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DOMIR MUBADILOSININ POZULMASI QARACiYOR SIRROZUNUN
YARANMA SOBOBLORINDON BiRi KiMi

Xiilasa

Qaraciyar sirrozu saglam garaciyar toxumasinin todricon funksiyasinin pozulmasi ilo xarakterizo
olunan xroniki qaraciyar xastoliyidir. Bir neco amil qaraciyar sirrozunun inkisafina sabab olsa da,
domir miibadilosinin pozulmasi todircon daha ¢ox xastoliyin agirlasmasina gotirib ¢ixaran on vacib
sobab kimi taninir.

Domir orqanizmds miixtalif fizioloji proseslori, o climlodon oksigenin dasinmasini, enerji
istehsalin1 vo hiiceyro metabolizmini hoyata kegiron vacib mikroelementdondir. Bununla bels,
qaraciyordo haddindon artiq domirin yigilmasi oksidlosdirici streso, iltihaba vo toxumalarin
zadalonmasinag vo naticads sirroza gatirib ¢ixara bilor. Bu mogalods qaraciyor sirrozunun yaranma
sobablorindon biri kimi pozulmus domir miibadilosinin rolu, alagoli mexanizmlor, risk faktorlar1 vo
potensial terapevtik miidaxilolor arasdirilacaq.
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Disorder of iron metabolism as one of the causes of liver cirrhosis

Abstract

Cirrhosis of the liver is a chronic liver disease characterized by the gradual deterioration of the
function of healthy liver tissue. Although several factors contribute to the development of liver
cirrhosis, iron metabolism disorders are gradually becoming more and more recognized as the most
important cause of disease progression.

Iron is an important trace element that performs various physiological processes in the body,
including oxygen transport, energy production and cell metabolism. However, excessive iron
accumulation in the liver can lead to oxidative stress, inflammation, and tissue damage, ultimately
leading to cirrhosis. This article will examine the role of impaired iron metabolism as a cause of
liver cirrhosis, the associated mechanisms, risk factors, and potential therapeutic interventions.
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Giris

Domir miibadilesinin pozulmasi ilo qaraciyer sirrozu arasindaki olageni anlamaq tgiin ilk
novbado orqanizmds domir miibadilosini vo homeostazi arasdirmaq lazimdir (Barutguoglu,
Bozdemir, Baflol, 2007:5). Domir ilk névbads qida monbalarindon alinir, udulmasi onikibarmaq
bagirsaqda bas verir. Uduldugdan sonra domir, domiri hodof toxumalara va hiiceyralora ¢atdiran bir
qlikoprotein ils transferrins birlosorok qan dovranina kegir (Corradini, Ferrara, Pollicino, 2007:3).

Qaraciyar domir miibadilosinde morkozi rol oynayir. Hoddindon artiq domiriferritin soklinda
toplanir vo lazim olduqda ondan istifado edilir. Bundan olave, qaraciyor enterositlorin,
makrofaqlarin vo hepatositlorin sathindo olan ferroportin ziilali vasitasilo hepcidini sintez edorok
domirin udulmasin1 tonzimloyir. Hepcidinin soviyyasi yiiksok olduqda, ferroportin parcalanir, domir
ixracmn1 azaldir vo qaraciyords domir soviyyosini artirir. ©Oksino, hepcidinin asagi soviyyasi
hepatositlordo domirin migdarinin artmasina vo bagirsaqgda domirin udulmasinin siiraotlonmasine
sobab olur (Jurczyk, Wawrzynowicz-Syczewska, Boron-Kaczmarska, Sych, 2001:2).

Hom domir ¢atigmazliginin, hom do domirin hoddindon artiq yiiklonmosinin garsisini almaq
ticlin domir homeostazi ciddi sokilds idare olunmalidir (Anderson, 2013:8). Bu tonzimlomo badanin
osas funksiyalarini yerino yetirmok iigiin kifayst qodor domir ehtiyatina malik olmasini tomin edir,
eyni zamanda artiq domir yigilmasinin toksik tosirlorinin qarsisint alir (Datz, Felder, Niederseer,
Aigner 2013:3).

