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Миома матки является наиболее распространенной опухолью органов репродуктивной системы. Несмот-

ря на наличие большого числа проводимых исследований, изучение данной патологии по-прежнему актуально 
ввиду наличия ряда нерешенных вопросов патогенеза. В качестве факторов риска развития миомы матки рас-
сматривают наличие генетической предрасположенности, принадлежность к негроидной расе, возраст (особен-
но поздний репродуктивный), раннее менархе, отсутствие родов в анамнезе и ожирение. В этой связи целью 
исследования явилось изучение взаимосвязи между макросомией плода, ожирением и риском формирования 
гормонозависимых опухолей гениталий у женщин. Методы исследования включали в себя изучение процессов 
апоптоза при простой и пролиферирующей миоме матки путем определения уровня лиганда, индуцирующего 
апоптоз, что позволило выделить группу пациенток с высокой пролиферативной активностью миоматозных 
узлов. При анализе историй родов пациенток обнаружены наиболее значимые признаки и характеристики, при 
наличии которых существенно возрастает вероятность выявления миомы матки. Результаты проведенного ис-
следования, представленные в данной работе, позволяют расставить нужные акценты и сформировать группы 
риска по развитию миомы матки и, прежде всего, наиболее митотически активного ее варианта – пролифери-
рующей миомы матки. 

Ключевые слова: простая миома матки, пролиферирующая миома матки, факторы риска, лиганд,  
индуцирующий апоптоз, макросомия, ожирение. 
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Uterine fibroids is the most common tumour of the reproductive system. Despite the presence of a large number 

of ongoing studies, the study of this pathology is still relevant due to many unresolved pathogenesis issues. The pres-
ence of genetic predisposition, belonging to the black race, age, especially late reproductive, early menarche, absence of 
births in the history and, of course, obesity are considered as risk factors for uterine fibroids development. In this re-
gard, the study aimed to study the relationship between fetal macrosomia, obesity and the risk of the formation of hor-
mone-dependent tumours of the genitals. The research methods included the study of apoptosis processes in simple and 
proliferating uterine fibroids by determining the level of the ligand inducing apoptosis, which made it possible to iden-
tify a group of patients with a high proliferative activity of myomatous nodes, and when analyzing the patient histories, 
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the most significant signs and characteristics were identified, in the presence of which significantly increases the likeli-
hood of detecting uterine fibroids.  

The results of the study presented in this paper allow us to set the necessary accents and form risk groups for 
uterine fibroids development and, above all, the most mitotically active variant - proliferating uterine fibroids.  

Key words: simple uterine fibroids, proliferating uterine fibroids, risk factors, pelvic ultrasound, macrosomia, obesity. 
 
 
Введение. Последние десятилетия характеризуются ростом числа женщин фертильного возрас-

та, страдающих миомой матки. E.A. Stewart с соавторами привели данные, согласно которым такая 
заболеваемость составляет 217–3745 случаев на 100000 женщин, а ее распространенность находится в 
интервале 4,5–68,6 % в зависимости от исследуемых групп и методов диагностики [20]. По данным 
F. Parazzini с соавторами, от 3 до 12 % беременных женщин страдают миомой матки [19]. Таким об-
разом, на данный момент миома матки является наиболее распространенной доброкачественной опу-
холью гениталий [2, 3, 10]. 

Характерно увеличение частоты ее обнаружения у пациенток позднего репродуктивного воз-
раста в интервале от 35 до 45 лет. Средний возраст, в котором впервые выявляется данная патология, 
приходится на 32–33 года [5, 9]. Все чаще миома матки стала обнаруживаться у женщин 20–25 лет с 
частотой встречаемости 0,9–1,5 % [5, 9, 7]. Необходимо учитывать, что весомая доля пациенток дан-
ной возрастной группы еще не реализовала свои репродуктивные планы. И.С. Сидорова и соавторы 
(2010) установили, что именно для молодых женщин характерен наиболее неблагоприятный по кли-
ническому течению вариант пролиферирующей миомы матки с наличием множественных интраму-
ральных узлов с центрипетальным ростом [8]. Эти же авторы в 2000 г. выделили два клинико-
морфологических варианта опухоли – простая и пролиферирующая миома, основным их отличием 
стал разный уровень пролиферативной активности миоматозных узлов.  

