[bookmark: _GoBack]İmmun sistemin patologiyası(qazanılmış və anadangəlmə immun defisitlər).Allergiya haqqında anlayış(allergenlərin təsnifatı,allergik reaksiyaların təsnifatı,allergiyanın ümumi patogenezi,allergik mediatorların növləri və autoallergiyalar.

    İMMUN SİSTEMİNİN PATOLOGİYASI.İmmunokompetent (limfoid) toxumanm fəaliyyətinin pozulması ilə əlaqədar olan patoloji dəyişikliklər immunopatoloji proseslər ad-lanır. Bunlara orqanizmin immun sisteminin anadangəlmə və qaza-nılma qüsurları (immun çatışmazlığı sindromalrı), allergik reaksiyalar və autoimmun proseslər aiddir.
    İMMUN ÇATIŞMAZLIĞISİNDROMLARI.Orqanizmin immun sisteminin zəifliyi ilə əlaqədar olan patoloji proseslər immun çatışmazhğı sindromları adlanır. Onlar ilkin (birin-cili) və qazamlmış (ikincili) olmaqla, 2 qrupa bölünür. İlkin immun çatışmazlığı sindromlarma limfoid toxumanm inkişafmm müxtəlif də-rəcədə ləngiməsi ilə (hipoplaziya, aplaziya) əlaqədar olan irsi və ana-dangəlmə çatışmazlıqlar aiddir. Qazanılmış immun çatışmazlıqları isə ya fərdi inkişaf dövründə keçirilən xəstəliklərin, ya da dərman prepa-ratlarımn təsiri nəticəsində yaranır.
   İlkin immun çatışmazhğı sindromları. Bu qrupa aid olan immuno-patoloji proseslərin aşağıdakı formaları vardır: 1) hüceyrəvi immuni tet çatışmazlıqları; 2) humoral immunitet çatışmazhqları; 3) qarışıq (humoral və hüceyrəvi) immunitet çatışrnazhqları.
I.Hüceyrəvi immunitet çatışmazhğı sindromlarma axondroplaziyailə müşayiət edilən immun çatışmazlığını (Mak-Kyusik sindromu) və timus vəzisinin ageneziyasını (Day-Corc sindromu) misal göstərmək olar. Bu sindromlar timus vəzisinin və periferik limfoid toxumanın timusdan asılı olan zonalarmm inkişafdan qalması ilə xarakterizə edilir və müxtəlif inkişaf qüsurları ilə müşayiət olunur (cədvəl 10). Xəstə uşaqlar ya inkişaf qüsurlarmdan, ya da infeksion xəstəliklərin ağırlaşmalarmdan ölürlər.
II.Humoral immunitet çatışmazlığı sindromları nəsildən-nəslə X xromosomu ilə əlaqəli şəkildə verilir. Bunlara X xromosomu ilə əlaqəli olan aqammaqlobulinemiya (Bruton sindromu) və immunoqlobulinlərin ayn-ayn növlərinin irsi çatışmazhqları (məsələn, IgA çatışmazlığı və ya Vest sindromu) aiddir. Bruton sindromunda bütün immunoqlubinlərin sintezi pozulur. Bu, periferik limfoid toxumaların (xüsusən lirnfa düyünləri və dalaq) plazmositar hüceyrələrində fəaİlığı B-İimfositlərdən asılı olan zonalarm inkişaf etməməsi ilə əlaqədardır.IgA-nın ayrıca çatışmazlığmda limfoid toxumanm morfoloji qurulu-şu dəyişikliyə uğramır. Humoral immunitet çatışmazlığı sindromları olan xəstələrdə bakterial infeksiyalar xüsusilə ağır keçir; bronxlarda,
ağciyərlərdə, mədə-bağırsaq sistemində, dəridə və başqa toxumalarda irinli destruktiv dəyişikliklər yaranır, bunlar çox vaxt sepsisin inkişafına səbəb olur.
III.Qarışıq (hüceyrəvi və humoral) immunitet çatışmazlığı sindromlarma İsveçrə tipli aqammaqlobıdinemiya (Qlansman-Riniker sindromu) və ataksiya-teleangiektaziya (Lui-Barr sindromu) aiddir.Bu sindromlar zamanı həm timus, həm də periferik limfoid toxuma hipoplaziyaya uğradığma görə, humoral və hüceyrəvi immunitet paralel surətdə zəifləyir. Belə xəstəliyi olan uşaqlarda immun sistem zəifliyindən başqa, müxtəlif inkişaf qüsurlan və bədxassəli mezenximal şişlər (xüsusən atakasiya-teleangiektaziya xəstəliyində) müşahidə edilir.
İlkin immun çatışmazlığı sindromlarımn əsas klinik əlamətləri or-qanizmin infeksion xəstəliklərə qarşı müqavimətinin zəifləməsi ilə əla-qədardır. İmmun sisteminin fəaliyyəti zəif olan uşaqlar tez-tez infek-sion xəstəliklərə tutulur və bu xəstəlikləri öz sağlam yaşıdlarma nisbə-tən ağır keçirirlər. Onlar tez-tez tənəffüs sisteminin və sidik-cinsiyyət orqanlarmm iltihabi xəstəliklərinə tutulurlar; mədə-bağırsaq sistemi-nin ishalla müşayiət olunan xəstəliklərinə bu uşaqlarda daha çox tə-sadüf edilir. İmmun sistemi zəifləmiş orqanizmdə patogenliyi zəif olan mikroblar da asanlıqla xəstəlik törədir, iltihabi xəstəliklər çox vaxt bakterial ağırlaşmalarla (pnevmoniya, meningit, sepsis) nəticələ-nir. Bütün bunlara görə, orqanizmin fiziki inkişafı ləngiyir, əksər hal-larda damaq badamlan və limfa vəziləri zəif inkişaf edir, qida maddə-lərinin bağırsaqlardan sorulması pozulur; xəstələrdə otit, sinusit, konyunktivit, piodermiya inkişaf edir
Adətən humoral immunitet çatışmazhqhğı olan orqanizmin qram-müsbət bakteriyalara, hüceyrəvi immuniteti qüsurlu olan orqanizmin isə göbələklərə, viruslara, mikobakteriyalara və qram-mənfi bakteri-yalara qarşı müqaviməti daha artıq zəifiəyir. Xəstə uşaqlar həyatın ilk illərində ya infeksion xəstəliklərdən, ya da bədxassəli şişlərdən tə-ləf olurlar.
Qazamlmış immun çatışmazhğı sindromlaru İmmun sistem çatış-mazhğımn bu növü çox vaxt yaşh şəxslərdə ya xəstəliklər nəticəsində, ya da bəzi müalicə üsullarının təsiri nəticəsində yaranır. Bəzi xəstəlik-lər immun sistemin ikincili zəifləməsi ilə nəticələnir. Bunlara leykoz-lar, bədxassəli limfomalar (limfoqranulematoz, limfosarkoma, reti-kulosarkoma), timoma, bəzi virus infeksiyaları, sarkoidoz və b. aidir. Bu xəstəliklər zamanı T-və B-limfositlərin yaranma və inkişafı pozul-duğuna görə, həm hüceyrəvi, həm də humoral immunitet reaksiyaları zəifləyir.
Son illərdə immunitetin zəifiəməsi ilə əlaqədar olan virus etiologiyah yeni bir xəstəlik növü aşkar edilmiş və ona qazamimış immun çatış-mazlığı sindromu (QİÇS) adı verilmişdir. QİÇS virusları sağlam şəxs-lərə əsasən cinsi yolla və inyeksiya vasitəsilə (xüsusən qan və qan pre-paratları köçürüldükdə) yoluxur. Xəstəliyin patogenezində hüceyrəvi immunitetin zəifləməsinin mühüm rolu vardır. Xəstə orqaniznıində T-limfositlərin (xüsusən T-helperlərin) miqdan kəskin surətdə azalır. Çünki, QİÇS virusları seçici surətdə T-helper hüceyrələrinə daxil olub, onlan zədələyir. Bunun nəticəsində orqanizmdə immunitet zəifləyir və infeksion xəstəliklərin inkişafma şərait yaranır. QİÇS virusları ilə yo-luxmuş şəxslərdə patogenliyi zəif olan (şərti patogen) mikroorqanizm-lərin törətdiyi iltihabi xəstəliklərə tez-tez təsadüf edilir. Xəstələr adətən ikincili infeksion xəstəliklərdən ölürlər. Hazırda bu xəstəliyin profılak-tika və müalicə üsulları intensiv surətdə öyrənilməkdədir.
Bəzi müalicə üsulları orqanizmin immun sisteminin fəaliyyətini zəiflədir. Bunlara şüa müalicəsi, kortikosteroidlərlə və immunodep-ressantlarla aparılan müalicə, timektomiya, döş limfa axacağma dre naj qoyulması və s. aiddir. Bəzən immun sistemi zəiflətmək məqsədilə antiiimfositar sitotoksik serumlardan istifadə edilir
      ALLERGİYA HAQQINDA ÜMUMİ ANLAYIŞ.Allergiya - orqanizmin antigen təbiətü maddələrə qarşı yüksəİmiş və təhrif olunmuş reaksiyasıdır (yunanca: allos - özgə, ergon - təsir edirəm). Bu ternıini ilk dəfə Pirke (1906) işlətmişdir. O, orqanizmin yad təbiətli amillərə qarşı, spesifık çavabvermə qabüiyyətini allergiya adlandırırdı. Pirke allerglya adı altında həm hiper-, həm də hiporeak-tivlik hallarım nəzərdə tuturdu. Hazırda isə allergiya termini ilə yal-mz orqanizmin yad xassəli (çox vaxt antigen təbiətli) amillərə qarşı yüksəlmiş reaktivlik halım ifadə edirlər.
Allergik reaksiyalar immun mexanizmlərlə əlaqədardır. Buna görə, allergik və immun reaksiyalarm oxşar və fərqli cəhətlərini aydmlaş-dırmaq lazımdır. Məlumdur ki, immun reaksiyaların mahiyyəti orqa-nizmln genetik cəhətdən yad olan amillərdən mühafizə edilməsindən, yad təbiətli maddələrin zərərsizləşdirilməsindən və orqanlzmdən kə-nar edilməslndən ibarətdir. Allergik reakslyalarm isə orqanizm üeün mühafizəedici əhəmiyyətinin olub-olmadığı hələlik mübahisəlidir. Bə-zi tədqaqatçılar bu reaksiyalarm mühafizəedici əhəmiyyətini tamami-lə inkar edirlər. Lakin bu sahədə tədqiqat aparan mütəxəssisələrin ək-səriyyəti belə hesab edir ei, allergik reaksiyalarm orqanizm üçün az və ya çox dərəcədə mühafizəedici əhəmiyyəti vardır. Aşağıdakı faktlar bu fikri sübut edir: 1) allergiyanm və immunltetin mexanizmlərinin eyniliyi; 2) allergik reaksiyalar zamam antigenlərin zərərsizləşdirilmə-si və orqanizmdən xaric edilməsi; 3) allergik reaksiyaların təkamülü.
Allergik reaksiyalar yalnız istiqanlı heyvanlarda tam formada tə-zahür edir və ən yüksək inkişaf mərhələsinə insanlarda çatır. Təbii seçmə prosesində canhlarm ətraf mühitə uyğunlaşma qabiliyyəti yük-sək olan qruplarının nəsli davam edir. Buna görə, allergik reaksiyala-rın yaranması və təkmilləşməsi növün saxlanmasma yönəlmiş əlverişli əlamətlərdən biri hesab edilməlidir.
Allergik və immun reaksiyaların fərqii cəhətiərini aydmlaşdırmaq üçün onların əsas göstəricilərini müqayisə etmək lazımdır. Bu reaksi-yalar immun mexanizmlərin iştirakı ilə baş versə də, immunitetdən fərqli olaraq, orqanizmin toxumalarmm zədələnməsi ilə nəticələnir. İmmun və allergik reaksiyalarm mexanizmləri bir-birinin eynidir. La-kin orqanizmin fərdi reaktivliyindən və bəzi keyfıyyət dəyişikliklərin-dən asılı olaraq, bu mexanizmlər orqanizm üçün patogen xarakter əl-də edə bilər; nəticədə yeni keyfiyyət dəyişiklikləri, yəni zədələnmə meydana çıxa bilər.
