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Isin adi Anadangalmo pnevmoniya va tranzitor taxipnoe olan

yenidogulanlarda lipid vo amin tursu metobolomlarinin
diagnostik vo prognostik ochamiyyati

Problem Neonatal dovrds yiiksak 6liim gostaricisine sabab olan,
usaqlarda tonoffiis patologiyalarinin inkisafina tosir
gostoron diaqnostik prediktorlarin  informativliyini
Oyronmok.

Moagsad Anadangalmo pnevmoniya va tranzitor taxipnoe olan
yenidogulanlarda lipid vo amin tursu metobolomlarinin

diagnostik vo prognostik shomiyyastini 6yronmok vo
onlarin klinik tozahiirlorini qiymstlondirmak.

Obyekt va miidaxilalar Todqgiqata 35-42 hestasiya yasinda 120

— (xasta qruplari va yenidogulanlan calb olunacagq.

Z:Zf)axila lor/prosedur Miiayinoyo daxil olunmus usaqlar 2 qrupda

camlosacaklor:

I grupa tonoffiis patalogiyast olan 80 yenidogulan
usaq (40 xosto anadangolma pnevmoniya vo 40 xasto
tranzitor taxipnoe) .

Il grupa 40 sorti saglam yenidogulan usaq daxil
edilocak.

Anadangalma pnevmoniya va tranzitor taxipnoe olan
yenidogulanlanin kompleks miayinasina klinik-
anamnestik, , funksional vo laborator miiayinalora
timumi analizi, CRP, prokalsitonin, qan qazlar aid
olunacag.
Metabolom miayinoni iss  Lipid metabolomlari (

Fosfolipidlor , Neytral lipidlor vo yag tursular , Lipid
peroksidlosmo mohsullar) Vo Amin tursulan
metabolomlarn ( Qlltamin vo Qlutamat , Qlisin va
Serin ) Qaz xromatoqrafiyast — Kitla spektrometriyast
(GC-MYS) vasiitasi ilo tadqiq olunmasi toskil edacokdir.

Oldo edilon molumatlarin statistik hesablanmasi
SPSS 26.0 vo MetaboAnalyst 5.0 programlarinda




aparilacagq. Normalliq  Shapiro-Wilk testi ilo
yoxlanilacaq. Qruplar arasi forglor Student t-testi vo
Mann-Whitney U testi ilo giymatlondirilacak.
Korrelyasiya analizi Spearman dsulu ilo aparilacaqg.
ROC-analiz vasitasilo an ylksok diagnostik dayari olan
metabolitlor muayyan edilacok.

Etik  prinsiplor  todgigat  Azorbaycan  Tibb
Universitetinin - Bioetika Komitesinin Etik raziligi
osasinda, valideyn raziligi ilo hoyata kegirilocokdir.
Butlin prosedurlar  Helsinki Boyannamasino uygun
aparilacaqdir.

gsas qiymatlondirma
meyart va onun 6l¢ma
metodu

Xostolor «Yenidogulanlarda respirator xastaliklorin
idara edilmasi» tolimatinin diagnostik meyarlaria
istinad edilorok se¢im edilocokdir. (2023-cl il ) (Yadav
S, Lee B. Neonatal Respiratory Distress Syndrome.
[Updated 2023 Jul 25]Stat Pearl Publishing) )
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK560779/)
Keysoariyya kasiyi ilo dogum zalinda amniyotik maye vo
yenidogulmusun hoyatinin ilk saatlarinda transkateter
olaraq sidik analizlori alinacaq veo 2 saat orzinde
laborator olaraq lipid vo amin tursu metabolomlar1 Qaz
xromatoqrafiyast — kiitlo spektrometriyasi (GC—MS)
toyin edilocok.

Olava qiymatlondirma
kriteriyalar: va
onlarin ol¢cma
metodlari

Silverman, Downes skalasi

Qan gazlari, gan timumi analizi, CRP, prokalsitonin
biokimyovi metolar vasitesilo toyin edilocokdir
Rentgenografiya, Agciyarlorin ultrasas muayinasi
aparilacaqdir.

