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Динара Хамдуллаевна Ирназарова 

ОБЕСПЕЧЕННОСТЬ ВИТАМИНОМ D ЖЕНЩИН С МИОМОЙ МА ТКИ 

Ташкентская медицинская академия 

Актуальность 
Миома матки (MM) (D25 по МКБ-10) была и 

остается самым распространенным гинекологиче-
ским заболеванием, которое уступает лишь вос-
палительным болезням гениталий и диагностиру-
ется у 20-40% женщин репродуктивного возраста 
[1,3,10]. Лейомиомы являются доброкачествен-
ными клональными опухолями у женщин, кото-
рые возникают из гладкомышечных клеток матки 
(ГМК) и содержат избыточную внеклеточную ма-
трицу [16]. Хотя ММ часто имеет бессимптомное 
течение, спектр ее побочных влияний на здоровье 
и качество жизни женщины велик и не всегда вы-
является. По данным отечественных и зарубеж-
ных авторов, ММ диагностируют у 30-35% жен-
щин репродуктивного возраста, чаще в позднем 
репродуктивном возрасте, а у 1/3 пациенток она 
становится симптомной [1]. К 50 годам ММ пора-
жает более 80% женщин [11]. Согласно результа-
там патологоанатомических исследований, часто-
та ММ достигает 84%, что объясняется бессим-
птомным течением болезни. В связи с омоложе-
нием заболевания оно представляет собой акту-
альную проблему во многих странах мира. 

Меноррагии, железодефицитные анемии, бес-
плодие, хроническая тазовая боль, психологиче-
ский дискомфорт - вот лишь неполный список 
атрибутов миомы, негативно влияющих на каче-
ство жизни женщин [3,10,11,13,16]. В исследо-
вании M.Mohanambal с соавт. 362 женщин с ММ 

58,8% обратились с жалобами на меноррагию, 
23% нуждались в гемотрансфузии [13]. ММ так-
же может привести к бесплодию, раннему преры-
ванию и осложнениям беременности [11,16]. Со-
гласно мировой статистике, ММ заметно чаще 
других причин оказывается поводом для гисте-
рэктомии [3]. Симптомная ММ часто купирует-
ся радикальным оперативным методом, что зна-
чительно ухудшает качество жизни этих женщин 
в послеоперационном периоде [11]. Несмотря на 
то, что существуют такие органосохраняющие 
хирургические методы, как: гистероскопия и ла-
пароскопическая миомэктомия, медикаментозная 
терапия ММ связана с более низкими затратами 
и уровнем заболеваемости [10]. Вопреки высокой 
распространенности ММ ее патогенез, развитие и 
факторы риска далеко не полностью понятны. 

В последнее время считается доказанным, что 
ММ носит моноклональный характер, т.е. разви-
вается из одной мутировавшей клетки или клона 
клеток. Для обозначения данного процесса даже 
был предложен термин «клональная экспансия». 
Основные структурные элементы миоматозного 
узла - зрелые ГМК без признаков атипии. В мио-
матозных узлах наблюдают и повышение, и сни-
жение экспрессии, как эстрогеновых (ER), так и 
прогестероновых рецепторов (PR) при снижении 
экспрессии рецепторов витамина D (VDR) [5]. 

Причины развития и роста ММ все еще недо-
статочно исследованы, но большинство факторов 
- промоторов роста связано с половыми стерои-
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дами, эстрогеном и прогестероном, которые, по 
большей части, изучены. Учитывая высокую рас-
пространенность заболевания в популяции, на со-
временном этапе изучение патогенетических ме-
ханизмов является одним из актуальных, но, к со-
жалению, не полностью исследованных вопросов 
в гинекологии. 

Роль витамина D в патологии ММ 
По данным ВОЗ (2014), более 2 млрд. чело-

век испытывают дефицит микроэлементов, или 
«скрытый голод», вследствие нехватки в организ-
ме витаминов или минералов. В настоящее вре-
мя эксперты оценивают дефицит витамина D, 
как новую пандемию XXI века. Описаны «клас-
сические» эффекты витамина D — это влияние 
на кальциево-фосфорный обмен и минеральную 
плотность костной ткани. И «неклассические» 
эффекты, основанные на его действии, как стеро-
идного гормона: иммуномодулирующий, проти-
вовоспалительный, антибактериальный (стиму-
ляция продукции кателицидинов — противоми-
кробных пептидов), антипролиферативный, апоп-
тоз\ангионеогенез-регулирующий, анаболиче-
ский, липолитический, гипотензивный (ингиби-
рование продукции ренина), антидепрессивный, 
анальгетический, нормогликемический (стимуля-
ция продукции инсулина). При этом, витамин D 
может действовать, как напрямую — через VDR 
(vitamin D receptor), так и опосредованно — че-
рез стимуляцию синтеза стероидных гормонов 
(эстрогенов, прогестерона, тестостерона). Ввиду 
колоссального значения фиброгенеза в патофизи-
ологии ММ, продолжается поиск эффективного 
антифибротического препарата, как средства до-
полнительной патогенетической терапии. 

