SARILIQ SINDROMU

SARILIGI OLAN XOSTODO iLK NOVBODO MEXANIKIi SOBOBLOR

TOSDIQ VO YA INKAR EDILMOLIDIR

T —

TORIFI

Sariliq simptom vo sindrom kimi ortaya ¢ixir.
Sarihg sindromu orqanizmdo bilirubinin artma-
st olub, toxumalarin sar1 rongo boyanmasi ilo
biruzo verir. Sariliq simptomu iso toxumalarin
sar1 rongo boyanmasi olamaotidir vo bilirubino
va ya digor sobablora bagli meydana golo bilor.
Hom sorbast, hom do birlogmis (bilirubin-qluk-
ronid) bilirubinin artmasi toxumalarin saralma-
sina sabab olur. Adaton bilirubin 40 mmol/l-don
cox artdigda toxumalarda sariliq ortaya ¢ixir.

ETIOLOGIYA VO PATOGENEZI

Bilirubin protoporfinin miibadilosinin mahsulu
olub oksariyyati orqanizmdan sterkobilin (95%)
vo urobilin (5%) soklindo c¢ixarilir. Bilirubi-
nin omoalo golmasi vo orqanizmdon ¢ixaril-
masi proseslori ardicil mexanizmlor vasitasi ilo
hoyata kecirilir ($akil 1). Omolo golmo reti-
kuloendotelial sistemds (dalag, limfa diiyiin-
lori, toxuma makrofaqlari, Kuppffer hiiceyralori
vo s.) bas verir.

Bilirubinin asas manbayi hemogqlobindir (90%)
az hissasi 1s9 (10%) mioglobin va sitoxromdan

T

golir. Cixarma proseslori iso miixtolif toxu-
ma vo orqanlarda hoyata kegcon mexanizmlori
ohato edir: ganla dasinma (albumin-bilirubin
kompleksi), qaraciyordo tutulma, qliikron tur-
susu ilo konyuqasiya (birlosma), 6d yollarina
sekresiya, 6d yollar1 ilo bagirsaga axin, bagir-
saqda urobilinogena vo sterkobilino ¢evrilma,
bagirsaqlardan va sidiklo ¢ixma.

Normal halda istehsal vo ¢ixarma arasinda ta-
razliq var ki, bu ganda bilirubinin miqdarinm
sabit saxlayir (< 1 mq/dl vo ya < 20 mmol/l.).
Normada giindo 300 mq bilirubin amolo golir
va orqanizm 3000 mq-a gadar bilirubini ¢ixara
bilir.

Istehsal va ¢ixarma proseslari arasinda taraz-
ligin pozulmasi bilirubinin orqanizmda artma-
stna, sartliga sabab olur (Sakil 2). Xostoliklor
prosesin birini, bazon do bir neg¢asini pozaraq
sorbast va ya birlogmis bilirubinin vo ya har iki-
sinin artmasina sobab ola bilir.

Istehsalda artma naticasinda orqanizmin ¢ixar-
ma imkanlarin1 agan miqdarda bilirubin omals
golir. Adoton giindolik bilirubin istehsali 3 g-dan
cox oldugda bu bas verir. Hemoliz, hematomalar
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Sakil 1. Bilirubinin metabolizmi

vo massiv eritrosit zadslonmasi hemoqlobin
parcalanmasina an ¢ox sorait yaradan patalogi-
yalardir. Ona gora do bu bozon hemolitik sariliq
adlanir. Yaygin ozolo zodolonmasi (mioliz) sari-
l1g1n az rast golon sobabidir.

Dagsinmada azalma adston albuminin miqdarca
vo ya funksional cohoatco azlig1 noticosindo bas
Verir.

Acligda albumin miqdan ciddi azaldiqda bi-
lirubinin dasinmasi ¢otinlosir. Bozi dormanlar
(sulfonamidlor) albuminlo birlosorak bilirubinin
daginmasin1 ongolloye bilirlor (birlosmo {izro
yarisma). Bu tipli sariliglar ¢ox az rast galir vo
bilirubin soviyyasi ¢ox artmir. Bozi hallarda
«yanke¢mo» (sunt) mexanizmi ilo bilirubinin
qaraciyora daginmasi azalir (porto-kaval sunt,
tirok yetmozliyi vo s.)

