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 ■ Проведена оценка частоты развития рецидивов развития лейомиомы матки после проведения органосохра-
няющих операций при ее изолированном развитии и в случаях сочетания с другими гиперпластическими про-
цессами эндо- и миометрия. Показана роль нарушений в про- и антиоксидантной системах организма в развитии 
данных рецидивов при сочетании лейомиомы с аденомиозом и гиперплазией эндометрия. Предложена методика 
их профилактики послеоперационным назначением индол 3 карбинола и эпигаллокатехина.
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 ■ We assessed the incidence of uterine leiomyoma recurrence after myomectomy in cases of its isolated development 
and combination with other hyperplastic processes of endo- and myometrium. We showed the role of pro- and antioxi-
dant systems’ disturbances in the recurrence of combination of leiomyoma, adenomyosis and endometrial hyperplasia. 
We propose indole-3-carbinol and epigallocatechin administration as preventing post-operative treatment.

 ■ Keywords: leiomyoma of the uterus; myomectomy; oxidative stress; indole-3-carbinol; epigallocatechin. 

Актуальность
Лейомиома матки диагностируется 

у  25–30 %  женщин репродуктивного воз-
раста и  у  40–50 % женщин старше 45  лет. 
Клинические  проявления лейомиомы матки 
приводят к снижению качества жизни, наруше-
нию репродуктивной функции женщин  [1–9]. 
Современные данные, показывающие отчет-
ливые тенденции к  снижению возраста паци-
енток с  впервые выявленной миомой матки 
и повышению среднего возраста планируемой 
первой беременности, выводят оптимизацию 
лечения этого заболевания в  ранг демографи-

ческой проблемы [5, 10, 11]. Решение задачи 
осложняет частое сочетание лейомиомы матки 
с  аденомиозом и/или гиперплазией эндоме-
трия, встречающееся в каждом третьем случае. 
Роль гормональных нарушений в  патогенезе 
лейомиомы матки, связанная с  абсолютной 
или относительной гиперэстрогенемией, на-
рушениями функций рецепторного аппарата, 
расстройствами взаимоотношений в  гипота-
ламо-гипофизарной системе, не  подвергается 
сомнению [12–15]. В то же время особое место 
в  патогенезе опухолей (к  которым относит-
ся и  лейомиома матки) отводится продуктам 
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оксидативного стресса, которые в  форме сво-
бодных радикалов инициируют рост, а  затем 
поддерживают активность пролиферативных 
процессов в  тканях [16, 15]. Одним из  гормо-
нов, секреция которого могла бы регулировать 
активность пролиферации в органах репродук-
тивной системы, можно считать синтезируе-
мый эпифизом человека мелатонин, ведущими 
эффектами которого являются связывание сво-
бодных радикалов кислорода и  одновременно 
стимуляция ферментативных систем суперок-
сиддисмутазы и глутатионпероксидазы [17–20].

Цель исследования: выявить особенности со-
стояния про- и антиоксидантных систем у жен-
щин с гиперпластическими процессами матки 
и  определить их возможную роль в  развитии 
рецидива заболевания после органосохраняю-
щего лечения.

Материалы и методы
В  исследование были включены 360 паци-

енток с лейомиомой матки, которым была вы-
полнена органосохраняющая операция —  лапа-
роскопическая миомэктомия. Обследованные 
были разделены на  четыре группы: I  группу 
составили пациентки с  изолированной лейо-
миомой матки (n = 112); во  II группу вошли 
больные, имеющие сочетание лейомиомы мат-
ки с  аденомиозом (n = 84); в  III группу были 
включены пациентки, у  которых лейомиома 
матки сочеталась с  доброкачественными ги-
перпластическими процессами эндометрия 
(n = 79); IV группа состояла из больных, имев-
ших сочетание лейомиомы матки с аденомио-
зом и доброкачественными гиперпластически-
ми процессами эндометрия (n = 85). Результаты 
органосохраняющих операций были прослеже-
ны в течение 3 лет, проведена оценка частоты 
рецидивов.