В последнее годы отмечается активизация на-
учного поиска в отношении механизмов и потен-
циальных перспектив применения витамина D 
при MM. M.Sabry с соавт., в ходе одномоментно-
го исследования с участием 204 женщин, проде-
монстрировали взаимосвязь между сниженным 
уровнем витамина D в плазме и повышенным ри-
ском развития ММ, а также его протективную 
роль при развитии данного заболевания. Зафик-
сирована корреляция между плазменной концен-
трацией витамина D и объемом опухоли (ғЧ) ,31 ; 
р=0,002) [14]. D.Baird с соавт. обнаружили, что 
у женщин с нормальным содержанием витами-
на D в плазме риск развития этой опухоли, сни-
жен (OR=0,68) [8]. В других ретроспективных ис-
следованиях был убедительно подтвержден об-
ратный феномен: значительное повышение риска 
развития ММ у женщин с верифицированным де-
фицитом витамина D. 

В метаболизме витамина D участвуют про-
дукты экспрессии нескольких генов. В этой свя-
зи большой интерес представляет исследование 
случай-контроля за авторством L.Wise и группы 

исследователей [18]. Ученые анализировали вза-
имосвязь между наличием ММ и полиморфизмом 
этих генов. Было обнаружено, что наличие SNP 
(«single nucleotide polymorphism» — вариант по-
следовательности ДНК) в генах DHCR7 и ASIP 
ассоциировалось с повышенным риском развития 
М М . 

Протективная роль витамина D в отноше-
нии этого заболевания была продемонстрирова-
на в ходе нескольких экспериментальных иссле-
дований in vitro. M.Blauer с соавт. обнаружили, 
что воздействие кальцитриола l,25[OH]2D3 (ак-
тивная форма витамина D) в концентрации 0,1 
нмоль/л ассоциировалось с ингибированием про-
лиферации на 12% при инкубации, как с нормаль-
ными ГМК, так и с опухолевыми. S.Haider с со-
авт. стимулировали иммортализованные клетки 
ММ человека с помощью TGF-рЗ в присутствии 
1,25-дигидроксивитамина D, или без него. Авто-
ры обнаружили, что витамин D, в значительной 
степени нивелировал TGF-индуцированную гипе-
рэкспрессию фибронектина и коллагена III типа, 
а также препятствовал активации Smad-каскада; 
по мнению авторов, это указывает на существо-
вание четкого антифибротического и антипроли-
феративного эффектов витамина D в отношении 
ММ [17]. Впоследствии те же ученые провели 
другую лабораторную работу с целью уточнения 
роли витамина D в онкобиологии ММ. Обнару-
жилось, что, во-первых, в большинстве опухоле-
вых образцов содержание VDR было понижено, 
по сравнению с клетками здорового миометрия. 
Во-вторых, авторы отметили, что воздействие 
l;25[OH].D. сопровождалось снижением экспрес-
сии фиброгенных факторов и различных протео-
гликанов (таких, как: фибромодулин, бигликан и 
версикан) в клетках. Кроме того, инкубирование 
клеток с 1,25[()Н]Д). приводило к четкой апре-
гуляции VDR. Таким образом, авторы подтвер-
дили ранее установленные антифибротические 
свойства витамина D. Данный исследовательский 
коллектив опубликовал результаты другой науч-
ной работы, которые свидетельствовали, что ви-
тамин D уменьшает экспрессию матриксных ме-
таллопротеиназ 2 и 9 типов (ММР-2 и тканевого 
ММР-9), в зависимости от дозы, а также, напро-
тив, повышает экспрессию ингибитора матрикс-
ных металлопротеиназ (TIMP), что в совокуп-
ности приводит к снижению интенсивности фи-
броза. Упомянутые ферменты играют ключевую 
роль в поддержании баланса ремоделирования 
внеклеточного матрикса миомы, а потому воздей-
ствие на них витамина D имеет большое фарма-
кологическое и клиническое значение. C.Sharan с 
соавт. продемонстрировали, что воздействие ви-
тамина D приводит к снижению роста клеток ми-
омы на 47,0±0,03 и на 38,0±0,02% при концентра-
ции 1,0 и 0,1 мкмоль/л, соответственно, по срав-
нению с контрольными образцами через 120 ч ин-
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кубации. Кроме того, авторы обнаружили, что 
витамин D ингибировал активацию ряда регуля-
торных киназ, способствовал даунрегуляции экс-
прессии некоторых проапоптотических белков 
(таких, как: BCL-2, BCL-w, CDK1 и PCNA), а так-
же снижал экспрессию и активность катехол-О-
метилтрансферазы (СОМТ). При этом, предвари-
тельно осуществленное подавление экспрессии 
этого фермента полностью нивелировало описан-" 
ные фармакодинамические эффекты витамина D, 
что указывает на большое значение СОМТ в их 
реализации [15]. Работа Al-Hendy с соавт. была 
посвящена изучению влияния l,25[OH]2D3 на экс-
прессию рецепторов к половым гормонам в клет-
ках миометрия и ММ человека. Авторы обнару-
жили в опухолевых клетках снижение экспрес-
сии VDR, которое коррелирует с апрегуляцией 
эстрогеновых рецепторов-а (ER-а), а также про-
гестероновых рецепторов (PR-A и PR-B). Воздей-
ствие экзогенного l,25[OH]2D3 приводило к зна-
чительному снижению экспрессии упомянутых 
рецепторов в клетках ММ [6]. Инкубация с ви-
тамином D также ассоциировалась со снижени-
ем продукции коактиватора стероидных рецеп-
торов SRC («steroid-receptor co-activator>>), функ-
ция которого, в полном соответствии с названи-
ем, заключается в костимуляции ядерных рецеп-
торов и транскрипции таргетных. генов. Авто-
ры сделали вывод, что l,25[OH],D, обладает вы-
раженными антиэстрогеновыми/антипрогести-
новыми свойствами, что является дополнитель-
ным молекулярно-биологическим обоснованием 
применения этого препарата в лечении больных 
с ММ. Эти же ученые совсем недавно опублико-
вали результаты другого важного исследования, 
в ходе которого было установлено, что витамин 
D3 ингибирует некоторые важнейшие сигнальные 
каскады, лежащие в основе туморогенеза ММ, — 
WNT/p-катениновый путь и mTOR-путь. 

