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XORCONG XOSTOLIKLORININ YARANMASINDA
VIRUS VO BAKTERIYALARIN ROLU

Acar sozlor: xar¢ong, virus, bakteriya

The role of viruses and bacteria in the development of cancer
Summary

Recently, there have been some scientific studies proving the role of viruses and bacteria
in the development of cancer. Among them are eighteen types of pathogens (Helicobacter
pylori, hepatitis B virus (HBV), hepatitis C virus (HCV), Opisthorchis viverrini, Clonorchis
sinensis, Schistosoma haematobium, human papillomavirus (HPV), Barr (EBV) virus,
Ephthia virus-human cell 1 (HTLV-1), human herpes virus type 8 (HHV-8) and human
immunodeficiency virus type 1 (HIV-1), belong to group 1 carcinogens. Further study of the
role of viruses and bacteria in the development of cancer is of great importance for the early
prevention of cancer.
Key words: cancer, viruses, bacteria

Xoargong xastoliklorinin genis yayilmasi va yiiksok letalliq saviyyasi sohiyyanin an aktual
problemlorindon biridir. Umiimdiinya Sohiyys Toskilatinin (UST) verdiyi molumatlara
asason hor il diinyada 10 milyona yaxin yeni xar¢ong xastaliyi geyds alinir vo 2025-ci
ilodok onlarin sayr 20 milyona c¢atacaqdir. Hor il diinyada 7,5 milyon nafar xoargong
xostoliyindon vofat edir vo on ¢ox o6liim hali iso agciyor (1,80 mln. nafor), yogun vo diiz
bagirsaq xorgongindon (935 000 nofor) qeyde almibdir (1). Bozi todqigatgilarin
miilahizalorine gors, viruslar, bakteriyalar vo parazit helmintlor xorcongin yaranma riskini
artira bilor. Infeksiyalar sislorin yaranmasinda miihiim rolu olan amillor arasinda 3-cii yeri
tutur vo bu xoastalikdon 6liim nisbatinda 10% toskil edir (2-6). Bels ki, papilloma virusu ilo
usaqliq boynu xar¢oangi, Helicobacter pylori ilo moads xargongi arasindaki alagolor siibut
edilmisdir. Bundan alava, Schistosoma haematobium sidik kisasi xar¢anginda, Clonorchis
sinensis va Opisthorchis viverrini iso xolangiokarsinomanin inkisafinda kanserogen amil
hesab edilir (2, 3, 7).

Bizim toqdim etdiyimiz mogaloda Xargongin yaranmasinda rolu olan miixtalif viruslarin
vo Dbakteriyalarin epidemiologiyasi, onkogenezdo mexanizmi hagqinda molumatlar
verilibdir.
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Ehtimal edilir ki, mikrorqanizmlarin toksik vo genotoksik metabolitlori xronik iltihab
prosesi vo ya immun cavabi induksiya edorok onkogenezdo istirak edir. Bozi viruslar
hiiceyrolorin boyiimo vo proliferasiya signallarinin 6tiirtilmoasini pozmaqla vo ya xronik
ilithab yaratmaqla xorgongo sobob ola bilor. Bundan olava, bozi infeksiyalar immun
sistemini  zoiflodorok  organizmin  xorgongin  yaranmasinda istirak edon  digor
mikroorganizmlorlo miibarizs gabiliyyatini azaldir (2).

Simali Korolina Universitetindon olan amerikali alimlor “Trends in Molecular
Medicine” jurnalinda bakterial va digar infeksiyalarin xargongin inkisafinda roluna dair ¢ap
etdiklori moqalada gostarirlor ki, selikli gisada epitel hiiceyralorinin membranlarina niifiiz
edo bilon glikoproteinlor xiisusi miidafio tobogosi yaradir. infeksiyalara yoluxma zamani
glikoproteinlorin ~ strukturunda, xiisusilo do hiiceyro daxilinds yerloson domends
doyisikliklor mikrobun eliminasiyasina vo yaxud da infeksion monsali iltihabin inkisafina
sobab ola bilor. MUCI glkioproteini strukturu dyranilon ilk musindir vo asason madoalti
vazida, siid wvazilorinda, agciyarlords, modads vo qaraciyards rast golinir. MUC1
bakteriyalarla birlogdikdo onun xarici hissasi daxili domendaon ayrilir. Ona fosfor galiglari
birlosorak iltihab sitokinlorinin sintezi, epitelial hiiceyroalorin adheziyasi, hiiceyranin
programlagmig Olimii — apoptoz kimi bir sira miixtolif prosesloro baslangic verir.
Hiiceyradaxili bakteriyalarin vo ibtidai parazitlorin apoptozu bloklamasi genis migyasda
tosdiqini tapmisdir. MUC1-in hiiceyrodaxili domeni bakteriyalarla birlosdikds apoptozun va
hiiceyra tsiklinin tonzimlonmoasinds istirak edon NF-KkB transkripsiya amilina tosir gostorir.
Hiiceyradaxili bu signal yolu iltihaba, autoimmun Xxastaliklarin vo Xorgangin inkisafina
sabab ola bilar (2, 3, 8).

