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мннишция 
Миома  матки    доброкачественная,  моноклональная,  хорошо  отграниченная,  капсулированная  опухоль,  проис
ходящая  из гладкомышечных  клеток  шейки  или тела матки. Локализация  миомы матки бывает  самой  разнообразной. 
Наиболее  часто  диагностируют  субсерозное  и межмышечное  (интрамуральное)  расположение  миоматозных  узлов, 
количество  которых  может  достигать  25  и более, а  размеры    значительно  увеличиваться.  Подслизистое  (субмукоз
ное)  расположение  узлов  наблюдают  реже, но оно  сопровождается  более  яркой  клинической  картиной. 

В  этих  рекомендациях  представлены  современные  данные  об  этиологии, патогенезе,  клинической  картине,  диагно
стике, а также о новых  возможностях  хирургического  лечения  и роли  гормональной  терапии  в комплексном  лечении 
миомы  матки. 

Ключевые  слова 

Миома  матки,  миниинвазивные  методы  хирургического  лечения,  гормональная  терапия,  индивидуальная  тактика 
ведения  больных 

Цель 

Разработать  рекомендации  по тактике  ведения  больных  с миомой  матки для  практикующего  врача 

Методы 

В  ходе  проведения  Экспертного  совета  «Современная  тактика  ведения  больных  миомой  матки»  07  декабря  2013  г. 
(Москва)  был достигнут  консенсус  по  ключевым  проблемам  миомы матки  и выработано  решение  о  разработке  реко
мендаций  по тактике  ведения  больных  с миомой  матки  на современном  уровне. 

Непосредственно  в  подготовке  Клинических  рекомендаций  проведен  поиск  статей  на  английском  языке  в  PubMed 
Medline  и The  Cochrane  Library  и в других  важнейших  ресурсах  данных,  касающихся  различных  аспектов  миомы  мат
ки  (с января  1999 г. по май 2014 г.); рассмотрены  результаты  всех  имеющихся  доказательных  исследований  на  русском 
и  английском  языках, доступные  метаанализы  и систематические  обзоры  рандомизированных  контролируемых  ис
следований,  что  позволило  подготовить  данные  рекомендации  по  лечению  миомы  матки  на  основе  консенсусного 
мнения  экспертов. 

Результаты 

Документ  представляет  собой  резюме  новейших  доказательных  данных  по  диагностике  и  лечению  миомы  матки, 
полученных  специалистами,  как в России, так  и за  рубежом. Разработанные  рекомендации  могут  быть  использованы 
практикующими  врачами  при  ведении  женщин  с этим  заболеванием.  Следование  этим  рекомендациям  будет  повы
шать  эффективность  лечения  женщин  с миомой  матки. 

В  представленном  документе  отражены  клинические  и  научные  сведения,  имеющиеся  на  момент  его  опу
бликования,  при  получении  новых  доказательных  данных  будут  внесены  соответствующие  изменения. 
Представленную  в  документе  информацию  не  следует  рассматривать  как  абсолютную  необходимость  ис
ключительного  следования  указанным  методам  лечения,  но  она  позволяет  врачу  в  своей  клинической  ра
боте  опираться  на лучший  мировой  опыт. 

Клинические  рекомендации  по  миоме  матки  предназначены  для  врачей  акушеровгинекологов , 
гинекологовэндоскопистов,  гинекологовэндокринологов,  общих  хирургов,  урологов,  онкологов,  врачей  семей
ной медицины, преподавателей  медицинских  вузов. 
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еписок  сокращении 
аГнРГ    агонисты  гонадотропинрилизинг  гормона 

ВРТ    вспомогательные  репродуктивные  технологии 

Г СПГ   глобулин, связывающий  половые  гормоны 

ДДТ    дихлордифенилтрихлорэтан 

ЕК   естественные  киллеры 

ИМТ    индекс  массы  тела 

ИПФР    инсулиноподобный  фактор  роста 

КОК   комбинированные  оральные  контрацептивы 

ЛИФ  (leukemia  inhibitory  factor,  LIF)    лейкозингибирую
щий  фактор 

ЛМ   лейомиома  матки 

ЛНГВМС    левоноргестрелсодержащая  внутриматочная 
система 

МГТ    менопаузальная  гормональная  терапия 

МКБ  10   Международная  классификация  болезней 
десятого  пересмотра 

ММК   межменструальные  маточные  кровотечения 

МРТ    магнитнорезонансная  томография 

МСКТ    мультисрезовая  спиральная  компьютерная 
томография 

НПВС    нестероидные  противовоспалительные  сред
ства 

ОМК    обильные  менструальные  кровотечения 

ОР    относительный  риск 

ПОНРП    преждевременная  отслойка  нормально  рас
положенной  плаценты 

ПЭС    постэмболизационный  синдром 

РП   рецепторы  прогестерона 

РЭ   рецепторы  эстрогенов 

аРЭ    рецепторы  эстрогенов  а 

рРЭ    рецепторы  эстрогенов  R 

СМРП  (улипристала  ацетат)    селективные  модуляторы 
рецепторов  прогестерона 

СМЭР    селективные  модуляторы  эстрогеновых  рецеп
торов 

ТПФР    тумороподобный  фактор  роста 

УЗАС    ультразвуковое  триплексное 
ангиосканирование 

УЗИ    ультразвуковое  исследование 

ЦДК    цветовое  допплеровское  картирование 

ЭКО    экстракорпоральное  оплодотворение 

ЭМА    эмболизация  маточных  артерий 

ЭФР    эндотелиальный  фактор  роста 

bFGF    основной  фактор  роста  фибробластов 

G6PD    глюкозо6фосфатдегидрогеназа 

MRgFUS    аблация  ультразвуком  под  контролем 
магнитнорезонансной  томографии 

HMG    белки  высокой  мобильности 

PIP    фосфорилированные  фосфоинозитиды 

PVA    поливиниловый  спирт 

RI   индекс  резистентности 

VEGF    сосудистоэндотелиальный  фактор  роста 

V    скорость  кровотока 
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Введение 

Миома  матки    одна  из  наиболее  распространенных 
доброкачественных  опухолей  женской  половой  сферы, 
которая  возникает  у  2040%  женщин  репродуктивного 
возраста  [Duhan  N., 2011, Donnez  J . et  al., 2012]. 

Это  доброкачественная  моноклональная  опухоль  из 
гладкомышечных  клеток  миометрия. Опухоль  развива
ется  из  одной  единственной  аномальной  клетки,  кото
рая  в  результате  произошедшей  в  ней  мутации  приоб
рела  способность  нерегулируемого  роста  [Сметник  В.П. 
и др., 2003, Maruo  IT. et  al., 2004]. 

Г* 
Впервые  заболевание  было  описано  британским  па
тологоанатомом  Мэтью  Бейли  в  1793  г.  и  по  настоящее 
время  миома  матки  уверенно  занимает  второе  место  в 
структуре  гинекологической  заболеваемости  [Красно
польский  В.И.,  2010,  Тихомиров  А.  П.,  2006].  Однако  не
возможно  точно  определить  ее  истинную  распростра
ненность  в  связи  с  бессимптомным  течением  в  более 
чем  70%  случаев.  Примерно  при  1/3  всех  обращений  в 
гинекологические  клиники  диагностируют  эту  опухоль. 
За  19982002  гг.  зарегистрировано  более  1,2  млн.  паци
енток  с  первичным  диагнозом  «миома  матки»  [Myers  Е., 
Barber М.,  2009]. 

Несмотря  на  определенные  успехи,  достигнутые  в  об
ласти  консервативной  терапии  этого  заболевания, 
основным  методом  лечения  миомы  матки  до  настоя
щего  времени  остается  хирургический,  а  полного  из
лечения  удается  добиться  только  с  помощью  гистерэк
томии.  Однако  у  молодых  женщин  с  нереализованной 
репродуктивной  функцией,  бесплодием  или  невына
шиванием  беременности,  а также желающих  сохранить 
матку  с  целью  рождения  детей  в  будущем,  необходимо 
хирургическое  лечение,  позволяющее,  с  одной  сторо
ны,  полностью  удалить  патологический  очаг(и), а  с  дру
гой,    сохранить  или  восстановить  генеративную  функ
цию.  Операцией,  решающей  эти  проблемы,  является 
миомэктомия.  Хирургическое  лечение  показано  при 
«отмеченном»  быстром  росте  миомы  или  появлении 
сопутствующих  симптомов  (сдавление  соседних  орга
нов,  кровотечение,  боль  и т.д.). 

При  отсутствии  соответствующей  симптоматики  (боль, 
менометроррагии,  документированный  рост  миомы, 

нарушение  функции  соседних  органов,  бесплодие  и не
вынашивание  беременности),  а  также  при  малом  раз
мере  опухоли  и  асимптоматическом  течении  миомы 
пациентки  в  лечении  не  нуждаются  и  находятся  под 
динамическим  наблюдением  врачей  женской  консуль
тации. 

В  последние  3 десятилетия  бурно  развивающиеся  вспо
могательные  репродуктивные  технологии  позволяют 
добиться  наступления  беременности  у  женщин  репро
дуктивного  возраста, даже  позднего,  в  том  числе  и  по
сле  миомэктомии. 

При  этом,  согласно  опубликованным  данным,  в  Европе 
более  300  тыс.  в  год  оперативных  вмешательств  в  гине
кологии  связаны  с миомой  матки  [Duhan  N. et  al., 2011]. В 
США  ежегодно  выполняют  примерно  200  тыс.  гистерэк
томии,  30  тыс.  миомэктомии,  и  тысячи  ультразвуковых 
исследований  для  их диагностики.  Годовые  экономиче
ские затраты  этих  опухолей  составляют  от  $ 5,9 млрд. до 
$ 34,4  млрд.  [Cardozo  E.R.  et al., 2012]. 

По  данным  НЦАГиП  им.  В.И.Кулакова  (2013)  за  1991
2012  гг.  было  проведено  6089  миомэктомии,  из  них 
81,1%  лапароскопическим  доступом,  14,2%  гистероре
зектоскопическим  и  4,8%  лапаротомическим.  Кроме 
того,  выполнено  1869  гистерэктомии  лапароскопиче
ским  доступом  и  691  миомэктомия  во  время  беремен
ности. 

Согласно  последним  данным,  зафиксирован  повышен
ный  риск  развития  лейомиомы  для  афроамериканских 
женщин  по сравнению  с европейскими, что указывает  на 
возможную  генетическую  природу  развития  опухоли. По 
прогнозам,  в возрасте  50 лет  почти  70% белых женщин  и 
более 80% чернокожих женщин  могут  иметь, по  крайней 
мере, один миоматозный  узел;  развитие  тяжелых  ослож
нений  возможно  у  1530%  больных  [Baird  DD. et  al., 2003; 
Catherino WH. et al., 2011]. Темпы  роста  гистерэктомии  по 
поводу  миомы  также  больше  среди  афроамериканских, 
чем  среди  европейских  женщин  (38  против  16 на  10 тыс. 
женщин)  [Wise  LA. et al., 2004]. 

Обычно  это  заболевание  диагностируют  у  2025%  жен
щин  репродуктивного  [Duhan  N.,2011]  и  у  60%  и  более 
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пременопаузального  возраста,  у  которых  основными 
клиническими  проявлениями  являются  маточные  кро
вотечения  и  тазовая  боль.  Опухоль  может  стать  также 
причиной  бесплодия  и  различных  осложнений  бере
менности.  Узлы  миомы  матки  способны  имитировать 
или  маскировать  злокачественные  опухоли. 

Расположение  и  размер  миоматозных  узлов  зависят  от 
их  клинических  проявлений.  По  сравнению  с  другими 
локализациями  субмукозные  миомы,  деформирующие 

полость  матки,  являются  наисюлее  разрушительными 
для  целостности  эндометрия,  даже  небольшие  субму
козные  миомы  связаны  с  чрезмерными  и  нерегуляр
ными  кровотечениями,  бесплодием  и  привычным  не
вынашиванием  беременности.  Напротив,  субсерозные 
узлы,  растущие  в  брюшную  полость  при  достижении 
определенного  размера,  могут  оказывать  давление  на 
соседние  органы,  нарушая  их  функцию,  что  восприни
мается  пациентками,  как  тазовый  дискомфорт  [Sinclair 
D C . e t a l . ,  2011]. 
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ќ  Эпидемиология и факторы риска миомы матки 

г*

г* 

Миома  матки    наиболее  распространенная  доброка
чественная  опухоль  среди  женщин  большинства  стран 
мира. Считают,  что  миому матки диагностируют  у  3035% 
женщин  репродуктивного  возраста,  чаще  в  позднем  ре
продуктивном  возрасте,  а у  1/3  пациенток  она  становит
ся  симптомной. 

Как  следствие,  миома  матки  становится  главной  причи
ной  гистерэктомии  во  многих  странах,  например  в  США 
она  является  основанием  приблизительно  для  1/3  всех 
гистерэктомии,  а  это  примерно  200  тыс.  гистерэктомии 
ежегодно.  В России, по  различным  данным, миома  матки 
является  причиной  гистерэктомии  в 5070% случаев  при 
заболеваниях  матки. 

Несмотря  на  высокую  распространенность  заболева
ния, до  последних  лет  сравнительно  немного  фундамен
тальных  исследований  было  направлено  на  выявление 
причинной  обусловленности  и  патогенеза  миомы  матки 
изза  редкости  ее  злокачественного  преобразования. 
Однако,  несмотря  на  доброкачественное  течение,  мио
ма  матки  является  причиной  значительного  снижения 
качества  жизни  у  значительной  части  женского  населе
ния.  Клинические  проявления  опухоли  связаны  с маточ
ными  кровотечениями,  болью,  сдавливанием  смежных 
органов,  нарушением  не  только  их  функции,  но  и  фер
тильности,  включая  бесплодие  и  невынашивание  бере
менности. 

Причины  развития  миомы  матки  неизвестны,  но  науч
ная  литература  содержит  большой  объем  информации, 
имеющий отношение  к эпидемиологии, генетике,  гормо
нальным  аспектам  и  молекулярной  биологии  этой  опу
холи. 

Факторы,  потенциально  связанные  с  генезом  опухоли, 
можно условно  представить  4  категориями: 

1.  Предрасполагающие  или факторы  риска. 

2.  Инициаторы. 

3.  Промоутеры. 

4.  Эффекторы. 

Факторы риска миомы матки 
(предрасполагающие) 

Знание  факторов  предрасположенности  позволит 
иметь  представление  об  этиологии  миомы  матки  и  раз
работать  превентивные  меры.  Несмотря  на  то,  что  мы 
рассматриваем  факторы  риска  изолированно,  чаще 
всего на лицо  их сочетание  (табл. 1). Воздействие  многих 
факторов  ранее  приписывали  их  влиянию  на  уровень 

Факторы риска, связанные с развитием миомы 
Таблица 1 

Фактор  Риск  Авторы 

Раннее менархе  Увеличивает  Marshall etal,  1988а 

Отсутствие  родов в анамнезе  То же  Parazzini etal,  1996а 

Возраст  (поздний репродуктивный  период)  То же  Marshall etal,  1997 

Ожирение  То же  Ross etal,  1986 

Афроамериканская  раса  То же  Baird etal,  1998 

Прием тамоксифена  Тоже  Deligdisch, 2000 

Высокий  паритет  Снижает  Lumbiganon et al, 1996 

Менопауза  То же  Samadi etal,  1996 

Курение  То же  Parazzini et a1,1996b 

Прием КОК  7  Marshall etal,  1998a 

Гормональная  терапия  ?  Schwartz et al,  1996 

Факторы  питания  ?  Chiaffarino et al, 1999 

Чужеродные  эстрогены  7  Saxena etal,  1987 

Географический  фактор  7  Ezemand Otubu 1981 
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или метаболизм  эстрогенов  и прогестерона,  но  доказа
но,  что  эта  связь  чрезвычайно  сложна,  и  скорее  всего, 
существуют  другие  механизмы,  вовлеченные  в  процесс 
образования  опухоли.  Следует  отметить,  что  анализ 
факторов  риска  миомы  матки  остается  трудной  зада
чей  в  связи  с  относительно  небольшим  количеством 
проведенных  эпидемиологических  исследований,  а  на 
их  результаты  может  оказывать  влияние  тот  факт,  что 
распространенность  бессимптомных  случаев  миомы 
матки  достаточно  высока  [Schwartz  S.M.,  Marshall  L.M., 
2000]. 

Менархе 

Существуют  данные  об увеличении  риска  миомы  матки, 
связанном  с  ранним  менархе,  хотя  он  часто  не  был  ста
тистически  значимым. Относительно  недавно были  опу
бликованы  данные,  согласно  которым  у  женщин  с  ме
нархе  в  возрасте  <  10 лет,  риск  миомы  матки  был  выше, 
чем  у  пациенток  в  12 лет  [относительный  риск  (ОР)1.24]. 
У  женщин  с  возрастом  менархе  >  16 лет  риск  заболеть 
миомой  матки  был  снижен  (ОР  0.68).  L.M.  Marshall  и др., 
(1998),  S.E. Bulun  (2013), Sato  и др.  (2000), отметив  раннее 
начало  регулярных  менструаций  у  больных  с  миомой, 
пришли  к заключению,  что  ранняя  менструальная  функ
ция  связана  с  увеличением  риска  роста  узлов  у  моло
дых  женщин.  Раннее  начало  менструальных  циклов  по
вышает  число  клеточных  делений,  которые  миометрий 
претерпевает  в течение  репродуктивного  периода,  что 
увеличивает  риск  мутации  в  генах,  управляющих  про
лиферацией  миометрия. 

Репродуктивная  функция 

Целый  ряд  исследований  подтвердил  обратную  связь 
между  количеством  родов  и  риском  развития  миомы 
матки.  Известны  работы,  сообщающие  о  сниженном  ОР 
миомы  матки  среди  рожавших  женщин  (0.5)  по  срав
нению  с  нерожавшими  и  прогрессивном  снижении 
риска  относительно  числа  родов.  Полученные  резуль
таты  можно  объяснить  тем,  что  беременность  умень
шает  время  свободного  эстрогенного  воздействия  на 
миометрий,  тогда  как  бесплодие  может  быть  связано  с 
ановуляцией,  характеризующейся  долгосрочным,  не
прерывным  воздействием  эстрогенов  на  миометрий. 
Существует  альтернативная  гипотеза,  которая  предпо
лагает,  что  миома  матки    причина  бесплодия,  а  не  его 
следствие; однако  сниженный  ОР  миомы  матки, связан
ный  с  паритетом,  остается  по  существу  тем  же  после 
того,  как  у  женщины  с  бесплодием  в  анамнезе  наступа
ет  беременность. 

Возраст 

Повышение  риска  миомы  матки,  связанное  с  увеличе
нием  репродуктивного  возраста,  было  продемонстри
ровано  во  многих  эпидемиологических  исследованиях 
[Segars  J .H. et  al., 2014]. Доказано,  что  среди  пациенток, 
оперированных  по  поводу  миомы  матки,  преобладают 
женщины  в  возрасте  от  40  до  50 лет,  хотя  данные  выво

ды можно  объяснить  более  выраженным  ростом  опухо
ли  в этот  возрастной  период,  а также  моральной  готов
ностью  женщин  позднего  репродуктивного  периода  к 
гинекологической  операции. С  одной  стороны, если  ве
роятность  развития  миомы  и ее  роста  фактически  уве
личивается  в  течение  последних  лет  репродуктивного 
периода,  то  гормональные  факторы,  связанные  с  пери
менопаузой,  могут  быть  важными  модуляторами  воз
никновения  и роста  миомы матки. С другой    очевидное 
увеличение  заболеваемости  миомой  матки  в  позднем 
репродуктивном  возрасте  можно  объяснить  кумуля
тивным  2030летним  гормональным  воздействием  на 
миометрий.  Снижение  риска  миомы  матки,  требующей 
хирургического  лечения, у  пациенток  в  постменопаузе, 
возможно,  связано  с  уменьшением  размера  опухоли 
ввиду  отсутствия  гормональной  стимуляции.  Гистоло
гический  материал, представляющий  собой  2миллиме
тровые  по  толщине  участки  матки,  подтвердил  одина
ковую  заболеваемость  миомой  в  пре  и  постменопаузе 
(74  и  84%  соответственно),  но  размеры  узлов  миомы  в 
постменопаузе  оказались  меньше. 

Ожирение 

В  настоящее  время  имеется  целый  ряд  публикаций  о 
наличии  связи  между  ожирением  и увеличением  забо
леваемости  миомой  матки.  По  данным  проспективно
го  исследования  из  Великобритании  [Bulun  S.E.,  2013], 
риск  миомы  матки  увеличивается  приблизительно  на 
21%  на  каждые  10% прибавки  массы  тела;  подобные  ре
зультаты  были  получены  после  анализа  индекса  массы 
тела  (ИМТ),  а  не  веса  пациенток.  В  исследовании,  про
веденном  в  Таиланде,  методом  «случайконтроль»  на
блюдали  6%  увеличение  риска  для  каждого  изменения 
ИМТ  на  1  единицу.  Точно  также  большое  проспектив
ное  исследование  медицинских  сестер  в США  показало 
рост  риска  заболеваемости  с  увеличением  ИМТ  взрос
лых  пациенток.  В  исследовании  методом  «случай
контроль»  японских  авторов  женщин  с  ожирением 
(ИМТ  <  25, процент  жировой  прослойки  >  30)  или  с  вис
церальным  типом  распределения  жира  (окружность 
талии  >80  см)  относят  к  группе  с достоверно  более  вы
соким  риском  развития  миомы  матки.  В  американских 
исследованиях  показано,  что  51%  пациенток,  которым 
была  выполнена  гистерэктомия  по  поводу  миомы  мат
ки  или  миомэктомия,  имели  избыточную  массу  тела,  а 
16%    ожирение.  Авторы  сравнили  свои  результаты  с 
результатами  подобного  исследования,  проведенного 
национальной  исследовательской  группой  в  США,  и 
включенного  в обзор  FDA,  по данным  которого  25% па
циенток  с миомой  матки  имели  избыточную  массу  тела 
и  7,2%  ожирение.  Однако  необходимо  отметить,  что  в 
более  позднем  исследовании  отсутствовала  контроль
ная  группа  и  как  критерий  использовали  процент  так 
называемой  желательной  массы  тела,  а  не  ИМТ.  Важен 
и  тот  факт,  что  работу  выполняли  позже,  когда  распро
страненность  ожирения  в  США  увеличилась.  В  проти
вовес  этому  исследованию  существуют  две  публика
ции,  в  которых  не  было  выявлено  корреляции  между 
заболеваемостью  миомой  и  ИМТ.  Противоречивость 
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данных  о  зависимости  заболеваемости  миомы  матки 
от  избыточной  массы  тела  можно  объяснить  различны
ми  методами  измерения  и  оценки  ожирения,  а  также 
корректностью  выбора  группы  сравнения.  Корреля
ция  между  ожирением  и  увеличением  риска  миомы 
матки,  вероятно,  опосредована  гормональными  фак
торами,  связанными  с ожирением.  Известно  несколько 
специфических  гормональных  особенностей,  ассоции
рованных  с  ожирением. 

Инсулинорезистентность    неизбежный  спутник  избыт
ка  висцерального  жира    провоцирует  множественные 
гормональные  изменения,  в  числе  которых  нарушение 
секреции  и действия  гормона  роста,  пролактина,  вазо
прессина,  кортикотропина.  Синтез  в  печени  глобулина, 
связывающего  половые  гормоны  (ГСПГ),  при  ожирении 
снижается,  приводя  к  увеличению  фракции  свободных 
эстрогенов. 

Одновременно  в  жировой  ткани  повышается  кон
версия  андрогенов  в  эстрогены.  Поскольку  почти  все 
циркулирующие  эстрогены  в  постменопаузальном  пе
риоде  синтезированы  в  результате  периферической 
конверсии  андрогенов,  этот  механизм,  вероятно,  имеет 
большее  значение  в постменопаузе,  нежели  в  премено
паузе.  В  пременопаузе  у  женщин,  имеющих  ожирение, 
ферментные  системы,  экспрессированные  в  жировой 
ткани,  обусловливают  изменение  метаболизма  эстро
генов  с  накоплением  активных  1баОНпроизводных 
эстрадиола  и  эстрона. 

Диета 

Потенциальная  роль  диеты  в  генезе  миомы  матки  в ли
тературе  освещена  мало.  В  исследовании  итальянских 
ученых  «случайконтроль»  была  показана  корреляция 
между  риском  возникновения  миомы  матки  и  потре
блением  красного  мяса,  в  том  числе  говядины,  ветчи
ны,  а  потребление  зеленых  овощей  приводило  к  обрат
ному  эффекту.  К  сожалению,  в  данной  работе  не  было 
оценено  количество  потребляемых  калорий  и  процент
ный  состав  жиров  в диете  исследуемой  и  контрольной 
групп,  хотя  можно  было  бы  предположить,  что  более 
высокое  потребление  говядины  будет  связано  с  потре
блением  большего  количества  жиров  и  соответственно 
калорий. 

Поскольку  миома матки является  гормонально  чувстви
тельной  опухолью,  остается  открытым  вопрос  о  роли 
фитогормонов,  входящих  в  состав  пищи.  При  обсле
довании  женщин  пременопаузального  возраста  было 
установлено,  что  пациенткивегетарианцы  выделяли 
в  3  раза  больше  эстрогенов  с  калом,  но  имели  более 
низкую  мочевую  экскрецию  эстрогенов  по  сравнению 
с  содержанием  эстрогенов  в  плазме  крови  и с  пациент
ками,  употребляющими  мясо.  Увеличение  фекальной 
экскреции  эстрогенов  обусловлено  повышенным  вы
делением  их с желчью, что  приводит  к редукции  уровня 
эстрогенов  в  крови.  Кроме  того, объяснить  увеличение 
фекальной  экскреции  эстрогенов  у  вегетарианцев  мож

но  следующим:  (а) высоким  содержанием  в рационе  не
перевариваемых  и неабсорбируемых  волокон,  которое 
защищает  эстрогены  от  бактериальной  деконъюгации 
и  реабсорбции;  (Ь)  особенностями  вегетарианской 
диеты,  уменьшающей  способность  кишечной  флоры  к 
расщеплению  желчных  эстрогенов  и  их  реабсорбции; 
(с)  эффектом,  который  связан  с  низким  содержанием 
жиров  в диете,  что  в свою  очередь  снижает  абсорбцию 
эстрогенов. 

Известно,  что  вегетарианцы  потребляют  меньше  жиров 
и больше  пищевого  волокна, чем  не  вегетарианцы. Дие
та  с  высоким  содержанием  пищевых  волокон  и  с  низ
ким содержанием  жиров  уменьшает  уровни  эстрогенов 
в  плазме,  что  связано,  вероятно,  с  изменениями  кишеч
ной  флоры  и  уменьшением  количества  эстрогенов  в 
кишечнопеченочном  кровообращении.  Таким  обра
зом,  независимо  от  значимости  содержания  в  рационе 
питания  жиров  или  пищевых  волокон, было  установле
но,  что  диета  влияет  на  метаболизм  эстрогенов  у  жен
щин  пременопаузального  возраста,  который  может  в 
свою  очередь  воздействовать  на  риск  развития  миомы 
матки.  Аналогично,  уменьшение  концентрации  эстра
диола  в  плазме  крови  на  17% было  достигнуто  у  здоро
вых  женщин  в  постменопаузе  при  назначении  диеты  с 
низким  содержанием  жиров  [Segars  J .H. et  al., 2014]. 

В  последние  годы  роль  фитоэстрогенов  широко  обсуж
дается  в  научной  литературе.  Эти  растительные  гормо
ны  проявляют  свою  биологическую  активность  после 
агликирования  флорой  желудочнокишечного  тракта. 
Хотя  фитоэстрогены  содержатся  приблизительно  в  300 
видах  растений,  человек  преимущественно  получает 
их  с  соей. Эти  вещества  действуют,  как селективные  мо
дуляторы  эстрогеновых  рецепторов  (СМЭР),  проявляя 
слабые  эстрогенные  или  антиэстрогенные  свойства  в 
зависимости  от  концентрации  эндогенных  эстрогенов 
и  представительства  разных  типов  эстрогеновых  ре
цепторов  в  тканях,  в  связи  с  чем  эффективность  раз
личается  в  разных  тканях.  Роль  фитоэстрогенов  в  раз
витии  миомы  матки  можно  рассматривать  с  позиций 
увеличения  риска  или  протекции  в  зависимости  от  со
путствующих  факторов. 

Физическая  активность 

Возможная  связь  между  физической  активностью  и 
возникновением  миомы  матки  была  описана  в  работе, 
авторы  которой  изучали  распространенность  миомы 
матки  среди  бывших  атлетов  колледжа  по  сравнению  с 
женщинами,  не  занимавшимися  спортом.  Установлено, 
что у женщин, не занимавшихся  спортом,  риск  заболеть 
миомой  матки  был  выше  в  1,4  раза,  по  сравнению  с быв
шими  атлетами. Следует  отметить,  что  эти  2  группы  раз
личались  не  только  степенью  физической  активности, 
но  и  тем,  что  спортивный  образ  жизни,  возможно,  был 
связан  с  продолжительными  диетами,  относительным 
снижением  жировой  массы  тела  на  фоне  физических 
нагрузок,  и,  следовательно,  снижением  конверсии  ан
дрогенов  в эстрогены  в жировой  ткани. 



Расовые  различия 

Многочисленные  научные  источники  сообщают,  что 
миома  матки  более  распространена  у  темнокожих  по 
сравнению  с  женщинами  белой  расы.  Наиболее  ци
тируемым  является  исследование,  показавшее,  что 
89,9%  больных  миомой  матки,  получавших  лечение  в 
Благотворительной  больнице  Нового  Орлеана,  были 
афроамериканками,  тогда  как  в  целом  обращаемость 
за  гинекологической  помощью  среди  афроамериканок 
была  незначительно  выше,  чем  среди  представитель
ниц  белой  расы.  В более  поздних  работах  вероятность 
развития  миомы  матки  варьировала,  но  была  выше 
у  негроидной  расы  в  39  раз.  При  анализе  причин  вы
полненных  гистерэктомии  миома  матки  была  выявле
на  у  89%  темнокожих  и  у  59%  белых  женщин,  причем 
размер  узлов  у  темнокожих  женщин  был  больше,  чаще 
выявляли  множественную  форму  заболевания  и  более 
выраженную  клиническую  картину.  В  крупном  про
спективном  исследовании  наблюдали  95061  медсестру 
пременопаузального  возраста,  не  имевшую  в  анамнезе 
миомы  матки.  Заболеваемость  миомой  оказалась  в  23 
раза  выше  среди  темнокожих,  чем  среди  белых  жен
щин. 

Причина  более  высокой  распространенности  миомы 
матки  среди  темнокожих  женщин  неизвестна,  но  ею 
могут  стать  этнические  различия  в  циркулирующих 
уровнях  эстрогенов.  В группах  здоровых  женщин,  полу
чавших  диету  с  высоким  содержанием  жиров  и  низким 
содержанием  пищевых  волокон,  подобную  их  обыч
ной  диете,  уровни  эстрогенов  в  сыворотке  крови  были 
выше  у  афроамериканских  женщин,  чем  у  белых.  Когда 
же  впоследствии  диета  была  изменена  на стол  с  низким 
содержанием  жиров  и  обогащением  пищевыми  волок
нами,  в  обеих  группах  было  зафиксировано  значимое 
снижение  уровня  эстрогенов  в  крови.  Кроме  того,  до
стоверно  более  низкое  соотношение  20Нэстрона  и 
16аОНэстрона  в  моче  у  афроамериканских  женщин 
по  сравнению  с  белыми.  Неизвестно,  являются  ли  эти 
различия  метаболизма  эстрогенов  генетическими  фак
торами  или  факторами  окружающей  среды. 

Гораздо  меньше  известно  о  распространенности  мио
мы  матки  у  латиноамериканок  и  азиаток.  В  исследова
нии  медсестер  пременопаузального  периода  в  США 
заболеваемость  миомой  матки, установленной  на  осно
вании  ультразвукового  исследования  (УЗИ)  или  опера
тивного  вмешательства  (гистерэктомии),  существенно 
не  отличалась  от  заболеваемости  женщин  белой  расы 
(частота  на  1  тыс.  женщин  в  год:  латиноамериканки  
14,5; азиатки    10,4; белые    12,5; в отличие  от  афроаме
риканок    37,9). 

Суммируя  изложенное  выше, следует  отметить,  что  рас
пространенность  миомы  матки  высока,  как  среди  чер
ной,  так  и  белой  расы  и,  вероятно,  также  высока  среди 
латиноамериканцев  и  азиатов.  Так  что  вопрос  расовых 
различий  распространенности  по  сравнению  с  распро
страненностью  миомы  в целом  интересен  только  с  точ

ки зрения  выявления  этиологических  факторов,  приво
дящих  к развитию  симптомов  миомы  матки. 

Географические  различия 

Знание  распространенности  миомы  матки  в  разных  ре
гионах  может  дать  представление  о  важности  диеты, 
факторов  окружающей  среды  и этнической  принадлеж
ности,  но, к сожалению,  таких  исследований  проведено 
мало.  F.  Sato  и  соавт.  (2000)  сообщили,  что  «лейомиома 
матки    наиболее  распространенная  тазовая  опухоль 
в  Японии»,  но  не  представили  данных  о  реальной  рас
пространенности  заболевания.  Другие  исследователи 
описали,  что  при  проведении  68%  гистерэктомии  в Ни
герии  была  диагностирована  миома  матки.  Авторы  из 
Малайзии  и  другие  исследователи  из  Франции  устано
вили,  что  фибромиома  матки  является  ведущим  пока
занием  к  гистерэктомии  (в 47,6 %  и 66,7 %  случаев  соот
ветственно),  а  в  России    в 5070%  случаев. 

Несмотря  на  то  что  никаких  статистически  значимых  и 
достоверных  выводов  на  основе  представленных  ис
следований  сделать  нельзя,  очевидно  одно    частота 
встречаемости  миомы  матки  в  различных  частях  света, 
безусловно,  высока. 

Курение 

В  некоторых  работах  было  показано,  что  риск  миомы 
матки  снижается  у  курящих  женщин, причем  этот  фено
мен  не  характерен  для  женщин,  куривших  в  прошлом. 
В  одном  из  таких  исследований  у  курящих  было  про
демонстрировано  уменьшение  на  50%  риска  миомы 
матки,  требующей  хирургического  лечения.  В  другой 
работе  была  выявлена  прямая  зависимость  сокраще
ния  риска  миомы  матки  от  количества  выкуриваемых 
сигарет.  Так,  выкуривание  10  сигарет  в  день  снижало 
риск  на  18%  по  сравнению  с  некурящими  женщинами, 
тогда  как  у  курильщиц,  выкуривавших  по  20  сигарет  в 
день,  риск  был  приблизительно  на  33%  ниже,  чем  у  не
курящих.  В отличие  от этих  результатов,  в другом  иссле
довании  не  было  доказано  никакого  снижения  риска 
заболеваемости  миомой  матки  у  курящих  женщин. 

Обратная  зависимость  между  курением  и  возникно
вением  миомы  матки  обычно  свидетельствует  об  ан
тиэстрогенном  эффекте  табакокурения,  который,  как 
известно,  снижает  риск  заболеваемости  раком  эндоме
трия,  способствует  наступлению  ранней  менопаузы  и 
развитию  остеопороза.  Патофизиология  этого  очевид
ного  антиэстрогенного  эффекта  не  полностью  ясна,  по
скольку  уровни  эстрона  и общего  эстрадиола  одинако
вы  у  курящих  и  некурящих  женщин  в  постменопаузе,  а 
результаты  исследования  уровней  гормонов  у  курящих 
женщин  в  пременопаузе  противоречивы.  Кроме  того, 
были  выявлены  некоторые  нарушения  метаболизма 
стероидов  у  курильщиц.  Повышенное  количество  2 0Н 
эстрадиола  (слабый  эстроген),  у  курящих  связано  с 
меньшей  эстрогенной  активностью  в  тканяхмишенях. 
Кроме того, никотин  ингибирует  процесс  ароматизации 
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андростендиона  в эстрон. Одновременно  были  выявле
ны достоверно  более  высокие уровни  ГСПГ  в  сыворотке 
крови  у  курящих  женщин  репродуктивного  возраста. 

Увеличение  количества  андростендиона  и  кортизола  в 
крови,  отмеченное  у  курящих  женщин  в  постменопау
зе,  обусловлено  повышенной  активностью  надпочеч
ников.  Этот  факт  интересен  в связи  с  полученными  экс
периментальными  данными об ингибирующем  влиянии 
андрогенов  на  эстрогенные  эффекты  в матке  крыс. 

Таким  образом,  гормональные  метаболические  эффек
ты  курения  являются,  скорее  всего,  многофакторными. 
Кроме  того,  известно,  что  курящие,  как  группа,  имеют 
сравнительно  более  низкую  массу  тела,  чем  некуря
щие,  возможно,  изза  более  низкой  эффективности  со
хранения  калорий  и/или  повышенного  уровня  метабо
лизма.  Более  низкая  масса  тела  и  следовательно  более 
низкий  риск  заболеваемости  миомой  матки  являются 
еще  одним  косвенным  механизмом  воздействия,  через 
который  курение  снижает  риск  развития  миомы. Одна
ко,  учитывая  неблагоприятное  воздействие  никотина 
на  организм  в  целом,  курение,  несомненно,  нельзя  ре
комендовать  как  метод  профилактики  миомы. 

Гормональная  контрацепция 

Сообщения  в  литературе  о  влиянии  комбинированных 
оральных  контрацептивов  (КОК)  на  рост  миомы  матки 
чрезвычайно  противоречивы.  В  ранних  работах  выска
зывалось  предположение,  что  КОК  могут  играть  роль 
в  развитии  или  росте  миомы.  Однако  далее  не  было 
выявлено  связи  между  возникновением  миомы  матки 
и  использованием  КОК,  более  того,  доказано,  что  риск 
развития  миомы  матки  прогрессивно  уменьшается  в 
зависимости  от  продолжительности  приема  КОК  (при
близительно,  17%  сокращение  риска  на  каждые  5  лет 
использования  КОК).  Этот  защитный  эффект  был  объ
яснен  снижением  выделения  свободных  эстрогенов, 
обусловленным  действием  прогестагенов.  Впослед
ствии данное  исследование  было  подвергнуто  критике, 
а  миома  матки  надолго  даже  стала  противопоказанием 
к  приему  КОК.  Эти  противоречивые  результаты  иссле
дования  относительно  эффекта  КОК  можно  объяснить 
различными  видами  и дозами  эстрогенов  и  прогестаге
нов  в препаратах  КОК 

Влияние  менопаузальной  гормональной  терапии 

Очевидно,  что  миома  после  менопаузы  должна  регрес
сировать,  но  менопаузальная  гормональная  терапия 
(МГТ)  может  остановить  этот  процесс  и  даже  стимули
ровать  рост  узлов.  При  этом  добавление  прогестаген
ного  компонента  не  уменьшало  этот  риск.  Несколько 
различных  клинических  исследований  свидетельство
вали  о  росте  миомы  на  фоне  трансдермального  при
менения  эстрогенного  и прогестагенного  компонентов 
МГТ.  Точно  также  инъекционные  формы  эстрогенов  в 
сочетании  с  прогестагенами  приводили  к  увеличению 
размеров  и числа  узлов  миомы. Кроме  того,  в одном  ис

следовании  было  установлено,  что  назначение  ораль
ной  МГТ  не  вызывало  значимого  изменения  размеров 
опухоли,  а  в другом    оральная  МГТ  приводила  к увели
чению объема  17 узлов миомы  и уменьшению  в  размере 
6 узлов, но эти  изменения  не были  статистически  значи
мы.  В  2  работах,  которые  включали  группы  сравнения, 
объем  миомы  матки  незначимо  уменьшился  у  женщин, 
не  получавших  МГТ  в  течение  длительного  времени.  И 
только  в  2  исследованиях  с  включением  контрольных 
групп  было  высказано  предположение,  что  назначение 
оральной  МГТ  может  ингибировать  нормальный  мено
паузальный  регресс  миомы  матки. 

Эффект  МГТ на рост  узлов  миомы матки у женщин  после 
менопаузы    вопрос  сложный, ответ  на  который  можно 
будет  дать  только  на  основании  дальнейших  исследо
ваний.  Яркой  иллюстрацией  этого  является  утвержде
ние  Polatti  и соавт.  (2000)  о  том,  что  увеличение  объема 
или  числа  миом  матки  во  время  приема  МГТ  в  постме
нопаузе,  вероятно,  не связано  исключительно  с дозой  и 
путем  введения  эстрогенного  компонента, а,  возможно, 
зависит  от  дозы  и  типа  применяемого  прогестагеново
го  компонента. 

Тамоксифен 

Тамоксифен    частичный  агонист  эстрогенов,  который 
связывается  с  рецепторами  к  эстрогенам,  противо
действуя  эффектам  эстрогенов  в  различных  органах. 
Поскольку  тамоксифен  является  эффективной  адью
вантной  терапией  эстрогенчувствительного  рака  мо
лочной  железы,  можно  ожидать,  что  данный  препарат 
приведет  к  регрессу  чувствительных  к  эстрогенам 
миом  матки.  Исследования  in  vitro  подтверждают,  что 
тамоксифен  тормозит  стимулируемый  эстрогенами 
рост  клеток  миомы  у  крыс.  Однако  несколько  клини
ческих  исследований  выявили  рост  миомы  матки  у 
больных  раком  молочной  железы,  получавших  тера
пию  тамоксифеном,  вплоть  до  появления  показаний  к 
гистерэктомии.  Повидимому,  эффект  тамоксифена  до
зозависим,  кроме  того,  стимулирование  роста  миомы 
или  отсутствие  влияния  связано  с  совокупностью  до
полнительных  факторов. Установлено,  что  тамоксифен, 
применяемый  для  лечения  рака  молочной  железы,  в 
20%  оказал  агонистичекое  эстрогенное  влияние,  уве
личивая  пролиферативную  активность  в  матке.  У  этих 
больных  были  выявлены  полипы  эндометрия,  желези
стая  гиперплазия  эндометрия,  аденомиоз  и/или  мио
матозные  узлы.  Описаны  несколько  случаев  развития 
лейомиосаркомы  матки,  диагностированной  у  боль
ных,  получающих  тамоксифен.  Этот  очевидный  эффект 
тамоксифена,  как  агониста  эстрогенов  подтверждает 
еще  и  тот  факт:  его  использование  совместно  с  агони
стами  ГнРГ  не  способствовало  уменьшению  размеров 
миоматозных  узлов. 

На  основании  проанализированных  данных  о  влиянии 
тамоксифена  можно  сделать  следующие  выводы:  во
первых,  биологическое  действие  препарата  сложно 
и  данные,  полученные  на  основе  изучения  животных 



моделей,  вероятно,  не  могут  быть  полностью  экстра
полированы  на  людей;  вовторых,  разные  эффекты  та 
моксифена  в  молочной  железе  и  матке  подтверждают 
действие  данного  препарата  как  СМЭР,  проявляющего 
свойства  агониста  и антагониста  рецептора  эстрогенов 
(РЭ).  Очевидно,  что  это  определяется  самой  клеткой
эффектором  и соотношением  типов  РЭ  в ткани. 

Ксеноэстрогены 

Разнообразные  группы  экзогенных  веществ,  ксеноэ
строгенов,  являясь  либо  агонистами,  либо  антагони
стами  эстрогенов,  могут  влиять  на  метаболизм  и  уро
вень  эндогенных  гормонов. У  этих  веществ  нет  единой 
химической  структуры,  их  источником  для  человека 
может  быть  пища, индустриальные  или  фармацевтиче
ские  источники.  Несмотря  на  то,  что  индустриальные 
химикаты  с  эстрогеновыми  эффектами  в  последнее 
время  находятся  под  пристальным  вниманием,  всего 
в  нескольких  исследованиях  было  обращено  внима
ние  к  проблеме  влияния  таких  веществ  на  миому  мат
ки.  Пестицид  дихлордифенилтрихлорэтан  (ДДТ)  и  его 
аналоги,  как  было  доказано,  являются  веществами  с 
эстрогенной  активностью.  Некоторые  аналоги  ДДТ 
(метоксихлор  и  др.),  все  еще  широко  используют,  на
пример  в  США.  В  единственном  клиническом  иссле
довании  влияния  ДДТ  на  миому  матки  было  установ

лено,  что  более  высокое  содержание  ДДТ  характерно 
для  ткани  фибромиомы,  по  сравнению  с  нормальным 
миометрием,  а  также  более  высокое  содержание  ДДТ 
в  крови  женщин  с  миомой  матки,  чем  у  здоровых  жен
щин.  В  лабораторных  исследованиях  на  клетках  мио
мы  крыс  несколько  органических  хлорсодержащих 
пестицидов,  включая  2,2бис(ргидроксифенил)1,1,1
трихлорэтан,  аэндосульфан,  метоксихлор,  токсафен  и 
эндосульфан|3,  действовали  как  агонисты  РЭ,  экспрес
сируя  рецепторы  прогестерона  (РП),  и  в  некоторых 
случаях,  стимулируя  пролиферацию  клеток  миомы. 
Далее  был  доказан  эффект  накопления  органических 
хлорсодержащих  пестицидов  в жировой  ткани  молоч
ных  желез.  Кроме  того,  представляет  интерес  тот  факт, 
что  Врецепторы  эстрогенов  (ВРЭ)  могут  связываться 
с  двумя  ксеноэстрогенами:  метоксихлором  и  дифено
лом,  причем  сродство  этих  веществ  к  ВРЭ  выражено 
в  большей  степени  по  сравнению  с  арецепторами 
эстрогенов  (аРЭ).  Ввиду  широкого  использования 
органических  хлорсодержащих  пестицидов  в  народ
ном  хозяйстве,  несомненно,  необходимы  дальнейшие 
исследования  возможной  связи  этих  веществ  с  ри
ском  развития  миомы  матки.  Результаты  исследова
ния  диэтилстильбэстрола  свидетельствуют  о  том,  что 
экзогенное  поступление  эстрогенов  может  привести 
к  клеточным  и  молекулярным  альтерациям,  включая 
формирование  миомы  матки. 
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ќ  Этиология и патогенез 

Самый  важный  аспект  этиологии  миомы  матки  —  ини
циатор  роста  опухоли  —  остается  неизвестным,  хотя 
теории  инициирования  ее  туморогенеза  существуют. 
Одна  из  них  подтверждает,  что  увеличение  уровня 
эстрогенов  и  прогестерона  приводит  к  росту  мито
тической  активности,  которая  может  способствовать 
формированию  узлов  миомы,  увеличивая  вероят
ность  соматических  мутаций.  Другая  гипотеза  пред
полагает  наличие  врожденной  генетически  детерми
нированной  патологии  миометрия  у женщин,  больных 
миомой  матки,  выраженной  в  увеличении  количества 
РЭ  в  миометрий.  Наличие  генетической  предрасполо
женности  к миоме  матки  косвенно  свидетельствует  об 
этническом  и  семейном  характере  заболевания. 

Еще  одна  интересная  теория  постулирует,  что  патоге
нез  миомы  матки  мог  бы  быть  похожим  на  патофизио
логическую  реакцию  на  любое  повреждение,  подоб
но  развитию  келоидных  рубцов  после  оперативного 
вмешательства.  Одним  из  звеньев  патогенеза,  по  этой 
теории,  является  ишемия,  связанная  с  выделением 
большого  количества  сосудосуживающих  веществ  во 
время  менструации.  Так,  по  данным  некоторых  уче 
ных,  выявлена  увеличенная  секреция  простагланди
нов  и  вазопрессина  эндометрием  при  дисменорее. 
Возможно,  что  гладкомышечные  клетки  миометрия 
могут  реагировать  на  повреждение  аналогично  со
судистым  гладкомышечным  клеткам  и  способны  как  к 
сокращению,  так  и  к  пролиферативносинтетической 
реакции?  Конечно,  общие  морфологические  черты  су
ществуют,  поскольку  для  миоматозных  узлов  матки  ха 
рактерны  увеличение  пролиферативной  активности  и 
синтез  внеклеточного  фиброзного  матрикса.  При  по
вреждении  сосудов  гладкомышечную  пролиферацию 
инициирует  основной  фактор  роста  фибробластов 
(bFGF)  и  этот  же  фактор  обнаружен  в  большом  коли
честве  в  миоме. 

Кроме  того,  было  установлено,  что  кариотипические 
нарушения  имеют  второстепенное  значение  в  разви
тии  или  инволюции  миом.  Независимо  от  того,  явля
ются  ли  приобретенные  кариотипические  изменения 
первичными  или  они  происходят  во  время  клонально
го  развития  миомы  матки, можно  предположить,  что  к 
индукции  генетических  или  эпигенетических  повреж
дений  приводят  предшествующие  внешние  стимулы, 
условия  или  повреждения,  и,  таким  образом,  приоб
ретенные  генетические  изменения  могут  быть  расце
нены  как  вторичные.  В связи  с этим  они  описаны  в  сле
дующем  разделе,  не  как  предполагаемые  инициаторы 
развития  миомы,  а  как  возможные  потенцирующие 
факторы. 

Генетика  миомы 

Исследования  о  хромосомных  и  молекулярно
генетических  изменениях  в  миоме  матки  многочислен
ны.  Мы  сделали  попытку  суммировать  эту  информацию 
и дать  ответы  на некоторые  актуальные  вопросы,  касаю
щиеся  патогенеза  данного  заболевания. 

1.  Наследуемость 

Существует  ли  генетическая  предрасположенность  к 
миоме  матки?  Для  ответа  на  этот  вопрос  необходимо 
рассмотреть  такие  аспекты  данной  проблемы,  как  этни
ческая  предрасположенность,  исследования  близнецо
вых  пар,  семейный  анамнез  и  связь  с  наследственными 
синдромами. 

Известно  о  повышенной  заболеваемости  миомой  матки 
среди  афроамериканских  женщин  США  по  сравнению  с 
женщинами  европейского  происхождения. 

Наиболее  убедительные  данные о  наличии  наследствен
ной  предрасположенности  в  генезе  миомы  получены 
при  сравнении  частоты  миомы  матки  у  монозиготных  и 
дизиготных  близнецов.  Сообщается  о  2кратном  увели
чении  частоты  гистерэктомии,  связанной  с  миомой  мат
ки,  у  однояйцовых  близнецов,  по  сравнению  с  дизигот
ными  близнецами.  В более  позднем  исследовании  была 
проанализирована  распространенность  миомы  у  близ
нецов  на  основании  УЗИ,  и  оказалось,  что  частота  мио
мы матки, потребовавшей  госпитализацию,  значительно 
выше  у монозиготных  близнецов,  чем у  дизиготных. 

Еще  в  1938  г.  появилось  сообщение  о  том,  что  миому 
матки  у  родственников  первой  степени  родства  диагно
стируют  в 4,2  раза  чаще, чем  в среднем  в популяции.  Эти 
наблюдения  были  подтверждены  в более  поздних  иссле
дованиях.  В  исследовании  638  больных  с  миомой  матки 
и  617  здоровых  женщин  пациентки  с  данным  заболева
нием  вдвое  чаще  сообщали  о  наличии  миомы  у  матери 
или  сестры,  чем  пациентки  контрольной  группы  (33,2% 
против  17,6%). 

Таким  образом,  имеющиеся  данные  убедительно  сви
детельствуют  о  вкладе  наследственности  в  развитие 
миомы  матки.  Это  же  подтверждает  и  прямая  связь 
данной  патологии  с  некоторыми  наследственными 
болезнями,  в  частности  с  синдромом  Рида  (заболева
ние,  наследуемое  по  аутосомнодоминантному  типу  с 
неполной  пенетрантностью),  для  которого  характер
но  появление  множественных  лейомиом  на  коже  и  в 
матке.  Установлены  связь  заболевания  с  сосочковым 
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почечноклеточным  раком  и  его  сцепление  с  локусом 
q42.3q43  хромосомы  1.  Впоследствии  в  этом  локусе 
была  обнаружена  мутация  в  гене  фумаразы  (FH),  ответ
ственном  за  синтез  фермента  энергетического  цикла 
трикарбоновых  кислот.  Предполагают,  что  у  больных  с 
миомой  матки  ген  исполняет  роль  классического  опу
холевого  супрессора.  Хотя  данный  синдром  встреча
ется  редко,  его  ассоциация  с  геном  фумаразы  явилась 
первым  прямым  доказательством  вклада  генетической 
мутации  в  развитие  миомы  матки,  указывая  на  важную 
роль  наследственности  в  развитии  данного  заболева
ния.  Другие  геныкандидаты  миомы  подробно  рассмо
трены  в следующих  разделах. 

2.Клональность . 

Характерным  для многих  опухолей  является  их  клональ
ность,  то  есть  развитие  опухоли  из  одной  мутантной 
клетки.  Имеет  ли  миома  матки  моноклональную  при
роду? Для  ответа  на  этот  вопрос  проанализирована  экс
прессия  генов  хромосомы  X. Известно,  что  в любой  клет
ке  женского  организма  функционально  активна  только 
одна  хромосома  X,  отцовская  или  материнская,  тогда 
как  другая  подвергается  случайной  инактивации  уже 
на  начальных  стадиях  эмбриогенеза.  При  этом  «выклю
ченная» хромосома  X  продолжает  оставаться  таковой  во 
всех  дочерних  клетках,  образующихся  в  результате  ми
тотического  деления. 

