir, 

ağır dərəcəli dəyişikliklərdə isə əksinə 

azalmış olur.  

HİE ağırlıq dərəcəsindən asılı 

olaraq mikrosirkulyator pozulmaların 

rastgəlmə tezliyinin analizi zamanı 

müəyyən edilmişdir ki, beyin zədələn-

mələrinin ağırlıq dərəcəsi artdıqca 

damar requlyator mexanizmlərin pozul-

ması daha çox nəzərə çarpır (şəkil 1). 

Belə ki, yüngül dərəcəli HİE zamanı 

mikrosirkulyator pozulmalar  çox 

zaman qısamüddətli və yüngül olduğu 

halda, ağır dərəcəli HİE olan uşaqların 

82,9%-də ağır dərəcəli mikrosirkulyator 

dəyişikliklər rast gəlmişdir. HİE ilə 

mikrosirkulyator pozulmaların ağırlıq 

dərəcəsi arasındakı korrelyasiya əla-

qələrinin araşdırılması zamanı statistik 

dürüst düz korrelyasiya müəyyənləşdi-

rilmişdir (Spirmen korrelyasiya əmsalı 

r=0.972; p=0.006).  

Məlumdur ki, HİE və perinatal 

dövrün müxtəlif patologiyalarının pato-

genezində vazorequlyasiyanın pozul-

ması dayanır. Patoloji prosesin ağırlı-

ğından və orqanizmin morfo-funksional 

yetkinsizlik dərəcəsindən asılı olaraq 

hipoksik-işemik zədələnmələr yüngül 

disfunksional dəyişikliklərdən tutmuş 

generalizasiya olunmuş sistem zədələn-

mələrinə qədər gətirib çıxara bilər. 

Məlumdur ki, HİE zamanı həyati vacib 

orqanların qanla təchizatının sürətlən-

məsi periferik vazospazm ilə müşayiət 

olunur. Lakin daha ağır və uzun davam 

edən proses zamanı damar tonusunun 

requlyasiya mexanizmlərinin tükənməsi 

toxuma hipoksiyasının və asidozun 

dərinləşməsinə gətirib çıxarır. Hesab 

olunur ki, hazırkı tədqiqatda ağır 

dərəcəli mikrosirkulyator pozulmalar 

zamanı damar endotelinin azot oksid 

sintezi qabiliyyətinin çox aşağı olduğu 

halda, periferik qan dövranındakı NO 

səviyyəsinin statistik dürüst yüksəlməsi 

endotel disfunksiyasının dərinləşməsi, 

endotelial NOS mənbələrinin fəaliyyə-

tinin tükənməsi və qeyri-endotelial NO 

sintezi mənbələrinin aktivləşməsi ilə 

əlaqədardır. Yüngül və orta ağır dərə-
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cəli HİE zamanı endotelin-1 səviyyəsi-

nin yüksək olması çox güman ki, 

periferik damar tonusunun artması və 

həyati vacib orqanların qan dövranının 

normal hüdudlarda saxlanması üçün 

kompensator reaksiyadır. Ağır dərəcəli 

HİE olan uşaqlarda vazokonstriktor 

endotelin-1 səviyyəsinin azalması 

damar tonusunun azalması və toxuma 

hipoperfuziyasına işarə edir ki, bu da 

daha ağır dərəcəli mikrosirkulyator 

dəyişikliklərin yaranması ilə müşayiət 

olunur.  

Təbiidir ki, ayrı-ayrı orqan və 

toxumalarda baş verən hipoksik dəyi-

şikliklərlə mikrosirkulyator səviyyədə 

baş verən vazorequlyasiya prosesləri bir 

birinə uyğun olmaya bilər.  

Məsələn, ümumi dövranda vazodi-

latasiya periferiyada kapilyar spazmı ilə 

müşayiət oluna bilər. 

Həmçinin, mikro-sirkulyator pozul-

maların patogenezində hipoksiya-

işemiya ilə yanaşı,  eyni zamanda 

ödem, kapilyar spazmı, damar keçiri-

ciliyinin artması baş verdiyindən damar 

tonusunun konkret hansı istiqamətdə 

dəyişməsi barədə fikir yürütmək 

çətindir. Bir sıra mübahisəli məqamlara 

baxmayaraq, hazırkı tədqiqat damar 

tonusunun tənzimlənməsi mexanizm-

lərinin formalaşmasında və mikro-

srkulyator dəyişikliklərin yaranmasının 

genezində endotel funksiyasının 

mühüm rol oynadığını sübut edir. 

