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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 

Актуальность темы. Одними из наиболее распространенных заболе­
ваний женских половых органов являются миома матки и эндометриоз, кото­
рые, по данным ряда авторов, сочетаются между собой в 60 % случаев (Вих­
ляева Е.М., Кулаков В.И., Серов В.Н. с соавт., 1992; Аничков Н.М., Печени-
кова В.А., 2005; Сметник В.П., Тумилович Л.Г., 2005). 

В последние годы отмечена тенденция к увеличению заболеваемости и 
омоложению миомы матки и эндометриоза. Так, сегодня миома матки, по 
данным уточненного исследования, выявляется почти у 75 % женщин репро­
дуктивного возраста, а средний возраст женщин при выявлении миомы со­
ставляет 32,8±0,47 лет (Вихляева Е.М., 2004; Подзолкова Н.М., Глазкова 
О.Л., 2005). 

По данным Американского общества фертильности, за последние 10 
лет экономические затраты на лечение больных эндометриозом возросли на 
61 %, при этом 85 % затрат приходится на амбулаторную службу. Около 50 
% больных неоднократно посещают врача, при этом 20 % посещений врача 
женщинами до 23 лет приходится на эндометриоз (Gao X., et al., 2006). 

Вопросы патогенеза миомы матки и эндометриоза остаются предметом 
многочисленных научных исследований. Несмотря на отсутствие единой 
точки зрения на причины возникновение этих заболеваний, по мнению боль­
шинства авторов, в патогенезе миомы матки и аденомиоза основная роль 
принадлежит гормональным и иммунным нарушениям (Адамян Л.В., Гаспа-
рян С.А., 2004; Дамиров М.М., 2002; Бурлев В.А., Волков Н.И., Стыгар Д.А., 
2005; Даниленко В.И., Малахов Р.В., Ягубов А.С., 2005; Казачков Е.Л., Ка-
зачкова Э.А., Егунян А.Ш., 2005; Gurates В., Bulun S.E., 2003; Moutsatsou P., 
Sekeris C.E., 2003). 

Учитывая тот факт, что в последнее время миома матки и аденомиоз 
все чаще диагностируются у женщин активного репродуктивного возраста, 
актуальной проблемой современной гинекологии становится разработка кон­
сервативных методов лечения этих заболеваний, одновременно являющихся 
эффективными в отношении клинических проявлений и позволяющих сохра­
нить репродуктивную функцию больных. 

К сожалению, эффективность консервативной гормональной терапии 
миомы матки и аденомиоза до сих пор является предметом дискуссии. По 
мнению большинства авторов, ни один из используемых гормональных пре­
паратов не может стать средством радикального лечения ни той, ни другой 
патологии (Радзинский В.Е., Гус А.И., Семятов СМ., Бутарева Л.Б., 2001; 
Краснопольский В.И., Буянова С.Н., 2002; Маргиани Ф.Г., Назаренко Т.А., 
Чечурова Т.Н., с соавт. 2002; Савицкий Г.А., Савицкий А.Г., 2003; Donnez J., 
Pirard С, Smets M., et al., 2003; 2004; Schroder A.K., Diedrich K., Ludwig M., 
2004; Batzer F.R., 2006; Ferrero S., Abbamonte L.H., Parisi M., et al., 2006). 

Недостаточная эффективность и высокий процент побочных эффектов 

3 



гормональной терапии миомы матки и аденомиоза способствовали развитию 
новых направлений в консервативном лечении этих заболеваний. Наиболее 
перспективными из них, по мнению ряда авторов, являются эмболизация ма­
точных артерий для консервативного лечения миомы матки и селективная 
иммунотерапия в программе консервативного лечения эндометриоза (Адамян 
Л.В., Мурватов К.Д., Обельчак И.С., Мышенкова С.А., 2005; Дайде М.М., 
Ниаури Д.А., Рыжков В.К., Сергеева И.В., 2005; Самойлова Т.Е., Голубева 
В.А., 2005; Брусенко В.Г., Краснов И.А., Капранов С.А., с соавт., 2006; Асіеп 
P., Quereda F.J., Gomez-Torres M.J., 2003; 2005). 

В то же время в доступной литературе нами не было найдено данных 
относительно оценки эффективности комбинированного лечения сочетаний 
миомы матки и аденомиоза с использованием эмболизации маточных арте­
рий и селективной иммунотерапии. Это позволило сформулировать цель и 
задачи проводимого исследования. 

Цель исследования. Повысить эффективность консервативного лече­
ния миомы матки в сочетании с аденомиозом путем комбинированного при­
менения эмболизации маточных артерий и селективной иммунотерапии ин-
терлейкином 2 (Ронколейкином). 

Задачи исследования: 
1. Оценить показатели иммунитета у больных с сочетанием миомы 

матки и аденомиозом. 
2. Исследовать влияние Ронколейкина на показатели иммунитета 

больных миомой матки и аденомиозом после эмболизации маточных арте­
рий. 

3. Определить эффективность комбинированного лечения сочетания 
миомы матки и аденомиоза с применением эмболизации маточных артерий и 
селективной иммунотерапии Ронколейкином. 

