XOLESTAZ SINDROMU

INTRAHEPATIK XOLESTAZLAR 9SASON KONSERVATIV YOLLA, EKSTRAHEPATIK

XOLESTAZLAR iSO ADOTON CORRAHI YOLLA MUALICO OLUNURLAR

T —

TORIFi

Xolestaz genis monada 0diin  bagirsaga
tokililmosinin azalmasi, garaciyards vo 6d yol-
larinda durgunlugudur. Funksional baximdan
xolestaz bagirsaqda oOdiin azligina, ganda iso

artmasina-xolemiyaya sobab olur.

PATOGENEZI

Odiin bagirsaga tokiilmosi ardicil proseslorin
sayosindo hoyata kecir — sekresiya, kanalikulyar
axmn va od yollarinda axin. Sekresiya vo kana-
likulyar axin proseslorini hepatositlordoki ti¢
mexanizm tomin edir: hiiceyradaxili transport,
membran kegiriciliyi va hiiceyralarin yigilmasi.
Hiiceyradaxili transport ziilallar: 6d komponent-
lorini sitozoldan kanalikulyar membrana dasiyir.
Membran koriiklori bu maddslori 6d kanalciqla-
rina otiirtirlor. Hepatositlords olan sitoskletal ak-
tin liflorinin y181lmasi sayasindo iso kanalciglar-
dak1 6d 6d yollarinda horokot edir.

Od yollarmdaki ilkin &d epiteldan ifraz olunan su

T

va elektrolitlorlo durulagdirilir, 6d kisosinds ga-
tilasir, tozyig-sfinktor mexanizmlori sayosindo
iso bagirsaga tokiiliir. Odiin ifrazim tamin edon
bu proseslorin ayriligda va ya birlikdo pozul-
masi xolestaza saobab olur (Sakil 1).

Xolestaz noticosindo bagirsaqlarda od azal-
masi, xolemiya va qaraciyar zadalonmasi bas
verir ki, bunlar orqanizmdo hazmin pozulmasi
va qida azligina, hipovitaminoza, koaqulyasi-
ya pozgunluguna, toksikoza- UIS-a va organ
vetmoazliklarina gotirib ¢ixarir (Sakil 2).

Boyrak yetmazliyi xolestazda, xiisuson do obstruk-
tiv xolestazda on ¢ox rast golon (~10%) orqran

yetmazliyi olub yliksok letalliga sobab olur (75%).

SOBOBLORI
Xolestaz1 torodon xostoliklori patoloji prose-
sin yerino vo Xxolestaz torotmo mexanizmind
goro 2 qrupa bolmok olar: intrahepatik va
ekstrahepatik (Cadval 1). Intrahepatik sabab-
kigik

lor  qaraciyordaxili axacaqlarin  vo
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Qaraciyardaxili ssbablar Qaraciyarxarici sabablar
Hiiceyradaxili Membran Kanalikulyar Od yollarinda
transportun va koriik axinin axin
pozulmasi zadalanmasi pozulmasi pozulmasi
Sekresiya pozulmasi Axin pozulmasi J

iy |

l | l

Bagirsaqda 6d azhgi Qaraciyer zadalenmasi Xolemiya

Sakil 1. Xolestazin patogenezi

Hepatosellular disfunksiya

uis Koaqulopatiya

Boyrak yetmazliyi Sariliq

Qaraciyar zadalanmasi

Hipovolemiya Qasinma

Urok foaliyyati | Qida eksikliyi

Bagirsaqda
o6d azhgi

Xolemiya

Vazodilatasiya Avitaminoz

immunosupressiya

Osteoparoz

Xolangit infeksiya

Yara sagalmasinin pozulmasi

Sakil 2. Xolestazin patogenezi
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TOSNIFATI
Gostarici Novlari
Saboaing gora Intrahepatik, ekstrahepatik
Gedisino gora Kaskin, xroniki, progressiv, agirlasmali
Olamatlorine gore Sariligli, sariligsiz
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Cadval 1. Xolestaz sobablori

Intrahepatik xolestazlar
Kaskin xolestatik hepatitlor
Viral
Alkohol
Digor
Infiltrativ xastaliklor
Qranulamatoz iltihab
Vorom
Sarkoidoz
Q-qizdirma
Mononukleoz
Toksik (allopurinol)
Wegner qranulomasi
Amiloidoz
Bodxassali sis infiltrasiyasi
Digor
Od yollar: xastaliklori
Birincili biliar sirroz
Sklerozlagdiric1 xolangit
Dorman xolangioliti (xlorpromazin, eritromisin
metimamazol vo s.)
Transplantatda xolangit
Transplantatin orqanizms qarsi reaksiyasi

