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Xülasə. Məqalədə ağciyər adenokarsinoması xəstəliyi olan pasientlərdə epidermal böyümə faktoru 

reseptoru (EGFREpidermal Growth Factor Receptor) kodlayan genin aktivləşdirici somatik mutasiya-

larının tezliyinə və onların demoqrafik göstəricilərlə əlaqəsinə dair tədqiqatın nəticələri təqdim edilmişdir. 

Tədqiqata 2014-2024-cü illər ərzində Milli Onkologiya Mərkəzinin Molekulyar Onkologiya laboratoriyasına 

müraciət edən və parafinə fiksə edilən şiş toxuması materialında EGFR testi aparılmış ümumi 507 

pasientdən yalnız mutasiya aşkar edilmiş 120 nəfər cəlb edilmişdir. 

Araşdırmaya daxil edilmiş 120 pasientdən 57,5%-ni qadınlar (n=69), 42,5%-ni isə kişilər (n=51) təşkil 

etmişdir. Eyni zamanda onlardan 66,7%-i siqaretçəkmə adəti olmayanlar (n=80), 33,3%-i isə siqaretçəkmə 

adəti olanlar (n=40) idi. Aşkarlanan mutasiyaların 69,2%-i klassik (Del19 və L858R), 30,8%-i isə nadir 

növlər olmuşdur. Klassik mutasiyaya malik pasientlərin median sağqalma göstəricisi 27,8 ay, nadir 

mutasiyalı qrupda isə 21,2 ay olmuşdur. Nəticələr göstərmişdir ki, Azərbaycan populyasiyasında EGFR 

mutasiyaları daha çox qadınlarda və siqaretçəkmə adəti olmayanlarda müşahidə edilir və bu meyllər Asiya 

populyasiyalarında qeyd edilən tendensiyalara uyğun gəlir. 
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Ağciyər xərçəngi qlobal miqyasda xər-

çəngdən ölüm hallarının aparıcı səbəblərindən 

biri olaraq qalır və dünya üzrə onkoloji xəstə-

liklər arasında ən yüksək letallığa malikdir [1]. 

İri hüceyrəli ağciyər xərcəngi (İHAX) bütün 

ağciyər xərçəngi hallarının təxminən 85%-ni 

təşkil edir, bunların arasında adenokarsinoma 

əsas histoloji alt tip hesab edilir [2]. Ağciyər 

adenokarsinomasının molekulyar heterogenliyi 

EGFR və digər hədəflənə bilən dəyişikliklərin 

identifikasiyasını zəruri edir və bu istiqamətdə 

aparılan tədqiqatlar xəstəliyin klinik idarə 

olunmasına mühüm təsir göstərir [3]. Ağciyər 

xərçənginin nadir histoloji formalarının klinik 

gedişi və diaqnostik çətinlikləri barədə aparılan 

əvvəlki araşdırmalar da xəstəliyin yüksək 

dərəcədə heterogen olduğunu göstərir [4]. 

Molekulyar səviyyədə aparılan tədqiqatlar gös-

tərmişdir ki, EGFR geninin aktivləşdirici so-

matik mutasiyaları (əsasən ekson 18-21 aralı-

ğında) hüceyrə proliferasiyası, invaziyası və 

sağqalma siqnallarını stimullaşdırır və resep-

torun konstitutiv aktivləşməsinə səbəb olur [5].  

Klinik praktikada EGFR (EGFREpidermal 

Growth Factor Receptor) geninin somatik 

mutasiyalarının iki əsas qrupu  ekson 19 

delesiyaları və ekson 21 L858R nöqtəvi muta-

siya  “klassik həssaslıq yaradan” dəyişikliklər 

kimi qəbul edilir. Bu mutasiyalar EGFR 

tirozinkinaza inhibitorlarına (TKİ) yüksək 

cavabla əlaqələndirilir və hədəfli terapiyaların 

klinik effektivliyinin əsas biomarkerləridir  [6]. 

