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Məqalədə süd vəzisi xərçəngi (SVX) olan qadınların qan serumunda matriks zülallarının səviyyəsi və 

HER-2 neqativ tipə malik xərçəng toxumasında HER-2 geninin mutasiyalarının araşdırılmasını əks etdirən 

tədqiqat işi haqqında məlumat verilir. Tədqiqata 2023-2024-cü illərdə Azərbaycan Respublikası Səhiyyə 

Nazirliyi Milli Onkologiya Mərkəzinə müraciət etmiş 30-75 yaşlı 74 qadın üzərində aparılmış tədqiqatın 

nəticələri daxil edilmişdir. Kontrol qrupuna 15 nəfər 25-38 yaşlı praktik sağlam qadın daxil edilmişdir. 

Tədqiqat göstərmişdir ki, HER-2-neqativ tipli SVX olan xəstələrdə HER2 geninin mutasiyalarının heç biri 

aşkarlanmamışdır. Qan serumunda matriks metalloproteinaza-9-un (MMP-9) səviyyəsi SVX olan qadınlarda 

(n=83) sağlam qadınlardakına nisbətən statistik əhəmiyyətli azalmışdır (p<0,001), MMP-7-nin səviyyəsi isə 

statistik əhəmiyyətli dəyişməmişdir (p=0,464). Bu göstəricilərdə yarımqruplar arasında statistik etibarlı fərq 

aşkar edilməmişdir. SVX zamanı qan serumunda MMP-9-un səviyyəsinin azalması toxumada gedən 

proseslərlə əlaqəli olub, əsasən şiş toxumasında hüceyrəətrafı mühitdə onun sərfiyyatının artması ilə 

əlaqələndirilir. 
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Süd vəzisi xərçəngi (SVX) dünyada ən geniş 

yayılmış xərçəng növü olub, son illər artma 

dinamikası nümayiş etdirən onkoloji xəstəliklər-

dən biridir. Hazırda xəstəliyin qadınlar arasında 

geniş yayılmasına, erkən diaqnostika metodika-

larının və müalicə üsullarının təkmilləşdirilmə-

sinə baxmayaraq, metastazvermə və ölüm 

halları yüksək səviyyədə qalmaqdadır [1, 2]. 

Radioloji müayinələrin, immunoloji, histokim-

yəvi laborator üsulların inkişafı SVX xərçən-

ginin diaqnostikasında və proqnozunun qiymət-

ləndirilməsində qarşıya çıxan problemlərin həl-

linə istiqamətlənmiş geniş imkanların yaranması 

ilə səciyyələnsə də, xəstəliyin artım dinamikası 

problemin aktuallığının hələ də qaldığını gös-

tərir [3]. 

İmmunhistokimyəvi markerlərin geniş təd-

qiqi, şiş hüceyrəsinin yaranma mexanizmlərinin 

bir qisminin öyrənilməsi, hədəfli terapiya me-

todlarının tətbiqinin genişlənməsinə və xərçəng-

lə mübarizə tədbirlərinin effektivliyinin artma-

sına gətirib çıxarsa da, xəstəlikdən əziyyət çə-

kən qadınların sayı artmaqdadır [4]. 

Son illər SVX diaqnostikasında HER-2 gen 

ekspressiyasının və matriks metalloproteinaza-

larının (MMP) aktivliyinin və qanda səviy-

yəsinin öyrənilməsi tədqiqatçıların diqqət mər-

kəzindədir [5].  

HER-2 (İnsan epidermal böyümə faktorunun 

reseptoru-2 – human epidermal growth factor-2) 

geninin yüksək ekspressiyası süd vəzisi xərçən-

ginin diaqnostikası üçün çox mühüm biomar-

kerlərindən biri hesab edilir. Hüceyrə səthində 

yerləşən HER-2 reseptoru hüceyrənin böyümə-

sini və bölünməsini tənzimləyən zülallardan biri 

olan HER-2-nin yüksək ekspressiyasına səbəb 

olur ki, bu da xərçəng hüceyrələrinin sürətli bö-

lünməsinə və invazivliyinə gətirib çıxarır. HER-

2-nin ekspressiyasının təyini, süd vəzisi xərçən-

ginin diaqnozunun erkən mərhələlərdə dəqiqləş-

dirilməsi üçün vacib göstəricilərdən biridir [6].  