Minimal dayisiklik xastaliklori
Xos xassali tokrarlayan xolestaz
Proqressiv ailovi xolestaz
Estrogen
Anabolik steroidlor
Parenteral qidalandirma
Abses
Bakterial infeksiyalar
Staffler sindromu
Hamilolik
Ompoliyyatdan sonraki xolestaz
Digor dermanlar
Uis

Ekstrahepatik xolestazlar
Intraduktal

Daglar

Parazitlor

Yad cisimlor

Axacaq divart xastaliklori
[Itihabi-xolangit
Daralmalar
Siglor

Xarici sixilma
Siglor
Pankreatit
Damar
Kistlor
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hepatositlorin  zodolonmasini  térodirlor. Bu

xoastoliklor hepatosit daxili transportu, memb-
ran koriiklarini ongolloyorok vo ya kanalikulyar
axini pozaraq xolestaza sobab olurlar. Ekstrahe-
patik sabablor iso xarici 6d yollarinda tixanma

va zadalanma toradorak 6d axinini pozurlar.

DIAQNOSTIKASI
Sariliq va gasint1 kimi klinik alamatlor, birlogmis
va ya qarisiq hiperbilirubinemiya vo goalovi fos-
fataza artimi kimi laborator olamotlor xolestaza
siibho yaradir. Xolestaz siibhosi olan xostalordo
ardicil olaraq 4 miithiim diagnostik masalo hall
edilir (Sakil 3):

1. Xolestaz varmi?

2. Xolestazin novii hansidir?

3. Xolestazi térodon xostolik hansidir?

4. Agirlasmasi hansidir?

Stibholi  xostolordo xolestazi  doqiqlosdirmok
liclin xolestazin sabit gdstoricisi olan xolestatik
enzimlar - QF, QQT va ya 5-NZ toyin edilir. QF
xolestazin on hossas gostoricisidir. Lakin digor
xostoliklordo (stimiik xostoliklori), usaglarda,
hamilalikds vo sislords arta bilir. Xolestazda QF
ilo birlikdo digor enzimlor do — QQT vo 5-NZ
do artir. Bununla birlikds birlogmis vo ya qarisiq
hiperbilirubinemiya olarsa diaqnoz dostoklonir,
olmadiqda iso sariligsiz xolestaz kimi qobul
olunur.

Xolestazin intrahepatik yoxsa ekstrahepatik
oldugunu miioyyonlosdirmok ii¢lin on Onomli
gostarici 6d yollarinda genislonmadir. Laborator
gostaricilor bu iki xolestaz ndviinii ayirmaqda
faydali deyil. Geniglonma goriintiilloms tisullar
ilo tayin edilir. Qeyri-invaziv iisullar olan USM
vo MRXPQ genislonmoni gostormods yiiksok

hossasliq gostorirlar.

Xolestaz1 torodon sabablori miioyyanlosdirmok
tictin spesifik laborator, klinik vo goriintiiloma
tisullar istifado edilir. /ntrahepatik xolestazla-
rin dksariyyastinin diaqnozu biopsiya ilo qoyu-
lur. Bununla birlikdo bozi markerlor vo klinik
molumatlar da faydali ola bilir. (Anti-mitoxond-
rial anticisimlor, alfa-fetoprotein, dorman, ke-
cirdiyi xastoliklor, omaliyyatlar, anamnez v9 s.).
Ekstrahepatik xolestazin sabobini miioyyonlos-
dirmok tgiin xolangiografiva va tomogqrafiya
etmok lazimdir. Xolangioqrafiya 6d yollarinin
monfozini, tomografiya iso divari vo otrafini
gostori. MRXPQ bunun hor ikisini birlikdo
gostoron on uygun iisuldur. MRXPQ olmayan
hallarda xastonin vaziyyatino goro ERXPQ, sis
stibhasi varsa KT edilir.

Xolestazin torotdiyi agwrlagmalar: miiyyonlos-
dirmok {glin qaraciyori, agciyorlori, boyrok
vo beyin funksiyalarini, hemodinamikani,
simiiklori vo infeksiyalar1 arasdirmaq lazim
golir.

MUALICOSI

Qeyd edildiyi kimi, xolestaz sindrom kimi bazi
hallarda zaif vo xastoliyin olamati kimi ortaya
cixir vo xiisusi miualico tolob etmodon vo ya
osas xostoliyin miialicasi ilo aradan qalxir. Bir
cox hallarda iso xolestaz xostaliyin agirlasma-
s1 vo aparici patoloji prosesi kimi ortaya ¢ixir
vo xiisusi miialica tolob edir. Istanilon halda xo-
lestazin miialicosi etio-patogenetik prinsiplora
osaslanir:

e Osas xostaliyin aradan qaldirilmasi

e Xolestazin aradan qaldirilmasi

e Agirlasmalarin profilaktikasi vo miialicasi.
Intrahepatik xolestazda osas xostoliklo ya-
nasl qaraciyar zodolonmosi, qasinti, Xronik
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Xolestaza siibha
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1 B.bilirubin T, QF T, qasinti
QF 1 B.bilirubin 1
+ +
QQT ve ya 5NZ normal 4 XOLESTAZ ) QF normal ve ya

QF T < (ALTT,ASTT)

l QF 1> (ALT 1, AST 1) |

Qaraciyardan kanar
sabableri axtar:
stimiik, hamilalik,

QQT T veya5NZ T
+

B.bilirubin 1, gasinti
\_ "

Qeyri-xolestatik
sarihiqlar

usaq, sisve b.