Beləliklə, orqanizmin antigenə qarşı verdiyi spesifık reaksiya zədə-lənmə ilə müşayiət olunmursa, onu immun reaksiya adlandınrlar; bu reaksiyaların zədələnmə ilə müşayiət edilən növləri isə allergik reaksi-yalar adlanır. Bunu nəzərə alan V.İ.Pıtski allergiyaya aşağıdakı kimi tərif vermişdir: - «Allergiya orqanizmin toxumalarının zədələnməsi ilə müşayiət olunan immun reaksiyadır».
Eyni antigenə qarşı orqanizm həm immun, həm də allergik reaksi-yalarla cavab verə bilər. Bu, bir tərəfdən antigenin miqdarmdan, digər tərəfdən isə orqanizmin reaktivliyindən asılıdır. Bəzi tədqiqatçılar or-qanizmdə immun və allergik reaksiyalar törədən antigenlərin bir-birin-dən fərqli olduğunu sübut etməyə cəhd göstərmişlər. Doğrudan da, bə-zi hallarda immun və allergik reaksiyalar antigenin xassələri ilə əlaqə-dar olur. Məsələn, askarid antigeni insan orqanizmində IgE-nin sinte-zini stimulyasiya etməklə, əsasən allergik reaksiyaların inkişafma təkan verir. Lakin bu cəhətdən allergenin miqdarmm da rolu vardır. Belə ki, hətta antigenlik xassəsi zəif olan maddələrin də böyük miqdarı orqanizmdə qüvvətli allergik reaksiyalar törədə bilər. Elə hallar da mə-lumdur ki, eyni bir antigenin bərabər miqdarı bir orqaniznıdə immun, digərində isə allergik reaksiyalara səbəb olur. Məsələn, penisillinlə müalicə edilən insanlarm əksəriyyətinin qanında bu antibiotikin əleyhi-nə təsir göstərən immun cisimciklər tapılır. Lakin penisillinə qarşı aller-gik reaksiyalar qanında antigen olan şəxslərin hamısında baş vermir.
Allergik reaksiyalarm təkamülünün, onların ontogenez və filogenez-də inkişafmın öyrənilməsi N.N.Sirotininin və onun şagirdiərinin əməyi ilə bağlıdır. Təcrübələr göstərmişdir ki, embrional dövrdə heyvanlarda anafılaksiya reaksiyaları yaratmaq mümkün olmur. Yenidoğulma döv-ründə anafilaksiya reaksiyalarmı yalnız yetişmiş halda doğulan heyvan balalannda (dəniz donuzu, keçi və s.) yaratmaq mümkündür. Lakin onlarda da anafılaksiya rcaksiyalarının əlamətləri yaşh heyvanlardakı-na nisbətən zəif keçir. Allcrgik reaksiyalar orqanizmin spesifik antici-simcik yaratmaq qabiliyyətindən asılıdır. Təkamül səviyyəsi aşağı olan onurğasız heyvanların orqanizmində spesifik anticisimciklər yaranmır. Bu xassə ali homoyoterm heyvanlann orqanizmində daha aydın təza-hür edir. İnsan orqanizminin antigenlərə qarşı spesifik anticisimcik sin-tez etməklə cavab vermək qabiliyyəti xüsusilə yüksəkdir. Buna görə, məhz insanda bu reaksiyaların növləri daha çoxdur.
Tibbi ədəbiyyatda bəzən orqanizmin yüksəlmiş həssaslığım ifadə etmək üçün «idiosinkraziya» terminindən istifadə edilir. İdiosinkra-ziya dedikdə, orqanizmin qida və dərman maddələrinə qarşı həssaslı-ğının yüksəlməsi nəzərdə tutulur. Bu ifadə Qədim Yunamstan və Ro-ma həkimlərinin xəstəlik və sağlamhq haqqmda təsəvvüıləri sayəsin-də meydana gəlmişdir. Onlar belə hesab edirdilər ki, xəstəliyin əmələ gəlməsinə orqanizmin mayelərinin bir-birinə düzgün qarışmaması (yəni diskraziya) səbəb olur. Buna görə, adi adamlarm asanlıqla qə-bul edə bildiyi xarici mühit amillərinə qarşı verilən qeyri-adi reaksiya-ları orqanizmin mayelərinin qarışmasmm fərdi pozulmaları (idiosin-kraziya) ilə izah edirdilər.Allergiya haqqmda ilk təsəvvürlər yarandıqda idiosinkraziyanı sü-rətli allergik reaksiyalarla eyniləşdirməyə cəhd göstərirdilər. Lakin XX əsrin ikinci yarısmda allergik reaksiyalarm mexanizmləri aydm laşdırılmış və müəyyən edilmişdir ki, dərmanlara, yaxud qida maddə-lərinə qarşı fərdi reaksiyalar bəzi hallarda immun mexanizmlərlə əla-qədar olur; belə reaksiyalarm böyük bir qrupu isə orqanizmdə müəy-yən fermentlərin çatışmazlığı nəticəsində yaranır. Buna görə, hazırda dərman və qida maddələrinə qarşı immun mexanizmlərin iştirakı ilə verilən qeyri-adi reaksiyalar dərman və qida allergiyalan hesab edilir; bu reaksiyalarm immun mexanizmlərlə əlaqədar olmayan (hər hansı bir ferment sisteminin irsi çatışmazlığı ilə əlaqədar olan) növləri «irsi enzimopatiyalar» adı altında birləşdirilir, «idiosinkraziya» terminin-dən isə nisbətən az istifadə ediür.
ALLERGİK REAKSİYALARIN ÜMUMİ ETİOLOGİYASI.Allergik reaksiyalar antigen xassəli maddəiərin təsiri ilə yaranır. Onlan törədən antigenlərə «a 11 e r g e n » adı verilmişdir. Alİergenlər başqa antigenlərdən ilk növbədə orqanizmdə yaratdığı dəyişikliklərə görə fərqlənir. Bəzi hallarda antigen təbiətli oİmayan maddələr də al-lergik reaksiyaların inkişafma səbəb olur. Belə maddələrə h a p t e n -1 ə r deyilir. Haptenlər adi allergenlərdən molekullarmm nisbətən ki-çik olmasma görə fərqlənir. Onlar bilavasitə antigen təsiri göstərə bil-mir, yalnız orqanizmin özünəməxsus olan zülallarla birləşdikdən son-ra allergen xassəsi əldə edirlər (konyuqasiyaedici və ya kompleks an-tigenlər). Haptenlər qrupuna dərman maddələri, bəzi bəsit kimyəvi maddəİər (brom, yod, nikel və s.), həmçinin zülal təbiətli olmayan bir sıra mürəkkəb üzvi birləşmələr (mikroorqanizmlərin həyat fəaliyyəti məhsuliarı, polisaxaridlər) aiddir.
Allergenlər 2 qrupa bölünür: 1) ekzoallergenhr; 2) endoallergenhr. Xarici mühitdən orqanizmə daxil ola bilən saysız-hesabsız yad təbiətli maddələr ekzogen allergenlər (ekzoallergenlər) qrupuna aiddir. A.D.Ado və A.A.Polnerin təsnifatmda (1963) ekzoallergenlərin mən-şəyi əsas götürülür. Bu prinsipə görə, ekzoallergenləri aşağıdakı qrup-lara bölmək olar:
1. Qeyri-infeksion mənşəli allergenhr: a) məişət allergenləri (mənzil tozu, kitabxana tozu və s.); b) epidermal allergenlər (yun, tük, epider-mis hüceyrələri); c) dərman allergenləri (antibiotiklər, sulfanilamid preparatları və s.); ç) istehsalat mənşəli kimyəvi maddələr (ursol, ben-zol, formalin və s.); d) tozcuqlar (ot, çiçək və ağac tozcuqları); e) qida allergenləri.
2. İnfeksion mənşəli allergenhr: a) bakterial allergenlər (bakteriyalar və onlarm həyat fəaliyyəti məhsulları); b) göbələkciklər; c) viruslar.
Endogen allergenlər (endoallergenlər) isə orqanizmin özündə əmə-lə gələn allergenlərdir. Onlar təbii (ilkin) və qazanılmış (ikincili) ol-maqla, 2 qrupa bölünür. Endoallergenlərin əsas növləri 4-cü sxemdə təsvir edilmişdir.
Təbii endoallergenlərə bəzi toxumalann (göz bülluru, sinir toxıı-ması, endokrin vəzilər) dəyişikliyə uğramamış zülallan aiddir. Bıı to-xumalann fızioloji izoiyasiyası pozulduqda (zədələnmə nəticəsində) immunokompetent hüceyrələrdə onların zülallarınm əleyhinə təsir göstərən autoanticisimciklər yaranır. Belə güman edilir ki, normal halda immunokompetent hüceyrələrdə orqanizmin öz zülallanna qar-şı anticisimciklərin yaranmaması xüsusi ləngidici amillərin (immuno-repressorlar) təsiri ilə əlaqədardır. Bu cəhətdən təbii endoallergenlər (autoallergenlər) qrupuna aid olan toxumalarm zülalları müstəsnalıq təşkil edir. Bu toxumalar embrional dövrdən etibarən immunokom-petent hüceyrələrlə təmasda olmur. Buna görə, orqanizmdə həınin to-xuma zülallarımn spesifık immunorepressorları əmələ gəlmir və fərdi həyatın sonrakı mərhələlərində immun sistemin hüeeyrələri göstərilən zülalları «yad» kimi qəbul edir.
Qazanılmış qeyri-infeksion autoallergenlər fiziki, kimyəvi və başqa amillərin orqanizmin toxumalarma təsiri nəticəsində əmələ gəlir. Bəzi dərman maddələri də autoallergenlərin yaranmasına səbəb ola bilər. Orqanizmin zülalları bu maddələrlə birləşdikdən sonra antigen xassə-si əldə edir.
İnfeksion mənşəli autoallcrgenlər kompleks və sadə olmaqla 2 qru-pa bölünür. Kompleks autoallergenlərə infeksion amillə toxuma zü-lallarmm kompleks (toxuma-mikrob, toxuma-toksin) birləşmələri və ya konyuqatları (toxuma və mikrob, toxuma və toksin) aiddir. Kom pleks autoallergenlərin təsiri ilə əmələ gələn anticisimciklər həm komplekslərin özləri ilə, həm də onların tərkibinə daxil olan mikrobla birləşə bilər. Sadə autoallergenlər viruslarm orqanizmin hüceyrələrinə təsiri nəticəsində dəyişikliyə uğramış zülallardır. Bu antigenlərin əley-hinə olan anticisimciklər yalnız onlarm özləri ilə reaksiyaya girir, ay-rılıqda na hüceyrə ilə, nə də viruslarla birləşə bilmir.
    ALLERGİK REAKSİYALARIN TƏSNİFATI.Allergik reaksiyalarm müxtəlif təsnifatları məlumdur. Onlardan Kukun (1930) təsnifatı daha geniş yayılmışdır. Bu təsnifata görə, al-lergik reaksiyalar 2 qrupa bölünür: 1) sürətli və 2) ləng gedişli reaksi-yalar.
Bu təsnifatm əsas göstəricisi sensibilizaliyaya uğramış orqanizmin allergenlə təmasda olduğu dövrdən allergik reaksiyalarm meydana çıxdığı ana qədər keçən müddətdir. Antigenin təkrarən orqanizmə daxil olduğu vaxtdan sonrakı 15-20 dəqiqə ərzində yaranan reaksiya-lar sürətli, 1-2 gün sonra yaranan reaksiyalar isə ləng gedişli allergik reaksiyalar hesab edilir. Anafilaktik şok, Overi fenomeni, övrə, Kvin-ke ödemi (angionevrotik ödem), sreum xəstəliyi, bronxial astmamn qeyri-infeksion forması, pollinoz və s. sürətli allergik reaksiyalar qru-puna aiddir. Ləng gedişli allergik reaksiyalara bakterial mənşəli aller-giyaları (tuberkulin tipli reaksiyalar), transplantatm aynlma reaksi-yasını. kontakt dermatitini və b. misal gösrəmək olar.