Endotel disfunksiyasına gətirib çıxaran 

patogenetik mexanizmlərin araşdırıl-

ması kritik durumda olan vaxtından 

əvvəl doğulan uşaqların vəziyyətinin və 

patoloji prosesin ağırlıq dərəcəsinin 

düzgün qiymətləndirilməsinə və yeni 

müalicə istiqamətlərinin müəyyənləş-

dirilməsinə əsas verə bilər.  

 

 

 

Şəkil 1. 
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Cədvəl 1. 

HIE riski olan uşaqlarda mikrosirkulyator pozulmalar zamanı vazorequlyator 

göstəricilərin səviyyəsi 

 

Endotel 

funksiyası 

göstəriciləri 

Mikrosirkulyator 

pozulmalar 

Orta 

göstərici 

Orta 

xəta 

Dürüstlük 

əmsalı, 

p<0.05 

95% CI Cİ hüdudu 

 

Minimal 

 

Maksimal 

eNOS 

1-3-cü 

sutka, 

İU/ml 

Yoxdur 10,28 1,24 1,2,3,#,^ 7,6 12,8 ,30 21,20 

Yungul 6,65 1,12 0,3,#^ 4,3 8,96 ,00 22,20 

Orta ağır 5,84 ,91 0,#,^ 3,9 7,72 ,04 13,50 

Agır 3,10 ,79 0 1,4 4,77 ,30 13,50 

Kontrol 1 2,11 ,09  1,9 2,31 1,50 2,90 

Kontrol 2 1,98 ,06  1,8 2,1 1,50 2,70 

eNOS 

5-7-ci 

sutka,  

İU/ml 

Yoxdur 2,56 ,86 ^ -,18 5,31 ,06 4,0 

Yungul 5,29 1,49 #,^ 2,11 8,46 ,06 24,4 

Orta ağır 5,23 1,17  2,79 7,66 ,06 24,4 

Agır 2,14 ,27  1,53 2,75 ,70 3,7 

Kontrol 1 1,80 ,06  1,67 1,93 1,30 2,3 

Kontrol 2 1,33 ,04  1,23 1,43 ,900 2,2 

NO 

1-3-cü 

sutka, 

mmol/l 

Yoxdur 29,47 2,24 2,3 24,8 34,12 16,0 53,4 

Yungul 36,41 1,05 2,3,^ 34,29 38,52 16,0 49,2 

Orta ağır 48,46 2,89 0,1,3,#,^ 42,67 54,25 16,0 99,4 

Agır 70,40 5,56 0,1,2,#,^ 58,88 81,91 22,0 99,4 

Kontrol 1 27,95 ,66  26,57 29,33 23,0 35,0 

Kontrol 2 23,20 ,57  22,02 24,37 16,0 31,0 

NO 

5-7-ci 

sutka, 

mmol/l 

Yoxdur 35,73 3,49 ^ 28,42 43,03 ,80 50,8 

Yungul 27,05 2,28 2,^ 22,46 31,63 ,80 50,8 

Orta ağır 36,12 2,44 1,5,^ 31,18 41,07 ,80 50,8 

Agır 36,06 4,67 ^ 24,05 48,08 25,6 50,8 

Kontrol 1 25,36 ,77  23,74 26,97 16,0 32,0 

Kontrol 2 17,43 ,63  16,18 18,72 10,0 23,0 

Endotelin-

1, 

1-3-cü 

sutka, 

pg/ml 

Yoxdur 3,23 ,65 3,^ 1,89 4,56 ,18 12,18 

Yungul 4,58 ,55 ^ 3,47 5,69 ,21 13,02 

Orta ağır 4,21 ,57 1 3,06 5,36 ,21 13,02 

Agır 2,32 ,49  1,32 3,33 ,63 13,02 

Kontrol 1 2,83 ,09  2,63 3,02 1,85 3,90 

Kontrol 2 
1,85 

 

,05 

 
 

1,73 

 

1,97 

 

1,10 

 

2,40 

 

 

 

Endotelin-

1, 

5-7-ci 

sutka, 

pg/ml 

 

 

