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Резюме 

Введение. Миома матки (ММ) – доброкачественное моноклональное гормоночувствительное образование, формирующе-
еся из гладкомышечных клеток и поражающее до 29 % женщин в возрасте 15–54 года по всему миру. С учетом текущей 
демографической ситуации и возрастающей с каждым годом тенденции планирования беременности в старшем репро-
дуктивном возрасте, органосохраняющий подход в лечении ММ становится приоритетным. 

Цель: исследование эффективности применения селективного модулятора рецепторов прогестерона (СМРП) для лечения 
ММ у женщин пременопаузального возраста. 

Материалы и методы. В проспективном когортном исследовании приняли участие 40 пациенток с ММ, средний возраст 
которых составил 39,3 ± 5,8 лет. Методом простой рандомизации пациентки были разделены на 2 группы по 20 человек. 
Средний возраст пациенток был сопоставим и составил 38,15 ± 5,65 и 40,5 ± 5,8 лет в группах 1 и 2 соответственно 
(p = 0,203). В обеих группах после оценки печеночных проб в соответствии с инструкцией применялось курсовое лечение 
препаратом группы СМРП (улипристала ацетат) в суточной дозе 5 мг в течение 84 дней (один курс) с перерывом до начала 
второй менструации после отмены препарата. Группа 1 прошла 2 курса терапии, группа 2 – 3 курса. После каждого курса 
пациенткам выполняли контрольные ультразвуковые исследования (УЗИ), где оценивали величину объема матки и диаметр 
доминантного миоматозного узла и анализировали печеночные пробы. Количественную оценку разницы между двумя 
размерами MM и доминантного узла и максимальным размером объема матки в динамике с оценкой размера эффекта 
выражали в разности средних (Δ) с 95 % доверительным интервалом (ДИ).

Результаты. По данным УЗИ, матка в группе 1 была увеличена в среднем до 129,49 ± 75,57 см3, максимальный размер 
доминантного узла составил 38,90 ± 17,38 мм; в группе 2 матка была увеличена до 294,83 ± 161,37 см3 с максимальным 
размером доминантного узла 53,33 ± 25,48 мм. В результате проведенной терапии в группе 1 был достигнут значимый 
регресс размеров доминантного узла уже после первого курса терапии: величина эффекта количественной оценки 
разницы между двумя размерами MM и доминантного узла (Δ) составила 8,70 (4,11; 13,29) мм (p < 0,001). После второго 
курса в сравнении с первым отмечалась стабилизация размеров (Δ) 1,00 (–1,39; 3,39) мм (p = 0,390); суммарный эффект 
(Δ) составил 9,67 (–14,59; –4,75) мм (p < 0,001). В группе 2 после первого курса также наблюдался регресс доминантного 
узла, величина эффекта (Δ) составила 9,49 (7,08; 11,89) мм (p = 0,001). Эффект (Δ) после второго курса в группе 2 был 
более выражен по сравнению с первым курсом и составил 10,74 (5,86; 15,61) мм (p = 0,001). Однако после третьего курса 
наблюдался рост узлов в сравнении со вторым курсом – (Δ) 8,25 (0,67; 15,83) мм (p = 0,329). Несмотря на отсутствие 
выраженной отрицательной динамики, 9 пациенткам в группе 2 по показаниям была проведена эмболизация маточных 
артерий во избежание рецидива.  

Заключение. Терапия СМРП может применяться как в качестве самостоятельного средства терапии ММ, так и в комбина-
ции с хирургическими методиками. Она позволяет ряду женщин забеременеть без предшествующей миомэктомии, 
а пациенткам, приближающимся по возрасту к менопаузе, избежать оперативного лечения и мягко вступить в естествен-
ную постменопаузу. На сегодняшний день консервативные и оперативные методы лечения лейомиом должны дополнять 
друг друга с целью достижения наилучших клинических исходов.
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Abstract

Introduction. Uterine fibroids (UF) are benign monoclonal hormone-depended tumors originating from smooth myocytes of cervix 
or body uterus affecting up to 29 % of women aged 15–45 years worldwide. Taking into account the current demographic situation 
and annually increasing tendency for pregnancy planning at older reproductive age, an organ-sparing strategy is becoming a first-
priority approach for UF treatment.

Aim: to investigate efficiency of selective progesterone receptors modulators (SPRM) for UF treatment in women of reproductive age.

Materials and Methods. A prospective cohort study involved 40 patients with UF at average age of 39.3 ± 5.8 years. Using simple 
randomization, the patients were divided into 2 groups per 20 women in each. The average age of the patients was comparable and 
comprised 38.15 ± 5.65 and 40.5 ± 5.8 years in groups 1 and 2, respectively (p = 0.203). In both groups, after assessing liver 
function tests in accordance with the instructions, a treatment course with SPRM group drug (ulipristal acetate) was used at a daily 
dose of 5 mg for 84 days (one course) with an interval until the onset of second menstruation after drug withdrawal. Group 1 and 
group 2 received 2 and 3 therapy courses, respectively. After each course, patients underwent control ultrasound examinations 
(UE) by analyzing uterus volume and diameter of dominant myomatous node along with liver tests. A temporal quantitation of the 
difference between UF and dominant node two sizes as well as the maximum uterine volume size and effect size assessment was 
expressed as the difference of means (Δ) with a 95 % confidence interval (CI).

Results. Based on UE data, the uterus size in group 1 was enlarged to an average of 129.49 ± 75.57 cm3, the maximum size of 
dominant node was 38.90 ± 17.38 mm; in group 2, the uterus was as large as 294.83 ± 161.37 cm3 with maximum size of the 
dominant node of 53.33 ± 25.48 mm. After therapy in group 1, dominant node size significantly  regressed: after therapy course  1 
an effect size of quantitated difference between UF two sizes and the dominant node (Δ) was 8.70 (4.11; 13.29) mm (p < 0.001). 
After therapy course 2 vs. therapy course 1, a size stabilization (Δ) was noted comprising 1.00 (–1.39; 3.39) mm (p = 0.390); the 
total effect (Δ) was 9.67 (–14.59; –4.75) mm (p < 0.001). In group 2, after therapy course 1, the dominant node also regressed, 
with effect size (Δ) of 9.49 (7.08; 11.89) mm (p = 0.001). The effect (Δ) after therapy course 2 vs. therapy course 1 in group 2 was 
more prominent reaching 10.74 (5.86; 15.61) mm (p = 0.001). However, after therapy course 3, a larger node size was observed 
compared to therapy course 2 – (Δ) 8.25 (0.67; 15.83) mm (p = 0.329). Despite the lack of pronounced negative dynamics, based 
on medical indications 9 patients in group 2 underwent uterine artery embolization to prevent disease relapse.

