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«BOOTSTRAP» YANASMASININ NORMO- VO HIPERPROLAKTINEMIYA
UCUN VIRTUAL MODELLORIN YARADILMASINDA TOTBIQI
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Bu tadqigat, malumatlarin empirik paylanmasina asaslanaraq statistik modellor yaratmaga imkan veran "bootstrap" metodunun
normo- va hiperprolaktinemiya iigiin virtual modellorin yaradilmasinda tatbigina hasr olunub. Tadqiqgatin maqsadi bu yanagsmanin
forgli qruplarda, xiisusen do normoprolaktinemiya, hipofiz adenomasi olmayan hiperprolaktinemiya, mikroprolaktinoma vo
makroprolaktinoma qruplarinda neca totbiq olundugunu arasdirmaqdir. Material vo metodlar. Todqiqatda normoprolaktinemiya,
hipofiz adenomasi olmayan hiperprolaktinemiya, mikroprolaktinoma vo makroprolaktinoma qruplarinda olan xastolordon
toplanan molumatlar osas alinaraq virtual modellor yaradilmisdir. Hor bir modelin gender vo komiyyat xiisusiyyatlori nozors
alinaraq statistik analiz aparilmigdir. Naticalor. Tadqiqatin naticalari gdstordi ki, virtual modellar real qruplarla miiqayiseda
ohomiyyoatli forqlor géstormir. Lakin, prolaktinemiya ilo badon ¢okisi, boy, badon kiitlo indeksi, bel gevrasi vo arterial tozyiq
arasinda miioyyan olagolor askar edilmisdir. Homginin, hipofiz—qalxanabonzor vozi sistemi hormonlari ilo prolaktinemiya
arasindaki olagolor do forqli modellords doyisir. Yekun. Bu todqiqat, "bootstrap" yanagmasinin klinik vo statistik modellogdirmo
iiclin effektiv bir alot oldugunu vo bu yanasmanin miixtolif prolaktinemiya qruplariin xiisusiyystlorini daha doqiq tohlil etmoyo
imkan verdiyini gostordi.

Acar sozlar: “bootstrap” yanagmasi, hipofizadenomasi, normo- va hiperprolaktinemiya, virtual modellar, statistik modellasdirma

979-cu ildo Bradley Efron torofindon toklif

edilmis "bootstrap" metodu bir ¢ox totbiqi tod-

giqatcilar torofindon "Monte Carlo" metodu
kimi qobul edilir [1]. "Bootstrap" yanagmasinin asas
prinsipi ondan ibaratdir ki, malumatlarin real pay-
lanmasini1 empirik olaraq — yoni niimunodo miisa-
hido olunan verilonlorin boélgiisiine asaslanaraq
— yaxinlagdirmaq miimkiindiir. 9slinds, empirik
paylanma todqiqat¢inin modeldon konar, molumat-
larin haqiqi paylanmasi barado malik oldugu yegana
molumat monboyini toskil edir. Ideoloji baximdan
"bootstrap" yanasmasi, todqigat¢ini maraqlandiran
statistikalarin toqribi paylanmasinin malumatlarin
haqiqi paylanmasina yaxinlasdirilmasini nozords
tutur vo bu mogsadlo simulyasiya tisullarindan isti-
fado olunur [1, 2]. Sads desok, "bootstrap" metodu
baslangic nlimunadon geri qaytarmali sokildo tokrar-
lanan se¢gmolor apararaq ¢oxsayli "siini niimunalor"
yaradir vo bu yolla imumi toplama "yalan¢1" sokildo
bonzomoyo imkan verir [3].

Bootstrap-segmo — bu, baslangic se¢madon
cokilmis tokrarlar1 olan psevdose¢gmadir, basqa soz-
lo, bootstrap se¢mosindo baslangic se¢gmonin eyni
miisahidasi bir ne¢o dofo tokrar oluna bilar [3]. Miia-
sir tadgiqatlarda bootstrap yanagmasi genis sokildo
totbiq olunur [4-12].

Bu tadqiqatin maqsadi normo- vo hiperpro-
laktinemiyanin virtual modellorinin qurulmasin-
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da "Bootstrap" yanagmasinin totbiqini arasdirmaq
olmusdur.