У 20 пациенток IV группы проводилось 
только хирургическое лечение (миомэктомия), 
у  20 других оно было дополнено послеопера-
ционным назначением индол-3-карбинола 
и эпигаллокатехин-3-галлата, которое заключа-
лось в ежедневном приеме индол-3-карбинола 
по  100  мг 4 раза в  день и  эпигаллокатехина 
по  300  мг 4  раза в  день. Курс лечения длился 
6 месяцев. Для сравнения были также изучены 
показатели 14 условно здоровых женщин в воз-
расте 36–45  лет. Указанным пациенткам была 
проведена комплексная оценка состояния про- 
и  антиоксидантной системы до  оперативного 
лечения, через 28 дней и через 6 месяцев после 
операции. Оценивались общая антиоксидант-

ная активность (ОАА), антирадикальная актив-
ность (АРА), активность супероксиддисмутазы 
(СОД), активность глутатионпероксидазы (ГП), 
интегральный показатель содержания продук-
тов перекисного окисления липидов (ПОЛ), 
уровень малонового диальдегида (МДА), уро-
вень экскреции мелатонина [15].

Математическую обработку результатов 
проводили с  использованием программного 
обеспечения Microsoft Excel XP, Statistica 7.0.

Результаты
Рецидивы лейомиомы матки выявлены 

у  140  пациенток из  360 прооперированных 
(38,9 %), причем если в  случаях изолиро-
ванной лейомиомы матки они наблюдались 
у  16,4 %  больных, то  в  группах II и  III, где 
имелось сочетание лейомиомы с аденомиозом 
или гиперплазией эндометрия, они наблюда-
лись статистически достоверно чаще (40,5 %, 
p < 0,01 и  44,3 %, p < 0,001 соответственно). 
При наличии сочетания лейомиомы, адено-
миоза и гиперплазии эндометрия частота раз-
вития рецидива достигала 60 % к третьему году 
наблюдения  (достоверность различий  между 
группами: pI–IV < 0,001; pII–IV < 0,01; pIII–IV < 0,05). 
Следует отметить, что в группе IV частота ре-
цидива в течение первого года наблюдения со-
ставила 20 %, что в 10 раз превышало таковую 
в  группе I  (1,8 %) и  более чем в  2 раза во  II 
и III группах (9,5 и 8,9 % соответственно).

Очевидно, что хирургическое лечение по по-
воду лейомиомы матки, сочетающейся с адено-
миозом и  гиперплазией эндометрия, направ-
ленное на  сохранение детородной функции, 
в качестве изолированного метода малоэффек-
тивно, что, вероятно, связано с участием в пато-
генезе сочетанных гиперпластических процессов 
матки большого числа факторов,  инициирую-
щих патологическую проли ферацию.

У женщин с  множественными сочетанны-
ми гиперпластическими процессами матки 
обнаружены статистически значимые изме-
нения в  секреции мелатонина: в  сравнении 
с  контролем была достоверно снижена общая 
ночная экскреция мелатонина (10567 ± 1842 
и  5808 ± 1108 нг соответственно, p < 0,05) 
и  почасовая ночная экскреция мелатонина 
(1320 ± 176 и  706 ± 191  нг/ч соответственно, 
p < 0,05). Достоверных различий в дневной экс-
креции мелатонина в сравнении с контрольной 
группой получено не было. В то же время соот-
ношение между ночной и дневной экскрецией 
мелатонина было заметно выше в  контроль-
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ной группе, чем у прооперированных пациен-
ток (4,66 ± 0,48 и  2,11 ± 0,78 соответственно, 
p < 0,05), что свидетельствует о  нарушении 
физиологического ритма продукции мелатони-
на, сопровождающем развитие множественных 
гиперпластических процессов матки.

Результаты оценки показателей антиокси-
дантной защиты у  пациенток с  сочетанными 
гиперпластическими процессами матки пока-
зали, что в  сыворотке крови обследованных 
исходно были статистически достоверно сни-
жены ОАА, АРА, активность ферментативно-
го звена антиоксидантной системы СОД и ГП, 
повышены показатели ПОЛ и  МДА в  срав-
нении с  контрольной группой. Оценка влия-
ния комбинированного лечения препаратами 
индол-3-карбинола и  эпигаллокатехина у  па-
циенток с  сочетанными гиперпластическими 
процессами эндо- и миометрия была основана 
на определении различий в показателях актив-
ности антиоксидантной защиты и свободнора-
дикальных реакций до и после лечения, а также 
сравнения этих данных с группой контроля.

