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Canli orqanizmds bag veran bir sira metabolik pozuntular irsi v qgeyri-irsi (spontan) xarakterli
miixtalif tip mutasiyalarla (SNP, ins/del, xromosom variasiyalar1 ve yenidenqurmalar1 va s.) sortlonir-
lar. Bu mutasiyalar metabolik va signal yollarimmin komponentlarini kodlagdiran, hemginin bu kompo-
nentlarin ekspressiyasini tenzimlayen genlords bag verdikds daha ciddi metabolik pozuntular yaradir
va bu 6z ndvbasinds har il on milyonlarla insanin 6liimiine sabab olan miixtalif tip xar¢ong/sis, sokerli
diabet (SD), talassemiya, lirok-damar, tenaffiis, azslo-dayaq, hazm sistemi vo s. xastaliklorine yol agir.
Son zamanlar sokorli diabet fonunda miixtalif xor¢ong formalarinin yaranmasi hallaria daha ¢ox rast
golinir (Bjornsdottir et al., 2020). Har iki xostaliyin yaranmasinda oxsar faktorlarin olmasi ilo yanasi,
bir ¢ox hallarda bu xestaliklarin inkisafinda ortaq genlar ve gen lokuslarmin istiraki da qeyd olunur.
Masalon, II tip $SD-nin ve xar¢engin inkisafinda agar rollardan birini oynayan T-hiiceyra spesifikli
transkripsiya faktoru olan TCF7L2 (T-cell specific transcription factor-7 like 2) geninda bas veran
rs7903146 (C/T) polimorfizmi bu yaxinlarda tersfimizden Azarbaycan populyasiyast tigiin Syrenilmis-
dir (Akhundova et al., 2022).

Xorgangin yarnmasinda istirak eden miihiim amillerden biri ds B hiiceyralerds faallasan kap-
pa-niive faktoru ve onun istiraki ils reallasan NF-kB signal yolunda bas veran pozuntulardir. Bu sig-
nal yolu ve onun asas komponenti olan NF-«xB transkripsiya faktoru apoptoz, proliferasiya, immin-
cavab, immundefisit, iltihab, hiiceyrs tsikli gen ekspressiyasi, yaslanma, metastaz vo s. kimi miihiim
proseslorin formalasmas: vo tanzimlonmasinds shamiyyastli rola malikdir. Bu signal yolunun asas
komponentlari NFKB (nuclear factor of kappa light polypeptide gene enhancer in B-cells) enhanseri
(transkripsiya faktoru) ve onun inhibitoru NFKBIA-dir (inhibitor of nuclear factor kappa B,
https://www.omim.org/entry/164008). NF-kBIA (NFKBIA va ya IkBa) XIV xromosomun 14q13.2 lo-
kusunda yerlasir vo aks zancirden transkripsiya olunur (Cene ID 4792; Accession No: HGNC: 7797).
Genin ekspressiyasinin tenzimlenmasinda asas rol microRNT miR146a-ya maxsusdur (lacona and
Lutz, 2019). Xar¢ongin inkisafinda NFKB1A-nin “dost va ya diismen” rolu barads atrafli malumatlari
J.Concetti vo C.L.Wilsonun (Concetti and Wilson, 2018) icmalindan alds etmak olar.

Taqdim olunan igin asas magsadi bu genin 3'UTR nahiyyssinds bas veran A—G (2758 A>G,
(rs 696)) noqtovi miitasiyasi ilo sortlonan polimorfizmini tadqiq etmakdir. Bu mutasiya genin eksp-
ressiyasi saviyyasini tonzimlayon microRNT miR146a-nin taninma (birlosmo) saytinda bas verdi-
yindan signal yolunun isina ciddi tesir edir.

Tadgiqatin materiali beynslxalq bioetika qanunlarina uygun sekilds koniilliiliik prinsipi ssasm-
da gohum olmayan gaxslarden toplanmis gan niimunsalerindsn ayrilmis DNT niimunslari olmusdur:
xarcang xastalari 24 nafer (X qrupu), ham xar¢eng, hem do II tip SD-dan aziyyst ¢eken xastaler 24 nafor
(X+SD qrupu), sorti saglam soxsor 24 nafer (N qrupu). Toplanmis gan niimunslarindon DNT "Dia-
tomTMDNA Prep 200" (Isogen, Moskva, RF) reaktiv dastindan istifads etmaklo ayrilmis, tomizlik dore-
calari vo qatiliglart NanoDrop 2000 cihazinda tayin edilmisdir. NF-kBIA geninin 3'UTR A—G (2758
A>G (rs696)) SNP mutasiyas: spesifik praymerlorden (F: 5-GGCTGAAAGAACATGGACT TG-3'; R:
5-GTACACCATTTACAGGAGGG-3") vo Haelll restriksiya enzimindan (NEB, New England Biolabs)
istifade etmokls PZR metodu ils agkarlanmigdir. Agkarlanan fragmentlarin 6lgiileri va s. haqqmnda me-
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lumatlar M.Y.Oltulu et al. (2014) tadqgiqat isinden slda edils biler. Statistik parametrlor MS Excel vo
onlayn kalkulyator (http://vassarstats.net/odds2x2.html) vasitasi ilo hesablanmisdir.

Toadqiq olunan qruplar (X, X+SD, N) va populyasiya tizrs (P) A allelinin tezliklari uygun ola-
raq 43,75; 35,42; 45,83 vo 41,67%; G allelinin tezliklari uygun olaraq 56,25; 64,58; 54,17 vo 58,33%;
agkarlanan genotiplerin tezliklori eyni qayda ile qruplar iizra uygun olaraq: AA - 20,83; 0,0; 25,00
vo 15,28; AG - 45,84; 70,84; 41,47 vo 52,78; GG — 33,33; 29,16; 33,33 and 31,94% olmusdur. Mutant G
allelinin dasiyicilar1 olan AG ve GG genotiplarinin tezliklori X+SD qrupunda nazarsts nisbaten
~1,7 dafs yiiksok olmusdur. Mutant G alleli {i¢iin sanslar nisbati (OR) X qrupunda OR=1,04
(95%CI=0,47-2,33, P=0,9), X+SD qrupunda OR=1,54 (95%CI=0,67-3,50, P=0,3) toskil etmaklas statistik
etibarli olmamisdir. Yalmz AG genotipi tiglin X+SD qrupunda xargeng ve sokarli diabetls statistik
etibarli korrelyasiya agkar edilmisdir (OR=11,5, 95%CI=2,01-65,85, P=0,04). Bu qrupda AG vo GG
genotiplarinin dasiyicilarida AA genotipli saxslara nisbaten xastaliyin nisbi riski (RR) uygun ola-
raq ~1,6 va ~1,7 dafa yiiksak olmusdur. Baxmayaraq ki, X+SD qrupunda statistik etibarli (P=0,04)
alage hom dominant ((GG+AG) vs AA), ham ds overdominant ((AA+GG) vs AG) genetik model-
lards miisahide olunmusdur, nisbi risk yalniz dominant modelds vahidden nezaragarpacaq dore-
codoa yiiksek olmusdur (RR=4,0). Alinan naticalar gostarir ki, NF-kBIA geninin A>G polimorfizmi
Azarbaycan populyasiyasinda II tip sekerli diabet ve xercangin birge inkisaf riski ila assosiasiyada ola
biler.

Togokkiirlor: Bu is Azarbaycan MEA Roayasat Heyatinin qrant: ilo dostoklonmisdir (Sifaris Ne
342, 20 Avqust, 2020).
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