Material vo metodlar. Modellorin hazirlanmasi
liclin osason 4 xosto qrupu miloyyon edilmisdir:
normoprolaktinemiya qrupu, hipopiz adenomasi
olmayan hiperprolaktinemiya qrupu, hipofizin
mikroadenomasi olan hiperprolaktinemiya vo hi-
pofizin makroadenomasi olan hiperprolaktinemiya
qrupu.

Gostarilon qruplarin ilkin xtisusiyyatlori:

Normoprolaktinemiya qrupu (n=26; qadin — 16;
kisi — 10);

Hipofiz adenomas1 olmayan hiperprolaktinemiya
qrupu (n=13; qadin — 8; kisi — 5);

Mikroprolaktinoma qrupu (n=60; gadin — 55; kisi
=5);

Makroprolaktinoma qrupu (n=53; qadin — 29;
kisi — 24).

Qruplarin  klinik-antropometrik vo hormonal
xUsusiyyatlori “Naticolor vo onlarin miizakirasi”
bolmasindo toqdim olunacagq.

Pasiyentlorin boyu sm-ls, badon ¢okisi iso kg-la
Olclilmiisdiir. Bodon kiitlo indeksi standart diiriist
izro [13] hesablanmis vo kg/m? ilo ifado olunmusdur.

Hipofiz adenomasimin o6lgiilori Kontrasthh Mag-
nit Rezonans Tomogqrafiya (MRT) Siemens aera
1,5 Tesla gapali cihazinda aparilmagqla toyin olun-
musdur.
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Prolaktin saviyyalari Tosoh CL 1200 sirkatino
moxsus analizatorda (istehsal¢1 6lko: Yaponiya) vo
mivafiq reaktivlorindon istifado olunaraq miioyyon
edilmisdir. ©ldo olunan naticolor ng/ml ilo ifads
olunmusdur. Prolaktin soviyyesinin qadinlarda 25
ng/ml-don, kisilords iso 20 ng/ml-don asagi olmasi
normal gostarici kimi qobul olunmusdur, bu da oksor
todqiqatcilar torofindon toklif olunan doyorlordir
[14-17].

Tireostimullagdirict hormonun saviyyasi 0,4—4,0
mVt/L intervalinda oldugda normal hesab olun-
musdur [18]. Sorbast tiroksin gdstaricilori ng/dL ilo,
sorbast triiodtironin gostaricilori iso pmol/L ils ifads
olunmusdur.

Todqigatlarimizda statistik modellosdirmonin
totbiqi zorurati, nozordon kegirilon 4 xasto qrupun
komiyyat vo gender torkibindaki shomiyyatli forqlor
vo kigik qruplardaki korrelyasiyalar haqqinda
monali malumatlarin aldo edilmasinin ¢atinliyi ilo
olagodar olmusdur.

Adaton, bootstrap-se¢molorin hocmi ilkin segmo-
don bdyiik olmur [3, 12]. Bizim modelds iss “boot-
strap” metodunun osas ideyasi istifads olunmus,
lakin se¢gmo formalasdirilmasi liclin torafimizdon
hazirlanan yanagmadan istifado edilmisdir.

Dord modelin hor birinin hazirlanmasi zamani
(normoprolaktinemiya qrupunun statistik modeli,
hipofiz adenomas1 olmayan hiperprolaktinemiya
qrupunun statistik modeli, mikroprolaktinoma qru-
punun vo makroprolaktinoma qrupunun statistik
modeli) asagidaki mocburi sortlors riayat olunmus-
dur:

Biitiin modellogdirilon qruplarinin sayr eynidir
va 120-yo borabordir;

Biitiin modellogdirilon qruplarinin gender torkibi
eynidir vo har birinin 60 gadin va 60 kisi toskil edir.

