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Миома матки (ММ) является наиболее распро-
страненной доброкачественной моноклональной опу-
холью, происходящей из гладкомышечных клеток тела 
или шейки матки [46, 80, 127, 144].

Распространенность ММ по данным различных 
авторов колеблется в широких пределах. Частота воз-
никновения увеличивается с возрастом, варьируя в 
пределах 20–40% [45, 59]. Согласно Emma Giuliani et 
al. ММ поражает женщин преимущественно в репро-
дуктивном возрасте, диагностируется у 70% белых 
женщин и более 80% женщин африканского проис-
хождения в течение жизни [58]. 

К факторам риска развития миомы, помимо этни-
ческой принадлежности и наследственности, относятся 
состояния длительного воздействия высоких доз эстро-
генов и/или прогестерона, в частности ранний возраст 
менархе [104], отсутствие родов в анамнезе, поздняя 
беременность, синдром поликистозных яичников, из-
быточный вес, ожирение, особенно у женщин в пост-
менопаузе [147], распространенность которых растет 
и выше среди городского населения и женщин с высо-
ким уровнем образования [125].

Точная причина миомы не установлена, но в воз-
никновении могут играть роль такие факторы, как гор-
мональные, генетические, эпигенетические и факторы 
внешней среды [99]. 

Неясен также патогенез миомы, однако он может 
включать в себя многоступенчатый процесс, который 
управляется несколькими посредниками: преобра-
зование гладкомышечных стволовых клеток в клет-

ки-предшественники миомы под влиянием различных 
факторов внешней и внутренней среды. Генетические 
мутации, участвующие в этом процессе, могут вклю-
чать точечные мутации в MED12(кодирует субъедини-
цу 12 медиаторного мультипротеинового комплекса 
РНК-полимеразы II), о которых сообщается в 45-90% 
миом (в зависимости от этнической принадлежности 
пациента), а также в других генах, кодирующих фума-
рат-гидратазу, белки группы AT-hook 2 высокой под-
вижности (HMGA2-группа белков высокой подвижно-
сти 2), коллаген типа IV альфа-5 (COL4A5) и альфа-6 
(COL4A6). Хромосомные аномалии, включая рециди-
вирующие делеции и перестановки с участием хро-
мосом 6p21, 7q22, 22q и 1p также могут играть свою 
роль. Эпигенетические мутации, участвующие в этом 
процессе, могут включать метилирование ДНК/РНК, 
модификации гистонов (могут изменить экспрессию 
генов подавления опухоли) и микроРНК (может спо-
собствовать пролиферации, воспалению, ангиогенезу 
и синтезу внеклеточного матрикса). Влияние окружа-
ющей среды, как дефицит витамина D, особенности 
питания, воздействие токсинов окружающей среды и 
т. д. в дополнение к факторам риска, также могут спо-
собствовать развитию миомы [149, 162].

В большинстве случаев ММ бессимптомна (70-
80%), однако в зависимости от своего размера и 
расположения может сопровождаться симптомами, 
оказывающими серьезное негативное влияние на здо-
ровье и качество жизни женщины. Самый распростра-
ненный клинический признак – аномальное маточное 
кровотечение, приводящее к снижению качества жиз-
ни и развитию анемии. Симптомы, связанные с объе-
мом опухоли, встречаются редко и включают тазовые 
боли, диспареунию и дизурию. В некоторых случаях 
увеличение объема опухоли может вызвать сдавление 
мочевыводящих путей и дилатацию мочеточников, что 
может приводить к дисфункции почек [36]. 

Связь между миомой и бесплодием обсуждалась 
на протяжении десятилетий. Общепризнано, что чем 
ближе миома к полости матки и к эндометрию, тем бо-
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лее неблагоприятный эффект она может оказать на 
фертильность, снижая шансы на успешную импланта-
цию и беременность. Считают, что бесплодие, ассоци-
ированое ММ, может быть в 5–10 % случаев [64] и в 
основном ограничивается субмукозными узлами, пре-
пятствующими имплантации оплодотворенной яйце-
клетки, сдавлению и непроходимости маточных труб. 
Согласно Freytag D. et al. миомы могут быть единствен-
ной причиной бесплодия у 2-3% женщин [51]. При 
этом, однако, у африканских женщин, несмотря на ши-
рокую распространенность ММ и выраженные изме-
нения, фертильность остается высокой, хотя беремен-
ность обычно наступает в том возрасте, когда частота 
миом уже довольно высока (25–35 лет). Основываясь 
на ограниченной доступной литературе, Don E. E. et al. 
предлагают и обсуждают семь основных гипотез, обо-
сновывающих возможность снижения фертильности 
миомой [43]. 

Данные последнего систематического обзора и 
метаанализа показали, что даже небольшие интраму-
ральные миомы любой локализации связаны с более 
низкой фертильностью и что миомэктомия (МЭ) не 
улучшает исходы наступления клинической беремен-
ности [132]. 

На основании анализов проспективных и ретро-
спективных исследований было также показано не-
благоприятное влияние миом на частоту наступления 
клинической беременности и живорождения у жен-
щин, перенесших экстракорпоральное оплодотворе-
ние (ЭКО) [139, 47]. 

С каждым годом отмечается рост частоты встреча-
емости ММ у женщин до 30 лет и, соответственно, уве-
личение числа беременных с ММ. Распространенность 
ММ среди беременных колеблется от 0,1% до 10,7% 
[39, 86, 158], а по данным Parazzini F. et al. – от 3 до 
12% [123].

В большинстве случаев ММ малых размеров во 
время беременности бессимптомны, однако у 10-30% 
беременных ММ может стать причиной значимых аку-
шерских осложнений [1], которые в основном обуслов-
лены наличием больших миом, множественных миом, 
нарушением питания миом. По сравнению с женщина-
ми без миомы, женщины с миомой имели значительно 
более высокий уровень самопроизвольного аборта, 
преждевременных родов, дородового излития около-
плодных вод, аномалий сократительной деятельности 
матки, кесарева сечения, неправильного положения 
плода, предлежания плаценты, послеродового кро-
вотечения [40, 91, 123], выворота матки и послеро-

дового сепсиса [88]. Некоторые авторы указывают 
на отсутствие корреляции между наличием миомы у 
беременных и задержкой внутриутробного развития 
(ЗВУР) плода, предлежанием плаценты или отслойкой 
плаценты [35]. 