При  изучении  клональности  миомы  использовали  по
лиморфизм  генов  хромосомы  X,  изоформы  белков,  раз
личия  мРНК  или  метилирования  гомологичных  генов  в 
хромосомах  X.  Генетические  локусы  хромосомы  X  и  их 
экспрессию  изучали  в клетках  миомы матки  и в  нормаль
ном  миометрии  у  пациенток,  гетерозиготных  по  анали
зируемому  гену. 

В  первых  исследованиях  использовали  изомер 
Хсцепленного  фермента  глюкозо6фосфатдегидро
геназы  (G6PD).  После  скрининга  пациенток  на  гетерози
готное  носительство  G6PD  в эритроцитах,  клетках  миом 
и  миометрия  был  проведен  анализ  на  наличие  одного 
или  обоих  вариантов  G6PD.  Оба  типа  G6PD  (А  и  В)  были 
обнаружены  во  всех образцах  миометрия, и только  1 тип 
G6PD  (А  или  В)  был  идентифицирован  в  каждой  миоме. 
При  этом  у  1  пациентки  в  разных  миоматозных  узлах 
выявляли  различные  типы  G6PD,  что  указывало  на  их 
независимое  происхождение.  Эти  результаты  свиде

тельствуют  о  том,  что  в  большинстве  случаев  опухоли 
первоначально  возникают  из одного  типа  клеток. 

В более поздних работах по изучению клональности  в ми
оматозных  узлах  проанализированы  различия  в метили
ровании  активных  и  неактивных  аллелей  Хсцепленных 
генов.  Опухоли,  возникшие  в  результате  клонального 
развития  из  одной  клетки,  должны  содержать  только 
один  тип  активного  или  неактивного  (метилированно
го)  аллеля,  тогда  как  опухоли  многоклеточного  проис
хождения  должны  иметь  аллели  обоих  типов.  Используя 
этот  подход,  в  миоме  матки  были  изучены  гены  рецеп
тора  андрогена  и фосфоглицерокиназы  в тканях  миомы. 
В  обоих  исследованиях  было  сделано  заключение,  что 
миома  имеет  моноклональное  происхождение. 

Суммируя  существующие  данные,  следует  отметить,  что 
в большинстве  работ  наряду  с моноклональным  генезом 
миомы  матки  признается  наличие  и би и  олигоклональ
ного  происхождения,  которое  может  быть  результатом 
селекции  доминирующего  клона  из  первоначально  би
клональной  популяции  клеток. 

3. Анализ  генетических  механизмов  возникновения 
миомы  матки 

В развитии миомы матки  важная  роль принадлежит  мута
циям,  которые  регистрируют  почти  в  90%  случаев.  Пер
выми  были  обнаружены  хромосомные  аберрации,  кото
рые  встречаются  примерно  в  20—25%  случаев  миомы 
матки.  Недавно  было  установлено,  что  решающая  роль  в 
патогенезе миомы принадлежит  генным мутациям. В дан
ном  подразделе дан  краткий  обзор  нарушений  генетиче
ского  аппарата  на хромосомном  и генном  уровне. 

3.1. Хромосомные  аберрации. 

Стандартные  методы  дифференциальной  окраски  по
зволяют  идентифицировать  различные  аберрации  и 
перестройки  хромосом  (транслокации,  делеции,  дупли
кации  и др.), но необходимо  культивирование  клеток  для 
получения  препаратов  метафазных  хромосом.  Альтер
нативный  метод  хромосомного  анализа    сравнитель
ная  геномная  гибридизация  позволяет  распознавать  не 
только  микроскопические,  но  и  субмикроскопические 
нарушения  хромосом  без  клеточных  культур  опухоли. 
Однако  эти  методы  не  позволяют  диагностировать  то
чечные  мутации  или  эпигенетические  изменения. 
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Цитогенетические изменения, характерные для миомы матки 
Таблица  2 

Хромосомные  аберрации  Частота встречаемости  (%)'  Статьи  Ответственный  ген 

t( 12; 14)(q 14q 15;q23q24)  20  Ligon and Morton 2000  TGFB3 HMGIC  (HMGA2) 

del(7)(q22q32)  17  Ligon and Morton 2000  многочисленные 

Трисомия  12  12  Nilbertand  Heim  1990  многочисленные 

6p21  (del,  inv, t, ins)  <5  Ligon and Morton 2000  HMGIY  (HGMA1) 

Частота  встречаемости  цитогенетического  нарушения в сравнении с нормальным  кариотипом. 

Этиология  и  патогенез 



3.1.1. Наиболее  распространенные  цитогенетические 
изменения. 

В  связи  с  тем  что  цитогенетические  исследования  опу
холи  ограничены  образцом  ткани,  который  представ
ляет  собой  фрагменты  крупных  миоматозных  узлов, 
существует  вероятность,  что  анализ  данных  образцов 
не  полностью  отражает  все  хромосомные  измене
ния  при  миоме.  Тем  не  менее,  при  анализе  таких  об
разцов  приблизительно  у  2 0—40%  пациенток  в  ткани 
опухоли  были  выявлены  хромосомные  нарушения 
(табл. 2). 

Транслокация  t(l2;14)(q14q15;q23q24)    наиболее  распро
страненная  хромосомная  перестройка,  зарегистрирова
на  приблизительно  в  20%  миом  матки. Область  q14q15 
хромосомы  12  вовлечена  в  перестройки  и  при  других 
опухолях  мезенхимного  происхождения,  включая  ан
гиомиксомы,  гемангиоперицитомы,  липомы  и  легочные 
хрящеподобные  гамартомы,  так  же  как  фиброаденомы 
молочной  железы, полипы  эндометрия  и аденомы  слюн
ной железы. 

Установлено,  что  эта  транслокация  ассоциирована 
с  увеличением  экспрессии  гена  HMGA2,  входящего  в 
группу  генов,  кодирующих  белки  высокой  мобильно
сти  (HMG),  которые  играют  важную  роль  в  регуляции 
конформационной  структуры  ДНК,  транскрипции  ге
нов  и  контролируют  пролиферацию  клеток  мезен
химного  происхождения.  Активная  экспрессия  гена 
HMGA2  отмечена  в  лейомиоматозных  узлах  с  t(12;14) 
(q14q15;q23q24)  и  не  выявлена  в  нормальном  миоме
трий. 

Другой  фрагмент  этой  перестройки,  область  q23q24 
хромосомы  14,  специфичен  именно  для  миомы  матки  и 
находится  в  непосредственной  близости  от  гена  эстро
генового  рецептора  (ESR2/3).  Логично  предположить, 
что  данная  хромосомная  перестройка  приводит  к  нару
шению  экспрессии  гена  ESR2.  Однако  прямой  анализ  экс
прессии  данного  гена  подтвердил  отсутствие  значимых 
различий  содержания  мРНК  ESR2(1  у  носителей  данной 
транслокации, а также  нарушений  в гене  ESR2($ при  этой 
перестройке. 

Другим  геномкандидатом  на хромосоме  14 мог  бы  быть 
ген  RAD51L1  (RAD51B),  относящийся  к  семейству  RAD51
репаративных  генов  рекомбинации,  продукт  которого 
взаимодействует  с  белком  HMGA2  и,  вероятно,  играет 
роль  в  регулировании  клеточного  цикла.  Высказано 
предположение,  что  нарушение  нормального  располо
жения  или  взаимодействия  продуктов  генов  RAD51L1/ 
HMGA2  может  быть  причиной  нарушения  регуляции  ро
ста  клеток  миомы. 

Делеция  в хромосоме  7, del(7)(q22q32)  встречается  при
близительно  в  17% случаев  и является  вторым  по  часто
те  хромосомным  нарушением  в  клетках  миомы  матки. 
Делеции  и  транслокации  в  длинном  плече  хромосомы 
7(7q)  встречаются  также  и  при  других  доброкачествен

ных  опухолях,  таких  как  липомы  и  полипы  эндометрия, 
но  особенно  они  характерны  для  миом.  Критический 
район  хромосомы  7 при  миоме матки  соответствует  об
ласти  q22q32,  делеции  в  которой  были  в 34%  опухолей. 
Высказано  предположение,  что  именно  в  этой  области 
хромосомы  7  находится  генсупрессор,  вовлеченный  в 
патогенез  миомы. Действительно,  именно  в  этом  райо
не  был  картирован  генсупрессор  CULT1,  активность 
которого  снижена  в  клетках  миомы  матки.  В  этом  же 
регионе  картирован  и  ген  инициации  репликации  ДНК 
ORC5L,  который  делетирован  в  некоторых  миомах.  Од
нако  роль  упомянутых  генов  в этиологии  миомы  не  до
казана. 

6р27    третья  подгруппа  хромосомных  аберраций,  вклю
чает  делеции,  инверсии,  транслокации  и  инсерции  дис
тальной  части  короткого  плеча  хромосомы  6,  которые 
встречаются  менее  чем  в  5%  случаев  миомы  матки.  В 
этом  локусе  картирован  ген  HMGIY  (HMGA1),  относящий
ся  к тому  же  классу,  что  и  ген  HMGA2  (см.  выше).  Можно 
предположить,  что  механизм  действия  при  хромосом
ных  нарушениях  области  6р21  сходен  с  таковым  при 
транслокации  t(12;14)  и  связан  с  нарушением  регуляции 
гена  HMGIY. 

Трисомия  12 встречается  примерно  в  12%  узлов  миомы 
матки.  Наличие  трех  копий  гена  HMGIC  предполагает 
увеличение  его  экспрессии  по  крайней  мере  в  1,5  раза, 
что  может  играть  роль  в  пролиферации  растущих  тка
ней, особенно  мезенхимного  происхождения. 

4.  Корреляция  хромосомных  аберраций 
с фенотипом  опухоли . 

Существуют  данные,  что  миомы,  образованные  клетка
ми  с  высокой  митотической  активностью  и  атипичны
ми  гистологическими  признаками,  с  большей  вероят
ностью  имеют  нарушения  кариотипа.  При  анализе  114 
миом  размером  >  6,5  см  у  92  пациенток  установлено, 
что  большие  узлы  образованы  клетками  с  более  высо
кой  частотой  патологического  кариотипа,  чем  миомы 
малых  размеров  <  6,5  см  (75  и  34%  соответственно).  В 
больших  опухолях  чаще  выявляют  клетки  с  транслока
цией  t(12;  14), а  в малых  опухолях    делеция  в  хромосо
ме  7. У  значительного  числа  мелких  миом  клетки  с  хро
мосомными  аберрациями  не были  определены.  Данные 
результаты  позволили  предположить  ассоциацию  хро
мосомных  нарушений  с  интенсивностью  роста  миомы. 
Обращал  на  себя  внимание  тот  факт,  что  нарушения  ка
риотипа  в  субмукозных  миоматозных  узлах  наблюдали 
значительно  реже  (12%),  чем  в  интрамуральных  (35%) 
или  субсерозных  (29%). 

Несмотря  на  большое  число  цитогенетических  исследо
ваний,  роль  хромосомных  аберраций  в патогенезе  миом 
неясна. Нет  ответа  на  главный  вопрос:  в какой  мере  хро
мосомные  нарушения  в  клетках  опухоли  являются  пер
вичными  и  не  возникают  ли  они  вторично,  в  результате 
молекулярногенетических  процессов  на уровне  генов  и 
межгенных  взаимодействий. 
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5. молекулярные  механизмы  развития 
миомы  матки. 

Не  исключено,  что  аберрантные  участки  хромосом,  во
влеченные  в  перестройки,  содержат  гены,  важные  для 
пролиферации  и  дифференцировки  гладкомышечных 
клеток, такие  как  гены  HMGA2  HMGA1,  ESR2,  CULT1,  RAD51, 
функция  которых  изменяется  при  перемещениях  транс
лоцированных  фрагментов  хромосом. Учитывая,  что  бо
лее  чем  в  половине  случаев  миомы  матки  хромосомные 
аберрации  не определяются,  оправдан  был  бы  дальней
ший  поиск  геновкандидатов. 

5.7. Экспрессия  генов 

Многочисленные  исследования  особенностей  экспрес
сии  генов  в тканях  миомы  по  сравнению  с  нормальным 
миометрием  позволили  выделить  ряд  генов,  функция 
которых  стабильно  отклонялась  от  нормы  [Shen  Y  et 

al.,  2013].  К  генам  с  высоким  уровнем  экспрессии  отно
сят  гены  факторов  роста  {MEST,  NEGF2),  гены  факторов 
формирования  экстрацеллюлярного  матрикса  (ММР11, 
CSPG2),  ангиогенеза  (TMSNB,SFRP1),  а  также  многочис
ленные  гены,  контролирующие  процессы  дифферен
цировки  и  метаболизма  клеток.  Высокий  уровень  экс
прессии  генов  мембранных  рецепторов  CD24  также 
отражает  нарушения  в  процессах  дифференцировки 
клеток  миомы. 

Гены с низким уровнем экспрессии    это  гены  метаболиз
ма ретиноевой  кислоты  {ADH1),  инсулиноподобного  фак
тора  роста  2  (IGF2),  трансформирующего  фактора  роста 
В  (TGF/3),  гены  тучных  клеток  [TPSB2,  СРАЗ)  и  цитоскеле
та.  Гипотетическая  схема  патогенеза  миомы  с  участием 
перечисленных  генов  представлена  на  рис.  1. Таким  об
разом,  для  миомы  матки  характерен  свой  профиль  экс
прессии  генов,  контролирующих  метаболизм  гормонов 
и  клеточную  пролиферацию.  Остается  не ясным,  в  какой 
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Рис.1. Гипотетическая  схема  патогенеза  миомы  матки  с участием  генов метаболизма  ретиноевой  кислоты, инсули
ноподобного  фактора  роста2  (IGF2), трансформирующего  фактора  роста  В  (TGFB)  и  генов    регуляторов  форми
рования  экстрацеллюлярного  матрикса. 
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мере эти  гены могут  быть  причиной  развития  самой  опу
холи, а в какой они отражают динамику локального  пато
логического  процесса. 

5.2. Попытки  картирования  геновкандидатов 

миомы  матки 

Исследование  полиморфизма  ряда  генов  позволило 
выявить  их  аллельные  варианты,  неслучайно  ассо
циированные  с  миомой  матки.  Прежде  всего  такими 
оказались  гены  метаболизма  стероидных  гормонов, 
рецепторов  эстрогенов,  метилирования  эстрогенов 
(СО/ИГ   catechol0metyltransferase).  В  частности,  была 
установлена  высокая  частота  полиморфизма  Val/Val 
гена  СОМТ  у  больных  с  лейомиомой.  У  60%  больных  с 
миомой  и  карциномой  почки  найдены  мутации  в  гене 
фумаразы  (FH).  Полиморфизм  этого  гена  может  пред
располагать  к  развитию  миомы  матки.  Ещё  одним 
геномкандидатом  в  патогенезе  миомы  оказался  су
прессор  опухолей  ген  Р53. 

Вместе  с  тем,  ни  один  из упомянутых  генов  и, тем  более, 
рассмотренные  ранее  хромосомные  перестройки,  вряд 
ли  могут  рассматриваться  в  качестве  главных  генов
кандидатов  миомы  матки. Ситуация  в данной  проблеме 
кардинально  изменилась  в  2011  г.,  когда  методом  секве
нирования  экзомов  (смысловых  кодирующих  участков 
генов)  был  идентифицирован  ген  MED12. 

5.3. MED12   главный  генкандидат  миомы  матки 

Ген  MED12    12я  субъединица  сложного  комплекса
посредника  (MediatorSubcomlex  12)  локализован  в 
длинном  плече  хромосомы  X  (Xq13),  идентифицирован 
у  многих  больных  с  миомой  матки  благодаря  наличию 
частой  (мажорной)  мутации.  Доминантная  мутация  в 
этом  гене  была  выявлена  у  70%  пациентов  с  миомой 
матки,  в  клетках  которой  транслокация  t(12;14)(ql4
q15;q23q24)  не  определялась.  В  подавляющем  боль
шинстве  случаев  мутация  находилась  в  экзоне  2  и  в 
40%  представляла  собой  делецию  одного  нуклеотида 
в  44м  кодоне.  Интересно,  что  мутации  в  этом  же  гене, 
но локализованные  в других  кодонах  (961  и  1007),  были 
выявлены  при  наследственных  синдромах  Опитца    Ка
веггия  и Луйяна    Фринц,  ассоциированных  с  высокой 
частотой  опухолей. 

Белок,  кодируемый  геном  MED12,  входит  в  состав  круп
ного  (1,2 микродальтон)  белкового  комплекса,  состояще
го  из  25  белков,  который  контролирует  активность  мно
гих  генов.  Комплекс  выполняет  роль  посредника  между 
РНКполимеразой  2 и факторами  транскрипции    специ
фическими  индукторами  генной  активности.  Ген  MED12 
включается  на  ранних  стадиях  эмбриогенеза,  является 
важным  звеном  ряда  метаболических  (сигнальных)  пу
тей,  регулирует  развитие  нервных  клеток. 

Установлено,  что  мутации  в  гене MED12  отсутствуют  при 
миоме  матки  с  транслокацией  t(!2;l4)(ql4q15;q23q24)  и 
сравнительно  редко  сочетаются  с другими  перестройка

ми  хромосом.  При  этом  отмечено,  что  появление  мута
ций  в  гене MED12  обычно  предшествует  возникновению 
хромосомных  аберраций,  то  есть  мутации  в  гене  MED12 
являются  первичными  нарушениями  в  патогенезе  мио
мы.  Зафиксировано  также,  что  мутации  2го  экзона  гена 
MED12  были  характерны  для  миоматозных  узлов  не
большого  размера  (<6мм),  тогда  как  мутации  в  кодонах 
130,131  (экзон  3), особенно  в сочетании  с  хромосомными 
перестройками,  более  характерны  для  крупных  миома
тозных  узлов  (>6мм). 

Другая  интересная  особенность  этой мутации  подтверж
дает  клональность  развития  миомы  матки:  в  клетках  с 
мутацией  гена  MED12  всегда  экспрессирован  именно 
мутантный  аллель,  что  подтверждает  развитие  миома
тозных  узлов  из  одной  клетки.  Вместе  с  тем,  нельзя  не 
отметить  тот  интересный  факт,  что  разные  миоматозные 
узлы  даже  у  одного  пациента  могут  состоять  из  клеток  с 
разными  мутациями  в  гене  MED12. 

Еще  одной  очень  важной  особенностью  клеток  миомы 
с  мутацией  гена  MED12  является  высокая  способность 
к  экспрессии  гена  WNT4,  который  экспрессируется  в 
мезенхимных  клетках  Мюллеровых  каналов  и  контро
лирует  развитие  женского  репродуктивного  тракта. 
Важно  отметить,  что  в  отличие  от  мутации  MED12  при
сутствие  транслокации  t(12;14) не  влияет  на  экспрессию 
гена  WNT4,  но  сочетается  с  повышенной  экспрессией 
гена  HMGA2. 

Заключение 

Таким  образом,  обзор  современной  литературы  сви
детельствует  о  наличии,  по  крайней  мере,  двух  разных 
молекулярных  механизмов  патогенеза  миомы  матки,  на 
долю  которых  приходится до 8085% случаев  этого  забо
левания. 

Первый  и  наиболее  частый  из  них  касается  гена  MED12, 
мутации  которого  сопряжены  с  повышенной  экспрес
сией  «раннего»  гена    WNT4,  продукт  которого  в  свою 
очередь  активирует  ген  Вкатанина,  его  экспрессия,  как 
установлено  в эксперименте,  вызывает  развитие  миомы 
матки. Второй  механизм  отвечает  примерно  за  20%  слу
чаев  миомы  и  характеризуется  наличием  транслокации 
t(12;l4)(ql4ql5;q23q24),  при  которой  повышается  актив
ность  гена  HMGA2,  продукт  которого    полипептид,  от
носящийся  к  семейству  ДНКсвязывающих  гистоновых 
белков,  стимулирует  пролиферацию  клеток  и  их  транс
формацию  в клетки  миомы. 

Конечно,  не  исключены  и  другие  молекулярные  пути 
патогенеза  миомы  матки.  Прежде  всего,  это  относит
ся  к  гену  мембранного  белка  CD4  и  его  медиатору,  гену 
CD24ST,  которые  активно  экспрессируются  в  ткани  мио
мы,  а  также  к  гену  фумаразы.  Существенные  изменения 
находят  и  в экспрессии  многих  других  генов  миомы. Од
нако только мутация  в гене MED12  и транслокация t(12;14) 
(q14q15;q23q24)  являются  на  сегодняшний  день  наибо
лее  стабильными  маркерами  миомы  матки. 
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дальнейший  прогресс  в  понимании  тонких  механиз
мов  патогенеза  миомы  может  быть  достигнут  только 
на  пути  исследований  в  рамках  системной  генетики, 
то  есть  путем  изучения  профилей  экспрессии  генов
кандидатов,  механизмов  их  регуляции.  Первые  шаги 
в  этом  направлении  уже  сделаны.  Примером  может 
служить  последняя  работа,  посвященная  анализу  осо
бенностей  профиля  микроРНК  в  клетках  миоматозных 
узлов.  МикроРНК    короткие  одноцепочечные  РНК
последовательности,  которые  синтезируются  на  моле
куле  ядерной  ДНК  и  достигают  цитоплазмы  в  виде  ко
ротких  однонитевых  фрагментов  РНК  размером  2024 
пар оснований, которые, соединяясь  с особыми  белками 
(Argonaut),  специфически  блокируют  информационные 
РНК,  предназначенные  для  синтеза  различных  белков. 
С  помощью  такого  посттранскрипционного  механизма 
осуществляют  дополнительный  и  строго  избиратель
ный  контроль  синтеза  клеточных  белков.  В  настоящее 
время  идентифицировано  несколько  тысяч  микроРНК 
и  доказана  их  важная  роль  в  регуляции,  пролифера
ции,  дифференцировке,  ответе  на  стресс,  апоптозе, 
активности  онкогенов,  онкосупрессоров.  Дисрегуля
ция  системы  микроРНК  предрасполагает  к  различным 
мульфакторным  заболеваниям  и  к  раку.  Недавно  при 
сравнительном  исследовании  спектров  микроРНК  в 
клетках  миомы  и  в  нормальном  миометрии  были  вы
явлены  существенные  нарушения  почти  50  различных 
микроРНК.  Найдены  микроРНК,  содержание  которых 
было  в  несколько  раз  выше  (miR  483,  miR  206,  miR494, 
miR  3766,  miR  582)  или  ниже  нормы  (miR  217,  miR486, 
miR451,  miR144,  miR320).  Дальнейшие  исследования 
должны  быть  направлены  на  поиск  генов,  функции  ко
торых  подавляются  находящимися  в  избытке  микро
РНК,  и  генов,  активность  которых  должна  возрастать 
вследствие  дефицита  соответствующих  микроРНК  (см. 
выше).  Анализ  динамических  изменений  генной  актив
ности  клеток  лейомиомы  позволит  приблизиться  к  по
ниманию  первичных  пусковых  механизмов,  лежащих  в 
основе  патогенеза  частого  мультифакторного  заболе
вания,  каким  является  миома  матки. 

Стимуляторы: роль  эстрогенов 
и  прогестерона 

Эстрогены  традиционно  считали  основными  стимуля
торами  роста  миомы. Эта  гипотеза  частично  базирова
лась  на  клинических  наблюдениях,  свидетельствующих 
о том, что миома матки может  быть только  после  менар
хе,  развивается  в  течение  репродуктивного  возраста, 
может  расти  во  время  беременности  и  часто  регресси
рует  после  менопаузы. 

Кроме  того,  риск  заболеваемости  миомой  матки  выше 
у  нерожавших  женщин, для  которых,  возможно,  харак
терно  большое  количество  ановуляторных  циклов,  а 
также  ожирение  с  выраженной  ароматизацией  андро
генов  в  эстрон  в  жировой  ткани.  Согласно  одной  из 
гипотез,  основополагающую  роль  в  патогенезе  миомы 
матки  играют  эстрогены. 

Эта  гипотеза  подтверждена  клиническими  испыта
ниями,  оценивавшими  эффективность  лечения  миомы 
матки  агонистами  гонадотропинрилизинг  гормона 
(аГнРГ),  на  фоне  терапии  наблюдали  гипоэстрогене
мию,  сопровождаемую  регрессом  миоматозных  узлов. 
Тем  не  менее,  говорить  об  основополагающей  важно
сти  эстрогенов  независимо  от  прогестерона  нельзя,  так 
как  содержание  прогестерона  в  крови,  подобно  эстро
генам,  циклически  изменяется  в течение  репродуктив
ного  возраста, а также  значительно  повышено  во  время 
беременности  и снижено  после  менопаузы. Кроме  того, 
регресс  миоматозных  узлов  был  вызван лечением  анти
прогестагеном  RU486,  приводящим  к блокированию  РП 
и  не  влияющим  на РЭ, что  позволяет  предположить  вли
яние  прямого  антипрогестагенного  эффекта  на  регресс 
узлов.  Таким  образом,  клинические  и  лабораторные 
исследования  свидетельствуют  о  том,  что  и  эстрогены, 
и  прогестерон  могут  быть  важными  стимуляторами  ро
ста  миомы. 

Существует  точка  зрения,  согласно  которой  воздей
ствие  половых  стероидов  на  миому  матки  возможно 
в  двух  диаметрально  противоположных  клинических 
ситуациях,  а  именно,  беременности,  связанной  с  повы
шением  уровня  эстрогенов  и  прогестерона,  и  лечени
ем  аГнРГ,  приводящим  к уменьшению  содержания  этих 
гормонов  в  крови. 

Беременность 

Традиционно  принято  считать,  что  беременность  спо
собствует  росту  миомы  матки. Однако  после  внедрения 
в  клинику  УЗИ  появилось  несколько  работ,  в  которых 
отмечалось,  что  только  небольшая  часть  узлов  (одна 
треть  или  меньше)  увеличивается  во  время  беремен
ности,  тогда  как  большинство  остается  неизменными 
или даже  уменьшаются.  Чем  больше  изначально  размер 
узла  до  беременности,  тем  больше  вероятность  его  ро
ста.  Размер  миоматозного  узла  может  увеличиться  за 
счет  гипертрофии  и  отека,  в  то  время  как  уменьшение 
опухоли  может  быть  результатом  дегенеративных  из
менений  и  ишемии.  Частота  осложнений,  связанных  с 
миомой  матки  при  беременности,  составляет  примерно 
10%. Поданным  отечественных  исследователей,  частота 
осложнений  течения  беременности  у женщин  с  миомой 
матки  составляет  в среднем  70%. По некоторым  данным, 
почти  у  80% женщин  с  миомой  диаметром  более  5,0  см, 
наступление  и пролонгирование  беременности  связаны 
с  очень  высоким  риском  потери  органа,  абдоминально
го  родоразрешения,  послеоперационных  осложнений  и 
т.д.  Наиболее  частое  осложнение    это  отек  или  некроз 
узла,  иногда  обусловленный  кровотечением,  и,  вероят
но,  образованием  участков  инфаркта  в узлах.  Несмотря 
на  то,  что  этиология  данного  осложнения  при  беремен
ности  полностью  не  ясна,  высокая  концентрация  проге
стерона  в  крови  при  беременности  может  играть  здесь 
основополагающую  роль,  поскольку  подобные  измене
ния  так  называемой  красной  дегенерации  миоматозных 
узлов  были  описаны  при  высокодозированной  терапии 
прогестагенами.  Из  других  осложнений  беременности, 
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связанных  с миомой матки, выделяют  преждевременное 
излитие  околоплодных  вод,  высокий  уровень  оператив
ного  родоразрешения  путем  кесарева  сечения,  а  также 
послеродовый  эндометрит.  Следует  также  отметить  тен
денцию  к увеличению  числа  беременных  с  миомой  мат
ки.  Возможно,  этот  факт  можно  объяснить  увеличением 
среднего  возраста  беременных  и  рожениц. 

Лабораторные данные 

Иммунный  ответ 

Данные  последних  лет  убедительно  свидетельствуют  о 
роли  иммунной  системы  в патогенезе  миомы  матки. 

Известно,  что  образование  опухолей  сопровождается 
ослаблением  иммунной  защиты.  Можно  предположить, 
что  нарушение  иммунного  надзора  может  служить  пу
сковым механизмом  и в развитии такой  доброкачествен
ной  опухоли  как  миома.  Проведенные  исследования 
выявили  изменения  клеточного  состава  основных  попу
ляций  иммунокомпетентных  клеток,  активации  клеток, 
цитокинового  фона  как  на  системном  (периферическая 
кровь),  так  и  на  локальном  (эндометрий,  ткань  миома
тозного  узла)  уровне. Кроме того,  нарушения  иммунного 
фона  зависели  от темпов  роста  опухоли  и ее  типа. 

В  целом  для  больных  миомой  матки  на  системном  уров
не  было  характерно  повышение  уровня  естественных 
киллеров  (ЕК    C D 1 6 + ) ,  что  подтверждают  многие  иссле
дователи.  Имеются  данные,  свидетельствующие  о  сни
жении  уровня  Тлимфоцитов  с  фенотипом  C D 3 +  в  пери
ферической  крови  пациенток  с миомой  матки, однако  на 
этот  факт  указывают  не  все  авторы.  Несмотря  на  отсут
ствие  изменений  общего  количества  Тхелперов  в  кро
ви,  уровень  периферических  Тхелперов  1  ( C D 4 + I F N Y + ) 
и  2  ( C D 4 + I L 4 + )  типов  был  повышен  у  женщин  с  миомой 
матки.  Следует  отметить,  что  миома  сочеталась  с  изме
нениями  в  популяциях  регуляторных  Тклеток,  что  про
являлось  высоким  содержанием  в  крови  Тг1клеток  с 
фенотипом  CD4+ IL10+ .  Нарушения  в  популяционном  со
ставе  периферических  лимфоцитов  сопровождались  их 
выраженной  активацией,  при  этом  усиливалась  экспрес
сия  маркеров  как  ранней  (CD25), так  и  поздней  (HLADR) 
активации. При миоме  зафиксирована  заметная  реакция 
и  врожденного  иммунитета    в  крови  возрастало  коли
чество  моноцитов  и  нейтрофилов,  экспрессирующих 
сигнальные  рецепторы    TLR4.  Установлено  также  сни
жение  в  крови  уровня  моноцитов,  экспрессирующих 
C D 1 6 ,  CDTIb,  HLADRмолекулы,  но  повышение  показа
телей  стимулированного  НСТтеста  и  усиление  адгезии 
фагоцитов. 

Важную  информацию  о  характере  иммунного  ответа 
дает  изменение  цитокинового  фона  при  каждом  кон
кретном  заболевании. Интересно  отметить,  что  при  мио
ме  в  сыворотке  крови  женщин  происходит  снижение 
концентрации  IL2 и  повышение  уровня  TGFB2  на  фоне 
резкого  усиления  внутриклеточной  продукции  противо

воспалительного  цитокина  IL10  моноцитами  и  нейтро

филами. 

При  оценке  взаимосвязи  между  степенью  выраженно
сти  нарушений  иммунного  ответа  и длительностью  забо
левания  было  установлено,  что  в периферической  крови 
больных  повышен  уровень  ЕК, а  в  перитонеальной  жид
кости    уровень  лимфоцитовHLADRi  в течение  первых 
5 лет  развития  опухоли. 

Кроме того, обнаружена  связь  не только  иммунных  нару
шений с количеством миоматозных  узлов, но и достовер
ная  положительная  связь  между  количеством  выявлен
ных  опухолевых  узлов  и  относительным  содержанием 
CD4+CD8   клеток,  тогда  как  уровень  CD3+CD16+CD56+ 
лимфоцитов  в  периферической  крови,  напротив,  сни
жается,  что  можно  рассматривать  как  угнетение  цито
токсической  активности.  Кроме  того,  установлено,  что 
увеличение  количества  узлов  в  матке  коррелировало 
со  снижением  уровня  Влимфоцитов  в  перифериче
ской  крови.  Получены  данные  о  том,  что  при  субсероз
ной  локализации  узлов  иммунные  нарушения  прояв
ляются  снижением  уровня  Тлимфоцитов  и  Тхелперов 
в  периферической  крови  и  повышением  содержания 
Влимфоцитов. 

Быстрый  темп  роста  миомы,  для  которого  характерны 
особые  изменения,  отличался  от  показателей  пациен
ток  с  миомой  стабильно  малых  размеров.  Так,  в  пери
ферической  крови  женщин  с  быстрым  ростом  миомы 
снижен  уровень  цитотоксических  Тлимфоцитов,  а  уве
личен  уровень  CD56+  ЕК  и  ЕК  с  фенотипом  CD3+CD56+, 
активированных  (CD38)  лимфоцитов,  а  также  количе
ство  естественных  регуляторных  Тклеток  с  фенотипом 
CD4+CD25+  и  CD4+CD152+.  При  быстром  росте  миомы 
матки  в  сыворотке  крови  повышен  уровень  IL8  и  bFGF, 
а  при  стабильной  миоме  матки  был  высокий  сыворо
точный  уровень  EGF.  Кроме  того,  у  женщин  с  быстро
растущей  миомой  резко  повышалась  внутриклеточная 
продукция  провоспалительных  цитокинов  IL1B,  IL8, 
IL12,  IFNy  моноцитами  и  нейтрофилами  крови.  Следует 
подчеркнуть,  что  при  миоме  стабильно  малых  размеров 
уровень  IL1B+  и  IL8+ моноцитов  и нейтрофилов  в  крови 
был,  напротив,  снижен.  В  отличие  от  здоровых  женщин 
в  периферической  крови  пациенток  с  миомой  стабиль
но  малых  размеров  усиливалась  активность  цитотокси
ческих  клеток  и  реакций  гуморального  звена  иммуни
тета,  а  также  спонтанная  НСТактивность  нейтрофилов 
при  сниженной  готовности  лимфоцитов  к  вступлению  в 
апоптоз  и  угнетении  продукции  лимфоцитами  фактора, 
ингибирующего  миграцию  лейкоцитов    MIF. 

При быстром  темпе  роста  опухоли  увеличение  узлов  мо
жет  происходить  либо  за  счет  усиления  пролифератив
ных  процессов  («истинный»  тип  роста), либо  за  счет  оте
ка и некроза  («ложный»  тип  роста). Для  «истинного»  типа 
роста  характерно  снижение  уровня  периферических  ци
тотоксических  Тлимфоцитов  (CD8+), повышение  количе
ства  CD38+  лимфоцитов,  Тхелперов  2  типа  (CD4+IL4+) 
и  сывороточного  уровня  bFGF.  Отличительной  чертой 
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«истинного»  типа  роста  было  высокое  содержание  Trl 
лимфоцитов  и TGFS2  в крови, которое  превышало  тако
вое  как у  здоровых  женщин, так  и у  пациенток  с  быстро
растущей  миомой  с  «ложным»  типом  роста.  Маркером 
«истинного»  типа  роста  являлось  также  высокое  содер
жание  в периферической  крови  С05б+лимфоцитов,  вну
триклеточно  продуцирующих  TGFB1. 

На  локальном  уровне  иммунный  ответ  имел  другой  ха
рактер.  В  эндометрии  при  миоме  отмечали  существен
ное  повышение  уровня  CD56+  ЕК,  ЕК,  экспрессирующих 
ингибирующие  (CD56+CD158a+)  и активирующие  рецеп
торы  (CD56+CD158i+), но при этом снижалось  количество 
ЕКТклеток,  экспрессирующих  ингибирующие  рецепто
ры.  Кроме  того,  в  эндометрии  повышалось  количество 
Влимфоцитов  (CD20+),  активированных  лимфоцитов 
(CD25+),  естественных  регуляторных  Тклеток  и  макро
фагов,  внутриклеточно  продуцирующих  IL10  и  экспрес
сирующих  молекулы  TLR4. 

Отсутствие  быстрого  роста  миомы  ассоциировалось  с 
высоким  содержанием  в  эндометрии  CD56+IFNy+  лим
фоцитов,  низким  уровнем  экспрессии  эндоглина  лим
фоцитами, дисбалансом  активации  макрофагов  (на  фоне 
усиления  экспрессии  CD16    снижение  экспрессии  HLA
DR  молекул),  а  также  со  сниженной  внутриклеточной 
продукцией  провоспалительных  цитокинов  макрофага
ми  (111 В,  IL8). 

При  быстром  росте  миомы  матки  в  эндометрии  было 
повышено  содержание  CD16+  и  CD56+TGFB1 +  ЕК,  но 
при  этом  снижалось  количество  ЕКТклеток,  экспрес
сирующих  активирующие  и  ингибирующие  рецепторы. 
Одномоментно  усиливалась  активация  лимфоцитов,  и 
повышалось  содержание  Т1хелперов,  Т2хелперов,  Trl 
и  CD105+  лимфоцитов.  Со  стороны  врожденного  имму
нитета  отмечалась  активация  эндометриальных  макро
фагов  и  усиленная  продукция  ими  провоспалительных 
цитокинов  на  фоне  снижения  экспрессии  адгезионных 
молекул  (CDIIb).  Кроме  того,  в эндометрии  существенно 
менялся  цитокиновый  фон.  Происходило  усиление  син
теза  и продукции  в ткани  цитокинов,  регулирующих  кле
точную пролиферацию  и ангиогенез  (112, EGF, IL8.TGFB2). 

«Ложный»  тип  роста  характеризовался  высоким  содер
жанием  в  эндометрии  Т1хелперов,  макрофагов,  про
дуцирующих  провоспалительные  цитокины  IL12,  IFNy.  В 
самой  ткани  эндометрия  были  повышены  синтез  и  про
дукция  цитокинов  IL8 и МСР1, но при этом была  снижена 
продукция  bFGF  эндометриальными  мононуклеарными 
клетками. 

Маркерами  истинного  роста  в эндометрии  являлись  вы
сокий  уровень  CD16+  и  CD56+TGFB1+  ЕК,  CD105+  лим
фоцитов,  высокий  тканевый  уровень  экспрессии  мРНК 
TGFB2  и  высокая  продукция  IL2  и  EGF  мононуклеарны
ми  клетками. 

Для  определения  механизмов,  регулирующих  процес
сы  роста  миомы  матки,  особый  интерес  представляет 
определение  цитокинового  профиля  непосредственно  в 
самом  миоматозном  узле. Для  узлов  больших  размеров 
было  характерно  усиление  синтеза  и  продукции  факто
ров,  стимулирующих  процессы  роста  и  ангиогенеза  (IL
16,  IL8,TGFB2). 

Истинный  рост  ассоциировался  с  повышением  в  ткани 
узла  синтеза  ростовых  факторов  (TGFB1  nTGFB2)  И про
дукции  провоспалительных  цитокинов  (IL1B,MCP1,  IL8), 
а  «ложный»  рост  сочетался  со  снижением  синтеза  и  про
дукции  IL8. 

Таким  образом,  формирование  узла  миомы  сопрово
ждается  значительными  изменениями  в  работе  им
мунной  системы.  Как  на  системном,  так  и  на  локальном 
уровне  преобладают  процессы  активации  врожден
ного  и  гуморального  иммунитета  на  фоне  усиления 
иммуносупрессорного  компонента  за  счет  индукции  в 
крови  регуляторных  Тклеток  и  высокого  содержания 
естественных  регуляторных  Тклеток  в  эндометрии. 
Быстрый  рост  миомы,  особенно  «истинный»  тип  ее  ро
ста,  ассоциировался  с  максимальной  выраженностью 
иммунных  нарушений,  способствующих  усилению  кле
точного  роста,  ангиогенеза  и  воспаления.  Низкий  уро
вень  провоспалительных  цитокинов  и отсутствие  реак
ции  регуляторных  Тклеток  можно  считать  факторами, 
сдерживающими  рост  сформированного  миоматозно
го  узла. 

Иммунологические  изменения  при  миоме  могут  быть 
обусловлены  причинами  эндогенного  характера.  Мож
но  предположить,  что  при  миоме  матки  под  влиянием 
различных  факторов,  одним  из  которых  может  быть 
инфекция,  происходит  нарушение  антигенной  струк
туры  миоцитов,  что  оказывает  негативное  влияние  на 
иммунную  систему  и ведет  к формированию  миоматоз
ного  узла.  Косвенным  подтверждением  этой  гипотезы 
могут  служить  данные  о  влиянии  белковой  фракции, 
выделенной  из  миоматозных  узлов  стабильно  малых  и 
быстрорастущих  миом  на параметры  активации  и функ
циональной  активности  иммунокомпетентных  клеток 
крови  и  перитонеальной  жидкости  здоровых  доноров 
и  пациенток  с  миомой  матки.  Можно  предположить, 
что  отсутствие  адекватного  ответа  иммунной  системы 
на  антигенное  воздействие  быстрорастущей  опухоли 
на  фоне  уже  имеющейся  иммунологической  недоста
точности  способствует  поддержанию  роста  миомы, 
замыкая  таким  образом  «порочный»  круг  иммунных  со
бытий. 

Более  подробно  данные  по  влиянию  эстрогенов,  проге
стерона,  пролактина  формирование,  морфологию  и  им
муногистохимию  миомы  матки  будут  приведены  ниже  в 
соответствующем  разделе. 
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ќ  Терминология и классификация 

Терминология 

Сведения  о  миоме  матки  имелись  еще  у древних  враче
вателей.  При  исследовании  останков  древнеегипетских 
мумий  были  выявлены  случаи  кальцифицированных 
узлов миомы матки. Гиппократ  называл  их «камнями  мат
ки». С. Von  Rokitansky  (1860)  и J.M.Klob  (1863)  предложили 
термин  «фиброид». R.L.Virchov продемонстрировал  глад
комышечное  происхождение  этих  опухолей  и  впервые 
использовал  термин  «миома». T.Billroth  предложил  назы
вать  их «миофибромами», a Mallory    термином  «лейоми
ома».  S. Ashwell  (1844)  и J .H. Bennett  (1845)  окончательно 
определили  термин  «миома»  и «рак матки». 

Классификации 

На  сегодняшний  день  существует  несколько  вариантов 
классификаций  миом матки. 

Клиникоанатомическая  классификация  основана  на 
следующих  принципах:  локализация  в  различных  отде
лах  матки  и  рост  опухоли  по  отношению  к  мышечному 
слою матки: 

интрамуральные, 

субмукозные, 

субсерозные, 

межсвязочные, 

шеечные, 

паразитарные. 

В 95% наблюдений  опухоль  располагается  в теле матки  и 
в  5%    в ее шейке  (шеечная  миома). 

Классификация  ВОЗ  в зависимости  от  степени  их  диффе
ренцировки: 

Обычная  лейомиома    зрелая  доброкачественная 
опухоль, 

Клеточная  лейомиома, 

Причудливая  лейомиома, 

Лейомиобластома    эпителиоидная  лейомиома, 

Внутрисосудистый  лейомиоматоз, 

Пролиферирующая  лейомиома, 

Лейомиома  с  явлениями  предсаркомы  (малигни
зирующаяся). 

В  зависимости  от  количества  узлов  миома  матки  может 
быть: 

ќ  одиночной, 

ќ  множественной. 

В  1995  г.  Европейской  ассоциацией  гистероскопистов 
(ЕАГ)  принята  гистероскопическая  классификация  суб
мукозных  узлов,  предложенная  Wamsteker  и  deBlok 
(Wamsteker  Ketal.  1993), определяющая  тип  узлов  в  зави
симости  от  интрамурального  компонента: 

0. Субмукозные узлы  на ножке без интрамурального  ком
понента. 

1. Субмукозные  узлы  на  широком  основании  с  интраму
ральным  компонентом  менее  50%. 

II.  Миоматозные  узлы  с  интрамуральным  компонентом 
50%  и более. 

Согласно  рекомендациям  Европейского  Общества  Ре
продукции  Человека  (ESHRE),  небольшими  следует  счи
тать  миомы до  5 см, большими    миомы  более  5 см. 

Международная  классификация  болезней  десятого  пе
ресмотра  (МКБ  10): 

ќ  D25. Лейомиома  матки, 

ќ  D25.0. Подслизистая  лейомиома  матки, 

D25.1. Интрамуральная  лейомиома, 

D25.2. Субсерозная  лейомиома 

D25.9. Лейомиома  неуточненная. 

D26.  Другие  доброкачественные  новообразова
ния  матки 

D26.0. Доброкачественное  новообразование  шей
ки  матки 

D26.1. Доброкачественное  новообразование  тела 
матки 

ќ  D26.7. Доброкачественное  новообразование  дру
гих  частей  матки 

ќ  D26.9. Доброкачественное  новообразование  мат
ки неуточненной  части 

ќ  034.1.  Опухоль  тела  матки  (при  беременности), 
требующая  предоставления  медицинской  помо
щи матери. 
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Морфология, молекулярная биология  ќ 
лейомиом матки и их изменения  ќ 
под влиянием медикаментозного лечения  ќ 
Морфологические  классификации и 
структурные особенности лейомиом матки 

Лейомиомы  матки  (ЛМ),  также  называемые  миомами, 
фибромиомами,  «фиброидами»  (uterine  fibroids),    это 
доброкачественные  мезенхимальные  гладкомышечные 
опухоли  стенки  матки. 

Морфологические  классификации  ЛМ  основаны  на  их 
анатомической  локализации  и  гистологическом  строе
нии. В зависимости  от  отношения ЛМ  к телу  и шейки  мат
ки  выделяют: 

корпоральные  (частота    91,2%); 

ќ  истмические  (7,2%,  часто  вызывает  болевой 
синдром  и нарушения  функций  мочевого  пузыря); 

ќ  цервикальные  (частота    2,6%, могут  расти  во влага
лище, часто вызывая  инфекционные  осложнения). 

По отношению  к слоям миометрия  принято  классифици
ровать ЛМ на субсерозные,  интрамуральные  и субмукоз
ные,  однако  существуют  различные  определения  этих 
категорий  (рис. 1). 

Субсерозные  ЛМ  чаще  определяют  как  опухоли,  более 
чем  на  50%  выступающие  за  пределы  наружной  по
верхности  матки.  Бывают  на  широком  основании  или 
на  ножке,  могут  подрастать  к  кишечнику,  сальнику  или 
брыжейке,  теряя  первичное  кровоснабжение  от  матки 
(«паразитная  ЛМ»).  Возможен  перекрут  ножки  с  ишеми

Рис.  1. Субсерозные,  интрамуральные  и субмукозные  лейо
миомы матки со вторичными  изменениями  (очагами некро
за, склероза, гиалиноза и обызвествления); полость матки (в 
центре) деформирована  (поперечный срез тела матки). 

ческим  некрозом  опухоли,  развитием  различных  ослож
нений,  включая  перитонит.  Большинство  субсерозных 
ЛМ подвергается  выраженному  склерозу,  гиалинозу  (фи
бромиомы,  «фибромы»)  и  обызвествлению.  Вариантом 
субсерозной ЛМ является  «интралигаментарная  ЛМ», ра
стущая  в широкой  связке  матки. 

Интрамуральные  (интерстициальные)  ЛМ  развиваются  в 
толще  маточной  стенки, менее  чем  на  50%  выступают  за 
пределы  контуров  матки  и встречаются  наиболее  часто. 

Субмукозные  ЛМ  расположены  на  границе  с  эндометри
ем  и деформируют  полость  матки  и  подразделяются  на 
3  подтипа:  педункулярные  без  интрамурального  роста, 
на  широком  основании  с  интрамуральным  ростом  ме
нее  чем  на  50%  и  с  интрамуральным  ростом  более  чем 
на  50%  объема  опухоли.  Субмукозные  ЛМ  на  ножке  мо
гут  рождаться  через  цервикальный  канал, в этих  случаях 
они  более  подвержены  перекручиванию,  некрозу  и  ин
фицированию. 

Такое  деление  ЛМ  имеет  и  морфогенетическую  основу 
[Вихляева  Е.М.  и  др.,  1997].  Для  миоцитов  разных  слоев 
миометрия  характерна  морфофункциональная  гетеро
генность:  в  субсерозном  у  них  более  выражена  синте
тическая  активность  (продукция  экстрацеллюлярного 
матрикса),  а  в субмукозном    пролиферативная,  что  сви
детельствует  об  особенностях  ЛМ. Повидимому,  опухо
левый  узел  «повторяет»  структурнофункциональные 
особенности  слоев  миометрия:  субсерозные  ЛМ  склон
ны  к  склерозу  и  гиалинозу,  а  субмукозные    к  повышен
ной митотической  активности  и быстрому  росту. 

По  гистологическому  строению  в соответствии  с  послед
ним  пересмотром  Международной  гистологической 
классификации  опухолей  тела  матки  (ВОЗ,  2003)  ЛМ  от
носят  к мезенхимальным  гладкомышечным  новообразо
ваниям  и выделяют  следующие  виды: 

ќ  лейомиома  (шифр  по  МКБ0    8890/0)  без  до
полнительных  уточнений  (простая,  обычная  ЛМ, 
фибромиома); 

гистологические  варианты: 

митотически  активный  (8892/0  или  с  неясным 
потенциалом); 

ќ  клеточный  (8892/0); 

геморрагический  клеточный  («красная»  миома, 
8892/0), 
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ќ  эпителиоидный  (8891/0)  с  подтипами:  лейомио
бластома,  светлоклеточная  лейомиома,  плекси
формная  лейомиома; 

миксоидный  (8896/0), 

ќ  атипический  (8893/0)  с  подтипами:  плеоморфная 
лейомиома, с  симпластами; 

ќ  липолейомиома  (8890/0). 

Варианты,  выделенные  в зависимости  от  характе
ра  роста: 

ќ  диффузный  лейомиоматоз  (8890/1); 

расслаивающая  лейомиома, интравенозный  лейо
миоматоз  (8890/1); 

метастазирующая  лейомиома  (8898/1). 

Эта  классификация,  помимо  ЛМ,  также  включает  лейо
миосаркому  без других  уточнений  (8890/3), ее  эпителио
идный  (8891/3)  и миксоидный  (8896/3)  варианты,  прочие 
мезенхимальные  опухоли  (смешанная  эндометриальная 
стромальная  и гладкомышечная  опухоль,  периваскуляр
ная  эпителиоидноклеточная  опухоль,  аденоматоидная 
опухоль  и  др.),  смешанные  эпителиальные  и  мезенхи
мальные  опухоли  (аденомиома,  аденосаркома,  карци
носаркома  и др.),  которые  важно  дифференцировать  от 
ЛМ.  В  МКБ  10  отсутствует  описанная  отечественными 
авторами  гемангиоэктатическая  ЛМ  (с  множеством  рас
ширенных  сосудов,  вероятно,  в  результате  вторичных 
изменений,  с  коллапсом  стромы). 

Следует  отметить,  что  нередко  для  разных  участков 
ЛМ  характерно  различное  гистологическое  строение, 
а  гистологическая  классификация  ЛМ  в  целом  малоин
формативна  для  выбора  тактики  лечения  и  определе
ния  прогноза.  В  связи  с  этим  практический  интерес  для 
клиницистов  представляет  выделение  двух  клинико
морфологических  типов  или  фаз  развития  ЛМ,  со  сла

бой  и  относительно  выраженной  пролиферативной 
активностью  независимо  от  их  гистологического  строе
ния,  впервые  предложенное  И.А.Яковлевой  и  Б.Г.Кукутэ 
(1979).  Клиникоморфологические  особенности  этих 
двух  типов  ЛМ  определяют  их  различное  клиническое 
течение, тактику  ведения  и лечения  больных. ЛМ со  сла
бовыраженной  пролиферативной  активностью  состав
ляют  7080%  наблюдений, локализуются  интрамурально 
или  субсерозно,  в  основном  представлены  простыми 
ЛМ  (фибромиомами)  с  малоактивными  периваскуляр
ными  зонами  роста  (рис  2,  а).  Они  отличаются  низкой 
активностью  процессов  пролиферации  и  ангиогенеза, 
повышенной  синтетической  активностью  с  избыточной 
продукцией  компонентов  экстрацеллюлярного  матрик
са.  ЛМ  с  относительно  выраженной  пролиферативной 
активностью  диагностируют  в  2030%  наблюдений, 
опухоли  локализуются  субмукозно  или  интрамурально, 
гистологически  представлены  главным  образом  митоти
чески  активными  простыми  и  клеточными  ЛМ  с  множе
ственными  активными  периваскулярными  зонами  роста 
(рис  2, б). 

Они  характеризуются  повышенной  активностью  про
цессов  пролиферации  и  ангиогенеза  (последнее  можно 
диагностировать  не  только  морфологически,  но  мето
дом  цветового  доплеровского  картирования)  и  низкой 
синтетической  активностью  со  слабовыраженной  про
дукцией  компонентов  экстрацеллюлярного  матрикса. 
Это,  как  правило,  множественные  новообразования, 
проявляющиеся  клиническими  симптомами,  и  часто  со
четающиеся  с  гиперпластическими  и  неопластическими 
процессами  эндометрия  и  яичников  [Сидорова  И.С.,  Ле
ваков  С.А.,  Зайратьянц  О.В., Левин  Е.М. и др., 2000    2005]. 

Простую  (обычная)  ЛМ  диагностируют  наиболее  часто 
и  макроскопически  она  представляет  собой  четко  от
граниченный  узел  плотной  консистенции,  окруженный 
умеренно  склерозированной  тканью    псевдокапсулой. 
Митозы  в опухолевых  миоцитах  практически  не  обнару
живают.  В «молодых»  растущих  опухолях  строма  и  псев
докапсула  развиты  слабо,  поэтому  они  бывают  нечетко 
ограничены,  что  может  создавать  впечатление  инфиль

Рис. 2. Простая лейомиома с малоактивной склерозированной и гиалинизировнной  (а) и умеренно активной (б) периваскуляр
ными зонами роста. Окраска  гематоксилином  и эозином, х 200. 
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Рис. 3. Гистологические варианты лейомиом: а   простая лейомиома, выраженный  гиалиноз стромы; б   клеточная лейомиома. 
Слаборазвитая строма опухоли; а   окраска  гематоксилином и эозином, х 250 и пикрофуксином  по Ван Гизону, х 200. 