Conclusion. SPRM therapy can be used both as an independent means for UF therapy and in combination with surgical interventions. 
Such an approach allows for some women to become pregnant without preceding myomectomy, whereas for those approaching 
age-related menopause to avoid surgical treatment and gently enter natural postmenopause. Currently, conservative and surgical 
treatment methods for leiomyomas should complement each other to achieve the best clinical outcomes.

Keywords: uterine fibroids, UF, selective progesterone receptor modulators, SPRM, ulipristal acetate, gonadotropin-releasing  
hormone agonists, GnRH agonists, uterine artery embolization

Ключевые слова: миома матки, ММ, селективные модуляторы рецепторов прогестерона, СМРП, улипристала ацетат, 
агонисты гонадотропин-рилизинг-гормона, аГнРГ, эмболизация маточных артерий 

Для цитирования: Тихомиров А.Л., Казенашев В.В., Максимова О.В., Маминова М.В., Давыденко Н.Л., Руруа Н.В., Сонина Т.А. 
Преимущества, недостатки и оптимизация органосохраняющих методов лечения миомы матки. Акушерство, Гинекология 
и Репродукция. 2024;18(5):635–647. https://doi.org/10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2024.550.
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Основные моменты

Что уже известно об этой теме?

► �Миома матки (ММ) – доброкачественное прогестеронзави-
симое образование миометрия.

► �Селективные модуляторы рецепторов прогестерона (СМРП) 
могут быть использованы для патогенетической терапии ММ.

Что нового дает статья?

► �Наиболее выраженный эффект наблюдался после первого 
курса терапии СМРП. 

► �Отсутствие регрессионного эффекта от применения СМРП 
может вызывать подозрение на особенности формирова-
ния и развития узлов миомы по гистологическому принципу.

► �Селективная эмболизация маточных артерий (ЭМА) досту-
пом через лучевую артерию оптимизирует данный микро-
инвазивный метод лечения ММ.

Как это может повлиять на клиническую практику 
в обозримом будущем?
► �Применение СМРП в качестве предоперационной подго-

товки позволяет заменить миомэктомию на менее инва-
зивное оперативное вмешательство – ЭМА. 

► �Консервативный и оперативный подходы в лечении ММ не 
должны противопоставляться, а напротив, дополнять друг 
друга с целью достижения наилучших клинических исходов. 

Highlights

What is already known about this subject?

► �Uterine fibroids (UF) are benign hormone-dependent myo- 
metrial growths.

► �Selective progesterone receptor modulators (SPRM) can be 
used for pathogenetic UF therapy. 

What are the new findings?

► �The most prominent effect was observed after SPRM therapy 
course 1.

► �According to the histological principle, the lack of fibroids 
regression after SPRM therapy may raise a suspicion about 
peculiarities of formation and development of fibroid nodes.

► �Selective uterine artery embolization (UAE) accessed through 
the radial artery optimizes this micro-invasive method of UF 
treatment.

How might it impact on clinical practice in the foreseeable 
future?
► �The use of SPRM as preoperative treatment allows to replace 

myomectomy to less invasive UAE.

► �Conservative and surgical approaches for UF treatment should 
not be opposed but complement each other to achieve better 
clinical outcomes.

Введение / Introduction

Миома матки (ММ) – доброкачественное моно-
клональное гормоночувствительное образование, 
формирующееся из гладких миоцитов шейки и тела 
матки [1]. Частота встречаемости лейомиом состав-
ляет до 29 % [2], распространенность ММ в Восточ-
ной Сибири по результатам неселективной выборки 
из 2389 женщин составила 26,4 % [3], а по данным 
аутопсических методов исследования может дости-
гать 70–80 % [4]. Заболевание в большинстве случаев 
протекает бессимптомно, в то время как у 25 % жен-
щин выявляются аномальные маточные кровотечения 
(АМК), хроническая тазовая боль, дисфункция смеж-
ных органов, сопутствующие симптомы железодефи-
цитной анемии (ЖДА), дисгормональные заболева-
ния молочных желез, бесплодие, осложнения геста-
ции и ее течения [5]. ММ занимает уверенное второе 
место среди гинекологической патологии и, несмотря 
на внедрение миниинвазивных органосохраняющих 
методик лечения, остается причиной каждой третьей 
гистерэктомии в мире [5]. В последние годы отмечено 
также «омоложение» ММ вследствие усовершенство-
вания визуализирующих методов исследования, по-
этому диагностика образования у пациенток младше 
25 лет уже не является казуистикой. Данный аспект 

вкупе с  тенденцией планирования беременности 
в позднем репродуктивном периоде делает проблему 
сохранения женского здоровья особенно актуальной. 

Этиология и  патогенез ММ в  настоящее время 
остаются вопросами спорными и  неоднозначными 
[5]. Лейомиома является прогестеронзависимым об-
разованием, что подтверждается преимущественным 
увеличением узлов в  размерах в  секреторную фазу 
менструального цикла [5]. Гипотеза о ведущей роли 
эстрогенов большинством авторов признается уста-
ревшей, так как локальная гиперэстрогенная среда, 
создаваемая клетками опухоли, лишь способству-
ет повышению плотности рецепторов прогестерона 
в тканях ММ в фолликулярную фазу менструального 
цикла, в  то время как именно прогестерон является 
важнейшим митогеном для ее роста и  развития [4]. 
Роль данного гормона реализуется через стимуляцию 
экспрессии эндотелиальных и  сосудистых факторов 
роста. На сегодняшний день также активно изучается 
роль генетического фактора в развитии новообразо-
вания. Так, цитогенетические исследования показали, 
что около 40–50 % миоматозных узлов имеют хромо-
сомные и генные аномалии, включая изменения в ге-
нах MED12, HMGA2, COL4A5/COL4A6 и  др. [6], кото-
рые могут носить характер вторичной соматической 
мутации. При этом данные исследования потенци-

For citation: Tikhomirov A.L., Kazenashev V.V., Maksimova O.V., Maminova M.V., Davydenko N.L., Rurua N.V., Sonina T.A. 
Advantages, disadvantages and optimization of organ-sparing methods for uterine fibroids treatment. Akusherstvo, Ginekologia 
i Reprodukcia = Obstetrics, Gynecology and Reproduction. 2024;18(5):635–647. (In Russ.). https://doi.org/10.17749/2313-7347/
ob.gyn.rep.2024.550.