Женщины с ММ, выявленной на ранних сроках бе-
ременности, имеют высокий риск развития гипертен-
зивных расстройств [31]. В исследовании Lina Gong et 
al. было показано, что наличие миомы повышает риск 
развития преэклампсии у беременных [60], которая 
остается одной из основных причин материнской и 
перинатальной заболеваемости и смертности во всем 
мире [111].

Целью данного литературного обзора стала 
определение влияния различных методов лечения 
ММ на фертильность, течение беременности и аку-
шерские исходы. Для лечения симптоматичных миом 
используют хирургические, медикаментозные мето-
ды (агонисты или антагонисты гонадотропин-рилизинг 
гормона (аГнРГ, антГнРГ), антипрогестины, лечение 
только прогестероном, комбинированные оральные 
контрацептивы, селективные модуляторы рецепто-
ров прогестерона (СМРП), левоноргестрел-рилизинг 
внутриматочную систему (ЛНГ-ВМС) [9], антифибрино-
литические средства, нестероидные противовоспали-
тельные препараты (НПВП)) [58] и методы интервен-
ционной радиологии. Какой метод лечения выберет 
врач зависит от типа миом, от размера, расположения, 
количества миом, общего состояния женщин и т. д. 

Миомэктомия
Хотя МЭ является эффективным методом сниже-

ния бремени миомы, сохраняя фертильность, ее нель-
зя считать профилактической мерой до зачатия, она 
должна быть индивидуальной, так как неясно, влияет 
ли и каким образом предыдущая МЭ на маточно-пла-
центарный и плодово-плацентарный кровоток и на ис-
ходы беременностей.

Хотя в некоторых исследованиях показано сниже-
ние рисков неблагоприятных исходов беременности 
при хирургическом лечении ММ до беременности [48, 
97], в других – отмечено отсутствие преимуществ для 
исходов беременности [96, 108]. Поскольку число жен-
щин, перенесших МЭ, увеличилось в последние годы в 
первую очередь для лечения бесплодия, значительное 
число женщин с предыдущей МЭ будут обращаться в 
акушерское отделение; и врач должен проконсульти-
ровать пациентку о рисках и возможных осложнениях 
[76].
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Тщательная предоперационная оценка необходи-
ма для определения хирургической тактики в зависи-
мости от размера, расположения и количества миом. 
Точный предоперационный диагноз покажет, осуще-
ствима ли гистероскопическая резекция или лапаро-
скопическая МЭ, и следует ли проводить лапаротомию 
при множественных или больших миомах [49, 116, 
164]. В настоящее время гистероскопическая МЭ яв-
ляется золотым стандартом хирургического лечения 
субмукозных миом (FIGO 0, 1- International Federation 
of Gynecology and Obstetrics) [27, 122].

Миомы FIGO 2 сложнее поддаются резекции и мо-
гут потребовать двухэтапного лечения, особенно если 
они больше 3 см в размере [116].

Наиболее распространенными осложнениями, 
связанными с гистероскопической МЭ, являются пер-
форация матки, кровотечение, инфекции и венозная 
интравазация [37, 73]. Поздние осложнения, такие как 
внутриматочные спайки, были зарегистрированы при-
мерно в 10% случаев во время повторной гистероско-
пии; риск выше в случаях множественных прилежащих 
миом [57]. Профилактика включает введение послео-
перационной внутриматочной спирали (ВМС), внутри-
маточных баллонов, антиадгезивных средств, геля ги-
алуроновой кислоты или послеоперационное лечение 
пероральными эстрогенами для стимуляции регенера-
ции эндометрия [37]. Хирургические стратегии также 
могут позволить предотвратить образование спаек. 
Монополярные резектоскопы, по-видимому, увеличи-
вают риск послеоперационных внутриматочных спаек 
по сравнению с биполярной резекцией фибром [154]. 
Однако данные относительно профилактических сра-
тегий очень ограничены. Продолжительность зажив-
ления эндометриальной раны варьирует для разных 
типов гистероскопической хирургии, начиная от одно-
го месяца после полипэктомии до трех месяцев после 
МЭ. Продолжительность заживления раны важна для 
последующего лечения бесплодия [161].

Интрамуральные и субсерозные миомы (FIGO 3 
и выше) лучше всего удалять лапароскопией, робо-
тизированной хирургией или лапаротомией. Лапаро-
скопическая хирургия является первым выбором при 
отсутствии противопоказаний. Лапароскопическая МЭ 
считается более сложной многими хирургами-гинеко-
логами, но ее преимущества заслуживают внимания: 
меньшая послеоперационная боль, более короткое 
пребывание в больнице, меньшая кровопотеря и бо-
лее быстрое восстановление. Не было зарегистриро-
вано никакой разницы между лапароскопическим и 

абдоминальным подходом в отношении репродуктив-
ных результатов [44]. Проблемы в хирургии включают 
правильное использование швов и достижение удов-
летворительного гемостаза. Наиболее частыми интра-
операционными осложнениями лапароскопической 
МЭ являются миометриальная гематома, чрезмерная 
кровопотеря и несчастные случаи при морцелляции 
[105, 152].

Противопоказаниями к лапароскопической МЭ яв-
ляются множественные миомы (>4) в разных участках 
матки, требующие многочисленных разрезов, а также 
наличие интрамуральной миомы размером >10–12 см 
или подозрение на лейомиосаркому [161].

Субсерозные миомы, по-видимому, не влияют на 
результаты фертильности, а удаление не приносит 
пользы [126, 130].

Таким образом, в отличие от субмукозных фи-
бром, рекомендаии относительно интрамуральных 
фибром, которые не вызывают деформации полости 
матки, далеки от ясности. Нет единого мнения относи-
тельно того, следует ли удалять интрамуральные мио-
мы у женщин с бесплодием. Многие врачи рекомендо-
вали бы удаление интрамуральных миом, если они ≥5 
см в диаметре. Исследование, проведенное Hart R. et 
al., показало более низкие показатели имплантации/
беременности у женщин с большими (≥5 см) интраму-
ральными миомами [62]; авторы рекомендуют МЭ в 
этих случаях. Процедуру следует обсуждать индиви-
дуально с каждым пациентом, принимая во внимание 
другие потенциальные состояния, такие как дисмено-
рея или нерегулярные кровотечения.