о 

трирующего  роста.  С  течением  времени  объем  стромы 
увеличивается,  мышечные  клетки  атрофируются,  вслед
ствие  чего  новообразование  постепенно  приобретает 
строение  фибромиомы  и  даже  «фибромы».  Строма 
ЛМ  и  стенки  сосудов  подвергаются  гиалинозу  (рис.  3, а). 
Как  выражение  дистрофических  процессов  возможно 
появление  картины  полиморфизма  миоцитов  опухоли, 
клеточной  («дистрофическая»)  атипии,  имитирующей 
злокачественный  рост.  В  узлах  ЛМ  нередко  возникают 
нарушения  кровообращения,  приводящие  в  отеку  и  не
крозу  ткани  с  последующим  образованием  очагов  скле
роза,  гиалиноза  (нередко  с  обызвествлением)  или  кист. 
По  периферии  таких  очагов  происходит  усиленная  про
лиферация  клеток  опухоли  и ее  стромальных  элементов 
с  полиморфизмом  клеточных  структур. 

Клеточная  ЛМ  отличается  значительным  преобладани
ем паренхимы  опухоли  над  ее стромой, а  макроскопиче
ски    менее  плотной  консистенцией  и  слабовыраженной 
псевдокапсулой.  Наблюдают  чаще  в  репродуктивном 
и  пременопаузальном  периодах  с  частотой  около  15%. 
Пучки  опухолевых  миоцитов  контурируются  плохо,  но 
хорошо  выделяются  их  округлые  ядра.  Обычно  клетки 
сохраняют  единообразие.  Митозов  мало. Строма  опухо

ли  развита  слабо. Характерны  очаги  пролиферации  мио
цитов,  преимущественно  периваскулярные,  типичны  со
суды  синусоидного  типа  (рис. 3, б). 

В  период  беременности  эта  опухоль  может  быстро  ра
сти,  как  и другие  ЛМ. «Палисадная»  клеточная  ЛМ  ха
рактеризуется  увеличением  ядерного  компонента,  что 
имитирует  картину  неврилеммомы. 

Эпителиоидная  ЛМ  (лейомиобластома)    редкая  опу
холь,  сосуды  которой  являются  наиболее  характерной 
составной  частью  опухолевой  ткани,  а  их  расположе
ние  и  количество  определяют  группировку  опухоле
вых  клеток,  вероятно  относящихся  к  гладкомышечным 
элементам  или  производным  перицитов  сосудов.  Ее 
гистологическими  подтипами  являются  лейомиобла
стома,  светлоклеточная  и  плексиформная  ЛМ.  Митозов 
немного,  в большинстве  случаев  их  не  выявляют.  Проис
хождение  эпителиоидной  ЛМ  связывают  с  элементами 
сосудистых  стенок,  поэтому  некоторые  авторы  считают 
их  ангиолейомиомами. 

Атипическая  (причудливая,  аномальная,  многоя
дерная,  плеоморфная)  ЛМ  состоит  из  округлых  мы

ќ«су 
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Рис. 4. Гистологические  варианты лейомиом: а   атипическая лейомиома  (дистрофический  полиморфизм лейомиоцитов  опу
холи); б   липолейомиома; а, б окраска  гематоксилином  и эозином, а   х 200, б   120. 
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шечных  клеток,  помимо  этого,  содержит  крупные  по
лиморфные  атипичные  клетки,  часто  многоядерные, 
являющиеся  результатом  выраженных  дистрофических 
изменений  (рис. 4,  а). Эту  опухоль  следует  дифференци
ровать  от  лейомиосаркомы.  Однако  малочисленность 
или  отсутствие  митозов  позволяет  отвергнуть  этот  диа
гноз.  Дистрофический  полиморфизм  опухолевых  мио
цитов может  возникать  спонтанно,  но  часто  выявляемый 
у  пациенток,  принимающих  различные  гормональные 
препараты. 

Липолейомиома    это  крайне  редкий  вариант  ЛМ,  со
держит  смесь  гладкомышечных  клеток  и  зрелую  жиро
вую  ткань.  Считают,  что  липоматоз  опухоли    результат 
адипозной  метаплазии ЛМ  (рис. 4, б). 

ственной  литературе  получило  не очень  удачное  назва
ние  «предсаркоматозная  ЛМ»  или  даже  «предсаркома» 
(термины  устарели  и  их  не  следует  употреблять).  Такие 
ЛМ отличаются  выраженной  пролиферативной  активно
стью  (могут  наблюдаться  клетки  с  фигурами  митозов,  в 
том  числе  и атипических),  отдельные    с  клеточной  ати
пией  и даже  инфильтрирующим  ростом, однако  возмож
ность  трансформации  их  в  лейомиосаркому  (как  и  дру
гих ЛМ) не доказана  (рис. 5, а,б). 

Ведущими  признаками  в морфологической  диагностике 
ЛМ являются  определение  числа  (не более  515)  и  харак
тера  (типичные)  митозов,  функционального  состоянии 
опухолевых  миоцитов,  степени  их  дифференцировки  и 
атипии. 

«Метастазирующая  ЛМ»,  внутрисосудистый  (интра
венозный)  лейомиоматоз ,  диффузный  лейомиома 
тоз    редкие  опухоли,  доброкачественные,  но  за  счет 
интравенозной  локализации  ее  элементов  могут  мета
стазировать  в  другие  органы,  например  в  легкие.  Рас
пространение  ЛМ  по  венам  матки, малого  таза  и далее  
редкая  неизученная  патология,  которую  обозначают 
термином  «интравенозный  лейомиоматоз».  Предпола
гают,  что  в  таких  наблюдениях  речь  идет  о  первично
множественных  опухолях,  а  не об  их  метастазировании. 
Гистологически  опухоли  в  матке  и  легких  имеют  анало
гичное  строение    ЛМ  с  признаками  морфологической 
доброкачественности.  Проводят  дифференциальный 
диагноз  с  «эндолимфатическим  стромальным  миозом», 
лейомиосаркомой.  При  диффузном  лейомиоматозе  в 
миометрий  определяют  множество  ЛМ,  многие  микро
скопических  размеров.  Это  состояние  может  быть  опи
сано,  как  первичная  гипертрофия  или  гиперплазия  мио
метрия,  когда  матка  весит  больше  120  г  при  отсутствии 
других  патологических  процессов  в миометрий. 

Митотически  активная  ЛМ  (группа  гладкомышеч
ных  опухолей  с  неясным  злокачественным  потен
циалом)  отличается  повышенным  числом  митозов  (515 
на  10  полей  зрения  при  большом  увеличении,  но  обыч
но  без  цитологических  признаков  атипии),  что  в  отече

Кроме  перечисленных  выше  гистологических  вариантов 
ЛМ,  описано  много  других,  которые  в  основном  явля
ются  следствием  развития  в  них  вторичных  изменений 
[Akkerman.G.,  1997].  Вторичные  изменения  наблюдают  в 
6080% ЛМ  и включают  гиалиноз, мукоидную  или  миксо
матозную  «дегенерацию»  (трансформация),  кальциноз, 
кистозную  «дегенерацию», «жировое  перерождение». 

«Красная  дегенерация»  («красная»  ЛМ)  может  быть 
причиной  абдоминальной  боли  и  интоксикации.  Эти 
изменения  обусловлены  нередко  тотальным  некрозом 
ЛМ  со  вторичной  геморрагической  инфильтрацией,  ча
сто  развиваются  при  беременности  или  после  приема 
контрацептивных  средств.  «Апоплексическую»  ЛМ  вы
являют  у  пациенток,  принимающих  контрацептивные 
средства,  и  для  нее  характерно  наличие  в  ЛМ  звездоо
бразных  зон  кровоизлияний. 

Для  ЛМ  с  отечной  «дегенерацией»  характерно  сочета
ние  отека  с  разрастанием  стромы.  Она  может  имитиро
вать  интравенозный  лейомиоматоз  или  миксоматозную 
лейомиосаркому.  Отсутствие  митозов  помогает  уточ
нить  диагноз. 

ЛМ  с  лимфоидной  инфильтрацией  может  симулиро
вать  злокачественную  лимфому  изза  наличия  выражен
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Рис. 5. Митотически активная лейомиома   повышенное число митозов в опухоли при отсутствии  клеточной атипии; а   окра
ска гематоксилином и эозином, х 200, б   непрямой иммунопероксидазный метод с антителами к фосфогистону  НЗ, х 400. 
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нои  инфильтрации  лимфоцитами,  иммунобластами  и 
плазмоцитами.  Выявляют  даже  лимфоидные  фолликулы 
со  светлыми  центрами  [Akkerman.G.,  1997]. 

Патогенез  и  морфогенез 

Согласно  классическим  работам  К.П.УлезкоСтрога
новой,  проведенным  в  30е  годы,  образование  зачат
ков  ЛМ  происходит  на  эмбриональном  этапе,  что  под
тверждают  и  некоторые  современные  исследования. 
Клеткипредшественники  (недифференцированные 
клетки  мезодермального  происхождения    мюллерова 
протока)  сохраняются  в  миометрии  и  начинают  расти 
после  менархе  на  фоне  выраженной  активности  яични
ков  под  действием  эстрогенов  и  прогестерона.  В  то  же 
время  установлено,  что  образование  зачатков  ЛМ  мо
жет  происходить  постнатально  из  трансформированных 
гладкомышечных  клеток  миометрия  и  мышечной  обо
лочки  сосудов  матки.  Установлено,  что  ЛМ  развивается 
вследствие  соматических  мутаций  миоцитов,  которые 
накапливаются  в  миометрии  к  3545  годам  жизни  жен
щины  изза  всевозможных  неблагоприятных  влияний 
[M.S.Rein. et al., 1995; Titman  A.J., 1997]. 

В  морфогенезе  ЛМ  выделяют  3  последовательные  ста
дии:  образование  активной  периваскулярной  зоны  ро
ста  (зачатка)  в миометрии  с активированным  клеточным 
метаболизмом;  рост  опухоли  без  признаков  дифферен
цировки;  рост  опухоли  с  дифференцировкой  и  созрева
нием.  В  толще  микроскопически  определяемого  узелка 
и  на  периферии  макроскопически  видимого  узла  вы
являют  структурные  участки,  свойственные  активным 
зонам  роста,  которые  формируются  вокруг  сосудов;  эти 
образования  обладают  высоким  уровнем  обмена  и  по
вышенной  сосудистотканевой  проницаемостью,  спо
собствующей  дальнейшему  росту  опухоли.  Возможно, 
что  определенную  роль  в  развитии  заболевания  играет 
нарушение  нервномышечной  регуляции  миоматозных 
узлов  [Серов  В.В.  и др.,  1973].  Г.А.Савицкий  и  соавт.  (1986) 
установили,  что  в  миоматозных  узлах  не  обнаруживают 
холин  и  адренергических  нервных  структур.  Это  дало 
авторам  основание  утверждать,  что  узел  ЛМ  является 
абсолютно  денервированным  образованием. 

По  мнению  Г.А.Савицкого  и  соавт.  (2000),  ЛМ    это  про
дукт  очаговых  нарушений  генетически  детерминиро
ванного  гормонозависимого  процесса  гиперплазии  и 
гипертрофии  миоцитов  миометрия. В основе  патогенеза 
ЛМ должны  лежать  факторы,  прямо  связанные  с  полом
кой  механизмов,  обеспечивающих  и  контролирующих 
процессы  гиперплазии  и гипертрофии  миоцитов  миоме
трия.  И  поскольку  существование  и  рост  ЛМ  у  женщин, 
имеющих  овуляторный  цикл,  напрямую  не  зависит  от 
первичных  гипоталамогипофизарных  нарушений,  ав
торы  предположили,  что  патогенез  ЛМ  в  большей  сте
пени  связан  с  нарушениями  в  системе  местной  регуля
ции:  гормоночувствительностью  клеток,  особенностью 
их  иннервации,  трофики,  кровоснабжения,  содержания 
гормонов  в  локальном  кровотоке  и  т.д.  Одним  словом, 
не отрицая  влияния  на патогенез ЛМ нарушений  в  систе

мах  экстрагенитальнои  регуляции,  авторы  считают,  что 
формальный  патогенез  ЛМ  един  и его  ведущими  факто
рами  являются  очаговые  нарушения  в  системе  обеспе
чения  и  контроля  процессов  гиперплазии  и  гипертро
фии  специализированных  гормонозависимых  тканевых 
структур  миометрия. 

ЛМ  могут  возникать  в  ответ  на  повреждение  миоме
трия  воспалительными,  механическими  и  другими 
факторами  [Адамян  Л.В.,  1985,  Тихомиров  А.Л.,  1998]. 
При  этом  промежуток  времени  от  воздействия  воз
можного  этиологического  фактора  до  момента  перво
го  обнаружения  ЛМ  составляет  в  среднем  610  лет. 
При  бактериологическом  исследовании  удаленных 
миоматозных  узлов  выявлено  наличие  в  них  ассоции
рованной  микробной  флоры.  Идентификация  флоры  с 
помощью  полимеразной  цепной  реакции  подтвердила 
присутствие  в  ЛМ  Ureaplasma  urealyticum,  Chalmydia 
trachomatis,  Gardnerella  vaginalis,  Micoplasma  hominis 
и.т.д., даже  при  их  отсутствии  в  лежащих  ниже  отделах 
половых  путей  на  момент  обследования.  Это  позволи
ло  авторам  рассматривать  миоматозные  узлы  как  пато
логические  реактивные  (регенераторные)  пролифера
ты,  возникающие  вследствие  повреждения  миометрия, 
например,  вокруг  очагов  персистирующей  инфекции, 
хотя  инфицирование  ЛМ  может  быть  вторичным  [Ти
хомиров  А.Л.,  1998;  Курашвили  Ю.А.,  2001].  По  мнению 
Е.М.Вихляевой  и  соавт.  (1990), ЛМ  также  представляют 
собой  очаговую  гиперплазию  гладкомышечных  клеток 
и  только  в  1520%  случаев  имеют  признаки  истинного 
опухолевого  роста. 

Наличие  генетической  предрасположенности  к разви
тию ЛМ  подтверждено  большим  числом  цитогенетиче
ских  и  эпидемиологических  данных.  Наследственную 
предрасположенность  к  развитию  ЛМ  при  изучении 
родословных  обнаруживают  в  каждом  третьем  случае 
[Курашвили  Ю.Б.,  1997].  В  ряде  исследований  [Ланчин
ский  В.В.,  Ищенко  А.И.,  2004]  установлено,  что  ЛМ  бы
вает  чаще  у  афроамериканских  женщин,  чем  у  белых 
американок,  и  это  нельзя  полностью  объяснить  раз
личиями  в  комплекции,  социальноэкономическом 
статусе,  доступности  медицинской  помощи  и  т.д.  Со
гласно  данным  Е.М.Вихляевой,  известны  и  семейные 
формы  ЛМ.  Существование  наследственного  фактора 
в  этиологии  ЛМ  подтверждают  семейные  исследова
ния  синдрома  Рида. Для  этой  наследственной  болезни 
характерно  появление  у женщин  множественных  кож
ных  лейомиом  либо  ЛМ,  а  нередко  и  сочетание  обоих 
указанных  типов  опухолей.  Потенциальный  локус  для 
множественных  лейомиом  картирован  на  хромосоме 
18q11,32,  однако  пока  геновкандидатов  в  данной  об
ласти  не  идентифицировано.  После  изучения  боль
шого  числа  семей,  в  которых  были  больные  с  синдро
мом  Рида,  обсуждали  возможные  типы  наследования 
предрасположенности  к ЛМ:  аутосомнодоминантный, 
аутосомнорецессивный  или  Хсцепленный  доминант
ный,  однако  достоверные  доказательства  какоголибо 
из  этих  типов  наследования  до  настоящего  времени 
отсутствуют. 

Морфология, молекулярная  биология  лейомиом  матки  и их  изменения  под  влиянием  медикаментозного  лечения 
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ЛМ  имеет  и  другие  характерные  черты  истинной  опу
холи.  Доказано,  что  все  клетки,  которые  составляют 
миоматозные  узлы,  имеют  одинаковый  6фосфат  де
гидрогеназный  электрофоретический  тип. Чаще  всего, 
сразу  закладывается  несколько  очагов  роста  (в  85% 
случаев  ЛМ  множественные),  которые  увеличиваются 
с  разной  скоростью  и  не  всегда  в  одно  и  то  же  время. 
Для  ЛМ  характерен  автономный  рост  (аутокринный 
механизм  регуляции  роста),  но  возможны  паракрин
ный  и  эндокринный  механизмы  регуляции  роста  опу
холи.  Как  всякая  опухоль, ЛМ  сопровождается  процес
сом  неоангиогенеза.  Многие  сосуды  ЛМ  синусоидного 
типа,  кровоток  в таких  сосудах  имеет  низкорезистент
ный  характер. Для  так  называемых  пролиферирующих 
ЛМ  характерна  повышенная  «клеточность»  (большее 
число  клеток  на  единицу  площади),  с  крупными,  ги
перхромными  ядрами,  которые  содержат  повышен
ное  количество  ДНК  (наблюдают  полиплоидию  до  8с, 
анеуплоидию).  В растущих  миоматозных  узлах  выявля
ют  биохимические  изменения,  свойственные  опухоли: 
повышена  скорость  как  аэробного  так  и  анаэробного 
гликолиза.  И,  хотя  митотическая  активность  ЛМ,  как 
правило,  низкая,  клетки  ЛМ  экспрессируют  факторы 
пролиферации  и ингибиторы  апоптоза. ЛМ, как  всякие 
опухоли,  растут  и могут  достигать  очень  больших  раз
меров,  что  невозможно  для  процесса  регенерации  и 
очаговой  гиперплазии. 

ния  репродуктивной  системы,  чем  от  наличия  опухоли 
матки  [Кондриков  Н.И.,  1999]. 

Метаболизм  эстрогенов  при  ЛМ  изучали  многие  иссле
дователи,  однако  выводы  оказались  противоречивыми. 
Так,  одни  из  исследователей  наблюдали  повышение 
уровня  эстрогенов  у  больных  с  ЛМ,  другие  приводят 
данные  об  их  нормальном  содержании  и даже  снижении 
их  уровня.  По  мнению  ряда  авторов,  значение  имеет  не 
столько  количество  выделяемых  эстрогенов, сколько  на
рушение  их экскреции  и метаболического  превращения, 
а  также  нарушение  качественного  соотношения  между 
фракциями  эстрогенов.  Проведенные  Г.А.Паллади  и  со
авт.  (1986)  исследования  показали,  что  экскреция  эстро
генов  в  суточной  моче  у  больных  с ЛМ  зависит  от  вели
чины  опухоли  и  характера  менструального  цикла.  При 
этом  авторы  отмечают,  что  преобладающей  фракцией 
эстрогенов  является  эстриол,  эта  особенность  значи
тельно  выражена  у  больных,  у  которых  опухоль  имеет 
тенденцию  к  росту.  Авторы  считают,  что  преобладание 
эстриола  в  общем  количестве  эстрогенов  приводит  к 
более  выраженным  изменениям  миометрия,  о  чем  сви
детельствует  появление  быстрорастущих  ЛМ  без  на
рушения  менструального  цикла.  При  повышенном  со
держании  эстрадиола  повреждается  эндометрий  и  для 
клинической  картины  характерны  небольшие  размеры 
опухоли  и  кровотечения. 

Наиболее  часто  в  репродуктивном  возрасте  быстрый 
рост  ЛМ  является  ложным  и  для  него  характерно  пре
обладание  не  пролиферативных  процессов,  а  наличие 
воспалительных  изменений  на  фоне  активации  уроге
нитальной  инфекции,  вызванной  условнопатогенными 
микроорганизмами,  отека  и  нарушения  кровообраще
ния  в опухоли. 

Многочисленные  исследования  указывают  на  изме
нения  иммунного  статуса  при  ЛМ.  Они  касаются  диф
ференцировки  иммунокомпетентных  клеток,  синтеза 
интерлейкинов,  интерферонов,  активности  системы 
комплемента  и др. 

Принято  считать,  что ЛМ часто  сочетаются  с  гиперплази
ей эндометрия. Однако, по мнению  Б.И.Железнова  (1980), 
Д.В.Якубович  и  Н.И.Кондрикова  (1980),  гиперплазия  эн
дометрия,  относящаяся  к  числу  наиболее  распростра
ненных  патологических  процессов  матки,  не  может  не 
сочетаться  с  ЛМ  в  том  или  ином  проценте  наблюдений 
[Ciavattini  A.etal. ,2013]. 

Одно  из  центральных  мест  в  проблеме  ЛМ  занимает  во
прос  об  особенностях  гормонального  статуса  и  функци
ональном  состоянии  репродуктивной  системы  по  мере 
развития  заболевания. Проведенные  исследования  под
твердили,  что  у  2/3  больных  гормональные  параметры 
менструального  цикла  не  отличаются  от  соответствую
щих  нормативных  показателей. У  больных  с  недостаточ
ностью  лютеиновой  фазы  и  с  ановуляторными  циклами 
выявляют  изменения  в содержании  в  крови  ФСГ  и ЛГ, за
висящие  в большей  степени от функционального  состоя

В  то  же  время  за  последние  годы  накоплены  данные, 
что  прогестерон  в  большей  степени,  чем  эстрогены, 
стимулирует  рост  ЛМ.  Оба  этих  гормона  принимают 
участие  в  патогенезе  ЛМ, используя  противоположные 
пути.  В течение  фолликулярной  фазы  эстрогены  усили
вают  экспрессию  генов,  которые  в  норме  экспрессиру
ются  в  миометрии  при  развитии  беременности.  Увели
чение  массы  миометрия  может  происходить  как  за  счет 
гиперплазии  гладкомышечных  клеток,  которая  ини
циируется  эстрогенами, так  и за  счет  гипертрофии  этих 
клеток. Однако  процесс  гипертрофии  гладкомышечных 
клеток,  аналогичный  процессу  их  гипертрофии  во  вре
мя  беременности,  может  возникать  только  при  соче
танном  воздействии  сравнительно  высоких  концентра
ций  эстрадиола  и  прогестерона.  В течение  лютеиновой 
фазы  прогестерон  повышает  митотическую  активность 
ЛМ,  особенно  у  молодых  женщин.  Кроме  того,  проге
стерон  может  воздействовать,  индуцируя  продукцию 
факторов  роста  и их  рецепторов. ЛМ  наиболее  активно 
пролиферируют  в  секреторную  фазу  менструального 
цикла.  При  этом  индекс  митотической  активности  зна
чительно  выше  в  клетках  пременопаузальных  ЛМ,  чем 
в  постменопаузальных.  Прогестерон  также  участвует 
в  процессе  дифференцировки  опухолевых  гладкомы
шечных  клеток ЛМ. 

Ткань  ЛМ  содержит  значительно  больше  рецепторов  к 
эстрогенам,  особенно  к  прогестерону,  чем  миометрии. 
По  особенностям  концентрации  этих  рецепторов  и  их 
реакции  на  изменение  гормональной  стимуляции  в  те
чение  менструального  цикла  ЛМ  значительно  ближе  к 
эндометрию,  чем  к миометрию. Это,  возможно,  обуслов
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ливает  ее  большую,  чем  у  миометрия,  потенцию  роста 
при одинаковом  уровне  гормонемии. 

Большой  интерес  представляют  исследования  локаль
ных  нарушений  метаболизма  тканей  при  ЛМ.  При  ис
следованиях  местного  кровотока  в  матке,  проведенных 
Г.А.Савицким  и соавт.  (1983,1985), выявлено  повышенное 
содержание  в  крови  эстрадиола  и  прогестерона  при 
наличии  ЛМ.  Авторам  удалось  установить,  что  режим 
локальной  гормонемии  имеет  большое  значение  в  па
тогенезе  роста  узла  ЛМ  и  обязательно  сопутствующей 
этому  росту  гипертрофии  миометрия. Авторы  высказали 
предположение  о связи  высокой  концентрации  половых 
гормонов  в  сосудистом  бассейне  матки  с  процессами 
физиологической  (беременность)  или  патологической 
(ЛМ)  гипертрофии  миометрия.  На  основании  проведен
ных  комплексных  исследований  авторы  сформулирова
ли теорию  роста ЛМ: уровень  локальной  эстрадиолемии 
матки  является  фактором,  воздействующим  на  процесс 
гиперплазии  стволовых  клеток  дочерних  зон  роста;  те
чение  этого  процесса  гиперплазии  и  его  развитие  свя
заны  с  определенным  содержанием  прогестерона  в 
локальном  кровотоке.  Темп  увеличения  массы  узла  ЛМ, 
так  же,  как  и  сама  величина  абсолютного  прироста  этой 
массы  лишь  в  крайне  редких  (около  0,1%)  случаях  могут 
быть  патогенетически  связаны  с  изменением  пролифе
ративных  потенций  ростковых  зон  опухоли.  В  абсолют
ном  большинстве  (около  99,8%)  быстрое  возрастание 
массы  узла  ЛМ  обусловлено  процессами  гипертрофии 
опухолевых  миоцитов, отеком  ткани  узла ЛМ  в результа
те  нарушения  его  кровообращения. 

Сравнение  концентрации  стероидных  гормонов  в  ма
точной  артерии  у  больных  ЛМ,  развивающейся  на  фоне 
овуляторного  цикла, и у  больных  с  гиперпластическими 
процессами  эндометрия,  формирующимися  на  фоне 
ановуляции, позволило  утверждать,  что  как узлы ЛМ, так 
и  гиперпластические  изменения  эндометрия  могут  слу
жить  стимуляторами  относительной  локальной  гиперэ
строгенемии,  что  способствует  формированию  пороч
ного  круга  по типу  «стимуляции  потреблением». 

В  ткани  ЛМ  и  нормального  миометрия  обнаружены  ре
цепторы  гонадолиберинов  и тропных  гормонов  гипофи
за,  что  указывает  на  возможность  их  прямого  действия 
(как  и  их  агонистов)  на  ткань  ЛМ  и  миометрия.  Предпо
лагают,  что  соматотропин  может  играть  роль  инициато
ра  развития  ЛМ. Это  подтверждают  тем,  что  у женщин  с 
акромегалией  чаще  возникают  ЛМ.  Установлено,  что  у 
больных  с  ЛМ  моложе  40  лет  содержание  пролактина  в 
плазме находится  в пределах доверительного  интервала 
нормы  здоровых  женщин, а у  больных  старше  40 лет    в 
значительной  мере  превышает  ее.  Кроме  того,  что  клет
ки ЛМ также  секретируют  пролактин. Однако  роль  этого 
гормона  в  патогенезе ЛМ  и его  влияние  на  рост  опухоли 
пока  не  ясны. 

Молекулярнобиологические  основы 
роста  лейомиом 

ЛМ  является  гормонзависимой  опухолью,  в  патогенезе 
которой  большую  роль  играет  дисбаланс  между  стеро
идными  и другими  гормонами. Эстрогены  и  прогестерон 
традиционно  рассматривают  как стимуляторы  роста ЛМ, 
что  подтверждают  значительно  большая  экспрессия  в 
них  рецепторов  эстрогенов,  эстрогенрегулируемых  ге
нов  и  еще  в  большей  степени    экспрессия  рецепторов 
прогестерона  (изоформ А и В) по сравнению  с миометри
ем  и даже  с эндометрием  (рис. 6, а, б; 7, а, б). 

Особенно  высоко  содержание  РП  в  клеточных  и митоти
чески активных Л М, причем  помимо ядерной, обнаруже
на  и  цитоплазматическая  их  локализация,  при  которой 
митогенетический  стимул  может  формироваться  при  их 
связи  непосредственно  с  факторами  роста  [Коган  Е.А.  и 
соавт.,  2013]. 

Поскольку  большинство  из  гормонов  осуществляет 
свое  действие  посредством  вторичных  мессенджеров 
и  факторов  роста, то  естественен  интерес  к  роли  росто
вых  факторов  в  патогенезе  ЛМ.  Обсуждается  значение 
эпидермального  фактора  роста  и  рецепторов  к  нему, 
инсулиноподобного  фактора  роста  1,  основного  фак

Рис. 6. Повышенная экспрессия рецепторов эстрогенов в ядрах клеток лейомиомы  (а) по сравнению с миометрием  (б). Непря
мой иммунопероксидазный  метод с антителами  к рецепторам эстрогенов, а   х  120; б   х200. 

Морфология, молекулярная  биология лейомиом  матки  и их  изменения  под влиянием  медикаментозного  лечения 
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Рис. 7. Повышенная экспрессия  РП в ядрах  клеток лейомиомы  (а) по сравнению с миометрием  (6). Непрямой иммуноперокси
дазный метод с антителами к рецепторам  прогестерона, а   х 120, б   х 200. 

тора  роста  фибробластов,  фактора  роста  тромбоцитов, 
Втрансформирующего  фактора  роста. 

ЛМ могут  усиливать  свой  рост  под  воздействием  гормо
нов  и  факторов  роста,  а  также  подвергаться  регрессу 
после  менопаузы,  в  связи  с  изменением  в  соотношении 
процессов  апоптоза  и  пролиферации  опухолевых  кле
ток.  Нарушение  регуляции  процессов  пролиферации  и 
апоптоза  характерно  для  опухолевого  роста.  Рост  ЛМ, 
как  и  любой  другой  опухоли,  также  зависит  от  баланса 
между  пролиферацией  и  смертью  клеток,  при  этом  та
кой  рост  может быть  как результатом  пролиферации,  так 
и  уменьшением  скорости  гибели  клеток  (рис. 8, а, б). 

Роль  апоптоза  в  росте  ЛМ  неоднозначна. Так,  например, 
обнаружено  усиление  роста  ЛМ  при  индукции  эстроге
нами,  на  фоне  сниженного  содержания  белкового  про
дукта  р53  в клетках  опухоли. Такое  снижение,  возможно, 
является  результатом  усиления  его  распада  вследствие 
нестабильности  молекул  р53  в  большинстве  опухолей. 
Установлено  также,  что  пролиферативный  потенциал 
клеток  ЛМ  повышается  по  сравнению  с  окружающим 
миометрием  под  воздействием  прогестерона, о чем  сви

детельствуют  увеличение  экспрессии  гена  PCNA, а  также 
ингибиция  апоптоза  через  повышение  экспрессии  анти
апоптотического  гена  bcl2. Кроме  того  многие  исследо
ватели  подтвердили  высокое  содержание  bcl2  в ЛМ  по 
сравнению  с  миометрием,  повышение  экспрессии  bcl2 
под  действием  прогестерона  и  снижение    под  влияни
ем  17Вэстрадиола. 

В  ЛМ  установлена  повышенная  пролиферативная  ак
тивность  (экспрессия  Ki67  и  PCNA)  по  сравнению  с 
окружающим  миометрием  в сочетании  с  активацией  ан
гиогенеза,  ростом  продукции  эпидермального  фактора 
роста  и его  рецептора,  инсулиноподобного  фактора  ро
ста1  и тромбоцитарного  фактора  роста.  Интенсивность 
экспрессии  bcl2    «антиапоптотического»  клеточного 
онкогена,  подавляющего  апоптоз,  достоверно  выше  в 
клетках  всех  типов ЛМ  по  сравнению  с окружающим  ми
ометрием.  Более  высокую  экспрессию  bcl2  наблюдают 
в  клеточных  и митотически  активных  ЛМ. В простых  ЛМ 
уровень  онкобелка  bcl2  значительно  выше  в  фиброци
тах,  чем  в  лейомиоцитах  опухоли.  Уровень  экспрессии 
bcl2  в  изолированных  ЛМ  всех  гистологических  типов 
ниже,  чем  в ЛМ  при  сочетанной  патологии  (гиперплази

б) 

Рис. 8. Пролиферация  и апоптоз  клеток лейомиомы: экспрессия маркера пролиферации ядерного  негистонового  белка  Ki67 
клетками лейомиомы  (а), апоптоз  клеток опухоли  (б); а   непрямой  иммунопероксидазный  метод  с антителами  к Ki67, х  120; 
б   с антителами к активной каспазе 3, х 400. 
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ей  эндометрия  и  т.д.).  Тенденцию  к  увеличению  уровня 
экспрессии  bcl2  наблюдают  при  множественных,  субму
козных  и интрамуральных  ЛМ  [Сидорова  И.С.  и др., 2002; 
Коган  Е.А.  и др., 2004]. 

С  т у с    клеточный  онкоген,  который  при  действии  фак
торов  роста  на  клетку  индуцирует  ее  деление,  являясь 
геном  раннего  ответа.  При  кооперации  с  bcl2  даже  при 
отсутствии  факторов  роста  он  способствует  пролифера
ции  клеток,  а  при  низкой  экспрессии  bcl2  и  снижении 
продукции  факторов  роста  может  индуцировать  апоп
тоз.  Высокий  уровень  смус  отмечен  во  всех  типах  ЛМ. 
Однако,  вероятно,  в  простых  ЛМ  при  относительно  низ
ком  уровне  bcl2  cmyc  способствует  апоптозу,  а  в  мито
тически  активных  и  клеточных,  при  высокой  экспрессии 
bcl2    делению  клеток. Экспрессия  смус  выше  в  клеточ
ных  и митотически  активных  ЛМ, особенно  в  сочетании 
с  аденомиозом;  она  не  зависит  от  возраста  больных  с 
ЛМ, не отличается  при множественных  Л М, но  несколько 
выше  в субмукозных  узлах  опухоли  [Сидорова  И.С.  и др., 
2002; Коган  Е.А.  и др., 2004]. 

Ki67  и  PCNA  являются  маркерами  пролиферирующих 
клеток. Экспрессия  Ki67  выше  в  клетках  всех  гистологи
ческих  типов  ЛМ  по  сравнению  с  миометрием,  причем 
в  клеточных  и митотически  активных  ЛМ  ее  фиксируют, 
в  основном  в  паренхиме  опухоли  и  эндотелии  сосудов 
в  периваскулярных  зонах  роста  и  выше  по  сравнению  с 
простыми ЛМ. Содержание  PCNAположительных  клеток 
выше  по  сравнению  с  Ki67положительными. Такая  раз
ница  отражает  активность  процессов  репарации  ДНК, 
которые  наиболее  активны  в  клеточных  и  митотически 
активных  ЛМ, а  также  при  сочетании  ЛМ  и  аденомиоза. 
Известно,  что  эстрогены  понижают  экспрессию  PCNA. 

Экспрессия  «проапоптотического»  онкопротеина  Ьах 
(индуктора  апоптоза)  выше  в  простых  ЛМ  по  сравнению 
с  клеточными  и  митотически  активными,  особенно  при 
их  сочетании  с  гиперплазией  эндометрия.  Это  свиде
тельствует  о  том,  что  для  изолированных  простых  ЛМ 
регресс  опухоли  более  вероятен,  чем  при  сочетанной 
патологии, клеточных  и митотически  активных  опухолях. 

Выраженных  различий  в  экспрессии  Ьах  у  пациенток 
репродуктивного  и  постменопаузального  возраста  не 
зафиксировано.  При  множественных  и  субмукозных  ЛМ 
экспрессия  Ьах  выше,  чем  в  солитарных,  субсерозных  и 
интрамуральных  (рис. 9, а, б). 

Готовность  клеток  к апоптозу  отражает  уровень  экспрес
сии  FASрецепторов.  Минимальный  уровень  экспрессии 
FAS  наблюдают  в простых  и клеточных ЛМ, по  сравнению 
с  митотически  активными,  а также  у  пациенток  старших 
возрастных  групп. В отношении  уровня  экспрессии  FAS  в 
узлах  разной  анатомической  локализации  достоверных 
отличий  не выявлено. Уровень  FAS несколько  выше  в ЛМ, 
представленных  единичными  узлами,  чем  множествен
ными. 

Выявляемые  с  помощью  ApopDETEK  теста  опухолевые 
клетки  ЛМ, находящиеся  в  процессе  апоптоза,  распола
гаются  чаще  вблизи  сосудов  в  простых  ЛМ  и  в  перива
скулярных  зонах  роста  митотически  активных  опухолей. 
Наиболее  высокий  уровень  апоптоза  наблюдают  в  изо
лированных  простых  и  митотически  активных  ЛМ,  осо
бенно  при  их  сочетании  с  гиперплазией  эндометрия. 
Уровень  апоптоза  пациенток  в постменопаузе  выше,  чем 
у  женщин  репродуктивного  возраста.  Выраженных  раз
личий  в  уровне  апоптоза  в  зависимости  от  числа  узлов 
ЛМ не  отмечается. 

Для  разных  гистологических  вариантов  ЛМ  характерны 
особенности  нарушения  процессов  пролиферации  и 
апоптоза  опухолевых  клеток,  что  обуславливает  разли
чия  в механизмах  роста таких  опухолей. При  простой  ЛМ 
преобладают  процессы  апоптоза  над  пролиферацией. 
Увеличение  размеров  такой  опухоли,  вероятно,  являет
ся  результатом  гипертрофии  опухолевых  лейомиоцитов 
и  роста  стромы, а также  ее  вторичных  изменений. 

Клеточным  ЛМ  свойствен  примерно  одинаковый  уро
вень  процессов  пролиферации  и  апоптоза,  поэтому 
увеличение  размеров  таких  опухолей  связано  с  гипер
трофией  и  увеличением  числа  опухолевых  лейомиоц
тов,  вероятно,  за  счет  удлинения  срока  их  жизни.  Для 

Рис. 9. Экспрессия  клетками простой лейомиомы ингибитора апоптоза bcl2 (а) и индуктора апоптоза Ьах  (б). Непрямой имму
нопероксидазный метод с антителами к bcl2 (а) и Ьах (б); а, б х200. 
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митотически  активной  ЛМ  характерно  преобладанием 
процессов  пролиферации  над  апоптозом,  что  является 
основным  условием  роста  данной  опухоли.  Стромоо
бразование,  гипертрофия  лейомиоцитов  опухоли  и  уд
линение  сроков  их  жизни  также  могут  вносить  вклад  в 
увеличение  размеров  митотически  активной  ЛМ.  При 
сочетании  ЛМ,  аденомиоза  и  гиперплазии  эндометрия 
усиливаются  процессы  пролиферации  и апоптоза  в  опу
холевых  клетках.  Таким  образом,  простая  и  клеточная 
ЛМ,  возникнув,  как  моноклональные  опухоли,  посте
пенно,  медленно  увеличиваются,  в  основном  не  за  счет 
пролиферации  опухолевых  клеток, так  как  митотическая 
активность  их  очень  низкая,  а  за  счет  удлинения  жизни 
опухолевых  клеток,  низкого  уровня  апоптоза  и  увели
чения  объема  соединительнотканного  компонента  (фи
бробласты  и внеклеточный  матрикс). 

В  разных  гистологических  вариантах  ЛМ  различается  и 
стромальный  компонент:  в  простой  ЛМ  выявляют  наи
более  зрелую  по  своему  строению  строму  с  преоблада
нием  фиброцитов  и  компонентов  экстрацеллюлярного 
матрикса,  а  в  клеточной  и  митотически  активной  ЛМ 
строма  менее  зрелая  с  признаками  активного  ангиоге
неза  (рис. 10). 

Большинство  гормонов  воздействует  на ростЛМ  с  помо
щью  вторичных  мессенджеров  и факторов  роста. Иссле
дование  продукции  факторов  роста  в  ЛМ  важно  также 
и  потому,  что  одним  из  основных  критериев  дифферен
циальной  диагностики  этих  опухолей,  определяющих 
их  злокачественность,  служит  митотическая  активность 
опухолевых  клеток  [Сидорова  И.С.  и др., 2002;  Коган  Е.А. 
и др., 2004]. 

У  пациенток  с  митотически  активными  и  клеточными 
ЛМ  в  самих  опухолях,  миометрий  и  эндометрии  вы
явлена  высокая  экспрессия  эндотелиального  фактора 
роста  (ЭФР),  рецепторов  ЭФР  и  инсулиноподобного 
фактора  роста  (ИПФР1).  Кроме  того,  установлена  их 
повышенная  экспрессия  в  ЛМ  по  сравнению  с  миоме

Рис.  10. Экспрессия  опухолевыми  лейомиоцитами  и  эндо
телием  сосудов  сосудистоэндотелиального  фактора  роста 
(VEGF)  клеточной  лейомиомы.  Непрямой  иммуноперокси
дазный метод с антителами  к VEGF, х 200. 

трием  и  эндометрием  независимо  от  гистологическо
го  типа  опухоли.  Для  всех  гистологических  типов  ЛМ 
также  характерна  максимальная  выраженность  экс
прессии  ЭФР  и  его  рецептора  по  сравнению  с  другими 
факторами  роста. Более  высокая  экспрессия  туморопо
добного  фактора  роста  (ТПФРВ)  обнаружена  у  пациен
ток  с митотически  активными, меньшая    с  клеточными 
и  низкая    с  простыми  ЛМ. Такое же  соотношение  в  экс
прессии  этого  фактора  роста  сохраняется  и  при  срав
нении  миометрия  и  эндометрия  при  различных  типах 
ЛМ.  ТПФР  обнаруживают  в  небольшом  количестве  в 
цитоплазме  лейомиоцитов  опухоли  и  эндотелии  сосу
дов ЛМ. В митотически  активных  и  клеточных  опухолях 
его  продукция  выше  по  сравнению  с  простыми  ЛМ.  В 
различных  по  гистологическому  строению  ЛМ  выявля
ют  более  высокую  экспрессию  ИПФР1  по  сравнению  с 
миометрием  и  эндометрием  [Сидорова  И.С.  и др.,  2002; 
Коган  Е.А.  и др.,  2004]. 

Особый  интерес  представляет  изучение  сигнальных  пу
тей,  потенцирующих  рост  ЛМ  и  находящихся  в  зависи
мости  от  прогестероновой  и  эстрогеновой  стимуляции. 
Важнейшими  сигнальными  путями  являются  RasErk/ 
MAP  и  PI3KAkt  mTOR,  описанные  как  пути  рецепторов 
факторов  роста  с  тирозинкиназной  активностью.  Сиг
нальный  путь  PI3KAktmTOR, вероятно, может  запускать
ся  недавно открытым  белком АСА, выделенным  из  крови 
человека.  В  ряде  исследований  было  доказано,  что  он 
играет  важную  роль  в  процессах  регуляции  самообнов
ления  стволовых  клеток. 

Для  развития  ЛМ  и  других  опухолей  особое  значение 
имеет  нарушение  регуляции  PI3/Akt  киназного  сиг
нального  пути.  Этот  сигнальный  путь  активируется 
также  стероидными  гормонами  и  факторами  роста  и, 
повидимому,  играет  роль  в  патогенезе  многих  гине
кологических  заболеваний,  при  которых  повышается 
риск  развития  опухолей  тела  матки  и  яичников.  При 
активации  белка  АСА  происходит  транслокация  PI3K  в 
клеточную  мембрану,  что  приводит  к  запуску  данного 
сигнального  пути,  включающего  фосфорилирование 
фосфоинозитидов  (PIP)  и  преобразование  PIP2  в  PIP3.  В 
результате  такого  превращения  многие  белки,  содержа
щие  плекстрингомологичные  домены  (полипептидную 
последовательность  из  около  120  аминокислот,  обна
руживают  в  ряде  белков,  участвующих  в  каскадах  вну
триклеточных  сигналов  или  являющихся  компонентами 
цитоскелета),  например  такие,  как  Akt,  связываются  с 
PIP3  в  клеточной  мембране  и,  таким  образом,  становят
ся  ассоциированными  с  последней.  Мембранная  лока
лизация  киназ  (PDK1  и  mTOR    англ.  mammalian  target  of 
rapamycin    «мишень  рапамицина у млекопитающих»)  по
зволяет  им фосфорилировать  и активировать  Akt. 

АСА  регулирует  также  и  экспрессию  TRA181,  который 
является  эпитопом  подоксиликсина    трансмембанного 
гликопротеина, маркера  эмбриональных  стволовых  кле
ток,  входящего  вместе  с  CD34  и эндогликанами  в  семей
ство  сиаломуцинов.  TRA181  экспрессируется  в  клетках 
недифференцированных  стволовых,  эмбриональных 
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герминативных,  эмбриональной  карциномы  и  активиру
ется  в клетках  при  утрате  их  дифференцировки. 

Г.Т.  Сухих  и  соавт.  (2013)  установили,  что  АСА  выявляли 
в  клетках  ЛМ,  прежде  всего  в  периваскулярных  зонах 
роста.  Уровень  внутриклеточной  экспрессии  АСА  мини
мальный  в миометрий  и максимальный  в ЛМ. При  этом  в 
простой ЛМ АСА  содержится  в меньшем  количестве,  чем 
в  клеточной, особенно  в митотически  активной  (что  кор
релирует  с  индексом  пролиферативной  активности  по 
экспрессии  Ki67). Следовательно, можно  сделать  вывод, 
что АСА, вероятно, стимулирует  рост опухолевых  клеток. 

Кроме  того,  обнаружены  различия  в локализации  АСА  в 
клетках  ЛМ. Так, в простой  и клеточной  ЛМ  и  миометрий 
отмечают  его  мембранную  локализацию,  а  в  митотиче
ски  активной  появляются  клетки  с  цитоплазматической 
локализацией  продукта, располагающиеся,  как  правило, 
в  периваскулярных  зонах  роста. 

Особого  внимания  заслуживает  также  тканевая  и  кле
точная  локализация  белка.  Тканевая  локализация    на
копление  белка  в зоне  периваскулярных  муфт    зон  ро
ста;  клеточная  локализация    мембранная  в миометрий, 
простых  и  клеточных  ЛМ; цитоплазматическая    в  мито
тически  активных  ЛМ  и лейомиосаркомах.  Можно  пред
положить,  что  при  активации  АСА  покидает  мембрану 
и  переходит  в  цитоплазму,  запуская  митотический  сиг
нальный  путь  PI3KAktmTOR. 

Тканевая локализация  АСА  в периваскулярных  зонах  ро
ста  также  подтверждает  роль  этого  белка  в  прогрессии 
ЛМ и лейомиосарком,  что, вероятно, может быть  связано 
с  клетками,  имеющими  признаки  стволовости  (экспрес
сия  CD117).  При  этом  наивысший  уровень  экспрессии 
АСА  в  лейомиосаркомах  сочетается  с  высокой  экспрес
сией TRA181. 

Резюмируя  данные  о  значении  АСА  в  росте  ЛМ,  следует 
отметить,  что  в  ЛМ  и  лейомиосаркомах  обнаруживают 
дисрегуляцию  АСА  и TRA181. Дисрегуляция  АСА  прояв
ляется  в  повышении  его  экспрессии  при  злокачествен
ном  росте,  в  потере  связи  с  цитоплазматической  мем
браной  и дислокацией  в  цитоплазму  и ядра  опухолевых 
клеток,  что  потенцирует  пролиферативную  активность 
опухолевых  клеток.  Это  может  иметь  значение  для  раз
работки  нового  метода  таргетной  терапии ЛМ и лейоми
осарком,  основанного  на  блокировании  PI3KAKTmTOR 
сигнального  пути  развития  опухолей. 

Рецидивы  лейомиом  после  операций  миомэктомии 

Изучение  закономерностей  рецидивирования  ЛМ  после 
миомэктомии  позволяет  не  только  выявить  прогности
ческие  факторы  рецидивирования,  но  и  подойти  ближе 
к  раскрытию  патогенеза  этих  опухолей.  Рецидивы  ЛМ 
могут быть связаны с развитием опухоли  из зон роста  во
круг сосудов  в сохранном миометрий, из так  называемых 
зачатков ЛМ в виде  периваскулярных  скоплений  гладко
мышечных  клеток,  старых  рубцов  после  миомэктомии, 

а  также  ЛМ  микроскопических  размеров,  не  диагности
рованных  во  время  операции. Рецидивные ЛМ  обладают 
более  высокой  пролиферативной  активностью,  среди 
них  преобладают  митотически  активные  и клеточные  по 
сравнению  с  впервые  выявленными  ЛМ.  Патогенетиче
скими  факторами  рецидивирования  ЛМ  являются  нали
чие  зон  роста  в  окружающем  миометрий  и  рубцах,  мел
ких  ЛМ, а  также  высокие  показатели  экспрессии  Ki67  и 
VEGF  в самой  удаленной  ЛМ  и окружающем  миометрий. 
Высокий  уровень  экспрессии  TIMP1  в  ЛМ  увеличивает 
время до  развития  рецидива  [Коган  Е.А.  и др., 2008]. 

Структурномолекулярные  основы 
бесплодия при лейомиомах матки 

ЛМ  нередко  сочетается  с  бесплодием  у  55%  женщин, 
при  этом  на  долю  первичного  бесплодия  приходится 
23%,  вторичного    32%.  E.Somigliana  и  соавт.  (2007)  при 
проведении  метаанализа  исследований,  изучающих 
влияние  ЛМ  различной  локализации  на  репродуктив
ную  функцию,  выявили,  что  в  целом  результаты  ис
следований  подтверждают  негативное  влияние  ЛМ  на 
частоту  наступления  беременности.  Известно,  что  при 
бесплодии  в  1220% случаев ЛМ является  единственной 
причиной  репродуктивных  неудач. 

Попытки  найти  зависимость  между  числом,  размером, 
суммарным объемом миоматозных  узлов  и частотой  на
ступления  беременности  не  дали  желаемых  результа
тов.  Большинство  клиник  придерживается  внутренних 
протоколов  подготовки  пациентов  с ЛМ  к  программам 
ВРТ,  основанных  на  личном  опыте,  тогда  как  единого 
мнения  до  сих  пор  не  сформировано.  На  сегодняшний 
день  общепринятым  является  мнение  о  необходимости 
миомэктомии  перед  программой  ЭКО  при  субмукозной 
локализации  узлов  независимо  от  их  количества  и  раз
меров.  В  то  же  время  нет  достаточных  данных,  позво
ляющих  сделать  вывод  о  влиянии  интрамуральной  и 
субсерозной  ЛМ  на  исход  программ  ВРТ.  В связи  с  этим 
приобретает  большое  значение  определение  «рецеп
тивного  статуса»  эндометрия  при  ЛМ  различной  ло
кализации,  что,  возможно,  поможет  придти  к  единому 
мнению  относительно  тактики  лечения  бесплодия  у 
женщин  с данной  патологией. 

Принято  считать,  что  ЛМ  может  препятствовать  мигра
ции  сперматозоидов,  транспорту  яйцеклетки  и имплан
тации  эмбриона.  Общепризнано,  что  само  наличие  ЛМ 
далеко  не  всегда  негативно  влияет  на  наступление  бе
ременности.  Возможными  механизмами  влияния ЛМ  на 
фертильность  считают  механический  эффект  (сдавле
ние  устьев  маточных  труб,  атрофия  эндометрия,  элон
гация  и  расширение  эндометриальных  желез  в  области 
ЛМ),  нарушение  не  только  сократимости,  но  и  пери
стальтики  матки,  а  также  продукции  провоспалитель
ных  цитокинов,  дисрегуляцию  ангиогенеза  и  измене
ние  экспрессии  факторов  рецептивности  эндометрия. 
Патогенез  бесплодия  при  ЛМ  также  связывают  с  уве
личением  и  деформацией  полости  матки,  нарушением 
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сократительной  активности  миометрия,  повышением 
тонуса  маточных  труб, их  анатомической  непроходимо
стью, возникшей  при  интерстициальном  и  субмукозном 
росте  узлов, а также  с  возникновением  ановуляции  или 
с  развитием  недостаточности  лютеиновой  фазы  мен
струального  цикла.  Существует  теория  о  недостаточ
ности  кровоснабжения  эндометрия  при  ЛМ,  что  может 
приводить  к  нарушению  имплантации.  Имеются  так
же  данные,  связывающие  изменение  репродуктивной 
функции  с  наличием  местной  воспалительной  реакции 
при  подслизистом  расположении  ЛМ,  что  также  может 
затруднять  транспорт  сперматозоидов  и  имплантацию 
эмбриона. 

При  ЭКО  было  выявлено,  что  частота  наступления  бе
ременности  значительно  ниже  у  пациенток  с  субму
козной  ЛМ, а также  при  межмышечном  расположении 
узлов,  даже  в тех  случаях,  когда  отсутствует  деформа
ция  полости  матки.  Установлено  также,  что  наличие 
субсерозной  ЛМ  не  влияет  на  частоту  наступления  бе
ременности. 

Установлено,  что  наличие  ЛМ  диаметром  более  4  см 
коррелирует  с  нарушением  имплантации  при  про
ведении  ЭКО.  Известны  также  данные,  что  частота  на
ступления  беременности  ниже  у  женщин  с  различной 
локализацией  миоматозных  узлов,  чем  у женщин  после 
миомэктомии. 

Несмотря  на  многочисленные  сведения,  касающиеся 
механизмов  возникновения  бесплодия  при ЛМ, данные 
о  рецептивности  эндометрия  при  бесплодии  у  боль
ных  с ЛМ  немногочисленны.  Известно,  что  эндометрий 
играет  ключевую  роль  в процессе  имплантации.  Эффек
тивность  имплантации  во  многом  зависит  от  наличия 
рецептивного  эндометрия.  На  сегодняшний  день  из
вестно  большое  число  биологически  активных  веществ 
(факторы  роста,  цитокины,  молекулы  адгезии,  компо
ненты  межклеточного  матрикса),  характер  выработки 
которых  меняется  в зависимости  от  этапа  трансформа
ции  эндометрия  и  параметров  «окна  имплантации». 