Научное значение настоящего исследования. Впервые изучены пока­
затели иммунитета и особенности цитокинового обмена у больных с сочетани­
ем миомы матки и аденомиоза в динамике комплексной терапии. Выполнена 
оценка влияния селективной иммунотерапии Ронколейкином на активность 
иммунной системы после эмболизации маточных артерий у больных с миомой 
матки и аденомиозом. Предложена патогенетически обоснованная схема кон­
сервативного лечения сочетания миомы матки и аденомиозома с использова­
нием эмболизации маточных артерий и селективной иммуномодулирующей 
терапии Ронколейкином, проведена оценка ее эффективности. 

Теоретическое и практическое значение результатов работы. По­
лученные результаты исследования позволяют с новых позиций оценить 
имеющиеся сведения о роли иммунной системы в патогенезе миомы матки и 
аденомиоза. Полученные клинические и лабораторные данные позволили 
рекомендовать к широкому применению эффективную и безопасную схему 
комплексной консервативной терапии сочетания миомы матки и аденомиоза, 
позволяющую снизить частоту рецидивов заболевания и увеличить частоту 
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наступления беременностей у женщин с бесплодием. Материалы исследова­
ний могут быть использованы в научных целях, при составлении руководств, 
чтении лекций и проведении занятий по патологической анатомии, иммуно­
логии, акушерству и гинекологии в высших учебных заведениях медицин­
ского профиля, а предлагаемая схема консервативного лечения может быть 
рекомендована для включения в комплексную терапию миомы матки в соче­
тании с аденомиозом у женщин репродуктивного возраста в профильных 
медицинских учреждениях. 

Апробация работы и внедрение результатов в практику. 
Основные положения работы доложены, обсуждены и получили поло­

жительную оценку на съезде акушеров-гинекологов Южного федерального 
округа, Ростов-на-Дону, 2005 г.; XIV итоговой научной конференции студен­
тов и молодых ученых, Ставрополь, 2006 г.; заседании общества акушеров-
гинекологов Ставропольского края, Кисловодск, 2007 г. 

Апробация диссертации осуществлена на научно-методической кон­
ференции сотрудников кафедры акушерства и гинекологии Ставропольской 
государственной медицинской академии 25.12.2008 г. 

Публикации. По материалам диссертации опубликовано 5 работ в 
виде научных статей и тезисов. 

Полученные результаты внедрены в работу государственного учреж­
дения здравоохранения «Ставропольский краевой клинический центр спе­
циализированных видов медицинской помощи». Материалы диссертации 
используются в лекциях и на практических занятиях кафедры акушерства и 
гинекологии СГМА, кафедры акушерства и гинекологии ФПО СГМА, кафед­
ры сердечно-сосудистой хирургии и высоких хирургических технологий 
ФПО СГМА. 

Основные положения, выносимые на защиту: 
1. Одной из причин возникновения и прогрессирования миомы матки 

и аденомиоза является иммунологическая дисфункция. 
2. После выполнения эмболизации маточных артерий и проведения 

селективной иммунотерапии Ронколейкином отмечается улучшение показа­
телей противоопухолевого иммунитета и наблюдается регресс не только 
миомы матки, но и аденомиоза. 

3. Комбинированное применение эмболизации маточных артерий и се­
лективной иммунотерапии является высокоэффективным методом лечения 
больных репродуктивного возраста с сочетанием миомы матки и аденомиозом. 

Структура и объем диссертации. Диссертация включает следующие 
разделы: введение, обзор литературы, собственные исследования, обсужде­
ние результатов исследований, выводы, практические предложения и список 
литературы, содержащий 88 работа отечественных и 95 работ зарубежных 
авторов. Диссертация изложена на 139 страницах машинописного текста. 
Работа иллюстрирована 43 таблицами и 10 рисунками. 
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СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ 

Материалы и методы исследования 
Работа основана на результатах комплексного обследования и лече­

ния методом ЭМА 71 больной миомой матки в сочетании с аденомиозом II 
- III степени, находившихся на лечении в гинекологическом отделении го­
сударственного учреждения здравоохранения «Ставропольский краевой 
клинический центр специализированных видов медицинской помощи» за 
2005-2007 гг. 

У 28 (39,4 %) больных показаниями к выполнению ЭМА явилась мио­
ма тела матки больших размеров, у 14 (19,7 %) множественная миома тела 
матки с нарушением функции мочевого пузыря, у 17 (23,9 %) множественная 
миома тела матки с центрипетальным ростом одного из узлов и у 12 (16,9 %) 
субмукозная миома матки. У 44 (61,9 %) больных в ходе обследования был 
выявлен аденомиоз II степени, у 27 (38,1 %) - аденомиоз III степени. 

У всех больных диагноз миомы и аденомиоза был установлен на осно­
вании клинического обследования с использованием дополнительных мето­
дов. Для топической и нозологической верификации миомы матки и степени 
распространения аденомиоза использовали трансабдоминальную и трансва­
гинальную эхографию, гистеро-цервикоскопию с раздельным диагностиче­
ским выскабливанием и цервикогистеросальпингографией. 