Xorgong iizro Beynolxalq arasdirmalar agentliyi (IARC) torafindon Epstey, n-Barr
(EBV) virusunun, insan papilloma virusunun (HPV), hepatit B vo C viruslarinin, Herpes
virusu — 8-in (HHV-8) vo insanin hiiceyra tipli limfotrop virusunun (HTLV-1) xor¢ong
xostolyinin yaranmasi mexanizmlorindo rolu olmasi gobul edilibdir. Tokamiil nozoriyyosi
baximindan, virus ii¢lin sahib-hiiceyronin immun sistemindon yayinmasi vo ¢oxalmasi daha
alverislidir (9-12).

Epsteyn-Barr (EBV) virusu, asason mononukleoz, hamginin miioyyan ndv limfomalar
(Xockin limfomasi, Berkit limfomasi, T-hiiceyro tipli limfoma vo modo xorgongi) vo
nazofaringial karsinoma (burun-bogaz xor¢ongi) yarada bilor. Bu virus daha ¢ox Opiis,
umumi dis firgas1 vo ya stokandan istifado zamani agiz suyu vasitasilo otiirtiliir. Homginin
cinsi yolla, qan kogiirlilmosi vo organ transplantasiyasi zamani yayilmasi faktlar1 da
movcuddur. Diinyada 90% insanlar biitiin Oomiir boyu bu virusa yoluxsalar da,
oksariyyotindo heg¢ bir simptom miisahido edilmir. Bu virusa qarsi vaksin vo spesifik
miialica tisulu halalik mdveud deyil (7, 13).

Xronik HBV vo HCV viruslar1 asason gan vasitosilo, ¢ox nadir hallarda dogus zamani
anadan usaga vo cinsi yolla 6tiiriiliir. Bu viruslar qaraciyar xor¢onginin yaranmasina sobab
ola bilor. 1980-c1 illordon baglayaraq usaqlar HBV-ya qarst miintozom vaksin olunur. HCV-
ya qarst vaksin mévcud olmasa da yeni miialico metodlart bu virusun tam eliminasiyasina
sobab ola bilar (7, 14).

Insan immundefisit virusu (HIV) insanda gazanilmis immuncatismazli§ina sobab olaraq
xor¢ongin yaranma riskini artiran digor infeksiyalara qarsi miibarizoni zoiflodir. HIV-lo
yoluxmus insanlarda Kaposi sarkomasi, limfomalar (Xogkin), usaqliq boynu, agciyer,
qaragiyar vo bogaz xar¢onginin yaranma riski yiiksok olur (7, 15)

Papilloma virus (HPV) osason cinsi yolla otiiriilir vo usaqliq boynu Xargonginin
yaranmasinda yiiksok risk amili hesab edilir. Bundan slavo bu virus burun-bogaz boslugu,
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vulva vo cinsiyyet iizvlorinin do xorgongino sobob ola bilor. HPV ilo yoluxma sayimi
azaltmaq maoqsadilo bir ne¢o vaksin yaradilibdir. Masalon, bozi 6lkolords 11-12 yaslarinda
olan usaglarin bu virusa qarst vaksin olunmast tovsiyyos edilir. HPV-nun kiitlovi
skirininginin aparilmasi usaqliq boynu xor¢onginin profilaktikasinda boyiik oshomiyyaot kosb
edir (7, 16).

T-hiiceyra tipli leykemiya vo ya insan T-limfomasi virusu-1 (HTLV-1) geyri-xogkin
limfomasinin aqressiv tipino, boyiiklordo T-hiiceyro tipli leykemiya/limfomaya sobab ola
bilor. Bu virus qan vasitosilo, cinsi yolla, dogus zamani1 anadan usaga, omizdirmo zamani
stid vasitasilo yoluxa bilor. Bu virusla yoluxmaya osason YapoOniya, Karib basseynindo,
Conubi Afrikada daha ¢ox rast golinir. ©ksariyyet insanlarda HTLV-1 infeksiyas1 he¢ bir
xostoliyo vo ya simptoma malik deyil. Bu virusa qarsi vaksin vo xiisusi miialico iisulu
movcud olmadigi li¢iin yoluxan soxslorin daha mosuliyyatli yanagsmasi vacibdir (17).