Протективное действие витамина D3 в Отно-
шении лейомиомы матки было также продемон-
стрировано в ряде исследований in vivo. В экс-
периментальных исследованиях на животных in 
vivo Ayman Al-Hendy с соавт. оценили эффек-
тивное и безопасное потенциальное лечение ми-
омы витамином D на модели крыс Eker [6]. Уче-
ные вводили l,25[OH]2D3 в дозе 0,5 мкг/кг/сут 
подкожно крысам Eker, у которых были верифи-
цированы миоматозные узлы. Лечение продол-
жалось в течение 3 нед, сравнение проводилось 
с контрольной группой животных, которым вво-
дили плацебо. После завершения терапии живот-
ных умертвляли и производили оценку разме-
ров опухоли. Авторы зафиксировали статисти-
чески значимую объемную редукцию миоматоз-
ных узлов (приблизительно на 75,0±3,85%) у жи-
вотных основной группы. В дополнение к этому 
было установлено, что терапия витамином D ас-
социировалась с супрессией генов, участвующих 

в клеточной пролиферации (PCNA, CCND1, Мус, 
Cdkl, Cdk2 и Cdk4), ингибирующих программи-
руемую гибель клеток (Вс12, Bcl-х), а также коди-
рующих ER и PR. Иммуногистохимический ана-
лиз показал снижение экспрессии MKI67 (одно-
го из маркеров пролиферации) и, напротив, по-
вышение экспрессии каспазы-3 (фермента, уча-
ствующего в реализации апоптоза) в клетках ми-
омы, которые были получены от мышей, проле-
ченных витамином D3. По мнению авторов, ре-
зультаты исследования свидетельствуют о боль-
шом потенциале l,25[OH],D3, как противоопухо-
левого препарата в лечении ММ. Впоследствии те 
же ученые изучали эффекты парикальцитола (300 
нг/кг/сут), одного из аналогов 1,25[OH],D3, кото-
рый характеризуется менее выраженной тенден-
цией к гиперкальциемии. Препарат вводили сам-
кам голых мышей в течение 4 нед; сравнение про-
водилось с плацебо и витамином D3 (500 нг/кг/ 
сут).. Авторы обнаружили, что оба препарата спо-
собствовали уменьшению размеров миоматозных 
узлов при минимальном преимуществе парикаль-
цитола. 

По данным обзоров, витамин D является силь-
ным противоопухолевым средством, которое ин-
гибирует пролиферацию клеток лейомиомы in 
vitro и уменьшает размер лейомиомы матки на мо-
делях животных in vivo. По сравнению с неизме-
ненным миометрием, в ММ экспрессируются по-
ниженные уровни рецептора витамина D (VDR); 
следовательно, его недостаточность в сыворот-
ке и/или снижение экспрессии VDR может стать 
ключевым пуском для развития MM. L.A.Wise с 
соавт. идентифицировали однонуклеотидные по-
лиморфизмы в генах, участвующих в метаболиз-
ме витамина D, которые, в значительной степе-
ни, связаны с развитием ММ [18]. Al-Hendy с со-
авт. доказали в своих исследованиях, что вита-
мин D может быть сильным антиэстрогенным 
агентом, снижающим экспрессию половых сте-
роидов, предполагая, что он может быть приме-
нен в консервативной терапии у женщин с ММ. 
Michal Ciebiera с соавт. провели ретроспектив-
ное когортное исследование, при котором выя-
вили, что недостаточность витамина D и избыток 
трансформирующего фактора роста рз (TGF-рЗ) в 
сыворотке крови, избыточный вес и отягощенный 
семейный ацамнез женщин повышает риск разви-
тия ММ [12]. 

В своем обзоре Bratka с соавт. предположили, 
что витамин D или его гипокальциемический ана-
лог - паракальцитриол - может быть новым тера-
певтическим подходом в качестве эффективного, 
безопасного нехирургического варианта лечения 
ММ. Их эпидемиологические данные и исследо-
вания на животных in vitro и in vivo показыва-
ют роль витамина D в биологии ММ [9]. Авторы 
приводят данные 3 исследований, показывающих 
корреляцию между низким уровнем витамина D и 
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Рис. 1. Механизм действия витамина D на развитие ММ [16] 

частотой возникновения ММ. Они описывают ис-
следования in vitro, которые демонстрируют, что 
витамин D действует, как ингибитор роста, и спо-
собствует апоптозу клеток лейомиомы. 

Mohamed Ali с соавт. показали, что молчание 
VDR в нормальных ГМК индуцирует экспрес-
сию Шп14/Ь-катенина и вызывает фиброз, увели-
чение клеточной пролиферации и продукции вне-
клеточного матрикса [13]. По их мнению, чтобы 
непосредственно проверить гипотезу, нужно про-
вести проспективные исследования, включающие 
прямое измерение уровня витамина D до поста-
новки диагноза ММ. 

