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AHHOTALUA
Macronatusi sBiseTcsi HauboJiee pacIpOCTPAHEHHBIM 3a00JIEBaHMEM Yy JKEHIIMH, Ha JONI0 Koroporo mpuxomurcs 90% Bcex 3aboieBaHMit
MIIEKOITUTAIONHX. JTHOJIOTHsI PUOPO3HO-KUCTO3HOM MAacTONATHH J0 KOHIA HE BBIICHEHA, HO MHOTHE W3y4YeHHBIE (haKTOPhI PUCKA BKIIOYAIOT
SHJOKPHHHBIE HApyIIEHHs, 0COOCHHO PE3NCTEHTHOCTD K HHCYJIMHY U 3a00JI€BaHMUS IIUTOBHJHOM JKEIe3bl.
Lean. 3yunts BuusHue MeT(GOpMHHA Ha 9aCTOTY HHCYJIMHOPE3NCTEHTHOCTH 1 KIIMHUYECKOE TeueHHe Mactonatin y 60iapHbeIx GKM.
Marepuajbl M MeTOAbI HCCIeAOBaHHs. VICTOYHMKOM HCCIEOBaHUS IOCITYXWIM 71 >KEeHIIMHBI jaeToponHoro Bospacra (18-49 ier),
HaXOJIMBIIINECS Ha JICYCHUH Ha 6aze YpreHdyckoro ¢punmana TarkeHTCKONH MeIUIIMHCKOM akaIeMiH Ha OCHOBaHHUH AUaruo3a (pruopo3HO-KUCTO3HAs
Mmacromnarust. Cpeanuii Bo3pact nanueHToB cocrasui 34,2 + 0,4 ropa. [lanmenTs! nMeny cpeHuil MHAEKC Macchl Tena 31,4+2,54 xr/M2 u uHAEKC
NOMA 3,24+0,25.
Bcewm xeHmuHaM ObUI0 BhIONHEHO ¥Y3UW MonmowHBIX kene3 u muroBuaHOH sxene3sl (YTT) Ha ynerpasBykoBoM ammapare MINDRAY DC 60
(Anmonwmst) ¢ wacroroit 7,5 MI'm.
3akaouenne. CymecTByeT CHJIbHAs KOPPEBILHS MEXTy CHIDKCHHEM WHCYJIHMHOPE3UCTEHTHOCTH M KIMHHUYECKMM TEYEHHEM MacTONATHU
(r<0,001). BersiBiieHa gocToBepHasi KOPPEILIIKS MEXIy ITPpUeMoM MeT(hOpMHHA Y )KSHIIMH C HHCYJIMHOPE3NCTEHTHOM MacToNaTHElH U CHI)KEHHEM
kareropud Y31 no BIRADS (r<0,05).
KitioueBbie cjioBa: MacToNaTys, MaCTAITUsI, HHCYJIMHOPE3UCTEHTHOCTh, MET(HOPMUH.
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INSULINORESISTANCE IN PATIENTS WITH MASTOPATHY AND ITS EFFECT ON THE CLINICAL COURSE OF
MASTOPATHY

ANNOTATION
Mastopathy is the most common disease in women, accounting for 90% of all mammalian diseases. The etiology of fibrous cystic mastopathy has
not been fully elucidated, but many studied risk factors include endocrine disorders, particularly insulin resistance and thyroid disease.
The goal. To study the effect of metformin on the incidence of insulin resistance and the clinical course of mastopathy in patients with FCM.
Research sources and methods. The source of the study was 71 women of childbearing age (18-49) treated on the basis of the Urgench branch of
the Tashkent Medical Academy on the basis of a diagnosis of fibrous cystic mastopathy. The mean age of the patients was 34.2 + 0.4 years. Patients
had an average body mass index of 31.4 + 2.54 kg / m2 and a NOMA index of 3.2 = 0.25. All women underwent breast and thyroid ultrasound
(UTT) using a 7.5 mHz MINDRAY DC 60 (Japan) ultrasound machine.
Conclusion. There is a strong correlation between decreased insulin resistance and the clinical course of mastopathy (r<0.001).
There is a reliable correlation between metformin intake in women with insulin-resistant mastopathy and a decrease in UTT BIRADS category
(r=<0.05).
Keywords: mastopathy, mastalgia, insulinoresistance, metformin.
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MASTOPATIYA BILAN KASALLARDA INSULINOREZISTENTLIK VA UNING MASTOPATIYA KLINIK
KECHISHIGA TA'SIRI