УЗИ выполнялось до и через 1, 3, 6 и 12 месяцев после ЭМА. Исследо­
вания проводились в первую фазу менструального цикла при помощи аппа­
рата УЗ диагностики «Logiq-500» (фирма «GENERAL ELECTRIC», США). 
Гистеро-цервикоскопию проводили с целью выявления центрипетального 
роста миомы, патологии эндометрия и эндоцервикса. Данное обследование 
проводили аппаратом - гистерофиброскопом (фирма «Крыло», Россия). С 
целью контроля эффективности лечения аденомиоза гистеро-цервикоскопию 
проводили перед ЭМА и через 12 месяцев после операции. 

Иммунологическое обследование проводилось у 60 больных миомой 
матки в сочетании с аденомиозом до, через 10 дней, 1 и 3 месяца после ЭМА. 
Контрольные показатели иммунитета определялись у 30 практически здоро­
вых женщин. Объем исследований включал: изучение относительного и аб­
солютного количества основных субпопуляций иммунокомпетентных клеток 
в ПК (CD3, CD4, CD8, CD16, CD19, CD25 - лимфоциты) методом проточной 
цитометрии на проточном цитометре Bio Rad («Brute-HS», США), с исполь­
зованием антител («Caltag Laboratories», США). Изучение продукции ИЛір, 
ИЛ2, ИЛ4, ИЛ6, ИЛ8, ФНОсс, ИФНу изолированными МНК ПК методом 
твердофазового иммуноферментного анализа на планшетном фотометре 
«Labsystems iEMS Reader MF» (Финляндия) с использованием наборов «Век-
торБест» и «Протеиновый контур» (Россия) согласно прилагаемым к наборам 
методикам. 

После завершения обследования все больные были разделены на две 
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группы. Основную группу составили 37 больных миомой матки в сочетании 
с аденомиозом, которым после выполнения ЭМА проводился курс селектив­
ной иммунотерапии генно-инженерным аналогом ИЛ2 Ронколейкином про­
изводства «Биотех», (Россия). В качестве контрольной группы выступали 34 
пациентки с аналогичной патологией, у которых после ЭМА курс селектив­
ной иммунотерапии не проводился. 

Включение больных в ту или иную группу проводилось методом слу­
чайной выборки, и по основным параметрам (возрасту, наступлению 
менархе, гинекологическому и соматическому анамнезу, объективному ста­
тусу, длительности течения, степени распространения аденомиоза, размерам 
и локализации миомы) достоверных различий в группах выявлено не было. 

Для выполнения непосредственно процедуры эмболизации маточных 
артерий, а также для контроля сразу после нее всем пациенткам проводилась 
суперселективная катетеризационная ангиография маточных артерий с обеих 
сторон на ангиографическом комплексе «ADVANTX LCV+» (фирма 
«GENERAL ELECTRIC», США). После проведения покадровой съемки про­
водилась ЭМА путем введения через катетер взвеси поливинилалкоголя в 
физиологическом растворе в объеме 15 - 30 мл с повторными контрольными 
ангиографиями. Результат операции оценивался по полному прекращению 
артериального кровотока в миоматозных узлах. 

Больным основной группы после ЭМА на 1, 3, 5, 7 и 9 дни назначали 
Ронколейкин по следующей методике: 500 000 ЕД Ронколейкина разводили в 
2 мл 0,9 % раствора NaCL, доводили объем до 500 мл и вводили в/в капельно. 
Таким образом, суммарная доза препарата составила 2 500 000 ЕД. 

Поскольку в течение 12 месяцев наблюдения у 7 больных основной и 4 
больных контрольной групп наступила беременность они были исключены 
из дальнейшего наблюдения. Таким образом, оценка эффективности предла­
гаемого метода лечения проводилась у 30 больных основной и 30 - кон­
трольной группы по следующим критериям: иммунокорригирующий эффект, 
особенности течения послеоперационного периода, клинический эффект в 
отношении болевого синдрома, нарушений менструального цикла, психо­
эмоциональной сферы на протяжении 12 месяцев наблюдения после ЭМА, 
динамика УЗ и гистероскопических признаков миомы матки и аденомиоза в 
течение 12 месяцев наблюдения после ЭМА. 

Статистический анализ производился с помощью пакета статистиче­
ских компьютерных программ «Biostat». Для оценки степени статистически 
значимых различий между качественными данными использовался критерий 
%2 при доверительном уровне вероятности Р<0,05. Для оценки степени стати­
стически значимых различий между количественными данными использо­
вался простой критерий Стьюдента (t) при доверительном уровне вероятно­
сти Р<0,05. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

Клиническая характеристика больных 
Распределение пациенток по возрасту показало, что большая часть 

больных миомой матки в сочетании с аденомиозом оказалась в диапазоне 30 
- 40 лет (80,3 %), при этом средний возраст составил 34,7+0,6 лет. Наследст­
венная предрасположенность к миоме матки и аденомиозу была выявлена у 
18 больных (25,4 %). Большинство больных миомой матки в сочетании с аде­
номиозом (57,8 %) имели продолжительность заболевания более 12 месяцев 
от момента клинических проявлений или выявления заболеваний при дис­
пансеризации. 