Yuxarıda təsvir edilən təsnifat indi də işlədilir. Lakin o, allergik reaksiyalarm bütün növlərini əhatə etmir; bəzi allergik reaksiyalarm ilk təzahürləri allergenin orqanizmə daxil olduğu andan 4-18 saat sonra meydana çıxır. Buna görə, sonralar allergik reaksiyalarm pato-genetik təsnifatları təklif edilmişdir. Belə təsnifatlardan biri A.D.Adoya (1970) məxsusdur. O, orqanizmin həssashğmm yüksəl-məsi ilə əlaqədar olan reaksiyaları həqiqi və yalançı (psevdoallergiya) olmaqla, 2 qrupa bölür. Həqiqi allergik reaksiyalar qrupuna inkişaf mexanizmi immun dəyişikliklərlə əlaqədar olan yüksək həssaslıq reaksiyaları aiddir. Orqanizmin həssashğınm iımnunitetlə əiaqədar olmayan yüksəlməsi isə psevdoallergiya hesab edilir. Həqiqi allergik reaksiyalar da immunoloji mexanizmlərinə görə 2 qrupa bölünür: 1) ximergik (hymor - şirə) reaksiyalar - bunlarm inkişafı allergenlə anti-cisimciyin qarşılıqh təsirindən asıhdır; 2) kitergik reaksiyalar - aller-genin sensibilizasiya olunmuş limfositlərlə birləşməsi nəticəsində inki-şaf edir. Sonralar A.D.Ado (1978) öz təsnifatmı təkmilləşdirərək, al-lergik reaksiyalarm immunoloji mexanizmlərinə daha geniş yer ver-mişdir. Ximergik reaksiyalarm anticisimcikləri B-limfositlərin iştirakı ilə sintez edildiyinə görə, onlara «B-limfositlərlə əlaqəli reaksiyalar» deyilir. Onlar anticisimciklərinin aid olduğu immunoqlobulin sinlınə görə A, C, E və M-qlobulin reaksiyalarma bölünür. Kitergik reaksi-yalara T-limfositlərlə əlaqəli olan reaksiyalar» adı verilmişdir.
    ALLERGİK REAKSİYALARIN PATOGENEZİ.Allergenin orqanizmə daxil olması sensibilizasiya ilə nəticələnir. Sensibilizasiya ilk dəfə antigen daxil olımış orqanizmdə anticisimcik-lərin və sensibilizasiyaya uğramış limfositlərin yaranmasmdan ibarət-dir. Bunun nəticəsində, orqanizmin allergenə qarşı həssaslığı yüksəlir. Sensibilizasiya lıalını allergik reaksiyalarla eyniləşdirmək oimaz. Çün-ki, sensibilizasiyaya uğramış orqanizm çox vaxt praktik cəhətdən sağ-lam olur: allergik reaksiyalar isə yalnız sensibilizasiya olunmuş orqa-nizmə təkrarən antigen daxil olduqdan sonra yaranır. Buna görə, sen-sibilizasiya vəziyyəti allergik xəstəliklərin xəstəlikönü halı hesab edil-məlidir.
Yaranma üsuluna görə, aktiv və passiv sensibilizasiya ayırd edilir. Allergen təbii yollarla orqanizmə daxil olduqda və ya süni surətdə or-qanlzmə yeridildikdə aktiv sensibilizaslya halı yaranır. Passiv sensibi-lizasiyanı eksperimental şəraitdə yaratmaq üçün aktiv surətdə sensibi-lizasiya edilmiş heyvanm qan serumunu və ya limfoid hüceüyrələrini eyni növdən olan sağlam heyvanm qan dövranma daxil edlrlər. Belə-liklə, aktiv sensiblllzasiya orqanizmin öz immun sisteminin iştirakı ilə yaranır. Passiv sensibüizasiya isə immunlaşdırılmış orqanizmə hazır şəkildə daxil edilən humoral anticisimciklərlə və ya immun hüceyrə-lərlə (immunositlər) əlaqədardır. Aktiv üsulla sensibilizasiya olunmuş dəniz donuzunda allergik reaksiyanı antigenin orqanizmə ilk dəfə ye-ridilməsindən ən azı 7-8 gün keçdikdən sonra yaratmaq mümkün-dür:allergik reaksiya (anafilaktik şok) senslbilizasiyamn 2-ci həftəsi-nin sonunda xüsusilə kəskin keçir. Passiv sensibilizasiya olunmuş orqanizmdə allergik reaksiyaları anticisimciklərin Inyeksiyasmdan 24-48 saat sonra yaratmaq olar (orqanlzmə antigen yeritmək yolu ilə). Bu müddət ərzində anticisimciklər orqanizmə yayıhr və hüceyrə-lərdə təsbit olunur.
Yalnız bir növ antigenə qarşı orqanizmin həssaslığmm yüksəlməsi monovalent sensibilizasiya adlanır. Eyni vaxtda bir neçə allergenə qar-şı həssaslığa isə polivalent sensibilizasiya deyilir. Müəyyən bir allergen vasitəsilə sensibillzasiya edilmlş orqanizmdə başqa allergen növünə qarşı yüksək həssaslıq əmələ gəlməsinə çarpaz sensibilizasiya deyilir. Sensibilizasiyanın bu növü eyni determinant qıupuna malik olan an-tlgenlərlə aparılan təcrübələrdə müşahidə edilir.
Allergiyanın mexanizmində iştirak edən prosesləri 3 mərhələyə bölmək olar:
1. İmmun reaksiyalar mərhəhsi - bu mərhələyə orqanizmə ilk dəfə allergen daxil olması, anticisimciklərin və ya sensibilizasiya olunmuş limfositlərin yaranması və təkrarən orqanizmə daxil olan allergenlərlə anticisimciklərin birləşməsi aiddir;
Patokimyəvi reaksiyalar mərhələsi - immun reaksiyalar mərhələ-sinin sonunda allergenlərlə anticisimciklərin (və ya sensibilizasiya olunmuş llmfositlərin) birləşməsi bu mərhələnin başlanğıcına təkan verir. Patokimyəvi mərhələnin əsas xüsusiyyəti orqanizmdə allergiya mediatorlarmın yaranmasından ibarətdir;
3. Patofizioloji reaksiyalar mərhələsi (və ya khnik təzahürlər mər-hələsi) - bu mərhələ allergik madiatorlarm hüceyrə, orqan və toxu-malara patogen təsiri ilə əlaqədardır.
İnımun reaksiyalar mərhələsində orqanizmə daxil ohrıuş allergen əleyhinə spesifık immun cisimciklər (anticisimciklər) yaranır. Orqa-nizmdə sintez edilən anticisimciyin xarakteri allergik reaksiyanm nö-vünü müəyyən edir. Belə ki, sürətli allergik reaksiyalar humoral anti-cisimciklərlə, ləng gedişli allergik reaksiyalar isə xüsusi anticisimciklə-rə (və ya rcseptorlara) rnalik olan immun hüceyrələrin fəaliyyəti ilə əlaqədardır. Allergik reaksiyanm əlamətləri və gedişi onu törədən an-tigenlə reaksiyaya girən immunoqlobulinin növündən asılıdır. İmmu-noqlobulinlərin 5 sinfı məlumdur: IgG, IgM, IgA, IgE, IgD.
Ällergik reaksiyalann xarakteri anticisimciklərin aşağıdakı xassə-lərindən asıhdır: 1) antigeniə biıiəşmək qabiliyyəti (bu xassə IgM-də ən yüksək, IgG-də isə ən aşağı səviyyədə olur); 2) anticisimciyin toxu-maya daxil olmaq qabiliyyəti - bu xassə immunoqlobulinlərin mole-kul ölçüləri ilə əlaqədardır, irimolekullu IgM toxumalara çətinliklə daxil olur; 3) anticisimciyin toxumalarda toplanma qabihyyəti - bu cəhətdən IgE-nin fəallığı xüsusilə yüksəkdir. Adətən IgE-nin əsas his-səsi toxumalarda toplanır, qanda isə onun qatıhğı nisbətən az olur. O, bazofilləıiə və tosqun hüceyrələrlə asanlıqla birləşir. Allergik anti-cisimciklərin fiziki-kimyəvi xassələrinə görə, presipltasiya edən və presiptasiya etməyən növləri vardır. IgM və IgG presiptasiya edən, IgE isə presipitasiya etməyən anticisimciklər qrupuna aiddir. Əvvəllər allergik reaksiyalarda iştirak edən anticisimcikləri orqanizmdə törət-dikləri dəyişikliklərə görə müxtəlif qruplara bölürdülər. Bu cəhətdən natamam anticisimciklər, reaginlər, dərl sensihilizasiyaedici anticisim-ciklər və s. ayırd edilirdi. Aniigenlə presipitasiya və aqlütinasiya reak-siyalan verməyən anticisimciklərə «natamam anticisimciklər» adı ve-rilmişdi. Onlan antiqlobulin serumlan vasitəsilə təyin edirdilər. Praustnis-Küstner smağı üzrə dəri-allergik reaksiyaları verən antici-simciklərə «reaginlər»adı verilmişdi. Bu smağm mahiyyəti belədir: al-lergik xəstəliyi olan insanm qan serumu sağlam insanın dərisi içərisi-nə yeridilir; 1 gündən sonra həmin sahəyə allergen daxil edilir. Xəstə-nin qan serumunda reagin tipli anticisimcik olduqda serumun və an-tigenin yeridildiyi sahədə ödem və hiperemiya meydana çıxır. Reagin-lərin əksəriyyəti E tipli immunoqlobulinlər sinfinə (az miqdarı isə IgG sinfinə) aiddir.
Ləng gedişli allergik reaksiyalarm törədicisi olan allergenlər orqa-nizmdə immun sistem hüceyrələri ilə əlaqəli anticisimciklərin yaran-masma səbəb olur. Güman edildiyinə görə, bu anticisimciklər sintez edildikləri limfositlərdən ayrılmır. Sensibilizasiyaya uğramış limfosit-lər orqanizmə təkrarən daxil edilən allergenin ətrafma toplanır. Onla-rm miqdarı nə qədər az olarsa, allergik reaksiyanm sürəti də bir o qə dər zəif olur. Lakin limfositlər toplandıqca, reaksiyanm sürəti artır. Bu reaksiyalar T-limfositlərlə əlaqədardır. T-limfositlərdə ləng gedişli allergik reaksiyalarm yaranmasmda yaxmdan iştirak edən bir sıra bioloji aktiv maddələr (limfokinlər) sintez edilir. Onlardan Lourensin keçiricilik amilini xüsusi qeyd etmək lazımdır. Bu amili sensabiüzasi-ya edilməmiş orqanizmə yetirməklə, onda passiv sensibilizasiya halı yaratmaq mümkündür.
Adətən bir sıra allergenlər orqanizmdə eyni zamanda həm humo-ral, həm də hüceyrəvi anticisimciklərin yaranmasma səbəb olur. Buna görə, allergik reaksiyalarm əksəriyyəti qarışıq xarakterli olur. Gell və Kumbs (1968) allergik reaksiyalarda hüceyrə, toxuma və orqanlarm zədələnməsinə səbəb olan immun mexanizmləri 4 əsas qrupa bölürlər:
I.Atopik reaksiyalar (yunanca: atopos - qeyri-adi, özgə) - bu reaksiyalara reagin tipli hüceyrə zədələnməlari, sürətli allergik reaksiyalar və b. adlar verilmişdir. Atopik reaksiyalarm ümumi mexanizmi belədir: orqanizmə aliergen daxil olduqda immun sistemin hüceyrələrində reagin tipli anticisimciklər sintez edilir. Onlar əsasən tosqun hüceyrələrdə və bazofillərdə fıksə olunur. Beləliklə, orqanizmdə allergenə qarşı həssaslıq (sensibilizasiya) əmələ gəlir. Orqanizmə təkrarən daxil olan allergen reaginlə birləşir. Bu birləşmələrin təsiri ilə tosqun hüceyrələrdən və bazofillərdən müxtəlif allergiya mediatorları xaric olur.Mediatorlar bir tərəfdən orqanizmin mühafizəedici reaksiyalarım stimulyasiya edir, digər tərəfdən isə ona patogen təsir göstərirlər. Onlarm patogen təsirləri allergik reaksiyalar üçün səciyyəvi olan tipik zədələnmələrin və xəstəlik əlamətlərinin meydana çıxması ilə nəticələnir. Allergik reaksiyalarm bu tipinə ümumi və yerli anafilaksiyalar aiddir. Yerli anafılaksiyalarm da 2 qrupu vardır: dərinin (övrə, Overi
fenomeni) və daxili orqanlarm (bronxial astma, pollinoz) anafiiaksiyaları.
II. Sistotoksik tipti reaksiyalar (sitoliz reaksiyaları) - bu reaksiya-larda anticisimciklər antigen determinantma malik olan hüceyrələrlə reaksiyaya girir. Hüceyrələrin antigen determinantlarmm iştirakı ilə yaranan allergik reaksiyalara hemotransfuzion şok, yenidoğulmuşla-rm hemolitik xəstəliyi və b. aiddir.
