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(54) Способ прогнозирования развития маточного кровотечения, обусловленного миомой матки
(57) Изобретение относится к медицине, а именно к гинекологии и лучевой диагностике, и может быть использовано для прогнозирования развития маточного кровотечения у больных с установленным диагнозом миомы матки, путем проведения ультразвукового допплеровского исследования и определения гемодинамических изменений в артериях миомы матки.
Задачей изобретения является разработать способ прогнозирования развития маточного кровотечения, обусловленного миомой матки, обеспечивающий повышение достоверности, сокращение времени и трудозатрат на первичном этапе исследования при поступлении больной с миомой матки.
Измеряются такие показатели кровотока как индекс сосудистой резистентности (ИР) и пиковая скорость кровотока (Vmax) в перинодулярных (питающих) и интратуморозных артериях миомы матки. Дальше проводится сравнительный анализ полученных показателей ИР в питающих и интратуморозных артериях миомы матки и показателей Vmax в тех же артериях миомы матки. Появление уравнивания значений ИР в перинодулярных и интратуморозных артериях миомы матки, а также уравнивание Vmax в тех же артериях указывает на высокий риск развития кровотечения, либо наблюдается кровотечение легкой степени тяжести. Появление «эффекта зеркальной замены» (показатели ИР и Vmax в интратуморозных артериях превышают значения ИР и Vmax в перинодулярных артериях миомы матки) указывает на причинную связь резвившегося кровотечения с миомой матки.
Способ позволяет установить причину маточного кровотечения, спрогнозировать риск его развития у пациенток с миомой матки, что помогает своевременно предотвратить развитие данного осложнения.
1 н. п. ф., 2 пр., 3 фиг.
Изобретение относится к медицине, а именно к гинекологии и лучевой диагностике, и может быть использовано для прогнозирования развития маточного кровотечения у больных с установленным диагнозом миомы матки, путем проведения допплеровского исследования и определения гемодинамических изменений в артериях миомы матки.

Миома матки – наиболее распространенная доброкачественная опухоль миометрия, точные причины развития которой науке неизвестны по настоящее время. Тактика динамического наблюдения за миомой матки на протяжении длительного времени оставалась стереотипной: проводился анализ размеров, количества узлов, локализация, степень васкуляризации, пролиферативной активности, а также характер дегенеративных изменений в узле.
В настоящее время применяется цветовое допплеровское картирование, которое позволяет определить тип васкуляризации миоматозного узла: в частности, обнаружить питающие сосуды по периферии узла (перифокальные, перинодулярные), которые по данным литературы, определяются в 58-100 % случаев, и интратуморозные сосуды, частота визуализации которых колеблется от 7,5 до 69 % (Озерская И.А. Эхография в гинекологии. Изд. 2-е. М.: Видар-М, 2013. 173-194 с.).
В связи с тем, что васкуляризация узла по его периферии происходит за счет перинодулярных сосудов миомы матки, возникающих из сосудистой сети миометрия, логичными являются работы, указывающие на то, что IR в питающих артериях миом матки имеет более низкие характеристики, нежели в маточных артериях и составляют 0,58-0,74 (в среднем при норме в маточных артериях 0,82 +/0,06), и более низкую пиковую систолическую скорость кровотока (Vmax) – 20,3-42,9 см/с (в среднем при норме в маточных артериях 44,2 +/3,86 см/с) (Бабаева Д.О. Некоторые особенности опухолевого кровотока при сочетании доброкачественных новообразований матки и яичников / Д.О. Бабаева // Вестник Волгоградского государственного медицинского университета. – 2010. – №3. – С. 105-108). 

Внутриопухолевые сосуды миомы матки, по мнению некоторых исследователей, развиваются в ответ на ангиогенную активность опухолевых клеток (Давыдов А.И. Трехмерная трансвагинальная эхография в режиме цветового и энергетического допплера: перспективы, возможности, ограничения / А.И. Давыдов, В.Э. Мехдиев, А.А. Сиордия // Вопросы гинекологии, акушерства и перинатологии. – 2008. – №1. – С. 56-64), и имеют еще более низкие гемодинамические показатели, в сравнении с перинодулярными сосудами узла, так как морфологически лишены мышечной оболочки и имеют синусоидный характер (Современные аспекты роста миомы матки / С.Н. Буянова и др. // Российский вестник акушера гинеколога. – 2012. – №4. – С. 42-48). По данным литературы во внутритуморозных сосудах IR не превышает 0,58, а Vmax не превышает 21,15 см/с. 