Да
нн
ая

 и
нт
ер
не
т-
ве
рс
ия

 с
та
ть
и 
бы

ла
 с
ка
ча
на

 с
 с
ай
та

 h
ttp

://
w

w
w

.g
yn

ec
ol

og
y.

su
. Н

е 
пр
ед
на
зн
ач
ен
о 
дл
я 
ис
по
ль
зо
ва
ни
я 
в 
ко
м
м
ер
че
ск
их

 ц
ел
ях

. 
И
нф

ор
м
ац
ию

 о
 р
еп
ри
нт
ах

 м
ож

но
 п
ол
уч
ит
ь 
в 
ре
да
кц
ии

. Т
ел

.: 
+7

 (4
95

) 6
49

-5
4-

95
; э
л.

 п
оч
та

: i
nf

o@
irb

is
-1

.ru
. 

https://doi.org/10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2024.550
https://doi.org/10.17749/2313-7347/ob.gyn.rep.2024.550


А
ку

ш
ер

ст
во

, Г
и

не
ко

ло
ги

я 
и 

Р
еп

ро
ду

кц
и

я

638 http://www.gynecology.su

20
24

 •
 Т

ом
 1

8 
• 

№
 5

ально способны прогнозировать риск рецидивов ММ 
и  способствовать более тщательному дифференци-
рованному подходу к  выбору лечения этого контин-
гента больных. 

К развитию лейомиом предрасполагают следую-
щие факторы: раннее менархе и позднее деторожде-
ние, низкие репродуктивные показатели, чрезмерная 
терапия с  использованием боди-идентичных геста-
генов, наличие хронических воспалительных забо-
леваний органов малого таза и  кишечника в  анам-
незе, а  также негроидная раса, ожирение, отяго-
щение семейного анамнеза [4, 7]. В частности, при 
хронических воспалительных заболеваниях гени-
талий и  кишечника инфекционные агенты за счет 
разных механизмов, потенциально попадая в матку, 
могут инициировать иммуновоспалительную реак-
цию, сопровождающуюся продукцией мононукле-
арами большого количества факторов роста – эпи-
дермального фактора роста (англ. epidermal growth 
factor, EGF), инсулиноподобного фактора роста (англ. 
insulin-like growth factor, IGF), фактора роста эндоте-
лия сосудов (англ. vascular endothelial growth factor, 
VEGF) – основных триггеров лейомиомы, а  также 
усиленным синтезом межклеточного матрикса акти-
вированными миофибробластами [8]. Все это приво-
дит к  активизации формирования и  ускорению тем-
пов роста миоматозных узлов. При этом признаки 
хронического воспаления органов малого таза и ки-
шечника у женщин с ММ ассоциированы с неэффек-
тивностью гормональной терапии, что подчеркивает 
значимость эрадикации возбудителей и  восстанов-
ления нормоценоза половых путей и кишечника как 
важного этапа медикаментозного лечения [8]. 

С учетом текущей демографической ситуации, ор-
ганосохраняющий подход в  лечении ММ является 
приоритетным. Единого алгоритма в  настоящее вре-
мя не разработано, да и  едва ли он возможен в  ус-
ловиях разнообразия клинической картины и особен-
ностей течения патологии в каждом конкретном слу-
чае заболевания. Поэтому терапия ММ предполагает 
строго персонализированный подход. На сегодняш-
ний день становится очевидным, что различные ва-
рианты медикаментозной терапии и оперативного ле-
чения не должны противопоставляться и  исключать 
друг друга, ведь именно возможность комбинации 
хирургического и терапевтического подходов обеспе-
чивает наилучшие клинические исходы. 

Важно понимать, что при обнаружении даже мел-
ких, клинически незначимых миоматозных узлов дли-
тельная пассивно-выжидательная тактика может спо-
собствовать упущению терапевтических возможно-
стей. Только клинически незначимые аваскулярные 
субсерозные ММ могут быть подвержены динамиче-
скому наблюдению, преимущественно в период пери-
менопаузы и  при условии регулярности посещений 
пациенткой врача акушера-гинеколога.

Основным же показанием к  медикаментозно-
му лечению остается «симптомная» ММ [4, 5]. Те-
рапевтическая стратегия в  зависимости от клиниче-
ской ситуации может преследовать 3 основные цели: 
снижение выраженности симптомов заболевания 
и  улучшение качества жизни, стабилизация гемо-
статических показателей как этап предоперацион-
ной подготовки у женщин с  тяжелой ЖДА, а  также 
регресс миоматозных узлов. «Золотым стандартом» 
лечения в нашей стране до настоящего времени счи-
таются агонисты гонадотропин-рилизинг-гормона 
(аГнРГ), которые способны остановить кровотечение 
в течение 7–14 дней после начала приема и вызвать 
регресс миоматозных узлов при достаточно продол-
жительном применении. Однако возможности их 
использования ограничены ввиду нежелательных 
побочных эффектов вследствие гипофункции яич-
ников, что сопровождается менопаузальными сим-
птомами и  обусловливает необходимость вспомога-
тельной (add-back) терапии эстрогенами [4]. Также 
одним из недостатков лечения является отсутствие 
стойкого эффекта  – после отмены препарата у  до-
статочно молодых пациенток размеры миоматозных 
узлов возвращаются к исходным параметрам. Поэто-
му аГнРГ все чаще используются как средство крат-
ковременной предоперационной подготовки у  паци-
енток с  тяжелыми АМК или как самостоятельный 
вариант терапии у  женщин с  ММ и  аденомиозом, 
вплотную приближающихся к  возрасту менопаузы 
и имеющих противопоказания к операции или отка-
зывающихся от хирургического лечения.