У 18 больных миомой матки и аденомиозом (25,4 %) наблюдалось 
первичное и вторичное бесплодие, а у 8 (11,3 %) от 2 до 6 самопроизвольных 
абортов в анамнезе. У 48 (67,6 %) больных в анамнезе были одни роды, а бо­
лее 3 медицинских абортов было выполнено у 41 (57,7 %) пациенток. Ретро­
спективный анализ репродуктивной функции больных показал, что частота 
распространения выскабливаний матки (медицинские аборты, выскабливания 
матки после самоабортов и замерших беременностей, выскабливания после 
родов, раздельно-диагностического выскабливания матки) составила 84,5 %. 

Наиболее характерным клиническим проявлением миомы матки в со­
четании с аденомиозом являлось нарушение менструальной функции, выяв­
ляющееся у 100 % больных. Как правило, они проявлялись по типу мено- и 
метроррагий, а также кровомазаний в пред- и постменструальном периоде. У 
29 (40,8 %) пациенток имело место сочетание нескольких симптомов. Жало­
бы на болевой синдром предъявляли 63 (88,7 %) больных миомой матки в 
сочетании с аденомиозом. При этом наиболее часто отмечалась боль по типу 
дисменореи, диспареунии, тазовой боли, не связанной с менструацией. У 57 
(80,3 %) больных отмечалось сочетание нескольких симптомов. По шкале 
Rudkin G.F. легкая степень болевого синдрома отмечена у 31 (43,7 %) боль­
ных, средняя степень - у 25 (35,2 %), тяжелая - у 7 (9,9 %) больных. Наруше­
ния психоэмоционального статуса у больных миомой в сочетании с адено­
миозом в виде раздражительности, повышенной утомляемости, эмоциональ­
ной лабильности, депрессии и бессонницы отмечались у 67 (94,4 %) пациен­
ток. У большинства пациенток отмечались нарушения психоэмоциональной 
сферы I степени - у 57 (80,3 %), а II степени - у 10 (14,1 %). Жалобы на уча­
щенное мочеиспускание, увеличение живота в размере и бесплодие встреча­
лись значительно реже. 

У всех больных до выполнения ЭМА по данным УЗИ малого таза бы­
ли оценены размеры доминирующего миоматозного узла и общие размеры 
матки в см3 по формуле 4/Злг3. Согласно полученным данным, средний объем 
матки до выполнения ЭМА составил 811,9±79,0 см3, при этом у 50,7 % боль­
ных размеры матки соответствовали 10 - 12 неделям беременности. Средний 
размер доминирующего миоматозного узла до выполнения ЭМА составил 
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242,0136,84 см3. 
В ходе обследования у 100 % пациенток нами были выявлены УЗ при­

знаки аденомиоза (увеличение матки в основном за счет переднезаднего раз­
мера и ассиметричное утолщение одной из стенок, нечеткий контур полости 
матки, гиперэхогенные линейные структуры на границе эндометрия и мио-
метрия; наличие гипо- и анэхогенных структур круглой и овальной формы в 
области базального слоя эндометрия, зоны повышенной эхогенности в мио-
метрии, дающие линейные акустические тени). 

Гистероскопические признаки аденомиоза (изменение рельефа эндо­
метрия, открытые, кровоточащие «глазки» эндометриоза, темно-синюшные 
«глазки» эндометриоза, ригидность стенок матки, неровные, шероховатые, 
бугристые стенки полости матки) были выявлены у 100,0 % пациенток ос­
новной и контрольной групп. У большинства больных - 67 (94,4 %) наблю­
далось сочетание нескольких гистероскопических критериев, что позволяло 
более точно диагностировать патологический процесс. 

Признаки аденомиоза и миомы матки, по данным цервикогистеро-
сальпингографии (дефекты наполнения полости матки, связанные с наличием 
субмукозной миомы, «законтурные тени», искривление полости матки, рас­
ширение полости матки, уменьшение полости матки), были выявлены у 67 
больных (94,4 %). 

Оценка клинической эффективности ЭМА с последующим введени­
ем Ронколейкина в комплексной терапии миомы матки в сочетании с 
аденомиозом. 

После проведения ЭМА у всех пациенток наблюдался постэмболиза-
ционный синдром. Согласно полученным данным, болевой синдром наблю­
дался у 65 (91,5 %) больных, субфибршштет у 63 (88,7 %), тошнота у 8 (11,3 
%) и рвота у 6 (8,5 %) пациентов. 

При изучении интенсивности болевого синдрома и температурной ре­
акции нами были выявлены определенные отличия между группами. Так, у 
пациенток контрольной группы в первые сутки после ЭМА в 100 % случаев, 
а на вторые - в 64,7 % интенсивность болевого синдрома оценивалась как 
«очень интенсивная» и требовала использования наркотических анальгети­
ков. На фоне введения Ронколейкина в 1-е сутки после ЭМА болевой син­
дром требовал применения наркотических анальгетиков только у 67,6 % 
больных, а на вторые сутки у 5,4 %. 

В отличие от болевой реакции, повышение температуры тела на фоне 
применения Ронколейкина было несколько более выраженным как по про­
должительности (в контрольной группе 2 - 3 дня, в основной - 4 - 5 дней), 
так и по интенсивности (в контрольной группе максимальное повышение 
температуры до 37,8° С, в основной - 38,5° С). 