Son onillikdə HER-2 gen mutasiyalarının 

tədqiqindən alınan nəticələr göstərmişdir ki, 

mutasiya olan SVX xəstələrində gen eks-
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pressiyası müşahidə edilmir, bu isə müalicə 

istiqamətinin düzgün seçilməməsi ilə nəticələnir 

[7]. HER-2 geninin ekspressiyasının artması 

MMP-lərin aktivliyini artırır və bu prosesin 

nəticəsi olaraq, xərçəng hüceyrələrinin invaziv-

liyi və metastazların yayılması baş verir. HER-2 

aktivləşməsi müxtəlif transkripsiya faktorlarını, 

o cümlədən nüvə kappa faktorunu (nuclear 

factor kappa NF-kB) və proteinkinaza yolunu 

aktivləşdirərək matriks metalloproteinazaları, 

xüsusilə MMP-2, MMP-9 və MMP-7-nin aktiv-

liyini artırır [6, 8]. Beləliklə, HER-2 

ekspressiyasının qiymətləndirilməsi və MMP 

səviyyələrinin təhlili, müalicə metodlarının 

seçilməsində əhəmiyyətli bir göstərici olaraq 

qalır. Bunu nəzərə alaraq, SVX olan qadınlarda 

MMP-7, MMP-9 səviyyəsi və HER-2 neqativ 

tipli SVX olan qadınlarda HER-2 geninin 

mutasiyaları araşdırılmışdır. 
Tədqiqatın material və metodları. Tədqiqatın 

kontingentini 2023-2024-cü illərdə Azərbaycan 

Respublikası Səhiyyə Nazirliyi Milli Onkologiya 

Mərkəzinə müraciət etmiş 30-75 yaşlı 74 qadının 

nəticələri təşkil etmişdir. Kontrol qrupuna 15 nəfər 

25-38 yaşlı praktik sağlam qadının nəticələri daxil 

edilmişdir. SVX olan qadınlar (əsas qrup) HER-2 

geninin ekspressiyasına əsasən 3 yarımqrupa bölün-

müşdür: I qrupa 33 nəfər HER-2 ekspressiyası 

müsbət olan SVX-li, II qrupa 33 nəfər HER-2 

ekspressiyası mənfi olan SVX-li, III qrupa 8 nəfər 

üçlü mənfi olan (HER-2 mənfi, ER-mənfi, PR-

mənfi) SVX-li qadın daxil edilmişdir. Bu qadın-

lardan 9 nəfərdə metastaz müşahidə edildiyinə görə 

onlar metastatik qrup olaraq da tədqiq edilmişdir. 

SVX olan qadınların süd vəzisi toxumasında 

HER-2 zülalının aşkarlanması spesifik anticismlər 

istifadə edilərək immunhistokimyəvi metodla təyin 

edilmişdir. Ekspressiyanı təyin etmək üçün “Quan-

titative PCR” zəncirvari plimeraza reaksiyalarından 

(PZR) istifadə edilmişdir. İmmunhistokimyəvi və 

PZR metodlarının birgə istifadəsi HER-2 gen 

ekspressiyası haqqında daha dəqiq məlumat verərək 

müalicə seçimlərini optimallaşdırmağa kömək edir.  

HER-2 mənfi tipli SVX olan qrupda (II qrup) 

HER-2 geninin mutasiyalarının tədqiqi “AmoyDx 

HER-2 mutation detection” (identifikasiya nömrəsi 

RFF:8.01.0232) reaktiv dəsti vasitəsi ilə BioRad 

“Real Time”PZR analizatorunda aparılmışdır.  

Qan nümunələrində təyin olunan parametrlərin 

tədqiqi universitetlərarası müqaviləyə əsasən Azər-

baycan Tibb Universitetinin Bioloji kimya kafedrası 

üzrə Elmi-tədqiqat laboratoriyasında icra edilmişdir. 

Qan serumunda MMP-7 və MMP-9 səviyyəsi qatı-

lığı “Bio-techne, R&D systems” (ABŞ) firmasına 

məxsus reaktiv dəstinin köməyi ilə Quantikine 

ELİSA immunoferment üsulu ilə təyin edilmiş, 

alınmış nəticələr STAT FAX 4700 mikroplanşetli 

yarımavtomat immunoferment analizatorunda ölçül-

müşdür. Əldə olunmuş nəticələr parametrik və 

qeyri-parametrik üsulların köməyi ilə riyazi statistik 

işlənmişdir.  

Materialların statistik işlənməsi Fişer və 

ANOVA meyarlarından istifadə edilməklə para-

metrik, Uilkokson-Mann-Uitni meyarından istifadə 

edilməklə qeyri-parametrik üsulla aparılıb. 