Golacakda garisiqligin garsisini almaq mogsadila,
ilkin (haqiqi) qruplar asagidaki kimi adlandirila-
caqdir: “real normoprolaktinemiya qrupu” (Real 1);
“real hipofiz adenomasi olmayan hiperprolakti-
nemiya qrupu” (Real 2), “real mikroprolaktinoma
grupu” (Real 3) vo “real makroprolaktinoma qru-
pu” (Real 4). Modellosdirmo noticosindos yaradilan
gruplar iso “modellosdirilmis normoprolaktinemi-
ya qrupu”’ (Virtual 1), “modellosdirilmis hipofiz
adenomas1 olmayan hiperprolaktinemiya qrupu”
(Virtual 2), “modellosdirilmis mikroprolaktinoma
qrupu” (Virtual 3), “modellagdirilmis makropro-
laktinoma qrupu” (Virtual 4) kimi adlandirilacaq.

Statistik analiz zaman1 gostoricinin orta dayari,
standart konarlagsma, orta xota [19], hamginin asagi
va yuxart 95% etimad intervali (CI) [20] miioyyon-

losdirilmisdir. Todqgiqatin miixtalif noqtolorindo
(miialico baglanmasindan avval vo sonra) prolaktine-
miya noticolori vo hipofiz adenomasiin oSlgiilori
arasinda miiqayise aparmaq ti¢iin alagali niimunalor
izra Student t-testindon [21] istifado edilmisdir.

Hesablamalar zamani, faizi ifado edon gosto-
ricilorls isloyarkon miivafiq faiz, faiz sohvi vo faiz
sohvinin asag1 vo yuxari 95% CI miioyyonlosdirildi
[22]. Faizlorin miigayisasi Fisher iisulu ilo aparildi
[23]. Prolaktinemiya ilo antropometrik, klinik vo
hormonal gostaricilor arasindaki qarsiligli slagonin
tohlili korrelyasiya vo reqressiya analizlori vasitosilo
apartlmisdir [24, 25].

Naticolor vo miizakira. Modellagdirma totbiq
olunarkon cavablandirilmasi vacib olan asas sual —
statistik modelin ilkin materiala uygun olub-olma-
masidir.

Real normoprolaktinemiya qrupunda prolaktinin
orta soviyyosi 12,40 (95% CI 10,278; 14,524) ng/
mL olmusdur. Virtual 1 normoprolaktinemiya qru-
punda iso bu gostarici 12,0 (95% CI 11,08; 12,97)
ng/mL toskil etmisdir. Qruplar arasindaki forqlor
statistik olaraq oshomiyyatli olmamisdir (p>0,05).

Prolaktinin orta saviyyasi Real 2 vo Virtual 2
gruplarinda uygun olaraq 44,7 ng/ml (95% CI:
20,66—68,72) vo 48,6 ng/ml (95% CI: 40,41-56,86)
toskil etmisdir (p > 0,05). Real 3 vo Virtual 3 qrup-
larinda bu gostorici 145,8 ng/ml (95% CI: 123,16—
168,54) vo 162,8 ng/ml (95% CI: 144,43—-182,20)
olmusdur (p>0,05). Real 4 vo Virtual 4 qruplarin-
da iso orta prolaktin saviyyesi miivafiq olaraq 747,1
ng/ml (95% CI: 357,82-1136,43) vo 798,0 ng/ml
(95% CI: 516,07-1079,99) olmusdur (p>0,05).

Hor bir real qrupun onun virtual analoqu ilo
miigayisoli tohlili gdstormisdir ki, yas, boy, badon
¢okisi, bodon kiitlo indeksi, bel c¢evrasi, bel/
boy indeksi, sistolik vo diastolik arterial tozyiq
gostoricilori, eloco do hipofiz—qalxanabanzor vozi
sistemi hormonlarinin soviyyoalori real vo miivafiq
virtual qruplar arasinda (Real 1/Virtual 1; Real 2/
Virtual 2; Real 3/Virtual 3; Real 4/Virtual 4)
statistik cohatdon ohomiyyatli forq géstormomisdir.