Важнейшими  факторами  регуляции  состояния  эндоме
трия  и  имплантации  на  сегодняшний  день  являются  ЭР, 
ПР  и ЛИФ  (leukemia  inhibitory  factor)    лейкозингибиру
ющий  фактор,  который  впервые  был  идентифицирован 
Metkalf  и соавт  (1986). В последнее  время  внимание  ре
продуктологов  приковано  к  лейкемияингибирующему 
фактору  (LIF)    цитокину,  который  опосредует  «диалог» 
между  эндометрием  и  эмбрионом. Данный  фактор  экс
прессируется  в поверхностном, железистом  эпителии  и 
строме  эндометрия  на  протяжении  всего  менструаль
ного  цикла,  однако  значительное  повышение  синтеза 
отмечают  в  среднюю  и  позднюю  секреторную  фазы.  LIF 
и  его  рецепторы  экспрессируются  на  поверхности  бла
стоцисты  перед  имплантацией  и  в  цитотрофобласте. 
Выработка  бластоцистой  рецепторов  LIF  способствует 
установлению  взаимодействия  между  эмбрионом  и 
эндометрием,  а также  стимулирует  ориентацию  трофо
бласта,  необходимую  для  правильной  адгезии  бласто

цисты.  LIF является  важным модулятором  имплантации, 
оказывая  прямое  воздействие  на  дифференцировку 
трофобласта.  Установлено,  что  максимальная  экспрес
сия  LIF  в эндометрии  выявлена  в  период  «окна  имплан
тации», что  позволяет  отнести  этот фактор  к биохимиче
скому  маркеру  рецептивности  эндометрия.  У  женщин 
с  более  высокой  экспрессией  LIF  во  время  «окна  им
плантации»  вероятность  наступления  беременности  в 
программе  ЭКО  выше.  При  этом  образцы  эндометрия 
также  исследовали  в  цикле,  предшествующем  стиму
ляции  суперовуляции  и,  хотя  имеются  данные  об  отли
чиях  рецептивности  эндометрия  в  стимулированном 
и  естественном  циклах,  высокая  иммунореактивность 
LIF  положительно  коррелировала  с  наступлением  бе
ременности  в  следующем  цикле.  Stewart  и  соавт.  (1992) 
доказали,  что  присутствие  LIF  необходимо  для  имплан
тации.  Установлено,  что  экспрессия  LIF  достигает  мак
симального  значения  в  период  «окна  имплантации», 
что  позволяет  отнести  этот  фактор  к  биохимическому 
маркеру  рецептивности  эндометрия.  Некоторые  иссле
дователи  считают,  что  в  эндометрии  женщин  с  беспло
дием  снижена  экспрессия  LIF,  а  также  при  бесплодии 
неясного  генеза  значительно  снижается  экспрессия  LIF 
в  среднюю  секреторную  фазу  эндометрия.  Это  свиде
тельствует  о  неполноценности  эндометрия,  при  этом, 
у  пациенток  с  ЛМ, деформирующей  полость,  наблюда
ют  отсутствие  экспрессии  этого  маркера.  Поскольку  до 
сих  пор  не  изучены  механизмы  бесплодия  у  пациенток 
с  ЛМ,  то  они  представляют  интерес  для  исследования 
рецептивности  и  морфофункционального  состояния 
эндометрия  у женщин  с данной  патологией. 

У  пациенток  с  ЛМ  и  бесплодием  нарушена  рецептив
ность  эндометрия.  Выявлен  дисбаланс  между  рецепто
рами  к  стероидным  гормонам  за  счет  гиперэкспрессии 
рецепторов  прогестерона  и  снижения  уровня  экспрес
сии  рецепторов  эстрогенов  вплоть  до  их  отсутствия. 
При  этом  как  следствие  нарушается  индекс  соотноше
ния  этих  рецепторов.  При  множественных  узлах  ЛМ,  а 
также  узлах,  деформирующих  полость  матки,  наруше
ние  рецептивности  эндометрия  наиболее  выражено. 
При  единичных  узлах  с  субсерозным  расположением 
дисбаланс  между  стероидными  рецепторами  менее 
выражен  и заключается  в более  высоком  уровне  содер
жания  рецепторов  эстрогенов,  однако  для  него  также 
характерна  гиперэкспрессия  РП. 

Патоморфологическое  исследование  эндометрия  не 
может  точно  определить  фертильность  и  эффективно 
оценить  рецептивность  эндометрия.  Иммуногистохи
мическое  исследование  является  эффективным  мето
дом  для  выявления  нарушения  рецептивности  эндоме
трия. 

Ещё в 2005  г. A.A.Arslan  и соавт.  предположили, что  нега
тивное  влияние  интрамуральных  ЛМ  на  репродуктив
ную  функцию  можно  объяснить  изменением  маточного 
кровотока  и  рецептивности  эндометрия  за  счет  дисре
гуляции  экспрессии  генов. Исследование  J.A.Horcajadas 
и  соавт.  (2008)  показало,  что  около  25  генов,  экспресси
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руемых  в эндометрии,  связаны  с  «окном  имплантации». 
При  этом  при  интрамуральной  ЛМ отмечена  дисрегуля
ция лишь  3 из них  [GPx,3; placental  protein  14 (glycodelin); 
aldehyde  dehydrogenase  3 family,  member  В2]. 

Благоприятный  прогноз  наступления  беременности 
после  ЭКО  ассоциируется  с  высоким  содержанием  в 
эндометрии  LIF  на  фоне  низкой  экспрессии  клауди
на4.  Клаудины    небольшие  (2027  кДа)  интегральные 
мембранные  белки,  являющиеся  ключевыми  молеку
лами  плотных  контактов  (ПК)  эпителиальных  и  эндо
телиальных  клеток,  регулирующих  диффузию  ионов  и 
воды,  играющие  роль  в  формировании  клеточной  по
лярности,  адгезии, дифференцировке  и  пролиферации. 
Кроме  того,  клаудины  (в  основном  клаудин5)  экспрес
сируются  в эндотелии  сосудов,  влияя тем самым  на  про
ницаемость  сосудистой  стенки  и  изменение  функции 
околоклеточного  стромального  матрикса.  Установле
но,  что  клаудин5    это  единственный  эндотелиальный 
клаудин,  экспрессирующийся  во  время  развития  кури
ного  эмбриона,  начиная  со  стадии  НН8,  что  совпадает  с 
началом  васкуляризации.  Клаудин5  экспрессируется  в 
большом  количестве  в сосудистой  сети  всего  эмбриона. 

Функциональную  подготовку  эндометрия  и  его  готов
ность  к  имплантации  обеспечивает  адекватное  разви
тие  в  нем  сосудистой  сети.  VEGFA  является  одним  из 
самых  важных  ангиогенных  факторов  роста  в  регуля
ции  ангиогенеза  в организме  и доминантным  фактором 
в  регуляции  ангиогенеза  в  эндометрии.  Доказано,  что 
VEGF  индуцирует  асцит  у  больных  раком  яичников,  по
вышая  проницаемость  брюшины  за  счет  подавления 
экспрессии  белка  плотных  контактов  клаудина5  в  эн
дотелии  брюшины. Взаимосвязь  VEGF  и семейства  клау
динов  может  играть  важную  роль  в  подготовке  эндоме
трия  к  имплантации 

Известно  негативное  влияние  интрамуральной  ЛМ  (или 
сочетание  интрамуральной  и  субсерозной  ЛМ)  на  ча
стоту  наступления  беременности,  имплантации  и  ро
дов  в  программе  ЭКО  по  сравнению  с  пациентками  без 
ЛМ.  В то же  время  наличие ЛМ  не  влияет  существенным 
образом  на  частоту  прерывания  беременности  и  экто
пической  беременности. Частота  имплантации  в  группе 
женщин  с ЛМ, так же  как  и  в  группе  женщин  после  мио
мэктомии, достоверно  ниже, чем  у  пациенток  без ЛМ. 

При оценке рецепторного  потенциала  эндометрия  в ци
кле,  предшествующем  попытке  ЭКО, установлено,  что  у 
женщин  с ЛМ, так же  как  и у  перенесших  миомэктомию, 
существенно  различаются  содержание  как  морфологи
ческих,  так  и  молекулярных  маркеров  рецептивности 
по  сравнению  с  пациентками  без  ЛМ.  Так,  количество 
клеток,  содержащих  зрелые  пиноподии  у женщин  с  ЛМ 
и  после  миомэктомии  достоверно  ниже,  чем  у  пациен
ток  без  патологии  миометрия.  Экспрессия  LIF  во  всех 
исследуемых  тканевых  структурах  достоверно  ниже, 
как  в  группе  с ЛМ, так  и  после  миомэктомии.  Наоборот, 
экспрессия  VEGFA  существенно  снижена  в  строме  и 
поверхностном  эпителии/железах  эндометрия  только 

у женщин  с ЛМ, тогда  как  у  пациенток  после  миомэкто
мии  этот  показатель  сопоставим  с  контролем. 

Определенный  интерес  представляют  данные  содер
жания  VEGFA  и  CLDN5  в  эндотелии  сосудов  эндоме
трия.  Выявлена  разнонаправленная  экспрессия  данных 
маркеров,  при  этом  более  высокому  уровню  VEGFA  со
ответствовал  более  низкий  уровень  CLDN5. 

У  женщин  с  наступившей  беременностью  независимо 
от  наличия  или  отсутствия  ЛМ  отмечена  общая  тенден
ция  к  более  высокому  содержанию  клеток  со  зрелыми 
пиноподиями,  более  высокой  экспрессии  как  LIF,  так  и 
VEGF  во  всех  исследуемых  участках  эндометрия  и  в  эн
дотелии.  В  отношении  экспрессии  CLDN5  в  эндотелии 
выявлена  обратная  зависимость  (экспрессия  CLDN5 
ниже  у  пациенток  с удачной  попыткой  ЭКО). 

Достоверные  различия  содержания  зрелых  пинопо
дии  получены  в  подгруппе  пациенток  с  наступившей 
беременностью  после  миомэктомии.  У  женщин  с  ЛМ 
была  достоверной  разница  экспрессии  LIF  в  эпителии, 
VEGF  в строме  и CLDN5  в эндотелии. У  пациенток  после 
миомэктомии  достоверными  были  изменения  экспрес
сии  VEGF  и  CLDN5  в  эндотелии.  В  контрольной  группе 
достоверная  разница  обнаружена  в  экспрессии  LIF  в 
строме  и  эпителии,  VEGF    в  эпителии  и  эндотелии  и 
CLDN5  в эндотелии. Таким  образом,  единая  тенденция 
для  всех  групп  выявлена  в  отношении  более  низкой 
экспрессии  CLDN5  в  эндотелии  женщин  с  удачной  по
пыткой  ЭКО.  Кроме  того, для  эндотелия  также  были  ха
рактерны  более  высокие  концентрации  VEGF  в  группе 
после  миомэктомии  и  в  контрольной  группе.  Сходная, 
достоверно  более  высокая  концентрация  LIF  при  удач
ной  попытке  ЭКО  была  определена  в  эпителии  женщин 
с ЛМ  и  в  контрольной  группе. 

Таким  образом,  интрамуральная  ЛМ  или  сочетание 
интрамуральной  и  субсерозной  ЛМ  негативно  влияют 
на  частоту  наступления  беременности,  имплантации 
и  родов  у  женщин  программы  ЭКО  по  сравнению  с  па
циентками,  не  имеющими  ЛМ.  Эндометрий  женщин  с 
трубноперитонеальным  фактором  бесплодием,  с  со
путствующей  ЛМ,  а  также  перенесших  лапароскопиче
скую миомэктомию,  имеет  определенный  рецептивный 
профиль,  характеризующийся  средним  содержанием 
клеток  с  развитыми  пиноподиями,  слабой  экспресси
ей  LIF  в  строме  эндометрия,  его  эпителиальном  слое 
и  пиноподиях,  слабой  экспрессией  VEGFA  в  строме  и 
эпителиальном  слое  и  умеренной  экспрессией  VEGFA 
в  эндотелии  сосудов  эндометрия  в  сочетании  с  вы
раженной  экспрессией  CLDN5.  Эндометрий  женщин 
с  трубноперитонеальным  фактором  бесплодия  ха
рактеризуется  высоким  содержанием  клеток  с  разви
тыми  пиноподиями,  выраженной  экспрессией  LIF  во 
всех  структурах  эндометрия,  умеренной  экспрессией 
VEGFA  в  строме  и  эпителии  эндометрия,  выраженной 
экспрессией  VEGFA  в эндотелии  сосудов  эндометрия  в 
сочетании  с  низкой  экспрессией  CLDN5.  При  удачной 
попытке  ЭКО  и  после  переноса  эмбриона  для  эндоме
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трия  пациенток  характерны  более  высокий  уровень 
клеток,  содержащих  зрелые  пиноподии,  более  высо
кая  экспрессия  LIF  и VEGFA  в  строме  и  эпителиальном 
слое,  а  для  эндотелия  сосудов  эндометрия  характерно 
более  высокое  содержание  VEGFA  и  более  низкое  со
держание  CLDN5.  У  пациенток  после  лапароскопи
ческой  миомэктомии  перед  программой  ЭКО  частота 
наступления  беременности  сопоставима  с  таковой  у 
пациенток,  не  имеющих  ЛМ, что  подтверждает  необхо
димость  миомэктомии  при  интрамуральных  узлах  диа
метром  4  см  и  более. 

Морфологические  и молекулярно
биологические  изменения лейомиом матки 
под влиянием медикаментозного  лечения 

В  настоящее  время  медикаментозное  лечение  ЛМ  про
водят  главным  образом  в  предоперационном  периоде 
с  целью  уменьшения  размеров  миоматозных  узлов, 
прекращения  менометроррагии  и  снижения  интраопе
рационной  кровопотери. 

Агонисты  гонадолиберинов  подавляют  продукцию 
ФСГ, ЛГ  и  эстрогенов,  что  у  большинства  больных  через 
несколько  месяцев  приводит  к  прекращению  меноме
троррагии, уменьшению  объема матки  и  незначительно
му  сокращению  размеров  узлов  ЛМ,  а  также  снижению 
объема  кровопотери  при  последующих  оперативных 
вмешательствах  [Khan  К. et  al., 2010; ChabbertBuffet  N.  et 
al.,  2005].  Уменьшение  размеров  узлов  ЛМ  обусловлено 
прежде  всего  подавлением  процессов  пролиферации 
(выявлено  снижение  экспрессии  Ki67)  и продукции  фак
торов  роста  (в  том  числе  сосудистоэндотелиального) 
клетками  опухоли.  Нельзя  также  исключить  активацию 
процессов  апоптоза.  Гистологически  характерны  усиле
ние  склероза  и  гиалиноза  опухоли,  особенно  ее  пери
васкулярных  зон  роста,  снижение  ее  васкуляризации,  а 
также  появление  очагов  дистрофических  изменений  с 
развитием  картины  «дистрофической  атипии»  [Зайра
тьянц  О.В. и др., 2005]  (рис. 11). 

Рис.  11. Склероз  и  гиалиноз  периваскулярной  зоны  роста 
клеточной  лейомиомы  после  3месячной  терапии  аГнРГ. 
Окраска  гематоксилином и эозином, х 200. 

Однако  применение  аГнРГ  даже  в  рамках  3месячного 
курса  предоперационной  терапии  вызывает  множе
ственные  побочные  эффекты,  связанные  с  дефицитом 
эстрогенов,  например  остеопороз,  приливы,  бессон
ница,  боль  в  животе  и  т.д.  [Donnez  J .  et  al.,  2012].  В  эн
дометрии    подавление  как  пролиферации,  так  и  функ
циональной  активности  железистого  и  стромального 
компонентов,  вплоть  до  развития  атрофических  изме
нений.  Возможно  формирование  желез  причудливой 
формы,  выстланных  индифферентным  эпителием  [Кон
дриков  Н.И.,  2008].  После  прекращения  приема  аГнРГ 
характерно  быстрое  возобновление  роста  лейомиом  и 
в  среднем  через  43  дня    восстановление  менструаль
ного  цикла  [Donnez  J .  et  al., 2012]. 

Модуляторы  рецепторов  прогес терона .  Различные 
модуляторы  рецепторов  прогестерона  подавляют  рост 
ЛМ  и могут  приводить  к ее  регрессии. 

Анта гонис ты  прогестерона  (мифепристон  и  др.) 
блокируют  рецепторы  прогестерона  и  глюкокортико
стероидов,  вследствие  чего  снижают  тяжесть  меноме
троррагии,  уменьшают  объем  матки  и  незначительно 
сокращают  размер  миоматозных  узлов.  В  связи  с  уси
лением  сократительной  способности  миометрия,  по
вышением  его  чувствительности  к  простагландинам, 
стимуляции  выработки  интерлейкина8  в  хориальной 
и  децидуальной  тканях  мифепристон  применяют  для 
прерывания  маточной  беременности  ранних  сроков 
[Кондриков  Н.И., 2008; ChabbertBuffet  N. et  al.,  2005].  Он 
обладает  антипролиферативным  и  проапоптотическим 
эффектом  в  отношении  ЛМ,  причем  после  прекраще
ния  лечения,  возобновление  роста  миоматозных  узлов 
выражено  слабее,  чем  после  терапии  аГнРГ.  В  эндоме
трии  в  зависимости  от  дозы  и  длительности  приема 
мифепристон  оказывает  главным  образом  пролифера
тивный  эффект,  вызывая  обратимое  утолщение  эндо
метрия  с  развитием  его  изменений,  сходных  с  простой 
гиперплазией. Однако  изменения  эндометрия,  сходные 
с  развивающимися  под  влиянием  СМРП  (улипристала 
ацетат)  и  названных  РАЕС,  требуют  дальнейших  иссле
дований  [Кондриков  Н.И.,  2008]. 

Селективные  модуляторы  рецепторов  прогесте 
рона  (улипристала  ацетат,  СМРП).  У  больных  с  ЛМ 
доказана  эффективность  улипристала  ацетата  как  в 
плане  уменьшения  размеров  миоматозных  узлов,  так 
и  в  контроле  маточных  кровотечений.  Полагают,  что 
при  лечении  улипристала  ацетатом  прекращение  ме
нометроррагии  и  развитие  аменореи  связаны  со  спец
ифическими  и  обратимыми  изменениями  эндометрия 
(названные  РАЕС),  хотя  патогенез  аменореи  остается 
дискутабельным.  Кроме  того,  улипристала  ацетат  по
сле  3месячного  курса  терапии  оказывал  более  про
лонгированный  эффект  в  плане  уменьшения  размеров 
ЛМ  по  сравнению  с  быстрым  возобновлением  роста 
миоматозных  узлов  после  окончания  применения  аГн
РГ  [Donnez  J . ,  et  al., 2012]. Улипристала  ацетат  уменьша
ет  также  болевой  синдром,  способствует  повышению 
качества  жизни  и  вызывает  существенно  меньшее  ко
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личество  побочных  реакций  (приливы, остеопороз,  де
прессия  и т.д.),  по  сравнению  с  аГнРГ,  что  обусловлено, 
как  полагают,  главным  образом,  сохранением  продук
ции  эстрогенов  на уровне  средней  стадии  фолликуляр
ной  фазы  менструального  цикла  [ChabbertBuffet  N.  et 
al., 2005; Donnez  J .  et al., 2012]. 

Действие  прогестерона,  как  и  антигестагенов,  и  СМРП, 
опосредовано  втканяхмишенях  в основном  рецептора
ми  прогестерона,  принадлежащими  к большому  семей
ству  ядерных  рецепторов.  РП активируются  лигандами, 
которыми  являются  МРП,  имея  одинаковое  строение  в 
разных  клетках  и  TKaHflx[ChabbertBuffet  N.  et  al.,  2005; 
Donnez  J . et  al., 2012].  Различают  2  изоформы  РП    РПА 
и  РПВ.  Их  экспрессию  в  ядрах  клеток  кодирует  один  и 
тот  же  ген.  Изоформа  РПВ  отличается  от  РПА  наличи
ем  в  ее  молекуле  Nтерминального  фрагмента  из  164 
аминокислот,  который  отсутствует  в  РПА.  С  помощью 
моделей  генного  нокаута  доказано,  что  изоформы  РП 
могут  играть  различную  роль  в  разных  тканях  и  эффект 
их  лигандов,  включая  СМРП,  зависит  от  соотношения  в 
ядрах  клеток  экспрессии  РПА  и  РПВ,  причем  актива
ция  РПВ  более  эффективна.  В  определенных  условиях 
в  ответ  на  связывание  с  агонистами  или  антагонистами 
прогестерона  РПА  действует  как  лигандозависимый 
трансдоминантный  репрессор  других  стероидных  ре
цепторов,  включая  РПВ, рецепторы  эстрогенов,  андро
генов,  глюко  и минералокортикоидов.  Активация  РПВ 
увеличивает,  а РПА,  напротив, уменьшает  восприимчи
вость  тканей  к  эстрадиолу.  Селективная  абляция  РПА 
приводит  к  повышению  пролиферативной  активности 
клеток  эндометрия,  опосредованной  активацией  РПВ 
[Chwalisz  К. et  al., 2005; ChabbertBuffet  N. et al., 2005]. 

Улипристала  ацетат,  как  представитель  СМРП  оказыва
ет  прямое  антипролиферативное  и  проапоптотическое 
действие  на  клетки ЛМ  (рис. 12). 

Аналогичный  эффект  получен  также  при  клинических 
испытаниях  и  другого  представителя  СМРП    азо
приснила  [Williams  A.  et  al.,  2007].  Полагают,  что  СМРП 
индуцируют  апоптоз  по  митохондриальному  и  TNFR
лигандиндуцированному  (TRIAL)  путям.  Установлено 
также,  что  промоутер  bcl2  взаимодействует  с  РП  при 
их  связывании  с  прогестероном  [Horak  P. et  al., 2012]. 

Исследована  экспрессия  активной  каспазы3  (маркер 
клеток,  находящихся  в  процессе  апоптоза)  опухоле
выми  миоцитами  ЛМ,  удаленных  у  11  пациенток  после 
терапии  улипристала  ацетатом  (5  мг  в  сутки  у  6  боль
ных  и  10 мг    у  5,  в течение  3 мес) , у  17   после  лечения 
трипторелином  (аГнРГ,  инъекции  по  3  мг  1  раз  в  ме
сяц)  и у  10, не  получавших  предоперационное  лечение 
(контрольная  группа).  Результаты  исследования  пока
зали,  что  индекс  апоптоза  после  лечения  улипристала 
ацетатом  был  в  6  раз  выше,  чем  после  терапии  аГнРГ 
и  в  80  раз    по  сравнению  с  контрольной  группой.  Ин
декс  апоптоза,  превышающий  10%о,  не  зафиксирован 
в  наблюдениях  контрольной  группы,  но  был  отмечен  в 
81,8% ЛМ  после  курса  терапии  улипристала  ацетатом  и 

только  в  23,5%    после  лечения  аГнРГ.  Однако  следует 
отметить  широкий  диапазон  разброса  индекса  апопто
за  в изученных  ЛМ, который  даже  в наблюдениях  после 
лечения улипристала  ацетатом  в 18,2% наблюдений  был 
минимален  (от 0 до  1%о). Зависимости  индекса  апоптоза 
от  дозы  улипристала  ацетата  (5  или  10 мг)  выявлено  не 
было  [Horak  P. et  al., 2012].  В  культурах  клеток  ЛМ  было 
установлено,  что  улипристала  ацетат  активирует  про
цессы  апоптоза  и угнетает  экспрессию  факторов  роста, 
подавляет  ангиогенез,  снижая  экспрессию  сосудистого 
эндотелиального  фактора  роста,  адреномедуллина  и 
их  рецепторов,  а  также  повышает  деградацию  экстра
целлюлярного  матрикса  вследствие  увеличения  про
дукции  матриксных  металлопротеиназ  и снижения    их 
тканевых  ингибиторов  и  синтеза  коллагена  [Horak  P.  et 
al.,  2012; Donnez  J . et al., 2012]. 

Улипристала  ацетат  действует  непосредственно  на  ре
цепторы  прогестерона  не  только  ЛМ, но  и  эндометрия, 
гипофиза,  подавляя  при  этом  овуляцию  без  значимого 
влияния  на уровень  продукции  эстрогенов  и  глюкокор
тикоидов.  Угнетая  процессы  пролиферации  и  усиливая 
апоптоз  клеток ЛМ, он  не оказывает  заметного  эффекта 
на окружающий  миометрий. Взаимодействуя  с РП в аде
ногипофизе,  он  не  влияет  на  продукцию  пролактина  и 
адренокортикотропного  гормонов,  но  подавляет  про
дукцию  ФСГ  и ЛГ, причем  в отличие,  например, от  аГнРГ 
не  снижает  концентрацию  эстрадиола  в  плазме  крови 
ниже  уровня,  соответствующего  средней  стадии  фол
ликулярной  фазы  менструального  цикла  (60150  пг/мл) 
[Donnez  J . et al., 2012]. 

Изменения  эндометрия,  развивающиеся  под  влиянием 
улипристала  ацетата  и  нередко  других  СМРП,  получи
ли  название  РАЕС    Progesterone  receptor  modulators 
Associated  Endometrial  Changes  (изменения  эндоме
трия,  ассоциированные  с  модулятором  рецепторов 
прогестерона)  как  новый  и  классспецифический  вид 

яви 
Рис. 12. Большое число клеток лейомиомы  в процессе апоп
тоза (коричневое окрашивание цитоплазмы) после 3месяч
ного курса лечения улипристала ацетатом. Непрямой имму
нопероксидазный метод с антителами к активной каспазе3, 
х200. 

Морфология, молекулярная  биология лейомиом  матки  и их  изменения  под  влиянием  медикаментозного  лечения 



его  обратимых  изменений  [Зайратьянц  О.В.,  2013; 
Williams  A., Giant  М., 2012]. 

У  1015% пациенток  с ЛМ  при  терапии  улипристала  аце
татом  развивается  утолщение  эндометрия  (по  данным 
УЗИ  или  МРТ),  которое  регрессирует  в  пределах  6  мес 
после  окончания  лечения.  Обнаружение  утолщения 
эндометрия  нередко  служит  причиной  направления 
аспиратов  или  соскобов  из  полости  матки  на  патоги
стологическое  исследование,  в  ходе  которого  принци
пиально  важно  проводить  дифференциальный  диагноз 
между  РАЕС,  эстрогениндуцированными  изменения
ми  и  гиперплазией  эндометрия  [Donnez  J .  et  al.,  2012; 
Williams  A., Giant  M., 2012]. 

Для  РАЕС  характерно  нарушение  расположения  и  стро
ения  желез  с  кистозным  расширением  их  просвета. 
Могут  преобладать  извитые  железы,  иногда  фестонча
той,  звездообразной  формы,  более  соответствующие 
секреторной  фазе,  но  возможны  и  единичные  прямые 
с  узким  просветом.  Кистозное  расширение  желез  обыч
но  имеет  диффузный  характер,  а  другие  нарушения  их 

формы    фокальный.  В  отдельных  наблюдениях  фик
сируют  микроскопические  фокусы  скученного  рас
положения  желез,  как  правило,  различного  строения. 
Кистознорасширенные  железы  могут  быть  окружены 
«воротником»  из  плотно  расположенных  стромальных 
клеток  вытянутой  формы,  которые  формируют  пери
гландулярные  фигуры  типа  «водоворота».  В  просвете 
многих  желез,  в  том  числе  кистознорасширенных,  на
капливается  жидкий  секрет  (рис.  13, AD). 

При  РАЕС эпителий желез  выглядит  неактивным, с редки
ми митозами; формируется  картина  нефизиологической 
стадии  секреции. Хотя  структура  желез  больше  соответ
ствует  секреторной  фазе, железистый  эпителий  обычно 
уплощенный  кубический  или  призматический,  без  при
знаков  или  со  слабо  выраженной  стратификацией  ядер, 
с  единичными  митозами. Часть  эпителиоцитов  содержит 
в  цитоплазме  базальные  вакуоли.  Возможны  мерцатель
ноклеточная  метаплазия  эпителия  и  секреторный  эпи
телий  с  признаками  апокриновой  секреции, особенно  в 
кистознорасширенных  железах.  Апоптоз  выражен  сла
бо  или умеренно,  имеет  очаговый  характер. 

Рис. 13. Спектр морфологических  изменений при РАЕС. Окраска  гематоксилином  и эозином, х 60400. Фотографии  гистоло
гических препаратов  предоставлены с любезного разрешения A.Williams и M.GIant (PRMAssociated  Endometrial Changes  (РАЕС). 
Pathologist's  guide. Medical  Information  Service  Preglem  S.A.  Geneva,  Switzerland,  2012); AC    различная  степень  кистозного 
расширения желез, строма без предецидуальной  трансформации, с мелкоячеистой  сетью  капилляров,  скопления  артерий  с 
утолщенными  стенками; АВ    фокальная скученность желез; D   расширенная железа, выстланная  секреторным  эпителием, 
окруженная «воротником» из плотно расположенных стромальных клеток вытянутой формы (перигландулярные фигуры типа 
«водоворота»). 



Для  РАЕС  типична  строма  с  плотным  расположением 
клеток,  низкой  пролиферативной  активностью,  без 
признаков  периваскулярной  децидуоподобной  реак
ции.  Железистостромальное  соотношение  не  нару
шено,  но  железы  часто  распределены  неравномерно. 
Возможны  очаги  отека  стромы. Липидсодержащих  «пе
нистых»  клеток  не  выявлено.  Не  характерны  участки 
распада  стромы.  РАЕС  свойственна  аномальная  васку
ляризация. 

Часто  фиксируют  скопления  артерий  с  утолщенными 
стенками  с  гиперплазией  гладкомышечных  клеток,  на
поминающие  клубки  спиральных  артерий,  мелкоячеи
стую  сеть  капилляров,  тонкостенные  эктатически  рас
ширенные  сосуды.  Фибриновые  тромбы  в  сосудах  не 

обнаружены  [Зайратьянц  О.В., 2013; Williams  A., Giant  М., 
2012]. 

Недостаточная  информированность  специалистов  о 
морфологических  проявлениях  РАЕС  может  привести  к 
ошибочной  диагностике  эстрогениндуцированных  из
менений  эндометрия  или  его  гиперплазии  при  иссле
довании  операционного  материала  после  гистерэкто
мии  или биопсий  эндометрия  у больных  с ЛМ, леченных 
СМРП.  Особую  важность  приобретает  обязательное 
указание  на  терапию  препаратами  из  группы  СМРП,  в 
частности  улипристала  ацетатом,  в  бланках  направле
ний  биопсий  эндометрия  и  операционного  материала 
после  гистерэктомии  на  патогистологическое  исследо
вание. 

Морфология, молекулярная  биология лейомиом  матки  и их  изменения  под  влиянием  медикаментозного  лечения 



Клиническая  картина 

Миома  матки  длительное  время  может  протекать  без 
выраженных  клинических  проявлений.  Формирова
ние  зоны  роста  происходит  с  менархе,  а  в  25  лет  диа
метр  сформировавшейся  зоны  роста  составляет  около 
1  мм, масса    около  0,5  мг. Объективная  оценка  темпов 
роста  миомы  с  помощью  индекса  меченых  ядер  и  цито
спектрофотометрии  подтвердила,  что  масса  комплекса 
«маткаопухоль»  удваивается  каждые  272  дня.  В  35  лет 
(через  10  лет)  диаметр  узла  достигает  1  см  и  его  выяв
ляют  при  УЗИ,  заболевание  еще  может  оставаться  бес
симптомным.  Еще  через  10  лет  возможна  клиническая 
манифестация  миомы,  требующая  проведения  лечеб
ных  мероприятий.  Симптомы  миомы  матки  могут  быть 
изолированными  или  в  различных  сочетаниях,  вклю
чая  маточные  кровотечения,  боль,  нарушения  функции 
смежных  органов, бесплодие,  гиперплазию  эндометрия, 
мелкокистозные  изменения  яичников,  дисгормональ
ные заболевания  молочных  желез. 

Клиническая  картина  миомы  матки  зависит  от  ряда  фак
торов. 

шину  от  задней  поверхности  передней  брюшной  стенки, 
диагностируют  очень  редко. Возможен  конфликт  с  моче
вым  пузырем  при  вхождении  в брюшную  полость.  Функ
ция мочеиспускания  может  восстанавливаться  в  течение 
нескольких  месяцев  после  операции.  Ретроцервикаль
ная  локализация    узел  исходит  из  задней  поверхности 
шейки  матки,  растёт  в  сторону  прямой  кишки  с  симпто
мами  сдавления  ее, появлением  запоров,  изредка    лен
тообразного  кала.  При  развитии  подбрюшинного  узла 
из  задней  стенки  матки  над  областью  внутреннего  зева 
образуется  узел  ретроперитонеальной  локализации.  Он 
отслаивает  брюшину  от  позвоночника,  возникает  кон
фликт  с  мочеточником,  возможно  развитие  гидроурете
ра,  гидронефроза  и  пиелонефрита.  Узлы  опухоли  могут 
сдавливать  крестцовые  нервы  и  вызывать  корешковую 
боль    так  называемый  вторичный  ишиас.  Параметраль
ный рост миомы также  вызывает  болевую  симптоматику, 
так  как  давит  на  сплетения,  возможно  нарушение  кро
вообращения  в области  малого  таза,  развивается  веноз
ный  застой,  а  также  тромбоз  вен  малого  таза  и  нижних 
конечностей. 

По  локализации  и  направлению  роста  миома  матки  мо
жет  быть  субсерозной  (как  особые  варианты    парази
тирующая  на  смежных  органах,  интралигаментарная), 
интерстициальной,  субмукозной.  Важную  роль  в  появ
лении  клинических  симптомов  играет  и  расположение 
узлов  по отношению  к оси матки: шеечная,  перешеечная 
и  корпоральная. 

При  субсерозной  корпоральной  миоме  на  широком 
основании  симптомы,  как  правило,  отсутствуют,  так  как 
функциональная  активность  матки  не меняется. 

Симптомная  миома матки  чаще  развивается  при  атипич
ных локализациях  узлов  больших  размеров. 

При  наличии  миоматозного  узла,  расположенного  по 
задней  стенке  тела  матки,  самым  частым  клиническим 
симптомом  является  ноющая  боль  в крестце  и  пояснице. 

Межмышечные  миомы  нарушают  сократительную  спо
собность  миометрия,  увеличивают  и  деформируют 
полость  матки  и  площадь  эндометрия.  При  этом  утол
щается  срединный  слой  миометрия,  нарушается  микро
циркуляция  и  как  результат    длительные  и  обильные 
маточные  кровотечения. 

Маточные  кровотечения,  наблюдаемые  у  70%  больных, 
являются  наиболее  частой  причиной  оперативного  вме
шательства  при  миоме  матки. 

Шеечноперешеечная  локализация  миоматозного  узла 
визуализируется  при  влагалищном  исследовании  сгла
живанием  передней,  задней  губы  либо  всей  шейки  со 
смещением  наружного  зева  к противоположной  локали
зации  узла  стенке  таза. 

Расположение  субсерозного  или  интерстициального 
узла  в  области  перешейка  (антецервикальная  локали
зация)  обусловлено  нарушениями  функции  мочеиспу
скания  за  счёт  сдавления  и  нарушения  иннервации  мо
чевого  пузыря.  При  парацервикальной    узел  исходит 
из  боковых  отделов  шейки  матки.  Возможен  конфликт  с 
мочеточником,  который  бывает  сложно  катетеризиро
вать  до  операции,  мочеточник  может  быть  распластан 
на узле. Субперитонеальную  миому, отслаивающую  брю

Причинами  обильных  менструальных  кровотечений 
(ОМК),  кроме  названных  выше,  могут  быть  образование 
сосудов  эндотелиального  типа  в  процессе  образования 
миомы,  венозный  застой  при  опущении  «отяжелевшей» 
матки,  нарушение  кровообращения  в толще  миометрия 
вследствие  расширения  венозных  сплетений  мио  и  эн
дометрия  в  сочетании  с  усилением  артериального  кро
воснабжения,  появление  гиперплазии  эндометрия  как 
следствия  «стимуляции  потреблением»,  вторичные  из
менения  в  системе  гемостаза  и  субмукозная  локализа
ция  миоматозного  узла.  ОМК  наиболее  характерны  для 
быстрорастущей  миомы. 

Для  субмукозной  миомы  не  существует  понятия  «клини
чески  незначимый  размер».  Субмукозные  узлы  подле
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ж а т  удалению, для  суомукозных  узлов,  деформирующих 
полость  матки  (I  типа),  и  узлов  на  ножке  (0  типа)  типич
ны  периодически  возникающая  схваткообразная  боль 
внизу  живота,  аномальные  маточные  кровотечения  по 
типу  ОМК  и межменструальных  маточных  кровотечений 
(ММК),  а  также  появление  жидких  выделений  с  ихороз
ным  запахом  из  влагалища.  Боль  и  выделения  усилива
ются  в  период  менструации.  После  ее  окончания,  когда 
шейка  матки  частично  закрывается,  клинические  сим
птомы  ослабевают. 

Болевой  синдром  у  каждой  третьей  больной  миомой 
матки  проявляется  в виде вторичной дисменореи,  схват
кообразной  боли  при  субмукозном  расположении  узла, 
ноющей  боли  при  быстром  росте,  больших  размерах, 
межсвязочном  расположении  опухоли,  сдавлении  со
седних органов, дегенеративных  изменениях  в узле  и со
путствующих  воспалительных  заболеваниях  гениталий. 

При  перекруте  ножки  субсерозного  узла  развивает
ся  клиническая  картина  острого  живота:  резкая  боль 
внизу  живота  и  пояснице  с  последующим  появлением 
симптомов  раздражения  брюшины  (тошнота,  рвота, 
повышение  температуры  тела,  лейкоцитоз,  ускорение 
СОЭ,  нарушение  функций  мочевого  пузыря  и  прямой 
кишки).  При  клинической  картине  необходима  диффе
ренциальная  диагностика  с  перекрутом  кисты  яичника, 
острым  аднекситом, аппендицитом,  внематочной  бере
менностью. 

Грозным,  но  редким  осложнением  является  разрыв 
кровеносного  сосуда  миомы  с  кровотечением  в  брюш
ную  полость.  Прослеживается  причинная  связь  данно
го  осложнения  с травмой  или  подъемом  тяжестей,  ино
гда  причину  выяснить  не удается.  Предрасполагающим 
фактором  в  ряде  случаев  оказывается  беременность. 
Для  клинической  картины  данного  осложнения  харак
терны  внезапная  резкая  боль  кинжального  характера  и 
признаки  внутрибрюшного  кровотечения  с  развитием 
шока,  коллапса. Диагноз  устанавливают  интраопераци
онно. 

Особенность  клинических  проявлений  миомы    со
четание  ее  с  другими  заболеваниями  и  системными 
изменениями  в  организме.  Миома  матки    болезнь  де
задаптации.  Заболевание  полисистемно:  сочетается  с 
ожирением  (64%), гипертонической  болезнью,  ишемиче
ской болезнью  сердца  (60%), заболеваниями  желудочно
кишечного  тракта  (40%),  щитовидной  железы  (4,5%), 
неврозами  (11%)  и  с  патологией  молочных  желёз  (86%). 
Закономерно,  что системные  изменения  в организме  на
капливаются  с  возрастом,  усугубляются  также  и  клини
ческие  проявления  миомы  матки. Установлены  возраст
ные  особенности  течения  миомы. 

Заболевание  не  наблюдают  у  девочек  до  менархе.  С  по
явлением  менструаций  можно  обнаружить  миому  мат
ки.  Случаи  имеют  единичный  характер,  прослеживается 
отягощенная  наследственность  по  наличию  миомы  мат
ки у  близких  родственников. 

Для  современной  миомы  матки  характерно  выявление  в 
более  молодом  возрасте.  За  40  лет  частота  возникнове
ния  миомы  матки  в  возрасте  до  30  лет  увеличилась  с  2 
до  12,5%. 

Миоциты  в  матке  молодой  женщины  имеют  средние 
размеры,  структура  миометрия  плотная,  пластичная.  С 
возрастом,  к  3035  годам,  они  становятся  крупнее,  сни
жается  адаптация  к функциональным  нагрузкам. Эласти
ческие  и  коллагеновые  волокна,  составляющие  каркас 
для  пучков  и  слоев  миометрия,  частично  замещаются 
более  грубыми  и хрупкими  соединительнотканными  во
локнами. 

С  35  лет  снижаются  функциональная  активность  яични
ков  и  продукция  стероидных  гормонов.  По  принципу 
отрицательных  обратных  связей  гипоталамус  усиливает 
не  только  выброс  гонадотропных  гормонов,  но  и  гона
дотропную  стимуляцию  яичников,  формируются  анову
ляторные  циклы. 

Узлы,  имеющие  размеры  до  15  мм,  подчинены  гормо
нальному  фону  и  их  размеры  под  влиянием  гормо
нальной  терапии  могут  стабилизироваться.  Далее,  с 
увеличением  размеров  узлов,  появляются  автономные 
механизмы  роста,  узел  уже  имеет  соединительноткан
ное  стабильное  ядро  и  регрессируемую  перифериче
скую  часть.  В  возрасте  2535  лет  миоматозные  узлы  об
наруживают  при  УЗИ,  наступившей  беременности  или 
профилактическом  осмотре. 

Репродуктивный  потенциал  больных  миомой  матки:  на 
каждую  приходится  45  беременностей,  вместе  с  тем, 
большинство  из  них  (34)  оканчивается  абортами. 

Чем  больше  продолжительность  заболевания,  тем  чаще 
выявляют  нарушения  репродуктивной  функции.  Нейро
эндокринные  изменения  в  гипоталамогипофизарно
яичниковой  и  надпочечниковой  системах  приводят  к 
прогрессии  миомы  матки  и  бесплодию. 

По  данным  Е.М.Вихляевой  (1998), средний  возраст  выяв
ления  миомы  матки  составляет  3335  лет.  Через  10 лет  у 
большинства  больных  (4065%)  прогрессирует  опухоль, 
поэтому  необходимо  хирургическое  лечение.  Установ
лено,  что  даже  после  появления  субъективных  ощуще
ний до обращения  к врачу  проходит  13  года. 

Быстрый  рост  миоматозного  узла  в  репродуктивном 
возрасте  зарегистрирован  у  48 60%  больных.  Фоном 
для этого являются  преждевременное  прекращение  ре
продуктивной  функции  или  запоздалая  ее  реализация; 
нарушение  корреляционной  зависимости  между  синте
зом  стероидных  гормонов  в яичниках  и  гонадотропной 
стимуляцией;  избыточная  масса  тела,  обеспечивающая 
внегонадный  синтез  эстрогенов;  заболевания  печени; 
хронические  болезни  кишечника,  обеспечивающие 
энтерогепатическую  рециркуляцию  эстрогенов;  сфор
мировавшиеся  рецидивирующие  гиперпластические 
процессы  в  эндометрии;  хронические  воспалительные 
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процессы  гениталий,  а  также  длительное  отрицатель
ное  влияние  факторов  окружающей  среды,  воздей
ствие  наследственных  факторов.  Рост  узла  может  быть 
ложным  вследствие  деструктивнодистрофических  из
менений,  отека  на  фоне  воздействия  высоких  концен
траций  эстрадиола  и  низких  прогестерона,  а  также  ак
тивации  урогенитальной  инфекции. Истинный  быстрый 
рост  миомы  матки    пролиферативная  опухоль    чаще 
наблюдают  у  женщин  в  пре  и  пост  менопаузе  (в  8,4% 
случаев). 

В  пременопаузальном  возрасте  прекращение  гормо
нальной  функции  яичников  происходит  постепенно,  в 
среднем  в  течение  5  лет.  Снижается  чувствительность 
яичников  к гонадотропной  стимуляции. Недостаток  яич
никовых  эстрогенов  частично  компенсируется  повыше
нием  массы  тела  в  перименопаузальном  возрасте.  Гипе
рэстрогения,  обусловленная  внегонадной  продукцией 
эстрона,  способствует  возникновению  гиперпластиче
ских  процессов  в  гормонозависимых  тканях.  Частота  па
тологических  кровотечений  у больных  с миомой матки  в 
возрасте  4050 лет  составляет  4858%. 

Повышается  частота  сочетания  миомы  матки  с  адено
миозом,  что  отчасти  связано  с  возрастным  изменением 
структуры  эндометрия.  С  возрастом  базальный  слой 
эндометрия  глубже  проникает  в  миометрии,  создавая 
условия  для  развития  аденомиоза.  Есть  мнения,  что  в 
возрасте  50 лет  поверхностный  аденомиоз  имеется  у 85
90%  женщин. 

Быстрый  рост  узлов  в  совокупности  с  аномальными 
маточными  кровотечениями,  гиперпластическими  про
цессами  эндометрия  и  развитием  хронической  постге
моррагической  анемии  у  большинства  пациенток  в  этом 
возрастном  периоде  является  основным  показанием  к 
субтотальной  или тотальной  гистерэктомии. 

При миоме матки  в 22,5  раза чаще, чем в популяции, раз
вивается  климактерический  синдром,  что  отражает  ис
тощение  защитноприспособительных  механизмов.  Тя
желое  течение  климактерического  синдрома  у  больных 
миомой  матки  наблюдают  у  каждой  второй  пациентки  
расплата  за  отягощенный  акушерскогинекологический 
анамнез    нереализованный  репродуктивный  потен

циал,  аборты,  неадекватная  контрацепция,  множество 
перенесенных  воспалительных  заболеваний  органов 
малого  таза. 

Менопауза  наступает  на  13  года  позже  у  больных  с мио
мой  матки,  чем  у  здоровых  женщин.  Преобладающим 
эстрогеном  становится  эстрон  с  низкой  гормональной 
активностью,  но  способный  на  молекулярном  уровне 
усиливать  экспрессию  онкогенов  и факторов  роста. С на
ступлением  менопаузы  прогрессивно  уменьшаются  раз
меры  матки,  с  сохранением  гиалинизированных  узлов, 
которые  не  способны  уменьшаться  в силу  особенностей 
стромального  компонента.  Отсутствие  регресса  миомы 
матки  или  даже  увеличения  ее  размеров  не  является 
гормонозависимым  или  гормонально  обусловленным 
процессом.  В  менопаузе  имеется  стабильно  высокая 
продукция  гонадотропинов,  которые являются  прямыми 
ингибиторами  апоптоза  и  посредникамииндукторами 
пролиферации. 

Если  миома  матки  не  регрессирует  в  первые  12  года 
постменопаузы,  ее  дальнейшее  существование  сопро
вождается  опасностью  возникновения  рака  эндометрия, 
яичников,  саркомы  матки.  Основными  клиническими 
симптомами  нерегрессирующей  миомы  матки  в  пост
менопаузе  служат  поздняя  менопауза;  кровянистые  вы
деления  из матки  после  одного  года  стойкой  менопаузы; 
отсутствие  регрессии  миоматозных  узлов  и  возрастной 
инволюции  матки  в  первые  12  года  менопаузы;  патоло
гия  эндометрия; увеличение  толщины  Мэхо до  58  мм  и 
более  в сочетании  с миомой  матки; патология  яичников; 
хроническая  анемия,  не  обусловленная  другими  причи
нами. 

Онкологическую  настороженность  должны  вызывать 
женщины,  вступающие  в  менопаузу  с  большими  разме
рами  опухоли,  узлами  субмукозной  локализации  или  с 
центрипетальным  ростом,  с  рецидивирующей  и  атипи
ческой  гиперплазией  эндометрия, при сочетании  миомы 
матки  и аденомиоза  IIIII степени, при отсутствии  регрес
са  миомы,  существующей  на  фоне  длительной  возраст
ной  инволюции  матки.  Этот  вариант  особенно  опасен, 
так  как  пролиферативные  процессы  в  миоматозных 
узлах  гормонально  независимы.  Такие  миомы  являются 
этапом  на  пути  появления  саркомы. 
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Диагностика 

Ультразвуковая диагностика матки 

Основным  методом скрининга  и первичной  диагностики 
в  гинекологии,  «золотым  стандартом»  инструменталь
ной  диагностики  в  этой  области  без  сомнения  было  и 
остается  УЗИ.  Оно  безопасно,  относительно  дешево  и 
широко  доступно,  не требует  больших  затрат  времени  и 
позволяет  проводить  исследования  с  динамическими  и 
кинетическими  пробами.  В  то  же  время  достоверность 
результатов  УЗИ  зависит  не  только  от  опыта  и  знаний 
врачадиагноста,  но  и от  его мануальных  навыков  владе
ния  УЗИдатчиком,  т.е. УЗИ  является  достаточно  субъек
тивным  или  «операторзависимым»  методом.  Нельзя  не 
отметить  объективные  ограничения  метода    необходи
мость  иметь  в  области  исследования  акустические  окна 
нужного  размера, что  не  всегда  возможно.  Наконец,  при 
планировании  оперативного  вмешательства  даже  наи
лучшее  представление  данных  УЗИ    в  виде  видеозапи
си    все  же  недостаточно  наглядно  изза  ограничений, 
связанных  с  размером  «акустического  окна», не  отража
ет  полную  картину  взаимоотношения  структур,  тканей  и 
органов,  зачастую  не  позволяет  четко  выявить  распро
страненность  патологического  процесса  и  степень  во
влечения  прилежащих  органов  и  структур. 

Однако  ультразвуковое  исследование  с  помощью  транс
абдоминального  и  трансвагинального  датчиков  явля
ется  методом  первичной  диагностики  миомы  матки,  а 
также  его  широко  используют  для  динамического  на
блюдения  за  развитием  опухолевого  процесса,  отбора 
пациенток  и  оценки  эффективности  различных  видов 
(консервативное  и/или  хирургическое)  лечебного  воз
действия.  На  основании  прогностических  акустических 
признаков  эхография  предоставляет  возможность  не 
только  топической  диагностики  миоматозных  узлов,  но 

и  их  структуры,  гемодинамики  и  соответственно  выра
женности  пролиферативных  процессов,  дифференциа
ции  с  другой  патологией  миометрия  (аденомиоз,  сарко
ма и др.). 

Достоверным  ультразвуковым  признаком  миомы  явля
ется  обнаружение  в миометрий  сформированного  узла. 
В  зависимости  от  расположения  миоматозного  узла  к 
отделам  матки  различают  миому  шейки  матки  (рис.14), 
перешеечную  миому  и  тела  матки.  К другим  топографи
ческим  вариантам  (по отношению  к слоям  стенки  матки) 
относят  субсерозный  (в том  числе  интралигаментарный, 
субсерозноинтерстициальный);  интерстициальный 
(межмышечный)  без деформации  полости  матки  или де
формирующий  полость,  прилегающий  к  полости  матки; 
подслизистый  (субмукозный):  интерстициальноподсли
зистый  и  полностью  подслизистый.  Кроме  того,  послед
ний  может  располагаться  в  канале  шейки  матки  или  во 
влагалище. 

В  зависимости  от  размеров  узлы  характеризуют  как 
малые    менее  2  см,  как  средние    от  2.1  до  6.9  см;  как 
большие    от  7 до  10 см  и как  гигантские    при  размерах, 
превышающих  10см. По количеству  узлы могут  быть  еди
ничными    при  3  см  и  более; умеренными    от  4 до  6  см 
и множественными    от  7 см  и более. При  динамическом 
ультразвуком  наблюдении  выделяют  миому  без  роста,  с 
медленным  и быстрым  ростом. 

Начиная  свое  развитие,  как  правило,  интерстициально, 
миоматозный  узел  (рис.  15) на эхограммах  изображается 
как  гипоэхогенное  солидное  с  ровным,  не  всегда  четким 
контуром,  образование,  полностью  лишенное  или  со
держащее  небольшое  количество  внутренних  эхоген
ных  структур. 

Диагностика 



Рис. 16. Крупный межмышечный миоматозный узел  Рис. 17. Межмышечносерозный миоматозный узел 

К отличительной  особенности  больших узлов  (рис. 16) от
носят  слоистость  их  внутреннего  строения,  где  верхняя 
часть  узла  всегда  более  эхогенна,  чем  нижняя.  Нередко 
нижний  полюс опухоли может быть  полностью  анэхоген
ным.  При  множественных  больших  узлах  контур  матки 
становится  неровным,  а неизмененный  миометрии  и эн
дометрий  отдельно  можно  не  определить.  Как  правило, 
у молодых  женщин  при  преобладании  в узле  мышечных 
волокон,  последние  имеют  внутреннее  строение  сред
ней  эхогенности. 

Диагностика  субсерозных  узлов  (рис. 17) основана  на вы
явлении  плотных  образований,  интимно  прилегающих  к 
телу  матки.  Поскольку  для  ткани  опухоли  часто  харак
терна  повышенная  плотность,  и  она  поглощает  значи
тельную  часть  ультразвуковой  энергии, то  снижается  ее 
проникающая  способность.  Последнее  проявляется  на 
сканограммах  менее  четкой «прорисовкой»  задней  стен
ки  узла  и  ухудшением  визуализации  расположенных  за 
ней  структур.  По  выраженности  этого  эффекта  можно 
судить  о  плотности  узла. 