С этими же целями в клинической практике также 
может быть использована группа селективных моду-
ляторов рецепторов прогестерона (СМРП), в  частно-
сти, улипристала ацетат (УПА). Доказано, что препа-
рат способствует уменьшению интраоперационной 
кровопотери, сокращению сроков пребывания паци-
енток в стационаре после миомэктомии и стабильно-
му регрессу миоматозных узлов, что в ряде клиниче-
ских случаев позволяет вовсе избежать оперативно-
го вмешательства и  рассматривать применение УПА 
как самостоятельный метод терапии ММ [9]. При та-
ком подходе рекомендовано лечение длительными 
прерывистыми курсами [10]. Показанием могут счи-
таться ММ 3–5-го типов по классификации 2011  г. 
Международной федерации гинекологии и  акушер-
ства (англ. International Federation of Gynecology and 
Obstetrics, FIGO) [11]. 

Селективные модуляторы рецепторов прогестеро-
на, в отличие от аГнРГ, не вызывают нежелательных 
побочных явлений в виде сопутствующих симптомов 
гипоэстрогении и  хорошо переносятся пациентка-
ми. Однако применение УПА может быть ограниче-
но у женщин с сопутствующими гиперпластическими 
процессами в эндометрии. В многочисленных иссле-
дованиях было доказано, что связанные с  приемом 

Преимущества, недостатки и оптимизация органосохраняющих методов лечения миомы матки
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препарата изменения слизистой оболочки матки, так 
называемые изменения эндометрия, ассоциирован-
ные с  применением модуляторов рецепторов про-
гестерона (англ. progesterone receptor modulators 
Associated Endometrial Changes, PAEC), носят исклю-
чительно доброкачественный характер и  полностью 
обратимы [9]. Тем не менее, по данным ряда источ-
ников, рекомендовано проведение пайпель-биопсии 
эндометрия у  женщин с  сопутствующими гиперпла-
стическими процессами в  целях снижения рисков 
усугубления течения заболевания [9]. Аналогичное 
исследование может быть назначено лечащим вра-
чом спустя 6 месяцев после отмены препарата [9]. 
Согласно обновленной инструкции от 31.08.2021, 
одобренной Минздравом России, применение УПА 
в обязательном порядке должно сопровождаться мо-
ниторингом функции печени ввиду возможной гепа-
тотоксичности у лиц с латентно протекающими забо-
леваниями гепатобилиарной системы [9, 11]. Прямым 
показанием к прекращению приема служит трехкрат-
ное повышение уровня трансаминаз, а  также более 
чем двукратное повышение билирубина относительно 
верхней границы нормы [11]. 

В 2020 г. Комитет Европейской комиссии по лекар-
ственным препаратам для медицинского применения 
(англ. European Medicines Agency, ЕМА) посчитал, что 
польза от применения УПА превышает возможные 
риски, в  особенности у  пациенток, для которых по 
различным причинам альтернативные методы лече-
ния недоступны или малоэффективны [12]. Таким об-
разом, УПА имеет впечатляющую доказательную базу, 
изученную клиническую эффективность, хорошую 
переносимость пациентками, способствует стабили-
зации показателей гемодинамики и  регрессу миома-
тозных узлов, который сохраняется даже после отме-
ны препарата, что в ряде случаев позволяет избежать 
оперативного лечения [9–11].

Говоря об органосохраняющей тактике ведения па-
циенток с  ММ, нельзя не упомянуть хорошо зареко-
мендовавший себя миниинвазивный, стабильно-ре-
грессионный метод эмболизации маточных артерий 
(ЭМА). Он является операцией выбора для женщин 
с  выполненной репродуктивной функцией, размеры 
миоматозных узлов которых не превышают 6 см в ди-
аметре, особенно если им по различным причинам 
может быть противопоказано обширное хирургиче-
ское вмешательство или гормональные методы лече-
ния. Методика эмболизации в разных странах может 
несколько отличаться, но суть этой микроинвазивной 
операции остается неизменной – добиться полной 
двухсторонней селективной катетеризации маточных 
артерий и  коаксиальной окклюзии дистальных арте-
риол [13]. Ожидаемым исходом вмешательства явля-
ется полное прекращение артериального кровотока (в 
ходе ЭМА на экране рентген-монитора регистрирует-
ся прекращение поступления контраста в  узлы мио-

мы, после ЭМА – на основании данных цветного доп- 
леровского картирования [13]), дегидратация узлов, 
образование их кальцинированной капсулы, а  так-
же асептический некроз, гиалиноз и кальцификация 
узлов. Контрольные ультразвуковые исследования 
(УЗИ) эффективности лечения проводятся через 3, 
6, 12 месяцев после ЭМА. Нежелательным побочным 
эффектом может являться постэмболизационный 
болевой синдром разной степени выраженности. Не-
специфическими послеоперационными симптомами 
также являются возможное повышение температуры 
тела и чувство общего недомогания [13]. Патогенети-
чески возникновение «сильных» и «нестерпимых» бо-
лей можно объяснить затруднением венозного оттока 
от инволюционирующих узлов ММ у пациенток с ва-
рикозной болезнью [13]. Данную проблему можно ре-
шить с помощью применения флавоноидов и других 
групп венопротекторов в раннем послеоперационном 
периоде. Воздействуя системно на венозную стенку, 
препараты снижают выраженность гипердинамиче-
ской реакции кровообращения, способствуют лучше-
му оттоку венозной крови от ишемизированных узлов 
и облегчают болевой синдром [13]. 

Наиболее дискутабельным вопросом в отношении 
ЭМА уже длительное время является гипотеза о  ее 
отрицательном влиянии на овариальный резерв. Ве-
роятно, снижение числа антральных фолликулов яв-
ляется следствием недостаточности коллатерального 
кровотока в яичниках. Поэтому большинство стран не 
рекомендуют применение ЭМА у  женщин, имеющих 
репродуктивные планы, и  в особенности прибегаю-
щих к  вспомогательным репродуктивным технологи-
ям (ВРТ) [1, 14–17]. Тем не менее в 2019 г. метаанализ 
353 пациенток показал, что снижение числа антраль-
ных фолликулов на контрольных УЗИ у женщин, под-
вергшихся ЭМА, регистрируемое через 3–4 месяца 
после вмешательства, полностью нивелируется в  те-
чение 1 года, а в ряде случаев методика даже прово-
цирует rebound-эффект [18, 19]. Гемодинамические 
сдвиги в  бассейне яичниковой артерии способны 
скомпенсировать недостаточность кровотока в колла-
тералях восходящей маточной артерии, который ги-
потетически может пострадать при эмболизации, что 
объясняет последующее восстановление числа фол-
ликулов [19]. 