Acar sozlar

Tonofflis patologiyalari, yenidogulmus, metabolom,
lipidlor, amin tursulari

Obyektina gora isin
novu

Klinik



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK560779/

Moagsadina gora isin
novu

Diagnostik

Vaxta gora isin novii

Prospektiv

Klinik tadgigatin
modeli

Xasto-kontrol (case-control)

Obyekt — xastalor

Diagnoz: tonoffiis patalogiyalar1 olan yenidogulanlar

(material) Say: 120

35-42 hofto hestasiya yasinda olan yenidogulanlar
Daxil etma — 35 hafto hestasiya yasindan boyiik yenidogulanlar
kriteriyalar: — Malumata raziliq imzalayan valideynlor

Cixarma kriteriyalari

—Molumath razilig valideynlorin
yenidogulanlari

— Hestasiya yas1 35 hoftodon asagi olan yenidogulanlar
—Yanas1 basqa xostoliyi olan yenidogulanlar (sepsis,
asfiksiya,  nekrotizoedici  enterokolit, = mekonial
aspirasiya sindromu, persisten pulmonar hipertenziya)

—Xromosom anomaliyalar1 vo yanasi basqa sistem

vermayan

xostoliyl olanlar (lirok-damar anomaliyalari, agciyor
anomaliyalari, boyrok vo sistem
patologiyalari, hemato-onkolojik xastaliklor, metabolik

gastrointestinal

xostaliklor)
-Xronik xastoliyi (sokorli diabet, preeklampsiya va s.)
olan anadan dogulanlar

Randomizasiya Usulu

Olmayacaq

Miidaxilonin novii

Instrumental-laborator testlor,

Statistik va riyazi
islomlar

Miiasir dovrds istifado edilon elmi-tadqiqat isini
naticalorini hortorofli tohlil etmoys imkan veron uygun
todqiqat tsullarindan SPSS (statistical package for the

social sciences) istifado edilocak.

Aktuallig1

Umumdiinya Sohiyys Toskilatinin son statistik
molumatina asason hor il milyonlarla yenidogulmus
erkon dovrds hayatini itirir . Neonatal 6liimiin qarsisinin
alimmasinda risk faktorlarinin erkon identifikasiyasi elmi
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cohotdon boyuk ohomiyyat dasiyir. Vaxtindan avvel
dogulma, cox az vo ekstremal az ¢okili yenidogulan,
agciyor vo metabolik xastaliklor kimi parametrlorin
vaxtinda monitoringi neonatal Olimiin
prognozlasdirilmasina vo  preventiv. mudaxilalorin
vaxtinda tatbigino imkan verir.

Neonatal olimiin todqiqi yalniz klinik praktikaya
deyil, hom do molekulyar biologiya, biokimya,
metabolomika vo genomika saholorino inteqrasiya
olunur. Molekulyar vo metabolik biomarkerlorin
identifikasiyasi, risk faktorlarinin sistemli todqiqi veo
fordilosdirilmis terapiya strategiyalarinin hazirlanmasi
neonatal 6liimiin garsisinin alinmasinda elmi va praktik
ohomiyyoat kasb edir. Beloki, hor bir yenidogulmusun
metabolik profilinin forqli olmasi neonatal O6liimiin
sabobinin prognozlasdirilmasinda onlarin fordi faktor
kimi todqiq olunmasina zomin yaradir (11).

Metabolomik analizlordo miioyyon edilmis spesifik
metabolitlor (Amin tursulari, Lipid profillori,
Oksidativ stress markerlari) neonatal 6liim riski ilo
ylksok korrelyasiyaya malik olmas1 kimi fikirlor nozori
olaraq agiglanilir. Bu metabolitlor xostoliklorin erkon
diagnostikasi Vo agirlasma risklorinin
prognozlasdirilmas:t {i¢liin osas biomarker kimi
olmasimin elmi osaslandirilmasi tam dyronilmomisdir.