Ana Corachan с соавт. в своем эксперименталь-
ном проспективном исследовании сравнили вли-
яние витамина D на образцы клеток лейомио-
мы (HULP) и миометрия, взятых у женщин с ги-
стерэктомией, посредством ингибирования пути 
Wnt/b-catenin, индукции апоптоза и остановки ро-
ста клеток. Полученные результаты показали, что 
витамин D оказывает антипролиферативное дей-
ствие на клетки HULP посредством остановки ро-
ста клеток и ингибирования пути Wnt/b-катенина, 
но не посредством регуляции апоптоза, что по-
зволяет предположить, что витамин D является 
эффективной терапией для стабилизации размера 
лейомиомы и предотвращения ее роста [7]. 

Таким образом, результаты эксперименталь-
ных работ in vitro и in vivo, а также ретроспектив-
ных клинических исследований свидетельству-
ют о существовании четкого протективного дей-
ствия витамина D в отношении роста ММ, в осно-
ве которого лежат ингибирование клеточной про-
лиферации, стимуляция апоптоза, регуляция ре-
моделирования внеклеточного матрикса, сниже-
ние экспрессии рецепторов половых гормонов и 
другие фармакодинамические эффекты. В связи с 
этим витамин D следует рассматривать не толь-
ко, как перспективное вспомогательное средство 
фармакотерапии у больных с ММ, что, безуслов-
но, требует более детального изучения в рамках 
проспективных клинических исследований, но и 

как субстрат для разработки новых, еще более эф-
фективных противоопухолевых препаратов. 

Хотя результаты являются убедительными, на 
современном этапе данных недостаточно, чтобы 
установить витамин D в качестве лекарственной 
терапии для лечения ММ у людей [11]. Следую-
щим логическим шагом было бы продемонстри-
ровать ингибирующий эффект на людях, что по-
требовало бы рандомизированного контролируе-
мого исследования, какового, к сожалению, к на-
стоящему времени нет. ММ остается недостаточ-
но изученной. 

Витамин D и его регуляция 
В настоящее время витамин D отнесен в груп-

пу секо-стероидных прогормонов. Рассматрива-
ется влияние недостаточности витамина D на на-
рушения иммунной системы, развитие аутоим-
мунных реакций, сахарного диабета, инфекций и 
онкологических заболеваний, в частности, коло-
ректального и рака молочных желез, предстатель-
ной железы. Двумя основными формами витами-
на D являются витамин D2 (эргокальциферол) и 
витамин D3 (холекальциферол). Метаболизм ви-
тамина D проходит по классическому и альтер-
нативному путям. Витамин D2 синтезируется из 
эргостерола под ультрафиолетовым излучением 
у растений, дрожжей, грибов и поступает в орга-
низм с этими продуктами. Витамин D3 синтези-
руется в несколько этапов. 

Альтернативный путь метаболизма витамина 
D происходит посредством фермента, расщепля-
ющего боковую цепь цитохрома Р450 - CYP11А1, 
при котором образуются гидроксиметаболиты ви-
тамина D. Одним из них является 20(OH)D, ко-
торый обладает антипролиферативным, противо-
воспалительным действием, а также способству-
ет дифференцировке клеток, как и кальцитриол. 
Кроме этого, эти метаболиты усиливают защит-
ные механизмы от УФ-индуцированного повреж-
дения ДНК кожи и оксидативного стресса, обла-
дают противоопухолевыми свойствами на линии 
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Рис. 2. Схема метаболизма и регуляции витамина D |Jeon S.M., Shin Е.А. Exploring vitamin D metabolism and function 
in cancer. Experimental&Molecular Medicine. 2018; 50(4)(20): 1-14. doi: 10.1038/sl2276-018-0038-9] 

клеток. 20(C)H)D и 23(OH)D метаболиты действу-
ют также, как частичные агонисты VDR. 

VDR принадлежит к семейству трансактйвных 
регуляторных факторов транскрипции й имеет 
сходство с рецепторами стероидных и тиреоид-
ных гормонов, что подтверждает функционирова-
ние витамина D, как гормона. В тканях-мишенях 
VDR функционируют, как в клеточных ядрах 
(генный уровень регуляции), так и в плазматиче-
ских мембранах (негенный уровень регуляции). 
Этот процесс, в свою очередь, приводит к био-
синтезу новых молекул мРНК и трансляции со-
ответствующих белков, которые участвуют в фи-
зиологическом ответе. Известно, что VDR (так-
же известный, как NR1I1) локализован на хромо-
соме 12ql2-ql4. Для VDR характерен полимор-
физм, т.е. существование различных аллельных 
вариантов этого гена в популяции. Важно отме-
тить, что определение лабораторными методами 
сывороточного уровня прогормона 25(OH)D яв-
ляется наиболее приемлемым, надежным и кли-
нически значимым для оценки насыщенности ви-
тамином D организма человека. Период полурас-
пада 25(OH)D достаточно длительный и состав-
ляет около 15 сут., что также делает его предпо-
чтительным для оценки витамин D-статуса. 

Российской ассоциацией эндокринологов ре-
комендуется (2015): 

1. Широкий популяционный скрининг дефи-
цита витамина D не рекомендуется. Скрининг на 
дефицит витамина D показан только пациентам, 
имеющим факторы риска его развития (уровень 
доказательности А I). 

2. Оценка статуса витамина D должна прово-
диться путем определения уровней 25(OH)D в 
сыворотке крови надежным методом. Рекоменду-
ется проверка надежности используемого в кли-

нической практике метода определения 25(ОН) 
D относительно международных стандартов 
(DEQAS, NIST). 