Virtual 1, Virtual 2, Virtual 3 vo Virtual 4
gruplarinin malumatlarinin tohlili prolaktinemiya
ilo boy arasinda statistik cohotdon ohomiyyatli qar-
siligh slagonin mdveudlugunu askar etmisdir. Vir-
tual 1 qrupunda bu olago monfi xarakter dasiyir:
=0,20; p<0,05. Hiperprolaktinemiyanin olmasi
kaskin sokilds slagonin xarakterini doyisir — Virtu-
al 2 grupunda o, miisbat olur (r=+0,38; p<0,001) vo
bu tendensiya Virtual 3 (r=+0,28; p<0,01) vo Virtu-
al 4 (r=+0,21; p<0,05) qruplarinda da davam edir.
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Hiperprolaktinemiyanin olmasit vo ya olma-
mas1 prolaktinemiya ilo badon ¢okisi arasindaki
olagonin xarakterino tosir etmomisdir. Biitiin 4
grupda bu garsiliqli alags statistik cohotdon ohomi-
yyatli vo miisbot olmugdur. Belo ki, Virtual 1
grupunda r=+0,21; p<0,05, Virtual 2 qrupunda
r=+0,45; p<0,001, Virtual 3 qrupunda r=+0,25;
p<0,01, Virtual 4 qrupunda iso r=+0,27; p<0,05
toskil etmisdir.

Prolaktinemiya ilo badan kiitls indeksi arasinda-
k1 qarsiligli alago biitiin 4 qrupda miisbat olmusgdur.
Bu olago Virtual 1 qrupunda statistik cohotdon
ohamiyyatli olub (r=+0,36; p<0,001), eyni sokilda
Virtual 2 qrupunda da (r=+0,36; p<0,001). Vir-
tual 3 qrupunda iso bu qarsiliqhh olago statistik
ohomiyyotini itirmisdir (r=+0,15; p>0,05), eyni
halda Virtual 4 qrupunda da (r=+0,17; p>0,05).

Prolaktinemiya ilo bel ¢evrasi arasindaki gar-
siligh olago miisbot xarakter dasiyib. Virtual 1
grupunda r=+0,18; p<0,05, Virtual 2 qrupun-
da r=+0,25; p<0,01, vo Virtual 3 qrupunda iso
r=+0,33; p<0,001 olmusdur. Virtual 4 qrupun-
da iso bu olaqo statistik ohomiyyatini itirmisdir:
r=10,11; p>0,05.

Virtual 1 qrupunda prolaktinemiya ilo «bel
cevrasi/boy» indeksi arasinda giiclii qarsiliqh
olago mdévcud olub (r=+0,25; p<0,01). Virtu-
al 2 qrupunda iso bu olago «itmisdir»: r=+0,12;
p>0,05. Virtual 3 qrupunda bu slago yenidon or-
taya ¢ixmisdir: r=+0,27; p<0,01, Virtual 4 qru-
punda iso yena do statistik oshomiyyati itirmisdir:
r=10,04; p>0,05.

Virtual 1 qrupunda prolaktinemiya ilo diasto-
lik arterial tozyiq arasinda maonfi, statistik cohat-
don ohomiyyatli qarsiligh alago (r=—0,18; p>0,05)
olmusdur. Homginin, prolaktinemiya ilo sistolik
arterial tozyiq arasinda monfi qarsiligl slaqo (r=—
0,14; p<0,05) movcud olmusdur, lakin bu olago
zaruri statistik shomiyyat doracasine ¢atmamisdir.

Virtual 2 qrupunda voziyyot koskin sokildo
doyismisdir: prolaktinemiya ilo arterial tozyiq
(hom sistolik, hom do diastolik) arasinda garsiliql
olago miisbot xarakter almisdir. Sistolik tozyiq
iclin r=+0,47 va p<0,001, diastolik tozyiq li¢iin
1so r=+0,17 vo p>0,05 olmusdur.

Virtual 3 qrupunda iss prolaktinemiya ilo ar-
terial tozyiq arasindaki olaqo statistik cohotdon
ohomiyyatli olmamisdir: sistolik arterial tozyiq
ictin r=+0,11 vo p>0,05, diastolik arterial tozyiq
iglin iso r=+0,06 vo p>0,05 olmusdur.