Metabolom son illordo biotibbi todqigatlarda
mithiim yer tutan “-omika” saholorindon bir1 kimi
formalagmigdir. Metabolitlorin hiiceyrs, toxuma vo
organizmds gedan kimyavi reaksiyalarin naticasi olan
kicik molekullarn  tam profilini verir. Bu yolla
metabolik proseslor enerji miibadilasi, lipid vo amin-
tursu metabolizmi, oksidativ stress, detoksifikasiya vo




s. erkon vaxtda qiymotlondirilo bilor. Metabolom
orqanizmda bas veran maddolor miibadilasi proseslorinin
son mohsullarini (metabolitlori) yliksok hossas tisullarla
(osason NMR vo ya kiitlo spektrometriyasi) genis sokildo
tohlil etmoys imkan verir. Metabolomlarin tadbiqi
xostoliklorin erkon diagnostikasi, gedisat1 vo prognozuna
dair yeni biomarkerlorin miioyyonlosdirilmosine zomin
yaradir [1,2].

Neonatal tonoffiis catismazligr (respirator distres
sindromu, RDS va digar respirator patologiyalar) erkon
neonatal Oliimiin asas sobablorindon biridir. Mdvcud
klinik vo laborator gdstaricilor bir cox hallarda xastsliyin
baglangic morholalorini vo ya agirlasmalara ke¢gmaosini
tam oks etdirmir. Bu baximdan metabolom hamilalik
dovrindon baglayarag yenidogulanin haoyatinin ilk
ginlorinds  bas veron biokimyovi dayisikliklorin
“molekulyar  izlori”’ni  miioyyon etmok  {i¢iin
doyorlondirilir [3,4].

Metabolom analizlori  surfaktant sisteminin vo
oksigen miibadilosinin maturasiyasini, oksidativ stress
vo iltihabt prosesi erkon morhalods izlomoys imkan
verir. Bu 1s9 xastaliklorin erkon diagnostikasi, agirlasma
riskinin  diizgiin  qiymeatlondirilmasi  va  vaxtinda
midaxils lictin mithiim elmi baza yaradir.

Metabolom todqigatlart yeni dogulmus usaqlarda

mixtolif biosubstratlarin  — sidik, qan plazmasi,
bronxoalveolyar lavaj mohlulu, eloco do ekshalasiya
olunmus kondensat profilini 0yranmaya

istigamotlonmisdir. Sidikdo yoxlama  qeyri-invaziv
oldugu iiclin daha somaorli olmaqgla yanasi, metabolik
statusu oks etdirir [1,5].

'H niivo maqgnit rezonans (*H NMR)
spektroskopiyasi va ya kiitlo spektrometriyast (LC-MS,
GC-MS va s.) asasinda aparilan analizlor metabolitlorin




genis spektrini eyni zamanda komiyyot vo keyfiyyot
baximindan qiymatlondirmoys imkan verir. Beloki, bozi
todgiqatlarda vaxtindan ovval dogulan usaqglarda
respirator distress sindromu zamani sidik metabolom
profili saglam nozarat qrupu ilo miigayiso edilmis, enerji
miibadilosi, oksidativ stress vo amin tursusu
metabolizmi ilo bagli bir sira metabolitlorin soviyyasindo
forqlor gostorilmisdir [1]. Bronxopulmonal displaziya
(BPD) ilo noticolona bilon hallarda iso hoyatin ilk
hoftosindo sidik 'H NMR metabolom profili osason
enerji mibadilesi vo iltihabla olagali metabolitlorin
doayisikliklori hesabina forglonmis, bu da BPD riskinin
daha erkon morhoalodo prognozlasdirilmasina imkan
yaratmigdir [3].

Digor az sayh todqigatlarda iso bronxoalveolyar
lavaj mayesinin metabolom analizi surfaktantin
pozulmasi, lipid vo fosfolipid miibadilosinin doyismasi
ilo bagli spesifik metabolik doyiskonliklor askarlamisdir
ki, bu da respirator distres sindromunun molekulyar
patogenezini daha dorindon anlamaga komok edir [5].