3. Дефицит витамина D определяется по сле-
дующим критериям: 

Целевые значения составляют 25(OH)D при 
коррекции дефицита витамина D - 30-60 нг/мл 
(75-150 нмоль/л) (уровень доказанности AI). Со-
гласно рекомендациям международных экспер-
тов, для профилактики и лечения дефицита вита-
мина D, в основном, применяются препараты ко-
лекальциферола 25(OH)Dv 

Итак, исследования в области патогенеза ММ, 
в сочетании с достижениями современной техни-
ки и фармакологии, сделали возможным внедре-
ние в клиническую практику медикаментозных, 
безоперационных, а также малоинвазивных хи-
рургических методик, представляющих собой ре-
альную альтернативу радикальной хирургии, еще 
недавно считавшейся золотым стандартом в лече-
нии данной патологии. Современные гинеколо-
ги располагают широким спектром методов ле-
чения миомы, из которых возможно выбрать наи-
более подходящий для каждой конкретной паци-
ентки, в зависимости от характеристик ее миома-
тозных узлов, сопутствующей гинекологической 
и соматической патологии, репродуктивных пла-
нов и индивидуальных предпочтений. 

Таким образом, вопреки значительному рас-
ширению спектра методов лечения ММ, ни одна 
из хирургических методик, будь то традиционная 
(гистерэктомия/миомэктомия) или малоинвазив-
ная методика (ЭМА), не является гарантией от-
сутствия в будущем рецидива роста миомы, а ме-
дикаментозные методы (агонисты ГнРГ) не могут 
применяться длительно. Именно поэтому чрезвы-
чайно актуальна разработка таких перспективных 
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Рис. 3. «Классические» и «неклассические» эффекты витамина (гормона) D [Holick M.F., Binkley N.C., Bischoff-Ferrari 
Н.А. et al. Endocrine Society. Evaluation, treatment, and prevention of vitamin D deficiency: an Endocrine Society clinical 
practice guideline. J Clin Endocrinol Metab. 2011; 96(7): 1911-1930| 

Таблица 1. Критерии обеспеченности витамином D по содержанию в крови [4] 

№ Критерии 
Значения 

нг/мл нмоль/л 
1 Норма >30 нг/мл > 75 нмоль/л 
2 Недостаточность 20-30 нг/мл 50 - 75 нмоль/л 
3 Дефицит <20 нг/мл < 50 нмоль/л 
4 Выраженный дефицит <10 нг/мл < 25 нмоль/л 
5 Гипервитаминоз D >150 нг/мл > 375 нмоль/л 

медикаментозных методов лечения миомы, как щин, а основную - 102 пациентки с ММ. Основ-
антифибротический витамин D, который может ная группа была разделена на 2 подгруппы - 53 
использоваться долгосрочно, что подразумевает женщины с симптомной ММ и 49 - с асимптом-
минимальное количество побочных эффектов, а ной ММ. 
также минимальное и обратимое влияние на ре- Критерии включения: пациентки с диагнозом 
продуктивную функцию. «Миома матки» с симптомным и асимптомным 

течением и возраст от 19 до 54 лет, условно здо-
Оценка насыщенности витамина D у женщин ровые женщины без ММ сопоставимого возрас-

с м м та, информированное согласие пациентки на об-
Цель исследования — выявить уровень обе- следование, 

спеченности витамином D и его связь с клиниче- Критерии исключения: возраст женщин до 19 
ским течением у женщин с ММ. и с т а Р ш е 5 4 л е т ; беременность; состояние на дис-

пансерном учете; злоупотребление алкоголем; 
Материалы и методы исследования п Р и е м наркотиков; отказ от участия в предлагае-

мом обследовании. 
Использовался дизаин когортного проспектив- Клиническая оценка результатов исследова-

ного контролируемого исследования. В соответ- н и я Д и а г н о з м м устанавливался на основании: 
ствии с поставленой целью был использован ком- гинекологического анамнеза, клинических про-
плексныи подход, предусматривающий клиниче- я в л е Н и й , лабораторных и инструментальных ис-
ский и медико-статистический методы исследова- следований. Всем женщинам с ММ за время на-
н и я - блюдения проведено выявление факторов риска 

Исследование было основано на клинико- п о модифицированной шкале, рекомендованной 
лабораторном обследовании 152 женщин сопо- гайдлайнсами, общеклиническое обследование, 
ставимого возраста, поступивших в Центр жен- включающее общий анализ крови и мочи, груп-
ского здоровья и отделение гинекологии второй Пу и резус крови, коагулограмму, биохимический 
клиники Ташкентской медицинской академии, анализ крови, УЗИ матки и придатков (определе-
Обследованные женщины разделены на 2 груп- ние объема матки по Brunn (1981) и миоматозно-
пы: контрольную составили 50 здоровых жен- го узла) с дуплексным сканированием маточной 
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Распределение исследуемых женщин по группам n, abs% 

ii=53, 34,8% симптомная 
ММ 

п=49, 32,2% асимпточная 
ММ 

артерии, морфологические исследования аспира-
тов из матки. Маркер насыщенности организма 
витамином D - 25(OH)D определяли в перифери-
ческой венозной крови из локтевой вены обследу-
емых женщин на 5-7 день менструального цикла. 
Концентрация в плазме крови основного метабо-
лита витамина D - 25(OH)D определялась в лабо-
ратории «DIYOR MEDICAL CENTER», на основе 
договора, методом ИФА количественного опре-
деления - хемилюминесцентным анализом на ми-
крочастицах (CMIA). 