Kaposi sarkomasi ilo bagli olan herpes virusu (KSHV), hamg¢inin insan herpesi-8 (HHV-
8) Kaposi sarkomasina vo Kaslman xastaliyino sobab ola bilor. KSHV daha ¢ox agiz suyu
vasitosilo yayilsa da, orqan vo slimiik iliyi transplantasiyasi zamani 6tliriilmosi faktlarina da
rast golinir. HHV-8 Afrika Olkolorindo Saxaradan conube dogru, Morkozi vo Conubi
Amerikanin boazi regionlarinda daha ¢ox yayilmisdir. Bu virusla yoluxan insanlarin
oksariyyati xarsanga tutulmur va ya heg bir simptomla miisayiot olunmur (18).

Hiiceyro tipli polimavirus Merkel (MCPyV) Merkel hiiceyro karsinomasina sobob ola
bilor vo dori tomasi vasitosilo yoluxur. Merkel karsinomasinin yaranma riski yaslilar
arasinda, o ciimlodon HIV-lo yoluxmus cavanlar arasinda daha yiiksokdir. Bu infeksiya
simtomsuz kegir vo miialicasi yoxdur (19).

Aparilan son todgigatlarda P. falciparum malyariya toradicisinin onkogenezdos istirak
mexanizmlori arasdurilibdir. Hal-hazirda malyariyanin  Plasmodium - Plasmodium
falciparum, P. vivax , P. ovale, P. malariae u P. knowlesi adli 5 novii insanda parazitlik
edir. Onlar igarisinda P. Falciparum daha yiiksak virulentliya va bioloji miixtalifliya malik
olub, endemik rayonlarda genis yayilmisdir vo malyariya sleyhina olan preparatlarin
oksariyyatina qarst doziimliiliik gostarir. Malumdur ki, malyariya Anopheles cinsindoan olan
agcaqanadlarin sancmasi noticasinds insana yoluxur. Agcaqanadlar vasitasilo organizma
daxil olan sporozoitlor hepatositlora daxil olaraq merozitlora ¢evrilir va eritrositlora daxil
olur. Qanda eritrositlori zadaloyarok onlarin hemogqlobinindon amintursu monbayi Kimi
istifado edir. Coxsayli epidemioloji, eksperimental vo klinik todqiqatlar gostorir ki, genetik
amillorlo EBV, P. falciparum vo AIDS arasinda yaranmis sinergik olago Berkitt limfo-
masinin yaranmasinda risk amili kimi giymatlondirlo bilor (20-22). Berkitt limfomasinin
yaranmasinda vo patogenezindo malyariyanin roluna dair doqiq mexanizmlor halo moalum
olmasa da, ehtimal edilir ki, P. falciparum naticosinds yaranan immungatismazligit EBV ilo
yoluxmus B-hiiceyralorin artmasma sobob olur. EBV ilo yoluxmus B-hiiceyralorinin
populyasiyalar1 spesifik T-hiiceyravi immunitetin zaiflomasino sobob olur. EBV apoptozda
istirak edon c-myc translokasiyasina Sobob olarag DNT-ni zadoaloyir vo hiiceyrodo apoptoz
proseslorini inhibisiya edir, Berkitt limfomasmim inkisafina gatirib ¢ixarir. Plasmodium
falciparum ilo yoluxmus eritrositlor EBV (PfEMP1) ilo yoluxmus B-hiiceyralori ilo latent
sokildo CIDR1a membran ziilali vasitosilo birlogir. Bu da latent yoluxmus B-hiiceyralorin
coxalmasina va virusun aktivlogsmosing, sitidin-deaminazanin (AID) iso ekspressiyasinin
artmasina sobob olur. AID iso 6z ndvbasindo DNT-nin parcalanmasia, c-Myc onkogen-
lorinin aktivlosmasino sobob olaraq somatik mutasiyalar yaradir. AID xromosomlarda,
osason do Ig vo c-Myc onkogen arasindaki sahonin translokasiyani induksiya edir. Biitiin bu
sadalalanlar genomun qeyri-stabilliyina, B-hiiceyralorinin proliferasiyasi va diferensiasi-
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yasina sabob olaraq B-hiiceyralorinin badxassali klonunun yaranmasina gatirib ¢ixarir (23).
Bundan slava, malyariya ilo yoluxmus eritrositlor dentrit hiiceyralari ilo birlogarak onlarin
modifikasiyasina sobab olur ki, bu da EBV-spesifik T-hiiceyro cavabmin (CD8 * vo CD4 *
T-hiiceyralor) zoiflomasi va EBV ilo yoluxmus B-hiiceyralorin, o climlodon Berkitt
limfomasi klonlarinin ekspansiyasinin nozarstdon ¢ixmasi ilo naticalonir. PFEMP1-CIDR1a
qarshqlt alagalori B-hiieyrolorinin proliferasiyasini, iltthab mediatorlarinin ekspressiyasini
vo plazmatik hiiceyralorinin diferensiasiyasini induksiya edir. Noticodo IgM va sitokinlorin
sekresiyasi artir. Poliklonal B-hiiceyralorinin proliferasiyasinin artmasi iso bodxassali B-
klonlarinin yaranmasina sorait yaradir (24).