После комбинированного лечения пациен-
ток с  сочетанными гиперпластическими про-

цессами эндо- и миометрия были отмечены ста-
тистически значимые изменения содержания 
в сыворотке крови всех исследуемых показате-
лей в сравнении с исходными. Можно отметить 
активацию ферментативного звена антиокси-
дантной системы МОД и  ГП, повышение зна-
чений интегральных показателей ОАА и АРА, 
снижение содержания продуктов ПОЛ и МДА. 
Сравнение с  группой контроля показало, что 
после комбинированного лечения у пациенток 
с сочетанными гиперпластическими процесса-
ми эндо- и миометрия статистически значимые 
различия показателей активности антиокси-
дантной защиты и уровня продуктов ПОЛ от-
сутствовали. Абсолютные значения уровня экс-
креции мелатонина у пациенток с сочетанными 
гиперпластическими процессами эндо- и мио-
метрия после комбинированного лечения по-
высились за счет повышения ночной секреции 
в сравнении с исходными данными. Однако эти 
изменения не были статистически достоверны, 
в то же время они по-прежнему достоверно от-
личались от группы контроля.

При наблюдении в течение 12 месяцев за па-
циентками с сочетанными гиперпластическими 

Виды лечения
Показатель

ОАА АРА СОД ГП ПОЛ МДА
Только хирургическое 

лечение,
n = 20

0,18 ± 0,02 5,42 ± 0,41 0,17 ± 0,09 0,12 ± 0,07 15,63 ± 3,11 14,68 ± 2,34

Хирургическое 
лечение + Индинол + 

+ Эпигалат (перед 
началом терапии), 

n = 20

0,24 ± 0,03 7,12 ± 0,87 0,21 ± 0,07 0,14 ± 0,05 12,6 ± 2,08 12,37 ± 2,21

Хирургическое 
лечение + Индинол + 

+ Эпигалат (после 
6 месяцев терапии), 

n = 20

0,38 ± 0,05 11,24 ± 1,66 0,63 ± 0,12 0,39 ± 0,07 6,47 ± 2,26 5,56 ± 2,58

Контрольная группа, 
n = 14 0,42 ± 0,06 9,89 ± 1,02 0,44 ± 0,08 0,33 ± 0,08 4,89 ± 1,16 7,42 ± 0,84

p
pI–IV < 0,01 
pII–III < 0,05 
pII–IV < 0,01

pI–IV < 0,01 
pII–III < 0,05 
pII–IV < 0,05

pI–IV < 0,05 
pII–III < 0,05 
pII–IV < 0,05

pI–IV < 0,05 
pII–III < 0,01 
pII–IV < 0,05

pI–IV < 0,01 
pII–III < 0,05 
pII–IV < 0,01

pI–IV < 0,01 
pII–III < 0,05 
pII–IV < 0,05

Примечание: ОАА — общая антиоксидантная активность; АРА — антирадикальная активность; СОД — 
активность супероксиддисмутазы; ГП — активность глутатионпероксидазы; ПОЛ — интегральный показатель 
содержания продуктов перекисного окисления липидов; МДМ — уровень малонового диальдегида

Таблица 1
Показатели активности антиоксидантной защиты в сыворотке крови пациенток с сочетанными гиперпластическими 
процессами матки до и после хирургического лечения

Table 1
Indicators of activity of antioxidant defense in the blood serum of patients with combined hyperplastic processes  
of the uterus before and after surgery
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процессами эндо- и миометрия, получавшими 
терапию индол-3-карбинолом и эпигаллокате-
хином, ни в одном случае не отмечено рециди-
вов заболевания. В то же время у 4 из 20 (25 %) 
пациенток с сочетанными гиперпластическими 
процессами эндо- и миометрия, не получавших 
указанной терапии, через 12 месяцев были об-
наружены клинически незначимые миоматоз-
ные узлы, что было расценено как рецидив за-
болевания.

Выводы
Таким образом, еще раз удалось подтвердить, 

что развитие сочетанных гиперпластических 
процессов матки сопровождается выраженны-
ми расстройствами всех уровней антиоксидант-
ной защиты. У пациенток с сочетанными гипер-
пластическими процессами эндо- и миометрия 
регистрируемые множественные системные 
расстройства антиоксидантной защиты сопро-
вождаются локальными процессами накопле-
ния недоокисленных продуктов ПОЛ во  всех 
тканях, в  том числе и  интактном миометрии. 
Вероятно, данные расстройства являются пер-
вичными по отношению к гиперпластическим 
процессам матки и  имеют не  только локаль-
ный (в  пределах пролиферата), но  системный 
характер. Коррекция системных расстройств 
антиоксидантной защиты таргетной терапи-
ей, подтвержденная в  результате настоящего 
исследования, приводит в  том числе к  норма-
лизации тканевых свободнорадикальных про-
цессов. Тем самым риск инициирования про-
лиферативных процессов АФК снижается, что 
способствует профилактике рецидивов.
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