Eyni zamanda, L861Q, S768I, ekson 20 

insersiyaları və T790M kimi “nadir” və ya 

rezistentliklə əlaqəli somatik mutasiyalar da 

terapevtik cavab və proqnoz baxımından xüsusi 

əhəmiyyət daşıyır [7]. Ədəbiyyat məlumatlarına 

görə, EGFR somatik mutasiyalarının yayılma 

tezliyi populyasiyalar arasında əhəmiyyətli 

dərəcədə fərqlənir. Asiya ölkələrində bu gös-

tərici 40-60% arasında olduğu halda [8,9], Qərb 

populyasiyalarında cəmi 10-20% təşkil edir 

[10,11]. Ən mühüm fərqləndirici cəhət isə 

qadınlarda və siqaretçəkmə adəti olmayanlarda 

mutasiyaların daha yüksək rastgəlmə tezliyidir 

[12,13]. Bu, epidemioloji fərqlər genetik 

meyllər, həyat tərzi amilləri və ətraf-mühit 

faktorlarının təsiri ilə izah olunur. 
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Tədqiqat işi 2014-2024-cü illər arasında 

toplanmış retrospektiv məlumatlar əsasında 

EGFR mutasiyalarının spektrini, qadınlarda və 

siqaretçəkmə adəti olmayanlarda paylanma 

xüsusiyyətlərini və bu göstəricilərin Asiya və 

Qərb populyasiyaları ilə müqayisə etmək 

məqsədilə aparılmışdır. 
Tədqiqatın material və metodları. Bu retro-

spektiv tədqiqat Milli Onkologiya Mərkəzinin 

Molekulyar Onkologiya laboratoriyasının 2014-

2024-cü illər üzrə arxiv məlumatları əsasında 

aparılmışdır. Tədqiqat üçün etik təsdiq Azərbaycan 

Tibb Universitetinin Etik Komitəsi tərəfindən 

verilmişdir (Protokol №36, 2024-cü il).  

Laboratoriyaya müraciət edən və EGFR 

mutasiya testi aparılmış ümumi 507 pasiyentdən, 

yalnız histoloji olaraq ağciyər adenokarsinoması 

diaqnozu təsdiqlənmiş və EGFR mutasiyası 

aşkarlanmış (EGFR-pozitiv) 120 pasient yekun 

analizə daxil edilmişdir. Nümunələr formalinlə fiksə 

edilmiş parafin bloklarından (FFPE-Formalin-fixed 

paraffin-embedded) əldə edilmişdir. FFPE blok-

larından 5-8 μm qalınlığında kəsiklər hazırlanmışdır. 

İzolyasiya prosesi zamanı “EntroGen EGFR 

Mutation Analysis Kit” (EntroGen, ABŞ) istifadə 

edilmişdir. DNT-nin konsentrasiyası və keyfiyyəti 

NanoDrop 2000 spektrofotometri ilə qiymətlən-

dirilmiş, yalnız A260/A280 nisbəti 1,8-2,0 interva-

lında olan nümunələr tədqiqata daxil edilmişdir. 

Mutasiya təhlili  Real-time PCR (RT-PCR) üsulu ilə 

aparılmışdır. Analizlərdə EGFR geninin ekson 18, 

19, 20 və 21 bölgələri edilmişdir. Analizdə əldə 

edilən somatik mutasiyalar iki əsas kateqoriyaya 

ayrılmışdır: 

1. Klassik mutasiyalar: Ekson 19 delesiyaları və 

ekson 21 L858R nöqtə mutasiyaları. 

2. Nadir mutasiyalar: L861Q, S768I, ekson 20 

insersiyaları, T790M və digər qeyri-tipik dəyi-

şikliklər. 

Əldə olunmuş  nəticələr qeyri-parmetrik   üsul-

ların   köməyi   ilə riyazi   statistik işlənmişdir. Ya-

şama göstəriciləri (Overall survival  OS) Kaplan-

Meier üsulu ilə hesablanmış və log-rank testi ilə 

qruplar arasında müqayisə aparılmışdır. 

Tədqiqatın nəticələri və onların müza-

kirəsi. Tədqiqata daxil edilmiş 120 pasiyentdən 

69-u qadın (57,5%), 51-i kişi (42,5%) idi. 

Siqaretçəkmə adəti olmayanların payı 66,7% 

(n=80), siqaretçəkmə adəti olanların payı isə 

33,3% (n=40) olmuşdur. 

Xəstələrin əksəriyyətinin yaşı 46-64 (96,7%, 

n=116) intervalında olmuşdur, 45 və daha az 

olanlar 3 (2,5%) nəfər olmuş, 1 xəstənin yaşı isə 

65 olmuşdur (0,8%). Bu göstəricilər Azərbay-

can populyasiyasında ağciyər adenokarsi-

nomasının nisbətən gənc yaşda təzahüretmə 

meylini göstərir. Molekulyar analiz nəticəsində 

aşkarlanan 120 nümunədən 69,2%-ni (n=83) 

klassik mutasiyalar (ekson 19 delesiyaları və 

ekson 21 L858R), 30,8%-ni (n=37) isə nadir 

mutasiyalar (L861Q, S768I, ekson 20 insersi-

yaları, T790M və s.) təşkil etmişdir. 