III. İmmun komplekslərin reaksiyaları - bunlara Artyus tipli reaksi-yalar da deyilir. Çünki, bu mexanizm Artyus fenomeninin əsasmı təş-kil edir. Bu reaksiyaları törədən antigenlərin təsiri ilə orqanizmdə presipitasiyaedici anticisimciklər sintez edilir (presipitasiyaedici anti-cisimciklər əsasən A və M tipli immunoqlobulinlərdən ibarətdir). Bu anticisimciklər qanda və hüceyrəarası mayedə müvafiq antigenlərlə reaksiyaya girir. Əmələ gələn mikropresipitatlar damar divarmda və damarətrafı sahələrdə toplanır. Bunun nəticəsində mikrosirkulyasiya pozulur və toxumalarda müxtəlif xarakterli zədələnmələr (nekroza qədər) meydana çıxır. Bu reaksiyalarda komplement sistemi, lizosom fermentləri, superoksid radikalları və kallikrein-kinin sistemi iştirak edir.
IV. IV. Ləng tipli yüksək həssaslıq reaksiyaları. Bu reaksiyalarm mexa-nizmində sensibilizasiya uğramış T-limfositlər əsas yer tutur. Güman edildiyinə görə, T-limfositlərdə xüsusi anticisimcik növləri və ya re-septoıiarı olur. T-limfositlər bu anticisimciklər vasitəsilə antigenlərlə birləşir. Ləng tipli yüksək həssaslıq reaksiyalarmm mexanizmində sərbəst anticisimciklər iştirak etmir. Bu reaksiyaİarda iştirak edən limfositlərdə xüsusi fizioloji aktiv maddələr - limfokinlər sintez edilir. Limfokinlər hüceyrələrin zədələnməsinə səbəb olur və faqositləri pro-sesə cəlb edir. Limfokinlərin bir qrupu makrofaqlarm və polimorfnü-vəli hüceyrələrin allergen olan nahiyəİərə miqrasiyasmı (xemotaksis yolu ilə) sürətləndirir, digər qrupu isə onların faqositar aktivliyini ar-tınr. Bundan əlavə. limfokinlərin sitotoksik təsir göstərən və hüceyrə fəaliyyətini zəifiədən növləri də vardır.
Patokimyəvi dəyişikliklər mərhəhsi. Sensibilizasiyaya uğramış or-qanizmə təkrarən daxil olan allergenlər spesifik anticislmciklərlə bir-ləşib, allergen-anticisimcik kompleksləri (immun komplekslər) əmələ gətirir. İmmun komplekslərin yarandığı andan etibarən allergik reak-siyaların II mərhələsi başlayır. Bu mərhələnin əsas xüsusiyyətləri or-qanizmdə bioloji aktiv maddələrin (allergiya mediatorları) yaranma-smdan ibarətdir.Allergen-anticisimcik kompleksləri orqanizmin kom-plement sistemini və qanda qeyri-aktiv şəkildə olan proteolitik fer-mentləri (tripsinogen, plazminogen, kallikreinogen) aktivləşdirir, tos-qun hüceyrələri dcqranulyasiyaya uğratmaqla, onlarda olan bioloji aktiv maddələrin ətraf mühitə çıxmasma şərait yaradır.
Tosqun hüceyrələrin və bazofillərin aktivləşməsi sürətli aüergik reak-siyalarm (atopik reaksiyalar) patogenezində əsas mərhələlərdən biridir. Bu proses həmin hüceyrələrin deqranulyasiyası və allergiya mediatorla-rının ifraz edilməsi ilə xarakterizə edilir. Tosqun hüceyrələrdə və bazofil-lərdə sintez edilən allergiya mediatorlarınm 10-a qədər növü məlumdur. Mediatorlarm bir hissəsi hüceyrə daxilində sərbəst şəkildə olur. Bir sıra mediatorlar isə yalmz hüceyrələrin aktivləşdiyi dövrdə sintez edilir (iəng təsirli anafilaksiya mediatoru - LTAM, trombositaktivləşdirici amil və s.). Onlar damar divarlarma və qan hüceyrələrinə təsir edir, tosqun hü-ceyrələri aktivləşdirir, eozinofıllərin və neytrofillərin xemotaksisinə sə-bəb olurlar.
Mediatoıiarm tosqun hüceyrələrdən azad olması mürəkkəb pro-sesdir, onun mexanizmi hələlik tam aydmlaşdırılmamışdır. 34-cü şə-kildə histaminin və başqa mediatoıiarın sekresiyasının sxemi veril-mişdir: bu prosesdə iştirak edən antigenlər IgE qrupuna aid olan spe-sifik anticisimciklər vasitəsilə tosqun hüceyrələıiə birləşir. Histaminin azad olması üçün tosqun hüceyrə azı 2 molekul IgE ilə biıiəşməlidir. Güman edildiyinə görə, bu dövrdə IgE molekulları allosterik dəyişik-liyə uğrayır. Bunun nəticəsində allergiya mediatorlarmm (xüsusən histaminin) azad edilməsində iştirak edən ferment sistemləri aktivlə-şir. İlk növbədə ximotripsin tipli proesteraza aktivləşir. O, profosfoli-paza A-nı fosfolipaza A-ya (aktiv forma) çevirir. Bu fermentin təsiri ilə tosqun hüceyrələrin membranları struktıır dəyişikliklərinə uğrayır və onlarda mikroskopik borucuqlar əmələ gəlir. Mediatorlar həmin borucuqlardan ətraf mühitə çıxır. Tosqun hüceyrələrdən histaminin azad olmasmda «tsiklik» AMF və QMF də yaxmdan iştirak edir. Tsiklik AMF bu prosesi zəiflədir, tsiklik QMF isə sürətləndirir. Ca2+ ionları profosfolipaza A-nı fosfolipaza A-ya çevirən proesterazam aktivləşdirmək və hüceyrələrin təqəllüsedici aparatım (mikroborucuq-lar, mikrofilamentlər) ehtizaza gətirmək yolu ilə mediatorların azad olmasmı sürətləndirir. Fosfolipazmm hüceyrə membranlarma təsiri bir neçə mərhələdən ibarətdir: 1) hüceyrə membranlarmda olan fosfa-tidlər lizofosfatidlərə çevrihr (fosfatidlər təbəqəşəkilli, lizofosfatidlər isə qranulyar formalı olur). Lizofosfatidlərin qranulyar forması onla-ra yüksək özlülük verir. Bunun sayəsində lizofosfatidlər tərkibində mediatoıiar olan hüceyrə dənəcikləri ilə daha möhkəm birləşir: 2) fos-folipaza adrenalattsiklaza fermentinin reseptor sahəsində olan spesi-fik fosfolipidi molekuldan ayırır. Nəticədə adenilattsklaza inaktivləşir və tosqun hüceyrələrdə «tsiklik» AMF-in sintezi azalır; 3) fosfolipaza aktivliyi Ca2+ ionlarmdan asıh olan ATF-azamn fəallığım azaldır. Histaminin toxuma mənşəli liberatoru da (azadcdici amil) bu prosesə yuxarıda təsvir edilən mexanizm üzrə təsir göstərir (bu amilə (48/80 nömrəli maddə) adı verilmişdir).
Sürətli allergik (atopik) reaksiyaiarın patogenezində iştirak edən mediatorlarm əsas növləri aşağıdakılardan ibarətdir:
l.Histamin: saya əzələ liflərinin spazmma səbəb olur, qan kapillyarlarmm keçiriciliyini artırmaq yolu ilə ödemlərin, övrənin və nöqtəvarı qansızmalarm əmələ gəlməsinə şərait yaradır. Onun təsiri ilə kövşək birləşdirici toxumanın ara maddəsi-nin hidrofıllik xassəsi artır, nəticədə toxumalarda çoxlu miqdarda su toplanır (ödem əmələ gəlir). Histamin inyeksiyasma qarşı tipik dəri reksiyası (Lüis fenome-ni) 3 əsas əlamətlə xarakterizə edilir: a) histaminin dəri damarlarma bilavasitə təsiri nəticəsində əmələ gələn hiperemiya; b) inyeksiya sahəsinin ətrafmda 3-5 sm2-na bə rabər sahəni əhatə edən eritema - hissi sinirlərin qıcıqlanması sayəsində reflektor yolla yaranır; c) damar keçiriciliyinin pozulması nəticəsində əmələ gələn ödem və qovuqcuqlar. Dəridə bu cür dəyişikliklər yerli allergik reaksiyalardan başqa, bəzi kimyəvi maddələrin və həşərat zəhərlərinin təsiri nəticəsində də əməiə gələ bilər;
2.Serotonin: allergik reaksiyalarda serotoninin iştirakı heyvanın növündən və reaksiyanm xarakterindən asılıdır. Bu mediator siçan və siçovullarm allergik reaksiyalarımn patogenezində daha artıq dərəcədə iştirak edir; dovşan və dəniz donuzunun patologiyasmda sertroninin rolu nisbətən azdır. Yüksək dozada serotonin yeridilmiş heyvanlarda bronxospazm müşahidə edilir. İnsanm aİlergik reaksiyalarında serotoninin rolu o qədər də böyük deyil. Lakin serotonin əleyhinə təsir göstərən dərman preparatları bir sıra allergik xəstəliklərin (xüsusən övrə və dermatitlər)
müalicəsində müvəffəqiyyətlə tətbiq ediiir;
3. Ləng təsirli allergiya maddəsi (LTAM): leykotrienlər qru-puna aid olan bir neçə üzvi maddənin qarışığmdan ibarətdir (xüsusən leykotrien D4). Onlar araxidon turşusunun lipooksigenaza yolu ilə metabolizmi sayəsində əmələ gəlir. Leykotrienlər təcrid edilmiş saya əzələ preparatlarını histaminə nisbə-tən yavaş sürətlə spazma uğradır. Lakin antihistamin preparatları bu mediatorlarm təsiri ilə baş verən spazmm qarşasım ala bilmir;
4. Eozinofillərin xemotaksis amili: molekul kütləsi 380-390 olan tetrapeptidlərdir; əsasən eozinofillərin və neytrofıllərin xemotaksisinə səbəb olurlar;
5. Neytrofillərin xemotaksis amili: irimolekullu maddələrdir (mol. kütləsi 750 mln). Onlara soyuğa qarşı allergiyası olan insanm qan serumunda təsadüf edilmişdir;
6. H e p a r i n : qanm laxtalanmasmı ləngidən və komplement sisteminin fəallı-ğım azaldan mediatordur; təbii halda qeyri-aktiv şəkildə olur, tosqun hüceyrələrdən azad olduqdan sonra aktivləşir;
7. Trombositaktivləşdirici amillər: bazofıl hüceyrələrdə sintez edilən fosfolipidlərdir (mol. kütləsi 300-500); trombositlərin aqresiyasmı sürətləndi-rir. Onlarm təsiri ilə trombositlərdən serotonin və histamin azad olur, damar diva-rmm keçiriciliyi artır;
8. Arilsulfatazalar: sulfoefiriəri hidrolizə uğradan fermentlərdir. Eozi-nofıllərdə bu fermentlərin miqdarı çox olur;
9. Fosfolipaza D: insan eozinofıllərində olur, trombositaktivləşdirici amilin fəalhğım azaldır;
10. Histaminaza: insanlarm eozinofillərində və neytrofillərində aşkar edilmişdir;
11. Anafilatoksin: anafılaktik şok yaradılmış dəniz donuzunun qan se-rumunda aşkar edilir; tosqun hüceyrələrdən histaminin azad olmasım sürətləndirir. Anafilatoksin komplementin 3-cü və 5-ci fraqmentinin aktivləşmiş formalarıııdan ibarətdir. Sağlam dəniz donuzunun ümumi qan dövranma anafilaktik şok keçirmiş dəniz donuzunun qan serumu yeridildikdə müşahidə edilən patofizioloji dəyişiklik-lər anafilatoksinin təsiri ilə izah edilir;
12. Prostaqlandinlər: allergik reaksiyalarm mexanizmində yaxından iş-tirak edirlər. Onlarm təsiri ilə tosqun hüceyrələr lizisə üğrayır və allergiya mediator-ları azad olur.