Tədqiqatın nəticələri və onların müza-

kirəsi. Tədqiqata daxil olan qadınlardan 1 

nəfərdə (1,4%) I dərəcəli, 52 nəfərdə (70,3%) II 

dərəcəli, 21 nəfərdə (28,4) isə III dərəcəli SVX 

aşkar edilmişdir. Onlardan 9 nəfərdə (12,2%) 

metastatik xərçəng diaqnozu təyin olunduğuna 

görə, bu nəticələr ayrılıqda qruplaşdırılmışdır. 

HER-2 gen ekspressiyası 33 qadında aşkar edil-

miş, onlardan 7 nəfərdə (21,2%) zəif eskpres-

siya, 26 nəfərdə (78,8%) orta və yüksək dərəcəli 

ekspressiya müşahidə edilmişdir. SVX-nin 

müalicə istiqamətinin seçilməsində hormon re-

septorlarının əhəmiyyətli rolu olduğu nəzə alı-

naraq estradiol (ER) və progesteron (PR) resep-

torlarının ekspressiyası tədqiq edilmiş, nəticə-

lərə əsasən hər iki reseptorun müsbət olması 46 

nəfərdə (62,2%) aşkar edilmişdir. Hər iki 

reseptorun mənfi ekspressiyası isə üçlü neqativ 

qrup da daxil olmaqla 28 nəfərdə  (37,8%) təyin 

edilmişdir. Tədqiqata daxil olan bütün qadın-

larda CA-15-3 və CEA onkomarkerləri təyin 

olunmuşdur. Belə ki, CA-15-3 və CEA onko-

markerlərinin səviyyəsinin SVX olan qrupda 

sağlam qadınlara nisbətən müvafiq olaraq  

19,4 və 2,5 dəfə yüksək olduğu təyin olun-

muşdur (Cədvəl). Tədqiqatın istiqamətinə əsa-

sən SVX olan qadınlar HER-2 ekspressiyasına 

əsasən qruplara bölünmüş, HER-2 ekspressiyası 

mənfi olan qrupda gen mutasiyaları araşdırıl-

mışdır. 18 və 20-ci eksonda yerləşən 
A775_G776insYVMA, M774_A775insAYVM, 

G776>VC, G776R, G776C, P780_Y781insGSP, 

V777L, L755P mutasiyalarının “AmoyDx HER-

2 mutation detection” (ABŞ) reaktiv dəsti 

vasitəsilə tədqiqinin nəticələri göstərmişdir ki, 

HER-2 neqativ tipli SVX zamanı mutasiya riski 

minimumdur. Mutasiya aşkarlanacağı təqdirdə 

əldə olunmuş biokimyəvi göstəricilərlə ko-

rellyasiya əlaqələrinin araşdırılması nəzərdə 

tutulurdu. Hazırda mutasiyaların tədqiqi üzə-

rində işlər davam etdirilməkdədir.  

Tədqiqat zamanı HER-2 geninin aktivləş-

məsinin matriks zülalları üzərində olan təsirini  
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Cədvəl. Süd vəzisi xərçəngi olan qadınlarda qan serumunda onkomarkerlərin və 

 matriks metalloproteinazalarının səviyyəsi  M±m (min-max) 

 

Qruplar 

 

Göstəricilər 

Kontrol qrup 

(sağlam qadınlar) 

n=15 

SVX-li qadınlar (n=74) Metastaz olan SVX-li 

qadınlar (n=9) 

CEA,  1,92±0,19 

(0,9-3,1) 

4,88±0,15 * 

(1,59-8,71) 

5,35±0,55 

(1,59-7,02) 

CA 15-3,  2,5±0,3 

(1,1-5,1) 

48,6±6,2 * 

(5,95-371) 

132,1±38,0 

(11,83-371) *# 

MMP-7, 

nq/ml 

3,07±0,19 

(1,8-4,1) 

4,5±0,87 

(0,2-32,2) 

1,91±0,45 

(0,4-4,8) 

MMP-9, 

nq/ml 

486,9±52,9 

(269-884) 

53,3±9,6 * 

(8-688) 

122,7±71,7 

(20-688) *# 

 

Qeyd:  * – kontrol qrup ilə müqayisədə fərqin statistik etibarlılığı (p<0,05) 

# – SVX-li qadınlar ilə müqayisədə fərqin statistik etibarlılığı (p<0,05) 

 

 

nəzərə alaraq tədqiq edilən MMP-7 və MMP-9 

səviyyəsinin kontrol qrupda müvafiq olaraq 

3,07±0,19 nq/ml və 486,9±52,9 nq/ml həd-

lərində dəyişdiyi müəyyən olunmuşdur. SVX-li 

qadınlarda (n=74) isə bu göstəricilərin qatılığı 

qan serumunda müvafiq olaraq 4,5±0,87 nq/ml 

və 53,3±9,6 nq/ml həddlərində dəyişmişdir. 