ANNOTATSIYA
Mastopatiya — ayollarning eng keng tarqalgan kasalligi bo’lib, mammologiyadagi kasalliklar oqimining 90% ini tashkil etadi. Fibroz kistoz
mastopatiya etiologiyasi oxirigacha aniqlanmagan bo’lib, lekin ko’p o’rganilgan xavf omillariga endokrin buzilishlar, xususan insulinorezistentlik
va qalqonsimon bez kasalliklari kiradi.
Magsad. FKM bemorlardagi insulinorezistentlik uchrashi va mastopatiyaning klinik kechishiga metformin tasirini o’rganish.
Tadqiqot manbasi va usullari. Tadgiqot manbasi sifatida Toshkent tibbiyot akademiyasi Urganch filiali bazasida fibroz kistoz mastopatiya tashxisi
asosida davolangan 71 ta fertil (18 - 49) yoshdagi ayollar olindi. Bemorlarning o’rtacha yoshi 34,2+0,4 yoshni tashkil etdi. Bemorlarda tana vazni
indeksi o’rtacha 31,4 +£2,54 kg/m? ni, HOMA indeksi 3,2 + 0,25 tashkil qildi.
Barcha ayollarda galqonsimon bezi 7,5 mGts chastotali MINDRAY DC 60 (Yaponiya) ultratovush apparati yordamida sut bezi va qalqonsimon
bez ultratovush tekshiruvi (UTT) o’tkazildi.
Xulosa. Insulinorezistentlikning kamayishi va mastopatiya klinik kechishi orasida kuchli ishonchli bog’liqlik mavjud (p<0,001).
Insulinorezistenlik bilan kechuvchi mastopatiyasi bor ayollarda metformin qabul qgilish va UTT xulosasi BIRADS toifasining kamayishi orasida
ishonchli bog’liglik mavjud (p<0,05).
Kalit so’zlar: mastopatiya, mastalgiya, insulinorezistentlik, metformin.

Kirish. Sut bezi diffuz disgormonal displaziyasi (mastopatiya) —sut  keladi. Insulin ko’plab to’qimalar, xususan sut bezi to’qimasi uchun
bezi yaxshi sifatli kasalliklarining keng tarqalgani bo’lib, mammologga  o’sish omili sanalib, mitogen faollikni oshiradi, hamda insulin tasirida
murojatlarning 90 % ni tashkil etadi [3-4]. esterogen sintezi stimullash orqali sut bezi saratoni havfi

Amerika patologlar jamiyati (college of american Pathologists) ortadi. Ko’plab tadqiqotlarda sut bezi saratoni va insulinning miqdori
ma’lumotlari bo’yicha [6] mastopatiyalarning atipiyasiz shakllari sut  orasidagi bog’liqlik tasdiglangan [13]. Lekin bunday assotsiatsiya
bezi saratoni rivojlanish xavfini 1,5 — 2 martaga, atipiya bilan kechuvchi ~ mastopatiyalar orasida kam o’rganilgan [14].
shakllari esa 4 — 5 martaga oshiradi. Insulinorezistentlik bilan assotsirlangan FKM da SB to’qimasiga

Sut bezining ko’p uchrovchi patologiyasi hisoblangan fibroz kistoz ~ patogenetik tasir omillaridan biri biguanidlar, xususan metforminni
mastopatiyaning rivojlanish mexanizmlari, zamonaviy tashhislash, qo’llashdir. J. Evans va b. birinchilardan bo’lib QD bemorlarda
davolash va oldini olish choralarini ishlab chiqish tadqiq qilish zarur ~ metforminni qo’llash yomon sifatli o’smalar rivojlanish ehtimolini

masalalardan hisoblanadi [5]. kamayishini aniqlangan. Metforminning o’smaga qarshi tasirining
Mastopatiya etiologiyasi bo’yicha bir qancha endokrin va endokrin ~ hujayra ichi ishoni adenozin - monofosfat kinaza (AMFK) hisoblanadi.
bo’lmagan nazariyalar taklif gilingan [10]. Uning faollanishi mTOr- (mammalian target of rapamycin) signal