Этиология и патогенез маточных кровотечений при миоме матки до сих пор остаются предметом бурной дискуссии. Принято считать, что основными причинами развития межменструального маточного кровотечения являются гиперпластические процессы эндометрия, интерстициальная миома матки с центрипетальным ростом и компрессией эндометрия либо субмукозная миома матки, прием антикоагулянтов и другие экстрагенитальные нарушения (заболевания крови, системные заболевания, печеночная недостаточность и др.). При обнаружении же интерстициальной миомы матки, в отсутствие других причин кровотечения, принято относить данные состояния к группе нарушений менструального цикла.
В исследованиях Рогожиной И.Е., 2011 (Рогожина И.Е. Влияние эмболизации маточных артерий на систему гемостаза у больных миомой матки / И.Е. Рогожина, Н.Ф. Хворостухина // Известия высших учебных заведений. Поволжский регион. Медицинские науки. Пенза. – 2011 – №3 (19). – С. 96-105) у пациенток с миомой матки, страдавших маточными кровотечениями, выявлялось снижение функциональной активности и угнетение агрегационной способности тромбоцитов. Однако, данные исследования не выявили специфичные прогностические факторы развития маточного кровотечения при миоме матке.
В патенте Ru 2592374 C2, кл. A61B 10/00, G01N 33/53, 20.07.2016 «Способ прогнозирования развития кровотечения у женщин с миомой матки» доказано, что при развитии маточного кровотечения у женщин с миомой матки повышается уровень аутоантител к TrM-03 в сыворотке крови. При его значении в сравнительном аспекте со средней популяционной нормой в диапазонах от +11 % до +20 % или от -21 % до -30 % прогнозируют небольшую вероятность развития маточных кровотечений. При его значении выше +20 % и ниже -30 % прогнозируют развитие кровотечений. 
К недостаткам данного способа следует отнести его трудозатратность, длительность исследования (необходимо ждать результата анализа крови примерно сутки), а также специфичность (не во всех лабораториях выполняется данное исследование).

За прототип выбрано исследование Буяновой С.Н. и соавторов, 2016 г., сущность которого заключается в использовании ультразвукового исследования с допплерометрией для прогнозирования роста миоматозного узла во время беременности на основе изучения кровоснабжения в узлах разных размеров, локализации и темпов роста (Буянова С.Н., Юдина Н.В., Гукасян С.А., Чечнева М.А., Рижинашвили И.Д., Сибряева В.А. Прогностическая значимость ультразвукового исследования у женщин с миомой матки на этапе планирования беременности // Российский вестник акушера – гинеколога. 2016; 16(4): 61-67 с.). По данным исследования очевидно, что значения показателей кровотока в «стабильном» по клиническому течению миоматозном узле средних размеров соответствуют показателям кровотока в неизмененном миометрии, а в больших узлах с признаками деструкции показатели скорости кровотока, индекса резистентности и систолодиастолического отношения достоверно снижены по сравнению с их значениями у здоровых женщин. При наступлении беременности, на фоне снижения значений индекса резистентности и систолодиастолического отношения, показатели пиковой скорости кровотока повышаются в капсуле миомы при ее низких значениях внутри узла. Низкие показатели пиковой скорости кровотока в капсуле миоматозного узла и ее высокие значения в центре опухоли, по сравнению со значениями в здоровом миометрии, были характерны для отека миомы матки, что подтверждалось гистологическими исследованиями. По результатам данного исследования следует, что ультразвуковое исследование с применением допплерометрии позволяет прогнозировать рост миоматозного узла в условиях беременности.
Однако, недостатком метода является то, что данные показатели не были оценены у небеременных женщин, и поэтому не могут являться достоверными критериями для прогнозирования развития клинических проявлений миомы матки, а также не оценивался риск развития осложнений миомы матки.

В настоящее время нет подобных работ, в которых имеются специфичные гемодинамические критерии, указывающие на возможность развития кровотечений интерстициальных миом и возможность их прогнозирования. В нашем исследовании получены новые факторы риска развития маточного кровотечения при допплеровском исследовании у женщин с миомой матки, что поможет прогнозировать риск осложнений.

Задачей изобретения является разработать способ прогнозирования развития маточного кровотечения, обусловленного миомой матки, обеспечивающий повышение достоверности, сокращение времени и трудозатрат на первичном этапе исследования при поступлении больной с миомой матки.

Технический результат, достигаемый изобретением, заключается в оценке факторов риска развития маточного кровотечения при миоме матке, а именно в сравнении значений индексов сосудистой резистентности и пиковых скоростей кровотока в перинодулярных и интратуморозных артериях миомы матки. Метод является быстрым, неинвазивным, обладает большой точностью на ранних стадиях развития кровотечения.