Qaraciyordo tutulma bilirubin metabolizmindo

onamli marholodir. Hepatositlorin membranlarin-
da xiisusi reseptorlar bilirubin-albumin komplek-
sini tutur, albumini ayirir, sorbast bilirubini iso
hiiceyro daxilino nogl edir. Tutulmada azalma
sorbast sokildo yox, adoton digor hepatocellular
disfunksiyalarla birlikdo rast golir. Xiisuson
hepatitlor, sirroz buna sabab olur.
Konyugasiyada  azalma  sarihigi  toradon,
xtisusan do, sarbast bilirubini artiran an 6nomli
sobabdir. Uridin-difosfo-qlukronil transfenaza
(UDF - QT) enziminin azalmas1 hepatositlordo
sorbost bilirubinin qlukronizasiyasini azaldir.
Noticads artan sorbast bilirubin qana kecorak
sarthiga sobob olur. UDF-QT enzimi defisi-
ti anadangalma vo qazanilma saboblordon bas
Verir.

Krijlen-Najjar sindromu usaqlarda rast golon

enzim yetmozliyidir. Birinci tipindo enzim heg
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Sakil 2. Sarih@in mexanizmlori

olmur, xostolors transplantasiya lazim golir,
ikinci tipindo iso UDF-QT enzimi az miqdarda-
dir. Gilbert sindromunda enzim azlig1 movcud
olur ki, bu da 6ziinii vaxtasiri, xiisuson stress,
acliq, infeksiyalar vaxti sariligin ortaya ¢ixmasi
ilo gostarir.

Hepatitlards, sirrozda UDF-QT-nin miqdarca
va funksional azlig1 sariliga sobab olan 6nomli
sobabdir. Bazi dormanlar UDF-QT-ni inhibe vo
ya iggal edorok (yarigma fenomeni) bilirubinin
konyuqasiyasini angalloys bilirlor (eritromicin,
sefalosporinlor). UDF-QT-ni stimulyatorlar1 da
molumdur (fenobarbital, rifampisin) vo bunlar
diagnostik vo miialico mogsadi ilo istifado olu-
nur.

Sekresivada  azalma  birlogmis  bilirubinin
hepatositlordon 6d kanalciglarmna ifrazinin azal-

masina, hepatositlordo toplanmasma vo ganda

artmasma gotirib ¢ixarir. Bilirubin vo diger 6d
komponentlorinin sekresiyasi hiiceyrodaxili xiisu-
si transport ziilallar1 vo aktiv membran kortiklori
vasitosi 1lo hoyata kegirilir. Bu  sistemlordoki
anadangolmo
komponentlorinin bir ¢oxunun va ya yalmz bi-
rinin (bilirubin-diglukronid, 6d tursulari vo s.)
sekresiyasinin pozulmasma sobab ola bilir. Dubin-

vo ya gazanilma pozulmalar 6d

Jonsonva Rotor sindromlarindaanadangolmoolaraq
osason bilirubin sekresiyasi pozulur. Anadangolma
olaraq yalmz 6d tursusu sekresiyasmin azalma-
s1 da molumdur. Digor anadangolma  (xosxassali
tokrarlayan  xolestaz, anadangalma progressiv
xolestaz), autoimmun (birincili biliar sirroz,
sklerozlagan xolangit) vo qazanilma (hepatit, sirroz,
tixanma) patologiyalarda adston hom bilirubin ham
da digar 6d komponentlarinin sekresiyasi pozulur.

Ona goro do sekresiyanin pozulmasi noticosindo
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bas veron sariliq xolestatik sariliq qrupuna aid edilir.
Aximin  pozulmast 6d yollarinin  tixanmasi
noticosindo ortaya ¢ixaraq, 6diin qana kegmosing
(xolemiya) sobob olur. Axmin pozulmasi
moholli olarsa (moasalon 6d kisasindo tixanma,
seqment, sektor axarinda tixanma) gana kegon
birlogmis bilirubinin bir hissosi boyrokdon ¢i-
xir, digor hissasi is9 axin1 normal olan qaraciyor
torofindon tutulub xaric edilir. Ona gora do sa-
riliq olmaya bilir. Tixanma timumi axacaqglarda
(imumi qaraciyor axacagi, xoledox) olduqda
1so sariliq ortaya ¢ixir. Tixanma das, darlyg,
sis, infeksiya va s. sobablordon ortaya ¢ixa bi-
lir. Xolestatik sariligin bu formasi1 adobiyyatda
muxtaolif adlarla — fixanma, mexaniki, corrahi
sariliq vo s. adlarla geyd olunur.