Sut bezidagi giperplastik jarayonlar va neoplastik transformatsiya  yo’lini ingibirlaydi. Natijada qator ogsillar sintezi ingibirlanishi hamda
asosidagi havf omillariga uglevod almashinuvi buzilishlari, tsiklina D1 miqdori pasayib hujayra tsikli initsirlanadi [15].
giperinsulinemiya, insulin retseptorlari, insulinsimon o’sish omili Hozirgi kunda metforminni SBS ni davolashda qo’llashga
(10’0O-1) va uning retseptorilarining giperekspressiyasi [7,8,9], sut  qaratilgan klinik tekshiruvlar o’tkazilmoqda [149], hatto uglevod
bezidagi aromataza faolligi ortishi kiradi [12]. Gipotireozdagi  almashinuvida buzilish bo’lmagan bemorlarda ham noadyuvant
mastopatiya  rivojlanishiga  olib  kelishi mumkin gormonal terapiya yo’rignomalariga kiritiimoqda (METTEN study, 2010). Shuni
o’zgarishlarga insulinorezistentlik va giperinsulinemiya hisobiga tana  etiborga olgan holda SBS ning ikkilamchi profilaktikasi va FKM ni
vazni ortishi sanaladi. Tanada yog’ to’qimasining ortishining metabolik ~ davolashda biguanidlarni qo’llashga qiziqishlar ko’paymoqda [5].

o’zgarishlaridan biri insulinga sezgirlikning pasayishi hisobiga yuzaga Lekin FKM klinik kechishi va insulinorezistentlik orasidagi
keluvchi insulinorezistentlik hisoblanadi [11]. Bu rezistentlik qon  bog’liglik hamda unga metforminning tasiri kam o’rganilgan.
zardobi tarkibidagi insulin miqdori ortishi, giperinsulinemiyaga olib Magsad. FKM bemorlardagi insulinorezistentlik uchrashi va mastopatiyaning
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Klinik kechishiga metformin tasirini o’rganish.

Tadqiqot manbasi va usullari. Tadgiqot manbasi sifatida Toshkent
tibbiyot akademiyasi Urganch filiali bazasida fibroz kistoz mastopatiya tashxisi
asosida davolangan 71 ta fertil (18 - 49) yoshdagi ayollar olindi.
Bemorlarning o’rtacha yoshi 34,2+0,4 yoshni tashkil etdi. Bemorlarda
tana vazni indeksi o’rtacha 31,4 £2,54 kg/m? ni, HOMA indeksi 3,2 +
0,25 tashkil qildi.

Barcha ayollarda qalqonsimon bezi 7,5 mGts  chastotali
MINDRAY DC 60 (Yaponiya) ultratovush apparati yordamida sut bezi
va qalqonsimon bez ultratovush tekshiruvi (UTT) o’tkazildi.

Barcha ayollar hayz siklining 5-10 kunlari MINDRAY - DC 60
chastotasi 7,5.

MGts bo’lgan chiziqli datchik yordamida sut bezlari UTT
o’tkazildi. Sut bezida diffuz yoki lokal og’rig, nohush sezgi, siqib
ko’rilganda ajralma kelgan holda lozim topilgan holatda Fujifilm
Amulet S raqamli rentgen apparatida ikkita standart proektsiyada
mammografiya teshshiruvi o’tkazildi. Olingan barcha xulosalar
BIRADS tizmi bo’yicha baholandi. UTT da ACR TIRADS va BIRADS
tizimida yuqori toifaga mansub bemorlardan ingichka ignali aspiratsion
biopsiya (INAB) olindi.

Qon zardobidagi gormonlarni tekshirish uchun radioimmunologik
tekshiruvlar, Xitoyda ishlab chikarilgan «MINDRAY 96A» immuno

ferment analizatori (IFA) tijorat test-to’plamlari yordamida, hamda
«MAGLUMI X3» immunoxemilyuminetsent (IXLA) analizatorida
o’tkazildi.

Mastalgiyani ifodalashda og’rigni ifodalashning sonli reyting
shkalasi (Numeric rating Scale for pain, NRS) dan foydalanildi. Ushbu
shkala og’riglarni ifodalashda foydalanadigan vizual analog shkala
(Visual Analog Scale for pain, VAS) ning ragamlar bilan ifodalangan
shakli hisoblanadi. Og’riglarning sonli reyting shkalasi bemor va
kuzatuvchi uchun oson baholash usuli bo’lib, bunda og’riq intensivligi
va davomiyligigina hisobga olinadi [230].

U 1 dan 10 gacha bo’lgan ragamlarning gorizontal shaklda yozilgan
chiziqdan iborat. Bunda 0 - «og’riq mavjud emas», 1-3 - «kuchsiz
og’riqn, 4-6 - «o’rtacha intensivlikdagi og’rig» va 7-10 - «kuchli
intensiv og’rig» deb gabul qilinadi.