Некоторые авторы не зарегистрировали явных 
преимуществ хирургического вмешательства и не ре-
комендуют этот подход. Однако ограничением этих 
исследований является то, что они не предоставляют 
четкой информации о размере, количестве и местопо-
ложении миом. Хотя сообщается, что интрамуральные 
миомы связаны с более плохими исходами беремен-
ности, женщины, перенесшие МЭ по поводу интраму-
ральных миом, не имели никакой пользы в отношении 
исходов беременности по сравнению с контрольной 
группой. К сожалению, исследования, посвященные 
этому конкретному вопросу и включенные в базу дан-
ных Кокрейна, немногочисленны и не дают точных ре-
комендаций [107].

Согласно Milazzo G. N. et al. разрыв матки после 
МЭ обычно происходит в третьем триместре или во 
время родов, и были выявлены некоторые связанные с 
этим факторы риска. Нет единого мнения относитель-
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но оптимального интервала между МЭ и зачатием. Для 
выработки окончательных рекомендаций необходимы 
дальнейшие исследования [108].

Систематический обзор литературы, проведенный 
Zita Gambacorti-Passerini et al. показал, что разрыв 
матки после предшествующей МЭ происходил в основ-
ном до 36-й недели и перед родами в 0,47% случаев 
[56].

Согласно Koo Y. J. лапароскопическую МЭ можно 
безопасно использовать у женщин репродуктивного 
возраста, желающих забеременеть. Разрыв матки воз-
никает в редких случаях, независимо от особенностей 
миомы, но необходимы дальнейшие крупномасштаб-
ные исследования для выяснения детального эффекта 
различных хирургических методик [79].

Несмотря на то, что МЭ является рекомендуемым 
лечением симптоматических миом среди женщин, же-
лающих сохранить свою фертильность, показатели 
фертильности женщин после этой операции не изуче-
ны и не детализированы [13, 71, 93]. Исследование, 
проведенное Meseret Jeldu et al. выявило, что частота 
наступления беременности после МЭ в значительной 
степени зависит от возраста пациентки, количества 
разрезов на матке и длительности бесплодия до про-
веденной операции [66].

Имеющиеся данные свидетельствуют о том, что 
беременность после МЭ несет риск преждевременных 
родов. Кроме того, женщины, перенесшие МЭ, с боль-
шей вероятностью рожали путем кесарева сечения, 
имели более высокую предполагаемую потерю крови 
при родах и нуждались в большем количестве перели-
ваний крови. Новорожденные, рожденные от матерей 
с предшествующей МЭ, имели более низкий вес при ро-
ждении, вероятно, из-за более раннего гестационного 
возраста при родах [100]. Однако не было разницы в 
частоте ЗВУР или перинатальной смертности. Влияние 
предшествующей МЭ на раннюю потерю беременно-
сти и бесплодие требует дальнейшего изучения [108].

Как поступать с женщинами, которые имеют ММ 
и планируют беременность? Проведенный мною лите-
ратурный обзор показал, что для оптимизации исхода 
беременности, субмукозмые и интрамуральные ММ, 
деформирующие полость матки должны быть удалены 
[84]. Однако удаление недеформирующих полость ин-
трамуральных миом по-прежнему является спорным. 

Bulletti et al. сообщили о более высоких показа-
телях частоты беременностей и живорождений после 
лапароскопической МЭ по сравнению с нехирурги-
ческой группой (LBR-коэффициент живорождений = 

42% против 11% соответственно) [21]. Они пришли к 
выводу, что хирургическое удаление больших и мно-
жественных миом привело к лучшим результатам, но 
были также положительные результаты у женщин с 
меньшими размерами миом. Campo et al. также сооб-
щили о значительном улучшении результатов бере-
менности после MЭ среди женщин с субсерозными или 
интерстициальными миомами без вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ) [25]. Частота родов 
улучшилась с 38,5% до операции до 86,2% после опе-
рации, в то время как частота выкидышей снизилась с 
61,5% до 13,8% соответственно. Эти улучшения были 
результатом устранения вероятной причины наруше-
ния фертильности, такой как измененная перистальти-
ка матки и кровоснабжение.

Yoshino et al. идентифицировали пациентов с ин-
трамуральными миомами, у которых наблюдалась 
усиленная перистальтика матки с помощью магнит-
но-резонансной томографии (МРТ) в реальном режи-
ме времени (cMRI) [163]. Затем они провели МЭ у всех 
этих пациентов. МРТ проводилась после МЭ для опре-
деления снижения маточной перистальтики, а частота 
беременностей оценивалась после 8 месяцев ВРТ. В 
результате у 14 из 15 пациентов нормализовалась пе-
ристальтика, 6 из них достигли беременности. Авторы 
также предположили, что cMRI может играть роль в от-
боре пациентов, которым требуется операция.

В предыдущем обсуждении мы увидели, что не 
все исследования с интрамуральными миомами сни-
жают потенциал фертильности. Таким образом, раз-
мер миомы/миом может быть важен при определении 
того, какие миомы должны быть удалены [12]. Yan L. 
et al. предположили, что удаление миом 3 типа диаме-
тром >2 см может улучшить фертильность, в то время 
как Benecke C. et al. пришли к выводу, что операция 
будет полезна для пациенток с историей неудачной 
беременности с интрамуральными миомами >2 см без 
других факторов бесплодия [11, 160]. Kolankaya A. et 
al. сообщили, что большинство хирургов рекоменду-
ют операцию при миомах >7 см или женщинам с не-
сколькими неудачными циклами ЭКО [78]. Vimercati A. 
et al. поддержали MЭ до ЭКО при миомах >4 см [157]. 
Bulletti C. et al. продемонстрировали более высокий 
уровень успеха и частоты родов среди пациенток с 
интрамуральными миомами >5 см, перенесших лапа-
роскопическую МЭ до ЭКО [22]. Частота беременно-
стей составила 33%, а частота родов — 25% в группе 
МЭ, тогда как в контрольной группе — 15% и 12%, при 
этом существенной разницы в частоте выкидышей не 
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наблюдалось.
Расположение миомы важно для определения 

необходимости МЭ. Casini M. L. et al. сообщили, что 
частота беременностей после MЭ была выше во всех 
типах фибром по сравнению с нехирургической груп-
пой [28]. При наличии субмукозной миомы МЭ по-
казала статистически значимое улучшение частоты 
беременностей. Этого не наблюдалось у пациенток с 
интрамуральными и субсерозными миомами, но сре-
ди этих женщин, перенесших МЭ, наблюдалась общая 
более высокая частота наступления беременности по 
сравнению с неоперированными. Кроме того, МЭ мо-
жет снизить частоту выкидышей в большинстве миом 
и повысить шансы на оплодотворение для достижения 
лучших результатов беременности.