С.А. Леваков с соавторами (2019) отмечают, что высокой степенью обладает пролиферирую-
щая миома матки, в патогенезе которой преобладающим является усиление пролиферативного по-
тенциала, что клинически реализуется в появлении соответствующей симптоматики: быстром росте 
отдельных узлов и размеров матки в целом, множественности узлов и их субмукозной локализации, 
обильных маточных кровотечениях, часто приводящих к анемизации пациентки, репродуктивным 
неудачам [6]. 

Известно, что миома матки может повлиять на исход беременности, увеличивая риск самопро-
извольного выкидыша, неправильного положения плода, предлежания плаценты, преждевременных 
родов, кесарева сечения и кровотечения в послеродовом периоде. 

Принадлежность к негроидной расе стала значимым фактором, который увеличивал риск мио-
мы матки в 2–3 раза по сравнению с белой расой [20]. 

К факторам, снижающим риск развития миомы матки, относят применение оральных контра-
цептивов, курение у женщин с низким индексом массы тела, пременопаузальный возраст пациенток. 
В то же время при наличии данной патологии в семейном анамнезе, сопутствующей артериальной 
гипертонии, употреблении пищевых добавок и соевого молока увеличивается риск развития миомы 
матки [20]. К тем же результатам приводят и такие факторы, как раннее менархе, отсутствие бере-
менности и родов в анамнезе, хроническая ановуляция, употребление алкоголя, прием тамоксифена, 
воспалительные процессы гениталий. 

По результатам другого исследования сделаны выводы о том, что к факторам риска возникно-
вения миомы матки наряду с семейным анамнезом относится и более высокий индекс массы тела 
[13]. В этой связи обращает на себя внимание и тот факт, что, согласно данным Всемирной организа-
ции здравоохранения, от 1,8 до 25,3 % женщин репродуктивного возраста страдают ожирением, при-
чем в это число, безусловно, входят и беременные женщины [15]. 

Избыточный вес женщины во время беременности ассоциирован с повышенным риском разви-
тия гестационного сахарного диабета, который возникает у данной категории пациенток в 2–6,5 раз 
чаще [12, 17]. В свою очередь, при гестационном сахарном диабете возрастает вероятность возникно-
вения в последующем сахарного диабета 2 типа, которая реализуется в течение следующих 15 лет 
после родов у 35 % женщин [12]. В 20–44 % случаев у беременных с ожирением, прежде всего II сте-
пени, рождаются дети с массой тела свыше 4000 г [1, 14, 16]. Установлена взаимосвязь между рожде-
нием крупного плода и развитием у этих женщин гормонозависимой патологии гениталий в течение 
последующих 25,5  0,7 лет. 
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Те же риски, реализующиеся как в детстве, так и во взрослом состоянии, существуют и у детей, 
рожденных с массой 4000 г и более [4]. Доказано, что при избыточном весе повышается секреция 
адипокинов, вырабатывающихся, прежде всего, в жировой ткани [18]. 