Таким образом, клиническая картина после ЭМА у всех пациенток не 
выходила за рамки типичного постэмболизационного синдрома. Все больные 
были выписаны в планируемый срок из стационара - на 3 - 5 сутки после-
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операционного периода. Необходимо отметить, что у пациенток, получавших 
после ЭМА Ронколейкин, несмотря на более выраженную температурную 
реакцию, интенсивность и продолжительность болевого синдрома была дос­
товерно ниже, чем в контрольной группе. 

За последующие 9 месяцев наблюдения беременность наступила у 7 
больных основной группы (70,0 %) и только у 4 (50,0 %) пациенток кон­
трольной. В результате к концу года наблюдения после окончания лечения 
жалобы на бесплодие предъявляли 3 пациентки основной группы и 4 паци­
ентки контрольной. 

Поскольку 11 пациенток с бесплодием в течение года наблюдения по­
сле ЭМА реализовали свою репродуктивную функцию, мы исключили их из 
группы клинического и иммунологического контроля. Эффективность лече­
ния миомы и аденомиоза у оставшихся 60 больных (30 основной и 30 кон­
трольной группы) оценивалась на основании динамического клинического и 
инструментального наблюдения через 1, 3, 6 и 12 месяцев после ЭМА. 

До начала лечения нарушения менструальной функции отмечались у 
всех 60 пациенток основной и контрольной групп. Основными проявлениями 
являлись меноррагии: в основной группе 18 (60,0 %), в коіпрольной - 19 
(63,3 %) больных, кровомазания до менструации 19 (63,3 %) и 17 (56,7 %) 
больных соответственно, метроррагии - 11 (36,7 %) в основной и 9 (30,0 %) -
в контрольной группе. 
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Рис. 1. Эффективность лечения геморрагического синдрома 
у больных миомой матки в сочетании с аденомиозом 
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После выполнения ЭМА в обеих группах отмечена выраженная поло­
жительная динамика геморрагического синдрома. Так, в течение 3 месяцев 
после окончания лечения в основной группе нормализация менструальной 
функции наступила у 21 (70,0±8,4 %) женщины, а в контрольной только у 14 
(46,7±9,1 %), к концу первого полугодия - у 28 (93,3+4,6 %) и 17 (56,7±9,0 %) 
соответственно (р<0,05), а к концу года после окончания терапии в кон­
трольной группе отмечен рецидив кровомазания у 1 (3,3 %) пациентки, в то 
время, как в основной группе отмечался стойкий клинический эффект 
(р<0,05) (рис. 1). 

До начала терапии болевой синдром имел место у 27 (90,0 %) больных 
основной и контрольной групп. При этом наиболее часто встречалась дисме-
норея: в основной группе - 24 (80,0 %) больных, в контрольной - 23 (76,7 %), 
синдром тазовой боли у 14 (46,7 %) больных основной и 15 (50,0 %) пациен­
ток контрольной группы, диспареуния у 6 (20,0 %) больных основной и у 5 
(16,7 %) больных контрольной группы. 

До лечения 1 месяц 3 месяца б месяцев 12 месяцев 

Рис. 2. Эффективность лечения болевого синдрома у 
больных миомой матки в сочетании с аденомиозом 

В течение 3 месяцев после окончания лечения в основной группе бо­
левой синдром отсутствовал у 24 (80,0±7,3 %) женщины, а в контрольной 
только у 14 (46,7±9,1 %) (р<0,05), к концу первого полугодия - у 27 (90,0±5,5 
%) и 14 (46,7±9,1 %) соответственно (р<0,05), а к концу года после окончания 
терапии в контрольной группе отмечен рецидив болевого синдрома у 3 
(10,0 %) пациенток, в то время как в основной группе отмечался стойкий 
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клинический эффект (р<0,05) (рис. 2). 
Нарушения психоэмоциональной сферы наблюдались у большинства 

больных миомой матки и аденомиозом (96,7 % и 93,4 % в основной и кон­
трольной группах соответственно). Через 3 месяца психоэмоциональные на­
рушения наблюдались у 3 (10,0 %) больных основной и у 16 (53,3 %) кон­
трольной группы, через 6 месяцев у 2 (6,7 %) и 13 (43,3 %) больных соответ­
ственно, а через 12 месяцев в основной группе сохранялся достигнутый эф­
фект, а в контрольной у одной больной наблюдался рецидив психоэмоцио­
нальных нарушений. Таким образом, в отношении нормализации психоэмо­
циональной сферы в группе больных, получавших после ЭМА Ронколейкин, 
отмечалась более выраженная положительная динамика, чем в группе кон­
троля (рис. 3) 
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Рис. 3. Эффективность лечения психоэмоциональных нарушений у 
больных миомой матки в сочетании с аденомиозом 

До ЭМА на частое мочеиспускание из 60 больных миомой матки и 
аденомиозом предъявляли жалобы 8 (26,7 %) больных основной и 6 (20,0 %) 
контрольной группы. Через 6 месяцев жалоб на частое мочеиспускание не 
было ни у одной больной. Жалобы на увеличение живота в размерах до ЭМА 
наблюдались у 6 из 60 больных основной и контрольной групп, при этом че­
рез 6 месяцев жалоб на увеличение живота в размерах не было ни у одной 
больной. 
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Рис. 4. Изменение объема матки у больных миомой в сочетании с 
аденомиозом в процессе наблюдения 