МЭ связана с хирургическими осложнениями 
[29, 34, 61, 157]. Есть три исследования, которые не 
рекомендуют МЭ как рутинное лечение бесплодных 
женщин с миомами. Aboulghar M. M. et al. не продемон-
стрировали существенной разницы в наступлении кли-
нической беременности (cPR) между группами хирур-
гических, нехирургических и бесплодных женщин без 
миом (36% против 29% против 36% соответственно) 
[4]. Они также не обнаружили статистически значи-
мой разницы в cPR независимо от расстояния между 
миомой и эндометрием, за исключением тенденции к 
более высокой cPR, когда миомы находились на рас-
стоянии >5 мм от эндометрия. Обзор Кокрейна также 
не обнаружил улучшения в результатах фертильности 
после МЭ независимо от расположения миомы [106]. 
Carranza-Mamane B. et al. против МЭ у женщин с ин-
трамуральными миомами независимо от размера [26]. 
Они призвали женщин взвесить преимущества опера-
ции против рисков.

Некоторые авторы рекомендуют хирургическое 
вмешательство только в таких случаях, как повторная 
неудача ЭКО, акушерские осложнения, связанные с 
миомой, привычный выкидыш [117, 146]. Обзорное 
исследование пришло к выводу, что нет существен-
ной разницы в результатах фертильности между хи-
рургическими и нехирургическими группами [131]. 
Хотя интрамуральные миомы снижали фертильность 
и увеличивали частоту выкидышей, MЭ не приводила 
к значительному увеличению частоты наступления 
клинической беременности. Они пришли к выводу, 
что удаление внутриполостной миомы эффективно, 
но удаление интрамуральных миом, недеформиру-
ющих полость матки, не приводит к значительному 
увеличению наступления клинической беременности 

и живорождения. Хотя интрамуральные миомы, неде-
формирующие полость матки, значительно снижали 
частоту живорождения и клинической беременности, 
это не означает, что удаление таких миом восстановит 
частоту живорождения до ожидаемого уровня среди 
женщин без миом [151].

Поскольку МЭ можно считать большим вмеша-
тельством в случае небольших миом, а ее польза все 
еще остается спорной, можно ли рассмотреть нехирур-
гические методы улучшения фертильности и акушер-
ских исходов у пациенток с ММ?

Селективные модуляторы рецепторов прогестерона 
(СМРП)

Улипристал ацетат (УПА)— это селективный моду-
лятор рецепторов прогестерона, являющийся синтети-
ческим стероидом, который оказывает агонистическое 
и антагонистическое действие на прогестероновые 
рецепторы (ПР) [6, 128, 135]. Поскольку его струк-
тура похожа на прогестерон (P4), он конкурирует за 
связывание с прогестероновым рецептором. Однако 
УПА имеет более высокую селективность к ПР, чем 
Р4 [69, 157]. Эта уникальная селективность делает 
СМРП превосходящим аГнРГ, поскольку он поддер-
живает уровень циркулирующего эстрадиола (E2) в 
диапазоне средней фолликулярной фазы, тем самым 
избегая побочных эффектов гипоэстрогении, которые 
обычно наблюдаются при лечении аГнРГ [15, 22, 28, 
55, 114, 157]. СМРП специфически действует на гипо-
физ, миому и эндометрий [15, 135]. Воздействуя на ги-
поталамо-гипофизарно-яичниковую ось, УПА снижает 
секрецию лютеинизирующего гормона (ЛГ) и фоллику-
лостимулирующего гормона (ФСГ), вызывая аменорею 
и подавляя овуляцию. Наряду с его действием на ПР 
эндометрия, можно контролировать меноррагию. В 
клетках миомы УПА действует как антагонист P4, пода-
вляя клеточную пролиферацию и вызывая клеточный 
апоптоз. Неоваскуляризацию также можно подавить, 
снижая ангиогенные факторы роста. Для уменьшения 
миомы УПА увеличивает матриксные металлопротеи-
назы и снижает ингибитор тканей, тем самым умень-
шая отложение коллагена во внеклеточном матриксе 
миомы [6, 15, 114].

Помимо доказательства значительного уменьше-
ния размера миомы, они также показали устойчивый 
эффект в поддержании объема миомы в течение 6 
месяцев после прекращения лечения. УПА помогает 
увеличить расстояние между миомой и эндометрием, 
впоследствии восстановить анатомию матки, чтобы 
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позволить имплантацию эмбриона, не мешая воспри-
имчивости эндометрия [69, 112]. УПА превосходит МЭ 
с точки зрения более низких рисков и осложнений с 
более коротким периодом ожидания зачатия. Опти-
мальный период ожидания зачатия после МЭ составил 
9,8 месяцев, и большинство беременностей наступают 
в течение 2 лет, что позволяет заживить раны и улуч-
шить перфузию матки. Этот длительный период ожида-
ния небезопасен, особенно для бесплодных пациенток 
старшего возраста. С УПА пациентки могут забереме-
неть сразу после лечения [131, 121]. Все эти данные 
основаны на пациентках с миомами 2 или 3 типа. Мож-
но ли это экстраполировать на миомы 4 типа, недефор-
мирующие полость матки, еще предстоит подтвердить 
в исследованиях.

Поскольку УПА избирательно воздействует на ПР, 
не влияя на выработку E2, последний вызывает про-
лиферацию и утолщение эндометрия. Эта модифика-
ция эндометрия известна как изменения эндометрия, 
связанные с модулятором ПР [4, 146, 157, 159]. Это 
доброкачественное и обнадеживающее состояние, 
поскольку оно обратимо после прекращения лечения. 
Обычно оно проходит в течение 6 месяцев после ле-
чения, когда толщина и качество эндометрия восста-
навливаются для имплантации бластоцисты [89, 95, 
98, 117].

Сообщалось, что УПА вызвал серьезное пораже-
ние печени у нескольких пациентов [4]. Комитет по 
оценке рисков фармаконадзора (FDA) выпустил не-
сколько рекомендаций по назначению УПА для под-
держания его профиля безопасности.