Virtual 4 qrupunda prolaktinemiya ilo sistolik
arterial tozyiq arasinda statistik cohotdon ohomiy-
yotli miisbot qarsiligh slago miisahido olunmusdur
(r=+0,28 vo p<0,01), eyni zamanda bu gdstaoricilor
arasinda misbot, lakin statistik ohomiyyot qa-
zanmayacaq doracodo qarsiliqh slago do mdveud
olmusdur (r=+0,15 vo p>0,05).

Virtual 1 qrupunda prolaktinemiya ilo sorbost
triiodtironinin soviyyasi arasinda monfi, statistik
ohamiyyatli qarsiliqli slaqe miisahids olunmusdur:
r=—0,22 vo p<0,05. Eyni zamanda, tireotrop hor-
mon ilo olaqo statistik cohstdon shomiyyatli ol-
mamigdir (r=+0,11; p>0,05), vo prolaktinemiya ilo
sarbast tiroksin arasindaki qarsiliqli slage praktik
olarag mévcud olmamisdir: r=+0,03; p>0,05.

Prolaktinemiya ilo hipofiz—qalxanabanzor vazi
sistemi hormonlar1 arasindaki qarsiliqli slagonin
forqli sokli Virtual 2 qrupunda miisahids olun-
musdur:

Tireotrop hormon: r=+0,26; p<0,01;

Sorbast tiroksin: r=—0,05; p>0,05;

Sorbast triiodtironin: r=—0,05; p>0,05.

Mikroprolaktinomanin mévcudlugu (Virtual 3
qrupu) da prolaktinemiya ilo tiroid sisteminin gar-
siliqh alaqgesini kaskin sokildo dayisir:

Tireotrop hormon: r=0,15; p>0,05;

Sarbast tiroksin: r=+0,49; p<0,001;

Sorbast triiodtironin: r=—0,60; p<0,001.

Virtual 4 qrupunda makroprolaktinomaya aid
vaziyyot asagidaki kimi olmusdur:

Tireotrop hormon: r=—0,14; p>0,05;

Sarbast tiroksin: r=0,19; p<0,05;

Sarbast triiodtironin: r=0,14; p>0,05.

Beloliklo, prolaktinemiya ilo hipofiz—qalxana-
bonzor vozi sistemi hormonlar1 arasindaki qa-
rsiligh olagonin tohlili gdstordi ki, arasdirilan 4
qrupun har biri 6zlinomoxsus xiisusiyyatlore ma-
likdir.

Yekun. Notico olaraq qeyd etmok olar ki:

Prolaktinemiya ilo asagidaki gdstoricilor
arasinda mithiim qarsiligli alagolor moévcuddur:
yas, antropometrik gostaricilar, tozyiq hipofiz—qa-
Ixanabonzoar vazi sistemi hormonlari;

Tadqiq olunan 4 qrupun (normoprolaktinemiya
grupu, hipofizadenomasi olmayan hiperprolaktine-
miya qrupu, mikroprolaktinoma vo makroprolak-
tinoma qrupu) hor biri mithiim xtisusiyyatlora vo
“fordi xaraktera” malikdir;

Gostoarilon bu “fordi” xilisusiyyatlorin miioyyon
olunmasi statistik modellosdirmo metodunun tot-
biqi sayasindo miimkiin olmusdur.
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PE3IOME

INPUMEHEHMUE «<BOOTSTRAP» HOAXOJA AJISA CO3JAHUSA BUPTYAJIBHBIX
MOJIEJIEW HOPMO- U THITEPITPOJIAKTUHEMHUN

Mlwkwopos C./1., *Mup3azane B.A.
'Eeponetickuii Mesicoynapoounwiti I ocnumans, baky, Azepbaiiosrcan,
2Azepbaiiocanckuil I'ocyoapemeennviii Huemumym Ycosepuencmeosanust Bpaueti umenu A.Anuesa,
Kageopa mepanuu, baxy, Azepbatioxcan