Весьма интересно в свете решения данного вопроса изучение цитокина семейства факторов 
некроза опухоли TRAIL (TNF-related apoptosis-inducing ligand) или TNFSF10, запускающего быстрый 
апоптоз в трансформированных клетках, прежде всего в злокачественных. Установлено, что TRAIL 
участвует не только в процессе апоптоза [10, 11]. Накоплены данные, свидетельствующие о его роли 
в прогрессировании и развитии сахарного диабета II типа, наряду с ожирением, связанным с метабо-
лическим синдромом [12]. Несколько исследований in vivo показали, что TRAIL может защитить от 
развития и/или прогрессирования диабета. Поэтому, поскольку иммунная система играет решающую 
роль в развитии сахарного диабета, именно благодаря своему действию на врожденный и приобре-
тенный иммунитет TRAIL может предупредить диабет. TRAIL фактически участвует в регуляции 
центральной и периферической толерантности, опосредует смерть Т-клеток и тормозит их пролифе-
рацию. Что касается сахарного диабета II типа, TRAIL, по-видимому, предотвращает увеличение жи-
ровой массы и оказывает противовоспалительное действие, при котором он может смягчить метабо-
лические нарушения, типичные для резистентности к инсулину, вызванной ожирением. 

Цель: изучить взаимосвязь между рождением детей с крупным весом – фактором развития ме-
таболических нарушений у женщин, и вероятностью развития у них миомы матки с оценкой лиганда, 
индуцирующего апоптоз, при двух клинико-морфологических вариантах. 

Материалы и методы исследования. Женщины первородящие и повторнородящие; первич-
ная акушерско-гинекологическая документация; протоколы ультразвукового исследования и абдоми-
нальных родов; статистический метод (ретроспективный анализ 1008 случаев родов и проспективное 
исследование выборки, включающей в себя 111 женщин, из которых 41 пациентка вошла в контроль-
ную группу и 70 женщин, страдающих простой или пролиферирующей миомой матки); клинический 
метод. Исследование проведено с соблюдением этических норм.  

Критериями включения послужили репродуктивный возраст пациенток, добровольное инфор-
мированное согласие женщин на участие в исследовании, отсутствие гиперпластических процессов 
эндометрия по данным ультразвукового, цитологического и гистологического исследований. 

Критериями исключения стали отказ женщин от участия в исследовании; наличие злокачест-
венных опухолей любой локализации, наличие доброкачественных опухолей других органов репро-
дуктивной системы. 

Для изучения апоптоза исследовали уровень TRAIL в сыворотке крови и надосадочной жидко-
сти менструальных выделений методом иммуноферментного анализа наборами фирмы «Bender 
MedSystems» (Австрия). 

Информацию интерпретировали на персональном компьютере с помощью программ «Microsoft 
Offiсe 2007», «IBM SPSS Statistics 22» («IBM Corp.», США). 

Полученные данные были обработаны с использованием метода вариативной статистики с 
оценкой значимости по t-критерию Стьюдента, критерия Колмогорова-Смирнова, критерия однород-
ности дисперсий Ливиня, непараметрического критерия Краскела-Уоллиса и параметрического мето-
да ANOVA. 

Результаты исследования и их обсуждение. На первом этапе двухэтапного исследования 
проведено ретроспективное исследование, при котором все обследуемые пациентки были разделены 
на три группы для оценки связи факторов риска (нарушения обмена веществ, дети с крупным весом) 
с вероятностью возникновения миомы матки. 

Первую (контрольную) группу составили 499 женщин без признаков нарушения обмена ве-
ществ с детьми весом 3000–3500 г, вторую группу – 204 пациентки с признаками нарушения обмена 
веществ с детьми весом 3000–3500 г, третью группу – 305 женщин с признаками нарушения обмена 
веществ с детьми весом 4000 г и более. Все пациентки были сопоставимы по возрасту. Средний воз-
раст обследуемых в группах составил 24,9 ± 0,5; 23,4 ± 0,61 и 24,0 ± 0,3 года, соответственно. 