Kontrol qrupu ilə əsas qrupun göstəriciləri 

müqayisə edilərkən CEA (p<0.001), CA15-3 

(p=0,001) və MMP-9 (p<0.001) arasında sta-

sistik etibarlı fərq aşkar edilmişdir. Əsas qrupda 

MMP-9 səviyyəsi kontrol qrupdakına nisbətən 

89,1% aşağı (p<0,001) olmuşdur. 

SVX-li qrupda (n=74) qan serumunda 

MMP-7-nin aktivliyi kontrol qrupdakına nisbə-

tən Fişer meyarına görə statistik etibarlı fərqlən-

məsə də (pf=0,464), Uilkokson-Mann-Uitni 

meyarına əsasən göstəricilər arasında etibarlı 

fərq aşkar edilmişdir (pU<0,05). HER-2 ekpres-

siyası müsbət olan qrupda qan serumunda 

MMP-7 və MMP-9-un səviyyəsi müvafiq ola-

raq 5,7±1,5 nq/ml və 37,5±4,4 nq/ml, HER-2 

ekspressiyası neqativ qrupda isə bu göstəricilər 

3,0±0,9 nq/ml və 73,1±20,7 nq/ml həddlərində 

dəyişir. Nəticələrdən göründüyü kimi, HER-2 

ekspressiyası mənfi olan qrupda qan serumunda 
MMP-9-un səviyyəsi HER-2-müsbət qrupla 

müqayisədə 48,7% yüksəkdir. Üçlü mənfi yəni 

HER-2 mənfi, ER-, PR- qrupda MMP-7 və 

MMP-9 nəticələri HER-2 mənfi olan qrupdan 

əsaslı fərqlənməmişdir. HER-2 ekspressiyasına 

əsasən bölünən yarımqruplar arasında qan 

serumu MMP-7 və MMP-9 səviyyəsi arasında 

statistik əhəmiyyətli fərq müşahidə edilmə-

mişdir.  

Metastatik qrupda isə metastaz olmayan 

SVX-li qadınlarla müqayisədə qan serumu 

MMP-9  və CA 15-3 səviyyəsi müvafiq olaraq 

2,8 dəfə (p=0,006) və 3,6 dəfə (p<0,001) art-

mışdər. Bu hal MMP-9-un şiş hüceyrələrinin 

invazivliyini artırmaqla metastaz prosesində 

iştirakı, eyni zamanda CA 15-3 markerinin 

xəstəliyin sistemik yayılması ilə sıx əlaqəli ol-

ması ilə izah edilə bilər. 

Tədqiqatda HER-2 mənfi SVX olan qadın-

larda toxuma nümunələrindən əldə olunmuş 

materiallarda Her2 geninin 18 və 20-ci eksonla-

rında yerləşən mutasiyaların aşkar olunmaması 

bir sıra tədqiqatların nəticələri ilə uzlaşır. 

C.X.Ma, R.Bose və həmmüəllifləri tərəfindən 

aparılan genişmiqyaslı tədqiqatlarda HER-2 

mənfi SVX olan qadınlarda genetik mutasiya-

ların rastgəlmə tezliyi aşağı olmuşdur; qeyd 

edilir ki, HER-2 geninin yüksək ekspressiyası 

daha çox gen amplifikasiyası ilə bağlıdır [9].  

Tədqiqatın ikinci əsas istiqaməti – qan seru-

munda MMP-7 və MMP-9 zülallarının səviy-

yələrinin təyini ilə əlaqəlidir. Əldə olunan 

nəticələrə əsasən SVX olan qadınların qan seru-

munda MMP-9-un səviyyəsi sağlam qadınlar-
dakına nisbətən aşağı olmuşdur. Bu hal SVX 

zamanı hüceyrəətrafı matriksin struktrunun po-

zulması və süd vəzisi toxumasında MMP-9-un 

lokal aktivliyinin artması ilə əlaqələndirilir. Bu 

nəticə Sezgi İyigün və həmmüəlliflərinin apar-

dığı tədqiqatın nəticələri ilə uzlaşır. Onların 

məlumatına görə SVX zamanı vəzi toxuma-

sında MMP-9-un səviyyəsi artsa da, serumda 
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azalır, bu da onun toxumada intensiv sərfiyyatı 

ilə izah edilir [10, 11]. 