}

Geniglanma yox

l
17 MRXPQ —l

Genislanma yox

!

intrahepatik xolestaz

v
Biopsiya
AMA, AFP va digear

Genislanma var

USM ]

Geniglanma var

\ 4

Tixanma xolestazi

\4

y

MRXPQ, MRT
KT

ERXPQ
DQKXQ

Sakil 3. Xolestazda diagnostik alqoritm

xostoliklordo koaqulopatiya, osteoporoz ¢ox
rast golir. Sobobin tobiotino uygun miialicolor
asas tadbirlordir. Darmanlarin kasilmasi, infek-
siyalarin, iltthabin, sislorin miialicasi ilk olaraq
baslanilir.

Qasintini azaltmagq li¢lin xolesteramin tokbasina
vo kombinasiya (naloksan, histaminoblokator-
lar) ilo istifado edilir.

Qaraciyar zadalonmasini azaltmaq tli¢iin koskin
xolestazlarda N-asetilsistein, vo ya S-adenozil-
metionin, xronik hallarda iso ursodezoksixol
tursular1 istifado edilir. S-adenozil-metionin
vo N- asetilsistein antioksidant olub hepatosit

membranin1  zadslonmadon qoruyur, dorman

mongali  xolestazlarda vo koskin xolestatik
hepatitlordo yaxs1 naticalor verir. Ursodezoksi-
xol tursusu hidrofilliyi (suda hall olmast) ytliksok
olan 6d tursusudur vo onun membranlara «sa-
bun effekti» digor 6d tursularina nozoron daha
azdir. Ursodezoksixol tursusu nativ 6d tursula-
riin yerind kegarok, onlarin zadosloyici tosirini
xeyli azaldir.

Osteoporozun miialicasi ti¢lin D vitamini, kalsi-
um vo aminobifosfoanatlar gorokir. Bu miialico
xroniki xolestazda daha ¢ox istifads edilir.
Koagqulopatiyalarda vitamin K verilmasi lazim-
dir. Tocili korreksiyaya ehtiyac yarananda tozo

donmus plazma (TDP) istifado edilir.
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Ekstrahepatik xolestazlarda ssas miialico prin-
sipi tixanmanin aradan qaldirilmasidir. Bu
miimkiin olmadiqda iso dekompressiya — bosal-
dici tadbirlor gorakir. Tixanma sariliginda pro-
ses siiratli vo agirlagsma ehtimali yliksok oldugu
ticlin dekompressiya miimkiin godor tez, on azi
3-5 glin orzindo hoyata kecirilmolidir. Xostoliyin
sabobino gora corrahi, endoskopik vo palliativ-
bosaldici tadbirlor hoyata kecirilo bilar.
Xoledoxolitiazlarda endoskopik yolla (sfinkte-
rotomiya, balon dilatasiyasi, laparoskopik) dasin
cixartlmasi ilk segonokdir. Bu miimkiin olma-
digda corrahi miialico lazim golir. {ltihabi daral-
malarda dilatasiya, stend kimi genaldicilor vo ya
corrahi Uisul — bilio-biliar, bilio-digestiv anasto-
mozlar totbiq edilir. Sislordo radikal miialico sisin
cixartlmasidir. Bu miimkiin olmadigda palliativ
bosaldic1 (dekompressiya) todbirlor kimi endos-
kopik vo ya DQK yolla ¢adirlama (stend), yan-
yol anastomozlar1 (xolesisto-yeyuno, hepatiko-
yeyuno, seqment III yan-yol vo s.) icra edilir.
Agirlagmalarin profilaktika vo miialicost onla-
rin tobiotino uygun sokildo aparilir. Infuziyon
terapiya mexaniki sariligda miitloq todbirdir.
Bu hom kardiovaskulyar doyisiklik (hipovo-
lemiya), hom UIS miialicosi, hom do bdyrok

yetmozliyinin profilaktikasi ii¢lin Onomlidir.