PATOFIiZIiOLOGIYASI (GEDISI)

Bilirubin yiiksak toksik birlogsma deyil, lakin
toxumalarda ¢ox yliksok miqdarda toplandig-
da funksiyalarin pozulmasina sobob ola bilir.
Xiisuson usaqlarda beyin, retina vo garaciyor
yliksok  miqdarda bilirubinin tosirino moruz
qalirlar. Usaglarda beyindo bilirubin yigilma-
st kernikterus adlanan ruhi pozgunluga sobob
olur. Retinadaki doyisiklik goérmo zaifliyine
gotirib ¢ixarir. Qaraciyordo birlogmis bilirubin
toplanmast  (Dubin-Jonson sindromu) rongin
doyismosino, bozon funksional pozgunluga
sabab olur. Ovvalki tosovviirlordon forqli olaraq
sartligda boyrok yetmozliyi hazirda bilirubin
tosirino yox, 6d tursular1 vo UIS-a bagli oldugu
bildirilir.

Adoton bilirubin ilk Onco siiratli artar, sonra
sabitlasir, sabab aradan qalxanda isa azalmaga
baslar. Artig, stabillogsmo vo azalma proseslorinin
stirati vo soviyyasi sariligin sobobino bagli ola-
raq doyisir.

Hemolitik sariligda adston sariliq qisa miiddotdo
(1 glin) ortaya cixir, hemoliz dayandiqdan 5-7

giin sonra aradan qalxir. Qaraciyar mangali sa-
riliglar adston yavas artarlar vo gec aradan qal-
xarlar. Hepatitlords bazon bu aylar siira bilir,
sirrozlarda iso daimi xarakter ala bilir.
Ekstrahepatik xolestazlarda sobobindon asili
olaraq artma koskin (das), vo ya yavas (sislordo)
baslayir. Tam tixanmadan 1 giin sonra bilirubin
artaraq sariliq ortaya cixir, artma 2 hofto da-
vam edir, 3 hoftodon sonra stabillosmo yaranir.
Daglarda 200 mmol/l-o godor, sislords iso 300
mmol/l va daha c¢ox artir. Maneo aradan qalx-
digdan sonra adoton ilk giinlordo siiratli (2-3
mq/dl/giin, sonra iso 0,5-1 mgqg/dl/giin) azalir,
2-3 hofto orzindo normallasir. Bu prosesin zoif
getmosi qaraciyor patologiyasini gostorir.

TOSNIFATI
Tibbi praktikada
nozordon tosnif edilmokdadir:

sartliq miixtalif noqteyi-
sabablorino,
mexanizmlarina, miialica tisullarina gora va s.
(Sakil 3).

Hazirda corrahi praktikada diagnostik alqoritmo
uygun olaraq etio-patogenetik tosnifata {istiin-
lik verilir vo sariliglar 4 qrupa ayrilir: hemoli-
tik, tokca hiperbilirubinemiyalar, hepatosellular
disfunksiya va xolestaz.

DIAQNOSTIKASI

Sariliq slamati olan xastolords genis klinik, la-
borator vo gorlintiilomo miayinalori aparilma-
lidir. Xostonin anamnezi (sariligin baslamasi,
gedisi, qaraciyor, 6d yollari, gan xostaliklori,
omoliyyatlar, gan kog¢iirmo, travma va s.) klinik
miiayinalar (dori vo selikli qisalarin rongi, limfa
ditytiinlori, Qc, dalaq miiayinasi, nacisin, sidiyin
rongi vo s.) bir ¢ox hallarda diagnozu (toxminon
80%) doqiqlosdirmoys imkan verir. Xostolordo
qganmin timumi analizi, sarbast va birlogmig biliru-
bin, QF, QQT, ALT, AST, sidikda urobilinogen,
goriintiiloma miiayinalori (USM, MRT, KT vas.)
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Sakil 3. Sarihi@in tasnifatlar:

aparilaraq sariliq vo sobabi miioyyonlogdirilir.
Umumiyyatlo sariliq siibhosi olan xostodo ar-
dicil olaraq asagidaki 3 diagnostik masalo hall
edilir.

e Sariliq varmi?

e Sariigin novii hansidir?

e Sarihgin sababi nadir?

Dori vo selikli gisalarin sar1 rongdo olmasi vo ya
olmamasi sarilig1 tosdiq vo ya inkar etmir. Sa-
riligin tosdiqi liglin qanda hiperbilirubinemiya
olmalidir. Ciinki ortik toxumalarin sar
ronglonmasi hiperbilirubinemiya olmadan da
mimkiindiir vo ya zoif hiperbilirubinemiyada
(<40 mmol/l) sariliq alamati olmaya bilir.