 Klassik dəyişikliklərin üstünlük təşkil et-

məsi EGFR-TKİ-lara (Tyrosine Kinase 

İnhibitor) cavab potensialının yüksək olduğunu 

göstərir. Nadir mutasiyaların 30,8% paya malik 

olması isə regionda genetik müxtəlifliyin və 

spesifik mutasiya meyllərinin mövcudluğunu 

göstərə bilər. Bu nəticə beynəlxalq ədəbiyyatla 

müqayisədə diqqətəlayiqdir. Ədəbiyyat məlu-

matlarına görə, Asiya populyasiyalarında EGFR 

mutasiyasının tezliyi 45-60% , Qərb ölkələrində 

isə 10-20% səviyyəsindədir [14]. Azərbaycan 

populyasiyasında müşahidə olunan 69,2%-lik 

ümumi mutasiya tezliyi Asiya göstəricilərindən 

bir qədər yüksək, Qərb ölkələrinin məlumat-

larından isə əhəmiyyətli dərəcədə çoxdur. 

Tədqiqat göstərmişdir ki, qadın xəstələrdə 

EGFR mutasiyasının aşkarlanma tezliyi kişi-

lərlə müqayisədə əhəmiyyətli dərəcədə yük-

səkdir (p<0,05). Siqaret çəkməyənlərdə muta-

siya tezliyi 74%, siqaret çəkənlərdə isə 52% 

olmuşdur. Bu nəticələr göstərir ki, Azərbaycan 

populyasiyasında da EGFR mutasiyası üçün 

əsas risk qrupları qadın cinsi və siqaretçəkmə 

adəti olmayanlardır. Bu müşahidə Asiya ölkə-

lərində aparılan tədqiqatlarda təsdiqlənmiş ten-

densiyalarla uyğun gəlir,  həmin tədqiqatlarda 

da qadınlarda və siqaretçəkmə adəti olmayan 

pasientlərdə EGFR mutasiyaları daha yüksək 

tezlikdə müşahidə edilir [15]. 

Ədəbiyyat məlumatlarına görə, ağciyər 

adenokarsinoması diaqnozu Qərb ölkələrində 

təxminən 68-70, Asiya populyasiyalarında isə 

60-65 yaşlar qoyulur [16]. Azərbaycan nümu-

nəsində yaş həddinin nisbətən aşağı olması (46–

64 yaş) həm mühit faktorlarına, həm də təd-

qiqatda yer alan pasientlərin yaş quruluşunun 

xüsusiyyətlərinə bağlı ola bilər. 

Klassik mutasiyalı pasientlərdə TKİ 

(Tyrosine Kinase İnhibitor) müalicəsinə daha 

uzunmüddətli cavab müşahidə edilir ki, bu da 

beynəlxalq tədqiqatların nəticələri ilə uyğunluq 

təşkil edir [16]. Şəkildə klassik və nadir 

mutasiyalı pasientlər üçün sağqalma əyriləri 

təqdim olunur. Bu nəticələr göstərir ki, muta-

siya tipi ümumi sağqalma baxımından müstəqil  
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Şəkil. EGFR mutasiyalarının Kaplan-Meier yaşama müddəti göstəricisi əyriləri 

 

proqnostik göstəricidir. Kaplan-Meier analizinə 

əsasən, klassik mutasiyalı pasientlərdə ümumi 

yaşama göstəricisinin medianı  27,8 ay, nadir 

mutasiyalı qrupda isə 21,2 ay olmuşdur. 

Qruplar arasında fərq statistik olaraq əhəmiy-

yətli hesab edilmişdir (log-rank p=0,038). 

Bu tədqiqat Azərbaycan populyasiyasında 

EGFR somatik mutasiyalarının paylanması və 

onların demoqrafik xüsusiyyətlərlə əlaqəsini 

qiymətləndirən ilk sistemli araşdırmalardan 

biridir. Nəticələr göstərir ki, qadınlar və 

siqaretçəkmə adəti olmayanlarda mutasiya 

tezliyi daha yüksəkdir, həmçinin nadir muta-

siyaların payı nisbətən çoxdur. Bu nəticələr 

Azərbaycan populyasiyasının molekulyar pro-

filinin Asiya ölkələrində (xüsusilə Çin, Yapo-

niya və Koreyada) aparılan tədqiqatlarla ox-

şarlıq olduğunu, lakin Qərb populyasiyala-

rından fərqləndiyini nümayiş etdirir [12–14]. 