Xostolors 3-4 1/giin maye infuziyasi lazim golir.
ciddi
dan bir1 xolangitdir. Ona goro do profilak-

Mexaniki  sariligin agirlasmalarin-

tik olaraq antibiotiklorin istifadesi lazim-

dir. Cefalosporinlor (seftriaksion, sefopim),
penisillinlor (ampisillin, piperassilin) 6dda
yiiksok konstrasiya toskil edo bilir. Xolangit in-
kisaf etdikdo antianaerob preparatlar da (metro-
nidazol) olavs edilir. Xolangit «toksik» xarakter
dastyarsa tocili drenaj edilmalidir.

Qaraciyarin zadalanmasini azaltmaq vo funksi-
yasini yaxsilagdirmaq ti¢lin qliikoza (10-20%)
vo vit.C infuziyasi, N-asetilsistein faydali ola
bilir. Hepatotrop preparatlar, dekompressiyadan
sonra istifads edilorsa daha faydali olurlar.
Boyrak yetmazliyinin profilaktikasi ti¢iin infuzi-
yon terapiya goroklidir. Mannitol, oral 6d tursu-
lar1 da boyroyi qoruya bilir. Boyrok yetmaozliyi
bas verdikdo miialicasi adaton ¢otin olur. Hemo-
filtrasiya faydali ola bilir.

Qidalandirma aksikliyi onomli agirlasmalardan
olub, xiisuson uzunmiiddatli tixanmalarda ¢oki
azalmasi (10-20%), albumin (<30 g/), transfer-
rin (<200 mq/dl.) azlig1, bud biikiisliniin 2 sm-
don kicik olmasi vo s. alamatlorlo toyin oluna
bilir. Bu xastolors enteral vo parenteral qidalan-

dirma gorakir.

XULASO

1. Xolestaz genis monada 6diin bagirsaga tokiilmosinin azalmasi, garaciyordo vo 6d yollarinda
durgunlugudur. Funksional baximdan xolestaz bagirsaqda 6diin azligina, ganda iso artmasina-

xolemiyaya sabab olur.

2. Odiin hepatositlorden bagirsaglara ifrazini tomin edon proseslorin ayriliqda vo ya birlikdo po-
zulmasi xolestaza sobob olur. Intracellular transportun, membran kegiriciliyinin, kanalikulyar
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10.

11.

12.

vo 0d yollarinda axiin pozulmalar1 xolestazin osas mexanizmloridir.

. Xolestaz naticosindo bagirsaglarda 6d azalmasi, xolemiya vo qaraciyar zodslonmasi bas verir

ki, bunlar orqanizmdo hozmin pozulmasi va qida azligina, koaqulyasiya pozgunluguna, toksi-
koza- UIS-o vo orqan yetmozliklorino gotirib ¢ixarir.

Xolestaz1 toradon xostaliklori patoloji prosesin yerina v xolestaz torotmo mexanizming gora
2 qrupa bolmok olar: intranepatik vo ekstrahepatik.

. Intrahepatik soboblor qaraciyordaxili kigik axacaglarin vo hepatositlorin zodolonmasini

toradirlor. Bu xastaliklora kaskin hepatitlor, infiltrativ xastaliklor, 6d yollar1 xastaliklori va
minimal dayisikliklor aiddir.

Ekstrahepatik sobablor iso xarici 6d yollarinda tixanma vo zodslonma térodorok 6d axinini
pozurlar. Bunlara intraduktal tixanmalar, axacaq xostaliklori vo xarici sixilma aiddir.
Xolestatik enzimlorin (QF + QQT vo ya 5-NZ) artmasi1 xolestaz1 doqiqlosdirir. Bununla bir-
likdo birlogsmis vo ya qarisiq hiperbilirubinemiya olarsa diagnoz tosdiglonir, olmadigda iso
sar1ligsiz xolestaz kimi gabul olunur.

. Xolestazin intrahepatik yoxsa ekstrahepatik oldugunu miioyyonlosdirmok {i¢iin on 6nomli

gostarici 6d yollarinda genislonmadir. Laborator gostaricilor bu iki xolestaz noviinii ayirmaq-
da faydali deyil.

Intrahepatik xolestazin soboini tayin etmok {iciin qaraciyar biopsiyasi, ekstrahepatik xolesta-
zin sababini tapmagq li¢ilin 19 xolangioqrafiya vo tomoqrafiya lazimdir.

Intrahepatik xolestazlar osason konservativ yolla miialico olunurlar vo osas xostoliyin aradan
qaldirilmasi gorakir.

Ekstrahepatik xolestazlarda iso osas xastoliyin miialicosi ilo yanasi corrahi, endoskopik vo
palliativ dekompressiya lazim galir.

Hor iki xolestazlarda agirlasmalarin (UIS, qaraciyar zodolonmosi, gida oksikliyi, koaqulopati-
ya, boyrok yetmozliyi vo s) profilaktikas1 vo miialicosi do goraklidir.
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