      Sistotoksik tipli allergik reaksiyaların patogenezində allergiya me-diatorlarmm başqa növləri iştirak edir. Onların əsas növləri - komp-lement, superoksid radikalları və lizosom fermentləridir. Bu reaksiya-lärda əmələ gələn allergen-anticisimcik kompleksləri komplement siste-mini aktivləşdirir. Komplementin aktivləşməsi prosesində əmələ gələn bioloji aktiv məhsullar toxumalarda iltihabi proseslərin inkişafma sə-bəb olur. Onun aktiv fraqmentlərinin təsiri ilə hüceyrə membranlarm da suyun və duzlarm asanlıqla keçə bildiyi borucuqlar əmələ gəlir.
Superoksid radikalları (O2") orqanizmdə normal halda da cüzi miqdarda əmələ gəlir və superoksiddismutaza fermentinin iştirakı ilə inaktivləşir. Patoloji şəraitdə orqanizmdə superoksiddismutaza fer-mentinin aktivliyi azalır, nəticədə toxumalarda çoxlu miqdarda supe-roksid radikalları toplanır. Onlar isə membran lipidlərini parçala-maqla, hüceyrə membranlarım zədələyir. Sistotoksik tipli reaksiyalar-da faqositar hüceyrələrdən ətraf mühitə lizosom fermentləri (turş fos-fataza, ribonukleaza, katepsinlər, kollagenaza, elastaza və s.) ifraz edilir. Bu fermentlər də hüceyrə zədələnmələrinin mexanizmində işti-rak edir.
Allergik reaksiyaların III tipində də (immun komplekslərin reaksi-yaları) faqositoz prosesini sürətləndirən mediatorlarm miqdarmm artması əsas pol oynayır. Bu reaksiyalarda komplement sistemi, lizo-som fermentləri, kininlər, histamin, serotonin, superoksid radikalları və b. mediatorlar iştirak edir. Sistotoksik reaksiyalar kimi, immun komplekslərin reaksiyaiarı da proteolitik proseslərin sürətlənməsi ilə müşayiət olunur. Bu reaksiyalarda komplementin və kallikrein-kinin sisteminin aktivləşməsi ilə birlikdə, lizosom fermentlərinin azad ol-masmm da böyük rolu vardır.
Kininlər (bradikinin, kallidin, arginil-lizil-bradikinin) -bronxlarm saya əzələ lifiərinin spazmma səbəb olur, damarları geniş-ləndirir, leykositlərin hemotaksisini sürətləndirir, mikrosirkulyator sistem damarlanmn keçiriciliyini artırır və ağrı hissi töradir. İltihabi proseslər va allergik mənşəli zədələnmələr onlarm miqdarmm (nor-mal halda 5-11 nq/l) xeyli artmasma səbəb olur.
Ləng gedişli allevgik reaksiyaların patokimyəvi mərhələsində orqa-nizmə daxil olan allergenlarin təsiri ilə sensibilizasiyaya uğramış T-limfosiflərin allergenlə qarşıhqh təsirinin həlledici rolu vardır. Orqa-nizmə təkrarən daxil olan allergen sensibilizasiya olunmuş limfositlə birləşir. Bu zarnan limfositlər morfoloji, biokimyəvi və funksional də-yişikliklərə (blasttransformasiya, proliferasiya, DNT və zülal sintezi-nin sürətlənməsi, mediatorların sekresiyası) uğrayır. Limfositlərdən xaric olan mediatorlara «limfokinlər» adı verilmişdir. Limfokinlərin müxtəlif növlari bir-birindən hüceyrələrə təsiretmə mexanizmlərinə və təsir göstərdikləri hüceyrələrin növünə görə fərqlənirlər. Onların əsas növləri aşağıdakılardan ibarətdir:
1. Makrofaqların miqrasiyasını zəiflədən anıil - makrofaqlarm zədələnmiş sahə-lərdə toplanmasma səbəb olur. Bu amil infeksion-allergik xəstəliklərdə qranulema-larm yaranmasım sürətləndirir və makrofaqların bakteriyaları parçalamaq qabiliy-yətini artınr;
2. Keçid amili - dəniz donuzunun və insanm limfositlərindən dializ yolu ilə alm-mışdır. Sensibilizasiya edilmiş heyvandan götürülən qan sağlam heyvana yeridildik-də onda yaranan sensibilizasiya halı keçid amili ilə əlaqədardır;
3. Mitogen amillər - bunlarm bir neçə növü aşkar edilmişdir. Məsələn, limfositar mitogen amil (LMA) limfositlərin proliferasiyasma və blasttransformasiyasma sə-bəb olur;
4. Xemotaksis amili - ieykositlərin müxtəlif növlərinə təsir göstərən bir neçə nö-vü vardır (makrofaqların, neytrofillərin, eozinofillərin, bazofıllərin, qranulositlərin xemotaksis amilləri);
5. Linıfotoksin - orqanizmdə müxtəlif hüceyrələrin züdələnməsinə səbəb olur. Onun müxtəlif növləri vardır (təsir etdikləri hüceyrələrin növünə görə). Limfotok-sinlərin kiçik dozaları özlərinə müvafıq gələn hüceyrəİərin proliferasiyasını ləngidir. Yüksək dozada isə onlar bütün hüceyrələrə zədələyici təsir göstərirlər;
6. İnterferon - viruslarm hüceyrələrə daxil olmasım ləngidən amildir;
7. Dəri reaktivliyi amili: bu amili heyvamn dərisi altma yeritdikdən 4-6 saat son-ra inyeksiya nahiyəsində iltihabi reaksiya nəzərə çarpır. Reksiyanm əlamətləri 16-24 saat sonra ən yüksək inkişaf mərhələsinə çatır;
8. Endogen pirogeniərin yaranmasını sürətləndirən amil - makrofaqlara təsir edə-rək, onlarda pirogen maddələrin sintezini sürətləndirir.
Ləng gedişli aliergik reaksiyaların patogenezində limfokinlərdən başqa, lizosom fermentləri də iştirak edir. Bu reaksiyalar zamam kal-likrein-kinin sistemi də aktivləşir. Güman edildiyinə görə, histamin bu reaksiyalarm patogenezində iştirak etmir. Görünür. buna görə, an-tihistamin preparatları ləng gedişli allergik reaksiyaİara rnüalicəvi tə-sir göstərmir.
Patofizioloji dəyişikliklər mərhələsi. Bu mərhələ allergen-anticisim-cik komplekslərinin və bioloji aktiv maddələrin təsiri ilə orqanizmdə meydana çıxan funksional pozğunluqlarla xarakterizə edilir. Bu dəyi-şikliklər allergik xəstəliklərin klinik əlamətlərinin əsasını təşkil edir. Patofizioloji mərhələdə xəstəliyin növündən asılı olaraq müxtəlif lo-kalizasiyalı allergik iltihablar, hemodinamika pozğunluqları, saya əzələ liflərinin spazmı və digər xəstəlik əlamətləri müşahidə edilir. Bu mərhələdə toxuma və orqanlar həm bilavasitə allergen-anticisimcik komplekslərinin təsiri ilə, həm də həmin orqanlarm fəaliyyətinin ney-rohumoral tənziminin pozulması nəticəsində zədələnə bilər.
     SÜRƏTLİ ALLERGİK REAKSİYALAR.Anafilaktik sok. «Anafilaksiya» (atıa - əks, phylaxia - müdafiə) terminini ilk dəfə 1902-ci ildə Rişe və Portye işlətmişlər. Onlar bu ter-minlə orqanizminə təkrarən aktiniya ekstraktı yeridilmiş itlərdə mü-şahidə edilən qeyri-adi (çox vaxt heyvanm tələf olması ilə nəticələnən) reaksiyanı ifadə edirdilər. 1905-ci ildə bu cür reaksiyanı rus alimi Q.P.Saxarov dəniz donuzunda müşahidə etdi. Əvvəllər belə hesab edirdilər ki, anafilaksiyanı yalnız eksperimental şəraitdə yaratmaq mümkündür. Lakin zaman keçdikcə, insanlarda də bu cür reaksiyalar olduğu haqqmda məlumatlar əldə edildi və ona «anafilaktik şok» adı verildi. İnsanda anafilaktik şok dərman preparatlarmm və profilaktik vaksinlərin təsiri ilə yarana bilər. Demək olar ki, bütün dərman pre-paratları və profilaktik vaksinlər insan orqanizmində sensibilizasiya və anafılaktik şok törədə bilir. Onlarm əksəriyyəti orqanizmin zülalla-rı ilə birləşdikdən sonra antigen xassəsi əldə edir (haptenlər). Zülal və polipeptid təbiətli preparatlar isə tamkeyfiyyətli antigen xassəsinə malikdir. Orqanizmə təkrarən antitoksik serumlar, homoloji qamma- qlobulinlər, polipeptid təbiətli hormonİar və antibiotiklər yeridildik-də anafilaktik şok əmələ gəiə bilər. Bəzi hallarda zəhərli həşəratların sancması da insanda anafilaktik şokun işkişafma səbəb olur.
Anafilaksiya reaksiyaları bütün istiqanlı heyvanlarda müşahidə edilir. Soyuqqanh heyvanlarda isə anafilaksiyayabənzər dəyişikliklər yalnız müəyyən şərait yaradıldıqda (məsələn, heyvanm bədən tempe-raturunu süni surətdə yüksəltdikdə) əmələ gəlir.
Anafılaksiya reaksiyaları ümumi (anafılaktik şok) və yerli (məsə-lən, Overi fenomeni) olmaqla 2 qrupa bölünür. Anafilaksiyanm inki-şafmda 3 dövr ayırd edilir: 1) sensibilizasiya; 2) həlledici mərhələ (anafilaktik şok); 3) desensibilizasiya.
Eksperimentdə anafilaksiya reaksiyasını müşahidə etmək üçün çox vaxt dəniz donuzundan istifadə edilir. Heyvanlarda sensibilizasiya hahnı 2 üsulla - aktiv və passiv sensibilizasiya üsulları ilə yaratmaq olar.
Aktiv sensibilizasiya üsulunda heyvan orqanizminə parenteral yol-la yad zülal yeridilir. Klassik təcrübələrdə bu məqsədlə sağlam at qam serumundan istifadə edilir. Aktiv üsulla sensibilizasiya yaratmaq üçün dəniz donuzunun dərisi altma cüzi miqdarda (10-6 ml-ə qədər) serum yeritmək kifayətdir. İlk inyeksiyadan 10-14 gün sonra heyvan orqanizminin allergenə qarşı həssaslığı ən yüksək səviyyəyə çatır. Bu müddət ərzində dəniz donuzunun orqanizmində at serumunun anti-genləri əleyhinə anticisimciklər yaranır.
Passiv sensibilizasiya yaratmaq üçün sağlam dəniz donuzunun ümumi qan dövranma aktiv surətdə sensibilizasiya edilmiş başqa bir heyvanm qan serumu yeridilir. Belə hallarda serumun yeridilməsin-dən 18-24 saat sonra heyvanda yüksək həssaslıq əmələ gəlir. Bu müd-dətdə donorun qan serumunda olan anticisimciklər resipientin toxu-ma və hüceyrələrinə təsbit olunur. \\ Anafilaksiyanm 2-ci mərhələsini, yəni anafilaksiya şokunu yarat-maq üçün sensibilizasiya edilmiş heyvanın ümumi qan dövranına tək-rarən antigen (anafılaktogen) yeridilir. Anafilaktogenin həlledici do-zası sensibilizasiyaedici dozadan təxminən 10 dəfə artıq olmalıdır.
Müxtəlif heyvan növlərində anafılaktik şokun əlamətləri bir-birin-dən fərqlənir. Dəniz donuzunda şokun ilk əlamətləri antigenin həlle-dici dozasmm yeridilməsindən qısa müddət (30-60 san) sonra müşahi-də edilir. Bu vaxt dəniz donuzu narahat olur; tükləri pırpıziaşır, ilk saniyələrdə heyvan burnunu və gözlərini qaşıyır. Bundan sonra təng-nəfəslik, qeyri-iradi sidik və nəcis ifrazı, qıcolma müşahidə edilir. Ar-terial təzyiq əvvəlcə yüksəlir (100-140 mm. c. st-na qədər), sonra isə aşağı enir (vazomotor mərkəzin iflici nəticəsində). Qanda leykopeni-ya və eozinofıliya müşahidə edilir. Qanm laxtalanma qabiliyyəti kəs-kin surətdə zəifləyir, fıbrinolitik aktivliyi yüksəlir. Getdikcə heyvan müvazinətini itirir və yıxılır. Həlledici inyeksiyadan 5-10 dəqiqə sonra heyvan tələf olur. Tələf olmuş heyvanm döş qəfəsini dərhal yardıqda ağciyərlərdə emfizema və atelektaz ocaqları nəzərə çarpır; şişmiş ağci yərlər ürəyin üzərini tamamilə örtür; ürəyin sağ kameralarmda və da-laqda qan durğunluğu aşkar edilir. Başqa heyvanlardan fərqli olaraq, anafilaktik şokdan tələf olmuş heyvanları yardıqda ağciyərlərin şiş-kinliyi azalmır. Bu, bronxospazmla əlaqədardır.