JlaHHOE WCClle[OBaHUE IOCBSILIEHO NPUMEHEHHIO MeTonxa «bootstrap» Uil CO34aHMs BHPTYalbHBIX MoOJIeNeld HOpMO- U
THIEPIPOTAKTHHEMHUH, TO3BOJISIOIINM CO3/1aBaTh CTATHCTUIECKHE MOJIENTN HA OCHOBE SMITMPUIECKOTO PACIIPEICIICHHS JAHHBIX.
Lean nccenoBanms 3aKiIrovanach B MPUMEHEHHH 9TOTO IT0/IX0/12 K Pa3IMIHBIM IPYTINaM IAeHTOB C HOPMOIIPOJIAaKTHHEMHUEH,
THIIEPIPOJIaKTHHEMHUEH 0e3 aJIeHOMBI THIo(u3a, MUKPO- U MaKpoHpoJakTHHOMOH. Martepuan u metoanl. Jns co3naHus
Mo/IeJIeld HCIIOIb30BaJIMCh JAHHBIE MAIIMEHTOB C PA3JIMYHBIMU (hOPMaMK IPOTaKTHHEMUH. Mozien ObUIH TOCTPOCHBI HA OCHOBE
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pe3yabTaToOB CTaTUCTUYECKOIO aHajaM3a ¢ y4ETOM MOJOBBIX M KOJMUYECTBEHHBIX XapaKTEPUCTUK MallMEeHTOB. Pe3yjbTaThl.
Pe3ynbraTsl MokasaiM, 4TO BUPTyalbHbIE MOACTH HE UMEH CTATUCTHUECKH 3HAUYUMBIX Pa3InYUi TI0 CPAaBHEHMIO C PealbHBIMU
rpynnaMu. OJHako OBIIM BBISIBJICHBI ONPEJEICHHBIE KOPPENALUM MEXIy MpPOJaKTUHEMUEH M aHTPOIOMETPUYECKUMHU
MIOKa3aTeIsIMU, apTEPUAIBHBIM JIaBJICHUEM, a TAKXKE TOPMOHAMHU THHIO(U3apHO-IIUTOBUAHON CHCTEMBI, KOTOPBIE BAPbUPOBAIIHCH
B 3aBHCHMOCTH OT rpynmbl. 3akiaodenme. lccrmemoBanme mokaszanmo, 4ro MeTon "bootstrap" sBisgercs 3()(eKTHBHBIM
WHCTPYMEHTOM JUISI KITMHUYECKOTO ¥ CTaTHCTHYECKOTO MOJICITMPOBAHMS M ITO3BOJISICT 00JIee TOYHO aHAIN3UPOBATH OCOOCHHOCTH
Pa3IMYHBIX IPYTI NPOJAKTUHEMHUH.

KaoueBbie cioBa: meron «bootstrap», ageHoma runodusa, HOPMO- W TUNEPIPOIAKTHHEMHS, BUPTYaJIbHbIE MOJICIH,
CTaTHCTHUYECKOE MOJIEITMPOBAaHNE

SUMMARY

APPLICATION OF THE "BOOTSTRAP" APPROACH FOR CREATING
VIRTUAL MODELS OF NORMO- AND HYPERPROLACTINEMIA

'Shyukyurov S.D., 2Mirzazade V.A.
'European International Hospital, Baku, Azerbaijan;
’Azerbaijan State Advanced Training Institute for Doctors named after A.Aliyev,
Department of Therapy, Baku, Azerbaijan

This study is dedicated to the application of the "bootstrap" method for creating virtual models of normo- and hyperprolactinemia,
allowing the creation of statistical models based on the empirical distribution of data. The aim of the research was to apply this
approach to different patient groups with normoprolactinemia, hyperprolactinemia without pituitary adenoma, microprolactinoma,
and macroprolactinoma. Material and Methods. The models were developed using data from patients with different types of
prolactinemia. The models were created considering the gender and quantitative characteristics of the patients, followed by
statistical analysis. Results. The results showed that the virtual models did not differ significantly from the real groups. However,
certain correlations between prolactinemia and anthropometric parameters, blood pressure, as well as pituitary-thyroid system
hormones were identified, with variations depending on the group. Conclusion. The study demonstrated that the "bootstrap"
approach is an effective tool for clinical and statistical modeling and provides more precise analysis of the characteristics of
various prolactinemia groups.

Keywords: "bootstrap" method, pituitary adenoma, normo- and hyperprolactinemia, virtual models, statistical modeling
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