Qaraciyar sirozunda domir miibadilesinin tonzimlonmasi pozula bilor ki, bu da qaraciyards
domir yiiklonmasino sobab olur. Hoddindon artiq domir yiikii dedikdo qaraciyorin toxumalarida
domirin hoddindon artiq yigilmasi nozords tutulur. Bu voziyyet tez-tez xroniki qaraciysr
pozulmalarinda, o ciimlodon alkoqollu garaciyar, alkoqolsuz yaglh qaraciysr vo viral hepatit olan
xastolords miisahids olunur [Bataller, Cabezas, Aller, Abad, 2019:7].

Hoddindon artiq spirtdon istifado edilmosi qaraciyor sirozunun {imumi soboblorindon biridir.
Alkoqoldan asili garaciyor xostoliyindo (AQX) qaraciyarin zodolonmosi bagirsagdan domirin
udulmasinin artmasina vo alkoqolun hepatositloro toksik tosiri sobabindon qaraciyordon domirin
xaric edilmasi prosesinin pozulmasina sobab ola bilor. Biitliin bu faktorlar qaraciyordo domirin
yigilmasi ilo noticalonir, qaraciyarin zodolonmasini siddotlondirir vo fibrozu inkisaf etdirir (Kim,
Ejaz, Tayal, 2014:5).
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Sakil 1. Sirroz olan xastonin qaraciyarindaki dayisikliklori

Alkoqolsuz yagl qaraciyor xastoliyi (AYQX) piylonmo, insulin miigavimoti vo metabolik
sindromla alagoali olan genis yayilmig qaraciyor xostoliyidir. Todgiqatlar gostordi ki, AYQX olan
insanlarda tez-tez qaraciyordo domir soviyyesinin artmasina sobab olur ki, bu da qaraciyar
fibrozunun inkigafina tokan vera bilor. AYQX-do domirin yigilmasmin osas mexanizmlori
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miirokkabdir vo bunu hom domirin udulmasinin artmasi, ham do domirin ixracinin pozulmasi ilo
olagalondirmak olar (Liu, Meyer, Xu, 2013:23).

Xroniki viral hepatit, xiisusilo hepatit C vo hepatit B do qaraciyor sirrozuna sobab ola bilor.
Hepatit viruslar1 miixtolif mexanizmlor vasitasilo domir miibadilosini, o ciimlodon domiri
tonzimloyon ziilallarla birbaga qarsiligli slageni vo xroniki iltihabin induksiyasin1 poza bilor
(Bayram, Turkay, 2010:6).