Müxtəlif heyvan növlərində arıailaktik şokun əlamətləri onlarda hansı orqanm daha artıq zədələnməsindən asılıdır. Məsələn, itdə ana-filaktik şok zamam qaraciyər venalarmm sfinkterləri sıxılır (spazm). Nəticədə qaraciyərdə qan durğunluğu yaranır. İtdə anafılaktik şok təngnəfəslik, qusma, qeyri-iradi nəcis ifrazı kimi əlamətlərlə təzahür edir; qanm laxtalanması kəskin surətdə zəifləyir (tosqun hüceyrələr-dən azad olan heparinin təsiri ilə), qanda leykositlərin miqdarı azalır; sinir sisteminin funksiyası pozuhır (ataksiya). Çox vaxt anafilaktik şok keçirən itlər sağalır. Nadir hallarda isə anafilaktik şok itin tələf olması ilə nəticələnir.
Dovşanda anafilaktik şokun patogenezində ağciyər arteriyası spazmmm nıühüm rolu vardır. Bıınun nəticəsində kiçik qaıı dövra-mnda durğunluq yaranır, ürəyin sağ hissəsi kəskin surətdə genişlənir.
Anafılaktik şok insanda təsadüf edilən allergik reaksiyalarm ən təhlükəli növüdür. Adətən şok dövründə bronxiollarda spazm olur, ağclyər ventilyasiyası pozulur, arterial təzyiq və bədən temperaturu aşağı düşür, qanın laxtalanma qabiliyyəti zəifləyir. Bronxioilarm spazmı nəticəsində nəfəsvermənin çətinləşməsi ilə müşayiət olunan təngnəfəslik yaranır. Bu, asfiksiyanm inkişafma səbəb olur. Xəstəni soyuq tər basır. O, nəbzşəkilli baş ağnlarmdan, qulaqlarda küydən və qaşmmadan şlkayət edir. İnsanda şokun ağır formaları ölümlə nəticə-İənir. Adətən müxtəlif xəstələrdə anafilaktik şokun əlamətləri və gedi-şi bir-birindən fərqlənir. Lakin bir qayda olaraq, şokun əlamətləri al-lergenin orqanizmə daxil olduğu dövrdən sonra nə qədər tez başlayır-sa, gedişi də bir o qədər ağır olur. Allergenin orqanizmə daxil olduğu vaxtdan sonrakı 3-10 dəqiqə ərzində başlayan anafilaktik şok daha ağır keçir və təxirəsalmmaz tədbirlər görülmədikdə ölümlə nəticələnir.
Anafilaktik şok keçirmiş orqanizm anafilaktogenə qarşı həssashğı-nı itirlr. Buna desensibilizasiya deyilir. İnsan orqanizmində desensibi-lizasiya halı 2-3 həftəyə qədər davam edir, sonralar isə yenidən sensi-bilizasiya ilə əvəz olunur.
Müşahidələr göstərmişdir ki, desensibilizasiya dövrünün ilk günlə-rində (dəniz donuzunda 7-8 günə qədər) heyvan orqanizminə allerge-nin həlledici dozası yeridildikdə şok yaranmır. Belə heyvan desensibi-İizasiya dövrünün sonunda da anafilaktogenin təsirinə qarşı qeyri-həssas olar. Bu hal dəniz donuzunda 2 həftəyə qədər davam edir. Təcrübələrdən aydm olmuşdur ki, sensibilizasiya dövrü başa çatdıq-dan sonra dəri altma və ya əzələ daxilinə kiçik dozalarda antigen ye-ritməklə, orqanizmdə spesifik desensibilizasiya yaratmaq mümkün-diir. Bu təcrübələrin nəticələrindən allergik reaksiyalarm profilaktika-smda istifadə edilir.
Overi fenomeni - anafilaksiya reaksiyasınm yerli təzahürlərindən biridir. Bu reaksiya dəniz donuzlarında aktiv və passiv dəri sensibili-zasiyası üsulu ilə yaradılır. Aktiv dəri anafilaksiyası yaratmaq üçün yad zülal (yumurta ağı) vasitəsilə sensibilizasiya edilmiş dəniz donu-zunun dərisi altına həmin yad zülalın həlledici dozası yeridilir. Bu za-man inyeksiya nahiyəsində allergik iltihab inkişaf edir və kapillyar-larm keçiriciliyi kəskin surətdə artır. Overi fenomenini müşahidə et-mək üçün heyvanm ümumi qan dövranma Evans abısı yeridilir. Yad zülalm yeridildiyi dəri sahəsi inyeksiyadan bir neçə dəqiqə sonra göy rəngə boyanır.
Passiv dəri anafilaksiyasını 2 üsulla yaratmaq olar: birinci üsulla sağlam heyvamn ümumi qan dövranma sensibilizasiya edilmiş hey-vandan alman qan serumu yeridilir. İnyeksiyadan 1 gün sonra həmin heyvanm dərisi altma allergen, qan dövranma isə Evans abısı yeridir-lər; ikinci üsulda sensibilizasiya ediimiş heyvanm qan serumu sağlam heyvanm dərisi altma yeridilir. İnyeksiyadan 2 saat sonra heyvanm qan damarlarma allergenlə boyaq maddəsinin qarışığı daxil edilir. Hər iki halda Overi fenomenin yaranması nəticəsində dərinin inyeksi-ya edilmiş hissəsi ğöy rəngə boyanır/
Artyus-Saxarov fenomeni. Dovşanm dərisi altına 5-6 gün fasilələrlə bir neçə dəfə 0,5-1,0 ml at serumu yeridirlər. İkinci və ya üçüncü in-yeksiyadan sonra serumun yeridildiyi sahədə iltihabi reaksiya (hipe-remiya, ödem, infiltrasiya, leykositlərin emiqrasiyası) müşahidə edilir. 4-5 inyeksiyadan sonra iltihabi reaksiya daha intensiv xarakter alır və dərialtı toxumalar nekrozlaşır. Artyus fenomeni patogenetik cəhət-dən qarışıq tipli reaksiyadır. O, sürətli və ləng gedişli allergik reaksi-yalarm əsas əlamətlərini özündə birləşdirir. Onun inkişafmda presipi-tasiyaedici anticisimciklərin mühüm rolu vardır. Presipitinlər aller-genlə birləşib, immun komplekslərə (presipitatlar) çevrilir. Onların tə-siri ilə kapillyar damarlarm divarları zədələnir, mikrosirkulyasiya pozğunluqları nəticəsində iltihabi reaksiya və nekroz meydana çıxır. Bəzən insanda da Artyus fenomeninə bənzəyən allergik reaksiyaya tə-sadüf edilir.
Təcrid edilmiş orqanların anafilaksiyası. Anafilaksiya reaksiyasım orqanizmdən təcrid edilmiş orqanlarda da müşihidə etmək mümkün-dür. Bundan ötrü, sensibilizasiya edilmiş heyvamn daxili orqanlarmı orqanizmdən kənar edib, onlara allergen vasitəsilə təsir göstərirlər. Bu vaxt daxili orqanların saya əzələ lifləri kəskin surətdə yığılır. Sensibili-zasiya edilmiş dəniz donuzunun balalığmm və yoğun bağırsağımn spe-sifik antigen təsiri ilə yığılması Şuls-Deyli reaksiyası adlanır. Bu reaksi-yadan immunoloji və allerqoloji tədqiqatlarda istifadə edilir.
Serum xəstəliyi. Bu xəstəlik insana heteroloji antitoksik serum (te-tanus, difteriya, botulizm, qazlı qanqrena, stafilokokk infeksiyası, ilan zəhəri və s. əleyhinə təsir göstərən serumlar) yeridildikdən sonra yarana bilər. Adətən antitoksik serumlar immunlaşdırılrmş heyvan qanmdan hazırlanır. Onlarm tərkibində olan zülallar insan üçün anti-gen xarakteri daşıyır. Nadir hallardahomoloji preparatlarla (qan, plazma və onun fraksiyaları, peptid təbiətli hormonlar) aparılan müalicədən sonra da serum xəstəliyi yarana bilər. Serum xəstəliyinin klinik əlamətləri yuxanda göstərilən preparatların inyeksiyasmdan 7-12 gün sonra meydana çıxır. Xəstədə ümumi halsızlıq, baş ağrıları, oynaqlarda və əzələlərdə ağrılar, öyümə müşahidə edilir; dəridə və se-likli qişalarda ödem və səpki əmələ gəlir; bədən temperaturu yüksəlir, ürək fəaliyyəti pozulur, proteinuriya aşkar edilir.
Serum xəstəliyinin patogenezində orqanizmdə heteroloji zülallarm zəif sürətlə parçalanmasmm mühüm rolu vardır. Bu zülallarm təsiri ilə orqanizmdə presipitin tipli antellər yaramr. Serumun yeridildiyi vaxtdan 7-8 gün sonra orqanzmdə yad zülallarla antigen-anticisimcik kompleksləri yarada bilən miqdarda anticisimcik toplanır. Əmələ gə-lən immun komplekslər kapillyarlarm endotel hüceyrələrinə, limfosit-lərə, dəriyə, böyrəklərə, qaraciyərə və başqa orqanlarm hüceyrələrinə fiksasiya olunub, onları zədələyir. Adətən xəstəliyin əlamətləri bir ne-çə gündən sonra keçib gedir.
Bronxial astma (lat.: asthma - boğulma). Bu xəstəliyin əsas əlamə-ti vaxtaşırı təkrar olunan ekspirator təngnəfəslik tutmalarmdan iba-rətdir. Xəstəlik tutmaları bronxlarm spazmı ilə və onlarm selikli qişa-larmda yaranan ödemlə əlaqədardır. Bronxial astma xəstəliyi çox vaxt mənzil tozlarma qarşı yayanan allergik reaksiyalarla əlaqədar olur. Lakin bu xəstəlik havada olan başqa allergenlərin (bitki tozları, epidermis qalıqları, heyvan və quşların tükü), həmçinin orqanizmə həzm sistemi vasitəsilə və parenteral yolla daxil olan dərman prepa-ratlarmm (asetilsalisil turşusu, antipirin, morfin və s.) təsiri ilə də əmələ gələ bilər.
A.D.Ado və P.K.Bulatovun (1968) təsnifatma görə, bronxial ast-manm 2 əsas klinik-patogenetik forması ayırd edilir: 1) qeyri-infek-sion allergik (atopik) forma; 2) infeksion-allergik forma.
Qeyri-infeksion allergik (atopik) bronxial astma heyvan və bitki mənşəli allergenlərin, həmçinin bəsit kimyəvi maddələrin orqanizmə təsiri nəticəsində yaramr. Onun inkişafmda irsi meylin böyük rolu vardır. Çox vaxt bir ailənin bir neçə üzvündə olur. Bəzi ailələrin ayrı-ayn üzvlərində atopik proseslər adı altmda birləşdirilən allergik xəstə-liklərin (bronxial astma, Kvinke ödemi, pollinoz, övrə və s.) müxtəlif növlərinə təsadüf edilir. Belə mülahizələr vardır ki, irsi yolla nəsildən-nəslə allergik xəstəliklərin konkret formaları deyil, allergenlərin təsiri ılə sensibilizasiyaya uğramaq qabiliyyəti verilir. Lakin bronxial ast-manm xəstə valideynlərin övladlarmda təzahüretmə ehtimah başqa allergik xəstəliklərə nisbətən yüksəkdir.
Infeksion-allergik formalı bronxial astma tənəffüs yollarmın tez-tez təkrarlanan iltihabi xəstəliklərindən sonra inkişaf edir. Çox vaxt ato-pik tipli bronxial astma da tənəffüs yollarmm iltihabi xəstəlikləri ilə ağırlaşır. Bu xəstəliyin müalicəsində spesifik dərman preparatlarm-dan istifadə edilir.