Средний размер матки до выполнения ЭМА в основной группе состав­
лял 800,9±69,1 см3, в контрольной - 809,2±7,2 см3. Через 3 мес. после ЭМА 
средний размер матки в обеих группах уменьшился, по сравнению с исход­
ным, в 3,1 раза и составил 272,3±27,6 см3 и 286,2±28,6 см3 соответственно. 
Через 6 месяцев после ЭМА в основной группе размер матки уменьшился в 
6,4 раза и составил 126,4+10,1 см3, а в контрольной группе уменьшение раз­
меров матки было достоверно менее выражено и составляло 231,6±9,8 см3 

(р<0,05). Через год после ЭМА в основной группе размеры матки составляли 
95,3±6,6 см3, то есть практически пришли к норме, а в контрольной группе 
размеры матки составляли 178,4±6,5 см3, то есть соответствовали 6 - 7 не­
дельной беременности (рис. 4). 

Средний размер доминирующего узла до выполнения ЭМА в основной 
группе составлял 238,0+35,4 см3, в контрольной 241,2±33,6 см3, через 1 месяц 
после ЭМА 124,6±Н,4 см3 и 128,3±11,3 см3 соответственно, через 3 месяца 
после ЭМА - 74,5±8,7 см3 и 78,4±9,1 см3, через 6 месяцев - 33,6±4,2 см3 и 
38,6±3,9 см3 и через год после ЭМА - 27,4+2,6 см3 и 29,1±3,5 см3. 

Таким образом, после ЭМА на протяжении всех 12 месяцев наблюде­
ния происходит уменьшение размеров доминирующего миоматозного узла, 
динамика которого идентична в обеих группах и не зависит от использования 
Ронколейкина. В отношении общих размеров матки подобная закономер-
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ность отмечается в течение первых трех месяцев наблюдения, то есть когда 
средний размер матки уменьшается до 8 недель беременности, после чего в 
группе, получающей Ронколейкин, средние размеры матки продолжают 
уменьшаться практически до нормальных значений, а в контрольной группе 
после уменьшения до 6 - 7 недель беременности дальнейшего изменения 
размеров матки не происходит. 
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Рис. 5. Изменение частоты выявления УЗ признаков аденомиоза у 
больных миомой в сочетании с аденомиозом в процессе наблюдения 

До ЭМА УЗ признаки аденомиоза наблюдались у всех 60 больных ос­
новной и контрольной групп. Через 1 месяц после ЭМА у больных основной 
группы, получавших Ронколейкин, УЗ признаки аденомоза выявлялись в 46,7 
% случаев, через 3 месяца в 33,3 %, через 6 и 12 месяцев в 26,7 %. В кон­
трольной группе УЗ признаки аденомиоза через 1 месяц наблюдались у 80,0 
% больных, через 3 месяца у 76,7 % больных, через 6 месяцев у 73,3 %, а че­
рез 12 месяцев у двух больных наблюдались УЗ признаки рецидива адено­
миоза (рис. 5). 

Таким образом, при анализе УЗ данных можно утверждать, что после 
ЭМА достоверное уменьшение размеров миоматозных узлов наблюдалось у 
всех больных основной и контрольной группы, вне зависимости от примене­
ния Ронколейкина. Это позволяет утверждать, что ведущей причиной регрес­
са миома матки в случае использования предлагаемой методики лечения яв­
ляется ЭМА. В то же время на фоне применения Ронколейкина регресс УЗ 
признаков аденомиоза происходит у большего количества пациенток, чем в 
контрольной группе. Это позволяет предполагать, что ведущую роль в рег-
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рессе аденомиоза принадлежит не ЭМА, а селективной иммунотерапии Рон-
колейкином. 

Через 12 месяцев после ЭМА у больных ,получавших Ронколейкин, 
гистерографические и гистероскопические признаки аденомиоза наблюда­
лись в 23,3 % случаев, то есть у 23 из 30 женщин (76,7 %) наступило излече­
ние заболевания. В контрольной группе гистерографические признаки аде­
номиоза наблюдались в 76,7 % случаев, а гистероскопические - в 80,0 %. 
Следовательно, излечение аденомиоза наступило только у 6 (20,0 %) больных 
контрольной группы. 

В то же время обращает на себя внимание, что частота наступления 
беременности, динамика клинических проявлений и объективных признаков 
аденомиоза была различной у больных, получавших и не получавших курс 
селективной иммунотерапии Ронколейкином. Так, согласно полученным 
данным, частота наступления беременности в основной группе была в 2 раза 
выше, чем в контрольной, ликвидация болевого синдрома в основной группе 
наблюдалась в 6,7 раз чаще, чем в контрольной, восстановление менструаль­
ной функции и психоэмоционального статуса в основной группе наблюда­
лось в 6,5 раз чаще, чем в контрольной. Кроме этого, по завершении 12 меся­
цев наблюдения за больными миомой матки в сочетании с аденомиозом, не­
смотря на регресс миоматозных узлов, УЗ признаки аденомиоза в контроль­
ной группе встречались в 3 раза чаще, чем в основной, гистерографические в 
3,3 раза чаще, а гистероскопические в 3,5 раза чаще. Комплексная оценка 
полученных клинических и инструментальных данных позволила констати­
ровать регресс аденомиоза у 23 больных, получавших после ЭМА Ронколей­
кин, и только у 6, его не получавших. 