Не менее серьезным осложнением ЭМА, ограничи-
вающим применение методики у  женщин репродук-
тивного возраста, являются последующие выкидыши 
на ранних сроках беременностей, что предположи-
тельно связано с  изменениями морфофункциональ-
ных свойств здорового миометрия, подвергшегося 
кратковременной ишемизации в  процессе операции 
[20]. Тем не менее существуют убедительные доказа-
тельства, что искусственно созданная ишемия обыч-
но разрешается в  течение 48–72 часов после ЭМА 
благодаря высокоразвитой сети коллатералей ветвей 

Тихомиров А.Л., Казенашев В.В., Максимова О.В., Маминова М.В., Давыденко Н.Л., Руруа Н.В., Сонина Т.А. 
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маточных, яичниковых и подвздошных артерий в здо-
ровом миометрии, в  то время как узлы лейомиомы, 
имеющие чаще единственный источник кровоснабже-
ния, инфарктируют [20]. Более того, в последнее вре-
мя в  хирургической практике все чаще применяется 
усовершенствованная техника проведения операции – 
суперселективная ЭМА [21]. Она позволяет разрешить 
большинство нюансов, связанных с возможными пос- 
леоперационными рисками для репродуктивного здо-
ровья, такими как снижение овариального резерва, 
некротизация здорового миометрия, нарушение пла-
центации и рецидивирование ММ [21]. В ряде наблю-
дений последний аспект можно объяснить наличием 
дополнительного кровоснабжения узлов миомы из 
артериального бассейна контрлатеральной стороны 
[21], эмболизацию которой в ряде клиник технически 
провести не могут. Суперселективную билатеральную 
эмболизацию можно назвать технологией «снайпе-
ра». Она позволяет полноценно обескровить все узлы 
миомы, снизить риск нецелевой эмболизации, умень-
шить объем ишемизированной ткани и таким образом 
снизить интенсивность постэмболизационного боле-
вого синдрома [21]. Во многом этому способству-
ет используемый нами доступ для ЭМА через луче-
вую артерию, что также уменьшает время операции и, 
следовательно, лучевую нагрузку, избавляет пациент-
ку от дискомфортной тугой давящей повязки в обла-
сти правого паха, вынужденного положения с вытяну-
той ногой и мочевого катетера на 12 часов, как ранее 
это было при доступе через бедренную артерию по 
Сельдингеру. 

Цель: исследование эффективности применения 
СМРП для лечения ММ у женщин пременопаузально-
го возраста.

Материалы и методы / Materials 
and Methods

Дизайн исследования / Study design
В проспективном когортном исследовании приня-

ли участие 40 пациенток, средний возраст которых 
составил 39,3 ± 5,8 лет. Методом простой рандомиза-
ции пациентки были разделены на 2 группы по 20 че-
ловек с целью определения оптимальной эффектив-
ности терапии в зависимости от ее продолжительно-
сти. Средний возраст пациенток был сопоставим и со-
ставил 38,15 ± 5,65 и 40,5 ± 5,8 лет в  группах 1 и 2 
соответственно (p = 0,203).

Критерии включения и исключения / Inclusion 
and exclusion criteria

Критерии включения: умеренные и  тяжелые сим-
птомы ММ у женщин пременопаузального возраста; 
получение добровольного письменного согласия.

Критерии исключения: почечная и/или печеночная 
недостаточность; рак матки, шейки матки, яичников 

или молочной железы; беременность; кровотечение 
из влагалища неясной этиологии или по причинам, не 
связанным с ММ; отказ от участия в исследовании.

Лечение / Therapy
В обеих группах после оценки печеночных проб 

применялось курсовое лечение препаратом группы 
СМРП (улипристала ацетат) согласно обновленной 
инструкции по применению препарата УПА (5 мг) для 
лечения больных миомой матки от 31.08.2021, одо-
бренной Минздравом России, в  суточной дозе 5  мг 
в течение 84 дней (один курс) с перерывом до начала 
второй менструации после отмены препарата. Группа 
1 прошла 2 курса терапии, группа 2 – 3 курса. После 
каждого курса пациенткам выполняли контрольное 
УЗИ, где оценивали величину объема матки и  диа-
метр доминантного миоматозного узла и  анализиро-
вали печеночные пробы. 

Статистический анализ / Statistical analysis
Анализ данных проводили при помощи статисти-

ческого программного обеспечения R версии 4.3.2 
(R Core Team). Данные, измеренные в  непрерывной 
шкале, представлялись в  виде среднего (M) и  стан-
дартного отклонения (SD), медианы (Me) и нижнего 
и  верхнего квартилей (LQ; UQ). Проверка близости 
к гауссову распределению осуществлялась при помо-
щи критерия согласия Шапиро–Уилка. Качественные 
данные представлены в виде абсолютных (n) и отно-
сительных (%) величин. Для проверки статистических 
гипотез для независимых выборок использовали кри-
терий Стьюдента, Манна–Уитни, точный критерий Фи-
шера. Величину эффекта количественной оценки раз-
ницы между двумя размерами миомы и доминантного 
узла и максимальный размер объема матки в динами-
ке с оценкой размера эффекта выражали в разности 
средних (Δ) с 95 % доверительным интервалом (ДИ).

Для оценки величины объема матки и  диаметра 
максимального миоматозного узла на разных этапах 
лечения применялся однофакторный дисперсионный 
анализ (one-way ANOVA) для повторных измерений 
с  применением апостериорного теста множествен-
ного сравнения и  расчетом поправки Бонферрони 
и  парный t-тест для связанных выборок. Принятый 
уровень значимости – p < 0,05.  

Результаты / Results

Сравнительная характеристика пациенток до лече-
ния приведена в таблице 1.

По данным УЗИ, матка в  группе 1 была увеличе-
на в  среднем до 129,49 ± 75,57 см3, максимальный 
размер доминантного узла составил 38,90 ± 17,38 мм; 
в  группе 2 матка была увеличена до 294,83  ± 
161,37 см3 с максимальным размером доминантного 
узла 53,33 ± 25,48 мм. 