Диагностике  субсерозных  на  ножке  или  исходящих  из 
углов  матки  узлов  с  плотными  овариальными  образо
ваниями,  в  частности  раком  яичников,  способствуют 
следующие  эхографические  признаки:  выявление  при 
миоме  нормального  яичника  на стороне  расположения 
опухоли;  обнаружение  места  соединения  матки  с  опу
холью;  наличие  кровеносного  сосуда  в  зоне  соедине
ния  матки  с  опухолью;  обнаружение  кальцификатов  в 
опухоли  при  миоме  и  их  отсутствие  при  раке  яичника; 
низкая  эхогенность  миомы  матки  и  высокая    злокаче
ственной  опухоли;  низкая  звукопроводимость  миома
тозного  узла  и  высокая    рака  яичников;  частое  нали
чие  широких  гипо  и  эхогенных  полос,  идущих  вдоль 
оси  сканирования,  при  миоме  и  их  отсутствие  при 
раке  яичника;  выявление  в  солидном  образовании  (у 
женщин  в  постменопаузе)  кистозной  полости,  практи
чески  всегда  свидетельствующее  об  опухоли  яичника; 
наличие  быстрого  роста  опухоли    при  раке  яичника, 
его  отсутствие  или  медленный  рост    при  миоме  матки 
[Демидов  В.Н.,  2012]. 

Определенные  трудности  может  представлять  выявле
ние  подслизистых  узлов,  так  как  в  подавляющем  боль
шинстве  случаев  они  имеют  среднюю  эхогенность,  в 
своем  акустическом  изображении  мало  отличающихся 
от  структуры  неизмененного  миометрия.  Как  правило, 
одиночные  (реже  2  или  3), обычно  округлой  формы  от
личают  подслизистые  миоматозные  узлы  от  полипов 
эндометрия,  для  которых  на  продольных  сканограммах 
типична  удлиненноовальная  форма. 

Современные  3/40технологии  позволяют  получить  в 
коронарной  плоскости  сканирования  дополнительную 
информацию  по  пространственной  локализации  в  от
ношении  полости  матки  межмышечных  с  центрипеталь
ным  ростом  и подслизистых  узлов. 

Эхогистерография  на  фоне  инсталлированной  жид
кости  и  разведения  стенок  полости  матки  существенно 
расширяет  возможности  контурирования  узла,  тем  са
мым детализируя  его  локализацию  в  полости  матки. Так, 
при межмышечноподслизистом  расположении  узла  вы
являют  четкую  структуру  эндометрия, а  при  его  подсли
зитой локализации    последний  полностью  располагает
ся  в  полости  матки.  Полученная  при  эхогистерографии 
дополнительная  информация  облегчает  выбор  лечеб
ных  мероприятий. 

Наряду  с  эхографической  картиной  структуры  мио
матозного  узла  при  цветовом  допплеровском  кар
тировании  (ЦДК)  оценивают  качественные  и  количе
ственные  параметры  его  кровотока.  В  подавляющем 
большинстве  случаев  немозаичный  кровоток  реги
стрируют  по  периферии  и лишь  в  1/3    внутри  его.  При 
так  называемых  пролиферирующих  узлах  тип  кровото
ка диффузный  или  смешанный. Оценка  количественных 
параметров  кровотока  при  ЦДК  позволяет  предполо
жить  гистотип  опухоли.  Так,  скорость  кровотока  (V m a x ) 
в  простой  и  пролиферирующей  миоме  невысока  и  на
ходится  в диапазоне  от 0,12 до 0,25  см3/сек„ а индекс  ре
зистентности  (RI)    0,580,69  и 0,500,56  соответственно. 
Высокая  скорость  артериального  мозаичного  кровото
ка  (V m a x  >  0,40  смЗ/сек)  в  совокупности  с  низкими  пока



зателями  индекса  резистентности  (RI  <  0,40)  позволяет 
заподозрить  саркому  матки. 

Довольно  часто  миома  матки  сопровождается  возник
новением  различных  осложнений,  к  числу  которых 
относят  о тек  миоматозного  узла ,  проявляющийся 
увеличением  его  размеров,  а  также  выраженным  уси
лением  дальнего  контура  образования.  При  трансаб
доминальной  эхографии  отечный  узел  чаще  изображен 
в  виде  анэхогенного  образования,  в  то  время  как  при 
трансвагинальном  доступе    его  эхогенность  в  основ
ном  бывает  повышенной. 

Довольно  частым  осложнением  является  кистозная  де
генерация  миоматозного  узла.  Указанные  изменения 
на  эхограммах  проявляются  наличием  в  них  различных 
размеров  полостей,  заполненных  в  основном  однород
ным жидким  содержимым. 

Полное  жировое  перерождение  узла  на  сканограммах 
имеет  вид  круглой  или  овальной  формы  гиперэхогенно
го образования  с  четкими  и ровными  контурами. 

Кальциноз  миоматозного  узла    нередкое  явление, 
выявляемое  у  больных,  перенесших  консервативную 
миомэктомию.  Единичные  и  множественные  кальцифи
каты  определяются  как  четкие  гиперэхогенные  образо
вания.  Если  толщина  последних  превышает  0,40,5  см, 
то  позади  него  в связи  с  выраженным  поглощением  уль
тразвука  определяется  акустическая  тень.  В  ряде  слу
чаев  наблюдают  полное  обызвествление  капсулы  узла, 
что  проявляется  гипо  или  анэхогенным  образованием, 
окруженным  как  бы  гиперэхогенным  кольцом.  Полная 
кальцификация  миоматозного  узла  изображена  как  пол
ностью  гиперэхогенное  образование,  оставляющее  за 
собой  акустическую  тень. 

Рис. 18. MCKT миомы матки с внутривенным болюсным  кон
трастированием  [в фронтальной  плоскости    изображение 
максимально  в  интенсивной  проекции  (MIP)].  Неоднород
ное накопление контрастного  препарата в матке. 

Рентгенологическое исследование, компьютерная 
томография и магнитнорезонансная томография 
в диагностике миомы матки 

В  настоящее  время  рентгенологические  исследова
ния,  используемые  ранее для  визуализации  патологии 
матки  и  её  придатков  (газовая  и  биконтрастная  рент
генопельвиография,  внутриматочная  тазовая  флебо
графия  и  т.д.),  имеют  исторический  характер  и  не  по
лучили  развития  вследствие  возникновения  других 
современных  лучевых  методов  исследования.  Тради
ционные  рентгенологические  исследования  исполь
зуют  в  ограниченных  случаях  и  чаще  всего  только  для 
диагностики  трубного  бесплодия    гистеросальпинго
графия. 
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Рис.19. МСКТангиография  матки, а    объёмная  реконструкция  3D матки  и миоматозного  узла  (визуализируются  общие, на
ружные подвздошные артерии  и внутренние  подвздошные артерии  и их ветви   маточные артерии; б   изображение миомы 
матки MIP в сагиттальной плоскости. 
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Рис. 20. МСКТкартина  субсерозного  миоматозного  узла  (а). Стрелкой  указан  артериальный  сосуд,  кровоснабжающий  субсе
розный узел (б). 

Применение  современной  мультисрезовой  компью
терной  томографии  (МСКТ  или  КТ),  особенно  при  ис
кусственном  контрастировании,  позволяет  с  высоким 
разрешением  не  только  определять  состояние  и  взаи
моотношение  органов  малого  таза,  костных  структур  и 
сосудов  таза,  но  и диагностировать  наличие  кровотече
ний  в  остром  периоде,  а также  внедрять  в  гинекологию 
методы интервенционной  радиологии. КТ органов  мало
го таза  проводят  чаще  в положении  пациентки  на  спине. 

Однако методы лучевой диагностики, использующие  ио
низирующее  излучение,  в  гинекологи,  и  особенно  при 
обследовании  девочек,  девушек  и  женщин  репродук
тивного  возраста  по  понятным  причинам  нежелательны 
изза лучевой  нагрузки, а это  значит,  что  в  подавляющем 
большинстве  клинических  случаев  к  ним  следует  при
бегать  только  при  строгих  клинических  показаниях,  не
возможности  заменить  их  более  безопасными  метода

Рис. 21. МСКТ с ангиографией миомы больших размеров. По
лученные данные позволяют оценить взаимоотношения ми
омы с окружающими сосудистыми структурами и органами. 

Рис. 22. МСКТ.  Компрессия  мочевого  пузыря  и дистальных 
сегментов мочеточников миомой. 
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Рис. 23. СКТ с контрастным усилением субмукозной миомы с признаками активного роста узла в полость матки на разных  ста
диях: а   узел небольшой  величины; б   узел практически  полностью выполняет просвет матки. 

ми  или  при  проведении  малотравматичных  лечебных 
мероприятий,  таких,  например,  как  селективная  саль
пингография  и  рентгенохирургическая  реканализация 
проксимальных  отделов  маточных  труб  при  их  непрохо
димости,  эмболизация  маточных  артерий  при  лечении 
миом матки  и др. 

С  начала  90х  годов  в  гинекологии  стали  использовать 
другой  безопасный  метод  медицинской  визуализации  
магнитнорезонансную  томографию  (МРТ). 

Среди  преимуществ  МРТ по  сравнению  с УЗИ  следует  от
метить  возможность  получения  изображения  в  любой 
плоскости  и отсутствие  «невидимых» зон, высокая  разре
шающая  способность  метода  и отличный  относительный 
контраст  мягких  тканей  (особенно  для  биологических 
жидкостей),  которым можно  управлять  в зависимости  от 
диагностической  задачи, используя  различные  импульс
ные  последовательности  и  их  параметры.  Данные  МРТ 
весьма  наглядны  и  фактически  представляют  собой  на
бор  томограмм  «пироговских  срезов»  в  разных  плоско
стях,  похожих  на  изображения  в анатомических  атласах. 
МРТ  позволяет  точно  определить  характер  патологиче
ского  образования,  его  локализацию,  взаимосвязь  с  со
седними  органами,  особенно  это  важно,  например,  при 
больших  размерах  матки, при  которых  в  патологический 
процесс  могут  вовлекаться  практически  все  органы  и 
анатомические  структуры  малого  таза. 

Спиральная/мультиспиральная 
компьютерная  томография 

При СКТ с контрастным  внутривенным  усилением  миома 
определяют  в  виде  мягкотканного  образования  (рис.18), 
вызывающего  деформацию  и/или  выпячивание  за  пре
делы  наружного  контура  матки  или  деформирующего 
полость  матки.  Миомы  матки  имеют  четко  очерченную 
капсулу  и  однородную  структуру  с  мягкотканной  плот
ностью    4060  HU. 

При  мультисрезовой  спиральной  КТ  миом  с  введением 
рентгеноконтрастных  средств можно  получить данные  о 
состоянии  сосудов  малого  таза  (рис.  19), что  очень  важ

но  для  выявления  основного  питающего  сосуда  (рис.20) 
при  планировании  рентгенохирургического  лечения 
миомы  эмболизацией  маточной  артерии. 

Множественная  миома  определяется  в  виде  единого 
конгломерата  мягкотканной  плотности  с  ровными  чет
кими  контурами,  овальной  формы  с  гомогенной  вну
тренней  структурой.  При  больших  миомах  можно  на
блюдать  сдавление  и  деформацию  мочевого  пузыря, 
мочеточников  (рис. 21,22). 

При  развитии  дегенеративнонекротических  изменений 
структура  миомы  становится  неоднородной,  с  зонами 
пониженной  плотности  вследствие  нарушения  кровос
набжения. 

При  субмукозных  миомах  в  центре  матки  определяют 
мягкотканное  образование,  повторяющее  конфигура
цию  полости  матки.  Контуры  его  ровные,  четкие,  окру
жены  гиподенсивным  ободком  эндометрия,  оттеснен
ным узлом  (рис. 23). 

В  паренхиматозную  фазу  контрастирования  миома
тозный  узел  четко  выделяется  на  фоне  окружающего 
миометрия.  Нередко  в  миоматозных  узлах  образуются 
кальцинаты  в  виде  единичных  вкраплений  и  массивных 
участков  (рис. 24). 

Магнитнорезонансная  томография . 

Узловую  форму  аденомиоза,  особенно  с  деформацией 
полости  матки,  необходимо  дифференцировать  от  под
слизистой  локализации  миоматозного  узла.  Определён
ные  трудности  на  УЗИ  возникают  при  диагностике  мио
матозных  узлов,  расположенных  в  области  перешейка, 
ретроцервикально,  интерлигаментарно,  особенно  при 
дегенеративных  изменениях  в данных  узлах. 

Миоматозные  узлы  на  MPтомограммах  представлены 
образованиями  (рис. 2529)  с  четкими  границами,  с  ров
ными  или  слегка  бугристыми  контурами.  Как  правило, 
характерной  особенностью  миоматозных  узлов  на  МРТ, 
в  I  фазе  менструального  цикла  является  низкая  интен
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сивность  MPсигнала  на  Т2ВИ,  близкая  к MPсигналу  от 
скелетных  мышц.  Реже  миоматозные  узлы  выявляют  в 
виде  образований  со  средней  интенсивностью  МРсиг
нала,  изоинтенсивной  миометрию,  за  счет  выраженного 
содержания  коллагена  и особенностей  кровоснабжения. 
Для  небольших  узлов  более  характерна  их  однородная 
структура.  Минимальный  диаметр  выявляемых  узлов 
около  0,30,4  см.  За  более  мелкие  образования,  по  МР
характеристике  аналогичные  миоматозным узлам,  могут 
быть  приняты  маточные  сосуды,  попавшие  в  срез  томо
графа  в  поперечном  сечении.  Характеристика  миома
тозных  узлов  может  меняться  за  счет  не  только  резкого 
изменения  кровотока  при  менструациях,  но  и дегенера
тивных  процессов  в  узле.  Реже  определяют  кистозную 
трансформацию,  а также  кровоизлияния  в  миоматозный 
узел,  более  характерные  для  крупных  узлов,  которые, 
как  правило,  имеют  гетерогенную  структуру. 

В  целом  при  МРТ  органов  малого  таза  независимо  от 
фазы  цикла  можно  выявить  5 типов  миоматозных  узлов: 

1    с  однородным  гипоинтенсивным  MPсигналом,  ана
логичным  скелетным  мышцам; 

2  е  неоднородной  преимущественно  гипоинтенсивной 
структурой,  но  с  участками  гиперинтенсивных  включе
ний  за  счет  дегенерации  с  формированием  отёка  и  гиа
линоза; 

3  е  изоинтенсивным  MPсигналом,  аналогичным  ткани 
миометрия, за  счёт  малого  содержания  коллагена; 

4  е  высоким  MPсигналом  за  счёт  кистозной  дегенера
ции; 

5  е  варьирующим  MPсигналом  на  Т2ВИ  и  высоким,  с 
различной  степенью  интенсивности, на Т1ВИ при дегене
ративных  изменениях  с  кровоизлиянием. 

Миомы  с  дегенеративными  изменениями  (гиалиновые, 
кистозные)  имеют  характерный  пятнистый  или  гомоген
ный  вид  с  неоднородным  по  интенсивности  сигналом. 
При  кальцификации  миома  выглядит  как  образование 
с  равномерно  высокой  интенсивностью  сигнала,  четко 
очерченное  кольцом  низкой интенсивности  от  окружаю
щего  миометрия. 

Л 4 

Рис. 24. МСКТ  при обызвествлении  миоматозных  узлов  после  эмболизации  маточных  артерий: а   четко  виден  кальциниро
ванный «ободок» по периферии двух миом; б, в   постепенное увеличение степени кальцинации в процессе деградации мио
матозного  узла  после  эмболизации  артерии  при  введении  рентгеноконтрастных  средств;  г    последующая  трехмерная  ре
конструкция  позволяет  более точно оценить  взаимоотношения  миомы и ее кальцинированной  «оболочки»  с  окружающими 
сосудистыми  структурами и органами. 
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Рис.28.  На  коронарном  Т2взвешенном  изображении  (а)  по  задней  стенке  матки,  несколько  слева, миоматозный  узел  (1)  с 
четкими  ровными  контурами, имеющий  гипоинтенсивный  MPсигнал  на Т2взвешенном  изображении, аналогичный  сигналу 
скелетных  мышц  (2). На аксиальном  Т2взвешенном  изображении  миоматозный  узел  крупных  размеров  (б),  расположенный 
по правой боковой стенке  (1), деформирующий  полость матки  (2). Структура  узла особенная: гипоинтенсивный MPсигнал  на 
Т2взвешенном  изображении,  поперечная  исчерченность  (аналогичная  скелетным  мышцам),  гиперинтенсивные  включения 
за счёт участков  гиалиноза (3). 

Ш  SUPINE 
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Рис.29. На коронарном Т2взвешенном  изображении  (а) по задней  стенке тела матки  интерстициальносубсерозный  миома
тозный узел  с участками  гипоинтенсивных  включений  за счёт  наличия  коллагена  (1); по левой  боковой  стенке  субсерозный 
миоматозный узел крупных размеров с неоднородным повышением MPсигнала за счёт отёка и низкого содержания коллаге
на, с дегенеративными  изменениями  (2). На аксиальном Т2взвешенном изображении (б) интерстициальносубсерозный  мио
матозный узел с неоднородным MPсигналом с малым содержанием коллагена (1). 

Г 4 
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Лечение 

Несмотря  на  частоту  распространения  миомы  матки, 
остаются  неопределенность  и,  как  следствие,  споры 
среди  врачей  и женщин  относительно  лучшего  способа 
лечения данного  заболевания. 

Варианты  терапии:  фармакологические,  хирургические 
и  рентгенологические  вмешательства. 

Тактика  ведения  больных  с  миомой  матки  включает  на
блюдение  и  мониторинг,  медикаментозную  терапию, 
различные  методы  хирургического  воздействия  и  ис
пользование  новых  миниинвазивных  подходов.  Воз
раст,  количество  родов,  репродуктивные  цели,  степень 
и  тяжесть  симптомов,  размеры,  количество  и  располо
жение миоматозных  узлов, риск малигнизации,  близость 
менопаузы,  стремление  к  сохранению  матки  являются 
одними  из  факторов,  влияющих  на  выбор  стратегии  ле
чения. Для  каждой  пациентки  разрабатывают  индивиду
альную  тактику  ведения, т.е. подход  должен  быть  строго 
персонифицированным. 

Хирургическое лечение 
Показания  к хирургическому  лечению 

Большинству  больных  с  миомой  матки  необходимо  хи
рургическое  лечение.  Показания  к  операции  выявляют 
примерно  у  15% больных. Общепринятыми  показаниями 
к хирургическому  лечению  являются: 

обильные  менструальные  кровотечения,  приво
дящие  к возникновению  анемии; 

хроническая  тазовая  боль,  значительно  снижаю
щая  качество  жизни; 

нарушение  нормального  функционирования  со
седних  с маткой  внутренних  органов  (прямая  киш
ка, мочевой  пузырь,  мочеточники); 

большой  размер  опухоли  (более  12  нед  беремен
ной  матки); 

быстрый  рост  опухоли  (увеличение  более  чем  на 
4  нед беременности  в течение  1 года); 

рост  опухоли  в  постменопаузе; 

ќ  подслизистое  расположение  узла  миомы; 

межсвязочное  и низкое  (шеечное  и  перешеечное) 
расположение  узлов  миомы; 

нарушение  репродуктивной  функции; 

ќ  бесплодие  при  отсутствии  других  причин. 

В  большинстве  случаев  у  больной  имеется  несколько 
перечисленных  выше  показаний. 

Как  правило,  хирургическое  лечение  выполняют  в  пла
новом  порядке  в  I  фазу  менструального  цикла  (514й 
день).  Экстренная  операция  необходима  при  спонтан
ной  экспульсии  («рождении»)  подслизистого  миоматоз
ного  узла,  при  дегенеративных  изменениях  в  опухоли 
вследствие  нарушения  кровообращения,  сопровождаю
щихся  признаками  инфицирования  и  возникновением 
симптоматики  «острого  живота»,  а  также  при  неэффек
тивности  проводимой  антибактериальной  и  противо
воспалительной  терапии.  Дегенеративные  изменения  в 
миоматозных  узлах,  закономерно  возникающие  в  про
цессе  развития  опухоли,  часто  обнаруживаемые  с  по
мощью  разнообразной  визуализации  дополнительных 
методов  исследования  (УЗИ, МРТ, КТ)  и не  имеющие  ука
занной  выше  симптоматики,  не  являются  показанием  к 
хирургическому  лечению.  Множественная  миома  матки 
небольших  размеров,  не  приводящая  к  возникновению 
симптоматики,  также  не  является  показанием  к  опера
ции.  В  некоторых  национальных  рекомендациях  (ACOG 
Pract.Bull. №96,  2008)  оспаривается  необходимость  про
ведения  хирургического  лечения  только  на  основании 
клинически  диагностированного  быстрого  роста  опухо
ли  вне  периода  постменопаузы  (В). 

Предоперационное  обследование 

Данное  обследование  предусматривает  сбор  анамнеза, 
физикальный осмотр, включающий  влагалищный  и лабо
раторный.  Наряду  с  общеклиническим  обследованием 
(ЭКГ,  рентген, УЗИ, общий  анализ  крови,  биохимический 
анализ,  коагулограмма  и  т.д.)  по  показаниям  определе
ние  уровня  онкомаркеров,  проведение  биопсии,  цито
логического  или  патоморфологического  исследования 
эндометрия для  исключения  его злокачественной  транс
формации.  При  кровотечениях  целесообразна  дополни
тельная  консультация  гематолога. 

Для  определения  числа  и  локализации  миоматозных 
узлов,  анатомических  взаимоотношений  матки  с  други
ми  тазовыми  органами,  а  также  сопутствующей  патоло
гии миометрия  и эндометрия  у большинства  больных  ис
пользуют  трансвагинальное  и трансабдоминальное  УЗИ 
органов  малого  таза.  Эхогистерографию  (CIS)  проводят 
для  оценки  состояния  полости  матки  и  подслизистого 
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расположения узла. При обнаружении  крупных  интрали
гаментарных,  низко  расположенных  узлов,  узлов,  пред
положительно  располагающихся  забрюшинно,  следует 
провести  МРТ  или  КТ.  Эти  исследования  позволяют  по
лучить  более  точные  сведения  о  числе,  анатомическом 
расположении  и предполагаемом  объеме  или  массе  ми
оматозных  узлов, состоянии  соседних  органов.  Результа
ты  обследования  крайне  важны  для  выбора  оптималь
ного  оперативного  доступа  и объема  операции. 

Всем  больным  с  большими  размерами  опухолей,  межс
вязочной  и шеечной локализацией  миом, вне  зависимо
сти  от  объема  предстоящей  операции  следует  оценить 
состояние  мочевыделительной  системы  с  помощью 
УЗИ  и  по  показаниям  провести  экскреторную  урогра
фию,  так  как  примерно  у  60%  этих  пациенток  имеются 
сдавление  мочевыводящих  путей  и  преклинический 
гидронефроз. 

Объем  хирургического  лечения 

Больная  с  миомой  матки,  которой  показана  операция, 
должна  иметь  полную  информацию  о  преимуществах  и 
недостатках  радикального  и  органосохраняющего  объ
ема  хирургического  лечения.  Окончательное  решение 
об  объеме  операции  и доступе  должна  принимать  сама 
пациентка  совместно  с хирургом  (лечащий  врач), подпи
сывая  информированное  согласие  на  операцию  и  осве
домление  о  возможности  осложнений. 

Гистерэктомия 

Единственным,  приводящим  к  полному  излечению  (ра
дикальным)  способом  хирургического  лечения  является 
операция  в  объёме  тотальной  гистерэктомии    экстир
пация  матки  (уровень  доказательности  IA).  Субтотальная 
гистерэктомия  (надвлагалищная  ампутация  матки)  не 
является  полностью  радикальным  вмешательством,  но 
ее  можно  выполнять  после  подтверждения  состояния 
шейки  матки  (кольпоскопия,  биопсия  при  показаниях) 
(уровень  доказательности  IA). При  сочетании  с  аденоми
озом, учитывая  отсутствие  четкой  границы  заболевания, 
надвлагалищная  ампутация  не  рекомендуется,  так  как 
возможно  неполное  удаление  указанных  выше  патоло
гических  процессов,  что  в дальнейшем  может  быть  при
чиной  ещё  одной  операции  (удаление  культи  шейки  мат
ки),  более  сложное  вмешательство  в  связи  с  развитием 
спаечнорубцовых  процессов  с  вовлечением  мочевого 
пузыря  и дистальных  отделов мечеточника. Хотя  рециди
вы  миомы  в  культе  шейки  матки  возникают  редко,  у  15
20%  больных  после  операции  этого  объема  наблюдают 
циклические  кровянистые  выделения  из  половых  путей, 
что  указывает  на  неполное  удаление  патологических 
тканей.  Тотальный  объем  гистерэктомии  обеспечивает 
не  только  радикальное  излечение  при  миоме  матки,  но 
и  профилактику  возникновения  в  будущем  какоголибо 
заболевания  шейки  матки,  в  том  числе  злокачественно
го  процесса.  В  странах,  не  имеющих  сплошного  цитоло
гического  скрининга,  тотальную  гистерэктомию  следует 

расценивать  как  одну  из  мер  профилактики  рака  шейки 
матки.  Гипотетические  предположения  о  преимуществах 
субтотальной  гистерэктомии  по  сравнению  с  тотальной 
в  отношении  отрицательного  воздействия  на  функцию 
мочевыводящих  путей, сексуальную  функцию  и  влияние 
на  качество  жизни  в  целом  не  нашли  подтверждения  в 
многочисленных  многоцентровых  рандомизированных 
исследованиях.  По  мнению  Американского  конгресса 
акушеровгинекологов  (ACOG  Comm.Opin.№388,  2007) 
субтотальный  объем  гистерэктомии  не  следует  реко
мендовать  как  наилучший  при  удаления  матки  при  до
брокачественных  заболеваниях.  Больную  необходимо 
информировать  об  отсутствии  научно  доказанных  раз
личий  между  тотальной  и  субтотальной  гистерэктомией 
в  их  влиянии  на сексуальную  функцию, а также  о  возмож
ном  рецидивировании  миомы  и  возникновении  других 
доброкачественных  и  злокачественных  заболеваний  в 
культе  шейки  матки, для  лечения  которых  в будущем  не
обходимо  хирургическое  лечение. 

Предоперационная  подготовка 

Для  выполнения  гистерэктомии  большинству  больных 
не  требуется  специальной  предоперационной  подго
товки.  Исключение  составляют  пациентки  с  выраженной 
постгеморрагической  анемией  (НЬ  менее  80  г/л),  кото
рым перед  операцией  возможно  назначение  антианеми
ческой  терапии, а также  рекомендовать  аГнРГ  в  течение 
23  мес, либо  улипристала  ацетатом  в течение  3 мес.  Оба 
варианта лечения  приводят  к аменорее. Отсутствие  мен
струальных  кровотечений  позволяет  достичь  нормаль
ного  уровня  гемоглобина  к  моменту  хирургического 
лечения. Уменьшение  размеров опухоли  и  кровоснабже
ния  матки, возникающие  в  процессе  лечения,  облегчают 
проведение  влагалищных  и  лапароскопических  гисте
рэктомии,  как  и  других  операций  на  матке,  и  снижают 
операционную  кровопотерю. 

Доступ  операции 

Данные  современной  доказательной  медицины  свиде
тельствуют о том, что наилучшим оперативным  доступом 
для  удаления  матки  является  влагалищный  доступ.  Для 
влагалищной  гистерэктомии  характерны  меньшая  про
должительность,  кровопотеря  и  частота  интра  и  после
операционных  осложнений.  Однако  для  использования 
этого  доступа  при  миоме  матки  необходим  ряд  условий: 
достаточная  ёмкость  влагалища  и  подвижность  матки, 
небольшая  величина  и масса  опухоли  (менее  14 нед.  или 
700  г),  отсутствие  выраженного  спаечного  процесса  в 
полости  таза  и  необходимости  сочетанных  операций 
на  придатках  матки  и/или  органах  брюшной  полости. 
При  отсутствии  условий  для  выполнения  влагалищной 
гистерэктомии  следует  проводить  лапароскопическую 
гистерэктомию.  Лапаротомическая  гистерэктомия,  не 
имеющая  какихлибо  преимуществ  по сравнению  с лапа
роскопическим  и  влагалищным  аналогом,  необходима 
лишь  небольшому  числу  больных  с  опухолями  чрезвы
чайно  больших  размеров  (более  24  нед.  или  1500  г)  или 
при  противопоказаниях  проведения  анестезиологиче



ского  посооия. ) 1апаротомическую  гистерэктомию  также 
можно  проводить  при  отсутствии  технических  возмож
ностей  и условий для  проведения  эндоскопической  опе
рации  (оснащения,  хирургической  бригады).  Указанные 
выше  границы  величины  и массы  матки  при  ее  удалении 
влагалищным  или  лапароскопическим  доступом  услов
ны и зависят  от опыта  каждого  конкретного  хирурга.  Вне 
зависимости  от  доступа  при  тотальной  гистерэктомии 
следует  использовать  интрафасциальную  технику,  по
зволяющую  максимально  сохранить  интеграцию  между 
тазовой  фасцией  и  поддерживающим  связочным  аппа
ратом матки. 

Миомэктомия 

Несмотря  на  то,  что  тотальная  гистерэктомия  является 
радикальной  операцией,  её  не  следует  рекомендовать 
женщинам  репродуктивного  возраста,  а  также  тем,  кто 
желает  сохранить  матку  и/или  репродуктивную  функ
цию. При  наличии  показаний  к хирургическому  лечению 
этим  категориям  больных  выполняют  органосохраняю
щую операцию    миомэктомию. Показанием  к миомэкто
мии  является  также  бесплодие  или  невынашивание  бе
ременности  при  отсутствии  какихлибо  других  причин 
кроме  миомы  матки.  Взаимосвязь  между  миомой  матки 
и  бесплодием  точно  не  определена.  Однако  результаты 
ряда  исследований  с  высоким  уровнем  доказательно
сти  показали,  что  миоматозные  узлы,  контактирующие 
с  полостью  матки,  могут  быть  причиной  бесплодия. 
Имеются  сведения  об  улучшении  результатов  ВРТ  после 
миомэктомии  у женщин  с неуточненным  бесплодием.  На 
сегодняшний  день  ни  один  из  существующих  методов 
диагностики  не  может  выявить  все  микроскопические 
размеры  миом  ни  до  операции,  ни  в  её  процессе.  Риск 
рецидивирования  (возможно  в  большинстве  случаев  
персистенции)  выше  при  наличии  множественных  миом. 
При  единичном  узле  он  составляет  27%, риск  повторной 
операции,  связанной  с  рецидивом,    11%, а  при  множе
ственных  узлах    соответственно  59  и 26%. 

Предоперационная  подготовка 

Пациенткам  с  выраженной  постгеморрагической  ане
мией  (НЬ  менее  80  г/л)  перед  операцией  рекомендуется 
наряду  с  антианемической  терапией  назначение  аГнРГ 
в  течение  3  мес.  либо  улипристала  ацетатом  в  течение 
3  мес.  для  уменьшения  кровопотерь  и  размеров  матки. 
Перед  проведением  лапаротомической  и  лапароскопи
ческой миомэктомии  оправдана  заготовка  аутологичной 
крови  (при высоком  риске  кровотечения  или  сниженном 
показателе  НЬ).  Предоперационная  терапия  перед  ги
стероскопической  миомэктомией  позволяет  уменьшить 
размер  подслизистой  миомы  и  достичь  атрофического 
состояния  эндометрия  (аГнРГ),  что  облегчает  проведе
ние  операции. 

Однако  подготовка  аГнРГ  перед  лапароскопической  и 
лапаротомической  миомэктомией  имеет  и  отрицатель
ные  моменты:  вопервых,  исчезает  четкая  граница  (хи
рургический  слой)  между  опухолью  и  окружающим  ми

ометрием,  а  вовторых,  уменьшаются  размеры  мелких 
миоматозных  узлов,  которые  перестают  быть  доступны 
для  визуального  (лапароскопия)  и  пальпаторного  (лапа
ротомия)  поиска.  Тем  самым  маскируются  мелкие  мио
матозные  узлы,  что увеличивает  риск  рецидива  и перси
стенции  опухоли. 

Доступ  операции 

Выбор доступа миомэктомии    достаточно  сложная  зада
ча, зависящая  не только  от объективных  факторов,  таких 
как размеры  опухоли, её локализация,  множественность 
патологических  изменений,  но  и  от  опыта  оперирирую
щего  хирурга  и бригады  в  целом. 

Подслизистые  миоматозные  узлы  (011 типа  ESGE), не пре
вышающие  56  см  в диаметре,  удаляют  гистероскопиче
ски  с  помощью  моно  или  биполярного  резектоскопа 
или  внутриматочного  морцеллятора.  При  технической 
невозможности  полного  удаления  узла  II  типа  показана 
двухэтапная  операция. В течение  3месячного  перерыва 
между  этапами  больной  назначают  терапию  аГнРГ,  спо
собствующую  уменьшению  размеров  матки  и  миграции 
неудаленных  остатков  узла  в  полость  матки.  Гистеро
скопическая  миомэктомия  может  быть  альтернативой 
гистерэктомии  у  женщин  в  постменопаузе,  у  которых 
вследствие  сокращения  матки  миоматозные  узлы,  рас
положенные  рядом  с  полостью,  мигрируют  в  неё.  У 
женщин  пременопаузального  возраста,  не  заинтересо
ванных  в  сохранении  репродуктивной  функции,  гисте
роскопическую  миомэктомию  в  ряде  случаев  целесоо
бразно  сочетать  с  резекцией  эндометрия. 

Больным  с  единичными  миоматозными  узлами  субсе
розной  и  субсерозноинтерстициальной  локализация
ми, даже  при  значительных  их  размерах  целесообразно 
проводить  лапароскопическую  миомэктомию.  Указан
ный  максимальный  диаметр  узла  является  условным 
пределом,  особенно  при  его  субсерозном  расположе
нии.  Того  же  подхода  к  выбору  доступа  следует  при
держиваться  при  наличии  множественных  субсероз
ных  миом.  Во  всех  случаях  рану  на  матке  необходимо 
зашивать  послойно,  как  при  лапаротомической  мио
мэктомии.  Следует  использовать  экстракорпоральную 
технику  завязывания  узлов,  которая  обеспечивает  до
статочную  степень  натяжения  нити  и  полноценное  со
поставление  краев  раны.  Лапароскопическую  миомэк
томию  можно  сочетать  с  гистероскопической  у  больных 
с  ассоциацией  субсерозных  и субмукозных  узлов.  Очень 
тщательно  следует  подходить  к  лапароскопическому 
доступу  для  интрамуральных  узлов, особенно  с  центро
питальным  ростом. В этих  случаях  используется  лапаро
томный  доступ. 

Следует  принимать  во  внимание  и тот  факт,  что  лапаро
скопия    это  лишь  доступ  к  операции,  а  показания,  тех
ника  должны  быть  ситуативны  и  выполняться  высоко
квалифицированным  хирургом,  поэтому  миомэктомия 
лапароскопическим  доступом  является  высокотехноло
гичной.  Неправильное  использование  лапароскопиче
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ской  техники  и  постоперационной  реабилитации  могут 
привести  к осложнениям  во время беременности  вплоть 
до  разрыва  матки.  Протокол  операции  с  локализацией 
узлов  необходимо  предоставить  пациенту  при  выписке 
с  конкретной  программой  реабилитации,  контрацепции 
и  ведения  беременности  и  родов.  Преимущественно 
речь  идет  о  кесаревом  сечении,  особенно  локализации 
миомы  по  задней  стенке  матки,  неблагоприятных  лока
лизациях  (с  интрамуральным  и  низким  расположением) 
и  операции  со  вскрытием  полости  матки. 

Недостатками  лапароскопического  доступа  являются 
трудности  пальпаторного  поиска межмышечных  узлов  и 
их  энуклеации.  При  множественных  интерстициальных 
миомах  или  ассоциациях  множественных  узлов  различ
ных  локализаций  целесообразно  проводить  лапарото
мическую  миомэктомию. 

Во  всех  случаях  рождающихся  или  родившихся  подсли
зистых  опухолей  миомэктомию  проводят  влагалищным 
доступом.  При  наличии  единичных  субсерозных  и  меж
мышечных  узлов,  располагающихся  на  задней  стенке 
матки  или  в её дне, можно  выполнить  миомэктомию  вла
галищным  доступом  через  заднее  кольпотомное  отвер
стие. Таким  способом  можно  удалять  миомы до  812  см  в 
диаметре,  используя  технику  фрагментации  узлов.  Вла
галищный  доступ  является  наиболее  подходящим  для 
миом,  локализующихся  частично  или  целиком  во  влага
лищной  части  шейки  матки. 

Вспомогательные  хирургические  технологии 

Одна  из  основных  проблем  миомэктомии    борьба  с 
интраоперационным  кровотечением.  Для  уменьшения 
кровопотери  используют  как сосудосуживающие  агенты 
(вазопрессин),  так  и  разнообразные  способы  механиче
ской  окклюзии  сосудов,  снабжающих  матку  (жгуты,  за
жимы,  перевязка,  коагуляция  или  эмболизация  маточ
ных  артерий).  В  некоторых  странах  сосудосуживающие 
средства  запрещены  вследствие  имеющихся  сведений  о 
фатальных  осложнениях  сердечнососудистой  системы 
после  применения  этих  препаратов.  При  высоком  риске 
интраоперационной  кровопотери  целесообразно  ис
пользовать  реинфузию.  Отделение  переливания  крови 
должно  быть  заблаговременно  предупреждено  о  пред
стоящей  операции,  и  реинфузия  должна  быть  подготов
лена  к операции. 

Вторая  важная  проблема миомэктомии    возникновение 
послеоперационного  спаечного  процесса. На  сегодняш
ний  день  наиболее  успешными  способами  профилакти
ки  спаек  считают  барьерные  способы  (сетки,  гели,  рас
творы), обеспечивающие  временное  отграничение  раны 
от  прилежащих  к ней анатомических  структур. 

Новым  являются  доказанное  применение  кондицио
нирования  брюшной  полости  во  время  эндоскопиче
ской  операции  с  контролируемым  режимом  темпе
ратуры,  влажности  и  дополнительное  использование 
кислорода. 

Послеоперационное  ведение* 

После  тотальной  гистерэктомии  следует  рекомендовать 
пациентке  воздержаться  от  половой  жизни  в  течение 
1,52  мес.  Больным  после  субтотальных  гистерэктомии 
следует  регулярно  проводить  цитологический  скрининг 
шеечного  эпителия  и по  показаниям  кольпоскопию.. 

Пациентки  после миомэктомии  должны  предохраняться 
от  беременности  в  течение  612  мес.  в  зависимости  от 
глубины  повреждения  стенки  матки  при  операции.  По
сле  миомэктомии  со  вскрытием  полости  матки  разре
шается  беременеть  не  ранее  чем  через  12 месяцев.  Наи
более  подходящим  способом  предохранения  следует 
признать  оральные  контрацептивы. 

Послеоперационное  противорецидивное  лечение 
аГнРГ  не показано, так  как оно  снижает  кровоснабжение 
матки  и, следовательно,  ухудшает  заживление  раны. 

В  случае  невозможности  удаления  всех узлов,  сочетания 
миомы  с  аденомиозом  и отсутствии  готовности  женщи
ны к восстановлению  репродуктивной  функции  возмож
но  назначение  аГнРГ  вместе  с  addback  терапией  либо 
гестагенов. 

Вопрос  о  несостоятельности  рубца  на  матке  после  эн
доскопических  миомэктомии,  поднимающийся  в  совре
менной  отечественной  литературе,  требует  тщательно
го  анализа. В зарубежной  литературе  существует  только 
одна  работа,  в  которой  проанализированы  19  случаев 
разрыва  матки  в  срок  от  17  до  40  нед.  беременности 
после  миомэктомии  с  1992  по  2004  г.  Только  в  3  случа
ях  (18%)  узлы  миомы  были  больше  5  см  в  диаметре,  а  в 
12 случаях  (63%)  не превышали 4 см в диаметре.  Гемостаз 
раны только  в 2 случаях  (10%) осуществляли  без  коагуля
ции.  В 7  (37%)    рану  не  зашивали. Ни одна  из женщин  не 
умерла,  3  плодов  (18%)  на  17, 28  и 33й  неделе  гестации 
погибли.  В  мировой  литературе  описано  только  в  2  со
общениях  о  случаях  разрывах  матки  при  беременности 
после  гистероскопических  миомэктомии. 

Эмболизация  маточных  артерий 
в лечении  миомы  матки 

Впервые  эмболизацию  маточных  артерий  и  сосудистых 
коллатералей  в  акушерскогинекологической  практике 
применили  во  ВНИЦ  ОЗМиР  МЗ  СССР  в  1984  г.  (Л.В. Ада
мян)  на  базе  института  хирургии  имени  А.В.  Вишневско
го,  когда женщине  с  болезнью  Виллегранта  после  родов 
удалось  остановить  кровотечение  после  25  литров  кро
вопотери. 

С  конца  70х  годов  рентгенэндоваскулярную  эмболиза
цию маточных  артерий  используют  в акушерской  и  гине
кологической  практике: 

* В послеоперационном  периоде  проводятся  реабилитация  с 
использованием физических методов. 
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для  истановки  кровотечении  в  послеродовом  пе
риоде; 

при  пузырном  заносе; 

после  кесарева  сечения; 

Постановление  Правительства  Российской  Феде
рации  от  05.11.97  №  1387  «О  мерах  по  стабилиза
ции  и  развитию  здравоохранения  и  медицинской 
науки  в  Российской  Федерации»  (Собрание  зако
нодательства  Российской  Федерации,  1997, № 46, 
ст. 5312). 

ќ  для консервативной миомэктомии  и гистерэктомии; 

ќ  для  остановки  кровотечений  при  неоперабель
ных  злокачественных  новообразованиях; 

ќ  для  предоперационной  деваскуляризации  со
судистых  опухолей  и  артевенозных  аномалий  с 
целью  облегчения  их  хирургического  удаления  и 
уменьшения  кровопотери. 

В  настоящее  время  перспективным  рентгенохирургиче
ским  вмешательством  при лечении  миом является  эндо
васкулярная  эмболизация  маточных  артерий. 

В начале 90х  годов J.Ravina  применил  эмболизацию  в ка
честве  превентивного  предоперационного  лечения  ми
омы  для  предупреждения  интраоперационного  крово
течения.  Наблюдаемый  клинический  эффект  позволил  в 
дальнейшем  использовать  рентгенэндоваскулярную  эм
болизацию  маточных  артерий  как  альтернативу  хирур
гическому  лечению  больных  с  высоким  операционным 
риском, а в последующем  и пациенток других  категорий. 

В  последнее  время  в  силу  разных  экологических,  со
циальных,  наследственных  причин  все  чаще  стали  по
являться  пациентки  с  миомой  матки  и  сочетанной  со
матической  патологией,  которым  противопоказано 
традиционное  медикаментозное  лечение  или  оператив
ное  вмешательство. 

Многие  больные  в  категоричной  форме  отказываются 
от  хирургического  или  гормонального  лечения, что  обу
словлено  психоэмоциональным  статусом  пациентки  или 
желанием  сохранения  собственной  репродуктивной 
функции. 

В  течение  последнего  десятилетия  эмболизация  маточ
ных артерий  как самостоятельный  метод лечения  миомы 
матки  вызывает  особый  интерес. Миниинвазивность  эн
доваскулярного  вмешательства,  проводимого  под  мест
ной  анестезией,  эффективность  метода,  приводящего 
к  уменьшению  или  исчезновению  симптомов  миомы 
матки,  сохранение  репродуктивной  функции  женщины, 
короткий  срок  госпитализации  —  важные  и  определяю
щие факторы  для  самих  пациенток. 

Протокол проведения  эмболизации 
маточных артерий у больных с миомой матки 

НОРМАТИВНЫЕ  ССЫЛКИ 

В  настоящем  протоколе  использованы  ссылки  на  следу
ющие  документы: 

Постановление  Правительства  Российской  Фе
дерации  от  26.10.99  №  1194  «О  Программе  госу
дарственных  гарантий  обеспечения  граждан 
Российской  Федерации  бесплатной  медицинской 
помощью»  (Собрание  законодательства  Россий
ской  Федерации,  1999, № 44, ст. 5322). 

ОБЩИЕ  ПОЛОЖЕНИЯ 

Протокол  ведения  больных  «Миома  матки»  разработан 
для  решения  следующих  задач: 

определение  спектра  диагностических  и  лечеб
ных  услуг,  оказываемых  больным  с  лейомиомой 
матки; 

определение  алгоритмов  диагностики  и  лече
ния; 

ќ  установление  единых  требований  к  порядку  диа
гностики, лечения  и  реабилитации 

ќ  определение  формулярных  статей  лекарственных 
средств,  применяемых  для  лечения. 

Область  распространения  настоящего  протокола  
лечебнопрофилактические  учреждения  всех  уров 
ней,  включая  специализированные  гинекологиче
ские  учреждения  (кабинеты,  отделения). 

В  настоящем  протоколе  используют  шкалу  убедительно
сти доказательств  данных  (см. приложение). 

Общие  подходы  к выбору  метода  лечения    эмболи
зации  маточных  артерий 

При  обследовании  пациентки  с  подозрением  на 
миому  матки  необходимо  ответить  на  следующие  во
просы: 

1.  Имеется  ли  у  больной  миома  матки  (установить 
наличие  этого  заболевания  и  его  осложнений  по 
данным  анамнеза,  клинического  осмотра  и  ре
зультатам  лабораторных  и  инструментальных 
методов  исследования, а также  исключить  другие 
заболевания,  которые  могут  симулировать  сим
птомы  миомы  матки)? 

2.  Имеются  ли  показания  к  эмболизации  маточных 
артерий? 

3.  Каково  состояние  эндометрия  при  наличии  мио
мы  матки? 

Лечение 



4.  Имеются ли  противопоказания  к эмболизации  ма
точных  артерий  и  если  да, то  какую  альтернатив
ную тактику  выбрать? 

Показания  к  эмболизации  маточных  артерий:  симп
томная  миома матки. 

Эмболизация  маточных  артерий  (ЭМА)  является  альтер
нативой  хирургическому  лечению  {уровень  доказатель
ности  В). 

Противопоказания  к  проведению  эмболизации  ма
точных  артерий:  беременность,  воспалительные  за
болевания  органов  малого  таза  в  стадии  обострения, 
аллергические  реакции  на  контрастное  вещество,  арте
риовенозные  пороки  развития,  недифференцированное 
опухолевидное  образование  в  малом  тазу,  подозрение 
на  лейомиосаркому. 

Инструментальные  и лабораторные  исследования 

перед  процедурой  включают  все  те,  которые  приняты 
для  планового  хирургического  лечения, в том  числе: 

ќ  бактериоскопическое  исследование  микрофлоры 
влагалища  (при  выявлении  воспалительных  из
менений  необходимо  провести  антибактериаль
ную  терапию    возможно  местное  применение,  с 
целью  уменьшения  воспалительных  осложнений 
ЭМА)  {уровень  доказательности  В); 

онкоцитологическое  исследование  эндо  и  экзо
цервикса; 

ќ  ультразвуковое  исследование  органов  и  сосудов 
малого  таза  с  определением  скорости  кровотока 
по  маточным,  яичниковым  артериям  и  их  ветвям. 
Для  оценки  параметров  кровотока  по  сосудам 
матки  используют  ультразвуковое  триплексное 
ангиосканирование  (УЗАС),  включающее  скани
рование  сосудов  в  Врежиме,  допплерографию  и 
цветное допплеровское  картирование  кровотока; 

гистероскопия  и раздельное  диагностическое  вы
скабливание,  с  последующим  патогистологиче
ским  исследованием    при  дисфункции  яичников, 
увеличении  срединного  мэха,  не  соответствую
щего дню менструального  цикла; 

консультация  гинеколога,  интервенционного 
рентгенолога.  ЭМА  должны  проводить  опытные 
интервенционные  рентгенологи,  знакомые  с  тех

никой  проведения  процедуры,  а также  особенно
стями  кровоснабжения  миоматозных  узлов  {уро
вень  доказательности  С); 

при  выявлении  опухоли  яичника  или  одного  из 
узлов  при  множественном  характере  роста  суб
серозного  типа  на  тонком  основании  проводят 
оперативную  лапароскопию    удаление  образо
вания яичника до ЭМА, с последующим  патогисто
логическим  исследованием, а удаление  миоматоз
ного  узла    после  ЭМА  с  целью  снижения  объема 
кровопотери  и  риска  «отшнуровывания»  узла  в 
брюшную  полость. 

Особые  случаи: 

При  субмукозном  расположении  узла  ЭМА  пока
зана  в том  случае, когда резектоскопия  невозмож
на и  нецелесообразна. 

При  больших  размерах  интерстициальных  и 
интерстициальносубсерозных  узлах  рекомендо
вано  лечение  миомы  матки  в  2  этапа:  на  первом 
этапе  показана  ЭМА  с  последующим  хирургиче
ским  лечением,  решение  о  проведении  второго 
этапа  принимают  индивидуально  {уровень  доказа
тельности  С). 

ЭМА  необходимо  проводить  в условиях  стационара,  так 
как у 8090%  пациенток  развивается  постэмболизацион
ный  синдром  (ПЭС). 

Постэмболизационный  синдром: 

Пациенткам,  перенесшим  ЭМА, для  самооценки  болево
го  синдрома  предлагается  визуальноцифровая  шкала 
(от 0 до  10 баллов). 

В  постэмболизационном  периоде  при  I (легкой)  степени 
выраженности  (до 7 баллов)  рекомендуют  анальгетики  и 
спазмолитики  (анальгин  50%   2,0,  в/м; баралгин  5,0,  в/м), 
неспецифические  нестероидные  противовоспалитель
ные  препараты  (ортофен  3,0,  в/м)  однократно  {уровень 
доказательности  С). 

При  II  (средней)  степени  выраженности  (от  8  до  14  бал
лов)  необходимы  назначение  обезболивающей  терапии 
(трамал  2,0,  в/м;  кеторол  2,0,  в/м); проведение  инфузион
ной  терапии  кристаллоидами  (изотонический  раствор 
NaCI 0,9%400,0,  в/в; трисоль  400,0, в/в; раствор  Хартмана 
400,0, в/в    в объеме  8001200  мл); внутримышечное  вве

Практически  нет 

0    боли  нет 

13  балла    слабая 

35  баллов    средней  силы 

57  баллов    сильная 

9  10 

J  I 
Выраженные 

79  баллов    очень  сильная 

10 баллов    боль  «невыносимая» 



Симптомы  Степень выраженности,  баллы Симптомы 

0  1  II  III 

Боли (в баллах по шкале 
самооценки) 

Отсутствие  Незначительная 
до 3 баллов 

Умеренная 
4  7  баллов 

Сильная, 
8   10 баллов 

Выделения из половых  путей 
(объем,  продолжительность) 

То же  Скудные, 
до 1 недели 

Умеренные, 
до 2 недель 

Обильные, 
до 34  недель 

Гипертермия  до 37,0°С  37,137,5°С  37,638,0° С  >38,1°С 

Лейкоцитоз  <9х109  911x109  1114x109  >14х109 

Гиперфибриногенемия  Отсутствие  > 4  г/л  Отсутствие  > 4  г/л 

АЧТВ  Не изменено  Не изменено  <20с  <20с 

Дизурия  Отсутствие  Чувство тяжести в 
области мочевого  пузыря 

Нарушение мочеиспускания 
1 сутки 

Задержка мочи 
>  1 суток 

Нарушения функций ЖКТ  То же  Вздутие живота  Вздутие живота, 
тошнота 

Парез кишечника, 
рвота 

Нарушения функций ССС 
(тахикардия) 

То же  90100 уд/мин  100110 уд/мин  >110 уд/мин 

дение  антибактериальных  препаратов:  цефалоспорины, 
фторхинолоны  (цефазолин  1,0x2  р/д;  ципрофлоксацин 
1,0x3  р/д), противовоспалительных  препаратов  (ортофен 
3,0,  в/м);  нормализация  функции  ЖКТ    церукал  2,0,  в/м; 
катетеризация  мочевого  пузыря    при  задержке  мочеи
спускания  {уровень  доказательности  С). 

При  III  степени  (тяжелый  ПЭС)  (1521  балл)  необходимы 
неоднократное  назначение  наркотических  анальгети
ков  опиоидного  ряда  (промедол  2%1  мл,  в/м;  омнапон 
2%1  мл, в/м); курс  инфузионной терапии  (изотонический 
раствор  NaCI  0,9%400,0,  в/в;  трисоль  400,0,  в/в;  раствор 
Хартмана 400,0, в/в)  и дезинтоксикационной  терапии  (ге
модез 400,0)    в объеме  12002000 мл; внутривенное  вве
дение антибактериальных  препаратов  (ципрофлоксацин 
100,0x2  р/д,  метрогил  100,0x2  р/д);  коррекция  реологи
ческих  свойств  крови,  гемостаза  (реополиглюкин  400,0, 
в/в),  препаратов,  благоприятно  воздействующих  на  пе
ристальтику,  нормализующих  функцию  кишечника;  в/в 
назначение  противорвотных  препаратов;  катетеризация 
мочевого  пузыря  катетером  Foley  {уровень  доказатель
ности  С). 

Сроки  пребывания  в  стационаре  составляют  от  1  до 
12  койкодней,  в  среднем    35  {уровень  доказательно
сти  С). 