Таким образом, полученные клинические и статистические данные 
убедительно подтверждают высокую эффективность комбинированного 
применения ЭМА и Ронколейкина для лечения миомы матки в сочетании с 
аденомиозом. 

Особенности иммунного статуса и обмена цитокинов у больных 
миомой матки в сочетании с аденомиозом до и после ЭМА с селективной 
иммунотерапией Ронколейкином. 
До начала лечения показатели иммунной системы ПК между группами дос­
товерно не отличались между собой и характеризовались увеличением отно­
сительного и абсолютного количества моноцитов, снижением относительно­
го количества CD3, CD4, CD8, CD16 и СБ25-лимфоцитов, увеличением про­
дукции МНК ПК in vitro ILip, IL6, IL8, TNFcc и снижением продукции IL2 и 
IFNy (рис. 6). 
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Моноциты ИЛ1 

CD8 ИЛ8 

J .- Здоровые женщины - Больные до ЭМА ! 

Рис 6. Показатели иммунитета периферической крови у больных 
миомой матки в сочетании с аденомиозом до начала лечения 

На 10-е сутки после ЭМА у пациенток контрольной группы наблюда­
лось достоверное увеличение количества лейкоцитов, относительного и аб- • 
солютного количества нейтрофилов по сравнению с исходными и нормаль­
ными значениями. Количество остальных иммунокомпетентных клеток после 
ЭМА у женщин контрольной группы оставалось на исходном уровне. У 
больных, получавших после ЭМА Ронколейкин, сразу после завершения кур­
са лечения (10-е сутки после ЭМА) увеличение абсолютного количества 
СВ25-лимфоцитов по сравнению с нормой составляло 100,0 %, CD16-
лимфоцитов - 67,7 %, С04-лимфоцитов - 46,5 %, СБ8-лимфоцитов - на 33,3 
%, СОЗ-лимфоцитов - 27,9 %. Количество моноцитов на фоне приема Ронко-
лейкина достоверно снижалось по сравнению с исходным, тем не менее пре­
вышая показатель нормы (рис. 7). 

При изучении продукции цитокинов МНК периферической крови in 
vitro на 10-е сутки после ЭМА у больных контрольной группы было установ­
лено достоверное увеличение продукции ИЛір, по сравнению с исходным, 
на 39,3 %, ФНОа в 3,7 раза, ИЛ6 на 62,4 %, ИЛ8 на 33,1 %. Уровень продук­
ции ИЛ2, ИЛ4 и ИФНу у пациенток контрольной группы на 10-е сутки после 
ЭМА существенно не изменялся. У больных, в комплексной терапии которых 
использовался Ронколейкин, на 10-е сутки после ЭМА, так же как и в кон­
троле, отмечалось увеличение продукции ИЛір на 46,9 %, ИЛ6 на 26,6 %, 
ФНОа в 2,1 раза. Однако в отличие от контрольной группы на фоне приема 
Ронколейкина продукция ИЛ8 снижалась в 3,5 раза, уровень продукции эндо­
генного ШІ2 возрастал в 7,2 раза, а ИФНу в 10 раз (рис. 7). 
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ИЛ1 Моноциты 

Здоровые женщины - Больные до ЭМА 
_ . _ . _ . - ЭМА + Ронколейкин . _- ЭМА 

Рис. 7. Показатели иммунитета периферической крови у больных 
миомой матки в сочетании с аденомиозом, получавших и не получавших 

Ронколейкин на 10-е сутки после ЭМА 

Таким образом, анализируя особенности показателей иммунной сис­
темы у больных миомой матки и аденомиозом на 10-е сутки после ЭМА, 
можно утверждать, что у пациенток контрольной группы наблюдалась акти­
вация макрофагального звена иммунитета, функция которого у них и без того 
была повышена. На фоне приема Ронколейкина также отмечалась дополни­
тельная активация макрофагов, однако в отличие от контрольной группы она 
сопровождалась резким увеличением активности клеток, реализующих ТЫ 
иммунный ответ, что подтверждается снижением продукции ИЛ8, увеличе­
нием количества CD3, CD4, CD 16 и CD25-лимфоцитов, а также увеличением 
продукции ими ИЛ2 и ИФНу. Именно снижение активности этого звена им­
мунитета было зарегистрировано у больных до начала лечения. 