Преимущества, недостатки и оптимизация органосохраняющих методов лечения миомы матки
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После первого курса терапии в  группе 1 (табл. 2) 
был достигнут значимый регресс размеров объема 
матки: –35,86 (–60,63; –11,08) см3 (p = 0,007), по-
сле второго курса терапии отмечалась стабилизация 
размеров объема матки (Δ) –0,19 (–3,56; 3,19) см3 
(p = 0,907), суммарный эффект (Δ) составил –33,63 
(–62,93; –4,33) см3 (p = 0,027).

В группе 2 после первого курса (табл. 2) также на-
блюдался значимый регресс размеров объема матки: 

–110,89 (–155,51; –66,26) см3 (p < 0,001). Суммарный 
эффект (Δ) после второго и  третьего курсов тера-
пии составил –83,29 (–114,57; –52,01) см3 (p < 0,001) 
и  –69,23 (–106,70; –31,75) см3 (p = 0,001) соответ-
ственно.

В результате проведенной терапии в группе 1 был 
достигнут значимый регресс размеров доминантно-
го узла уже после первого курса (табл. 3), величина 
эффекта (Δ) составила –8,70 (4,11; 13,29) мм (p  < 
0,001). После второго курса в  сравнении с  первым 
отмечалась стабилизация размеров (Δ): 1,00 (–1,39; 

3,39) мм (p = 0,390), суммарный эффект (Δ) составил 
–9,67 (–14,59; –4,75) мм (p < 0,001). При этом у 2 па-
циенток терапия была остановлена в  связи с  насту-
плением желанной беременности в перерывах между 
курсами.

В группе 2 после первого курса также наблю-
дался регресс доминантного узла (табл. 3), величи-
на эффекта (Δ) составила –9,49 (–11,89; –7,08)  мм 
(р < 0,001). Эффект (Δ) после второго курса был бо-
лее выражен и  составил –10,74 (–15,61; –5,86)  мм 
(р  < 0,001). После третьего курса хотя и  наблюда-
лось незначительное увеличение доминантного узла 
в сравнении со вторым курсом, но его размер не до-
стиг исходных размеров, и величина суммарного эф-
фекта (Δ) составила 8,25 (0,67; 15,83) мм (p = 0,329).

Несмотря на отсутствие выраженной отрицатель-
ной динамики, 9 пациенткам в  группе 2 по показа-
ниям была проведена ЭМА во избежание рецидива. 
В  обеих группах на протяжении курсов терапии по-
бочных эффектов зарегистрировано не было.

Таблица 1. Сравнительная характеристика пациенток до лечения.

Table 1. Pre-treatment comparative patient characteristics.

Параметр
Parameter

Все / Total
N = 40

Группа 1 / Group 1
N = 20

Группа 2 / Group 2
N = 20

p

Возраст, лет / Age, years
M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

39,325 ± 5,79
37,0 (36,0; 44,5)

28,0–49,0

39,325 ± 5,79
36,5 (34,0; 44,0)

28,0–46,0

40,50 ± 5,83
40 (35,5; 45,5)

32,0–49,0

0,2031

Наличие жалоб, n/N (%)
Complaints, n/N (%)

11/40 (27,5) 4/20 (20,0) 7/20 (35,0) 0,4802

Наличие OMK, n/N (%)
HMB, n/N (%)

11/40 (27,5) 4/20 (20,0) 7/20 (35,0) 0,4802

Наличие AMK, n/N (%)
AUB, n/N (%)

8/40 (20,0) 2/20 (10,0) 6/20 (30,0) 0,2352

Размер миомы матки, недель
Uterine fibroids size, weeks
M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

8,62 ± 2,25
9,0 (7,0; 11,0)

5,0–13,0

7,22 ± 1,59
7,0 (6,0; 8,0)

7,0–5,0

9,95 ± 1,99
10,0 (9,0; 11,0)

5,0–13,0

< 0,0013

Объем миомы матки*, см3 
Uterine fibroids volume*, cm3

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

212,16 ± 149,93
140,97 (103,18; 

314,08)
47,41–506,64

129,49 ± 75,57
121,84 (77,11; 

139,76)
47,41–290,32

294,83 ± 161,37
314,08 (149,76; 

496,40)
74,09–506,64

< 0,0013

Максимальный размер доминантного узла, мм
Dominant node maximum size, mm
M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

46,11 ± 22,74
36 (26,5; 66,5)

14,0–85,0

38,9 ± 17,38
35,0 (24,5;55,0)

14,0–67,0

53,33 ± 25,48
38,25 (31,0; 81,5)

24,0–85,0

0,0343

Примечание: N – численность выборки; (LQ; UQ) – нижний и верхний квартили; ОМК – обильное маточное кровотечение; АМК – аномальное маточное 
кровотечение; 1 – критерий Стьюдента (t-test); 2 – точный критерий Фишера; 3 – критерий Манна–Уитни (U-test); * – формула для эллипсоида [22].

Note: N – sample size; (LQ; UQ) – lower and upper quartiles; HMB – heavy uterine bleeding; AUB – abnormal uterine bleeding; 1 – Student’s t-test; 2 – Fisher’s 
exact test; 3 – Mann–Whitney U-test; * – formula for an ellipsoid [22].

Тихомиров А.Л., Казенашев В.В., Максимова О.В., Маминова М.В., Давыденко Н.Л., Руруа Н.В., Сонина Т.А. 
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Курсовая терапия СМРП вызывала статистически 
значимый регресс миоматозных узлов в группах 1 и 2 
с  последующей стабилизацией достигнутого резуль-
тата (рис. 1, 2). 

Обсуждение / Discussion

Наиболее выраженный регрессионный эффект 
терапии с применением УПА  отмечен после первых 
двух курсов, что ранее отмечалось за рубежом [23]. 
Это во многом объясняется ранее зарегистрирован-

ными первоочередными деваскуляризацией и  инги-
бицией пролиферации в  лейомиомах. Дальнейший, 
менее выраженный регресс узлов, по-видимому, обу- 
словлен постепенным уменьшением объема экстра-
целлюлярного матрикса. Эти механизмы были убе-
дительно продемонстрированы в  серии клинико- 
морфологических отечественных и  зарубежных ис-
следований [24–26]. Обильные маточные крово- 
течения (ОМК) и железодефицитные состояния были 
купированы в 100 % случаев уже после первого кур-
са применения СМРП. Наблюдалась быстрая оста-

Таблица 2. Основной клинический исход: максимальный размер объема матки в динамике с оценкой размера эффекта.