В ходе исследования определено, что частота выявления миомы матки у всех обследованных 
женщин фертильного возраста составила 194 (19,3 %) случая, то есть почти у каждой пятой женщины 
была обнаружена эта патология. У больных с нарушениями обмена веществ, имеющих детей с нор-
мальным весом, миома матки была выявлена у 43 (21,1 %) женщин, что значительно превышало час-
тоту выявления этой патологии в группе контроля, где этот показатель составлял 11 % (p < 0,05). 
Наибольший уровень частоты миомы матки отмечен в группе больных с нарушениями обмена ве-
ществ и имеющих детей с крупной массой тела – 94 (30,8 %) случая. Здесь миома обнаруживалась 
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в 1,6 раз чаще по сравнению с контрольной группой (p < 0,05). Отмечена важная особенность: среди 
всех пациенток с большим весом преобладали первородящие женщины. 

Динамика частоты сочетания миомы матки и беременности в различных возрастных группах 
женщин репродуктивного периода имела следующие особенности: в возрасте 15–19 лет лишь у 
0,36 % женщин миома матки сопутствовала беременности, у 20–24-летних этот показатель возрастал 
до 7,12 %. В 25–29 лет он увеличивается более чем в 3 раза, составив 21,7 %. Чаще всего миома матки 
сочеталась с беременностью у 30–34-летних женщин (31,85 %). В 35–40 лет показатель оставался 
стабильно высоким – 28,83 %, с незначительной тенденцией к его снижению. Наконец, доля женщин 
40–44 лет, имеющих миому матки в сочетании с беременностью, составила 10,14 %, что, по-
видимому, связано с общей естественной тенденцией к снижению количества беременностей в дан-
ной возрастной группе.  

На следующем этапе было проведено проспективное обследование, в которое вошло 111 жен-
щин, разделенных на три группы. Средний возраст пациенток составил 45,3 ± 1,05 лет, все женщины 
были сопоставимы по возрасту. 

В проведенном исследовании в I контрольную группу была включена 41 женщина без сопутст-
вующей патологии миометрия и эндометрия. II группу составили 40 пациенток с простой миомой 
матки и III группу – 30 обследованных с пролиферирующей миомой матки. 

У пациенток трех выделенных групп, вошедших в проспективное исследование, определяли 
уровень лиганда, индуцирующего апоптоз – TRAIL [11], в сыворотке крови (табл. 1). 

Таблица 1 
Концентрация TRAIL в сыворотке крови обследованных женщин 
Группы  

пациенток 
Интервал значений, 

пг/мл 
Средние показатели 

(М ± m), пг/мл 
Пролиферирующая миома матки (n = 30) 17,1–25,3 20,9 ± 0,38* 
Простая миома матки (n = 40) 25,4–33,3 28,5 ± 0,26* 
Группа контроля (n = 41) 33,4–39,8 36,3 ± 0,23* 

Примечание: *– p < 0,0001 – значимые различия при сравнении между группами 
 

Согласно данным таблицы 1, наиболее высокий уровень лиганда, индуцирующего апоптоз, на-
блюдался в сыворотке крови женщин группы контроля, в то время как угнетение данного процесса 
было наиболее выражено при пролиферирующей миоме матки, что нашло отражение в снижении 
уровня TRAIL в диапазоне от 17,1 до 25,3 пг/мл [10, 11]. 

Достоверность различий (р < 0,0001) характеристик исследовательских групп в отношении 
данного маркера подтверждена высоким значением критерия Краскела-Уоллиса (Н = 97,16). Стати-
стическая достоверность различий (р < 0,0001) средних значений TRAIL в этих группах также под-
тверждена методом ANOVA (F = 680,726) [11]. 

Определение концентрации TRAIL как маркера пролиферирующей миомы матки имело чувст-
вительность 86,7 %, специфичность – 95,1 %; прогностическая ценность отрицательного результата 
составила 90,7 %, прогностическая ценность положительного результата – 92,8 % [11]. 

Параллельно с сывороткой крови у пациенток исследовали менструальные выделения – биоло-
гическую жидкость, оттекающую от органа-мишени матки (табл. 2) [11].  