Через 3 месяца после ЭМА у женщин контрольной группы отмечалось 
снижение количества моноцитов, которое превышало нормальные значения, 
возрастало относительное количество CD3, CD4, С08-лимфоцитов, которое 
не отличалось от нормальных значений. При этом через 3 месяца в контроль­
ной группе возвращалось к исходному (до операционному количеству), а 
следовательно, вновь снижалось ниже нормальных показателей количество 
CD16 и С025-лимфоцитов. У женщин, получавших после ЭМА Ронколей­
кин, через 3 месяца от начала лечения относительное и абсолютное количе­
ство всех изучаемых иммунокомпетентных клеток в периферической крови 
соответствовало значениям характерным для здоровых женщин. 
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При изучении продукции цитокинов МНК периферической крови in vitro бы­
ло установлено, что через 3 месяца после ЭМА у женщин контрольной груп­
пы сохранялось достоверное увеличение по сравнению с нормой продукции 
ШІІР на 44,2 %, ФНОа на 43,1 %, ИЛ6 в 2 раза, ИЛ8 в 6,3 раза, а уровень 
продукции ИЛ2 и ИФНу оставалось пониженным на 40,0 и 35,0 % соответст­
венно. В отличие от пациенток контрольной группы МНК периферической 
крови больных, получавших Ронколейкин, через 3 месяца после ЭМА проду­
цировали нормальное количество ИЛ 1(3, ИЛ2, ИЛ6, ИЛ8 и ФНОа, а уровень 
продукции ИФНу у них оставался повышенным практически в 2 раза по 
сравнению с нормой (рис. 8). 

Моноциты 

ИЛ8 CD8 

Здоровые женщины - Больные до ЭМА 
.- ЭМА + Ронколейкин - ЭМА 

Рис 8. Показатели иммунитета периферической крови у больных 
миомой матки в сочетании с аденомиозом, получавших и не получавших 

Ронколейкин через 3 месяца после ЭМА 

Таким образом, через 3 месяца после завершения курса лечения Рон-
колейкином наблюдалась нормализация основных иммунологических пока­
зателей, нарушения которых были зарегистрированы у больных миомой мат­
ки в сочетани с аденомиозом до начала лечения. В контрольной группе, не 
получавшей Ронколейкин, к этому времени показатели иммунной системы 
возвращались к уровню, характерному до начала терапии. 
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выводы 
1. Изменения в показателях иммунитета у больных миомой матки в 

сочетании с аденомиозом характеризуются увеличением активности макро­
фагов и нейтрофилов при одновременном снижении активности клеток, реа­
лизующих ТЫ тип иммунного ответа и ЕК. 

2. Применение Ронколейкина в комплексной терапии аденомиоза и 
миомы матки позволяет не только увеличить активность ТЫ-клеточного им­
мунитета и ЕК, но и стабилизировать до нормальных показателей цитокин-
продуцирующую активность макрофагов, в первую очередь за счет снижения 
уровня продукции проопухолевых цитокинов (IL6 и IL8) и увеличения уров­
ня продукции противоопухолевых (IL2 и IFNy). 

3. Ведущей причиной в регрессе миомы матки при комбинированном 
применении ЭМА и Ронколейкина является ЭМА, на что указывает одинако­
вая скорость уменьшения миоматозных узлов у всех больных вне зависимо­
сти от использования иммунотерапии. 

4. Применение Ронколейкина в комплексной терапии миомы матки и 
аденомиоза с применением ЭМА позволяет увеличить эффективность лече­
ния бесплодия в 2 раза, болевого синдрома в 6,7 раз, нарушений менструаль­
ной функции и психоэмоциональных расстройств в 6,5 раз. 

5. Использование Ронколейкина после выполнения ЭМА позволило 
увеличить положительный эффект лечения аденомиоза с 29,4 до 81,1 %, сни­
зить абсолютный риск неблагоприятного исхода заболевания на 52,0 %, а 
относительный на 73,0 %. 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. Эмболизация маточных артерий должна быть рекомендована как 
основной метод консервативного лечения миомы матки, в том числе в соче­
тании с аденомиозом, у женщин молодого возраста с невыполненной репро­
дуктивной функцией. 

2. Ронколейкин должен быть включен в комплексную терапию соче­
таний миомы матки и аденомиоза в случае проведения эмболизации маточ­
ных артерий с целью улучшения течения постэмболизационного синдрома, 
увеличения эффективности лечения аденомиоза и ассоциированного с ним 
бесплодия. 

3. Предлагаемая схема применения Ронколейкина после ЭМА в ком­
плексной терапии миомы матки в сочетании с аденомиозом: после ЭМА на 1, 
3, 5, 7 и 9 сутки внутривенно вводить по 500 000 ЕД Ронколейкина, разведен­
ного в 400 мл физиологического раствора, в течение 3 - 4 часов. В качестве 
предотвращения потери биологической активности препарата при длитель­
ности инфузии более 4 часов во флакон с Ронколейкином целесообразно вво­
дить 6 мл 10 % человеческого сывороточного альбумина. Таким образом, 
курсовая доза препарата составляет 2 500 000 ЕД. 
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 

ГнРГ - гонадотропин - рилизинг-гормон 
ЕК — естественные киллеры 
ИФН - интерферон 
МНК - мононуклеарные клетки 
ПВА - поливинилалкоголь 
ПК - периферическая кровь 
ЭМА - эмболизация маточных артерий 
УЗИ - ультразвуковое исследование 
CD - Cluster of Differentiation (кластер дифференцировки) 
IL - интерлейкин 
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