Table 2. Main clinical outcome: dynamic maximum uterine volume size and effect size assessment.

Параметр
Parameter

Группа 1 / Group 1
N = 20

Группа 2 / Group 2
N = 20

Объем миомы матки до лечения, см3 (0) / Pre-treatment uterine fibroid volume, cm3 (0)

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

129,49 ± 75,57
121,84 (77,11; 139,76)

47,41–290,32

294,83 ± 161,37
314,08 (149,76; 496,40)

74,10–506,64

Объем миомы матки после 1-го курса, см3 (1) / Post-course 1 uterine fibroid volume, cm3 (1)

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

93,64 ± 47,53
82,4 (50,13; 123,99)

41,56–78,24

183,94 ± 77,10
228,61 (103,35; 245,16)

77,95–271,18

Объем миомы матки после 2-го курса, см3 (2) / Post-course 2 uterine fibroid volume, cm3 (2)

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

94,39 ± 50,79
84,28 (46,55; 121,36)

41,02–182,21

211,54 ± 114,84
178,24 (127,65; 361,22)

78,07–383,75

Объем миомы матки после 3-го курса, см3 (3) / Post-course 3 uterine fibroid volume, cm3 (3)

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

–
–
–

225,60 ± 173,09
140,23 (112,55; 471,75) 

14,50–485,95

р

0,1141

0,007(1-2)

0,027(1-3)

0,907(2-3)

0,0771

< 0,001(1-2)

< 0,001(1-3)

0,001(1-4)

0,074(2-3)

0,329(2-4)

Δ M (95 % ДИ) / Δ M (95 % CI)

Разность (Δ) после 1-го курса – до лечения 
Post-course 1 – pre-treatment difference (Δ)

–35,86 (–60,63; –11,08) –110,89 (–155,51; –66,26)

Разность (Δ) после 2-го курса – до лечения 
Post-course 2 – pre-treatment difference (Δ)

–33,63 (–62,93; –4,33) –83,29 (–114,57; –52,01)

Разность (Δ) после 3-го курса – до лечения 
Post-course 3 – pre-treatment difference (Δ)

– –69,23 (–106,70; –31,75)

Разность (Δ) после 2-го курса – после 1-го курса 
Post-course 2 – post-course 1 difference (Δ)

–0,19 (–3,56; 3,19) 27,59 (–2,89; 58,09)

Разность (Δ) после 3-го курса – после 2-го курса 
Post-course3 – post-course 2 difference (Δ)

– 14,07 (–15,35; 43,48)

Примечание: (LQ; UQ) – нижний и верхний квартили; 95 % ДИ – 95 % доверительный интервал; (0-1), (0-2), (0-3), (1-2), (1-3) – парный t-test, где 1, 2, 3 и т. д. 
периоды наблюдения; 1 – однофакторный дисперсионный анализ.

Note: (LQ; UQ) – lower and upper quartiles; 95 % CI – 95 % confidence interval;  (0-1), (0-2), (0-3), (1-2), (1-3) – paired t-test, where 1, 2, 3, etc. denote examination time 
points; 1 – one-way ANOVA.

Преимущества, недостатки и оптимизация органосохраняющих методов лечения миомы матки
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новка кровотечения, аменорея наступала в  течение 
4–5  дней после начала терапии и  продолжалась на 
протяжении всего 3-месячного курса лечения, что 
позволяет совместно использовать препараты же-
леза и купировать ЖДА. Подобные результаты ранее 
были зафиксированы в  Международном метаанали-
зе применения лекарственных средств перед миом- 
эктомией [27].

В лучшем случае пациентка избежит хирургическо-
го лечения, в  худшем – терапия УПА окажется анти- 
анемической и регрессионой подготовкой перед опера-
цией. Такой подход важен, так как предоперационная 
анемия (даже легкой степени тяжести) связана с повы-
шенным риском осложнений и  смертности у  пациен-
ток, подвергающихся хирургическому лечению [28, 29]. 
Помимо этого известно, что предоперационная регрес-

Таблица 3. Основной клинический исход: максимальный размер доминантного узла в динамике с оценкой размера эффекта.

Table 3. Main clinical outcome: dynamic dominant node maximum size and effect size assessment.

Параметр
Parameter

Все / Total
N = 40

Группа 1 / Group 1
N = 20

Группа 2 / Group 2
N = 20

Максимальный размер доминантного узла до лечения, см3 (0) 
Pre-treatment dominant node maximum size, cm3 (0)

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

46,11 ± 22,74
36,0 (26,5; 66,5)

14,0–85,0

38,90 ± 17,38
35,0 (24,5; 55,0)

14,0–67,0

53,33 ± 25,48
38,25 (31,0; 81,5)

24,0–85,0

Максимальный размер доминантного узла после 1-го курса, см3 (1) 
Post-course 1 dominant node maximum size, cm3 (1)

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

37,02 ± 20,24
29,85 (21,75; 49,25)

10,0–78,0

30,20 ± 13,49
30,5 (18,75; 44,0)

10,0–50,0

43,84 ± 23,69
29,35 (24,25; 71,00)

17,0–78,0

Максимальный размер доминантного узла после 2-го курса, см3 (2) 
Post-course 2 dominant node maximum size, cm3 (2)

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

31,50 ± 15,05
26,5 (22,0; 47,5)

9,0–55,0

29,72 ± 15,75
24,5 (17,5; 40,5)

9,0–55,0

33,10 ± 14,61
27,50 (22,75; 49,25)

11,0–53,0

Максимальный размер доминантного узла после 3-го курса, см3 (3) 
Post-course 3 dominant node maximum size, cm3 (3)

M ± SD
Me (LQ; UQ)
Min–Max

41,35 ± 27,81
30,50 (22,75; 71,75)

9,0–85,0

–
–
–

41,35 ± 27,81 
30,5 (22,75; 71,75)

9,0–85,0

р

0,0211

< 0,001(0-1)

< 0,001(0-2)

0,001(0-3)

0,003(1-2)

0,329(1-3)

0,1271

< 0,001(0-1)

< 0,001(0-2)

0,390(1-2)