Təqdim edilmiş bu tədqiqatda SVX-li qadın-

larla praktik sağlam qadınların MMP-7 göstə-

ricisi arasında statistik etibarlı fərq olmaması 

digər tədqiqatların nəticələri ilə uzlaşmır. 

M.Y.Liao və həmmüəlliflərinin tədqiqatlarında 

SVX olan qadınlarda MMP-7-nin serum 

səviyyəsinin artdığı göstərilmişdir [12]. Bu fərq 

ehtimal ki, klinik mərhələlərin müxtəlifliyindən 

qaynaqlanır. Bu nəticələr, MMP-7-nin diaqnos-

tik və proqnostik rolunu daha ətraflı araşdırmaq 

üçün əlavə tədqiqatlara ehtiyac olduğunu 

göstərir. 

Beləliklə, aparılan tədqiqatın nəticələrinə 

əsaslanmaqla bir sıra praktik tövsiyələr vermək 

mümkündür. Belə ki, SVX olan qadınlarda 

HER-2 geninin mutasiyalarına nadir hallarda 

rast gəlinir. Bu gen mutasiyalarının təyin olun-

ması diaqnostik baxımdan prioritet olmaya 

bilər. SVX-nin erkən mərhələdə aşkarlanma-

sında qan serumunda MMP-9 səviyyəsinin 

təyinindən əlavə biomarker kimi istifadə etmək 

olar. Mutasiya aşkar olunmasa belə, HER-2 

zülal ekspressiyasının qiymətləndirilməsi müa-

licə istiqamətini müəyyən etmək üçün əsas 

göstərici olaraq qalır. 
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Резюме. В статье представлена информация об исследовании уровня матричных белков в 

сыворотке крови и мутаций гена HER-2 в тканях рака молочной железы (РМЖ) с HER-2-

отрицательным типом у женщин. В исследование включены результаты 74 женщин в возрасте от 30 

до 75 лет, обратившихся в Национальный онкологический центр Министерства здравоохранения 

Азербайджанской Республики в 2023-2024 годах. Контрольную группу составили 15 здоровых 

женщин в возрасте 25-38 лет. 

Исследование показало, что мутации гена HER-2 не были обнаружены у пациентов с HER-2-

отрицательным типом РМЖ. Среди исследованных уровень матричной металлопротеиназы-9 (ММП-

9) был значительно ниже в сыворотке крови у женщин с РМЖ по сравнению с результатами 

здоровых женщин (p<0,001). Уровень ММП-7, однако, не показал статистически значимых измене-

ний по сравнению со здоровыми женщинами (p=0,464). Между подгруппами не было найдено ста-

тистически значимых различий. Снижение уровня ММП-9 в сыворотке крови при РМЖ связано с 

процессами, происходящими в тканях, и в первую очередь связано с его повышенным потреблением 

в межклеточной среде.  
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Summary. The article presents the results of a study investigating the levels of matrix proteins in the 

blood serum and HER-2 gene mutations in HER-2 negative type breast cancer tissues in women with breast 

cancer (BC). The study included results from 74 women aged 30-75 who applied to the National Oncology 

Center of the Ministry of Health of the Republic of Azerbaijan in 2023-2024. The control group consisted of 

15 healthy women aged 25-38. 

According to the study results, no HER-2 gene mutations were detected in the HER-2 negative BC 

patients. Among the matrix metalloproteinases (MMPs) tested, MMP-9 levels were significantly lower in the 

serum of BC patients compared to healthy women (p<0.001). MMP-7 levels, however, did not show a 

significant change when compared to healthy women (p=0.464). No statistically significant differences were 

found between the subgroups. The decrease in MMP-9 levels in the serum during BC is related to processes 

occurring in the tissue and is primarily associated with its increased consumption in the extracellular 

environment. 

 

Müəlliflə əlaqə üçün:  

Leyla Kərimova – Bakı Dövlət Universitetinin Biofizika və biokimya kafedrası, Bakı, Azərbaycan 

E-mail: leylakarimovaaa@gmail.com 

 
Təqdim edilmişdir: 10.04.2025 

Qəbul edilmişdir: 18.07.2025 

mailto:leylakarimovaaa@gmail.com