Holoalik, viruslardan foargli olaraq bakteriyalar xargongin yaranmasinda asas sobob kimi
baxilmir. Yalniz bir nego bakteriya gostorilir ki, onlarin xaric etdiyi toksinlor vo digar
metabolitlor DNT-ni zadaloyarok, o ciimlodon iltihab prosesini siiratlondirarok boadxassali
toromolorin inkisafina gotirib ¢ixara bilor. Hal-hazirda modo Xorg¢ongi vo limfomasinin
yaranmasinda risk amillarindan biri olan Helicobacter pylori va sidik Kisasi karsinomasi ila
bagli olan Salmonella typhi kimi 2 genis yayilmis bakteriyalar qrupunun xorg¢ongin
etiologiyasinda miioyyon rolu oldugu qobul edilir. Ehtimal edilir ki, xorgongin
yaranmasinda risk qrupuna daxil olan digor bakteriyalar da moévcuddur vo bu sahado
todgiqatlarin aparilmasi zaruridir. Bir ¢ox bakteriyalarin (Escherichia coli, Fusobacterium
nucleatum, Salmonella Typhi, Chlamydia trachomatis vo bir sira mikoplazmalar) va
ibtidailorin  (Cryptosporidum parvum, Trichomonas vaginalis, Trypanosoma cruzi,
Toxoplasma gondii) xargoangin yaranmasinda roluna dair siibutlarin say1 artmaqdadir (11).

Helicobacter pylori (H. pylori) mada Xxoargonginin, modonin selikli qisasinin
limfomasinin, mododo MALT limfomasinin yaranmainda asas risk amillorindon biridir. Bu
infeksiya cirklonmis su va gidadan istifadoe zamani, hamginin dasiyici insanlardan yoluxa
bilor. H. pylori ilk dofs O. Viverni torafindon bagirsaqda tapilib vo ehtimal edilir ki, bu
bakteriya iltihabtoradici sitokinlorin yiiksok ekspressiyasimi artirir, daha agir hepatobilar
xastalik - xolangiokarsinomanin inkisafina sobob olur. 2018-ci ildo amerikali alimlor
torafindon 49 nofar modo Xorgongi olan xastods bu bakteriyani askarlanibdir. Miiayyan
edilibdir ki, H. pylori ilo yoluxan immun hiiceyralorinde mikro RNT MiR130b adli madda
sintez edilir. Bu maddonin miqdar1 ilo toxumalarda bas veron doyisikliklor arasinda
korrelyasiya slagalori miioyyan edilibdir. Ehtimal edilir ki, ganda bu biomarkerin analizi
mada Xar¢onginin vaxtinda agkarlanmasina imkan vera bilar (25).

Haemophilus influenzae tonaffiis yollar1 infeksiyasi, o ciimlodon pnevmoniya yaradir.
Agciyarlorin obstruktiv xastaliklori zamani tonaffiis yollarinda bu bakteriyalarin goxsayli
koloniyalar1 agkarlanir. Miioyyan edilmisdir ki, bu bakteriya MUCI ilo qarsiliglt tosirdo
olaraq agciyar adenokarsinomasinin yaranmasinda asas risk amilidir (26).

Bagirsaq sislorinin, o ciimladon kolorektal va sidik Kisasi Xarganginin yaranmasinda
Escherichia coli —nin onkogen amil kimi rolu sual altindadir, belo ki, bu bagirsaq ¢opii
MUC1 ilo qarsiligh tosirds olaraq iltihab prosesini foallagdirir (27).

Beloliklo, virus vo bakteriyalarla xorsong xostoliklori arasindaki olagolora dair bir ¢ox
dalillor m6vcud olsa da onlarin onkogenezda rolu tam arasdirilmayibdir. Bu istigamatinda
funksional todgiqatlarin aparilmasi zaruridir.
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