Агонисты и антагонисты гонадотропин рилизинг гор-
монов

аГнРГ — это нативный пептид, который регулирует 
выработку ФСГ и ЛГ, стимулируя яичники вырабаты-
вать половые стероидные гормоны, такие как 17β-э-
страдиол и P4 [90].

аГнРГ действует непосредственно на гипофиз, 
связываясь с рецепторами ГнРГ [63]. Первоначально 
он увеличивает высвобождение гонадотропинов, вы-
зывая всплеск ФСГ и ЛГ. Через 1–3 недели рецепторы 
ГнРГ будут десенсибилизированы и подавление гипо-
таламо-гипофизарно-яичниковой оси вызовет сниже-
ние E2 и P4, тем самым — снижение роста миомы [145]. 
аГнРГ также действуют на рецепторы ГнРГ, экспрес-
сируемые миомой, для снижения клеточной пролифе-
рации [55]. Помимо снижения экспрессии нескольких 
факторов роста, он также снижает экспрессию ядер-

ного фактора активированных Т-клеток 5, который 
действует как ген гиперосмолярности [55, 114]. 

Во время этого процесса вода будет диффундиро-
вать из клеток миомы, вызывая сокращение миомы.

Было проведено несколько исследований для из-
учения влияния аГнРГ на уменьшение объема миомы. 
Они доказали значительное уменьшение объема мио-
мы в течение периода лечения [19, 74, 109]. В одной 
из обзорных статей говорилось, что пять исследований 
сообщили об уменьшении размера миомы на 30–60% 
[52, 54, 120, 142]. Friedman A.J. et al. продемонстриро-
вали, что 6-месячное лечение ацетатом лейпролида 
(3,75 мг) вызвало 36% уменьшение объема матки на 
12 неделе и 45% на 24 неделе лечения [53]. Поскольку 
исследований для определения влияния аГнРГ на фер-
тильность недостаточно, авторы предполагают, что 
значительное уменьшение объема миомы с помощью 
аГнРГ может уменьшить влияние миомы, вторгающей-
ся в полость матки и впоследствии улучшить импланта-
цию. В исследовании, проведенном Kessel B. et al. 3 из 
5 бесплодных женщин с миомой успешно заберемене-
ли, 2 из них забеременели без хирургического вмеша-
тельства [74].

В некоторых случаях аГнРГ могут использоваться 
перед операцией для уменьшения миомы и восстанов-
ления уровня гемоглобина у симптоматических па-
циентов. Однако из-за их побочных эффектов аГнРГ 
нельзя использовать в течение длительного времени 
[58].

Антагонисты окситоциновых рецепторов
Атозибан — это комбинированный антагонист 

окситоцина и вазопрессина V1А рецепторов. Как ан-
тагонист окситоциновых рецепторов, атозибан конку-
рирует с окситоцином за окситоциновые рецепторы 
в клетках эндометрия, чтобы уменьшить сокращение 
эндометрия и предотвратить изгнание эмбриона во 
время фазы имплантации [110, 113]. Уменьшая эф-
фект окситоцина, он будет подавлять окситоцин-инду-
цированную выработку простагландина и увеличивать 
кровоснабжение эндометрия [83, 95, 98, 118, 129]. 
Как антагонист вазопрессина V1A, атозибан рассла-
бляет маточные артерии и снижает систолическое 
артериальное давление, вследствие чего улучшается 
перфузия эндометрия и миометрия [89, 95, 98]. Эти 
антагонистические эффекты на окситоциновые и вазо-
прессиновые рецепторы улучшают восприимчивость 
матки и имплантацию эмбриона.

Атозибан является специфическим для матки пре-
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паратом, который оказывает немедленное и глубокое 
воздействие на активность матки [33, 89, 94]. Посколь-
ку маточная контрактильность является одной из пред-
полагаемых причин бесплодия у пациентов с миомой, 
атозибан может использоваться для улучшения часто-
ты наступления беременности у таких пациентов.

Однако все исследования, проведенные с атози-
баном, включали пациенток с повторными неудачами 
имплантации. Четыре исследования доказали значи-
тельное увеличение частоты наступления клиниче-
ской беременности, живорождения и значительное 
снижение частоты выкидышей в группе атозибана по 
сравнению с группой плацебо [63, 95, 98, 145]. Два от-
чета о случаях продемонстрировали положительные 
исходы беременности после приема атозибана [89, 
109]. Эти исследования также показали значительное 
снижение сокращений матки после атозибана [63, 89, 
109]. Однако двойное слепое рандомизированное кон-
тролируемое исследование показало незначительные 
изменения частоты живорождения после атозибана у 
женщин с повторными неудачами имплантации, вклю-
чая женщин с миомой [90].

Эмболия маточных артерий (ЭМА)
ЭМА выполняется путем инъекции небольших эм-

болических частиц в обе маточные артерии для окклю-
зии питающего сосуда. Это вызовет ишемию, приво-
дящую к некрозу клеток миомы [41]. При затруднении 
кровоснабжения миомы во время ЭМА будет нару-
шена васкуляризация всего эндометрия и миометрия 
[17, 138]. Считается, что ЭМА влияет на имплантацию 
эмбриона и трудности в сохранении беременности, что 
приводит к увеличению количества выкидышей. Риск 
аменореи и угасания функции яичников после ЭМА у 
молодых женщин низок. Однако существует беспокой-
ство по поводу плохого качества ооцитов и плохой ре-
акции на стимуляцию яичников у пациенток, перенес-
ших ЭМА [72, 148, 155]. Две пациентки в возрасте до 
40 лет, перенесшие ЭКО после ЭМА, показали низкую 
реакцию на стимуляцию яичников [103]. У четырех па-
циенток, желающих забеременеть, наступила амено-
рея после ЭМА, а еще одна пациентка перенесла без-
успешное ЭКО [153]. В литературе описано несколько 
случаев внутриматочных спаек, атрофии эндометрия 
и свища между полостью матки и миомой после ЭМА 
[58, 119, 156]. У более чем 1/3 из 127 пациенток был 
обнаружен некроз внутриполостной ткани через 3–9 
месяцев после ЭМА [102]. Это тревожное открытие 
может помочь объяснить высокую частоту выкидышей 

у женщин после ЭМА.
Таким образом, Американский колледж акушеров 

и гинекологов, Общество интервенционной радиоло-
гии и Королевский колледж акушеров и гинекологов 
признали ЭМА как относительное противопоказание 
для женщин, желающих иметь детей в будущем [8, 
141, 150]. Однако есть несколько исследований, сооб-
щающих о беременности после ЭМА. Karlsen K. et al. 
проанализировали статьи и пришли к выводу, что 50% 
женщин достигли беременности после ЭМА, что ниже, 
чем после МЭ (78%) [70]. Частота выкидышей, по-ви-
димому, выше после ЭМА (60%), чем после МЭ (20%).