Yoxdur 2,16 ,25  1,63 2,70 ,84 6,49 

Yungul 2,69 ,35  1,98 3,41 ,42 9,93 

Orta ağır 3,43 ,38 #,^ 2,66 4,21 1,05 9,93 

Agır 2,90 ,32  2,23 3,57 ,42 7,36 

Kontrol 1 1,88 ,05  1,77 2,00 1,4 2,30 

Kontrol 2 1,53 ,07  1,37 1,68 ,90 2,30 
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Qeyd: dürüstlük əmsalı göstəricisi: 

0-mikrosirkulyator pozulmalar olmayan 

uşaqlarla, 1-yüngül dərəcəli, 2-orta ağır 

dərəcəli, 3-ağır dərəcəli mikrosirkulya-

tor pozulmaları olan uşaqlarla, # 

kontrol 1 ilə,  ^ kontrol 2 ilə olan fərqi 

göstərir.  
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Вазорегуляторные механизмы играют важную роль в стабилизации жизненно 

важных функций. Целью настоящего исследования было изучение взаимосвязи 

между эндотелиальной дисфункцией и выраженностью микроциркуляторных 

нарушений у недоношенных новорожденных с гипоксически-ишемической 
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энцефалопатией. В исследование было включено 190 детей с  гестационным 

возрастом 29-36 недель, которые   классифицированы в 4 группы: 1-я группа – 

32 новорожденых без нарушений микроциркуляции, 2-я группа - 58 детей с 

умеренными нарушениями микроциркуляции (продолжительность перорального 

и акроцианоза менее одного дня, длительность симптома белого пятна менее 3-х 

секунд), 3-я группа - 66 детей с выраженными нарушениями микроциркуляции 

(продолжительность перорального и акроцианоза 1-3 дня, длительность 

симптома белого пятна менее 7-ми секунд), 4-я группа - 34 новорожденных с 

тяжелой степенью расстройств микроциркуляции (продолжительность перораль-

ного и акроцианоза более 3 дней, длительность симптома «белого пятна» более 7 

секунда). Концентрация маркеров эндотелиальной активности - эндотелин-1, 

синтаза эндотелиальной окиси азота   и оксида азота - определяли в перифери-

ческой крови всех младенцев стандартным методом ELISA на 1-3-е и 5-7-е сутки 

неонатального периода. Результаты исследования подтвердили важную роль 

функционального состояния эндотелия в формировании вазорегуляторных 

механизмов и патогенезе микроциркуляторных расстройств. 

 

SUMMARY 

 

THE ROLE OF ENDOTHELIAL DYSFUNCTION IN PATHOGENESIS OF 

MICROCIRCULATORY DISORDERS IN PRETERM INFANTS WITH 

HYPOXIC-ISCHEMIC ENCEPHALOPATHY 

 

Huseynova S.A., Alasgarova S.M., Musayev İ.M., Kulieva S.M. 

Azerbaijan Medical University, Neonatology Department 

 

Key words: preterm, hypoxic-icshemic encephalopathy, vasoregulation, endoteliаl 

dysfunction. 

Vazoregulator mechanisms plays an important role in stabilization of vital 

functions. The aim of present investigation was to study the relation between 

endothelial dysfunction and the severity of microcirculatory disorders in hypoxic-

ischemic encephalopathy of preterm infants. It was included 190 infants with 29-36 

gestational weeks to study and were classified in 4 groups: 1st group - 32 infants 

without microcirculatory disorders, 2nd group - 58 infants with mild degree 

microcirculatory disturbances (duration of peroral and acrosianosis less than one day, 

capillary filling time less than 3 seconds), 3rd group - 66 infants with moderate degree 

microcirculatory disorders (duration of peroral and acrosianosis 1-3 days, capillary 

filling time less than 7 seconds), 4th group - 34 newborns with severe degree 

microcirculatory disorders (duration of peroral and acrosianosis more than 3 days, 

capillary filling time more than 7 seconds). The concentration of endothelial activity 

markers – endothelin-1, endothelial nitric oxide synthasae and nitric oxide were 

determined in peripheral blood of all infants by standard ELISA method on days 1-3 

and 5-7 of neonatal period. The results of study confirmed the important role of 

endothelial function in formation of vasoregulatory mechanisms and in the 

pathogenesis of microcirculatory disorders.      

 