Metabolom todqigatlarinin aparilmast miioyyon
metodoloji  ¢otinliklorlo miisayiot olunur. Beloki,
niimunslorin  standartlagdirilmas1  (alimma  vaxti,
saxlanma  temperaturu,  preanalittk = morhoalado
doayisikliklor) noticalorin tokrar olunmasina bilavasito
tosir edir. Analitik platforma secimi iso (*H NMR,
LC-MS, GC-MS va ya kombinasiyasi) askarlanan
metabolitlorin spektrini vo hassasligi miioyyon edir [7].
Yiiksokolgiilii  (high-dimensional) molumatlar {iglin
coxolgiilii statistik metodlar (PCA, PLS-DA va s.), eloco
do masin dyronmasi alqoritmlari talab olunur [2,8,10].
Vaxtindan ovval dogulan wusaqglar arasinda gestasiya
yas1, antenatal vo postnatal miialico, yanasi patologiyalar
kimi amillor metabolik profili doyiso bilor vo bu




noticolorin  sorhini  ¢otinlogdirir [3,6]. Biitiin bu
mohdudiyyotloro baxmayaraq, miixtolif todqiqatlardan
naticaloring asason vahid analiz standartlarinin totbiqi,
metabolik biomarkerlorin dyranilmasini klinik cohatdon
informativ vo spesifik olmasini agiqlayir.
Metabolomlarin todqginin naticalorinin  neonatal
reanimasiya vo intensiv terapiya sobolorindo giindolik
praktikaya inteqrasiyasi ii¢iin bir ne¢o morholonin hoyata
kecirilmoasinin zoruri olmasi miiasir adobiyatlarda 6z
oksini tapir. Beloki, ilk olaraq perspektivli
biomarkerlarin todqiqat saviyyasinds tasdiqi (“discovery
vo validation” kohortlar1) edilmolidir. Daha sonra bu
biomarkerlora osaslanan risk skorlar1 vo ya prognostik
modellorin (masalon, BPD vo ya agir RDS riski {iciin)
islonib hazirlanmas1 vacibdir. Nohayoat, stiratli vo klinik
soraitdo totbiqi miimkiin olan test sistemlorinin (mos.,
“point-of-care” formatinda) yaradilmasi vacibdir [4,6,9].
Belslikla, metabolomlarin tadqiq olunmasi saglam
vo xosto yenidogulanlarda metabolit profilini miiqayiso
etmaya imkan vermakla yeni diagnostik vo prognostik
biomarkerlorin miisyyon olunmasina zomin yaradir. Hor
bir yenidogulanda onun  metabolik gdostoricilorine
osaslanaraq, miialiconin  fordi aparilmasina  vo
monitoring planlarinin  optimallagdirilmasina 1mkan
yaradir.

Vazifalor

1. Anadangslma pnevmoniya va tranzitor taxipnoe
zamani lipid vo amin tursu metabolomlarinin
klinik tozahurlorinin tahlil etmak.

2. Anadangolmo pnevmoniya va tranzitor taxipnoe
olan yenidogulanlarda lipid metabolomu iizra asas
gostoricilorin  Fosfatidilxolin , Fosfatidilgliserol,
Fosfatidiletanolamin, Triasilgliserinlor , Sarbast
yag tursulart , Karnitin va asil-karnitin téromolori,




Malondialdehid, 4-hidroksinonenal,
Izoprostanlar, fosfatidilxolin, fosfatidilgliserol,
Oyranilmasi

3. Amin tursusu metabolomlarindan glltamin,
glitamat , glisin, sistinin tadgiq edoarak, onlarin
tonoffiis patologiyasmin agirliq doaracasi ilo
alageasini muisyyanlosdirmoak.

4. Lipid vo amin tursusu metabolitlori arasindaki
statistik olagalari tohlil etmoak

5. Metabolomik g0staricilorin Klinik prognostik
doayoarini muoayyanlosdirmak, tonaffus
patologiyasinin erkon diagnostikast vo mualico
naticalorinin prognozlasdirilmasi tigiin algqoritm
hazirlamaq

Orijinalliq (yeniliyi)

1. Anadangalmo pnevmoniya va tranzitor taxipnoe olan
yenidogulanlarda lipid vo amin tursu metabolomlarinin
qarsiligh inteqrasiyali tohlili aparilarag, bu sistemlor
arasinda molekulyar qarsiligl alage mexanizmlori elmi
osaslarla izah edilacakdir.