Поскольку преимущества ЭМА для фертильности 
остаются спорными, а уровень доказательств, позво-
ляющих предположить лучшие результаты беремен-
ности после ЭМА, невелик, некоторые авторы совету-
ют, что ЭМА не должна быть выбором номер один для 
женщин с миомами и планами на будущую беремен-
ность [19, 50, 94].

Высокоинтенсивный фокусированный ультразвук 
(HIFU)- фокусированная ультразвуковая хирургия

HIFU является относительно новым неинвазив-
ным, органосберегающим методом. За последние два 
десятилетия HIFU широко использовался на практике 
для лечения ММ. Он использует экстракорпоральный 
преобразователь для фокусировки высокоинтен-
сивных ультразвуковых лучей на целевой миоме для 
термической абляции опухолей без введения игл или 
зондов в опухоль [75, 101]. Ультразвуковые волны 
фокусируются на области размером всего в несколько 
миллиметров. В миоме это приводит к высоким тем-
пературам и к некрозу. HIFU может выполняться под 
контролем ультразвука (US-HIFU) или магнитно-резо-
нансной томографии (MR-HIFU), так что миомы могут 
быть выборочно удалены без повреждения соседних 
структур. Лечение HIFU ограничивается абляцией в 
пределах псевдомембраны. Таким образом, проис-
ходит минимальное повреждение окружающего нор-
мального миометрия без очевидного повреждения 
эластичных и коллагеновых волокон в нормальной 
маточной мышце, что приводит к меньшему образо-
ванию рубцовой ткани и меньшему риску гиперплазии 
коллагеновых волокон. Теоретически это снизит риски 
беременности у женщин, прошедших лечение HIFU, по 
сравнению с МЭ. Предыдущие исследования показали, 
что по сравнению с лапароскопической МЭ HIFU имеет 
преимущества в виде меньшего количества осложне-
ний, более быстрого восстановления, меньшего дис-
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комфорта для пациента и меньшего риска, связанного 
с лечением [16, 38]. Клинические исследования также 
подтвердили, что HIFU позволяет избежать нарушения 
функции яичников и побочных реакций, тем самым со-
храняя способность к зачатию [30, 32, 133, 134, 136]. 
Этот метод требует минимальной госпитализации, не 
имеет хирургической раны и дает хорошее облегчение 
и результаты у многих пациентов [67]. HIFU является 
безопасным и эффективным методом лечения для па-
циенток с ММ, желающих забеременеть, и показывает 
эквивалентные результаты по показателям беремен-
ности по сравнению с лапароскопической резекцией 
миомы [68, 165]. 

Радиочастотная абляция (РЧА)
Другим вариантом лечения является РЧА как 

форма гипертермической абляции, использующая по-
вышенную температуру для разрушения тканей. РЧА 
фибром может быть выполнена как лапароскопиче-
ская процедура. Наконечник РЧА направляется в ка-
ждую миому с одновременным лапароскопическим и 
ультразвуковым контролем. Ультразвук используется 
для проверки правильного размещения устройства в 
каждой фиброме [87]. В качестве альтернативы мож-
но выполнить трансвагинальную РЧА.

Li J. S. et al. обнаружили, что объем ММ умень-
шился, а симптомы значительно улучшились после ле-
чения HIFU [92]. Частота наступления беременности 
после HIFU достигла 69,3%, что аналогично частоте 
наступления беременности (62,2–68%) после МЭ [14, 
48, 140]. Почти 74% женщин забеременели в течение 
одного года после лечения HIFU. Спонтанная частота 
наступления беременности после HIFU составила в 
95,4%, что немного выше, чем после МЭ (64,6–88,6%) 
[79, 141]. Хотя частота спонтанных абортов (14,9%) 
после HIFU аналогична частоте после МЭ (13–24%), 
этот показатель все еще значительно ниже, чем при 
беременности с нелечеными миомами (20–46,7%) [77, 
137].

Бесплодие, связанное с интрамуральными мио-
мами, деформирующими полость матки, представляет 
собой сложную клиническую проблему. Миома типа 
3 может иметь более высокий риск неблагоприятно-
го исхода беременности по сравнению с миомой типа 
4 [160]. Поскольку нарушение зоны соединения (JZ- 
junctional zone) может стать причиной субфертильно-
сти, миома типа 4a (имеется контакт с JZ) может иметь 
худший исход, чем миома типа 4b (нет контакта с JZ). 
Это будет трудно доказать в клинических исследовани-

ях, поскольку сложно визуализировать JZ и изменения 
ее толщины во время менструального цикла при тран-
свагинальном УЗИ.

Существуют множество возможных причин, по 
которым интрамуральные миомы влияют на фертиль-
ность. Единственной измеримой причиной, по-види-
мому, является увеличение маточной сократимости. К 
сожалению, не у всех пациенток с интрамуральными 
миомами наблюдается увеличение перистальтики. В 
настоящее время нет хорошего и недорогого метода 
измерения маточной сократимости. cMRI, по-видимо-
му, является точным методом, но он дорогой [81]. Ме-
тод трансвагинального УЗИ является более дешевым 
методом, но он все еще очень зависим от пользовате-
ля. Необходимо разработать лучший метод для легко-
го и эффективного измерения сократимости матки.

Обобщая вышесказанное, можно сделать вывод, 
что МЭ может явиться большим вмешательством для 
пациенток с небольшими интрамуральными миомами 
и не должна быть лечением первой линии. Нехирурги-
ческие методы, описанные выше, могут быть альтер-
нативой. Хотя УПА кажется обнадеживающим, это мо-
жет быть вариантом для уменьшения размера миом, 
особенно миом типа 3 и 4a. Сжатие может отодвинуть 
миому от эндометриальной выстилки и JZ, тем самым 
улучшая частоту имплантации. Однако это должно 
быть сбалансировано с риском осложнений со сторо-
ны печени. аГнРГ может иметь аналогичный эффект, 
что и УПА, хотя это не было исследовано в клинических 
исследованиях. Пациентам с повышенной маточной 
сократимостью можно назначить атозибан, но этот ва-
риант не изучался в клинических исследованиях. ЭМА 
может быть неподходящим вариантом для небольших 
интармуральных миом из-за осложнений, описанных 
выше. HIFU является приемлемым методом для умень-
шения размеров интрамуральных миом, поскольку 
это неинвазивная методика с очень небольшим коли-
чеством побочных эффектов. Его использование для 
небольших миом не изучалось в клинических исследо-
ваниях.