Наблюдаемые  изменения  узлов  после  ЭМА  (уровень 
доказательности  С): 

ќ  уменьшение  объема  узлов  на  5060% 

В  отдельных  случаях  необходимо  удалить  субмукозные 
или  субсерозные  узлы  (второй  этап    хирургическое),  в 
таком  случае  прибегают  к  трансвагинальной  или  лапа
роскопической  миомэктомии. 

ЭМА малоэффективна  при  (уровень  доказательности  С): 

шеечноперешеечном  расположении  узлов  (не
обходимо  проведение  дополнительного  ангио
сканирования  для  выяснения  всех  источников 
кровоснабжения  узлов); 

«бедном»  кровоснабжении  миом  (ИР  выше 0,6); 

сочетании миомы матки с диффузной формой  аде
номиоза 

Репродуктивные  функции  и  ЭМА: 

проведение  ЭМА  для  пациенток,  которые  желают  впо
следствии  забеременеть  и сохранить  свою  репродуктив
ную функцию  возможно  {уровень  доказательности  В). 

По  данным  систематического  обзора  Кохрановского  со
общества  (2012 г.) при сравнении фертильности у  больных 
с  миомой  матки  после  ЭМА  и консервативной  миомэкто
мии  количество  наступивших  беременностей  и  родов 
сопоставимы    при  ЭМА  OR  0,33,  95%  CI  0,11,  миомэкто
мии  OR  0,29,  95%  CI  0,10  [Uterine  artery  embolization  for 
symptomatic  uterine  fibroids  (Review)  /2012/ The  Cochrane 
Collaboration. Published  by John Wiley  and  Sons, Ltd]. 

миграция 

размягчение 

экспульсия  узлов 

Организация  медицинской  помощи  больным  мио
мой  матки. 

Медицинскую  помощь  больным  с  миомой  матки  оказы
вают  врачи  акушерыгинекологи  и медицинские  сестры, 
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имеющие специальную подготовку, а также врачи ультра
звуковой  диагностики,  анестезиологиреаниматологи, 
интервенционные  рентгенологи,  патологоанатомы,  ла
боранты, а  в отдельных  случаях    общие  хирурги. 

Требования  к  стационарному  лечению    эмболиза
ции  маточных  артерий: 

Код  Наименование  Кратность 
выполнения 

01.001.02  Прием (осмотр, консультация) 
врача гинеколога  повторный 

Согласно 
алгоритму 

01.003.01  Осмотр  (консультация) врача
анестезиолога 

1 

01.003.04  Анестезиологическое  посо
бие (включая раннее послео
перационное  ведение) 

1 

Эмболизация маточных 
артерий 

Согласно 
алгоритму 

Осмотр  врачагинеколога  проводят  с  целью  подтверж
дения  необходимости  лечения. 

В  послеоперационном  периоде  регулярные  повторные 
осмотры  врачагинеколога  производятся  в порядке  ком
плексных  реабилитационных  мероприятий  после  вме
шательства. 

Осмотр  (консультация)  врач  анестезиологреаниматолог 
осуществляет  с  целью  проведения  предоперационной 
подготовки. 

Анестезиологическое  пособие  определяют  на  основа
нии данных  осмотра  врачоманестезиологом. 

Требования  к  режиму  труда,  отдыха ,  лечения  или 
реабилитации. 

После  раздельного  диагностического  выскабливания 
эндометрия  в течение  12  недель  рекомендуется  ограни
чить  физические  нагрузки, мыться  стоя  под  душем,  воз
держаться  от  половой  жизни. 

После эмболизации маточных  артерий  режим зависит  от 
особенностей  течения  послеоперационного  периода. 

Требования  к  уходу  за  пациентом  и  вспомогатель
ным  процедурам: 

Код  Наименование  Кратность 
выполнения 

02.001.01  Процедуры  сестринского 
ухода при подготовке боль
ной к эмболизации маточных 
артерий 

1 

02.003.03  Процедуры сестринского ухо
да у фиксированного  больного 

Согласно 
алгоритму 

6.3.9.  Характеристика  медицинских 
услуг по уходу за пациентом 

Подготовку  к  операции  проводят  накануне  вечером  и 
утром  в день  операции. 

Уход  за больными  в раннем  послеоперационном  перио
де  определяется  длительностью  постельного  режима 
(обычно  в течение  суток). 

Требования  к  диетическим  назначениям  и  ограни
чениям: 

в  день  проведения  инвазивных  манипуляций  не  при
нимать  пищу  и  воду,  в дальнейшем  ограничения  в  диете 
обусловлены  течением  послеоперационного  периода. 

Первые  23  дня  после  процедуры    щадящая  диета.  По
сле  восстановления  моторики  кишечника    общий  стол. 

Информированное  добровольное  согласие  пациен
та  при  выполнении  протокола: 

информированное  добровольное  согласие  пациентка 
дает  в письменном  виде. 

Необходимо  информировать  о  возможности  гистер
эктомии  по жизненным  показаниям,  несмотря  на то,  что 
данный  риск  крайне  низок  (уровень  доказательности  С). 

Техника  выполнения  ЭМА 

Для  эмболизации  применяют  частицы  PVA  (поливини
ловый  спирт)    суспензионное  искусственное  эмболи
зирующее  вещество,  используемое  для  окклюзии  или 
снижения  кровотока  в  гиперваскуляризированных  или 
неопластических  образованиях  введением  его  в  про
свет  сосуда  при  селективной  и  суперселективной  кате
теризации. Суспензионный  поливиниловый  спирт  PVA  — 
это  частицы  разного  размера:  45150,  250355,  355500, 
500710,  7101000,  10001400,  14002000  мкм.  Наиболее 
часто  при ЭМА  используют  частицы  PVA размером от  250 
до  710 мкм. 

Перед  эмболизацией  выполняют  обзорную  тазовую  ар
териографию,  селективную  артериографию  маточных 
артерий  для  определения  ангиоархитектоники  кровос
набжения  миоматозного  узла.  По  результатам  исследо
вания  оценивают  возможность  проведения  эмболиза
ции  и значимость  коллатерального  кровотока. 

Через  интродьюсер  или  проводниковый  катетер  5 6  F 
по  проводнику  вводят  микрокатетр  3 F с  гибкой  и умень
шенной  до  2,4  F дистальной  частью.  Катетер  проводят  в 
дистальный  сегмент  маточной  артерии.  После  выбора 
эмболизирующих  частиц  PVA  соответствующего  разме
ра  содержимое  флакона  с  частицами  разводят  35  мл 
рентгеноконтрастного  вещества  (омнипак  350,  ультра
вист  370).  После  размешивания  и  встряхивания  содер
жимого флакона  шприцем  быстро  форсированно  вводят 
растворенные  частицы  PVA  с  контрастным  веществом 
через  катетер  за  13  с последующим  подтягиванием  кон
ца  катетера  на  себя для  предупреждения  фиксирования 



катетера  с  эмоолизирующим  веществом  и  стенкой  ма
точной  артерии. 

Через  35  мин  проводят  контрольную  селективную  ар
териографию  через  этот же  катетер  (рис. 3037). 

ЭМА  на сегодняшний  день —  малоинвазивный  метод  ле
чения  миомы  матки.  Эффективность  данного  рентгено
хирургического  вмешательства  не  вызывает  сомнений, 
что  позволяет  более  широко  его  использовать  во  всем 
мире. Особую  актуальность  ЭМА  приобретает  для  лече
ния  пациенток,  категорически  отказывающихся  от  лю
бого  вида  хирургического  лечения, и женщин  с  высоким 
риском  традиционного  или  гормонального  лечения. 

При  этом  необходимо  информировать  больную  о  воз
можном  развитии  осложнений  и  рецидивов,  а  также 

Рис.  30. Селективная  катетеризация  и артериография  пра
вой маточной  артерии 

Рис. 32. Ангиографическая  картина  после  эмболизации ма
точной  артерии 

иметь  ее  информированное  согласие  на  проведение 
рентгенохирургического  вмешательства  (эмболизация 
маточных  артерий). 

ЭМА  ни  в  коем  случае  не  исключает  медикаментозное 
лечение  или традиционное  оперативное  вмешательство 
(гистерэктомия,  миомэктомия).  Напротив,  в  некоторых 
случаях  данные  методы  лечения  дополняют  друг  друга, 
и  ЭМА  может  быть  первым  этапом,  значительно  умень
шающим  риск  интраоперационной  кровопотери  и  ис
ключающим  необходимость  гемотрансфузий, перед  тра
диционными  оперативными  вмешательствами. 

Необходимо  отметить,  что  с  развитием  новых  техноло
гий  появилась  возможность  использовать  опыт  врачей 
других  специальностей  для  лечения  различных  гинеко
логических  заболеваний,  в том  числе  и миомы  матки. 

Рис. 31. Селективное  введение  эмболизирующего  материа
ла (PVA) в правую маточную артерию. 

Рис. 33. Селективная  катетеризация  и артериография  левой 
маточной  артерии 
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Рис. 34. Ангиографическая  картина  после  эмболизации ма
точной  артерии 

Рис. 36. Сагиттальное Т2ВИ интерстициальной миомы после 
эмболизации маточных артерий через б месяцев 

а)  —  шл  «ыю*.  I  б ) 

Рис. 35. МРТ миомы до эмболизации  маточных  артерий: а   аксиальное  изображение  миомы матки; б   сагиттальное  Т2ВИ 
миомы той же пациентки. 

Рис. 37. MCKTангиография  матки  позволяет  выявить дополни
тельное  коллатеральное  кровоснабжение  миомы  из  правой 
яичниковой  артерии  после неэффективной  эмболизации  (жел
той стрелкой отмечена правая яичниковая артерия, через кото
рую дополнительно  кровоснабжается миома). 
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MKgFUS  в лечении  миомы  матки 

Технология  MRgFUS  имеет  ряд  преимуществ  по  сравне
нию  с  другими  методами  органосберегающего  лечения 
миомы  матки,  поскольку  является  неинвазивной,  не  ока
зывает  клинически  значимого  общего  действия  на  орга
низм,  представляет  собой  амбулаторную  процедуру,  не 
требует  периода  реабилитации  и временной  нетрудоспо
собности. Однако метод имеет ряд ограничений, обуслов
ленных  гистологическим  строением  миом  и  топографо
анатомическими  взаимоотношениями  в  зоне  лечебного 
интереса.  При  этом  технология  MRgFUS,  примененная  в 
оптимальных условиях, демонстрирует  в 85   90%  случаях 
клинический  эффект  и длительную  ремиссию. Метод  эф
фективен  при  лечении  типичных  миом  матки  и  неэффек
тивен  при «клеточных» миомах  и узлах  с  деструктивными 
изменениями  (уровень  доказательности  В). 

Технология  MRgFUS. 

MRgFUS  (или  MRgHIFU)    это  технология  неинвазив
ной  деструкции  тканей  высокоинтенсивным  сфоку
сированным  ультразвуком  под  контролем  магнитно
резонансной  томографии.  Процедура  выполняется  на 
специальной  установке,  генерирующей  высокоинтен
сивный  ультразвук,  объединённой  в  единую  систему  с 
высокопольным  магнитнорезонансным  томографом. 
Высокоинтенсивный  сфокусированный  ультразвук 
является  лечебным  агентом.  MPтомография  служит 
средством  контроля,  навигации  и  термометрии  в  ре
жиме  реального  времени.  В  результате  короткого  (не
сколько  секунд)  дистанционного  воздействия  энергии 
ультразвука,  сфокусированного  в  прицельном,  посред
ством  MPнавигации,  патологическом  участке  внутри 
организма,  ткань,  которая  находится  в фокусе  USлуча, 
нагревается  до  температуры,  необходимой  для  её  тер
мической  деструкции,  но  при  этом  ткани,  окружаю
щие  фокус,  остаются  интактными.  По  сути,  технология 
MRgFUS  удовлетворяет  принципам  идеального  хирур
гического  инструмента. 

Первая  система  для  клинического  применения  MRgFUS 
создана  в  1999  году.  В  2004  году,  на  основании  много
центрового  исследования,  получено  одобрение  FDA. 
Российской  Федеральной  службой  по  надзору  в  сфере 
здравоохранения  и социального  развития  система  заре
гистрирована  в  2004  году  (ФС№2004/1389).  В 2009  году  в 
России  зарегистрирована  технология  органосберегаю
щего  лечения  миом  матки  сфокусированным  ультразву
ком  (ФС№2009/372). 

Патогенез  местных  и  клинических  эффектов 
FUSвоздействия  на  миому. 

Оптимальным  гистологическим  типом  миомы  матки 
MRgFUS  терапии  являются  типичные  миомы, т.е.  миомы 
с  преобладанием  соединительнотканного  компонента, 
без  или  с  минимальными  вторичными  изменениями.  В 
ткани  типичной  миомы  в  результате  MRgFUS  терапии 
миоциты  и  строма  «трансформируются»  в  ткань  в  со
стоянии  тотального  сухого  коагуляционного  некроза  и, 

впоследствии,  развивается  фиброз.  В  итоге,  узел  стано
вится  аваскулярным,  останавливается  рост,  происходит 
постепенный  регресс  узла  и  соответственно  симптомов 
миомы  матки.  Регресс  симптомов  в  меньшей  степени 
связан  с  уменьшением  объёма  узлов,  в  большей  степе
ни  с  изменением  их  тканевой  структуры.  Стабильность 
ремиссии  определяется  соотношением  действительно
го  объема  деструкции  к  объему  интактной  зоны  узла 
и  типом  некроза  (сухой  или  влажный).  В  последующем 
рост  узла  может  происходить  в  связи  с  продолженным 
ростом  зон, не подвергшихся  FUS  воздействию. 

В  миомах  с  преобладанием  клеточного  компонента  со
держания  соединительной  ткани  недостаточно  для 
поддержания  температуры  (5585°С)  столько  времени, 
сколько  это  необходимо  для  формирования  тотального 
сухого  коагуляционного  некроза.  Зоны  «некроза»  пред
ставляют  собой  кольцевидные  геморрагические  инсуль
ты,  локализованные  в  соединительнотканной  строме, 
внутри  и вокруг  которых  неповрежденная  ткань  миомы. 
В  последующем  происходит  либо  полное  восстановле
ние, либо  трансформация  в зону  влажного  некроза. 

При  наличии  в  миоматозных  узлах  значительного  отёка 
стромы  не  зависимо  от  их  основного  гистологического 
строения  в  ткани  миомы  нет  субстрата,  способного  за
держивать  и поглощать  энергию  FUS. 

При  наличии  выраженных  спонтанных  деструктив
ных  изменений  в  миоме  (более  30  %)  не  зависимо  от  их 
основного  гистологического  строения  теряется  клини
ческий  смысл  процедуры  MRgFUS  деструкции. 

Показания  к  проведению  MRgFUS  терапии  миомы 
матки. 

MRgFUS  терапия  рекомендуется:  при  наличии  стан
дартных  показаний  к лечению  симптомной  миомы  мат
ки,  с  целью  подготовки  узлов  к  хирургическому  уда
лению  (особенно  к  трансцервикальной  миомэктомии) 
и  для  профилактики  клинических  проявлений  миомы 
матки.  При  этом  обязательным  условием  является  от
сутствие  противопоказаний  к  органосберегающему 
лечению,  отсутствие  противопоказаний  к  проведению 
MPтомографии, а также  наличие  условий для  эффектив
ного  проведения  MRgFUS  терапии.  В  исключительных 
случаях  процедура  MRgFUS  оправдана  при  необходимо
сти  временно  отсрочить  хирургическое  лечение. 

Противопоказания  к  проведению  MRgFUS  терапии 

миомы  матки. 

1.  Противопоказания,  обусловленные  состоянием 
органов  гениталий. 

2.  Противопоказания,  обусловленные  общим  состо
янием  пациентки. 

3.  Противопоказания, обусловленные  техническими 
ограничениями  системы  для  проведения  MRgFUS 
терапии. 
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Противопоказания, 
органов  гениталий: 

обусловленные  состоянием 

ќ  Абсолютные 
  Наличие  противопоказаний  к  органосберега

ющему  лечению. 
  Острый  воспалительный  процесс  органов  ге

ниталий. 
Беременность. 

ќ  Относительные 
  Миома  матки  не  является  основным  заболева

нием  и основной  причиной  клинических  симп
томов. 

  Тубоовариальные  воспалительные  образова
ния  вне  обострения. 

  Доброкачественные  опухоли  и  опухолевид
ные образования  яичников. 

Противопоказания,  обусловленные  общим  состоя

нием  пациентки: 

1.  Заболевания  печени:  циррозы  печени  в  актив
ной  фазе  с  мезенхимальновоспалительным  или 
цитолитическим  синдромом,  явлениями  порталь
ной  гипертензии;  вирусные  гепатиты  с  признака
ми  репликативной  активности;  стеатогепатиты  в 
активной  фазе. 

Условия,  необходимые  для  эффективного  проведе
ния  MRgFUS  терапии: 

1.  Способность  миомы  адекватно  поглощать  энер
гию  FUS. 

2.  Достаточные  размеры  лечебного  акустического 
окна. 

3.  Доступность  всех  отделов  миомы для луча  FUS. 

Оптимальным  методом  визуальной  диа гнос ти 
ки,  позволяющим  объективно  оценить  морфологи
ческие  и  топографоанатомические  условия,  необхо
димые  для  эффективной  MRgFUS  терапии,  является 
МРтомография. 

Критерии  миомы  матки  оптимальной  для  MRgFUS 
терапии: 

ќ  MPтип  «черная»  (гистологический  тип:  типичная 
миома  без  отека  стромы), 

размеры  узлов  от  20 см до  80 мм в диаметре, 

ќ  количество  узлов  менее  трёх, 

интерстициальный  компонент  узла  более  30%, 

2.  Заболевания  почек  с  нарушением  азотвыдели
тельной  функции. 

3.  Заболевания  сердечнососудистой  системы, 
сопровождающиеся  нарушениями  ритма  и  при
знаками  недостаточности  кровообращения. 

4.  Аллергические  заболевания:  бронхиальная 
астма;  рецидивы  отёка  Квинке  (крапивницы);  пол
линозы  (аллергический  ринит,  коньюктивит). 

Противопоказания,  обусловленные  ограничениями 

системы  MRgFUS. 

ќ  доступность  для  FUS  всех  отделов  узла. 

Приемы,  позволяющие  улучшить  условия  проведе
ния  MRgFUS  терапии  при  неполном  соответствии  мио
мы матки  критериям  «оптимальной»: 

Методы  дегидратации  узлов  миомы: 

неинвазивный  лимфодренаж, 

ќ  в/м  введение  сульфата  магния. 

Методы  обеспечения  доступа  FUSKy3naM  миомы: 

ќ  Противопоказания,  обусловлены  ограничениями 
метода  МРТ: 

Наличие металлических  и магнитных  имплантов. 
Наличие  кардиостимулятора. 
Вес более  110 кг. 

  Окружность  талии  более  110 см. 
  Боязнь  замкнутого  пространства. 

Противопоказания, обусловлены ограничениями FUS: 
  Грубые  и обширные  рубцы  передней  брюшной 

стенки, 

  Липосакция  области живота  в  анамнезе. 
  Пластика  передней  брюшной  стенки  полимер

ной  сеткой  в  анамнезе. 
  Рентгеноэндоваскулярная  окклюзия  маточных 

сосудов  в  анамнезе. 
  Наличие  внутриматочного  контрацептива. 

ќ  тугое  тампонирование  влагалища, 

использование  MPсовместимого  маточного  ма
нипулятора, 

ќ  наполнение  мочевого  пузыря, 

введение  ректального  баллона, 

висцеральный  массаж  снизувверх  нижней  поло

вины живота, 

ќ  принятие  на  1015 мин  коленолоктевого  положе
ния, 

плотное  «замазывание»  рубца  УЗпроводящим  ге
лем. 
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ќ an i ические варианты MKgFUS терапии  миом  матки. 

В  зависимости  от  клинических  задач ,  которые  опре
деляет  врачгинеколог,  технология  MRgFUS  в  лечении 
миомы  матки  может  быть  использована  по  четырем 
основным  тактическим  вариантам: 

1.  Профилактика  клинических  проявлений  миомы 
матки. 

2.  Органосберегающее  лечение  симптомной  миомы 
матки. 

3.  Подготовка  узла  миомы  матки  к  трансцервикаль
ному  удалению. 

4.  Необходимость  отсрочить  оперативное  лечение. 

В  зависимости  от  соответствия  узлов  миомы  мат
ки  основным  морфологическим  и  топографо
анатомическим  условиям  клинически  эф
фективного  проведения  процедуры,  которые 
определяются  на  основании  визуальных  данных  ком
плексной MPтомографии, каждый  из четырех  вариантов 
тактического  использования  метода MRgFUS может  быть 
выполнен  по двум  протоколам: 

1.  Стандартный  протокол  (без  применения  вспомо
гательных  методик). 

2.  Нестандартный  протокол  (с применением  вспомо
гательных  методик,  обеспечивающих  морфологи
ческие  и  топографоанатомические  условия  кли
нически  эффективного  проведения  процедуры). 

Алгоритм  направления  на  MRgFUS  терапию  миомы 
матки. 

Ответственным  за  выбор  метода  органосберегающего 
лечения,  в  частности, за  выбор  MRgFUS  терапии,  являет
ся  врач  гинеколог. 

Задачи  первого  этапа: 

Уточнить  наличие  показаний  к  лечению  миомы  матки, 
или  проведению  профилактики  возможных  ее  осложне
ний,  исключить  наличие  противопоказаний  к органосбе
регающему  лечению  и MRgFUS  терапии. 

Задачи  второго  этапа: 

Уточнить  наличие  морфологических  и  топографо
анатомических  условий  для  клинически  эффективного 
проведения  MRgFUS  терапии  миомы  матки. 

Метод  исследования: 

Магнитнорезонансная  томография  в  положении  паци
ентки  «лёжа  на  животе»,  при  необходимости  с  введени

ем контрастирующего  агента, или использовании  других 
режимов  (в т.ч.  МРспектроскопии). 

Задачи  третьего  этапа: 

Уточнить  целесообразность  MRgFUS терапии, с какой це
лью,  по  какому  тактическому  варианту  и  протоколу  мо
жет  быть  использована  методика  в данном  клиническом 
случае. 

Оформить  результаты  комплексной  диагностики  в  виде 
письменного  заключения.  В  заключении  необходимо 
указать  планируемый  тактический  вариант  и  прото
кол  MRgFUS  терапии,  планируемые  для  FUS  деструкции 
узлы,  их  MPтип  (гистологический  тип),  возможные  тех
нические  трудности  и рекомендуемые  мероприятия. 

Подготовка  пациенток  к  MRgFUS  терапии  миомы 
матки. 

Госпитализация  для  выполнения  процедуры  MRgFUS  те
рапии  миомы  матки  не  требуется.  В день  процедуры,  па
циентка  проводит  тест для  исключения  беременности. 

Оптимальное  время  проведения  MRgFUS  терапии 
миомы  матки: середина  менструального  цикла. 

Специальная  подготовка  накануне  процедуры  не 
проводится .  Исключение  составляют  пациентки,  кото
рым  необходима  дегидратация  узлов:  в  этих  случаях  в 
течение  25  дней  проводится  лимфодренаж  в  сочетании 
с  в\м  введением  сульфата  магния. Накануне  не  рекомен
дуется  употреблять  продукты,  дающие  усиление  пери
стальтики  и  повышенное  газообразование.  В день  про
цедуры  пациентка  может  принять  лёгкую  пищу  и питьё. 

С  целью  профилактики  ожога  передней  брюшной 
стенки:  у  пациентки  должен  быть  побрит  лобок. 

Пациентка  обязательно  подписывает  «Информирован
ное  согласие»  на  выполнение  процедуры  MRgFUS  тера
пии миомы  матки  по  конкретному  тактическому  вариан
ту  и  протоколу. 

MRgFUS  терапия  миомы  матки  проводится  без  наркоза. 
Для  предотвращения  непроизвольных  движений  тела 
во время длительной  процедуры  пациенткам могут  быть 
назначены  седативные  препараты. 

Возможные  осложнения  MRgFUS  терапии  миомы 
матки. 

Системы  для  проведения  MRgFUS  терапии  предпола
гают  высокую  безопасность  при  условии  соблюдения 
соответствующих  правил.  На  сегодняшний  день  выпол
нено  более  10000  процедур  MRgFUS  терапии.  Между
народный  анализ  свидетельствует,  что  осложнения  при 
проведении  MRgFUS  терапии  возникают  крайне  редко 
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и  являются  следствием  невнимательности  врача  в  ходе 
выполнения  процедуры, нарушениями  протоколов  и не
соблюдением  критериев  отбора  пациенток.  Отсутствие 
клинического  эффекта  от MRgFUS  терапии    осложнени
ем  процедуры  не  считается. 

Возможные  осложнения  MRgFUS  терапии  миомы 

матки: 

1.  Локальный  ожог  и  локальный  термический  отек 
передней  брюшной  стенки. 

2.  Нейропатия  седалищных  нервов  (и  дискомфорт  в 
указанной  области). 

3. Термическое  повреждение  органов  малого  таза. 

4. Свищ  между миоматозным  узлом  и полостью матки. 

Локальный  ожог  передней  брюшной  стенки,  как 

осложнение  MRgFUS  терапии,  описан  в  исследовании 
для  FDA  (3  наблюдениях).  Причины:  нагрев  послеопера
ционных  рубцов,  перепад  акустических  сред  при  нали
чии  пузырьков  воздуха  на  волосах  на  пути  FUS,  отраже
ние  FUS от  кальцинатов  в узле миомы. В результате  были 
разработаны  эффективные  меры  профилактики. 

Нейропатия  седалищных  нервов,  как  осложнение 
MRgFUS  терапии,  которая  потребовала  медикаментоз
ного  лечения  в  течение  1.5  месяцев,  также  описана  в 
исследовании  для  FDA  (2  наблюдения).  Причина:  нагрев 
седалищных  нервов  и  крестцового  сплетения  в ходе  вы
полнения  процедуры.  Профилактика    соблюдение  без
опасного  расстояния  до  крестца  4  см. 

Временный  дискомфорт  в  поясничной  области,  не  тре
бующий  медикаментозной  коррекции,  возможен  при 
проведении  процедуры  более  56  часов  (при  лечении 
многоузловых  миом).  Причина: длительное  нахождение 
пациенток  в вынужденном  положении  «лежа на животе». 

Локальное  термическое  повреждение  (диаметром 
0,5  см)  тонкой  кишки  при  проведении  MRgFUS  терапии 
миомы  матки  (имеются  сообщения  о  3х  случаях).  При
чина:  многократное  прохождение  FUS  через  один  и  тот 
же участок  петли тонкой  кишки. Меры профилактики: со
блюдение  правил  выполнения  процедуры. 

Образование  свища  между  узлом  миомы  и  поло
стью  матки  с  отхождением  FUSдетрита  может  иметь 
место  при MRgFUS  терапии  крупных  миом, локализован
ных  близко  к  подслизистому  слою  матки  у  пациенток  с 
осложнёнными  выскабливаниями  в  анамнезе  и  NPV  80
90%  (1  наблюдение). 

При  возникновении  подобного  осложнения  эффективно 
выполнение  вакуумаспирации  некротических  масс  че
рез  свищевой  ход  под  контролем  гистероскопии  в  соче
тании  со  стандартной  антибактериальной,  противовос
палительной  и инфузионной  терапией. 

Ведение  пациенток  после  MRgFUS  терапии  миомы 
матки. 

В  специальном  наблюдении,  после  выполнения  MRgFUS 
терапии  миомы  матки,  пациентки  не  нуждаются,  могут 
быть отпущены домой  и вернуться  к своей обычной  про
фессиональной  деятельности  сразу  после  процедуры. 
Контроль  показателей  крови  и  температуры,  использо
вание  обезболивающих  препаратов,  назначение  специ
альной диеты  и режима  не  требуется. 

Для  оценки  клинической  эффективности  MRgFUS  тера
пии  пациенткам  должен  быть  предложен  план  наблюде
ния,  в  который  включаются  исследования,  на  основании 
которых  можно  объективно  судить  о  динамике  основ
ных  симптомов  миомы  матки,  изменении  качества  жиз
ни  и длительности  ремиссии. 

План  наблюдения  после  MRgFUS  терапии  миомы 

матки: 

1.  Рекомендуемые  визиты через  1,3,6,12 и 24 месяцев. 

2.  Детализированное  УЗисследование. 

3.  MPисследование  с  контрастированием. 

4.  Оценка  интенсивности  маточных  кровотечений 
(РВАС, Higham, Janssen). 

5.  Оценка  интенсивности  тазовой  боли  (ShortForm 
McGill  Pain  Questionnaire). 

6.  Оценка  качества жизни  (UFSQoL). 

7.  Оценка длительности  ремиссии. 

Основная  задача  детализированного  ультразву
кового  исследования    мониторинг  последующих  за 
MRgFUS  терапией  изменений  в миоматозных  узлах,  под
вергнутых  FUSдеструкции,  а  также  оценка  состояния 
матки  и  придатков.  В  ходе  исследования  отмечаются: 
размеры  матки  в  целом  и  размеры  миоматозных  узлов, 
подвергнутых  FUS;  структурные  изменения  миоматоз
ных узлов  после  FUSвоздействия;  кровоток  в миоматоз
ных  узлах  и  его  изменения  после  проведения  MRgFUS 
терапии;  кровоток  вокруг  миоматозных  узлов,  подвер
гнутых  FUS;  состояние  миометрия  и  его  кровоснабже
ние;  состояние  эндометрия,  яичников  и  окружающих 
гениталии  тканей. 

Основная  задача  комплексного  MPисследования  
объективная  визуализация  динамики  тканевой  структу
ры  и  объёма  узлов,  подвергнутых  MRgFUS  терапии,  ди
намики  объёма  и  «поведения»  аваскулярной  зоны  (NPV), 
динамики объёма и тканевой структуры  узлов, не подвер
гнутых MRgFUS  терапии, а также  выявление  новых  узлов. 

Состояние  и динамика  основных  симптомов  миомы 
матки  и качества жизни  оцениваются  на основании  под



счета  баллов  соответствующих  анкет  и шкал. При  насту
плении  ремиссии    отмечается  ее  длительность. 

Полученные  результаты  динамического  наблюдения 
(MPтомограммы,  данные  УЗИ,  количество  баллов)  ана
лизирует  и  определяет  дальнейшие  рекомендации  
врач  акушергинеколог.  Заключение  оформляется  в 
виде  протокола  контроля  результатов  MRgFUS  терапии 
миомы  матки.  В  протоколе  кроме  стандартных  клини
ческих  данных  (диагноз,  дата  выполнения  MRgFUS  те
рапии,  MPтип  миомы,  размеры  миомы),  указываются 
бальная  оценка  симптомов  миомы,  динамика  объёма 
узлов,  состояние  кровотока  в  узлах  по  данным  МРТ  и 
детализированного  УЗИ,  факт  появления  новых  узлов. 
При оценке  результатов MRgFUS  терапии  и  определении 
последующих  рекомендаций  обязательно  учитывается 
тактический  вариант  процедуры. 

При  рецидивах  роста  миомы  матки,  возврате  сим
птомов  заболевания  и  при  отсутствии  соответству
ющих  противопоказаний  может  быть  проведена  по
вторная  MRgFUS  терапии.  Для  лечения  миомы  матки 
ограничений  в  повторных  процедурах  MRgFUS  нет.  Не
обходимость  очередной  MRgFUS  терапии  определяется 
врачом  гинекологом  с  позиций  клинической  целесоо
бразности. 

Медикаментозное лечение 
Принимая  во  внимание, что  точная  природа  возникнове
ния  миомы  матки  попрежнему  неизвестна,  определен
ную  роль  в  развитии  этого  заболевания  играют  эстроге
ны  и  различные  изоформы  прогестерона  в  сочетании  с 
повышенным  содержанием  митогенных  факторов  роста, 
цитокинов, хемокинов  и компонентов  внеклеточного  ма
трикса,  которые  стимулируют  рост  миоматозных  узлов. 
При  этом  гормональная  терапия  занимает  ведущее  ме
сто  в  консервативном  лечении  данного  заболевания. 
Несмотря  на  это,  на  сегодняшний  день  ни  один  из  суще
ствующих  методов  медикаментозной  терапии  не  спосо
бен полностью  излечить  больных,  с миомой матки, т. е. не 
происходит  ликвидации  анатомического  субстрата,  он 
подвергается  регрессии  (уровень  доказательности  IA). 
При  выборе  тактики  ведения  необходимо  выделять  сим
птомное  и бессимптомное  течение  этого  заболевания. 

Миому  матки  диагностируют  у  77%  женщин  репродук
тивного  возраста,  при  этом  разнообразные  симптомы, 
сопряженные  с  этим  заболеванием  зафиксированы 
только  в  25%  случаев.  Таким  образом,  при  бессимптом
ном  течении  миом,  за  исключением  больших  размеров 
опухолей, нет оснований для  назначения  лекарственных 
средств  (уровень  доказательности  IA). 

Наличие  аномальных  маточных  кровотечений,  анемии, 
боли  в области малого таза  и сопутствующих  и  гиперпла
стических  процессов  эндометрия  является  показанием 
к лечению    назначение  медикаментозных  средств  либо 
хирургическое  лечение. При  этом  следует  понимать,  что 

единственная  цель  медикаментозного  лечения    облег
чение  или  ликвидация  симптомов,  связанных  с  миомой 
матки, регресс  миоматозных  узлов  (уровень  доказатель
ности  С). К  первой  линии  терапии  симптомных  миом  от
носят  медикаментозное  лечение. 

Согласно  рекомендациям  FDA,  аГнРГ  признаны  един
ственным  лекарственным  средством,  способным  не 
только  уменьшить  симптоматику,  обусловленную  мио
мой  матки,  но  и  временно  воздействовать  на  объем 
миоматозных  узлов,  при  этом,  к  сожалению,  продолжи
тельность  лечения  ограничена  6 мес. в связи  побочными 
эффектами  (гипоэстрогения,  потеря  минеральной  плот
ности  костной  ткани)  и  в  основном  его  используют  как 
метод  предоперационной  подготовки.  После  отмены 
терапии  через  23  мес. объемы  миоматозных  узлов  при
ближаются  к исходным  параметрам  [http://www.fda.gov]. 

Из  новых  медикаментозных  средств  следует  обратить 
внимание  на  улипристала  ацетат  который  в  связи  с  хи
мическими  изоформами  влияет  на  размер  миоматоз
ного  узла  (уменьшает),  не  оказывая  при  этом  побочных 
гипоэстрогеновых  эффектов.  Большое  положительное 
значение  имеет  остановка  кровотечения,  что  особенно 
важно  при  анемии  в связи  с  менометроррагией. 

При  выборе  варианта  медикаментозной  терапии  следу
ет оценивать  не только  его эффективность,  но и безопас
ность,  переносимость,  а  также  принимать  во  внимание 
экономическую  рентабельность  лечения.  Проводимую 
медикаментозную  терапию  необходимо  оценивать  каж
дые  3 месяца,  и  при  ее  неэффективности  следует  назна
чать другие  препараты. 

Нестероидные  противовоспалительные  препараты 

Существующие  в  настоящее  время  нестероидные  про
тивовоспалительные  средства  (НПВС)  относят  к  различ
ным  группам  в  зависимости  от  химической  структуры, 
но  они  имеют  единый  механизм  действия  и  сходный  те
рапевтический  эффект. В настоящее  время  наиболее ши
роко  используют  ацетилсалициловую  кислоту,  диклофе
нак, ибупрофен, флурбипрофен, кетопрофен,  напроксен, 
тиапрофеновую  кислоту,  индометацин,  фенилбутазон, 
пироксикам, мелоксикам,  целекоксиб. 

В исследовании  2013 г. установлено, что экспрессия  ЦОГ2 
значительно  выше  в  миоме  матки,  чем  в  здоровых  глад
комышечных  клетках  матки.  НПВС  снижают  активность 
ЦОГ2  и  уровень  простагландинов,  содержание  которых 
повышено  у  женщин  с  избыточной  менструальной  кро
вопотерей. Кроме того, они эффективны  при дисменорее. 

В  систематическом  обзоре  Ассоциации  Кохрана  2013  г. 
показано, что  при миоме матки данные  препараты  могут 
уменьшить  значительную  менструальную  кровопотерю, 
но менее  эффективно,  чем транексамовая  кислота, дана
зол  или ЛНГВМС  (уровень  доказательности  1а). Установ
лено,  что  нет  статистически  значимых  различий  между 
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эффективностью  НПВС  и  другими  препаратами  (перо
ральные  прогестагены,  этамзилат,  предыдущее  поколе
ние  прогестеронвыделяющих  ВМС,  комбинированные 
оральные  контрацептивы),  однако  большинство  иссле
дований  имели  низкую  мощность.  Нет  данных  о  разли
чиях  между  отдельными  НПВС  (напроксен  и  мефенамо
вая  кислота)  в снижении  менструальной  кровопотери. 

НПВС  эффективны  при  боли,  связанной  с  асептическим 
некрозом лейомиомы  (уровень  доказательности  На). У  2% 
беременных  выявляют  миому  матки,  из  них  10%  имеют 
осложнения, связанные с миомой во время беременности, 
такие как боль во  II и начале  III триместра  и  периодические 
кровянистые  выделения.  Короткие  курсы  ибупрофена 
успешно  контролировали  болевые  ощущения  в  данных 
группах  пациенток.  Доказано,  что  индометацин  может 
быть также эффективен  в лечении  боли, связанной  с деге
нерацией миомы матки во  время  беременности. 

Таким  образом,  НПВС  следует  рекомендовать  для  лече
ния  симптомов,  связанных  с  миомой  матки  (уровень  до
казательности  В). 

Транексамовая  кислота 

Основные  патогенетические  механизмы  развития 
обильных  менструальных  кровотечений  при  миомах 
матки  заключаются  в  увеличении  площади  поверхно
сти  эндометрия,  усилении  кровотока  матки,  нарушении 
сократительной  способности  матки,  изменении  эндо
метрия  субмукозным  миоматозным  узлом,  компрессии 
венозного  сплетения  в  миометрии,  приводящей  к  экта
зии  венул  эндометрия,  что  способствует  застою  крови  в 
мио  и эндометрии. 

В  качестве  негормональных  препаратов  1й  линии  при 
аномальных  маточных  кровотечениях  применяют  анти
фибринолитики,  в частности  транексамовую  кислоту. 

Транексамовая  кислота    транексам    относят  к синтети
ческим  ингибиторам  фибринолиза  и  вследствие  струк
турного  сходства  с  лизином  способна  по  конкурентно
му  типу  блокировать  процесс  активации  плазминогена, 
предупреждая  лизис  тромба  в  зоне  повреждения  сосу
да,  угнетать  фибринолиз,  оказывать  системный  гемоста
тический  эффект  при  повышенной  активности  плазмы. 
Транексамовая  кислота,  являясь  мощным  фибриноли
тическим  агентом,  связывается  с  плазминогеном,  тем 
самым  предотвращая  формирование  плазмина  и  акти
вацию  фибринолиза. 

По механизму  действия  транексамовая  кислота  подобна 
sаминокапроновой  кислоте,  но  превосходит  ее  по  эф
фективности  в 2030  раз. Согласно  рекомендациям  FDA, 
оптимальная  суточная  доза  составляет  3,9    4,0  г,  дли
тельность  приема до 5 дней. Частота  побочных  эффектов 
при  приеме  транексамовой  кислоты  минимальна  и  они 
в  основном  проявляются  легкой  тошнотой,  головной 
болью,  заложенностью  носа  и  болью  в  спине.  Транекса

мовая  кислота  способствует  снижению  менструальной 
кровопотери  на 40,4%. 

Данные  последнего  плацебоконтролируемого  иссле
дования  (III  фаза)  свидетельствуют  о  значительном  сни
жении  обильных  менструальных  кровотечений  под  дей
ствием  транексамовой  кислоты  при миоме  матки. 

В  систематическом  обзоре  Cochrane  (2009)  имеются  дан
ные о значительном  снижении  объема  кровопотери  при 
миомэктомии. 

Учитывая  основные  механизмы  действия,  антифибри
нолитические  препараты  могут  быть  использованы  для 
уменьшения  объема  кровопотери  при  миомах  матки 
(уровень  доказательности  В). 

Прогестагены 

Прогестагены  относят  к  стероидным  гормонам.  Их  био
логические  эффекты  обусловлены  взаимодействием 
со  стероидными  рецепторами.  Прогестагены  оказыва
ют  как  центральное  действие,  блокируя  гипоталамо
гипофизарнояичниковую  ось,  уменьшая  при  этом 
секрецию  стероидных  гормонов  яичниками,  так  и  не
посредственное  влияние  на  эндометрий,  вызывая  его 
децидуализацию  и  секреторную  трансформацию  эпи
телиальных  клеток,  приводя  в  конечном  счете  к  его 
атрофии  при  использовании  в  непрерывном  режиме. 
Прогестагены  активируют  фермент  17Вгидростероид
дегидрогеназу  типа  2,  преобразующий  эстрадиол  в  ме
нее  активный  эстрон.  Прогестагены  оказывают  ингиби
рующее  влияние  на синтез  п роста гла иди на  Е2. 

Внутриматочный  способ  лечения  прогестагенами 

Непосредственная  внутриматочная  доставка  прогеста
генов    широко  применяемый  удобный метод,  обеспечи
вающий  высокую  комплаентность  и  позволяющий  избе
жать  эффекта  первичного  прохождения  стероида  через 
печень.  Внутриматочная  рилизингсистема  (ЛНГВМС)  со
держит  52 мг левоноргестрела  (ЛНГ), который  ежедневно 
высвобождается  в дозе 20 мкг/сут  в течение  первых  5 лет 
ее  использования.  Максимальный  сывороточный  уро
вень ЛНГ, составляющий  150200  пг/л, обычно  достигают
ся  в  течение  нескольких  часов.  Впервые  ЛНГВМС  была 
одобрена  FDA  в 2000  г. в  качестве  метода  контрацепции, 
а  в  2007  г.  эта  внутриматочная  система  Национальным 
Центром женского  и детского  здоровья  Великобритании 
была  внесена  в  английские  Клинические  рекомендации. 
В  2009  г.  FDA  также  одобрил  эту  рилизингсистему  для 
дополнительного  лечения  обильных  менструальных 
кровотечений  у  пользователей  ВМС.  Известно,  что  ЛНГ
ВМС  снижает  кровопотерю  и  восстанавливает  уровень 
гемоглобина  при  миоме  матки  с  эффективностью  до  74
97%,  не оказывая  воздействия  на динамику  миоматозных 
узлов. Снижение  объема теряемой менструальной  крови 
обусловлено  антипролиферативным  действием  проге
стагена  на  эндометрий,  при  этом  модулирующие  эффек
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ты  JiMibivlL  не  затрагивают  функцию  гипофиза  и  яични
ков. В исследованиях  Q.Xy  и соавт.  (2010) установлено,  что 
высокие  концентрации  ЛНГ  подавляют  пролиферацию 
клеток  лейомиомы  матки  за  счет  активации  процесса 
апоптоза.  Г.Сайед и соавт.  (2010) по  результатам  рандоми
зированного  клинического  исследования, сравнивая  эф
фективность лечения  кровотечений, связанных  с  миомой 
матки ЛНГВМС и низкодозированными  КОК,  подтвердили 
больший  эффект  внутриматочного  пути  введения  лево
норгестрела  (снижение  обильности  и  продолжительно
сти  меноррагии  до  1  дня,  повышение  уровня  гемогло
бина).  A.Kriplani  и  соавт.  (2011)  опубликовали  данные  об 
уменьшении  размеров  миомы  матки  при  использовании 
ЛНГВМС,  a  R.B.Machado  и  соавт.  (2013)  приводят  данные 
о  снижении  числа  гистерэктомии  у  89,5%женщин  в  пери
менопаузе  при  применении  ЛНГВМС. 

В  2013  г.  S.Islam  и  соавт.  опубликовали  большой  обоб
щающий  систематический  обзор  по  терапевтическим 
эффектам  внутриматочного  введения  левоноргестрела 
при  миоме  матки.  Хотя  этот  препарат  официально  не 
зарегистрирован  для  лечения  миомы  матки,  продолжи
тельность  его  воздействия  в течение  месяца  ограничена 
для  внутриматочного  введения  (деформация  полости 
матки,  субмукозный  узел  миомы). 

Таким  образом,  прогестагены  не  оказывают  влияния  на 
стабилизацию  или уменьшение  роста миоматозных  узлов, 
но  их  используют  на  протяжении  непродолжительного 
времени  в  качестве  лекарственных  средств  для  умень
шения  объема аномальных  маточных  кровотечений  и по
вышения  уровня  гемоглобина, а также для  профилактики 
гиперпластических  процессов  эндометрия,  сопряженных 
с миомой матки  {уровень  доказательности  В). 

Перорально  назначаемые  прогестагены  уменьшают 
соответствующие  симптомы.  Эффективность  лечения 
прогестагенами  зависит  от  режима  их  назначения.  При 
циклическом  режиме  (с  14го  по 2бй день  цикла)  эффек
тивность  составляет  020%,  при  21дневном  режиме  (с 
5го  по  26й день  цикла)    3050%. 

действовать  с рецепторами  ГнРГдля достижения  их био
логического  эффекта.  аГнРГ  обладают  более  мощным 
биологическим  эффектом  и более длительным  периодом 
полувыведения  по  сравнению  с  нативным  ГнРГ.  аГнРГ 
стимулирует  рецептор, и таким образом его  пролонгиро
ванное  воздействие  ведет  к эффекту даунрегуляции,  что 
индуцирует  гипоэстрогенное  состояние,  обусловленное 
подавлением  гипофизарнояичниковой  функции,  что  и 
было  использовано  для  лечения  миомы  матки.  Лейпро
лида  ацетат  (аГнРГ)  был  одобрен  FDA  в  1999  г.  как  меди
каментозное  средство  первой линии для лечения  миомы 
матки. Такие же  показания  зарегистрированы  в Европе  и 
России  у аГнРГтрипторелина  и  гозерелина. 

аГнРГ  являются  эффективным  средством  для  уменьше
ния  размера  миомы  (около  50%  от  их  первоначально
го  объема).  Несколько  рандомизированных  плацебо
контролируемых  исследований  свидетельствуют  о  том, 
что  лейпролида  ацетат  значительно  снижает  не  только 
объем  матки  и  миоматозных  узлов,  но  и  выраженность 
симптомов,  связанных  с  миомой,  а  также  способству
ет  улучшению  самочувствия.  Систематический  обзор 
26  рандомизированных  контролируемых  испытаний 
подтвердил, что  использование  аГнРГ  в течение  34  мес. 
до  хирургического  лечения  миомы  матки  уменьшает 
объем  как  матки,  так  и  миоматозных  узлов.  Использо
вание  аГнРГ  в  предоперационном  лечении  при  желе
зодефицитной  анемии  эффективно  снижает  интраопе
рационную  кровопотерю.  Тем  не  менее,  это  лечение 
ограничено  3бмесячным  курсом,  и  когда лечение  пре
кращали, через 23 мес. узлы миомы приобретали  перво
начальные  размеры.  Кроме  того, лечение  аГнРГ  связано 
с  побочными  эффектами,  включая  гипоэстрогению,  ме
нопаузальные  симптомы,  такие  как  приливы  и  вагинит, 
а  также  снижение  минеральной  плотности  кости.  Уста
новлено,  что  если  для  уменьшения  размера  миоматоз
ного  узла  необходим  продольный  разрез,  применение 
аГнРГ до операции  позволяло  избежать  такого  решения 
у  большинства  женщин.  Пациенткам,  которым  планиро
вали  гистерэктомию,  использование  перед  операцией 
аГнРГ  позволяло  ее  выполнить  влагалищным  доступом. 

Однако  согласно  рекомендациям  CNGOF  2008  г.,  эффек
тивность лечения  не зависит  от схемы  их приема, состав
ляя  2550%  {уровень  доказательности  В). 

Использование  прогестагенов  в  составе  низкодозиро
ванных  КОК  снижает  симптоматику  на  4050%  (уровень 
доказательности  В). К  сожалению,  нет  данных  о  преиму
ществах  и эффективности  непрерывного  режима  приме
нения  прогестагенов. 

Кроме  того,  предоперационное  лечение  аГнРГ  сокра
щает  продолжительность  пребывания  в  стационаре.  В 
сравнительном  рандомизированном  контролируемом 
исследовании,  где  выполняли  абдоминальную  миомэк
томию  с  предоперационной  аГнРГтерапией  (трипторе
лином)  в течение  2 мес. и без нее, объем миомы  в  группе, 
получавшей  трипторелин,  уменьшился  на  22%,  тем  не 
менее,  во  время  операции  объем  кровопотери  суще
ственно  не  различался. 

При  наличии  субмукозной  миомы  матки  терапия  проге
стагенами  нецелесообразна  {уровень  доказательности  В). 

Агонисты  гонадотропинрилизинг  гормона 

аГнРГ    это  синтетические  пептиды, структурно  похожие 
на  нативный  ГнРГ.  Как  и  ГнРГ,  аГнРГ  способны  взаимо

аГнРГ  могут  быть  использованы  в  предоперационном 
лечении  миомы  матки,  но  только  короткими  курсами  в 
связи  с  их  побочными  эффектами.  аГнРГ  снижают  кро
вопотерю  и  до  операции  восстанавливают  гемоглобин 
практически  до  нормальных  значений.  Терапия  аГнРГ 
в  течение  23  мес.  перед  оперативным  вмешательством 
является  достаточной.  Addback  терапия  (терапия  под
держки)  эстрогенами  в  адекватных  дозах  не  оказывает 
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значимого  влияния  на симптомы, связанные  с миомой, и 
ее  объем  на фоне  терапии  аГнРГ. 

аГнРГ  являются  эффективным  средством  предопераци
онного  лечения  пациенток  с  миомой  матки  и  анемией 
(гемоглобин  < 80  г/л) либо для уменьшения  размеров ми
омы  для  облегчения  выполнения  оперативного  вмеша
тельства  или  при  невозможности  выполнения  операции 
эндоскопически  или  трансвагинально  {уровень  доказа
тельности  А).  Длительность  предоперационного  лече
ния  ограничивается  3 мес.  {уровень  доказательности  В). 

Антагонисты  ГТРГ 

Антагонисты  ГнРГ  через  28  дней  в  эффективной  дозе 
снижают  объем  матки,  не  влияя  на  объем  миомы.  Хотя 
через  28 дней лечения  не отмечено  влияния  на  уровень 
гемоглобина,  но  их  применение  ведет  к  уменьшению 
меноррагии/дисменореи.  Препараты  данной  группы 
не  являются  лекарственными  средствами  для  лечения 
миомы  матки.  Антагонисты  ГнРГ  не  противопоказаны 
при  использовании  вспомогательных  репродуктивных 
технологий  при  миоме  матки  (уровень  доказательно
сти  С). 

Ингибиторы  ароматазы 

В  настоящее  время  ингибиторы  ароматазы  могут  быть: 

ќ  стероидного  типа  (эксеместран); 

ќ  нестероидного  типа  (летрозол, анастразол). 

Ингибиторы  ароматазы  не  применяют  для лечения  мио
мы  матки.  Фармакологическое  действие  данных  пре
паратов    противоопухолевое,  ингибирующее  синтез 
эстрогенов. 

Механизм  действия  связан  с  ингибированием  аромата
зы  в  периферических  тканях,  в  том  числе  жировой,  что 
приводит  к снижению синтеза эстрона, а затем  эстрадио
ла  из андрогенов  (андростендион). 

Показаниями  к применению  ингибиторов  ароматазы  яв
ляются:: 

ќ  ранние  стадии  рака  молочной  железы,  экспресси
рующего  рецепторы  эстрогенов,  у женщин  в  пост
менопаузе    в адъювантной  терапии; 

ранние  стадии  рака  молочной  железы  у  женщин 
в  постменопаузе  после  завершения  стандартной 
адъювантной  терапии тамоксифеном    в продлен
ной адъювантной  терапии; 

ќ  распространенные  гормонозависимые  формы 
рака  молочной  железы  у  женщин  в  постменопау
зе    терапия  первой  линии; 

ќ  распространенные  формы  рака молочной  железы 
у женщин  в  постменопаузе  (естественной  или  вы
званной  искусственно),  получавших  предшеству
ющую терапию  антиэстрогенами. 

В  настоящее  время  единичные  исследования  оценивали 
эффективность  ингибиторов  ароматазы  в лечении  мио
мы матки. 

В  исследовании  N.Duhan  и  соавт.  (2013)  были  включены 
30  пациенток  в  перименопаузе  с  множественной  мио
мой  матки  (размеры  узлов  более  4  см), которые  получа
ли летрозол  2.5  мг  в сутки  в течение  12 нед. Установлено, 
что  размеры  миоматозных  узлов  уменьшились  с  5,4±1,3 
до 4,3±0,9  см  (р<0,05)  и объем миомы  в целом  уменьшил
ся  на 52,45%  (р=0,00). 

В  другом  исследовании  (Cochrane  Database  Syst  Rev., 
2013)  70  пациенток  в  постменопаузе  получали  ингиби
торы  ароматазы  для  лечения  рака  молочной  железы. 
Действие  летрозола  на  миому  матки  оценивали  в  раз
деле  «побочные  эффекты».  Доказано,  что  объем  мио
матозных  узлов  через  12  нед.  терапии  сократился  на 
46  %. 