Математическая обработка и статистический 
анализ полученных результатов осуществлялись 
с помощью программы «Statistika 6,0».' Приме-
нялись не параметрические методы. Рассчитыва-
лись средние, относительные величины. Разли-
чия показателей, а также корреляции между ними 
считались существенными при уровне значимо-
сти р<0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение 
Средний возраст в первой подгруппе соста-

вил 44,35±0,83 (п=53) и во второй - 42,6+0,7 года 
(п=49), что соответствует данным авторов о том, 
что ММ чаще диагностируется в позднем репро-
дуктивном периоде [3]. Тогда как в контрольной 
группе (п=50) средний возраст составил 40,12+0,7 
года (р<0,01). 

Всем женщинам основной группы диагноз 
ММ подтвержден УЗИ с выявлением числа и ло-
кализации миоматозных узлов. У 1/3 (32,1%) 
женщин с симптомной ММ (п=53) обнаружена 
множественная ММ (более 2 миоматозных узлов) 
и у 2/3 (67,9%) - солидная опухоль, тогда как у ис-
следуемых с асимптомной ММ многоузловая ММ 
констатирована в 2 раза меньше, по сравнению с 
симптомной ММ (14,3% и 85,7%, соответствен-
но). По локализации миоматозного узла в толще 
матки в обеих группах основной группы превали-
ровал интрамуральный узел (71,7% и 63,2%, соот-
ветственно), субмукозные (7,15% и 6,12%) узлы 
- в равном соотношении и субсерозные (7,15% и 
24,5%) в 3 раза чаще выявлены у женщин с асим-
птомной ММ. Смешанные миоматозные узлы у 
женщин с симптомной ММ были в 2 раза чаще, 
чем у женщин с асимптомной (13,2% и 6,12%, со-
ответственно). 

п=50, 32,9% контрольная 
группа 

Медиана объема матки при УЗИ, рассчитан-
ная по формуле Brunn (1981), в подгруппе с сим-
птомной ММ составила 237,54 см3, асимптомной 
- 103,45 см3 и в группе контроля - 52,1 см3. 

По анализу факторов риска развития ММ, в 
основной группе в подгруппе с симптомной ММ 
(п=53) у 1,9% женщин высчитан высокий риск (31 
балл), у 84,9% - средний и у 11,3% - низкий риск, 
тогда как в подгруппе с асимптомной миомой 
(п-49) сумма высокого риска не выявлена, сред-
ний риск выявлен у более половины исследуе-
мых (52,2%), а низкий - у 47,8% (р<0,001). Из вы-
явленных факторов риска превалировали такие, 
как: избыточный ИМТ (29,7+11,83 и 28,1+0,08 кг/ 
м2, соответственно подгруппам и в контрольной 
группе - 23,3+0,01 кг/м2, р<0,01), отягощенный 
акушерский и гинекологический анамнез (наслед-
ственная отягощенность по ММ у 34% и 24,5%, 
бесплодие у 3,7% и 2,4%, выскабливание поло-
сти матки у более 2/3 и 1/3 женщин, ручное об-
следование полости матки у 22,6% и 18,3%, соот-
ветственно подгруппам), пониженная инсоляция 
(менее часа/сутки у 71,2% исследуемых женщин 
с симптомной и у 67,3% - с асимптомной ММ). 
По данным ВОЗ (2012), на состояние уровня ви-
тамина D влияет потребление витамина D с пи-
щей и факторы, влияющие на его абсорбцион-
ный метаболизм, а также ожирение. Исследова-
телями описана связь избыточного ИМТ с дефи-
цитом витамина D [8]. Наш анализ по выявлению 
избыточного ИМТ совпадает с данными зарубеж-
ных исследователей: у 47,2% женщин с симптом-
ной ММ высчитано ожирение I, II и III степени 
(28,3%, 11,3% и 7,5%, соответственно). 

Женщины с симптомной ММ (п=53) обрати-
лись с различной клиникой: в большей степени 
превалировал симптом кровотечения и анемия у 
83,01% (п=44), из них у 16,9% произведена гемо-
трансфузия, вследствие тяжелой анемии; симпто-
мы быстрого роста - 9,43% (п=5), бесплодия 5,6% 
(п=3) и тазовой боли (п=2) 3,77%. 

Статус витамина D у исследуемых женщин 
Важно отметить, что по данным исследовате-

лей, определение лабораторными методами исхо-
дного сывороточного уровня прогормона 25(ОН) 
D является наиболее приемлемым, надежным и 
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клинически значимым для оценки насыщенности 
витамином D организма человека [12]. 

Анализ исходного содержания в крови вита-
мина D показал, что значения в группе женщин 
с ММ колебались от 4 до 36 нг/мл и, в среднем, 
составили 16,7+1,8 нг/мл, что оказалось достовер-
но ниже, чем у здоровых женщин (р<0,001). Со-
держание в крови витамина D в структуре основ-
ной группы у женщин с симптомной ММ, в сред-
нем, составило - 11,84+0,46 нг/мл, с асимптом-
ной - 21,54+0,04, тогда как в контрольной группе 
- 29,83+1,13 нг/мл (р<0,001). При этом выражен-
ный дефицит прогормона D выявлен в подгруп-
пе с симптомной ММ - 6,62+0,9 нг/мл - у 37,7% 
женщин с явной клиникой меноррагии (у 100% 
женщин) и рецидивным течением заболевания, а 
в подгруппе с асимптомной ММ у 1/3 пациенток 
(36,7%) отмечается дефицит витамина D 16,7+1,6. 
Значения прогормона в контрольной группе до-
стоверно отличались (р<0,001). 