Bunda bemor kun davomida sezadigan og’riqni 1 dagiqa ichida
sonlarda ifodalaydi. Og’riqni ifodalash og’zaki ko’rinishda, hatto
telefon orqali ham amalga oshirish mumkin. Davo samarasini baholash
uchun og’riq dinamik kuzatuv davomida yana qayta baholandi.

Natijalar. Tadqiqotda dastlab insulinorezistenlik aniglangan
mastopatiya bilan kaallangan bemorlarda mastalgiyaning 3 ta darajasi
o’rganildi (1 jadval).

1 jadval.
Bemorlardagi mastopatiyaning kechishi va insulinorezistentlik orasidagi bog’liqlik
Kuchsiz og’riq O’rtacha og’riq Kuchli og’riq Tami
ami
Giperinsulinizm
abs Mm% abs M+m% abs M+m%
29 40,85+1,83 25 35,21%1,67 17 23,94+1,06 71

Bemorlarda uchrovchi giperinsulinizm hamda mastopatiyaning
klinik kechishi orasidagi bog’liglik o’rganganimizda aniqlandiki,
giperinsulinizm aniqlangan 71 ta bemorning 29 tasi (40,85+1,83%) da

mastopatiya sust, kuchsiz og’riq sindromi bilan, 25 tasi (35,21+1,67%)
da o’rtacha og’riqlar bilan kechsa, 17 tasida (23,94+1,06%) da kuchli,
intensiv og’riglar bilan kechishi aniqlandi p>0,05.

2 jadval
Insulinorezistentlik kamayishi va mastopatiya klinik belgilari orasidagi korrelyatsion bog’liglik.
HOMA indeksi Ko’krakda Ko’krak BIRADS BIRADS
. og’riq da og’riq darajasi darajasi
b Insulin P davodan davodan davodan davodan P
abs P oldin keyin p oldin keyin
davodan davodan . davodan
. . davodan oldin .

oldin keyin keyin

A 50 f’nio’] 1109’3 80 | <0001 | 438+032 2,31+0,49 ]SO’OO 5,51+027 1’23io’3 <000 |348+0,12 | 283+0,13 | <0,05
’ 1
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A. regulyar davo olgan B. regulyar davo olmagan

Ko’pchilik tadqgiqotlarda mastopatiya kechishiga bemorlardagi
insulinorezistentlik va giperinsulinizm omilining tasiri o’rganilgan
ammo bizning mintaqadagi mastopatiya bilan kasallangan ayollarda
ushbu holat o’rganilmagani bois tadqiqotimizning bir qismini
giperinsulinizm va uning mastopatiya kechishiga tasirini aniqlashga
qaratdik. Buning uchun tadqiqotdagi giperinsulinzm mavjud bemorlarni
ikki guruhga ajratdik: insulinorezistentlikni bartaraf gilish uchun
berilgan tavsiyalar (dieta, jismoniy faollik va metformin 1000
mg/sutkasiga) ga to’liq rioya qilib regulyar davo olgan (A) va to’liq
rioya qilmagan, noregulyar davolangan (B) bemorlarga. Hamda
dinamikada ulardagi qon zardobidagi insulin miqdori va sut bezlari
UTT xulosasi BIRADS toifasi darajasi, hamda mastopatiya klinik
kechishi nazoratga olindi.

A. Tavsiyalarga rioya qilib regulyar davo olgan bemorlarda
davodan keyin qon zardobidagi insulin miqdori 19,73+0,14 mEd/ml.
dan 10,38+0,19 mEd/ml.ga kamaygani aniqlangan (p<0,001) bo’lsa,
HOMA indeksi 4,38+0,32 dan 2,31+0,49 ga kamaygani aniqlandi
(p<0,001), og’rigning raqamli shkalasi xulosasi 5,51+0,27 dan
4,23+0,34 ko’rsatgichga kamaygani (p<0,001) aniqlandi. Xuddi shu
bemorlar guruhida sut bezi UTT xulosasidagi BIRADS toifasi o’rtacha
3,48+0,12 dan 2,83+0,13 ko’rsatgichga kamaygani aniqlandi (p<0,05).