Таргетная терапия – перспективный метод лече-
ния, фокусируется исключительно на клетках ММ для 
уменьшения опухолевых поражений с минимальным 
повреждением окружающих тканей, не влияя на си-
стемные гормоны или фертильность [13]. Таргетная 
терапия была предложена посредством локальной 
инъекции коллагеназы из Clostridium histolyticum и 
генной терапии для доставки разработанных вирус-
ных векторов. Коллагеназа может растворять неор-
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ганизованные внеклеточные коллагеновые волокна 
в ММ, а исследования, подтверждающие принцип его 
использования, показали значительное уменьшение 
размеров ММ [20, 65]. Более того, клиническое иссле-
дование фазы I с участием 15 женщин продемонстри-
ровало безопасность и переносимость коллагеназы, 
полученной из C. histolyticum (NCT02889848). Локали-
зованная таргетная стратегия с помощью модифици-
рованных аденовирусных векторов [3, 115] привела к 
уменьшению размера опухоли и показала отсутствие 
аденовируса в окружающих тканях, специфичность 
воздействия на ММ и хороший профиль безопасности. 
Также использовался аденовирус, экспрессирующий 
преимущественно негативные эстрогенные роды (ER), 
и наблюдалось ингибирование роста миомы у голых 
мышей [5]. Магнитные наночастицы могут повысить 
эффективность генной терапии как против диффе-
ренцированных клеток миомы человека, так и против 
стволовых клеток, инициирующих опухоль. Использо-
вание локализованной нехирургической альтернати-
вы на основе аденовируса для лечения ММ, сочетание 
вирусной доставки генов и нанотехнологий привели к 
более эффективному нацеливанию на миомы, более 
низкой требуемой дозе вируса и, следовательно, к 
общему более безопасному профилю [143]. Необхо-
димы новые таргетные методы лечения ММ с лучшей 
эффективностью, особенно для афроамериканских 
женщин.

Наиболее частым осложнением ММ во время 
беременности является боль в животе, обычно вы-
званная дегенерацией миомы или перекрутом ножки 
субсерозной миомы [2]. В зависимости от срока бере-
менности при возникновении нарушения питания в ми-
оматозном узле чаще всего проводят консервативное 
лечение (постельный режим, гидратация, анальгети-
ки) [7]. Ингибиторы синтезa простагландинов (НПВС) 
следует использовать с осторожностью, особенно в III 
триместре. При признаках некроза опухоли показано 
ее оперативное лечение — лапаротомия с определе-
нием объема операции врачебной комиссией с обяза-
тельным указанием строгих медицинских показаний и 
оформлением информированного согласия женщины, 
а также участием в операции как минимум двух вра-
чей акушер-гинекологов, владеющих полным объемом 
оперативного вмешательства [82].

Увеличение объема и кровоснабжения миометрия 
повышает вероятность кровотечений с возможной ин-
траоперационной гистерэктомией. Манипуляции на 
матке могут приводить к неблагоприятным исходам 

беременности: невынашиванию (18–35%), преждевре-
менным родам, расхождению рубца на матке, инфек-
ционным осложнениям. Риски существенно выше при 
удалении субмукозных или множественных интраму-
ральных миом. По данным источников [82, 108], к ос-
новным показаниям для МЭ во время беременности, 
в настоящее время относятся: некроз миоматозного 
узла; перекрут ножки субсерозного узла; спонтанный 
разрыв дегенерировавшей миомы; стойкий болевой 
синдром, не поддающийся консервативному лечению 
в течение 72 часов; быстрый рост миомы, связанный 
с возможной малигнизацией; крупные миоматозные 
узлы, расположенные в нижнем сегменте матки и вы-
зывающие деформацию места плацентации; крупные 
миоматозные узлы, вызывающие сдавление смежных 
органов с кишечной непроходимостью или субнепро-
ходимостью [76]. По данным ряда авторов, выделяют 
также абсолютные противопоказания к МЭ во время 
беременности, к которым относятся интрамуральные 
миоматозные узлы, деформирующие полость матки 
или смещающие крупные сосуды [18, 24, 85]. Опера-
цией выбора при осложненной беременности являет-
ся МЭ, выполняемая лапаротомным доступом. Наибо-
лее щадящей операцией, является энуклеация узлов 
миомы; она может быть произведена на любом сроке 
беременности (при наличии показаний), но предпоч-
тительнее после образования и становления функ-
ции плаценты, то есть после 16 недель беременности. 
Энуклеации подлежат узлы, доступные для бережного 
вмешательства, то есть расположенные субсерозно. 
Попытка энуклеации интерстициальных узлов во вре-
мя беременности чаще всего сопровождалась неуда-
чами, и результаты таких операций во время беремен-
ности нельзя признать удовлетворительными. Редким, 
но серьезным осложнением, требующим экстренной 
операции, является разрыв сосудов, питающих узел 
ММ. Картина острого живота в этом случае обусловле-
на разрывом сосуда на поверхности капсулы опухоли 
и острым внутрибрюшным кровотечением [82]. При 
выполнении операции в сроке после 22 недель высо-
ки риски начала преждевременных родов [7, 42]. По 
завершении операции выполняется УЗИ для оценки 
жизнеспособности плода. Энуклеация миомы во время 
беременности требует применения спазмолитиков и 
токолитиков. Введение препарата начинается парен-
терально во время операции с переходом в послеопе-
рационном периоде на пероральное применение его в 
течение 12–14 дней.

Контрольное УЗИ выполняют на 4-е сутки по-
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слеоперационного периода, в дальнейшем через 2 
недели. Выписка осуществляется на 7–10-й день по-
слеоперационного периода [82]. Анализ ближайших и 
отдаленных результатов реконструктивно-пластиче-
ских операций при ММ во время беременности свиде-
тельствует об эффективности данного вмешательства. 
Значение этой операции определяется возможностью 
создания благоприятных условий для вынашивания бе-
ременности и реализации репродуктивной функции. 
МЭ при беременности, выполненная по строгим пока-
заниям, позволяет сохранить репродуктивную функ-

цию, благоприятно завершить данную беременность у 
80,3% беременных с ММ и у 31,2% женщин с репро-
дуктивными потерями в анамнезе [23, 10].