При сопоставлении показателей витамина D 
между подгруппами основной группы статисти-
ческие отличия были достоверными, что свиде-
тельствовало о присутствии взаимосвязи между 
уровнем насыщенности витамином D организма 
женщин с ММ и клиническими проявлениями за-
болевания, размерами матки. 

Распределение женщин по степени обеспечен-
ности витамином D, исходя из его содержания в 
крови (табл. 2), показало значимую разницу меж-
ду подгруппами основной группы и здоровыми. 

В основной группе женщин с асимптомной 
ММ нормальные значения витамина D составили 
всего 4,08% случаев, недостаточность - у более 
половины (59,2%) и дефицит - у 1/3 женщин, в 
подгруппе с симптомной ММ нормальных значе-
ний не выявлено, дефицит - 54,7% и выраженный 
дефицит — 37,7%, что в 2,88 раза больше, чем в 
группе с асимптомной ММ и в 5,4 раза, по срав-
нению с контрольной группой. Обращает на себя 
внимание то, что, несмотря на отсутствие забо-
левания, 52% здоровых женщин имели недоста-
точный уровень и дефицит витамина D в крови, 
в стране с достаточной инсоляцией. Таким обра-
зом, при изучении насыщенности организма ви-
тамином D нами выявлен его дефицит у 1\2 и вы-
раженный дефицит у 1/3 женщин с ММ выражен-
ной симптоматики, а у 2/3 пациенток с ММ без 
клинических проявлений заболевания - его недо-

статочность, тогда как в группе контроля почти у 
половины женщин выявлен нормальный уровень 
витамина D. 

Корреляционный анализ показал прямую сла-
бую положительную связь в группе контроля 
между содержанием в крови витамина D и ИМТ 
(г=0,345, р<0,001), т.е. нормальным значениям 
витамина D соответствовал нормальный уровень 
ИМТ. Тогда как корреляционная связь между 
этими показателями в основной группе, особенно 
в подгруппе симптомной ММ, была прямая сред-
няя положительная (г=0,482, р<0,001). 

При анализе отношения шансов развития (OR) 
ММ у женщин с недостаточностью и/или дефи-
цитом витамина D выявлено его значение - 16,13, 
доказывающее, что нехватка прогормона являет-
ся сильным провоцирующим фактором для раз-
вития заболевания у этих женщин. 

Заключение 
Несмотря на многочисленные исследования, 

предложения и внедрение новых средств и мето-
дов лечения, ММ остается наиболее распростра-
ненной гинекологической патологией. Это обу-
словливает необходимость поиска и внедрения 
в клиническую практику новых лекарственных 
препаратов и методов лечения, обладающих вы-
раженной антипролиферативной активностью. 
Учитывая данные исследований зарубежных кол-
лег, в нашей работе впервые было проведено из-
учение корреляции между обеспеченностью вита-
мином D и клиническими проявлениями при ММ. 
Полученные результаты согласуются с данны-
ми работ зарубежных авторов. Кроме того, более 
низкие значения витамина D у пациенток с ММ 
могут повлиять на характер течения заболевания 
и частоту развития осложнений. 

Исследование влияния дефицита витамина 
D на здоровье женщин имеет большой потенци-
ал для снижения уровня заболеваемости, ослож-
нений и рецидивов, что может оказать огромное 
воздействие на стратегию общественного здра-
воохранения в профилактике доброкачественных 
заболеваний, в частности, ММ. Анализ клиниче-
ской картины показал, что пациентки с симптом-
ной ММ с выраженным дефицитом витамина D 
(<10 нг/мл) имели яркие клинические проявления 
заболевания: меноррагии, приводящие к анемиза-
ции женщин данной категории, быстрый рост ми-
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Таблица 2. Значения уровня витамина D у женщин исследуемых групп 

Группы Симптомная ММ, п=53 Асимптомная ММ, п=49 Группа контроля, п=50 
Критерии n, abs (нг/мл) n, abs (нг/мл) n, abs (нг/мл) 

1 Норма 0 - 2 (4,08%) 34+1,2"' 24 (48%) 40,4+1,7 
2 Недостаточность 4 (7,54%) 20,8+1,9*** 29 (59,2%) 23,6+1,4"' 17(34%) 24,4+1,7 
3 Дефицит 29 (54,7%) 14,02+0,2*** 17(34,7%) 16,8+1,6"' 9(18%) 14,2+0,9 
4 Выраженный дефицит 20 (37,7%) 6,62+0,9*** 0 - 0 -

Примечание: *р<0,001 по отношению к первой подгруппе; -'р<0,001 по отношению ко второй подгруппе. 

Таблица 3. Отношение шансов развития ММ у женщин с недостаточностью/дефицитом витамина D 

Отношение шансов Исследуемые женщины с ММ Исследуемые женщины без ММ 
Недостаточность/дефицит витамина D 100 74 

Норма витамина D • 2 24 
Всего 102 98 

100/2=50 74/24=3,1 

50/3,1=16,13 (OR) положительный сильный фактор 

оматозного узла, сопровождающийся тазовой бо-
лью, бесплодие, по данным картины УЗИ увели-
чение объема матки и выраженную васкуляриза-
цию перифиброидного сплетения, частые рециди-
вы заболевания на фоне неэффективности прово-
димой консервативной терапии, ухудшающие ка-
чество жизни женщин. 