2. Metabolom profillorinds bas veran doyisikliklarin,
surfaktant  biosintezine  vo  alveollarin  stabil
saxlanmasinda gostardiklari tasir mexanizmlori ilk dofo
kompleks sokilda Oyronilocokdir.

3 Todgigat noticasindo metabolomlar arasinda giiclii
korrelyativ slagonin olmasinin agkar edilmasi , tonaffiis
patologiyalart ~ zamani  hlceyro  membranlarinin
zodoalonmasini, metabolomik gostaricilords alds olunan
dayisikliklarls agiglanilacaqdir

4. Oldo olunan noticolor osasinda  tonoffis
patologiyalarinin agirliq daracasini giymatlandirmak va
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mualico effektini izlomok lglin metabolomik marker
algoritmi hazirlanilacaqdir.

Gozlonilon naticalor
va onlarin elmi-
praktik ahamiyyati

1. Anadangalmo pnevmoniya vo tranzitor taxipnoe
yenidogulanlarda tonoffiis patologiyalarinin erkon
diagnostikasi Vo prognozlasdirilmas: i¢iin lipid vo
amin tursu Mmetabolomlarinin  yoxlanilmasi, olave
diagnostik  marker  sayilmagla  yarana  bilon
agirlasmalarin  erkon qarsisinin - alinmasina  zomin
yaradacaqdir.

2. Metabolomlarin biomarkerlor kimi  monitoringini
aparmagq, praktik  hokimlor Uclin  tonoffls
patologiyalarmin gedisinin  dinamikasim1  1zlamays,
mualicays fordi yanasilmasina imkan veracokdir.

3. Oldo edilon molumatlar asasinda neonatal intensiv
terapiya bolmolorinds oksidativ stressa qarsi yonaldilmis
antioksidant vo metabolik dostok strategiyalarinin
hazirlanmasi1 miimkiin olacaqdir.

4. Todgigatin naticalarindon tartib olunan algoritm
yenidogulanlarda tonaffiis patologiyalarinin  erkon
diagnostikasina va Xastalorin vaziyyatlarinin obyektiv
giymatlondirilmasine zomin yaradacaqdir.

Maddi va texniki
imkanlar

[sin icrasi {iiin biitiin maddi vo texniki avadanlqlar
mdvcuddur.

Tadgigatin yerino Tadqiqat isi ATU Tadris Carrahiys klinikasi
)fetririlacasyi yer

Isa baslama vaxt 2025-ci il

Isin bitirma vaxti 2029-ci il

Isin miiddati 4 il

Isin marhalalari

I marhala (2025-2026-ci il)
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N

4.

11 marhala (2026-2027-cil il)
1.

2.

3.

11 marhalo (2027-2028-cl il)

1. Problemoa uygun elmi konfranslarda moaruza ilo
c1x1s etmoak
2. Todgigat naticalorino osason elmi  moqalsloarin,
tezislorin darc edilmasinin davam etdirilmasi .
VI marhala (2028-2029-ci il)

1.
2.
3.

Problemin tahlili vo adobiyyat monbalari ils is
Dissertasiya isinin m@vzusunun tasdiqi.

Saxsi materiallarin toplanilmasi,
sistemlosdirilmasi va tohlili.

Todgigat naticalorine asasan elmi mogalalarin,
tezislorin dorc edilmasi .

Anadangeslmo pnevmoniya veo tranzitor taxipnoe
olan yenidogulanlarda lipid vo amin tursusu
metabolomlarinin  todqiqi.

Todgigat naticalorine asasan elmi moagalalarin,
tezislorin dorc edilmosi .

Olds olunan naticalarin statistik islonmasi

Dissertasiyanin tortibi.

Dissertasiya iginin sinaq miidafiyasi.

Dissertasiya isinin son variantinin hazirlanmasi vo
aprobasiya edilmasi.

4. Dissertasiya iginin miidafiyasi
Tadgigatin hazirki Baslangic, klinik materiallar toplanir, is davam edir
vaziyyati
Isla alagadar ¢cap Material lizorindos islonilir

olunan maqalalor
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