Bodonds hoddindon artiq miqdarda domir yigilmasi miixtolif orqan vo sistemlorin
zodolonmasing vo bununla bagl olaraq xestoliklorin yaranmasina sobab olur. Bunlardan biri do
Hemaxromatoz xostaliyidir. Hemaxromatoz termini biitiin domir yigilmasi xastsliklorini ohato edir.
Hemaxromatozun birincili (irsi) vo ikincili tiplori aid edilir (Tiziin, Yakut, 2009:1). Domir
yigilmas1 xastoliklorinin bazilorindo xostaliyin altinda yatan ikinci doracali pozulma yoxdur vo
bunlara birincili hemaxromatoz deyilir. Birincili hemaxtromatoz bagirsagdan domirin sorulmasinin
artdig1 vo hor hansi bir ikinci xostolik tapilmayan formasidir (Valenti, Fracanzani, Dongiovanni,
2014:2). Ikincili hemaxromatoz, xiisusilo tosirsiz eritropoez kimi bir hematoloji xastalik sobabi ila
gan kocurulmasi naticesinda goriilon formadir. Hemaxromatoz geni (HFE) 6-c1 xromosomda, HLA-
A lokusunda yerlosir. Irsi Hemaxromatoz adoton HFE genindo C282Y vo/vo ya H63D mutasiyasi
ilo xarakterizo olunur. Comiyyatdo Herediter Hemaxromatoz (HH) olan xostalorin 69-100%-do
C282Y homoziqotlugu agkar edilir. HFE geninin funksiyasi plazma membraninda yerloson
Transferrin reseptoru (Tfr) ilo qarsiligl slagads olaraq Tfr-nin transferrina yaxmligini azaltmaqdir.
HFE mutant geni (C282Y) B-2 mikroglobulinls baglana bilmoz. HFE-B-2 mikroglobulin kompleksi
hiiceyro membraninda Tfr ilo qarsiliglt alagods ola bilmoz vo onun transferrino olan yaxinligini
azalda bilmoz, nsticodo bu da onikibarmaq bagirsagdan va yuxari nazik bagirsagdan domirin
haddon artiq sorulmasia sobob olur. ©On cox yayilmis forma HFE geni ilo alagoli HH olsa da,
miiloyyon edilmis yeni mutasiyalarla xostoliyin digor alt qruplar1 da askar edilmisdir. Domir
yiliklonmosinin digor irsi formalar1 geyri-HFE ilo alagoli HH adlanir. Genetik domirin haddindon
artlq yigilmasi xostoliklorinin tosnifatinda, tip 1 HFE gen mutasiyasi ilo miisayiot olunan klassik
HH-n1 toyin edir. Tip 2 yetkinlik yasina ¢atmayan hemoxromatoz adlanan iki genetik mutasiyani
ohato edir vo erkon yasda domirin daha artiq yigilmasi ilo xarakterizo olunur. Tip 2A hemojuvelin
(HJV) mutasiyasini yaradan tip oldugu halda, Tip 2A HAMP gen mutasiyasinin miisahido olundugu
hepcidin funksiyasinin ciddi sokilds itirildiyi tipdir. Tip 3, yetkinlik dovriindos transferrin reseptor-2
TfR2 mutasiyas1i sobobiylo meydana golon vo klassik HFE gen mutasiyasinin klinik
xiisusiyyatlorino banzar bir xastolik néviidiir. Tip 4, ferroportin mutasiyasindan yaranan haddindon
artiq domir yiikii xostoliyidir. Irsi hemaxromatozun bir ¢ox ndvlerindo hepcidin istehsalinmn
catigmazligi vo ya onun reseptoruna baglana bilmomaosi diqqeti ¢okir. Bu, hepcidin irsi domir
yigilmas1 xostoliklorindo vo domirin tonzimlonmasindo iimumi bir ndqte oldugunu vurgulayir
(Thzdn, Yakut, 2009:6).

Domir metabolizmasini pozan va garaciyar sirrozunun yaranma ehtimalini artiran bir ne¢s risk
faktoru var. Bunlar agagidakilardir:

1. Genetik faktorlar: Irsi hemaxromatoz kimi bazi genetik mutasiyalar qaraciyords domirin
yigilmasina sobab ola bilor. Irsi hemaxromatoz, hepcidin tonzimlonmosini pozan vo domirin
haddindon artiq yliklonmasino sobab olan HFE kimi genlordo mutasiyalarla xarakterizo olunan
autosom resessiv xostalikdir.

2. Alkoqol istifadasi: Xroniki spirt istifadosi domirin udulmasini giiclondirorok garaciyordon
domir ixracini pozur. Alkoqoldan cox istifado edon soxslords alkoqollu garaciyor xastoliyinin vo
sirrozun yaranma riski artir.

3. Metabolik pozgunluqglar: Piylonmo, insulin miigavimati vo metabolik sindrom kimi
vaziyyetlor alkaqolsuz yagli qaraciyar xastaliyi va qaraciyorde domir yiiklonmosi ilo slagalondirilir.
Bu metabolik pozgunluglar vo domir miibadilosi arasindaki qarsiliqli slaqe qaraciyar xastsliyinin
inkisafina sobab ola bilor.
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4. Xroniki Viral Hepatit: Viral hepatit, xiisuson do hepatit B vo C, miixtalif mexanizmlor
vasitosilo domir miibadilasini poza bilor. Bu hepatit novleri xroniki viral infeksiyalar1 olan soxslori
qaraciyordo domir yiikklonmasing va sirroza qarsi daha hossas edir (Ramm, Ruddell, 2005:14).