Заключение:  ингибиторы  ароматазы  быстро  и  эффек
тивно  уменьшают  размеры  миоматозных  узлов,  однако 
в  связи  с  возможностью  развития  тяжелых  побочных 
эффектов  (приливы  «жара», остеопороз,  повышение  АД, 
тромбоэмболии,  артралгии  и  т.д.)  данные  препараты  не 
показаны  для  лечения  миомы  матки  и  не  являются  офи
циально  зарегистрированным  средством  медикамен
тозного  лечения  миомы матки. 

Модуляторы  рецепторов  прогестерона 

Лейомиома  матки,  являясь  прогестеронзависимым  па
тологическим  процессом,  развивается,  как  правило,  при 
овуляторном менструальном  цикле, а прогестерон    силь
ный  индуктор  ее  роста. Опухолевые  миоциты  лейомиом 
отличаются  от  неизмененного  миометрия  более  высокой 
экспрессией  рецепторов  как  эстрогенов,  так  и  прогесте
рона.  Так,  около  90%  клеток  лейомиомы  экспрессируют 
рецепторы  прогестерона  (обе  изоформы    RPA  и  RPB  и 
их  мРНК),  который  стимулирует  в  ее  клетках  выработку 
факторов  роста  и  ингибитора  апоптоза  протоонкогена 
bcl2.  В  результате  в  секреторную  фазу  цикла  экспрессия 
маркеров  пролиферации  в клетках  лейомиомы  матки  по
вышается,  а активность  апоптоза    снижается.  Различные 
модуляторы  рецепторов  прогестерона  подавляют  рост 
лейомиомы  матки  и могут  приводить  к ее  регрессии. 

Семейство  модуляторов  РП,  представленное  их  различ
ными лигандами,  включает: 

ќ  агонисты прогестерона  (прогестерон  и прогестины), 

антагонисты  прогестерона  (антипрогестины  или 
антигестагены    мифепристон), 
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ќ  вещества  со  смешанным  действием  агонистов  и 
антагонистов  прогестерона  (селективные  модуля
торы  РП   СМРП: улипристала  ацетат,  азоприснил). 

В  некоторых  классификациях  все  3  группы  веществ  объ
единены  в  одно  семейство  СМРП.  С  этим  трудно  согла
ситься,  так  как  принципиально  важно  различать  СМРП  и 
антагонисты  прогестерона.  Антигестагены  даже  в  очень 
низких  дозах  способны  прерывать  беременность.  СМРП 
не  прерывают  беременности  вследствие  их  тканеспеци
фического  смешанного  эффекта  как  антагонистов  и  аго
нистов  прогестерона. 

Антагонисты  прогестерона  (мифепристон)  блокиру
ют  рецепторы  прогестерона  и  глюкокортикостероидов, 
вследствие  чего  снижают  тяжесть  менометроррагии, 
уменьшают  объем  матки  и  незначительно  сокращают 
размеры  миоматозных  узлов.  В  связи  с  усилением  со
кратительной  способности  миометрия,  повышением 
его  чувствительности  к  простагландинам,  стимуляции 
выработки  ИЛ8  в  хориальной  и  децидуальной  тканях 
мифепристон  применяют  для  прерывания  маточной 
беременности  ранних  сроков  [Кондриков  Н.И.,  2008; 
ChabbertBuffet  N.,  et  al., 2005].  Он  обладает  антипроли
феративным  и  проапоптотическим  эффектом  в  отноше
нии лейомиом, причем  после  прекращения  лечения  воз
обновление  роста миоматозных  узлов  выражено  слабее, 
чем  после  терапии  аГнРГ.  В  эндометрии  в  зависимости 
от  дозы  и  длительности  приема  мифепристон  оказыва
ет  главным  образом  пролиферативный  эффект,  вызывая 
обратимое  утолщение  эндометрия  с  развитием  его  из
менений,  сходных  с  простой  гиперплазией.  Для  миомы 
матки  зарегистрирована  доза  мифепристона  50,0  мг. 
Однако  данная  доза,  которую,  согласно  инструкции  по 
применению  препарата  надо  принимать  ежедневно, 
длительно,  часто  приводит  к  гиперплазии  эндометрия 
и  вызывает  менометроррагию.  Кроме  того,  уменьшение 
размеров  узлов  миомы  матки  незначительно,  что  вме
сте  с  гиперпластическим  процессом  и  кровотечениями 
в  настоящее  время  ограничивает  использование  данно
го  препарата.  Несмотря  на  довольно  продолжительный 
срок  применения  мифепристона  на  рынке,  широкого 
распространения  для  консервативного  лечения  миомы 
матки  он  не  получил. 

В  настоящее  время  эффекты  перечисленных  выше  пре
паратов  для  лечения  миомы  матки, дозировка, схемы  их 
применения  подробно  описаны  как  в зарубежной,  так  и 
отечественной  литературе. 

Селективные  модуляторы  рецепторов  прогестеро
на  (СМПР).  Улипристала  ацетат  является  новым  препа
ратом,  разрешенным  к  применению  при  лечении  мио
мы  матки,  в  том  числе  и  в  нашей  стране.  В  связи  с  этим 
мы  считаем  необходимым  привести  соответствующие 
данные  литературы.  СМРП    это  новая  и  перспективная 
группа  лекарственных  препаратов,  преимущественно 
стероидов,  предназначенных  для  таргетной  терапии  па
тологических  процессов, развивающихся  в прогестерон
чувствительных  тканях  [Attardi  B.J.  et  al., 2004;  Chabbert

Buffet  N. et al., 2005; Chwalisz  K. et al., 2005; Brenner  A.M. et 
al., 2010; Donnez  J .  et al., 2012]. 

Препарат  улипристала  ацетат,  (зарегистрированный  в 
20122013  гг.  в  Европе  и  России)    это  пероральный  син
тетический  СМРП, характеризующийся  тканеспецифиче
ским  смешанным  эффектом  антагониста  и агониста  про
гестерона  [ChabbertBuffet  N. et al., 2005; Chwalisz  К. et al. 
2005; Brenner  A.M. et al. 2010; Donnez  J .  et al.,  2012]. 

In  vivo  улипристала  ацетат  в течение  12  нед.  у  женщин  с 
миомой  матки  приводил  к  апоптозу,  достоверно  более 
значимому,  чем  при  использовании  аГнРГ  [Horak  et  al., 
2012].  Клинические  эффекты  улипристала  ацетата  оце
нивали  в  двух  исследованиях,  причем  при  наличии  не 
менее  одного  миоматозного  узла  >  3  см,  <  10  см  и  раз
мерах  матки  <  16  нед.  беременности,  при  всевозмож
ных  локализациях  миомы  матки.  Рандомизированное 
с  параллельными  группами  двойное  слепое  плацебо
контролируемое  исследование  III  фазы  PEARL  I  [Donnez 
J  et  al., 2012]  отслеживало  эффекты  двух  (5  и  10  мг)  доз 
улипристала  ацетата. 

Согласно  результатам  исследования,  маточное  крово
течение  прекращалось  у  91  и 92% женщин,  принимав
ших  по  5  и  10  мг  улипристала  ацетата  соответственно 
по  сравнению  с  19%  женщин,  принимавших  плацебо 
(Р<0,001). Аменорея  наступила  у  73, 82  и 6%  пациенток 
соответственно,  причем  у  большинства  женщин,  при
нимавших  улипристала  ацетат,  аменорея  наступала  в 
течение  10  дней.  Среднее  изменение  общего  объема 
миомы  составило  21,  12  и  + 3%  (Р<0,01  в  обеих  груп
пах  по  сравнению  с  плацебо).  По  сравнению  с  плацебо 
обе  дозировки  улипристала  ацетата  уменьшали  боль 
при  оценке  с  помощью  Краткого  опросника  боли  Мак
Гилла. 

Улипристала  ацетат  индуцировал  доброкачественные 
гистологические  изменения  эндометрия, которые  исче
зали  через  6  мес.  после  окончания  терапии.  Значимых 
изменений  в  частоте  развития  нежелательных  явлений 
в  3  группах  терапии  не  выявлено.  Наиболее  распро
страненными  побочными  реакциями  при  приеме  ули
пристала  ацетата  были  головная  боль  и  болезненность 
молочных  желез.  В  двойном  слепом  исследовании, 
контролируемом  с  помощью  плацебо,  III  фазы  PEARL  II 
[Donnez  J  et  al., 2012]  сравнивали  улипристала  ацетат  с 
аГнРГ  (лейпролида  ацетатом).  Маточное  кровотечение 
прекращалось  с  сопоставимой  частотой  у  пациенток, 
принимавших  улипристала  ацетат  и лейпролида  ацетат, 
но  прекращение  обильного  кровотечения  статистиче
ски  чаще  наблюдали  при  приеме  улипристала  ацетата. 
Среднее  время  до  наступления  аменореи  составляло  7 
и  5 дней у  пациенток,  принимавших  по 5 и 10 мг  улипри
стала  ацетата  соответственно,  и  21  день    у  принимав
ших  лейпролида  ацетат.  При  всех  видах  терапии  умень
шался  объем  трех  самых  больших  миом  на  36, 42  и  53% 
соответственно,  но  эффект  улипристала  ацетата,  отсле
женный  в  течение  6  мес.  последующего  наблюдения  у 
пациенток,  не подвергавшихся  гистерэктомии  или мио

Лечение 



мэктомии,  оказался  более  устойчивым.  Приливы  жара 
наблюдали  у  11  и  10%  пациенток,  принимавших  по  5  и 
10 мг улипристала  ацетата  соответственно,  и у 4 0%  при
нимавших  лейпролида  ацетат  (р<0,001).  Значимых  от
личий  в  отношении  других  нежелательных  явлений  не 
было. 

В  2014  году  Donnez  J  с  соавт.  опубликовал  результаты 
клинического  исследования  PEARL  III, где  применялись 
повторные  курсы  улипристала  ацетата  (максимально  4 
курса)  с  последующей  рандомизацией  в  группу  норэ
тистерона  ацетат  (НЭТА)  или  плацебо  двойным  слепым 
методом.  Было  выявлено,  что  уже  после  первого  курса 
улипристала  ацетата  аменорея  наблюдается  у  79%  жен
щин  (начало  через  26  (в  среднем  через  4)  дней  после 
начала  лечения),  а  уменьшение  узлов  миомы  матки  со
ставило  от  66% до  25%  (в  среднем,  на  45%).  Показате
ли  аменореи  составили  89%,  88%,  и  90%  для  131,119  и 
107 женщин,  которые  получали  курсы  лечения  2,  3  и  4, 
соответственно.  Средние  периоды  до  возникновения 
аменореи  составляли  2,  3  и  3 дня  для  2,  3, 4  курсов,  со
ответственно.  Средние  изменения  объема  узлов  мио
мы  матки  в  сравнении  с  исходным  уровнем  составляли 
63%,  67%  и  72%  после  курсов  лечения  2,  3  и  4  соот
ветственно.  Гистологические  исследования  показали 
отсутствие  гиперпластических  процессов  на  фоне  по
вторных  курсов  приема  улипристала  ацетата,  а  также 
на фоне  приема  НЭТА  или  плацебо. 

Таким  образом,  таблетки  улипристала  ацетата  5  мг,  яв
ляются  первым  в  своем  классе  препаратом  СМРП  для 
перорального  применения.  Прием  этого  препарата 
1  раз  в  день  в  течение  12  нед.  (по  сравнению  с  инъек
циями  аГнРГ)  способствует  остановке  маточного  кро
вотечения,  коррекции  анемии  и  уменьшению  объема 
миомы.  Улипристала  ацетат  улучшает  качество  жизни 
и  не  оказывает  гипоэстрогенных  побочных  эффек
тов  в  отличие  от  аГнРГ.  Сегодня  он  рекомендован  для 
предоперационной  терапии  умеренных  и  тяжелых 
симптомов  лейомиомы  матки  (прежде  всего  маточ
ных  кровотечений)  у  женщин  репродуктивного  воз
раста  старше  18  лет  (перорально  5  мг  1  раз  в  сутки  в 
течение  3  мес).  Появились  данные  о  лечении  больных 
4  курсами  по  Змее,  с  отсутствием  побочных  эффек
тов,  что  свидетельствует  о  том,  что  этот  препарат  мо
жет  занять  самостоятельную  терапевтическую  нишу  и 
лечь  в  основу  персонифицированного  и  органосохра
няющего  лечения  лейомиом  матки,  а  также,  возможно, 
других  гормонозависимых  заболеваний  органов  жен
ской  репродуктивной  системы  [Тихомиров  А.Л.,  2012; 
Donnez  J .  et  al.,  2012,  2014].  Эффективность  и  безопас
ность  лечения  улипристала  ацетатом  подтверждены  в 
многоцентровых  рандомизированных  двойных  слепых 
плацебоконтролируемых  исследованиях  больных  пре
менопаузального  возраста  (в  возрасте  от  18 до  50 лет)  с 
крупными  лейомиомами  матки  и  обильными  маточны
ми  кровотечениями  [Donnez  J . et  al., 2012].  У  больных  с 
лейомиомами  матки  доказана  эффективность  улипри

стала  ацетата  в  плане  уменьшения  размеров  миома
тозных  узлов  и в  контроле  маточных  кровотечений. Ле
чение  улипристала  ацетатом  приводит  к  уменьшению 
менометроррагий  и  нередко  аменорее  уже  в  течение 
первых  710  дней  терапии.  Возобновление  нормально
го  менструального  цикла  происходит,  как  правило,  в 
течение  4  нед.  после  завершения  курса  лечения.  Пре
кращение  маточных  кровотечений  отмечено  более  чем 
у 90% больных  с лейомиомой  матки, при  этом  аменорея 
(до  82%  больных)  развивалась  быстрее,  чем  при  лече
нии  аГнРГ  (соответственно  на 7е  и 21е сутки). Это  спо
собствовало  скорейшему  восстановлению  показателей 
уровней  гемоглобина  и  железа  в  крови,  что  особенно 
важно  в  предоперационной  подготовке  этого  контин
гента  больных.  Полагают,  что  при  лечении  улипристала 
ацетатом  прекращение  менометроррагий  и  развитие 
аменореи  связаны  со  специфическими  и  обратимыми 
изменениями  эндометрия  (названным  РАЕС),  хотя  па
тогенез  аменореи  остается  дискутабельным  [Donnez  J . 
et  al., 2012]  (см. соответствующую  главу  Рекомендаций). 
Кроме  того, улипристала  ацетат  даже  после  3месячно
го  курса  терапии  оказывал  более  пролонгированный 
эффект  в  плане  уменьшения  размеров  лейомиомы  мат
ки  по  сравнению  с  быстрым  возобновлением  роста  ми
оматозных  узлов  после  окончания  применения  аГнРГ 
[Donnez  J .  et  al.,  2012].  Улипристала  ацетат  уменьшает 
также  болевой  синдром,  способствует  повышению  ка
чества  жизни  и  вызывает  существенно  меньшее  коли
чество  побочных  реакций  (приливы,  остеопороз,  де
прессия  и т.д.),  по  сравнению  с  аГнРГ,  что  обусловлено, 
как  полагают,  главным  образом  сохранением  продук
ции  эстрогенов  на уровне  средней  стадии  фолликуляр
ной  фазы  менструального  цикла  [ChabbertBuffet  N.  et 
al.,  2005; Chwalisz  К.  et  al., 2005;  Brenner  A.M. et  al., 2010; 
Donnez  J . etal . ,  2012]. 

Соответствующий  российский  опыт  использования 
улипристала  ацетата  в  течение  последнего  года  раз
личными  учеными  подтвердил  совпадающие  данные  с 
приведенными  выше  по  использованию  препарата  при 
лечении  перед  операцией,  особенно  менометроррагий 
и  анемии.  Клинические  эффекты:  остановка  кровотече
ния  к 36му дню, уменьшение  размеров матки  на 2030% 
через  3  мес.  Приведенные  результаты  свидетельствуют 
о  целесообразности  применения  улипристала  ацетата 
для  медикаментозного  лечения  миомы  матки,  особен
но  в  целях  подготовки  к операциям  у  анемизированных 
больных.  Данные  обнадеживающие,  однако,  накаплива
ется  опыт  лечения. 

Таким  образом,  СМРП  в настоящее  время  можно  приме
нять  для  контроля  маточных  кровотечений  при  миоме 
матки  в  предоперационной  подготовке.  Вероятно,  они 
могут  стать  альтернативой  хирургическому  вмешатель
ству  у  женщин  в  период  перименопаузы  с  симптомной 
миомой.  Дальнейшие  исследования  должны  продемон
стрировать  эффекты  длительной  терапии  улипристала 
ацетатом  у  больных  с миомой  матки. 
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Миома матки и бесплодие 

Миома  матки  является  одним  из  наиболее  часто  встре
чающихся  гинекологических  заболеваний,  приводящих 
к  нарушению  репродуктивной  функции  у  женщин.  По 
данным  различных  исследований,  частота  развития 
миомы матки  среди женщин  репродуктивного  возраста 
варьирует  от  30  до  35%. У  пациенток  моложе  2030  лет 
миому  матки  диагностируют  в  0,91,5%  случаев.  По 
обобщенным  данным,  частота  развития  миомы  матки 
у  женщин  репродуктивного  возраста  может  достигать 
4048  %. 

Отдельного  внимания  заслуживает  вопрос  о  влиянии 
миомы матки  на бесплодие. Однако до настоящего  вре
мени  сама  проблема  роли  миомы  матки  в  генезе  бес
плодия  и неудачных  попыток  ЭКО  является  предметом 
многочисленных  исследований  и дискуссий.  Это  мож
но  объяснить  тем  обстоятельством,  что  в  большин
стве  случаев  бесплодие  имеет  мультифакториальный 
генез,  при  этом  у  данной  категории  больных  не  так 
часто  миома  матки  является  единственным  заболева
нием  репродуктивной  системы.  Важен  тот  факт,  что  в 
настоящее  время  возраст  планирования  первой  бере
менности  сдвигается  к  более  позднему  репродуктив
ному  периоду.  Это  увеличивает  частоту  обнаружения 
миомы  у  планирующих  беременность  женщин,  наряду 
с  физиологическим  снижением  фертильности  после 
35  лет.  Известны  данные,  что  у  1015% женщин  миома 
матки  является  единственной  причиной  бесплодия, 
а  в  1520%  случаев    ее  невынашивания.  Известно, 
что  число  случаев  первичного  бесплодия  у  больных 
с  миомой  матки  составляет  1824%,  вторичного    25
56%.  По  другим  данным,  изолированно  миома  матки 
может  быть  причиной  бесплодия  в 2 3%  случаев.  Столь 
различающиеся  цифры  можно  объяснить  развитием 
современных  медицинских  технологий  и  появлением 
больших  возможностей  для  диагностики  бесплодия, 
методов  хирургического  и медикаментозного  лечения 
миомы  матки. 

В  одном  из  исследований  было  установлено,  что  сре
ди  женщин  с  бесплодием  и  миомой  матки,  являющейся 
единственной  патологией  репродуктивной  системы, 
спонтанная  беременность  после  миомэктомии  насту
пила  у  42%  пациенток,  по  сравнению  с  11%  случаев  бе
ременности,  наступившей  без  хирургического  лечения 
миомы  матки.  Известно,  что  на  частоту  наступления  бе
ременности  оказывает  влияние  не  только  локализация 
опухоли,  но  и её  размеры:  имеется  прямая  взаимосвязь 
между  величиной  миоматозного  узла  и  частотой  нару
шения  имплантации  эмбриона. 

При  этом  влияние  самой  миомы  матки  на  репродукцию 
остается  спорным. 

Выделяют  следующие  основные  механизмы  влияния ми
омы матки  на  фертильность: 

ќ  деформация  шейки  матки  и  цервикального  ка
нала,  что  препятствует  попаданию  сперматозои
дов  в  полость  матки  при  перешеечных  локали
зациях  фибромиомы.  Установлено,  что  наличие 
перешеечнорасполагающихся  миоматозных 
узлов,  диаметр  которых  не  превышал  4  см,  не 
влияло  на  частоту  наступления  беременности  в 
цикле  ЭКО; а у  пациенток,  имеющих  фибромиому, 
диаметр  которой  был  более  4  см,  эффективность 
ЭКО была достоверно  меньше; 

ќ  увеличение  площади  и деформация  полости  мат
ки,  которые  могут  препятствовать  миграции  и 
транспорту  сперматозоидов; 

обструкция  проксимальных  отделов  маточных 
труб  при  субмукозном  расположении  миоматоз
ных узлов  в области  трубных  углов  матки  и при  их 
интрамуральной  локализации.  При  этом  миома
тозный  узел  сдавливает  интерстициальную  часть 
маточной  трубы  и нарушает  ее  проходимость
нарушение  нормальной  тубоовариальной  анато
мии,  что  приводит  к  невозможности  попадания 
яйцеклетки  в  маточную  трубу.  Крупные  интраму
ральные,  интрамуральносубсерозные,  субсероз
ные  миоматозные  узлы  могут  влиять  на  анато
мическое  взаиморасположение  маточных  труб  и 
яичников  и  препятствовать  транспорту  яйцеклет
ки  в маточные  трубы; 

ќ  повышенная  или  нарушенная  сократительная  ак
тивность  миометрия,  приводящая  к  экспульсии 
сперматозоидов  и  нарушению  транспорта  эмбри
она  и его  имплантации; 

продукция эндометрием  миоматозноизмененной 
матки  вазоактивных  провоспалительных  цитоки
нов,  которые  препятствуют  транспорту  спермато
зоидов  и  имплантации  эмбриона.  Определённую 
роль  в нарушении  имплантации  могут  играть  вос
палительные  изменения  эндометрия,  в  большей 
степени  при  субмукозной  локализации  узла.  Так, 
некоторые  авторы  рассматривают  в  качестве 
возможной  причины  нарушения  имплантации  и 
раннего  развития  эмбриона  у  больных  с  миомой 
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матки  изменение  содержания  в эндометрии  вазо
активных  веществ, а также  нарушение  экспрессии 
в  опухолевой  ткани  генов,  участвующих  в  этих 
процессах  (инсулиноподобный  фактор  роста; фак
тор,  регулирующий  синтез  ретиноидов,  и др.); 

изменение  кровотока  в миометрии. В ряде  иссле
дований  доказано,  что  у  больных  миомой  матки 
меняется  васкуляризация  мио  и  эндометрия.  Вы
явлено,  что  при  данном  заболевании  изменяется 
активность  ангиогенеза  и  нарушается  микроцир
куляция  в  интактном  миометрии  и  опухолевой 
ткани,  что  сопровождается  снижением  резистент
ности  кровотока  в  артериях  миометрия  и  маточ
ных  артериях. 

Субмукозное  расположение  миомы  матки  вызывает  на
рушение  сократительной  способности  миометрия  и 
влияет  на  внутриполостное  давление  в  матке.  Большое 
значение  имеют  маточные  кровотечения,  наблюдаемые 
при  миоме  матки. Этот  симптом  отрицательно  влияет  на 
качество эндометрия, что в свою очередь  снижает  часто
ту  наступления  беременности. 

Все  исследователи  признают  необходимость  удаления 
субмукозной  миомы  до  планирования  беременности 
и  как  этап  лечения  бесплодия.  У  пациенток  с  субмукоз
ной  миомой  матки  втрое  снижена  частота  имплантации 
в  естественном  цикле  по  сравнению  с  группой  пациен
ток  без  патологии  матки. В 2  раза  увеличивается  частота 
самопроизвольного  прерывания  беременности.  Кроме 
того,  при  субмукозном  расположении  узла  любых  раз
меров  достоверно  чаще  наблюдают  осложнения  бере
менности,  связанные  с  неправильным  расположением 
плаценты  или  ее  преждевременной  отслойкой,  а  также 
фетоплацентарную  недостаточность. 

Не  доказана  целесообразность  выполнения  миомэкто
мии  при  интрамуральных  и  субсерозных  миомах  матки 
менее  5 см у  пациенток,  планирующих  спонтанную  бере
менность. В каждом  конкретном  случае  в  формировании 
показаний  к  миомэктомии  играю  роль  близость  распо
ложения  миомы  к  эндометрию,  наличие  симптомов  на
рушения  кровообращения,  скорость  роста  узла  и  сдав
ления  смежных  органов. 

Самым  спорным  остается  вопрос  о  целесообразности 
миомэктомии  при  интрамурально  и  субсерознораспо
ложенных  миомах  небольших  размеров  (менее  45  см). 
В  пользу  систематического  удаления  таких  миом  данные 
отсутствуют,  так  как  не доказано  влияние  на  частоту  на
ступления  спонтанной  беременности.  Только  в  некото
рых  исследованиях  указано  незначительное  увеличение 
риска  самопроизвольного  прерывания  беременности  в 
группе  больных  с миомой менее 45  см. 

Перед  операцией  у  пациенток  с миомой матки  и беспло
дием  следует  выявить  все дополнительные  факторы,  ко
торые  могут  обусловить  сочетанные  формы  бесплодия 
(аномалии  развития,  эндометриоз,  трубно    перитоне

альное  бесплодие,  поликистозные  яичники,  гиперпла
стические  процессы  эндометрия). Это  позволит  выбрать 
наиболее  адекватный  доступ  оперативного  вмешатель
ства  и по  возможности  одномоментно  устранить  все  вы
явленные  причины  бесплодия. 

Скорее  всего  миома  матки  малых  размеров  (до  45  см) 
интерстициальной  и  субсерозной  локализации  не  яв
ляется  причиной  бесплодия  как  основная  патология, 
но  установлены  более  длительный  период  наступления 
беременности  у  таких  пациенток,  снижение  эффектив
ности  ЭКО,  незначительное  увеличение  числа  самопро
извольных  выкидышей. Доказано,  что  вышеперечислен
ные  показатели  фертильности  приближаются  к  таковым 
у  женщин  без  патологии  тела  матки,  если  все  же  миома 
матки  малых  размеров  удалена. 

Миома  матки  и  ЭКО 

Имеются  убедительные  данные  о  негативном  влиянии 
миомы  матки  с  субмукозным  расположением  узла  на  ис
ходы  экстракорпорального  оплодотворения.  Так,  часто
та  наступления  беременности  у  этих  больных  снижена 
почти  в  4  раза  по  сравнению  с  пациентками,  у  которых 
нет миомы, частота  имплантации  снижена  соответствен
но  в  2  раза,  а  частота  самопроизвольных  абортов  чаще 
бывает  при  субмукозной  миоме  более  чем  в 4  раза. 

Однако  при  интрамуральной  локализации  миомы  по
лучены  противоречивые  данные  о  снижении  частоты  не 
только  имплантации,  но  и  наступления  беременности 
после  ЭКО. Доказано  снижение  частоты  наступления  бе
ременности  (на  40%),  родов  (на  49%)  в  3  попытках  ЭКО/ 
ИКСИ  у  больных  с  интрамуральной  формой  миомы  мат
ки  (322  больных)  по  сравнению  с  больными,  у  которых 
нет  миомы  матки  (112  больных).  Существует  и  противо
положное  мнение,  согласно  которому  частота  беремен
ности  и  родов  после  ЭКО  у  больных  с  интрамуральной 
и  субсерозной  формой  миомы  матки  (средний  диаметр 
узлов  в  исследовании  составил  не  более  5  см)  не  отли
чается  от  частоты  беременности  у  пациенток,  у  которых 
нет миомы  матки. 

Интрамуральные  миомы  больших  размеров  (более 
45  см)  негативно  влияют  на  частоту  наступления  бере
менности  и  должны  быть  удалены  перед  ЭКО.  Однако 
если  удаление  миомы  более  5  см  перед  ЭКО  признано, 
то  у  женщин,  ожидающих  наступление  спонтанной  бе
ременности,  систематически  удалять  такие  миомы  не 
следует,  так  как  существует  риск  формирования  спаек 
после  миомэктомии  и,  как  следствие,  развитие  трубно
перитонеального  бесплодия. 

Беременность  после  миомэктомии 

Частота  наступления  самопроизвольной  беременности 
у  пациенток,  перенесших  миомэктомию,  варьирует  от  45 
до  61%. Данные  показатели  зависят  от  размеров,  коли
чества  и локализации  узлов,  а  также  от  выбранного  до
ступа  оперативного  вмешательства. 



Нет  убедительных  доказательств  в  пользу  того,  что  мио
мэктомия  увеличивает  риск  прерывания  беременности. 
Наоборот,  некоторые  исследователи  указывают  на  тот 
факт,  что  частота  самопроизвольных  выкидышей  после 
миомэктомии  снижается  с 41  до  19%. 

Течение  беременности  и  родов  после  миомэктомии 
сравнимо  с  течением  беременности  и  родов  у  пациен
ток,  не имеющих  заболевания  матки. 

Такие  осложнения  как  преждевременная  отслойка  нор
мально  расположенной  плаценты, предлежание  плацен
ты,  фетоплацентарная  недостаточность  диагностируют 
одинаково  часто.  Однако  при  беременности  необходи
мо  специальное  наблюдение  в  связи  с  высоким  риском 
осложнений,  а  при  родах    тщательное  обсуждение. 
Преимущественно  следует  рассматривать  вопрос  об 
оперативном  родоразрешении  независимо  от  доступа 
операции,  особенно  при  вскрытии  полости  матки  и  рас
положении  узла  по  задней  стенке. 

ЭКО  после  миомэктомии 

Влияние  предшествующей  миомэктомии  на  результа
тивность  ЭКО  спорно.  Если даже  миома  матки  напрямую 
не  влияет  на  беременность  (по  данным  многих  иссле
дователей),  но  само  по  себе  наличие  миомы  может  не
гативно  воздействовать  на  вынашивание  и роды  в  связи 
с  разнообразием  вызываемых  осложнений. 

Безусловно,  если  у  пациентки  проведена  миомэктомия 
субмукозного  узла  перед  ЭКО,  это  благоприятно  сказы
вается  на  имплантацию  эмбриона,  течение  беременно
сти  и  родов. 

Если же у пациентки, планирующей ЭКО, диагностирована 
миома  интерстициальной  или  субсерозной  локализации, 
то,  с  одной  стороны,  удаление  миомы  будет  способство
вать  неизбежному  формированию  рубца  в  миометрий, 
что  может  привести  к  самопроизвольному  выкидышу.  С 
другой  стороны, отсутствие  опухолевидных  образований 
в  матке  при  беременности  снижает  риск  осложнений  бе
ременности  и родов. Таким образом, показания  к миомэк
томии  интрамуральных  и субсерозных  узлов у  пациенток, 
планирующих  ЭКО, должны быть  расширены. 

Заключение 

Симптомная  миома  матки  любой  локализации  и  разме
ров  должна  быть  удалена  на  этапе  планирования  бере
менности. 

Миоматозные  узлы  более  45  см, независимо  от  локали
зации  и  клинических  симптомов  должны  быть  удалены 
на  этапе  хирургического  лечения  бесплодия  или  плани
рования ЭКО, а также у женщин  с невынашиванием  бере
менности  в  анамнезе. 

Субмукозная  миома  значительно  снижает  частоту  насту
пления  спонтанной  беременности,  беременности  после 

ЭКО и рождения живых детей  (Уровень  доказательности 
2С).  Миомэктомия  повышает  данные  показатели. При  от
сутствии  противопоказаний  миомэктомия  при  резекто
скопии  является  «золотым  стандартом». 

Субсерозная  миома менее 45  см, как  правило, не  влияет 
на  частоту  наступления  как  спонтанной  беременности, 
так  и беременности  при  ЭКО. Кроме  того  не  зафиксиро
вано  увеличение  частоты  спонтанных  абортов  при  дан
ной локализации  миомы. 

Интрамуральная  миома  (как  деформирующая  полость 
матки, так и без нее) может служить  причиной  бесплодия 
и  повышать  риск  самопроизвольных  выкидышей.  Опе
рацию  нельзя  выполнять  рутинно.  В каждом  конкретном 
случае  показания  к миомэктомии,  преимущества  и  риск 
этого  вмешательства  необходимо  обсудить  с  больной 
после  исключения  других  факторов  бесплодия  {Уровень 
доказательности  2С).  Так  же,  как  и  выбор  доступа  опе
рации.  Кроме  того,  нужно  информированное  согласие 
пациентки  перед  оперативным  вмешательством  любой 
сложности. 

Миомэктомия  предпочтительнее  ЭМА, ФУЗаблации  ми
омы  и  медикаментозной  терапии  у  женщин,  планирую
щих  беременность  (Уровень  доказательности  2С). 

Миома матки и беременность 
Миома  матки    одна  из  самых  распространенных  опухо
лей  матки,  встречающихся  у  женщин  репродуктивного 
возраста.  Поскольку  у  большинства  женщин,  имеющих 
миому  матки,  фертильность  сохранена,  а  у  кого  она  на
рушена    успешно  корригируют,  то  абсолютное  число 
женщин,  имеющих  беременность  при  миоме  матки,  по
стоянно  возрастает. 

Диагноз  миомы  во  время  беременности  не  прост  и  од
нозначен.  Только  42%  крупных  узлов  миомы  (>5  см)  и 
12,5%  более  мелких  миоматозных  узлов  (35  см)  можно 
диагностировать  при  функциональном  осмотре.  Диа
гностическая  значимость  УЗИ  для  обнаружения  мелких 
миоматозных  узлов  во  время  беременности  ограничена 
(1,42,7%),  в  первую  очередь  в  связи  с  трудностью  диф
ференциации  миомы  от  физиологического  утолщения 
миометрия. 

В  связи  с этим  распространенность  миомы матки  во  вре
мя  беременности  занижена.  Заболеваемость  миомой 
матки  у  женщин  пожилого  возраста,  которые  лечатся  от 
бесплодия,  составляет  от  12 до 25%. 

Проспективные  исследования  размеров  миомы  мат
ки  в  течение  всей  беременности  с  помощью  ультра
звука  свидетельствуют  о  том,  что  в  большинстве  на
блюдений  (6078%)  не  происходит  существенного 

Специальные  вопросы 



изменения  размеров  узлов  во  время  беременности.  В 
2232%  наблюдений  диагностировали  увеличение  раз
меров  миомы  матки  во  время  беременности,  но  рост 
был  ограничен  почти  исключительно  I  триместром, 
особенно  в  первые  10  нед.  беременности.  Среднее 
увеличение  размеров  миоматозных  узлов  составило 
12±6%,  максимальный  рост  был  на  25%.  Исследования 
подтвердили,  что  мелкие  и  крупные  (>  6  см)  миома
тозные  узлы  имеют  разные  модели  роста  во  II  триме
стре  (небольшие  миомы  растут,  в то  время  как  миомы 
больших  размеров  остаются  неизменными  или  даже 
уменьшаются),  в  III триместре  не  изменяется  не  только 
размер  миом,  но  и большинство  миом  матки  в  течение 
послеродового  периода. 

Осложнение  беременности 

Большинство  миом матки  протекает  бессимптомно. 

В  I триместре  возможно  развитие  следующих 
осложнений: 

рост  миомы; 

ќ  угрожающий  выкидыш; 

неразвивающаяся  беременность; 

ќ  кровотечение; 

гипоплазия  хориона. 

Во  II триместре: 

быстрый  рост  и нарушение  питания  миомы; 

ќ  низкая  плацентация; 

истмикоцервикальная  недостаточность; 

ќ  плацентарная  недостаточность; 

ќ  ПОНРП; 

ќ  развитие  преэклампии. 

В  III  триместре: 

ќ  неправильное  предлежание  и положение  плода; 

ќ  угрожающие  преждевременные  роды; 

ќ  плацентарная  недостаточность; 

гипоксия  и гипотрофия  плода; 

преэклампсия. 

Развитие  осложнений  зависит  от  размеров  миоматоз
ных  узлов,  их  количества,  локализации  относительно 

слоев  матки,  эхогенности  структуры,  а  гестационные 
осложнения    от  особенности  локализации  узлов  мио
мы относительно  не только  плаценты, но  и нижнего  ма
точного  сегмента. 

Боль  является  наиболее  частым осложнением  миомы  во 
время  беременности  и чаще  всего  бывает  у женщин  во  II 
и  III триместрах  при  размере  миомы  более  5 см.  Сильная 
локализованная  боль  в  животе  возможна  при  «красной 
дегенерации»,  сдавлении  миомы  или  перекруте  ножки 
субсерозной  миомы.  В  исследовании  113  беременных 
женщин,  в  9%  наблюдений  на  УЗИ  были  установлены 
гетерогенные  и  кистозные  изменения,  указывающие  на 
развитие  «красной  дегенерации».  Из  этих  10 женщин  у  7 
была сильная  боль  в животе. Предложено  3 основные  те
ории  для  объяснения  сильной  боли,  связанной  с  «крас
ной  дегенерацией». 

При  быстром  росте  миомы  рост  ткани  миоматозного 
узла  перерастает  её  кровоснабжение,  что  приводит  к 
аноксии  ткани  и  некрозу.  Рост  матки  по  мере  развития 
беременности  приводит  к  изменению  её  архитектуры, 
формированию  перегибов  сосудов,  что  может  вызвать 
ишемию  и  некроз  даже  при  отсутствии  роста  миомы 
матки.  Боль  может  возникать  вследствие  выхода  про
стагландинов  из  клеточных  повреждений  в  стенке  мат
ки.  Роль  простагландинов  в  развитии  боли  подтверж
дает  наблюдение,  что  ибупрофен  и  другие  ингибиторы 
простагландинсинтетазы  эффективны  и  быстро  снима
ют  боль. 

Ранние  сроки  беременности 

Самопроизвольное  прерывание  беременности  чаще 
наблюдают  у  беременных  с  миомой  по  сравнению 
с  контрольной  группой  без  миомы  матки  (14  и  7,6% 
соответственно).  В  исследованиях  установлено,  что 
размер  миомы  не  влияет  на  частоту  самопроизволь
ного  прерывания  беременности,  но  множественные 
миомы  матки  увеличивают  процент  выкидышей  по 
сравнению  с  наличием  одного  узла  (23,6  и  8,0%  соот
ветственно). 

Расположение  миоматозных  узлов  имеет  большое  зна
чение,  так  как  выкидыши  чаще  бывают  у  женщин  с  мио
мой  матки, расположенной  в теле  матки, реже  прерыва
ние  беременности  диагностируют  при  расположении 
миомы  в области  нижнего  сегмента  матки. 

Механизм,  с  помощью  которого  миома  матки  вызывает 
самопроизвольный  выкидыш, не  ясен. 

Кровотечение  на  ранних  сроках  беременности 

От  расположения  миомы  матки  зависит  риск  развития 
кровотечения,  которое  на  ранних  сроках  беременности 
бывает  значительно  чаще,  если  плацента  формируется 
под  узлом  или  близко  к  нему,  по  сравнению  с  беремен
ностью,  в  которой  нет  контакта  между  плацентой  и мио
матозным  узлом  (60 и 9%  соответственно). 



Поздние  сроки  беременности  раннее  послеродовое  кровотечение; 

Преждевременные  роды  и  преждевременный  разрыв 
плодных  оболочек. 

Риск  развития  преждевременных  родов  и  преждевре
менного  излития  вод  значительно  выше  у  беременных 
женщин  с миомой матки, чем у женщин  без миомы  матки 
(16,1  и 8,7; 16 и 10,8% соответственно). Расположение  пла
центы  на  миоматозном  узле  представляется  независи
мым  фактором  риска  преждевременных  родов,  и  не  яв
ляется  фактором  риска  преждевременного  излития  вод. 

Отслойка  плаценты 

Сообщения  противоречивы,  риск  отслойки  плаценты 
увеличивается  в  3  раза  у  женщин  с  миомой  матки.  Под
слизистые  миомы,  ретроплацентарные  миомы  и  миомы 
объемом  >  200  см3  рассматривают  независимыми  фак
торами  риска  отслойки  плаценты. Одним  из  возможных 
механизмов  отслойки  плаценты  может  быть  снижение 
притока  крови  к миоме  и  прилегающим  тканям,  что  вы
зывает  частичную  ишемию  и  децидуальный  некроз  в 
плацентарных  тканях,  прилегающих  к миоме. 

Предлежание  плаценты 

Отношения  между  миомой  матки  и  предлежанием  пла
центы были  рассмотрены только  в 2 исследованиях,  в ко
торых  отмечено,  что  миома  матки  в  2  раза  увеличивает 
риск  предлежания  плаценты. 

Задержка  роста  плода  и аномалии  плода 

Задержка  роста  плода  не зафиксирована  в  исследовани
ях, так  как они не учитывали  возраст матери  и гестацион
ный  возраст  при  миоме  матки  у  беременных.  Высказано 
предположение,  что  миома  матки  оказывает  повышен
ный  риск  на формирование  маловесного  плода. 

Редко  миомы  матки  больших  размеров  могут  деформи
ровать  внутриматочную  полость  и сжимать  части  плода, 
способствовать  формированию  деформаций  и  уродств. 
Ряд  аномалий  развития  плода  был  зарегистрирован  у 
женщин  с  большими  подслизистыми  миомами:  долихо
цефалия  (боковое  сжатие  черепа  плода), кривошея  (ано
мальное  скручивание  шеи),  укорочение  конечностей 
плода. 

Роды  и  родоразрешение. 

Основные  осложнения: 

аномалии  родовой  деятельности; 

острая  интранатальная  гипоксия  плода; 

ќ  разрыв  матки, ПОНРП; 

плотное  прикрепление  плаценты; 

нарушение  кровообращения  узла  миомы. 

В  процессе  родов  миома  может  вызывать  слабость 
родовой  деятельности,  неправильное  предлежание 
плода  или  создавать  препятствие  для  прохождения 
плода  по  родовым  путям.  Обычно  по  мере  развития 
беременности  миома  выходит  за  пределы  таза  и  мо
жет  осложнять  роды  через  естественные  родовые 
пути.  Большая  шеечная  или  истмическая  миома  чаще 
бывает  неподвижной,  поэтому  необходимо  кесарево 
сечение. 

Большие  размеры  матки, множественная  миома  матки  и 
миомы  нижнего  маточного  сегмента  рассматривают  как 
независимые  факторы  риска  развития  аномалий  родо
вой  деятельности. 

Многочисленные  исследования  подтвердили,  что 
миомы  матки  являются  фактором  риска  для  родораз
решения  кесаревым  сечением.  В  систематическом 
обзоре  женщины  с  миомой  матки  были  с  3,7кратным 
увеличением  риска  кесарева  сечения  (48,8  и  13,3% 
соответственно).  Это  связано  с  патологическими  ро
дами,  которых  в  2  раза  больше  у  беременных  с  мио
мой  матки,  неправильным  предлежанием,  большими 
размерами,  множественной  миомой,  подслизистой 
локализацией  узлов,  локализацией  миомы  в  нижнем 
сегменте  матки.  Несмотря  на  увеличение  риска  кеса
рева  сечения,  наличие  миомы  матки,  даже  большой 
миомы  (>5  см), не  следует  рассматривать  как  противо
показание  к  родам.  Способ  родоразрешения  заранее 
обсуждается  с  пациенткой  и  составляется  информи
рованное  согласие. 

Послеродовое  кровотечение 

Исследования  о  связи  между  миомой  и  послеродовым 
кровотечением  противоречивы.  Послеродовое  крово
течение  наблюдают  чаще  у женщин  с  миомой  матки  (2,5 
и  1,4%  соответственно).  Миома  может  исказить  архитек
туру  матки  и  нарушить  сократительную  способность 
миометрия,  что  может  привести  к атонии  матки  и  после
родовому  кровотечению. 

Задержка  плаценты 

Задержка  плаценты  чаще  бывает  у  женщин  с  миомой, 
расположенной  в  нижнем  маточном  сегменте.  Кумуля
тивные  данные  свидетельствуют  о  том,  что  задержка 
плаценты  чаще  наблюдают  у  всех женщин  с миомой  мат
ки  по  сравнению  с  контрольной  группой  независимо  от 
расположения  миомы  (1,4 и 0,6%  соответственно). 

Разрыв  матки  после  миомэктомии 

В  ретроспективном  исследовании  120 женщин,  которым 
была  выполнена  консервативная  миомэктомия  лапа
роскопическим  доступом  без  вскрытия  полости  матки. 

Специальные  вопросы 



роды  протекали  через  естественные  родовые  пути  при 
доношенной  беременности,  разрывов  матки  не было  ни 
в одном  случае. 

Имеются  многочисленные  сообщения,  описывающие 
разрывы  матки  в  родах  после  лапароскопических  мио
мэктомии.  Исследования  подтверждают,  что  разрывы 
матки  происходят  до  начала  родовой  деятельности  на 
месте  предварительной  лапароскопической  миомэк
томии,  абсолютный  риск  разрыва  матки  после  лапаро
скопической  миомэктомии  составляет  0,51,0%.  Однако 
в  имеющихся  данных  отсутствуют  указания  о  характере 
вмешательства,  локализации  узлов,  технике  зашивания, 
хирургических  энергиях  и  прочих  нюансах  (течение  по
слеоперационного  периода, реабилитации, сроки  насту
пления  беременности  и т.д.). 

Очевидно,  при  ведении  беременности  у  женщин  с  мио
мой  матки  в  анамнезе  необходимо  получить  информа
цию  об  особенностях  техники  операции, узлах  и  прочих 
деталях,  указанных  выше,  для  формирования  тактики 
ведения. 

В любом случае беременную  после миомэктомии  любым 
доступом  следует  рассматривать  как  с  повышенным  ри
ском  осложнений  и  высоким  процентом  готовности  к 
оперативному  родоразрешению  в  плановом  порядке,  а 
возможно  и к досрочному  родоразрешению. 

Ведение  во  время  беременности 

Во  II  триместре  беременности  миома  матки  может  бы
стро  увеличиваться,  вследствие  чего  нарушается  кро
воснабжение  опухоли,  и  развиваются  дегенеративные 
изменения,  которые  проявляются  болью  и  локальным 
напряжением  мышц  живота. 

Во  время  боли  лечение,  как  правило,  консервативное: 
постельный  режим,  гидратация,  анальгетики.  Ингиби
торы  простагландинсинтетазы  (НПВС)  следует  исполь
зовать  с  осторожностью,  особенно  в  III  триместре.  При 
сильной  боли  необходимы  дополнительное  назначение 
обезболивающих  препаратов,  эпидуральная  анестезия 
или хирургическое  лечение  (миомэктомия). 

Во  время  беременности  при  миоме  матки  целесообраз
но  проводить  регулярно  УЗИ  для  оценки  состояния  не 
только  плода, но  и миомы  матки,  каждые  4  нед до  срока 
родов. 

При  локализации  миомы  в  задней  стенке  матки  бере
менность  чаще  осложняется  выкидышами,  кровотече
ниями  на  ранних  сроках  беременности.  Расположенные 
узлы  в задней стенке матки  связаны  с более  выраженной 
тазовой  болью. 

Миомэктомия  во  время  беременности 

Миомэктомия  может  быть  относительно  безопасна  для 
плода  и матери  в  I и  II триместрах  беременности. 

Показания  к миомэктомии  во  время  беременности: 

большие  размеры  опухоли; 

перекрут  ножки  узла  миомы; 

ќ  ущемление  опухоли  в малом  тазу; 

быстрый  рост  опухоли, вызывающий  дискомфорт

некроз  миоматозного  узла,  боли  в  животе,  отсут

ствие  эффекта  от  консервативного  лечения; 

расстояние  между  миомой  и  полостью  матки  бо
лее  5  мм,  во  избежание  вскрытия  полости  матки 
во  время  оперативного  вмешательства. 

Обязательным  является  подписание  формы  согласия  на 
оперативное  вмешательство  после  информирования  о 
рисках  миомэктомии. 

Требования  при  проведении  миомэктомии: 

срок  беременности  между  15  и  19ой  неделями 
беременности; 

нижнесрединная  лапаротомия  или  срединный 
разрез  над  пупком; 

вертикальный  надрез  над миомой, выделение  ми
омы тупым  и острым  путем; 

после  удаления  миомы  тщательный  гемостаз, 
миометрий  закрывать  двумя  слоями  узловых 
швов  викриловой  нитью  номер  2/0; 

по  показаниям  дренирование  брюшной  полости; 

контроль  УЗИ  сразу  после  операции  для  оценки 
жизнеспособности  плода; 

обезболивание    эпидуральная  анестезия  или 
эндотрахельный  наркоз. 

Ведение  послеоперационного  периода: 

профилактика  гнойносептических  осложнений; 

ќ  токолитическая  терапия  в течение  4 дней  послео
перационного  периода; 

ќ  контроль  УЗИ  на  4е  сутки  послеоперационного 
периода,  в дальнейшем  через  2  нед; 

ќ  выписка  на 7й день послеоперационного  периода. 

Во  всех  исследованиях  после  консервативной  миомэк
томии  во  время  беременности  родоразрешение  прово
дят  путем  кесарева  сечения.  Контроль  гемостаза  и  при 
необходимости  профилактика  осложнений. 
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necwpeeo сечение  и  миомэктомии.  Заключение: 

Показания  к кесареву  сечению  при  миоме  матки: 

большие  миомы, размеры  и локализация  которых 
препятствуют  родоразрешению  через  естествен
ные  родовые  пути; 

ќ  «красная  дегенерация»  узлов  миомы,  установлен
ная до  родов; 

перекрут  субсерозного  миоматозного  узла; 

миома  матки,  сопровождающаяся  выраженным 
нарушением  функции  смежных  органов; 

миома  матки  у  пациенток,  перенесших  ранее 
миомэктомию; 

акушерские  показания. 

Большинство  специалистов  сходятся  во  мнении,  что 
необходимо  приложить  все  усилия,  чтобы  избежать 
миомэктомии  во  время  кесарева  сечения  изза  риска 
кровотечения,  необходимости  переливания  крови, 
перевязки  маточных  артерий  и  тромбоэмболических 
осложнений. 

Показания  к миомэктомии  во время  кесарева  сечения: 

субсерозные  узлы  на тонком  основании; 

субсерозные  узлы  на широком  основании,  исклю
чая  расположенные  на сосудистых  пучках  и в ниж
нем сегменте  матки; 

ќ  узлы миомы  матки  в области  разреза  на матке  при 
кесаревом  сечении. 

Эмболизация  маточных  артерий. 

При  недавнем  проспективном  исследовании  установ
лено,  что  ЭМА,  проведенная  сразу  после  кесарева  се
чения, у женщин  с миомой  матки  может  быть  эффектив
ной  мерой  в  снижении  послеродовой  кровопотери  и 
сводить  к  минимуму  риск  миомэктомии  или  гистерэк
томии. 

Есть  несколько  сообщений  об  успешных,  без  осложне
ний, беременностях  после  ЭМА. 

ЭМА  во  время  беременности,  перед  родами  или  при  ан
гиодисплазиях  таза  и других  рисках  кровотечения  мож
но  проводить  при  предлежании  плаценты. 

1.  Миома  матки,  часто  диагностируемая  у  женщин 
репродуктивного  возраста,  протекает  бессимп
томно  у большинство  из  них. 

Во  время  беременности  локализованная  боль  в 
животе  может  свидетельствовать  о  «красной  деге
нерации», перекруте  ножки  или сдавлении  миомы. 

Боль  является  наиболее  частым  клиническим 
признаком  миомы  во  время  беременности  и  про
являет  себя  чаще  всего  при  размере  узлов  >5  см 
во  II и  III  триместрах. 

2.  В  1040%  случаев  у  женщин  с  миомой  матки  во 
время  беременности  развиваются  следующие 
осложнения:  угрожающий  выкидыш,  кровотече
ние  в  I триместре  беременности,  преждевремен
ные  роды,  отслойка  плаценты,  предлежание  пла
центы,  возможны  аномалии  плода. 

3.  При  развитии  клинических  симптомов  миомы, 
особенно  боли,  необходимо  консервативное  ле
чение  (постельный  режим,  гидратация,  анальге
тики).  Хирургическое  лечение  во  время  беремен
ности  должно  быть  ограничено  и  проводить  его 
следует  по  строгим  показаниям  (быстрый  рост, 
сильная  боль  в животе), в  1520  нед. 

4.  У  беременных  с  миомой  >  5  см  целесообразно 
проводить  УЗИ  каждые 4  нед до  срока  родов. 

5.  Во  время  кесарева  сечения  рекомендуется  мио
мэктомия  при  дегенеративных  изменениях  в 
узле  или  перекруте  субсерозных  миом  на  ножке. 
Миома  матки  не  должна  являться  показанием  к 
гистерэктомии. 

6.  Родоразрешение  беременных  с  миомой  матки 
размером  узлов  >  5  см  необходимо  проводить  в 
ЛПУ  III уровня. 

7.  После  родоразрешения  через  естественные  ро
довые  пути,  миомэктомии  во  время  кесарева  се
чения  женщины  должны  находиться  на  учете  у 
врача  акушерагинеколога  с определением  такти
ки  их дальнейшего  лечения. 

Беременная  с миомой матки, так же как и после миомэкто
мии, должна быть отнесена  к разряду пациенток с  высоким 
риском осложнений  во время беременности  и в родах. 

Роды  после  миомэктомии  любым  доступом  необходимо 
вести  планово,  с  учетом  размеров,  локализации  узлов, 
особенностей  техники  и  послеоперационного  течения. 
Преимущественно  при  миомэктомии  со  вскрытием  по
лости  матки  и  локализацией  узлов  по  задней  поверх
ности  следует  выполнять  досрочно  плановое  кесарево 
сечение. 
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Миома матки в пери и постменопаузе 
Миома матки в перименопаузе 

Частота  возникновения  миомы  матки  у  женщин  в  пери
менопаузальном  периоде  составляет  3035%.  Гормо
нальные  и  нейрообменные  изменения  в  пременопау
зальном  периоде  способствуют  развитию  миомы  матки, 
аденомиоза,  опухолей  яичников,  гиперпластических 
процессов  эндометрия.  В  постменопаузе  перечислен
ные  заболевания  органовмишеней  половых  гормонов 
(кроме  опухолей  яичников),  как  правило,  подвергаются 
обратному  развитию, вместе  с тем  на этот  период  прихо
дится пик заболеваемости  злокачественными  опухолями 
половых  органов,  поэтому  у  пациенток  в  постменопаузе 
необходима  особая  онкологическая  настороженность. 