Sarihigin néviinii vo sababini tayin etmak iiciin
anamnestik, klinik vo laborator gostaricilor

birlikde qiymatlondirilir vo gorokon hallarda
olavo doqiqlosdirici miayinalor aparilir. Ali-
nan naticalorin  komleks qiymatlondirilmasi
noticosindo ilk etapda 4 qrup sariliq ayrid edilir:
hemolitik, dasinma va tokca hiperbilirubinemi-
valar, hepatosellular disfunksiya va xolestaz.
Yalniz sorbost bilirubinin artig1 sariliqlarda /e-
molitik, dasinma va anadangalma takca hiperbi-
lirubinemiyalar aragdirilmalidir.

Hemolitik sarilig liclin ganda sorbost bilirubi-
nin vo sidikde urobilinogenin artmasi xarak-
terikdir ($akil 4). Doqiqlosdirmok iiclin ganda
haptoglobin yoxlanilir. Haptoglobin plazmada
hemogqlobinlo birlogorok RES torofindon tutul-
dugu tigiin hemoliz do koskin azalir. Bununla
yanast eritrosit miqdarinda azalma, formasin-
da doyismo (oraq hiiceyrali, kiirogokilli va s.),
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Sakil 4. Sarihqda diaqnostik alqoritm

retikulosit sayinda artma (kompensator reaksi-
ya), osmotik fragilliyin artmasi, immun testin
(Coombus testi) miisbot olmasi, LDH-da art-
ma rast galir. Hemoliz tosdiqlondikde hemoliza
sobab olan xastalik doqiqlosdirilir. Bunun ii¢lin
spesifik testlor edilir: hemogqlobin elektroforezi,
enzim tayini va s.

Ogor bilirubin fraksiyalarindan yalniz biri ar-
tarsa vo digor laborator gostoricilordo (gan ana-
lizi, Qc vo xolestatik enzimlor, sidikdo urobi-
linogen normaldirsa) doyisiklik olmazsa bunu
dasinma va tokco hiperbilirubinemiya qrupu
kimi qobul etmok olar. Tokco hiperbilirubine-
miyalarin on ¢ox rast golon sobobi anadangalma
hiperbilirubinemiyalardir.  Sorbost  bilirubinin
artmasi Krijler-Najjar vo Gilbert sindromlarinda,

birlosmis bilirubinin artmasi isa Dubin-Jonson,
Rotor sindromlarinda olur. Daqiglosdirmok {igiin
qaraciyarin zodolonmo, sintetik gostoricilori, vi-
rus markerlori, gorlintiiloma noticolori aragdirilir.
Dasinma azligina baglh sariliglar az rast golir.
Dorman, xiisuson sulfonamidlorin istifadosi,
qanda albumin miqdarinin toyini faydali olur.

Birlagmis bilirubin tokbasina va ya sarbast
bilirubinlo birlikd> artmast ilo xarakterizo olu-
nan sariigda ilk névbads xolestaz va hepato-
sellular disfunksiysa gostoricilorina  baxulir.
Qaraciyor enzimlor1 (ALT, AST) artarsa, xoles-
taz gostoricilori iso normal olarsa vo ya zoif ar-
tarsa bu hal hepatosellular (parenximatoz) sari-
lig gobul edilir. Sobobini dogiglogdirmak {igiin
qaraciyarin zodolonmo, sintetik gostoricilori, vi-
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rus markerlori, goriintiiloma naticolori arasdirilir.
Birlogmis bilirubinin tokbasina vo ya sorbost
bilirubinlo birlikdo artmasi ilo yanast xoles-
taz enzimlori (QF, QQT) artarsa vo garaciyor
enzimlori normal soviyyado vo ya nisboton az
artarsa bu hal xolestatik sarilig qobul edilir.
Xolestatik sariliq toyin olunan hallarda iso ilk
novbados tixanmanin olub-olmadig: aragdirilma-
lidir. Qeyd edildiyi kimi haloki he¢ bir labo-
rator va ya klinik tisulla tixanmani intrahepatik
sartligdan ayirmaq miimkiin deyil. Bunlarin
ayrimindaki on onomli olamat od yollarinda
manea va genislonmadir. Manes vo genislonmo
gorlintiilomos (USM, MRXQ, ERPXQ) va biop-
siya ilo toyin oluna bilir. Tixanma oksor hal-
larda genislonmaya sobab olur. Cox az hallarda
(miivoqqgeti tixanma, diison das, «gapaqsokilli
das», aktiv azalan sariliq, sarkoidoz) bdylk
0d yollarinda genislonmo goriinmoys bilir.