QARACIYaR
PARENXIMASlNIN HEPATOSITLSRIN HIPOKSIYA V& NEKROZU
PATOLOJI
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REGENERASIYASININ PARENXIMANIN
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Sakil 3. Qaraciyar sirrozunun patogenizi

Qaraciyoar sirrozu kontekstindo hoddindon artiq domir yiiklonmasinin diagqnozu Klinik,
laboratoriya vo goriintiilomo noticolorinin qiymotlondirmosini vo tohlil edilmosini tolob edir
(Mekhtiev,2014:4). Sirrozlu xastalords domirin vaziyyatini gqiymatlondirmok tigiin adston asagidaki
uisullardan istifads olunur:

1. Serum Domir Parametrlori: Qan testlori domir miibadilosinin miixtalif markerlorinin, o
climlodon serum domiri, transferrin saturasiyasi (TSAT), serum ferritini vo iimumi domir baglama
qabiliyyatini (TIBC) 6l¢o bilor. Yiiksok serum ferritin soviyyoalori vo TSAT hoddindon artiq domir
yuklonmosinin gostaricisidir.

2. Qaraciyar biopsiyasi: Qaraciyorin domir torkibini birbasa qiymotlondirmok {i¢lin qaraciyor
biopsiyasi aparila bilor. Qaraciyar toxumasmin domirlo boyanmasi domir soviyyasinin komiyyatco
Ol¢iilmoasini tomin eds vo domirin ¢okmosinin siddatini qiymatlondirs bilor.

3. Qeyri-invaziv Usul: Magnit rezonans (MRT) vo maqnit rezonans elastoqrafiya (MRE) kimi
geyri-invaziv iisullar biopsiyaya ehtiyac olmadan garaciyardo domir torkibini va qaraciyar fibrozunu
qiymatlondirmok ii¢iin istifads edils bilor.

4. Genetik test: irsi hemaxromatozu vo ya pozulmus domir metabolizmi ilo olaqoli digor
genetik mutasiyalar1 miioyyon etmok {iciin genetik test hesab edils bilor.

5. Klinik Qiymatlondirma: Kliniki qiymotlondirmays qaraciyer funksiyasi testlori vo geyri-
invaziv todqiqatlara slavo olaraq dori pigmentasiyasi, oynaq agrist vo hepatomeqaliya kimi domir
yiiklonmosinin alamaotlori, simptomlarinin qiymatlondirilmasi daxildir (Levitan, 2017:3).

Qaraciyor sirrozu olan xostolordo haddindon artiq domir yiiklonmosinin tonzimlonmasi
xastaliyin gedisatin1 vo agirlagsma riskini azaltmaq iiciin ¢ox vacibdir. Miialico strategiyalar1 domir
soviyyosini normallasdirmaq, oksidlosdirici stressi azaltmaq vo qaraciyorin daha ¢ox
zadoalonmasinin qarsisini almaq moqsadi dasiyir (Ellis, 2012:9).

Flebotomiya vo ya terapevtik qan alma, irsi hemaxromatoz vo shomiyyatli domir yiikii olan
soxslar liciin osas miialico variantidir. Miioyyan bir hacmde qanm dovri olaraq ¢ixarilmasi ilo artiq
domir bodondo todricon azalir. Bu yanagsma domir soviyyesini azaltmaga, daha c¢ox organ
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zodolonmoasinin qarsisini almaga vo simptomlar1 yaxsilagdirmaga komok edir (Kowdley, Belt,
Wilson, 2016:8).

Domir xelat terapiyas: badonds artiq domiri birlesdiron vo onun xaric olmasini asanlasdiran
dormanlarm istifadesini nazords tutur. Bu miialico daha c¢ox talassemiya vo miyelodisplastik
sindromlarla slaqali olsa da, qaraciyer sirrozu vo flebotomiya kegiroa bilmayon domir yiikii olan
soxslor {iglin do nazords tutula bilor (Paterson, Pietrangelo, 2011:5).

Osas qaraciyor xostoliyinin miialicasi qaraciyordo domir yiiklonmasinin vo sirrozun idaro
edilmosindo vacibdir.Qaraciyor xostoliyinin soboblorindon asili olaraq miixtilif miialico tisullar
movcuddur. Bunlar asagidakilar1 ohato edo bilor:

1. Alkoqolun dayandirilmasi: Alkoqollu qaraciyor xostoliyi iigiin ilk addim tez-tez spirt
istifadosini dayandirmaqdir. Bu, daha ¢ox qaraciyoar zodolonmasinin garsisini almaga komok edor vo
qaraciyorin miloyyon doracado barpasina imkan vers bilor.