Было установлено, что у женщин в группе с 
симптомной ММ уровень витамина D был значи-
мо ниже, по сравнению с группой асимптомной 
ММ. Наши данные совпадают с результатами за-
рубежных исследований, предписывающих на-
значение витамина D при установлении его недо-
статка или дефицита, с вероятностью его посто-
янного приема и в последующей жизни, что, воз-
можно, позволит снизить рост миоматозно.го узла 
и проявление симптоматики ММ. 
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Требуются дальнейшие исследования для де-
тализации механизмов влияния витамина D на ре-
продуктивную сферу. Этот факт может в буду-
щем найти широкое применение в области здра-
воохранения, учитывая высокую распространен-
ность дефицита витамина D в развивающих стра-
нах, влияние образа жизни и географической ши-
роты на статус витамина D. Кроме того, лечение 
дефицита витамина D безопасно, просто и эко-
номически выгодно. Изучение влияния витами-
на или прогормона D на патологию миомы явля-
ется основой современной персонифицированной 
медицины, поскольку дает возможность прогно-
зировать развитие заболевания, характер течения 
и риск возможных осложнений. Дальнейшие ис-
следования в этом направлении следует считать 
чрезвычайно перспективными. 
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ОПТИМИЗАЦИЯ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ ГЕРПЕТИЧЕСКОГО СТОМА ТИТА 
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Актуальность подтверждается оценкой местного иммунитета 
Вирус простого герпеса (ВПГ) является рас- полости рта (slgA, лизоцим) у работников про-

пространенной инфекцией и стал одной из при- мышленных предприятий [1,4]. 
чин высокой заболеваемости во всем мире. Мно- Исследования многих ученых доказывают, что 
гие вопросы патогенеза, течения и терапии гер- ' биологические активные добавки активизиру-
песвирусной инфекции, по-прежнему, не реше- ю т процессы заживления путем изменения соста-
ны [2,5,7]. В небольших количествах ВПГ может в а клетки в области очага поражения за счет уве-
активироваться спонтанно. Это происходит в ре- личения количества нейтрофилов и ускорения ре-
зультате воздействия разнообразных факторов: ста капилляров, накопления продуцируемого ими 
переохлаждения, перегревания, инсоляций, ли- коллагена. При использовании биологической ак-
хорадочных состояний, респираторных вирусных тивной добавки наблюдается более раннее исчез-
инфекций, стрессов, гормональных сдвигов, забо- новение болезненности в СОПР и симптомов ин-
леваний с дефектом или со снижением иммуните- токсикации герпесвирусной инфекцией, активи-
та, приема лекарственных препаратов, вызываю- зация ферментов, улучшение микроциркуляции, 
щих иммунодепрессию [4,7-9]. быстрая регенерация тканей, уменьшение часто-

Согласно данным ВОЗ, в мире среди всех ви- ты и тяжести рецидивов [3,6,12]. 
русных инфекций после гриппа наиболее распро- Несмотря на многочисленные работы, посвя-
странены заболевания, вызванные ВПГ, которые щенные изучению герпетических поражений по-
не поддаются контролю. Отсутствие своевремен- л°сти рта у больных, их диагностике, профилак-
ной диагностики и адекватных мер лечебной те- т и к е и методам лечения, тенденция к росту дан-
рапии приводит к длительному и тяжелому те- ной патологии сохраняется. В связи с чем, оста-
чению герпетического стоматита (ГС). Разви- ется актуальной разработка схемы комплексно-
тие осложнений может привести к хройической г ° Лечения ГС на основе выявленных патогенети-
вирусной патологии и интоксикации организма ческих механизмов. Основываясь на результатах 
[5,11,13]. анализа научных исследований и данных научной 

' Современные противовирусные препараты литературы, можно прийти к мнению, что в Ре-
могут воздействовать на ВПГ либо на стадии ад- спублике назрела необходимость проведения ши-
гезии к клеточной мембране, либо на стадии про- рокомасштабных изысканий по этой проблеме, 
никновения в клетку, возможно, на репликацию Целью исследования является изучение эф-
вирусных частиц, но не влияют на активизацию фективности применения в комплексном лече-
фермента и синтеза белка, т.е. рецидив заболева- Н и и больных ГС биологической активной добав-
ния. Выбор оптимальной стратегии и тактики те- ки Рептин-плант. 
рапии герпесвирусной инфекции представляет 
определенные трудности [3,6,14]. Материалы и методы 

При ГС происходит взаимное действие виру- Наблюдали 189 взрослых больных с диагно-
сов герпеса и иммунных комплексов организма зом ГС. Выявлено, что с легкой формой ГС было 
человека, в результате чего возможно активиро- 57 (30,2%) пациентов, средняя степень опреде-
вание воспалительного процесса, протекающего лялась у 93 (49,2%) и тяжелое течение заболева-
в хронической форме. Исходя из этого, лечение ния диагностировалось у 39 (20,6%) больных. За-
хронического воспалительного процесса одними тем были сформированы 2 группы. 85 (45%) па-
противовирусными средствами явно недостаточ- циентов лечились традиционной терапией (ТТ) (1 
но [3,10,15]. группа). 104 (55%) больных (2 группа), наряду с 

Клиническая эффективность иммуномодуля- ТТ, дополнительно получали биологическую ак-
торного метода лечения рецидивирующего ГС тивную добавку к пище на основе липидного кон-
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