В  перименопаузе  основную  роль  в  патогенезе  роста  ми
омы  матки  играют  снижение  апоптоза  и  наличие  новых 
очагов  пролиферации. 

Клинические  проявления  при  миоме  матки  связаны  с 
возрастными  функциональными  изменениями  репро
дуктивной  системы  женщины.  При  отчетливой  тенден
ции  к  обратному  развитию  опухоли  после  угасания 
функции  яичников  течение  климактерического  периода 
у данного  контингента женщин  приобретает  ряд  особен
ностей. К ним  следует  отнести: 

ќ  склонность  к более длительному  сохранению  ста
бильного  овуляторного  менструального  цикла  у 
части  женщин,  особенно  у  пациенток  с  быстрым 
ростом  опухоли  в переходном  возрасте, 

ќ  более  позднее  наступление  менопаузы. 

Кроме  того,  почти  у  50 %  больных  с  миомой  к  45летне
му  возрасту  нарушается  ритм  менструаций  и с  течением 
времени  прогрессивно  возрастает  частота  нарушений 
менструальной  функции. 

Ряд  авторов  отмечают  настойчивое  желание  совре
менных  женщин  с  миомой  матки,  даже  находящихся  в 
позднем  репродуктивном  периоде  и  пременопаузе, 
выполнить  им  органосберегающую  операцию    мио
мэктомию.  Следует  отметить,  что  у  больных  периме
нопаузального  возраста  миомэктомия  целесообразна 
только  при  нереализованной  репродуктивной  функции 
женщины  и  категорическом  отказе  пациентки  от  гисте
рэктомии. 

В  пременопаузальном  возрастном  периоде  основны
ми  показаниями  к  хирургическому  лечению  миомы 
матки  являются  нарушения  менструального  цикла,  со
провождающиеся  анемизацией,  миома  в  сочетании  с 
аденомиозом,  субмукозная  локализация  узла.  Миома 
матки,  требующая  хирургического  лечения,  у  больных 
этого  возраста  характеризуется  наиболее  длительным 
и  клинически  выраженным  течением  (нарушение  мен
струального  цикла  в  виде  обильных,  болезненных  мен

струаций  продолжительный  период  времени),  а  также 
значительной  анемизацией.  По  количеству  показаний 
к  хирургическому  лечению  миома  в  пременопаузе  наи
более  «симптомная»,  так  как  у  большинства  больных 
выявляют  3  и более  показаний  к  оперативному  вмеша
тельству.  Как  правило,  для  больных  этой  возрастной 
группы  характерно  большое  количество  внутриматоч
ных  вмешательств  (искусственные  аборты,  раздельные 
диагностические  выскабливания  полости  матки  и  цер
викального  канала)  и  операций  на  матке  (кесарево  се
чение,  миомэктомии  и др.). 

Кроме  того,  пациентки  пременопаузального  возрас
та  часто  имеют  такие  сопутствующие  заболевания  как 
аденомиоз,  гиперпластические  процессы  эндометрия, 
инфекционновоспалительные  болезни  женских  по
ловых  органов.  Морфометрический  анализ  опера
ционного  материала  подтвердил,  что  у  пациенток  в 
возрасте  пременопаузы  миома  матки,  требующая  хи
рургического  лечения,  представлена  множественными 
узлами,  расположенными  по  передней,  задней  стен
кам,  в  дне  матки,  а  у  каждой  пятой  пациентки    с  суб
мукозной  локализацией  одного  из  узлов.  У  пациенток 
пременопаузального  возраста  выявлены  наибольшая 
интенсивность  пролиферации  гладкомышечных  клеток 
миоматозных  узлов,  а  также  значительное  замедление 
апоптоза  при  наличии  сравнимых  показателей  в  других 
возрастных  периодах. 

В  связи  с  изложенным  выше  некоторые  авторы  пола
гают,  что  в  пременопаузе  триггерными  факторами  для 
появления  неблагоприятной  симптоматики,  требующей 
хирургического  лечения  миомы  матки,  являются  аде
номиоз  в  сочетании  с  травматическим  повреждением  и 
хроническим  воспалением  эндо  и миометрия. 

У  пациенток  перименопаузального  возраста  медика
ментозную  терапию  миомы  матки  можно  рассматривать 
как  предпочтительный  вариант  терапии  при  отсутствии 
строгих  показаний  к хирургическому  лечению  заболева
ния.  Наиболее  эффективными  гормональными  препара
тами для лечения  миомы  матки  являются  аГнРГ. 

На  протяжении  довольно  длительного  времени  исполь
зовали  различные  прогестагены.  В  настоящее  время 
применение  гестагенов  оправдано  только  при  соче
тании  миомы  матки  (небольшие  размеры)  с  гиперпла
стическими  процессами  эндометрия  и  аденомиозом  у 
женщин  пременопаузального  периода  при  постоянном 
динамическом  наблюдении. 

Сегодня  также  используют  антипрогестин    мифепри
стон.  Благодаря  своим  тканеселективным  свойствам 
(избирательное  действие  на  РП  в  тканяхмишенях),  ми
фепристон  применяют  в  качестве  адъювантной  терапии 
больных  с миомой  матки. 

В  последние  годы  появились  работы,  указывающие  на 
определенную  эффективность  применения  СМРП  для 
консервативной  терапии  миомы  матки.  Наиболее  эф
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фективными  из  этой  группы  препаратов  являются  азо
приснил  и улипристал. 

В  качестве  монотерапии  миомы  матки  у  женщин  пери
менопаузального  возраста  из  числа  препаратов  с  пре
имущественно  антигонадотропными  свойствами  также 
можно  применять  даназол  и  гестринон. 

Существуют  исследования,  достоверно  доказывающие 
уменьшение  размеров  миомы  матки  после  применения 
ингибитора  ароматазы  летрозола  у  женщин  в  премено
паузе,  а  также  работы,  направленные  на  сравнение  эф
фективности  применения  аГнРГ  и  ингибитора  аромата
зы,  летрозола,  показывающие  большую  эффективность 
последнего  у  больных  с  миомой  матки.  Также  описано 
успешное  лечение  симптомной  миомы  матки  в  периме
нопаузе  с применением  нестероидного  ингибитора  аро
матазы  фадрозола. 

Антагонисты  ГнРГ. Одним  из  главных  ограничений  для 
широкого  использования  антагонистов  ГнРГ  в  лечении 
лейомиомы  является  короткий  период  полураспада 
этих  препаратов  и  отсутствие  депоформ.  Одним  из  ис
следуемых  и перспективных  препаратов  этой  группы  яв
ляется  элаголикс, терапевтические  дозы  которого до  сих 
пор  не  определены. 

Селективные  модуляторы  рецепторов  э с трогенов : 
а  именно,  ралоксифен  мало  влияет  на  биосинтез  кол
лагена  в  клетках  здорового  миометрия,  однако  значи
тельно  ингибирует  биосинтез  коллагена  в  клетках  лей
омиомы.  Тем  не  менее,  в  одной  из  работ  сообщалось, 
что  размер  миомы  у женщин  в пременопаузе  оставался 
без  изменений  на  фоне  применения  ралоксифена  в  те
чение  2  лет. 

Аналоги  соматостатина .  Выявлено,  что  при  высоком 
уровне  гормона  роста  у  больных  с  акромегалией  рас
пространенность  миомы  матки  по  сравнению  с  этим 
заболеванием  среди  населения  в  целом  более  высокая. 
Ланреотид    аналог  соматостатина  индуцировал  умень
шение объема матки  на 42 %  в результате  его  3месячно
го  применения.  Эти  данные  свидетельствуют  о  том,  что 
аналоги  соматостатина  могут  быть  потенциально  новым 
направлением  в терапии  миомы матки. В настоящее  вре
мя  недостаточно  данных  о  безопасности  долгосрочного 
использования  препаратов  данной  группы. 

фии  мышечных  клеток,  разрастании  соединительной 
ткани  и  возрастании  количества  дистрофических  из
менений.  В  постменопаузе  узлы  миомы,  возникшие 
еще  в  пременопаузе,  так  же,  как  и матка,  подвергаются 
инволюции    уменьшается  их  диаметр,  причем  узлы, 
имевшие  повышенную  эхоплотность  (фибромиома), 
претерпевают  наименьшие  изменения,  а  узлы  средней 
или  повышенной  эхогенности  (лейомиома)  уменьшают
ся  наиболее  заметно.  Наряду  с  этим  повышается  эхо
плотность,  особенно  капсулы  миоматозных  узлов,  что 
может  приводить  к  ослаблению  эхосигнала  и  затруд
нять  визуализацию  внутренней  структуры  миоматоз
ных  узлов.  Редко  встречается  кистозная  дегенерация 
узла  миомы  (субсерозная  локализация)  с  множеством 
полостей  и  гипоэхогенным  содержимым.  При  исследо
вании  кровотока  в  миоматозных  узлах  после  атрофии, 
интранодулярная  регистрация  цветовых  эхосигналов 
нехарактерна,  перинодулярный  кровоток  скудный. 
При  интерстициальных  узлах  атрофические  процессы 
в  матке  в  постменопаузе  могут  приводить  к  усилению 
центрипетальных  тенденций  и  появлению  субмукозно
го  компонента  миоматозного  узла.  Субмукозное  рас
положение  миоматозных  узлов  в  постменопаузе  может 
способствовать  появлению  кровотечения. 

В  период  постменопаузы  показатели  уровня  экспрес
сии  рецепторов  к  половым  стероидным  гормонам  в 
клетках  миомы  достоверно  ниже,  чем  в  других  воз
растных  группах,  что  связывают  с  развитием  инволю
тивных  процессов  в  половой  системе  женщин.  Регресс 
миомы  матки  в  постменопаузе  обусловлен  повышени
ем  уровня  апоптоза  при  снижении  пролиферативной 
активности,  что  проявляется  достоверным  снижением 
значений  белка  Вс12  в тканях  по  отношению  к  данным 
больных  с  нерегрессирующей  миомой  матки  и  здоро
вых  женщин  в  постменопаузе. 

Определение  экспрессии  ароматазы  в  клетках  миомы 
является  важным  с точки  зрения  выявления  патогенеза 
опухолей  и  потенциальных  направлений  терапии.  За
метно  возрастает  число  исследований,  которые  пред
полагают,  что  у  женщин  в  постменопаузе  эстрогены, 
локализованные  в  опухолевых  клетках,  происходят 
из  ароматизации  in  situ  в  патологически  нарушенной 
ткани  и  что  они  действуют  локально  как  митогенный 
фактор,  способствующий  росту  опухоли  независимо  от 
концентрации  эстрогенов  в сыворотке  крови. 

Существуют  исследования  о  применения  витамина  D  в 
терапии  миомы матки. 

Миома матки в постменопаузе 

Для  миомы  матки  в  постменопаузе  характерны  не
которые  особенности  морфологического  строения, 
свидетельствующие  об  их  меньшей  пролиферативной 
активности  по  сравнению  с  миомой  матки  у  женщин 
более  молодого  возраста.  Это  выражается  в  гипотро

У  женщин  в  постменопаузе  циркулирующие  эстроге
ны  происходят  главным  образом  из  периферической 
конверсии  андрогенов.  Такая  конверсия  имеет  место  в 
основном  в  периферических  тканях,  но,  как  подтверж
дено  результатами  исследований  экспрессии  гена  аро
матазы,  локальный  синтез  андрогенов  в  карциноме 
эндометрия  проявляется  также,  если  количество  про
дуцируемых  гормонов  недостаточно  для  увеличения 
пула  эстрогенов  в  периферической  крови.  В  экспери
менте  доказано,  что  клетки  миомы  способны  синтези
ровать  достаточное  количество  эстрогенов  для  под
держания  собственного  роста. 

Специальные  вопросы 



Увеличение  матки  и/или  миоматозных  узлов  в  постме
нопаузе,  если  оно  не  стимулировано  МГТ,  всегда  требу
ет  исключения  гормонпродуцирующей  опухоли  яични
ков  или  саркомы  матки.  Рост  миомы  в  постменопаузе 
является  показанием  к  хирургическому  лечению    ги
стерэктомии. 

Макроскопические  характеристики  миомы матки, лече
ние  которой  хирургическое,  в  возрасте  постменопаузы 
различаются  преимущественно  единичными,  но  не
большими  по  морфометрическим  параметрам  опухо
левыми  узлами. В постменопаузальном  периоде  миома 
матки,  требующая  хирургического  лечения,  сочетается 
у  каждой  третьей  пациентки  с  хроническим  эндоме
тритом,  гиперпластическими  процессами  эндометрия, 
аденомиозом.  Таким  образом,  у  пациенток  постмено
паузального  возрастного  периода  имеет  место  соче
тание  нескольких  триггерных  факторов,  дополняющих 
друг  друга,  которые  приводят  к  необходимости  опера
тивного  вмешательства  при  миоме  матки:  метаболиче
ские  нарушения  (ожирение),  хронические  заболевания 
печени,  гиперплазия  текаткани  и  кистомы  яичников  в 
сочетании  с хроническим  воспалением  матки  и  придат
ков,  аденомиозом  и  гиперпластическими  процессами 
эндометрия. 

Эхографически  при  субмукозной  форме  миомы  матки 
диагноз  основывается  на  визуализации  округлого  или 
овоидного  образования  среднего  уровня  звукопро
водимости  (близко  к  миометрию)  в  проекции  полости 
матки.  Однако  в  постменопаузе  нередко  невозможно 
определить  соотношение  интерстициального  и  субму
козного  компонентов,  поскольку  Мэхо  тонкое,  слива
ется  с  капсулой  узла  и  не  позволяет  четко  определить 
границы  полости  матки.  Диагностические  трудности 
можно  решить  с  помощью  гидросонографии  и  гисте
роскопии.  Гидросонография  благодаря  контрастирова
нию полости  матки дает  возможность  четко  определить 
не только  локализацию  узла,  соотношение  интерстици
ального  и  субмукозного  компонентов,  но  и  состояние 
эндометрия. 

При  единичной  субмукозной  миоме  матки  небольших 
размеров  в  постменопаузе  показана  миомэктомия 
трансцервикальным  доступом  (гистерорезектоско
пия)  при  наличии  условий  для  проведения  операции. 
Интерстициальноподслизистые  узлы  миомы  в  пост
менопаузе  не  являются  показанием  к  хирургическому 
лечению  при  отсутствии  патологических  изменений  эн
дометрия  и  яичников. 

Существуют  данные  о  применении  в  постменопаузе 
СМЭР    ралоксифена    синтетического  нестероид
ного  препарата.  Исследования  подтвердили,  что  ра
локсифен  значительно  уменьшает  размеры  миомы  у 
женщин  в  постменопаузе.  Кроме  того,  у  женщин,  по
лучающих  аГнРГ,  ралоксифен  значительно  уменьшает 
размеры  лейомиомы  и  этот  эффект  поддерживается  в 
течение  2  лет  после  окончания  лечения  [Palomba  S.  et 
al.,  2005]. 

Влияние  менопаузальной  гормональной  терапии 
(МГТ) 

Очевидно,  что  фибромиома  после  менопаузы  должна 
регрессировать,  но МГТ может  остановить  этот  процесс 
и даже стимулировать  рост  узлов. При этом  добавление 
прогестагенного  компонента  не  уменьшает  этот  риск. 
Несколько  различных  клинических  исследований  сви
детельствовали  о  росте  фибромиомы  на  фоне  транс
дермального  применения  эстрогенного  в  сочетании  с 
прогестагенным  компонентом  МГТ.  Точно  также  инъ
екционные  формы  эстрогенов  в  сочетании  с  прогеста
генами  способствовали  увеличению  размеров  и  числа 
узлов  миомы.  Кроме  того,  в  ряде  работ  было  установ
лено,  что  назначение  пероральной  МГТ  не  вызывало 
значимого  изменения  размеров  опухоли.  В  некоторых 
исследованиях  по  изучению  влияния  пероральной  МГТ 
на миоматозные  узлы  не  было  представлено  репрезен
тативной  группы  сравнения  (женщины  постменопау
зального  возраста,  которые  бы  не  получали  МГТ).  Од
нако  в  двух  работах,  которые  включали  такие  группы 
сравнения,  объем  миомы  незначительно  уменьшился 
у  женщин,  не  получавших  МГТ  в  течение  длительного 
времени.  И только  в двух  исследованиях  с  включением 
контрольных  групп  высказано  предположение,  что  на
значение  пероральной  МГТ  может  замедлять  нормаль
ный  менопаузальный  регресс  миомы  матки. 

Влияние  МГТ  на  рост  узлов  миомы  матки  у  женщин 
после  менопаузы    сложная  проблема,  разрешимая 
только  на  основании  дальнейших  исследований.  Яр
кой  иллюстрацией  этого  является  утверждение  Polatti 
и  соавт.  (2000)  о  том,  что  увеличение  объема  или  числа 
фибромиом  матки  во  время  приема  МГТ  в  постмено
паузе,  вероятно,  не  связано  исключительно  с  дозой  и 
путем  введения  эстрогенного  компонента,  а  возможно 
зависит  от  дозы  и  типа  применяемого  прогестагено
вого  компонента.  Для  постменопаузы  характерно  сни
жение  лигандопосредованного  апоптоза,  что  установ
лено  при  исследовании  соотношения  циркулирующих 
Fas/FasL  у  женщин  в  постменопаузе,  получающих  МГТ. 
Половые  стероидные  гормоны  оказывают  влияние  на 
рост  лейомиомы,  стимулируя  клеточную  пролифера
цию  в  большей  степени,  чем  механизмы  апоптоза.  Ча
стота  клеточной  пролиферации  ниже  в  постменопаузе, 
чем  в репродуктивном  возрасте,  кроме  того, она  усили
вается  под действием  прогестерона. 

Однако  миома  матки    не  противопоказание  для  МГТ. 
Препараты  МГТу  больных  миомой  матки  можно  назна
чать,  если  у  женщины  имеется  не  более  23  узлов  не 
более  3  см.  Исключение    субмукозное  расположение 
узла.  При  этом  необходимо  динамическое  ультразву
ковое  исследование  органов  малого  таза  с  доплеро
мерией  1  раз  в  6  мес.  При  появлении  интенсивного 
кровотока  в  узлах  лечение  должно  быть  отменено  и 
врач  решает  вопрос  о  тактике  дальнейшего  ведения. 
На  практике,  большинство  женщин  с  узлами  неболь
ших  размеров  или  после  оперативного  лечения  (ги
стерэктомия  или  надвлагалищная  ампутация  матки 

81 



как  с  придатками,  так  и  без)  могут  получать  МГТ  по 
показаниям,  длительно  без  какоголибо  увеличения 
миомы  матки. 

Как  альтернатива,  в  ряде  случает  для  лечения  климак
терического  синдрома  у  женщин  с  миомой  матки  в 
постменопаузе  возможно  применение  фитоэстрогенов 
(соевые  изофлавоны),  которые  не  приводят  к  увеличе
нию  размеров  миоматозных  узлов. 

Миома матки и рак 

Лейомиома  матки  является  эстрогенчувствительной 
опухолью  и  на  ее  возникновение  оказывают  влияние 
длительность  эстрогенного  воздействия  (раннее  ме
нархе,  избыточная  масса  тела). У  женщин  с  ожирением 
повышено  содержание  эстрогенов  благодаря  их  вне
гонадному  синтезу  ароматизацией  в  жировой  ткани 
андрогенов  в эстрогены,  а  также  сниженному  в  печени 
синтезу  основного  транспортирующего  стероиды  бел
ка    ГСПГ. 

Две  трети  всех  узлов  миомы  подвергаются  различной 
степени  дегенерации: в 65%   это  гиалиноз,  в  15%   мик
соматоз,  а  в  10%    кальциноз.  Злокачественную  дегене
рацию  или  трансформацию  лейомиомы  в  лейомиосар
кому  оценивают  в  пределах  от  0,3  до  0,7%.  В  больших 
сериях  исследований  из  1429  гистерэктомии,  выпол
ненных  по  поводу  миомы  матки, лейомиосаркома  была 
выявлена  при  гистологическом  исследовании  удален
ной  матки  в  0,49%  случаев.  При  наличии  миомы  матки 
вероятность  лейомиосаркомы  в  10  раз  выше  у  женщи
ны  старше  60 лет,  чем  у женщины  40  лет. 

Лейомиосаркома,  которую  относят  к  числу  наиболее 
часто  встречающихся  сарком,  может  развиваться  на 
фоне  лейомиомы  матки  в  0,10,3%  случаев.  Патогенез 
лейомиосаркомы  не  изучен  и  не  ясно,  развивается  эта 
опухоль  из  имеющейся  лейомиомы  или  возникает  как 
первичное  новообразование.  Принято  считать,  что 
лейомиома  крайне  редко  трансформируется  в  лейо
миосаркому  и,  как  правило,  возникает  de  novo.  Эти 
данные  подтверждает  тот  факт,  что  профили  экспрес
сии  микроРНК  в  лейомиоме  и  лейомиосаркоме  раз
личаются. 

Аналогичные  факторы  риска  относят  и  к  возникнове
нию  злокачественных  опухолей  гениталий.  У  курящих 
женщин  частота  возникновения  миомы  матки  и  рака 
эндометрия  меньше  по  сравнению  с таковым  показате
лем  у  некурящих. 

Злокачественные  заболевания  женских  половых  орга
нов  являются  частой  причиной  смерти  женщин  во  всем 
мире. Среди  всех  злокачественных  опухолей  гениталий 
рак  яичника  доминирует  как  причина  смертности  по
сле  рака  эндометрия  и шейки  матки. 

К  факторам,  связанным  с  повышенным  риском  разви
тия  рака  яичника  и эндометрия, относят  гормональные 
нарушения,  воспалительные  заболевания,  семейную 
предрасположенность,  повреждения  генома, повышен
ную экспрессию  ростовых  факторов, особенности  пита
ния,  нарушения  иммунной  системы,  вредные  факторы 
окружающей  среды,  оксидативный  стресс.  Кроме  того, 
в  патогенезе  рака  этих  локализаций  могут  участвовать 
и  такие  факторы,  как  ранее  менархе,  малое  число  ро
дов,  позднее  наступление  менопаузы,  бесплодие. 

В  клетках  большинства  узлов  лейомиомы  обнаружи
вают  нарушения  кариотипа.  В  20%  этих  нарушений 
отмечают  транслокацию  между  хромосомами  12  и  14. 
Поврежденные  участки  12 хромосомы  выявляют  также 
при  других  типах  солидных  опухолей.  На  аномальных 
участках  хромосом  12  и  7  повреждается  экспрессия 
генов,  регулирующих  ростовые  факторы  и  цитокины, 
включая  трансформирующий  ростовой  факторВ,  эпи
дермальный  фактор  роста,  инсулиноподобный  фактор 
роста  1  и  2  типа,  тромбоцитарный  ростовой  фактор. 
Большинство  этих  цитокинов  экспрессируются  в  повы
шенном  количестве  в  миоме  по  сравнению  с  окружаю
щим  миометрием. 

Однако  описаны  подтвержденные  гистологически, 
иммуногистохимически  и  цитогенетически  случаи 
развития  лейомиосаркомы  в  лейомиоме,  когда  в  зло
качественной  опухоли  обнаруживают  элементы  пред
шествующей  доброкачественной.  При  цитогенетиче
ских  исследованиях  выявлены  схожие  изменения  в 
хромосоме  10 как  при  клеточной  миоме, так  и при  лейо
миосаркоме. 

Кроме  того,  потерю  короткого  плеча  хромосомы  1  в 
клеточной  миоме  можно  расценивать  как этап  злокаче
ственной  трансформации  опухоли  в  лейомиосаркому. 
Почти  все  генетические  аберрации  в  клетках  миомы 
матки  совпадают  с  таковыми  в  клетках  лейомиосарко
мы. Повышенная  экспрессия  плюрипотентного  фактора 
роста  акрогранина  в  гладкомышечных  клетках  может 
сопровождаться  их  злокачественной  трансформацией. 

В литературе  имеются  единичные  сообщения  о  выявле
нии  лейомиосаркомы  после  ЭМА  по  поводу  лейомио
мы  матки. 

Клиническая  симптоматика  миомы  и  лейомиосаркомы 
матки  практически  не  различается:  периодическая  т я 
нущая  боль  внизу  живота  различной  интенсивности, 
меноррагии.  Степень  выраженности  симптомов  зави
сит  от  количества  опухолевых  узлов,  их  размеров,  ло
кализации  и темпов  роста  опухоли. 

В  настоящее  время  нет  ни  одного  имиджевого  мето
да  неинвазивной  диагностики,  который  бы  позволял  с 
высокой  степенью  достоверности  дифференцировать 
лейомиосаркому  от  миомы  матки.  Только  гистологи
ческое  исследование,  зачастую  с  использованием  им
муногистохимического  метода,  позволяет  установить 
диагноз  лейомиосаркомы.  Отмеченный  быстрый  рост 
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узла  миомы  повышает  вероятность  наличия  злокаче
ственной  опухоли. 

По  мнению  некоторых  ученых,  само  наличие  миомы 
матки  связано  с  повышенным  риском  развития  рака 
эндометрия.  Особенно  этот  риск  увеличивается  при 
выявлении  миомы  матки  после  30 лет  и длительном  су
ществовании  опухоли,  а  также  у  женщин  с  ожирением 
в  перименопаузе.  Однако  при  изучении  гормонобус
ловленных  факторов  риска  развития  рака  эндометрия 
не  было  выявлено  связи  этого  заболевания  с  миомой 
матки.  Ожирение  при  индексе  массы  тела,  превышаю
щем 25, особенно  в молодом  возрасте, расценивают  как 
одно  из  ключевых  составляющих  развития  рака  эндо
метрия. 

Таким  образом,  особое  внимание  за  состоянием  эндо
метрия  у больных  с миомой  матки  следует  уделять  в пе
рименопаузальном  периоде.  Регулярное  УЗИ  органов 
малого  таза  с  оценкой  толщины  и  эхоструктуры  эндо
метрия  следует  проводить  не реже  1 раза  в  год. При  по
дозрении  на  гиперпластический  процесс  эндометрия 
должна  быть  выполнена  гистероскопия  с  прицельной 
биопсией  эндометрия  или  в  сочетании  с  раздельным 
диагностическим  выскабливанием  слизистой  оболочки 
цервикального  канала  и полости  матки. 

Одновременно  с миомой  матки  у женщины  может  быть 
доброкачественная,  но  обладающая  инфильтративным 
ростом  гладкомышечная  опухоль,  растущая  за  преде
лами  матки.  Это  состояние  классифицируют  как  лейо
миоматоз,  и  необходима  дифференциальная  диагно
стика  с метастазами  лейомиосаркомы. 

Внутривенный  лейомиоматоз  является  редким  за
болеванием,  когда  доброкачественная  гладкомы
шечная  опухоль  врастает  в  просвет  сосуда  и  серпо
видно  охватывает  маточные  и  другие  тазовые  вены, 
нижнюю  полую  вену  и даже  полости  сердца.  Вопреки 
доброкачественному  характеру  опухоли  она  может 
приводить  к  смерти  изза  сдавления  просвета  вен  и 
полостей  сердца.  Внутривенный  лейомиоматоз  при 
поражении  предсердий  служит  показанием  к  опера 
ции  на  сердце. 

Доброкачественная  метастазирующая  лейомиома 
представляет  собой  миому  матки,  распространяющую
ся  гематогенным  путем  в  легкие,  органы  желудочно
кишечного  тракта,  спинной  и  головной  мозг.  Обычно 
это  состояние  диагностируют  у  женщин  после  опера
ции  на тазовых  органах. 

Диссеминированный  лейомиоматоз  брюшины  проявля
ется  мелкими  множественными  узелками  на  поверхно
сти  как  париетальной,  так  и  висцеральной  брюшины,  в 
большом  сальнике.  Заболевание  развивается  у  женщин 
репродуктивного  возраста,  в  70%  случаев  оно  связано 
с  приемом  контрацептивов  или  беременностью,  кроме 
того  может  сопровождаться  образованием  асцита. 

Лечение  этих  диссеминированных  доброкачественных 
лейомиом  хирургическое,  в объеме  экстирпации  матки  с 
придатками, максимальном  удалении  опухолевых  узлов 
за  пределами  матки, в сочетании  с медикаментозной  те
рапией  аГнРГ,  ингибиторами  ароматазы  или  СМЭР. 

Миома  матки  может  быть  одной  из  составляющих  син
дрома  наследственного  рака.  Таким  синдромом  являет
ся  наследственный лейомиоматоз  в сочетании  с  раковой 
опухолью  почки  (синдром  HLRCC),  который  наследуется 
по аутосомнодоминантному  типу, проявляется  развити
ем лейомиомы  кожи, миомы матки  и рано  возникающего 
рака  почки  с  крайне  агрессивным  течением. 

Другой  наследственный  синдром,  наследуемый  так
же  по  аутосомнодоминантному  типу  и  сцепленный  с 
Ххромосомой,    отоокулоренальный  синдром  Альпор
та,  проявляющийся  гематурией,  протеинурией,  лейко
цитурией,  тугоухостью,  иногда  катарактой,  кроме  того 
может  сопровождаться  диффузным  лейомиоматозом  с 
поражением  матки. 

Таким  образом,  у  гинеколога,  наблюдающего  женщин 
с  миомой  матки,  должна  быть  адекватная  онкологиче
ская  настороженность  для  своевременного  выявления 
случаев,  подозрительных  как  на  наличие  лейомиосар
комы,  так  и  рака  эндометрия,  особенно  при  наличии 
наследственного  отягощения  по  злокачественным  за
болеваниям. 
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Заключение 

Миома (фиброма) или лейомиома матки является доброкаче
ственной  гладкомышечной  моноклональной  опухолью,  ра
стущей  преимущественно  из миометрия. Считают, что  часто
та  этой  опухоли  среди  женщин  репродуктивного  возраста 
варьирует  от 20 до 25%. Однако, по данным  ультразвукового 
и  гистологического  исследований, может достигать  7080%. 

В  основном,  миома  проявляется  после  менархе,  растет  во 
время  репродуктивного  периода,  стабилизируется  или  ре
грессирует  после менопаузы. Установлено, что если  опухоль 
растет в репродуктивном  возрасте, то ее рост зависит от ци
клических  гормональных  изменений  в организме женщины. 
Рост миомы матки ассоциирован  с генетической  предраспо
ложенностью  (семейные  формы),  гормональными  влияния
ми  и факторами  роста. Большое  значение  имеют  стрессы  и 
иммунодефицит. Варианты лечения включают фармакологи
ческие, оперативные  и рентгенологические  вмешательства. 

У  большинства  бессимптомных  миом  постепенно  прогрес
сивно  происходят  рост  и,  как  следствие,  развитие  симпто
мов. Различные диагностические  и терапевтические  дости
жения  (УЗИ, КТ, МРТ, эндоскопия  и др.), доступные  сегодня, 
позволяют  проявить  большую  гибкость  при  выборе  такти
ки лечения, которая должна  быть  адаптирована  к требова
ниям отдельной  пациентки  и зависит  от симптомов  заболе
вания,  возраста  больной,  локализации  и  размеров  узлов, 
состояния  репродуктивной  системы,  а  также  наличия  экс
трагенитальных  заболеваний. 

Несмотря  на  частоту  распространения  миомы  матки,  име
ется  значительная  неопределенность  и  остаются  споры 
среди  врачей  и больных  относительно  лучшего  способа  ее 
лечения. 

Тактика  ведения  больных  миомой  матки  включает  наблю
дение  и  мониторинг,  медикаментозную  терапию,  различ
ные  методы  хирургического  воздействия  и  использование 
новых  миниинвазивных  подходов.  Возраст,  количество  ро
дов,  репродуктивные  цели,  степень  и  тяжесть  симптомов, 
размеры,  количество  и  расположение  миоматозных  узлов, 
риск  малигнизации, близость  менопаузы, стремление  к со
хранению  матки  являются  одними  из факторов,  влияющих 
на  выбор  стратегии  лечения.  Для  каждой  пациентки  раз
рабатывают  индивидуальную  тактику  ведения,  т.е.  подход 
должен быть  строго  персонифицированным. 

Тактика  ведения  больных  с  миомой  матки  при  бес
симптомном  течении  и  при  размерах  узлов  до  56  см  или 
мелких  узлов  общими  размерами  до  810  нед.  беременно
сти:  при  отсутствии  субмукозной  миомы  проводят  наблю
дение,  УЗИмониторинг,  цитологический  скрининг  шейки 
матки, по показаниям кольпоскопию, пайпельбиопсию  1 раз 
в  6  мес,  определение  онкомаркера  СА125.  При  субмукоз

ной  локализации  узла  или  бесплодии  (в случае  отсутствия 
других  причин)  требуется  хирургическое  лечение    гисте
рорезектоскопическая  миомэктомия  и  лапароскопическая 
миомэктомия,  соответственно. 

При  наличии  симптомной  миомы  матки  (кровотечение, 
боль  внизу  живота,  пояснице,  симптомы  нарушения  функ
ции  соседних  органов,  рост  опухоли,  нарушение  кровоо
бращения  в узле)  показано хирургическое  лечение. 

При  менометроррагии  со  снижением  гемоглобина  (пост
геморрагическая  анемия)  и  больших  размерах  узлов  с  це
лью  оптимизации  техники  (возможность  применения  эн
доскопического  удаления  опухоли)  операций  и  снижения 
риска  кровотечения,  целесообразно  использовать  перед 
операцией  наряду  с  антианемической  терапией  улипри
стала  ацетат,  который  в течение  первой  недели  блокирует 
менструальный  цикл,  приводит  к аменорее  и  уменьшению 
размеров  миоматозных  узлов  в течение  36  мес. или аГнРГ. 
После  чего  провести  хирургическое  лечение  или  при  эф
фективном медикаментозном  лечении  на время  отказаться 
от него с последующим динамическим  контролем над тече
нием заболевания, состоянием  эндометрия  и т.д. 

При  отсутствии  таких  возможностей  или  необходимости 
экстренного  лечения  по  согласованию  с  больной  выпол
няют  адекватный  объем  операции,  желательно  лапаро
скопическим  доступом.  У  больных  перименопаузального 
периода  целесообразен  радикальный  объем  операции  
гистерэктомия,  с  предварительной  оценкой  состояния 
эндометрия.  При  сочетании  с  аденомиозом  (в  3040%  слу
чаев),  патологическим  процессом  эндометрия  и  эндоцер
викса  оптимальным  объемом  является  тотальная  гисте
рэктомия  лапароскопическим  доступом  с  сохранением 
яичников.  При  отсутствии  изменений  и желании  женщины 
сохранить  шейку матки    надвлагалищная  ампутация  матки 
с иссечением  цервикального  канала. Предпочтителен  лапа
роскопический  доступ  с морцелляцией  измененной  матки, 
а при тенденции  к пролапсу  или сопутствующей  дисплазии 
соединительной  ткани  с  укреплением  подвешивающего, 
поддерживающего  и фиксирующего  связочного  аппарата. 

Возможна  влагалищная  гистерэктомия,  которая  является 
предпочтительным  объемом  и доступом  при  необходимо
сти удаления  матки, а также  региональная  анестезия. 

При необходимости сохранения матки (нереализованная ре
продуктивная  функция, отказ  больной  от  гистерэктомии)  по 
возможности  выполнение  миомэктомии    лапароскопиче
ским или  гистероскопическим  доступом    считаем операци
ей выбора с последующей  реабилитацией  после операции и 
программой  восстановительного  лечения  (физиотерапевти
ческое), слежением  за состоянием  эндометрия  и стенок мат
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ки, контрацепцией  препаратами с преимущественным  геста
генным  компонентом. Через  6 мес, а после миомэктомии  со 
вскрытием  полости  матки  любым  из  доступов  (лапароско
пия, лапаротомия)  через  12 мес  прекращают  контрацепцию 
и  применяют  средства для  восстановления  функции  репро
дуктивной системы естественным  путем или методами ВРТ. 

Наступившую  беременность  считают  высокого  риска  и  не
обходимо  наблюдение  акушера  с оценкой  состояния  рубца 
на матке  согласно  протоколу  операции  с  подробным  указа
нием локализации узлов и техники удаления, использования 
энергий  (лазер, электро)  и специфики  наложенных  швов. 

Родоразрешение  проводят  согласно  клинической  ситуации 
и после обсуждения  с больной  и подготовки  плана  ведения 
беременности  и родов, с оценкой возможных осложнений у 
матери и плода. Преимущественно    оперативное  родораз
решение  кесаревым  сечением,  учитывая  риски  несостоя
тельности  рубца и разрыва матки желательно  на 38й   39й 
неделе  беременности.  Операцию  лапароскопическим  до
ступом  и ведение родов после лапароскопической  миомэк
томии  считают  высокотехнологичными,  и  поэтому  должно 
быть хорошее техническое  обеспечение. 

Новым  в лечении  миомы  матки  следует  считать  метод  ле
чения  улипристала  ацетатом,  характеризующимся  ткане
специфическим  смешанным эффектом антагониста и агони
ста  прогестерона,  что  в  ряде  случаев  позволяет  избежать 
оперативных  вмешательств  или  обеспечивает  снижение 
осложнений  (анемия),  профилактику  кровотечений  и  воз
можность  выполнения  операции  при  необходимости  ми
ниинвазивным  доступом  с  учетом  значимого  уменьшения 
размеров  узлов. 

Это  лечение  сравнимо  с  предоперационным  ведением  с 
аГнРГ, но оно не влияет  на костную ткань  и не вызывает  вы
раженного  гипоэстрогенного  эффекта. Для  окончательного 
определения  не только  роли улипристала  ацетата, но и ме
ста  данного  медикаментозного  лечения  в тактике  ведения 
больных  с  миомой  матки, необходимо  дальнейшее  наблю
дение, несмотря  на то, что  имеются обнадеживающие  науч
ные  и практические данные  в течение  3 лет  за рубежом  и  1 
года в России. 

Доступ  операции,  как  и объем, согласовывается  с  пациент
кой,  которая  осведомляется  о  возможных  осложнениях  и 
рецидиве  миомы  (при  сохранении  матки),  что  подтрверж
дается  информированным  согласием  больной.  При  крово
течениях, анемирующих  больную, и/или больших  размерах 
опухоли,  целесообразно  проводить  подготовку  к  опера
ции, наряду  с антианемической  терапией, по  согласованию 
с  больной  назначить  лечение  улипристалом  или  аГнРГ  на 
3  мес  (гормонотерапия  назначается  под  контролем  пока
зателей  НЬ,  биохимии,  коагулограммы),  что  оптимизирует 
технику  проведения  операции  и  результаты.  При  миомэк
томии  с  высоким  риском  кровотечения  необходимо  пред
усмотреть  интраоперационную  реинфузию.  Необходимо 
помнить, что миомэктомия  чревата  рецидивами  и несосто
ятельностью  рубца  на  матке  в  родах.  Послеоперационная 
реабилитация  должна  проводиться  индивидуально  и  при
носить  положительные  результаты. 

Важным является сохранение  принципа  целесообразности. 
Миома    доброкачественная  опухоль,  риск  малигнизации, 
развития  саркомы  имеется,  но  низкий. Показания  к опера
ции   большие размеры опухоли или ее рост, кровотечения, 
нарушение  функции  соседних  органов,  бесплодие  и  невы
нашивание  при  отсутствии  других  причин  или  подготовка 
к  ЭКО. Стандартным  доступом  является  чревосечение  или 
влагалищный.  Учитывая  положительные  результаты,  в  том 
числе  качество  жизни  после  лапароскопических  опера
ций,  доступом  выбора  в  клиниках  высоких  медицинских 
технологий  (III  и  IV  уровень)  является  лапароскопический. 
Собственный  опыт  авторов  рекомендаций  подтверждает 
данное  заключение. 

Альтернативные  хирургические  методики    ЭМА  и  фуз
аблация,  используемые  в  клинической  практике,  описаны 
в литературе  и  проводятся  нами. Однако  имеют  ограниче
ния,  побочные  эффекты  и  осложнения,  с  чем  необходимо 
считаться. 

Следует  признать,  что  все  консервативные  варианты  ле
чения  при  отмене  могут  стимулировать  развитие  новых 
лейомиом  и  вести  к  самопроизвольным  рецидивам,  а  так
же  стимулировать  рост  существовавших  ранее  небольших 
или  незамеченных  лейомиом.  Риск  рецидива  и  примене
ние  органосохраняющих  методов  лечения  должны  быть 
сбалансированы,  нацелены  на снижение  заболеваемости  и 
при  необходимости  на  сохранение  фертильности.  Сегодня 
внимание  ученых  направлено  на молекулярную  медицину. 
В свою очередь  последняя положила начало новым направ
лениям  медицинской  науки,  одним  из  которых  является 
предиктивная  медицина. 

Миома матки имеет  гетерогенный  молекулярный  механизм 
развития.  Исследования  в  этом  направлении  смогут  рас
крыть ряд общих молекулярных механизмов для фенотипи
чески  различных  заболеваний,  таких  как  лейомиомы,  аде
номиоз  и  полипы  эндометрия.  Мы  можем  предположить, 
что  в будущем  эти  болезни  могут  быть  классифицированы 
на основе  молекулярных  дефектов,  а не  микроскопическо
го  исследования.  Определение  генотипфенотипа  миомы 
матки  позволит  нам  ответить  на  нерешенные  вопросы: на
пример,  почему  у  одних  женщин  это  заболевание  ослож
няется  обильными  кровотечениями,  а  у  других  протекает 
бессимптомно.  Понимание  новых  элементов  биологии 
этих  заболеваний  приведет  к  созданию  совершенно  ново
го  терапевтического  подхода  [Zaraq  Khan  et  al.,  2014].  Не
понимание  молекулярной  физиологии  и  патофизиологии 
делает  хирургический  метод  основным  в  лечении  данной 
патологии.  Несмотря  на  то,  что  мы  усовершенствовали 
наши хирургические  подходы  в лечении  миомы матки, воз
никновение  рецидивов заболевания, следующих за консер
вативными  операциями,  указывает  на  то,  что  понимание 
основного  механизма  развития  изучено  недостаточно. 

Именно  молекулярная  медицина  и ее  основные  направле
ния  (предиктивная  медицина,  генная  терапия,  фармакоге
номика и др.), фундамент  которых составляет  геном  челове
ка, и будет определять  все многообразие  фундаментальных 
и  прикладных  наук  о  человеке  в  следующем  столетии,  а, 
возможно, и тысячелетии. 
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Приложение 

Приложение 1 

Классификация доказательств и рекомендаций 

(Canadian Task Force on the Periodic Health Examination) 

Классификация убедительности  доказательств 

I  Доказательства  получены  как минимум  в одном  хорошего  качества  рандомизированном  исследовании 

II  Доказательства  получены  в нерандомизированном  клиническом  исследовании 

111  Доказательства  получены  в контролируемом  исследовании  хорошего  дизайна  без  рандомизации 

II2  Доказательства  получены  в  аналитических  исследованиях:  когортном  или  случайконтроль  с  хорошим 
дизайном  более, чем  одном  исследовательском  центре 

11—3  Доказательства  получены  в разных  по времени  серий  исследований  с  интервенцией  или без.  Существенные 
результаты  в неконтролируемых  экспериментах  тоже  могут  рассматриваться  как этот  тип  доказательств. 

III  Мнение  уважаемых  авторитетов,  основанное  на  клиническом  опыте,  описательных  исследованиях,  отчетах 
экспертных  комитетов. 

Градация достоверности  рекомендаций  в зависимости от уровня  доказательств. 

Уровень  А    рекомендации  основаны  на хороших  и последовательных  научных  доказательствах. 

Уровень  В   рекомендации  основаны  на ограниченных  и противоречивых  научных  доказательствах. 

Уровень  С    рекомендации  в основном  базируются  на  консенсусе  и мнении  эксперта. 

Приложение 



I  l U V I i l l / r n W i i v i v  — 

АЛГОРИТМ  ВЕДЕНИЯ  БОЛЬНЫХ  МИОМОЙ  МАТКИ 

Разл/ еры 

Недели беременности 

До 8 недель 

До 12 недель 

Более  12 недель 

Гистеро
скопическая 

класси
фикация 
узлов: 
О 
I 
  II 

Расположение  узлов 

Субмукозный 

Интрамуральный 

Субсерозный 

Субсерозный 
на ножке 

Клиническая  картина 

Боли  Кр< Кровотечение  Бесплодие 

Возраст* 

Невынашивание 
беременности 

Быстрый 
рост 

Беременность  + 
миома 

Нарушение функции 
соседних  органов 

* Трактовка алгоритма в зависимости от возраста пациентки 
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Приложение 
МИОМА  МАТКИ  С  СУБМУКОЗНЫМ  РАСПОЛОЖЕНИЕМ  УЗЛОВ* 

УЗИ; цитологический скрининг шейки матки, аспиратбиопсия эндометрия, СА125, биохимический анализ крови, коагулограмма 

Один узел 

Операция 

1 
ВОЗРАСТ 

> 40 лет, 
с выполненной 
репродуктивной 

функцией 

< 40 лет 

/ 

Размер 
менее 
чем 4 см 

Лапароскопия 

Гистероскопия 

  Экстрипация матки 
или надвлагалищная 
ампутация матки 
лапароскопическим, 
влагалищным или 
лапаротомным 
доступом 

  Гистерорезекто
скопия 

\ 
На ножке 
тип 0 или  I 

Гистеро
резектоскопия 

2этапное 
лечение 

Центри
петальный 

рост 

Гистеро
резектоскопия 
под контролем 
лапароскопии 

1й этап  назначение: 
аГнРГЗ4мес. 
или 
ќ улипристал ацетатат 
3 мес. 
(при кровотечении 
и умеренной анемиии) 

Лапароскопия + 
гистерорезек
тоскопия 

Контрацепция, наблюдение 

Беременность+ 
самопроизвольные 

роды 

Беременность  
см. алгоритм 
при бесплодии 

Лапароскопия +  гистерорезектоскопия 
или 

Лапаротомия 
При больших размерах опухоли или 
анемии (менометроррагии) подготовка 
к операции возможна: 
 аГнРГ*** 
улипристал 

Влагалищный доступ: 
 при размерах матки 
не более 14 недель 

 при сочетании 
с недостаточностью 
мышц тазового дна 

Послеоперационная реабилитация**** 

С придатками 
(при риске 

малигнизации 
или наличии опухоли) 

С трубами 
(при сопутствующем 
воспалительном 

процессе маточных труб 

2й этап 
Гистерезоскопия в I фазу менструального цикла 

Беременность 

Самопроизвольные роды 

Барьерная 
контрацепция 
и наблюдение 
612 месяцев 

При невозможности удаления всех узлов 
стабилизирующая терапия: 

 гестагены 
 аГнРГ*** 

Контрацепция 612 месяцев 

Беременность + 

Послеоперационная реабилитация: 
 физиотерапия по показаниям гинеколога 
 обследование с целью назначения ЗГТ 
 при сохранении шейки матки кольпоскопия 
(по показаниям) + цитологический скрининг 

Беременность

Кесарево сечение  ЭКО 

Беременность+  Рецидив 

* При назначении гормональных препаратов необходимое обследование: 
коагулограмма; биохимический анализ крови, общеклинический анализ крови. 

** Всегда при сочетании с аденомиозом. 
*** При назначении аГнРГ обязательна addback терапия. 
**** физиотерапия по показаниям. 

Кровотечение  Увеличение размера 

Пробно: аГнРГ, улипристал  j  Операция 

с  с  с  с 



I филожение  t 

МНОЖЕСТВЕННАЯ  МИОМА  МАТКИ* 
(узлы интрамуральные, субсерозные, кроме субсерозных  на ножке) 

Цитологический скрининг шейки матки, аспиратбиопсия  эндометрия, СА125, биохимический анализ крови, 
коагулограмма, УЗИ (особенности  расположения узлов, исключение патологии  эндометрия) 

Тактика 

Боли (размеры матки меньше 12 недель) 

 Антагонисты  простагландинов 
 Операция 
Согласовать тактику с пациенткой 
в зависимости от  состояния 
гомеостаза, биохимических 
показателей крови, 
сердечнососудистой  системы и др. 

Кровотечение  Рост опухоли  (или миома больших  размеров) 

Гистероскопия, РДВ 
(исключить  патологию 

эндометрия, субмукозный узел) 

 аГнРГ*** 3 месяца 
 Улипристал 3 месяца 

При положительном  эффекте 

аГнРГ*** еще на 3 месяца 
 Улипристал еще на 3 месяца 

Наблюдение 

Операции: лапароскопия  или лапаротомия: экстирпация матки**, 
надвлагалищная ампутация матки; аблация и резекция эндометрия; 

влагалищная  гистерэктомия 

Оперативное лечение 
Подготовка к операции 
возможна: 
аГнРГ*** 
 улипристал 

Объем  операции 

Миомэктомия  Надвлагалищная 
ампутация  матки 

Экстирпация 
матки** 

Лапароскопия/ Лапаротомия 
При больших  размерах опухоли или 
анемии (менометроррагий)  подготовка 
к операции возможна: 
аГнРГ*** 
 улипристал 

Лапароскопия/Лапаротомия 

Влагалищный доступ: 
 при размерах матки не более 
14 недель 
 при сочетании с недоста
точностью мышц тазового дна 

Послеоперационная  реабилитация**** 

С  придатками 
(при риске 

малигнизации 
или наличии  опухоли) 

Барьерная 
контрацепция 
и  наблюдение 
612 месяцев 

При невозможности удаления всех узлов 
стабилизирующая терапия: 

  гестагены 
 аГнРГ*** 

Контрацепция 612 месяцев 

Беременность + 

С  трубами 
(при  сопутствующем 
воспалительном 

процессе маточных  труб 

Послеоперационная  реабилитация: 
 физиотерапия**** 
 обследование с целью назначения  ЗГТ 
 при сохранении шейки матки 
кольпоскопия  (по показаниям)  + 
цитологический  скрининг 

Кесарево  сечение 

Береме нность

ЭКО 

* При назначении гормональных препаратов необходимое обследование: коагулограмма;  биохимический анализ крови, 
общеклинический анализ крови. 

** Всегда при сочетании с аденомиозом. 
*** При назначении аГнРГ обязательна addback терапия. 
***» физиотерапия   после всех оперативных вмешательств по назначению гинеколога. 
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Приложение 

МИОМА  МАТКИ  И  БЕСПЛОДИЕ' 

УЗИ; СА125, цитологический скрининг шейки матки, кольпоскопия  (по показаниям), аспиратбиопсия эндометрия, гормоны (АМГ, ФСГ, ТТГ, ПРЛ), 
коагулограмма, ультразвуковая  гистеросальпингоскопия  (SIS), исключение других факторов  бесплодия 

Большие размеры узла 

О П Е Р А Ц И Я 

*  1" 
Лапаро
скопия  + 
гистеро

резектоскопия 

Лапаро
скопия, 
миом
эктомия 

Лапаро
томия, 
миом
эктомия 

Выбор зависит от расположения узла, 
от условий**, опыта хирурга. 
Операция должна выполняться в условиях 
высокотехнологического  медицинского 
учреждения. 
Возможно с целью уменьшения размеров 
узла и уменьшения объема кровотечения 
во время операции проведение 
предоперационной подготовки: 
аГнРГ*** 
 улипристал 

Контрацепция барьерными методами 
612 месяцев 

При отсутствии  I  I При наступлении 
беременности  |  беременности 

ВТР через 612 месяцев 

Родоразрешение  путём кесарева сечения 

1 узел 

Р А ЗМЕРЫ 

I 
> 4 см, низкий 
гемоглобин 

Менее 4 см 
(не субмукозное  расположение) 

Детальное обследование для установления 
причины бесплодия и её устранения 

 Улипристала  ацетат 
аГнРГ 
 Антагонисты  простагландинов 

При наступлении 
беременности 

т 
Наступление 
беременности 

Отсутствие 
беременности 

При отсутствии 
беременности 

Самопроизвольные 
роды 

ВРТ 

Самопроизвольные  Операция: 
роды  лапароскопия 

или лапаротомия 
миомэктомия 

Множественная миома матки с узлами небольших 
размеров + трубный фактор, эндометриоз, аденомиоз 

Гистероскопия  + 
диагностическая 
лапароскопия 

Хромогидротубация**** 

1 

ВРТ 
предпочтительно 

в естественном цикле 

аГнРГЗмес. 
 Гестагены в непрерывном режиме 
3 мес. 
 Улипристала ацетат   3 мес. 

Наступление 
беременности 

Отсутствие 
беременности 

Самопроизвольные 
роды 

* При назначении гормональных препаратов необходимое обследование: коагулограмма; биохимический анализ крови, общеклинический анализ крови, физиотерапия   при любых объемах операции по назначению гинеколога. 
** Техническое обеспечение операции (оборудование и т.д.), наличие высококвалифицированного специалиста 
*** При назначении аГнРГ обязательна addback терапия. 
**** При выявлении причин, не связанных с миомой, по возможности, их устранение (разделение спаек, коагуляция, иссечение очагов эндометриоза и т.д.). 