2. Antiviral Miialica: Viral hepatit (mosalon, hepatit B vo C) hallarinda antiviral dormanlar
virusun tokrarlanmasinin qarsisimi almagq, iltihab1 azaltmaq vo qaraciyar xastsliyinin inkigafini
yavaglatmagq ti¢iin istifado olunur.

3. Hayat torzi doayisikliklori: Alkaqolsuz yagli qaraciyor xostoliyi olan xostolor insulin
hassasligini yaxsilasdirmaq vo qaraciyarde yag yigilmasmi azaltmaq ticlin kilo itkisi, pohriz
doyisikliklori vo artan fiziki foaliyyat daxil olmaqla hoyat torzinds doyisikliklor etmoyi tovsiyo
edilir.

4. Metabolik Vaziyyatlorin Idars Edilmasi: Piylonmo, insulin miigavimoti vo metabolik
sindromun idars edilmosi alkaqolsuz yagli qaraciyar xastoliyinin idara edilmosina vo qaraciyordo
domirin haddindan artiq yiikklonmasi riskini azaltmaga komok eda bilar (Trombini, Paolini, Pelucchi,
Mariani, Nemeth, Ganz, Piperno, 2011:3).

Qaraciyor sirrozu vo domir yiikii olan xostolordo hepatoseliiler karsinoma (HCC) kimi
agirlagsmalarin inkisaf riski artir.Belo xostolordo hoddindon artiq domir yiiklonmasinin diagnostikasi
vo idaro edilmosi klinik qiymotlondirmo, laboratoriya testlori,qeyri-invaziv tisullar, lazim goldikdo
genetik testlori ohato edon multidisiplinar yanasma tolob edir (Bulatova, Shchekotova, Dolgikh,
Paducheva, 2022:10). Mialico strategiyalarma flebotomiya, domir selasiya terapiyasi vo asas
garaciyor xastoliyinin miialicasi daxil ola bilor. Bundan slave, xostonin naticalorini yaxsilasdirmaq
vo hepatoseliiler karsinomanin inkisafinin qarsisini almaq t¢iin agirlagmalara miintozom nozarot
vacibdir (Milic, Mikolasevic, Orlic, Devcic, Starcevic-Cizmarevic, Stimac, Kapovic, Ristic,
2016:5).

Natica

Qaraciyar sirrozu qaraciyardo haddindon artiq fibrozun (¢apiq) yigilmasini tosvir etmok iiciin
istifado edilon tibbi termindir. Qaraciyardo zodolonmasi zamani qaraciyor hiiceyralori itir, lakin
hiiceyralor siirstlo yenilonmo qabiliyystino malikdir vo ¢apig/fibroz omolo golmir. Zodoyo sobab
olan amil davamli vo ya tokrarlanan olduqda, qaraciyor hiiceyralorinin ¢liim-barpa dovrii orzindo
qaraciyards ¢apiq toxumasi yigilmaga baslayir.

Domir eritropoetik funksiya, oksidlosdirici maddslor miibadilesi vo hiiceyra toxunulmazligi
iiclin lazim oldugu {igiin vacib elementdir. Domir miibadilosinin tonzimlonmasi ¢ox Onomlidir,
c¢linki domirin hiiceyro miibadilosinds va aerob tonoaffiisds rolu bdyiikdiir vo domirin haddindan artiq
yiiklonmosi sorbost radikallarin emolo golmasi vo lipid peroksidasiyasi vasitasilo hiiceyra 6liimiino
va toksikliya sabab olur. ©ksino domir ¢atigmazligi hemoglobin istehsalinin azalmasina va naticado
anemiyaya sobab ola bilor.

Qaraciyar sirrozunda pozulmus domir miibadilosinin tonzimlonmosi osas amil gotiiriiliir vo
xroniki qaraciyor xastoliklori olan xostolorin qiymatlondirilmasinds vacib rol oynayir. Domirin
sobob oldugu qaraciyor zodolonmaesinin altinda yatan mexanizmloro dair olave tadqiqatlar vo
maqgsadydnlii miialico Uisullarmnm inkisafi qaraciyar sirozu ve hoddindon artiq domir yiikii olan
soxslarin proqnozunu yaxsilasdirmaq ii¢lin yeni yollar taklif edos bilor.
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