Таблица 2 
Концентрация TRAIL в менструальных выделениях обследованных женщин 

Группы 
пациенток 

Интервал значений, 
пг/мл 

Средние показатели 
(М ± m), пг/мл 

Пролиферирующая миома матки (n = 30) 20,0–22,5 21,0 ± 0,12* 
Простая миома матки (n = 40) 24,0–27,0 25,8 ± 0,11* 
Группа контроля (n = 41) 35,1–36,8 35,9 ± 0,11* 

Примечание: * p < 0,0001 – значимые различия при сравнении между группами 
 

В менструальных выделениях выявлена закономерность, аналогичная таковой в сыворотке кро-
ви, с наибольшей выраженностью процессов угнетения апоптоза при пролиферирующем варианте 
миомы матки. Отражающие динамику процесса запрограммированной гибели клеток показатели ли-
ганда, индуцирующего апоптоз, находились в пределах от 20,0 до 22,5 пг/мл. 

Достоверность различий (р < 0,0001) характеристик исследовательских групп в отношении 
данного маркера подтверждена высоким значением критерия Краскела-Уоллиса (Н = 97,16). Стати-
стическая достоверность различий средних значений TRAIL в этих группах (р < 0,0001) и отношения 
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среднего квадрата между группами к среднему квадрату внутри группы подтверждена методом 
ANOVA (р < 0,0001) (F = 4543,077) [11]. 

Определение концентрации TRAIL как маркера пролиферирующей миомы матки имело чувст-
вительность 93,3 %, специфичность – 90,2 %, прогностическая ценность отрицательного результата 
составила 94,9 %, прогностическая ценность положительного результата – 87,5 % [11]. 

При последующем сравнении показателей TRAIL в сыворотке крови и менструальных выделе-
ниях внутри исследуемых групп определено, что наименьший диапазон между минимальным и мак-
симальным значениями TRAIL был характерен для менструальных выделений. Однако статистически 
значимого различия средних показателей внутри групп между сывороткой крови и менструальными 
выделениями не выявлено (р > 0,05). 

Заключение. Полученные результаты свидетельствуют о высокой склонности к образованию 
гормонозависимых опухолей у женщин, имеющих нарушения обмена веществ и крупный вес детей в 
анамнезе. Метаболические нарушения и родоразрешение крупным плодом являются значимыми фак-
торами риска развития предопухолевой и опухолевой патологии гениталий. Результаты исследования 
позволяют предположить, что эндогенные факторы агрессии, в частности, гипергликемия, гиперин-
сулинемия, играющие значимую роль в формировании макросомии, а также избыточная эстрогенная 
стимуляция во время беременности, сопутствующая макросомии, не только предшествуют, но и слу-
жат предрасполагающими факторами развития в последующем миомы матки. 

В этой связи определение индекса массы тела и подсчет коэффициента окружности талии к 
объему бедер являются простыми и информативными методами для выявления факторов риска раз-
вития гормонозависимых опухолей репродуктивной системы, не имеющих на начальных этапах ма-
нифестных признаков. В свою очередь, участие TRAIL не только в процессе апоптоза, но и в системе 
защиты от сахарного диабета II типа делает изучение лиганда перспективным не только для опреде-
ления пролиферативной активности миоматозных узлов, но и для оценки возможности его влияния 
на развитие сахарного диабета II типа и ожирения. 

Вышеизложенные факты подтверждают необходимость своевременного выявления факторов 
риска, а также тщательного обследования женщин с целью формирования группы риска по развитию 
в дальнейшем гормонозависимых заболеваний органов репродуктивной системы. Необходима ранняя 
диагностика данной патологии (включая миому матки), требующей диспансерного наблюдения и 
своевременного лечения. Такой подход позволяет не только предотвратить развитие гормонозависи-
мых опухолей или замедлить трансформацию гиперпластических процессов миометрия и эндометрия 
в более тяжелые патогистологические формы, включая неопластическую трансформацию, но и свое-
временно и в адекватном объеме составить план наблюдения и лечения таких пациенток. 
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