0,0641

< 0,001(0-1)

< 0,001(0-2)

0,001(0-3)

< 0,001(1-2)

0,329(1-3)

Δ M (95 % ДИ) / Δ M (95 % CI)

Разность (Δ) после 1-го курса – до лечения 
Post-course 1 – pre-treatment difference (Δ)

–9,09 (–11,57; –6,62) –8,70 (–13,29; –4,11) –9,49 (–11,89; –7,08)

Разность (Δ) после 2-го курса – до лечения 
Post-course 2 – pre-treatment difference (Δ)

–15,22 (–19,18; –11,26) –9,67 (–14,59; –4,75) –20,23 (–25,74; –14,70)

Разность (Δ) после 3-го курса – до лечения 
Post-course 3 – pre-treatment difference (Δ)

–11,98 (–18,57; –5,38) – –11,98 (–18,57; –5,38)

Разность (Δ) после 2-го курса – после 1-го курса 
Post-course 2 – post-course 1 difference (Δ)

–5,18 (–8,49; –1,86) 1,00 (–1,39; 3,39) –10,74 (–15,61; –5,86)

Разность (Δ) после 3-го курса – после 2-го курса 
Post-course 3 – post-course 2 difference (Δ)

8,25 (0,67; 15,83) – 8,25 (0,67; 15,83)

Примечание: (LQ; UQ) – нижний и верхний квартили; 95 % ДИ – 95 % доверительный интервал; (0-1), (0-2), (0-3), (1-2), (1-3) – парный t-test, где 1, 2, 3 и т. д. 
периоды наблюдения; 1 – однофакторный дисперсионный анализ.

Note: (LQ; UQ) – lower and upper quartiles; 95 % CI – 95 % confidence interval;  (0-1), (0-2), (0-3), (1-2), (1-3) – paired t-test, where 1, 2, 3, etc. denote examination time 
points; 1 – one-way ANOVA.

Тихомиров А.Л., Казенашев В.В., Максимова О.В., Маминова М.В., Давыденко Н.Л., Руруа Н.В., Сонина Т.А. 
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Рисунок 1. Динамика размеров миоматозного узла после двух 
курсов терапии в группе 1.
Примечание: точки 0, 1, 2 (по оси Х) означают номера визита пациента, 
где 0 – визит до лечения, 1 – визит после 1-го курса лечения, 2 – визит 
после 2-го курса лечения; *р < 0,05 – статистически значимая разница 
(Δ) размера миоматозного узла между визитами.

Figure 1. Dynamics of myomatous node sizes after two therapy 
courses in group 1.
Note: points 0, 1, 2 (along the X-axis) indicate the patient’s visit numbers, 
where 0 – pre-treatment visit, 1 – post-course 1 visit, 2 – post-course 
2 visit; *p < 0.05 – significant difference (Δ) in inter-visit myomatous  
node sizes.
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Рисунок 2. Динамика размеров миоматозного узла после трех 
курсов терапии в группе 2.
Примечание: точки 0, 1, 2, 3 (по оси Х) означают номера визита 
пациента, где 0 – визит до лечения, 1 – визит после 1-го курса 
лечения, 2 – визит после 2-го курса лечения, 3 – визит после 3-го 
курса лечения; *р < 0,05 – статистически значимая разница (Δ) 
размера миоматозного узла между визитами.

Figure 2. Dynamics of myomatous node sizes after three therapy 
courses in group 2.
Note: points 0, 1, 2 (along the X-axis) indicate the patient’s visit numbers, 
where 0 – pre-treatment visit, 1 – post-course 1 visit, 2 – post-course 2 
visit, 3 – post-course 3 visit; *p < 0.05 – significant difference (Δ) in inter-
visit myomatous node sizes.
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сионная и  антианемическая подготовка обеспечивает 
безопасную гистерорезекцию ММ и избавляет от необ-
ходимости проводить операцию повторно [30].

Терапия СМРП может применяться как при подго-
товке к хирургическим методам, так и в качестве са-
мостоятельного средства терапии ММ. В 2021 г. был 
представлен Британский опыт применения УПА для 
курсовой медикаментозной терапии у молодых жен-
щин с  симптомной ММ, у  которых нет ближайших 
репродуктивных планов (если эти пациентки будут 
подвергнуты миомэктомии, то имеется риск рециди-
ва ММ и необходимости для повторной миомэктомии 
в будущем), или когда хирургическое вмешательство 
может быть небезопасным и пациентка не хочет опе-
рироваться [31].

Регрессионный и  стабилизирующий эффект УПА 
обусловливает возможность наступления желанной 
беременности в тех случаях, когда узлы ММ являют-
ся ведущим фактором бесплодия. Хотя в данном ис-
следовании мы не стремились оценить репродуктив-
ную функцию после терапии СМРП, однако по дан-
ным международного систематического обзора 39 % 
пациенток забеременели без хирургического вмеша-
тельства [32].

Женщинам перименопаузального возраста тера-
пия СМРП дает возможность избежать оперативного 
лечения до наступления естественной менопаузы [33].

В этом отношении перспективным может являть-
ся изучение интермиттирующих курсов терапии с ис-
пользованием СМРП, на что, в частности, указывают 
результаты зарубежной публикации 2023 г. [34].

Одним из недостатков терапевтического подхода 
с использованием СМРП является отсутствие в ряде 
клинических наблюдений стойкого регресса ММ, что 
может объясняться зафиксированными нами ранее 
при клинико-морфологических исследованиях в 8 % 
наблюдений особенностями строения узлов по типу 
периваскулярных эпителиально-клеточных опухо-
лей (ПЭКом) [24]. Перспективным является оценка 
эмболизации ММ при неполной достаточности тера-
пии СМРП.

Заключение / Conclusion

В последние годы в отечественных и зарубежных 
подходах к  лечению лейомиом наблюдается выра-
женный переход к стратегии органосохраняющего ле-
чения. Понимание патогенетических механизмов ММ 
указывает на необходимость персонализированного 
подхода в  каждом конкретном случае заболевания. 
На сегодняшний день консервативные и  оператив-
ные методы лечения лейомиом должны не противо-
поставляться, а, напротив, дополнять друг друга с це-
лью достижения наилучших клинических результатов. 

Преимущества, недостатки и оптимизация органосохраняющих методов лечения миомы матки
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