Nadir mutasiyalı pasiyentlərdə yaşama 

müddəti göstəricilərinin aşağı olması bey-

nəlxalq tədqiqatlarda qeyd olunan nəticələrlə 

uyğun gəlir [15]. Bu alt-tip pasientlər üçün 

üçüncü nəsil tirozinkinaza inhibitorlarının 

(məsələn, osimertinib, mobocertinib) tətbiqi 

yaşama müddətini uzada bildiyindən, 

fərdiləşdirilmiş müalicə strategiyalarının 

inkişafı böyük əhəmiyyət kəsb edir [16]. 

Beləliklə, əldə olunan nəticələr göstərir ki, 

qadınlarda və siqaret çəkməyən pasientlərdə 

EGFR mutasiyalarına meyllilik daha 

yüksəkdir, bu da Asiya populyasiyalarında 

müşahidə olunan tendensiyalarla paralellik 

təşkil edir. 

Azərbaycan populyasiyasında aparılacaq 

bu kimi molekulyar profil tədqiqatları   gələ-

cəkdə genetik məlumat bazasının yaradılma-

sına, hədəfli terapiya yanaşmalarının təkmil-

ləşdirilməsinə və regional klinik protokolların 

inkişafına mühüm töhfə verə bilər. 
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ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ В КЛЕТКАХ АДЕНОКАРЦИНОМЫ ЛЁГКОГО И  

ИХ КЛИНИЧЕСКИЕ И ДЕМОГРАФИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 

С.К.Мехтизаде 
Кафедра эпидемиологии и биостатистики Азербайджанского Медицинского Университета,  

Баку, Азербайджан 

Резюме. В статье представлены результаты исследования частоты активирующих соматических 

мутаций в гене, кодирующем рецептор эпидермального фактора роста (EGFR  Epidermal Growth 

Factor Receptor), у пациентов с диагнозом аденокарциномы, а также их связи с демографическими 

характеристиками. В исследование были включены 120 пациентов с выявленной мутацией EGFR из 

общей группы 507 пациентов, направленных в 2014-2024 гг. в лабораторию молекулярной онкологии 

Национального онкологического центра, где проводилось исследование парафинфиксированных 

образцов опухолевой ткани. 

Среди 120 включённых к исследованию пациентов 57,5% составили женщины (n=69), а 42,5%  

мужчины (n=51). Кроме того, 66,7% были некурящими (n=80), тогда как 33,3% имели привычку 

курения (n=40). Из выявленных мутаций 69,2% составили классические варианты (Del19 и L858R), а 

30,8%  редкие типы. Медиана выживаемости пациентов с классическими мутациями составила 27,8 

месяца, а в группе с редкими мутациями  21,2 месяца. Полученные результаты показывают, что в 

азербайджанской популяции мутации EGFR чаще наблюдаются среди женщин и некурящих, что 

соответствует тенденциям, описанным для азиатских популяций. 

https://doi.org/10.1186/s43042-025-00808-2
https://doi.org/10.18103/mra.v13i6.6681
https://doi.org/10.34921/amj.2024.4.029
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GENETIC ALTERATIONS IN LUNG ADENOCARCINOMA CELLS AND THEIR  

CLINICAL AND DEMOGRAPHIC CHARACTERISTICS 
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Summary. This paper presents the findings of a study assessing the frequency of activating somatic 

mutations in the gene encoding the epidermal growth factor receptor (EGFR  Epidermal Growth Factor 

Receptor) gene) among patients diagnosed with adenocarcinoma, as well as their association with 

demographic characteristics. The study included 120 patients with identified EGFR mutations out of a total 

of 507 patients who were referred to the Molecular Oncology Laboratory of the National Oncology Center 

between 2014 and 2024, where EGFR testing was performed on paraffin-embedded tumor tissue samples. 

Among the 120 included patients, 57.5% were female (n=69) and 42.5% were male (n=51). Additionally, 

66.7% were non-smokers (n=80), while 33.3% were smokers (n=40). Of the detected mutations, 69.2% were 

classical (Del19 and L858R), whereas 30.8% were rare variants. The median survival was 27.8 months for 

patients with classical mutations and 21.2 months for those with rare mutations. The results indicate that 

EGFR mutations in the Azerbaijani population are more frequently observed among women and non-

smokers, consistent with trends reported in Asian populations. 
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