Таким образом, ведение беременных с ММ, без-
условно, имеет свои особенности. Беременных с ММ 
или предшествующей МЭ следует рассматривать как 
группу высокого риска. На сегодняшний день имеюща-
яся литература противоречива в отношении доказа-
тельного лечения. Для окончательных рекомендаций 
необходимы дальнейшие исследования.
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Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ԱՐԳԱՆԴԻ ՄԻՈՄԱՅԻ ԲՈՒԺՄԱՆ ԵՂԱՆԱԿՆԵՐԸ ՀՂԻՈՒԹՅԱՆ ԵՎ ՆՐԱ ՊԼԱՆԱՎՈՐՄԱՆ ԺԱՄԱՆԱԿ
Աբրահամյան Ս.Հ.1,2

1 ԵՊԲՀ, մանկաբարձության և գինեկոլոգիայի թիվ 2 ամբիոն 
2 Վերարտադրողական առողջության, պերինատոլոգիայի, մանկաբարձության և գինեկոլոգիայի հանրապետական ինստիտուտ

Բանալի բառեր՝ արգանդի միոմա, միոմեկտոմիա, 
պտղաբերություն, անպտղություն, հղիության պլանավորում, 
հղիության բարդություններ, վիրաբուժական բուժում, դեղո-
րայքային բուժում։

Արգանդի միոման կոնքի ամենատարածված մոնոկլո-
նալ բարորակ ուռուցքն է, որն առաջանում է արգանդի 
մարմնի և պարանոցի հարթ մկանային բջիջներից: Շատ 
դեպքերում արգանդի միոման անախտանիշ է (70-80%), 
բայց պայմանավորված չափով և տեղակայմամբ կարող է 
առաջացնել ախտանիշներ, որոնք լուրջ ազդեցություն ունեն 
կնոջ առողջության և կյանքի որակի վրա: Արգանդի միո-
մայի և անպտղության կապը քննարկվել է տասնամյակներ 
շարունակ: Ընդհանրապես ընդունված է, որ որքան մոտ է 
միոման արգանդի խոռոչին և էնդոմետրիումին, այնքան 
ավելի բացասական ազդեցություն կարող է ունենալ 
պտղաբերության վրա՝ նվազեցնելով հաջող իմպլանտացիայի 
և հղիության հնարավորությունները: 

Արգանդի միոմայի տարածվածությունը հղիների շրջանում 
տատանվում է 3-12%-ի սահմաններում, իսկ հղիների 10-
30%-ի դեպքում այն կարող է առաջացնել մանկաբարձական 
զգալի բարդություններ: 

Ախտանշանային միոմաները բուժվում են վիրաբուժական, 
դեղորայքային և ինտերվենցիոն ռադիոլոգիայի մեթոդներով: 

Բուժման եղանակի ընտրությունը պայմանավորված է միո-
մայի տեսակով, չափով, տեղակայմամբ, քանակով, կանանց 
ընդհանուր վիճակով և այլն։

Հղիության ելքերը օպտիմալացնելու համար պետք է հե-
ռացվեն ենթալորձային և ներպատային արգանդի միոմաները, 
որոնք ձևախախտում են արգանդի խոռոչը: Այնուամենայնիվ, 
հակասական է խոռոչը չդեֆորմացնող ներպատային միո-
մաների վարումը: Չնայած միոմեկտոմիան արդյունավետ 
մեթոդ է՝ նվազեցնելու միոմայի ծանրաբեռնվածությունը՝ 
միաժամանակ պահպանելով պտղաբերությունը, այնուամե-
նայնիվ այն չի կարող դիտարկվել որպես կանխարգելիչ 
միջոց նախքան բեղմնավորումը և պետք է անհատակա-
նացվի, քանի որ պարզ չէ՝ արդյոք և ինչպես է կատարված 
միոմեկտոմիան ազդում արգանդային և պտղի արյան հոսքի 
և հղիության ելքերի վրա:

Այսպիսով, արգանդի միոմա ունեցող և անամնեզում 
միոմեկտոմիա տարած հղիները պետք է դիտարկվեն որպես 
բարձր ռիսկային խումբ: Մինչ օրս ապացույցների վրա 
հիմնված բուժման վերաբերյալ տվ յալները հակասական են, և 
վարման պլանը օպտիմալացնելու համար անհրաժեշտ է կա-
տարել հետագա հետազոտություններ:
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Uterine myoma is the most common monoclonal benign tu-
mour of the pelvis, originating from the smooth muscle cells of 
the uterine body and cervix. In many cases (70-80%), uterine 
myoma is asymptomatic, but depending on its size and loca-
tion, it can cause symptoms that significantly impact a woman’s 
health and quality of life. The connection between uterine myo-
ma and infertility has been discussed for decades. It is generally 
accepted that the closer the myoma is to the uterine cavity and 
endometrium, the more negative is its effect on fertility, reduc-
ing the chances of successful implantation and pregnancy.

The prevalence of uterine myoma in pregnant women ranges 
from 3% to 12%, and in 10-30% of cases, it can cause significant 
obstetric complications. Given the negative impact of uterine 
myoma on fertility and pregnancy outcomes, the question aris-
es: how should women prepare for a planned pregnancy?

Symptomatic myomas are treated using surgical, pharma-
cological and interventional radiology methods. The choice of 
treatment depends on the type, size, location, and number of 
myomas, as well as the overall condition of the woman.

To optimize pregnancy outcomes, submucosal and intramu-
ral myomas that deform the uterine cavity should be removed. 
However, the management of non-cavity-deforming intramural 
myomas remains controversial. Although myomectomy is an ef-
fective method for reducing the burden of myomas while pre-
serving fertility, it cannot be considered a preventive measure 
before conception and should be individualized, as it is unclear 
whether and how myomectomy affects uterine and foetus blood 
flow and pregnancy outcomes.

Thus, pregnant women with uterine myoma and those with a 
history of myomectomy should be considered a high-risk group. 
To date, evidence-based treatment data are contradictory, and 
further research is needed to optimize its management plans.