¢ 67

Belo hallarda qaraciyor biopsiyast edilorok
xolestazin intra-, yoxsa ekstrahepatik oldu-
gu miioyyonlosdirilir. Qeyd etmok lazimdir ki,
mohalli xolestazda bilirubin artmaya da bilar, la-
kin xolestaz enzimlori — QF, QQT vo 6d tursula-
r1 artir. Qaraciyordaxili xolestazda bozi hallarda
(xosxassali tokrarlayan xolestaz, anadangalma
progressiv xolestaz) xolestatik enzimlordon QF
artsa da QQT artmaya bilor. Cox nadir hallar-
da xolestaz olmasina baxmayaraq QF artmaya
bilor (hipotiroidizm, hipofosfatemiya vo hipo-
maqgnezemiya)

Tixanma sariliginin sobobini miioyyonlosdir-
mokdo gorlintiilomo iisullar1  (xolangioqra-
fiya, tomoqrafiya), yetorli olur. Intrahepatik
xolestazin noviiniin toyinindo iso klinik gedis
qiymatlondirilir vo bir ¢cox hallarda biopsiya la-
zim golir.

XULASO

1. Sariliq sindromu organizmdas bilirubinin artmas1 olub, toxumalarin sar1 rongds boyanmasi ilo
biruzo verir. Sariliq simptomu iso toxumalarin sar1 rongds boyanmasi alamotidir vo bilirubino
vo ya digor saboblora bagli meydana golo bilor.

2. Bilirubinin orqanizmds istehsali vo ¢ixarilmasi arasinda tarazligin pozulmasi bilirubinin

orqanizmdo artmasina, sariliga sabab olur

3. Hemoliz, mioliz vo boylik hematomalar sorbast bilirubun istehsalin1 artiraraq (>3000mgq/

giin) sariliq toradirlor.

4. Bilirubinin ganla dasinmsinin, garaciyordo tutulmasinin vo konyugqasiyasinin pozulmasi
sorbost fraksiyasinin, sekresiya, axin vo ifrazinin pozulmasi iso birlosmis fraksiyanin artma-

sina sabab olur.

5. Carrahi praktikada sarilig1 etio-patogenezinag asaslanaraq 4 nova bolmok olar:

e Hemolitik

e Tokco vo daginma

e Hepatosellular disfunksiya
e Xolestatik
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10.

11.

Sariliq olamati olan xastads avvalcs sariliq doqiqlosdirilir, sonra ise novii miioyyonlogdirilir
va sobaobi axtarilir.

Sariligin doqiqglosdirilmasi li¢lin ganda bilirubin miqdar1 yoxlanilmali, ndviiniin toyini tigiin
anamnestik, klinik, labarator (qanin iimumi analizi, sorbast vo birlogmis bilirubin, QF, QQT,
ALT, AST, sidikdo urobilinogen) va goriintiiloma miiayinalori (USM, MRT, KT vas.) birlikda
qiymatlondirilmalidir.

Hemolitik sariliq ticlin qanda sarbast bilirubinin va sidikde urobilinogenin artmasi xarakte-
rikdir. Daqiqlesdirmak tigiin qanda haptoqlobin yoxalanilir.

Bilirubin fraksiyalarindan yalniz biri artarsa vo digor laborator gostoricilords doyisiklik ol-
mazsa bunu dasinma vo tokca hiperbilirubinemiya qrupu kimi gabul etmok olar. Krijler-Naj-
jar vo Gilbert sindromlarinda yalniz sorbast bilirubin, Dubin-Jonson vo Rotor sindromlarinda
189 yalniz birlogmis bilirubin artir.

Birlogmis bilirubin tokbasina vo ya sorbast bilirubinlo birlikdos artmasi ilo xarakterizo olunan
sariliqda ilk n6vbado xolestaz vo hepatosellular disfunksiysa gostoricilorine baxilir. Qaraciyar
enzimlor1 (ALT, AST) artarsa, xolestaz gostoricilori iso normal olarsa va ya zoif artarsa bu hal
hepatosellular (parenximatoz) sariliq gobul edilir.

Birlogmis bilirubinin tokbasina vo ya sorbast bilirubinlo birlikdo artmasi ilo yanasi xolestaz
enzimlori (QF, QQT) artarsa vo garaciyor enzimlori normal soviyyadodirsa vo ya nisboton
az artarsa bu hal xolestatik sariliq gobul edilir. Intrahepatik xolestaz1 tixanma sariligindan
ayirmagq ligiin goriintiilomo vo ya biopsiya ilo 6d yollarindo genislonmonin olub-olmadigi
arasdirilir.
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