Pollinoz (pollen - bitki tozu) - tənəffüs yollarma və gözün kon-yunktiva qişasma bitki tozcuqlarınm düşməsi ilə əlaqədar olan xəstəlikdir. Bu xəstəliyin kəskinləşmə dövrləri bitkilərin çiçəkləndiyi vaxta təsadüf edir. Bitki tozcuğuna qarşı sensibilizasiyaya uğramış insan həmin tozcuqla təkrarən təmasda olduqda, onda zökəm, konyunkti-vit, ümumi halsızlıq meydana çıxır; bədən temperaturu yüksəlir. Pol-linoz xəstəliyinin ağır formaları bronxial astma tutmaları ilə müşayiət olunur.
Övrə və Kvinke ödemi. Övrə (urticarla) dəridə şiddətli qaşmma hissi törədən qovucuqların əmələ gəlməsi ilə xarakterizə edihr. Kvinke ödemi övrə xəstəliyinin əsas formalarmdan biridir. Övrə xəstəliyi za-mam hissi sinir reseptorları şiddətlə qıcıqlandığma görə, dəridə əzab-verici qaşınma olur. Kvinke ödemində isə ekssudasiya çox vaxt də-rialtı təbəqədə olur və qaşmma müşahidə edilmir. Bu xəstəliklərin ya-ranmasmda irsi meylin böyük rolu vardır. Övrə xəstəllyi çox vaxt qi-da allergenlərininin və farmakoloji preparatlarm təsiri nəticəsində in-kişaf edir. Bəzi hallarda övrə və Kvinke ödeml soyuqdəymə nəticəsin-də də yarana bilər. Bu, soyuğun təsiri nəticəsində dəri zülallarmm də-yişikliyə uğrayıb, autoallergen xassəsi əldə etməsi ilə izah edilir.
Övrənin və Kvinke ödeminin inkişaf mexanizmində histamin və başqa allergiya mediatorları iştirak edlr. Mediatorlar prekapillyarla-rm, kapillyarlarm və venullarm genişlənməsinə səbəb olur, onların keçiriciliyini artırır. Bunun nəticəsində dəridə ekssudasiya prosesi sü-rətlənir və qovuqcuqlar əmələ gəlir. Övrədən fərqli olaraq, Kvinke ödemində dərinin nisbətən dərin qatlarmda və birləşdirici toxumalar-da (xüsusən yanaqlarda, dodaqlarda və dilin selikli qişasmda) çoxlıı ekssudat toplanır. Bu xəstəliklərin patogenezi başqa allergik xəstəlik-lərdə olduğu kimidir. Bəzi hallarda tez-tez Kvinke ödeminə tutulan xəstələrdə kallikreinə və komplement sisteminə qarşı təsir göstərən in-hibitorun irsi çatışmazlığı aşkar edilir.
LƏNG GEDİŞLİ ALLERGİK REAKSİYALAr.Ləng gedlşli allergik reaksiyalar sürətli allergik reaksiyalardan aşa-ğıdakı əlamətlərlə fərqlənir:
1) sürətli allergik reaksiyalar sensibilizasiyaya uğramış orqanizmin allergenlə təmasda olduğu dövrdən bir neçə dəqiqə (20 dəqiqəyə qə-dər) sonra meydana çıxır. Ləng gedişli allergik reaksiyalarda isə bu dövr 6-48 saata qədər çəkir;
2) sürətli allergik reaksiyalarm mexanizmi qanda sərbəst dövr edən anticisimciklərlə əlaqədardır; ləng gedişli allergik reaksiyalarda belə anticisimciklərə təsadüf edümir;
sensibilizasiyaya uğramış orqanizmdən sağlam orqanizmə serum köçürməklə, sürətli allergik reaksiyaların inkişafma səbəb olan yük-sək həssaslıq hahnı passiv üsulla yaratmaq mümkündür. Ləng gedişli allergik reaksiyaları isə passiv sensibilizasiya yolu ilə yaratmaq üçün sağlam orqanizmə senslbillzasiya edilmiş orqanizmdən limfositlər, limfoid orqanların hüceyrələri və ya ehssudat hüceyrələri köçürülmə lidir;
4) ləng gedişü aüergik reaksiyalar allergenlərin sensibilizasiyaya uğramış leykositlərə sitotoksik və ya sitolitik təsiri ilə əlaqədardır. Sü-rətli allergik reaksiyalar üçün bu cür dəyişikliklər xarakterik deyil;
5) ləng gedişli allergik reaksiyalarm allergenləri sensibilizasiyaya uğramış orqanizmin təcrid edilmiş toxuma kulturasma toksik təsir göstərir. Bu, sürətli allergik reaksiyalar üçün xaraklerik deyil;
6) adətən antihistamin preparatları İəng gedişll allergik reaksiya-ların inkişafmı dayandırmır.
Ləng gedişli allergik reaksiyalarm əsas növləri buniardır: bakterial allergiya, kontakt dermatiti, transplantatm ayrılma reaksiyası, au-toallergik xəstəliklər və s.
Bakterial allergiya - bakteriyalarm və onlarm həyat fəaliyyəti məh-suilarımn orqanizmə təkrarən daxii olması nəticəsində inkişaf edən al-lergik reaksiyadır. Allergiyanın bu növünü ilk dəfə R.Kox (1890) dərisi altma tuberkulin yeridilmiş vərəmli xəstələrdə müşahidə etmişdir. Tu-berkulin içərisində vərəm çöplərinin kulturası olan bulyonun filtratıdır. Onu vərəmli xəstələrin dərisi altına yeritdikdən 6-12 saat sonra inyeksi-ya nahiyəsində hiperemiya və şişkinlik nəzərə çarpır. Bu dəyişikliklər inyeksiyadan 24-48 saat sonra maksimal səviyyəyə çatır. Vərəmlə yo-luxmamış şəxslərdə bu reaksiya müşahidə edilmir.
Tuberkulinə qarşı reaksiya bakterial allergik reaksiyalarm ətraflı tədqiq edilmiş ilk növüdür. Buna görə, belə reaksiyalarm bütün növlə-rinə ümumiləşdirilmiş şəkildə «tuberkuiin tipli reaksiyalar» deyilir. Bakterial allergik reaksiyalardan bir sıra yoluxucu xəstəliklərin diaq-nostikasında geniş istifadə edilir. Vərəın (Pirke və Mantu reaksiyala-n) və brusellyoz (Bürne reaksiyası) xəstəliklərinin diaqnostikasmda istifadə edilən dəri-allergik reaksiyalar bunlara misal ola bilər. Bu rcaksiyalann spesifikliyi kifayət qədər yüksəkdir. Onlardan klinik və laborator üsullarla aşkar edilməsi mümkün olmayan xəstəliklərin diaqnostikasmda istifadə edilir.
Kontakt dernıatiti - dərinin müxtəlif haptenlərə qarşı həssaslığınm yüksəlməsi sayəsində meydana çıxan allergik reaksiyadır. Bu xəstəlik dərinin səthi təbəqəsinin iltihabı ilə xarakterizə edilir; adətən iltihab-laşmış nahiyələrdə leykositlər toplanır, epidermis təbəqəsi degenerasi-yaya uğrayır və asanlıqla qopur. Kontakt dermatiti çox vaxt bəsit kimyəvi maddələrin və dərman prcparatlarınm (xinin, antibiotiklər. fenol, benzol törəmələri, sabun və s.) təsiri ilə əmələ gəlir. Bəzən iri-molekullu sintetik maddələr də (rezin, sintetik liflərdən hazırlanan parçalar və s.) bu xəstəliyin yaranmasma səbəb olur.
Transplantatın ayrılma reaksiyası. Məlumdur ki, bir orqanizmdən digərinə köçürülən toxuma və ya orqan (transplantat) sinir lifiərindən məhrum olur və onun qan dövranı kəskin surətdə pozulur. Bu amillər transplantatm resipient orqanizminə uyğunlaşmasım çətinləşdirir. Bunlardan əlavə, transplantat resipient orqanizmində immun siste-min təsirinə məruz qalır. Yalnız eyni orqanizmin bir nahiyəsindən di-
gərinə (və ya bir yumurta əkizlərinin birindən digərinə) köçürülən transplantat yeni şəraitə tam müvəffəqiyyətlə uyğunlaşa bilir. Bir hey-van növündən digərinə (heterotransplantasiya) və ya hətta eyni növ-dən olan canlılarm birindən digərinə (homotransplantasiya) köçürül-müş transplantat isə çox vaxt destruktiv dəyişikliyə uğrayıb tələf olur (nekrozlaşır). Bəzi hallarda bədən səthinə köçürüİən dəri transplantatı tədricən resipient orqanizmindən aynlsa da, zədələnmiş nahiyənin ət-rafmda yerİəşən epitel hüceyrələri proliferasiyaya uğrayıb defektli sa-həni tutur.
Transplantatm köçürüldüyü sahədə baş verən destruktiv və reaktiv dəyişikliklər mexanizminə görə, ləng tipli allergik reaksiyalara müva-fiq gəlir. Transplantatm resipient orqanizminə köçürülməsindən
1 həftə sonra onda olan kapillyarlarm endotel hüceyrələrində və bazal membranlarmda şişkinlik aşkar edilir, parenximatoz elementlər isə distrofik və nekrobiotik dəyişikliklərə uğrayır. Sonralar iri damarlar-da tromblar əmələ gəür. İlk günlərdən orqanizmə köçüriilmüş toxuma və ya orqanm ətrafmda iltihabi infiltrasiya inkişaf edir (xüsusən dəri damarlarmm ətrafmda). İnfiltrat limfoid hüceyrələrdən, histiositlər-dən və plazmatik hüceyrələrdən ibarət olur.
     AUTOALLERGİYA VƏ AUTOALLERGİK XƏSTƏLİKLƏR.Orqanizmin özünəməxsus zülalları normal halda immunokompe-tent hüceyrələrin reaksiyasma səbəb olmur. Bu, orqanizmin öz zülal-larma qarşı anadangəlmə immunoloji tolerantlığı ilə (bax: §106) əla-qədardır. Orqanizmin immun sistemində onun öz zülallarına qarşı ca-vab reaksiyalarının yaranmaması xüsusi T-limfosit-supressorların fəaliyyəti ilə izah edilir. T-supressorlarm fəallyyəti pozulduqda limfo-sitlər autoallergenlərin təsiri ilə asanlıqla serısibilizasiyaya uğrayır.
Yuxanda göstərildiyi kimi, autoallergik proseslərin inkişafma sə-bəb olan allergenlər (autoallergenlər) təbii və qazanılma olmaqla qrupa bölünür (bax: §100). Təbii autoallergenlər qrupuna orqaniz-min bəzi toxumalarının dəyişikliyə uğramamış zülalları aiddir (qalxa-nabənzər vəzinin kolloid follikullarının, sinir liflərində olan mielin qi-şasının, göz büllurunun və b. toxurnalarm zülalları). Adi halda onlar orqanlzmdə immun sistemin hüceyrələrindən təcrid olunmuş vəziy-yətdə yerləşirlər. Buna görə, orqanizmdə həmin zülallara qarşı immu-noloji tolerantlıq yaranmır. Bu zülallar yalnız yerləşdikləri toxumala-rm zədələnməsi sayəsində immunokompetent hüceyrələrlə təmasda olurlar. Belə hallarda orqanizmdə həmin zülalların əleyhinə təsir gös-tərən autoanticisimciklər sintez edilir. Adətən təbii autoallergenlərin antigen xassəsi zəif olur; onlarm törətdiyi allergik reaksiyalar zəif sü-rətlə keçir, lakin kifayət qədər spesifık olur.
Qazanılmış autoallergenlərin də 2 qrupu vardır: 1) qeyri-infeksion və 2) infeksion mənşəli autoallergenlər. Orqanizmin toxumaları fiziki (isti, soyııq) və kimyəvi amillərin təsiri ilə zədələndikdə onlarda qeyri-384 infeksion autoallergenlər əmələ gələ bilər. Bundan əlavə, hipoksiya ilə əlaqədar olan toxuma zədələnmələri də qeyri-infeksion autoallergen-lərin əmələ gəlməsinə səbəb olur (məsələn, ürək əzələsinin qan dövra-nı pozulduqda miokard zülallarınm strukturunun dəyişməsi). Qeyri-infeksion mənşəli autoallergenlərin əsas növlərindən biri də toxuma zülallarınm sadə kimyəvi maddələrlə və dərman preparatları üə kom-pleks birləşmələridir. Göstərilən amillərin təsiri ilə dəyişikhyə uğra-yan zülallar autoallergen xassəsi əldə edir. Bu allergenlərin təsiri ilə yaranan autoanticisimciklər çox vaxt orqanotrop xassəli olur. Yəni onlar yalmz autoallergenlərin mənbəyi olan orqanlara zədələyici təsir göstərirlər.