B. Tavsiyalarga rioya gilmagan bemorlarda davodan keyin qon
zardobidagi insulin miqdori 17,43+0,31 mEd/ml. dan 16,98+0,30
mEd/ml.ga kamaygani aniglangan (p>0,05) bo’lsa, HOMA indeksi
3,87+0,13 dan 3,73+0,33ga kamaygani aniqlandi (p<0,001),0g’riqning
raqamli shkalasi xulosasi 5,35+0,18 dan 5,12+0,46 ko’rsatgichga
kamaygani (p >0,05 ) aniqlandi, hamda shu bemorlar guruhida sut bezi
UTT xulosasidagi BIRADS toifasi o’rtacha 3,43+0,13 dan 3,13+0,83
ko’rsatgichga kamaygani aniqlandi (p >0,05 ).

Olingan natijalar muxokamasi:

Ko’plab tadgiqotlarda sut bezi saratoni va insulin miqdori orasidagi
bog’liglik tasdiglangan. Lekin bunday assotsiatsiya mastopatiyalar
orasida kam o’rganilgan [14].

Insulinorezistentlik bilan assotsirlangan FKM da SB to’qimasiga
patogenetik tasir omillaridan biri biguanidlar, xususan metforminni
qo’llashdir. J. Evans va b. birinchilardan bo’lib QD bemorlarda
metforminni qo’llash yomon sifatli o’smalar rivojlanish ehtimolini
kamayishini aniqlangan [17].

Hozirgi kunda metforminni SBS ni davolashda qo’llashga
qaratilgan klinik tekshiruvlar o’tkazilmoqda [16], hatto uglevod
almashinuvida buzilish bo’lmagan bemorlarda ham noadyuvant
terapiya tavsiyanomalariga kiritilmoqda. (METTEN study, 2010).

38



JVPHAJ KAPAOPECTIAPATOPHbIX ACC/IEIOBAHUAN | JOURNAL OF CARDIORESPIRATORY RESEARCH

FKM da metforminni qo’llashdan asosiy magsad uning
antiproleferativ va esterogen retseptorlari faolligini pasaytirish
samarasidir. Hatto insulinorezistentligi mavjud bo’lmagan bemorlarda
ham metforminni qo’llash orgali, qarish va  hujayralar
immortalizatsiyasini susayish holatlari kuzatilgan [19].

Gormonal buzilishlar bilan assotsirlangan, proliferatsiyaning
haddan ortiq kuchayishi bilan tavsiflanadigan patologik holatlarni
davolashga metforminni qo’shish tavsiya qilingan [18].

Ko’pchilik  [9,18,19] tadqiqotlarda mastopatiya kechishiga
bemorlardagi insulinorezistentlik va giperinsulinizm omilining tasiri
o’rganilgan. Xususan E.V. Musina, 1.Yu. Kogan [5] fibroz kistoz
mastopatiyasi mavjud ayollarda metforminni qo’llash orqali
mastopatiya klinik kechishida hamda UTT da sut bezi parinxemasi
exogenligida sezilarli ijobiy dinamik o’zgarishlarni aniqlagan. Ular
mastalgiyani og’riqni ifodalashda foydalanadigan vizual analog shkala
(Visual Analog Scale for pain, VAS) yordamida o’rgangan va
bemorlarni 3-6 oy davomida kuzatib, 6 oylik davodan keyin kuchli
intensiv og’riqlar mavjud bemorlar qolmagani va o’rta intensivlikdagi
og'riklar sezilarli kamaygani aniglangan. Lekin ushbu tadqiqotda
bemorlarda davo samarasini baxolashda xodisa nazorat usuli (nazorat
guruhi) qo’llanilmagan.

Sadaf Alipour, Hadith Rastad [1] o’tkazgan tadqiqotlada esa 154 ta
bemor metformin qabul qilgan (asosiy guruh) va qgilmagan (nazorat
gurux) 2 guruxga ajratilib o’rganilganda metformin qabul qilish -
mastalgiyaga sezilarli kamaytirishiga qaramasda kistalarning
o’lchamiga tasir qilmasligi kuzatilgan.

Ammo metforminning fibroadenomalar o’lchamlari kichrayishiga
tasiri ko’rsatuvchi tadqiqotlar ham mavjud [2].

Bizni mintaqadagi mastopatiya bilan kasallangan ayollarda
insulinoreistentlik va unga metforminning tasirini o’rganishga
qaratilgan tadgiqotlar mavjud emas. Shuning uchun ham ilmiy
ishimizning bir qismini giperinsulinizm va uning mastopatiya
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