İnfeksion mənşəli autoallergenlərin bir hissəsi mikroorqanizmlərin və onlarm toksinlərinin toxuma zülalları ilə kompleks birləşmələrin-dən ibarətdir (kompleks autoallergenlər). Onlarm immunokompetent hüceyrələrə təsiri sayəsində əmələ gəİən anticisimciklər həm zülal-mikrob və ya zülal-toksin kompleksləri ilə, həm də bu komplekslərin tərkibinə daxil olan zülallarla və mikrobİarla ayrıhqda reaksiyaya gi-rə bilir. İnfeksion mənşəli autoallergeniərin ikinci qrupu aralıq au-toallergenlər adlanır. Oniar da mikrob və ya viruslarm toxumalara zədələyici təsiri nəticəsində əmələ gəlirlər. Lakin onlar antigenlik xas-sələrinə görə, həm toxuma zülallarmdan, həm də mikrob və viruslar-dan fərqlənirlər. Bu antigenlərin əleyhinə yaranan anticisimciklər ay-ıılıqda nə hüceyrələrlə, nə də viruslarla reaksiya verir.
Autoanticisimciklər autoaliergik proseslərin mexanizmində müxtə-lif yollarla iştirk edirlər. A.D.Ado (1960) autoanticisimcikləri təsir mexanizmlərinə görə, 3 qrupa bölmüşdür: 1) aqressiv və ya zədələyici autoanticisimciklər - bunlar müvafiq toxumalara sitotoksik təsir gös-tərirlər; bu anticisimciklər komplementlə biriəşmək xassəslnə rnalik olur və komplementin birləşmə reaksiyası vasitəsilə təyin edilirlər; 2) autoanticisimcik-«şahidlər» - bu anticisimciklərin qanda tapılması bu və ya digər toxumanm zədələnməsinə dəlalət edir, lakin onlar or-qanizmə patogenetik təsir göstərmir, komplementlə birləşmir və pre-sipitasiya reaksiyalarma girmirlər; 3) mühafizəedici autoanticisimcik-lər - immunitet reaksiyalarmda iştirak edən autoanticisimciklərdir.
Bəzi allergik mənşəli olmayan xəstəliklər də orqanizmdə autoal-lergenlərin yaranması ilə müşayiət olunur. Onlar xəstəliklərin müəy-yən inkişaf mərhələsində əmələ gəlir və xəstəliyin gedişini ağııiaşdırır-lar. Məsələn, miokard infarktı xəstəliyinə tutulmuş insamn orqaniz-mində ürək əzələsinin nekrozlaşmış sahələrindən qana keçən zülallar əleyhinə autoanticisimciklər yaranır. Onlar ürək əzələsinin sağlam hissələrinin də zədələnməsinə səbəb olurlar. Bu yolla meydana çıxan dəyişikliklərə autoallergik sindromlar deyilir. İnfeksion hepatit, qara-ciyərin kəskin distrofiyası, yanıqlar, şüa xəstəliyi və bir sıra başqa xəstəliklər autoallergik sindromlarla ağırlaşa bilər.
İnsan xəstəliklərinin böyük bir qrupunun patogenezində autoaller-gik komponentə təsadüf edilir. Onlara autoallergik xəstəliklər deyilir.
Belə xəstəliklərə simpatik oftalmiya (bir göz zədələndikdə digər gözdə əmələ gələn allergik iltihab), diffuz qiomerulonefrit, Xaşimato xəstəli-yi (autoallergik tireoidit), sklerodermiya, qırrmzı qurdeşənəyi, ensefa-lomielit, revmatizm, dağımq skleroz və b. aiddir. Autoallergik xəstə-liklər 3 yolla əmələ gəlir. Bunlardan birincisi autoallergenlərin yuxarı-da təsvir edilən üsullarla əmələ gəlməsindən ibarətdir. Belə hallarda autoantigenlərin zərərsizləşdirilməsinə və orqanizmdən kənar edilmə-sinə yönəlmiş immun reaksiyalar baş verir. Lakin bu reaksiyalar mü-hafizəedici xarakterdə olsalar da, bir sıra hallarda orqanizmin hücey-rə və toxumalarmı zədələyir. Autoallergik xəstəliklərin patogenezinin ikinci yolu immun mexanizmlərin tənziminin pozulması ilə əlaqədar-dır. Belə güman edilir ki, patoloji şəraitdə orqanizmdə autoanticisim-cik sintez edən limfoid hüceyrələr yarana bilər. Onlarm yaranma me-xanizmi hələlik tam aydmlaşdınlmayıb. Aydmdır ki, belə hüceyrəiər limfositlərin somatik mutasiyaları nəticəsində əmələ gələ bilər. Bəzi autoallergik xəstəliklərin (revmatizm, tireoidit və s.) ailəvi şəkildə rast gəlməsi onlarm patogenezində genetik amilin rolu olduğunu sübut edir.
Bəzi mikroorqanizmlər təkamül prosesində fiziki-kimyəvi xassələ-rinə görə, makroorqanizmin zülallarma oxşayan zülali maddələr əldə etmişlər. Bunun sayəsində orqanizmdə həmin mikroblara qarşı mü-hafizə reaksiyalarmm inkişafı ləngiyir. Lakin bu antigenlər orqaniz-min öz züiallarından az da olsa fərqlənir. Buna görə, həmin zülallar da orqanizmdə immun cavab reaksiyaları törədə bilir. Həmin zülalla-rm təsiri ilə sintez edilən anticisimciklər həm onların özləri ilə, həm də onlara oxşar olan makroorqanizm zülalları ilə birləşib, immun komplekslər əmələ gətirir və müvafiq toxumalan zədələyir. Autoaller-gik xəstəliklərin mexanizminin 3-cü yolu bundan ibarətdir.
 İMMUNOLOJİ TOLERANTLIQ.İnsan və heyvan orqanizminin eyni növdən olan başqa orqanizm-lərdə immun cavab reaksiyası törədən hər hansı bir antigenə qarşı areaktivlik halı immunoloji tolerantlıq adlanır (tolerantia -■ səbir, dö-züm). Məlumdur ki, orqanizm özünə məxsus olan saysız-hesabsız an-tigenlərə qarşı immun reaksiya vermir. Eksperimental tədqiqatlardan aydın olmuşdur ki, immunoloji areaktivlik halı təkcə orqanizmin özü-nəməxsus olan antigenlərlə məhdudlaşmır. Müəyyən şəraitdə or-qanizmdə ekzogen təbiətli antigen əleyhinə də anlicisimciklər yaran-maya bilər. 1945-ci ildə R.Ouen müxtəlif yumurta hüceyrələrindən in-kişaf edən əkiz heyvanlar üzərində tədqiqat apararaq, belə nəticəyə gəlmişdir ki, bətndənxaric inkişaf dövründə həmin heyvanlarm bir hissəsinin orqanizminə digər əkiz heyvanm hüceyrələri daxil edildikdə immun cavab reaksiyası yaranmır. R.Ouen bu hadisəni embrional in-kişaf dövründə həmin heyvanlarm cift vasitəsilə bir-birilə əlaqəli ol-ması ilə izah edirdi. Bətndaxili inkişaf dövründə bu heyvanlarm qanı bir-birilə qarışır. Bunun nəticəsində fərdi həyatm sonrakı dövründə onlarm birindən digərinə köçürülən toxumalarda transplantatm ayrıl-ma reaksiyası müşahidə edilmir. Bu, həmin heyvanlarm orqanizmlə-rində bir-birinin antigenlərinə qarşı immunoloji tolerantlıq yaranması ilə izah edilir.
İmmunoloji tolerantlıq hadisəsinin mahiyyətini nəzəri cəhətdən ilk dəfə F.Bernet və İ.Fenner (1948) izah etmişlər. Onlarm fikrinə görə,, embrional inkişaf dövründə hər hansı antigenlə təmasda olan orqa-nizmdə həmin antigenə qarşı immunoloji areaktivlik halı yaranır. Sonralar R.Bilinhem, L.Brent və P.Medovar (1953) bu fıkri eksperi-mental şəraitdə sübuta yetirdilər. Onlar embrional və neonatal (yeni-doğulma) dövrdə olan siçan orqanizminə başqa nəsildən olan siçanla-rm qanyaradıcı hüceyrələrini yeritmişdilər. Fərdi həyatın sonrakı dövrlərində həmin siçanlara donor nəslindən olan siçanların dərisi köçürülmüşdü. Adi siçanlardan fərqli olaraq, üzərində bu cür təcrübə aparılan siçanlarda transplantatm ayrılma reaksiyası müşahidə edil-məmişdi. Eyni zamanda təcrübə altmda olan siçanlarm bir hissəsinə başqa (3-cü) nəsildən olan siçanlarm dərisi köçürülmüş və bu halda transplantatm ayrılma reaksiyası müşahidə ediimişdi. M.Qaşek (1953) belə təcrübələri toyuqlar üzərində aparmış və eyni nəticə almış-dır. Beləliklə, embrional inkişaf dövründə hər hansı antigen yeridilmiş orqanizm həyatmm sonrakı dövıiərində həmin antigenin təkrarən ye-ridilməsinə qarşı immun cavab reaksiyası vermir. Çünki, orqanizm embrional inkişaf dövründə təmasda olduğu antigenləri özünəməxsus olan maddələrdən fərqləndirmək qabiliyyətini itirir. Belə güman edilir ki, rüşeymin inkişafmın ilk dövrlərində onun öz antigenlərini «tanı-maq» və bu antigenlər əleyhinə anticisimciklər sintez etmək qabiliyyə-tinə malik olan immunokompetent hüceyrələri ya tələf olur, ya da hə-min hüceyrələrin fəaliyyəti blokadaya alımr. Orqanizmin öz zülallan-na qarşı anadangəlmə immunoloji toleranthğı bununla əlaqədardır.
İmmunoloji tolerantlığm yaranması yetişmiş halda doğulan hey-vanlarda embrional dövrdə, tam yetişmədən doğulanlarda isə bətn-dənkənar inkişaf dövrünün ilk günlərində başa çatır (məsələn, siço-vulda yenidoğulma dövründən 2 həftə sonraya qədər immunoloji to-lerantlıq yaratmaq mümkündür).
Yaşh orqanizmə məhlul şəklində olan antigenlərin (məsələn, mik-rob polisaxaridləri) çox yüksək dozaları yeridildikdə immun sistemdə həmin antigenlər əleyhinə təsir göstərən anticisimciklər sintez edilmir. Bu hadisə immunoloji iflic (Felton sindromu) adlanır. İmmunoloji if-lic hadisəsinin mexanizmi belə izah edilir: məhlul şəklində olan anti-gen hissəcikləri immunokompetent hüceyrələrə asanlıqla daxil olur. Onların yüksək dozaları özlərinə qarşı həssas olan əsas immunokom-petent hüceyrələri zədələyir. Lakin başqa antigenlərə qarşı sensibili-zasiyaya uğramış immunosit klonları zədələnmədiyinə görə, orqa-nizm yalnız immunoloji iflic hadisəsini törədən antigenlərə cavab ver-mək qabiliyyətini itirir. İmmunoloji iflic vəziyyəti 2-3 ay davam edir.
Bütün immun proseslər kimi, tolerantlıq da spesifiklik xassəsinə malikdir. Müəyyən bir antigenə qarşı tolerant olan orqanizm başqa antigenlərə immun cavab vermək qabiliyyətini itirmir. Orqanizmin öz antigenlərinə qarşı immunoloji tolerantlığı sabit xassə deyil. O, müx-təlif patoloji proseslərin təsiri ilə pozula bilər. Belə hallarda autoim-mun xəstəliklər meydana çıxır. Məsələn, qırmızı qurdeşənəyi xəstəliyi orqanizmdə onun öz dezoksiribonuklein turşularmm (DNT) əleyhinə təsir göstərən anticisimciklərin sintez edilməsi ilə əlaqədardır.
İmmunoloji tolerantlıq hadisəsinin öyrənilməsinin immun sistemin patologiyasınm aydmlaşdırılmasmda və transplantologiya problemlə-rinin həllində böyük əhəmiyyəti vardır
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