Сущность изобретения заключается в достижении заявленного технического результата в способе прогнозирования развития маточного кровотечения, обусловленного миомой матки, согласно которому у пациенток с миомой матки при рутинном ультразвуковом исследовании используется доплеровское исследование с оценкой отношений значений ИР и Vmax в перинодулярных к значениям ИР и Vmax в интратуморозных артериях миомы матки.

Поставленная задача решается в способе прогнозирования развития маточного кровотечения, обусловленного миомой матки путем ультразвукового допплеровского исследования кривых скоростей кровотока в артериях миомы матки проводят у небеременных женщин и оценивают риск развития маточного кровотечения, где измеряются показатели индексов сосудистой резистентности (ИР) и пиковых скоростей кровотока (Vmax) в перинодулярных (питающих) и интратуморозных артериях миомы матки, проводят их сравнительный анализ: появление уравнивания значений ИР в перинодулярных и интратуморозных артериях миомы матки, а также уравнивание Vmax в тех же артериях указывает на высокий риск развития кровотечения, либо наблюдается кровотечение легкой степени тяжести; появление «эффекта зеркальной замены» (показатели ИР и Vmax в интратуморозных артериях превышают значения ИР и Vmax в перинодулярных артериях миомы матки) указывает на причинную связь развившегося кровотечения с миомой матки.

Способ поясняется 3 фигурами с сонографическими изображениями, где на фиг. 1 обозначена подкапсульная гематома миомы матки, на фиг. 2 представлен эффект «зеркальной замены»: а – повышение ИР и Vmax в интратуморозных артериях миомы матки; б – снижение ИР и Vmax в перинодулярных артериях миомы матки, на фиг. 3 представлен эффект «уравнивания гемодинамических показателей»: а – гемодинамические показатели во внутритуморозных артериях миомы матки: ИР 0,84, Vmax 24,7 см/с; б – гемодинамические показатели в перинодулярных артериях миомы матки: ИР 0,88, Vmax 34,7 см/с.

Способ осуществляется следующим образом.

При трансвагинальном / трансабдоминальном доступе в первую очередь оценивают локализацию миоматозного узла и далее, при допплеровском ультразвуковом исследовании миомы матки оценивают IR (индекс резистентности) и Vmax (пиковую систолическую скорость кровотока) в перинодулярных и интратуморозных артериях миомы матки. Далее проводят сравнительный анализ полученных результатов. Появление эффекта уравнивания показателей IR и Vmax в питающих и интратуморозных артериях миомы матки указывает на высокий риск развития аномального маточного кровотечения либо на развитие кровотечения легкой степени тяжести. Появление же эффекта «зеркальной замены» (а именно, значения ИР и Vmax в интратуморозных артериях превышают значения ИР и Vmax в перинодулярных артериях миомы матки) указывает на развитие кровотечения умеренной либо тяжелой степени тяжести.

В основу изобретения положены результаты обследования 20 пациенток с неосложненной миомой матки и 13 пациенток с миомой матки, осложненной аномальным маточным кровотечением. (Кафедра лучевой диагностики Кыргызской государственной медицинской академии имени И.К. Ахунбаева, на аппарате ультразвуковой диагностики экспертного класса VINNO G 86). Пациентки обращались с различной степенью тяжести и длительностью маточного кровотечения. У некоторых пациенток наблюдался временный положительный эффект от проведенного консервативного лечения и развитие рецидивов кровотечения. Оценивались такие показатели как индекс сосудистой резистентности (ИР) и пиковая скорость кровотока (Vmax) в перинодулярных и интратуморозных артериях миомы матки. 

Согласно литературным данным и данным собственных исследований, при неосложненной миоме матки ИР и пиковая систолическая скорость кровотока в перинодулярных артериях выше, чем во внутритуморозных артериях миомы матки. Однако при развитии маточного кровотечения нами замечено, что данные показатели меняются и, даже отражают степень тяжести кровотечения. При повышении ИР и Vmax во внутритуморозных артериях, с тенденцией к уравниванию с теми же показателями в перинодулярных артериях миомы матки, можно ожидать развития маточного кровотечения либо наблюдается кровотечение легкой степени тяжести в виде кровянистых выделений в небольшом количестве и/или нерегулярных подкравливаний. При появлении эффекта “зеркальной замены” (термин введен произвольно), а точнее – значения ИР и Vmax во внутритуморозных артериях превышают значения ИР и Vmax в перинодулярных артериях миомы матки, наблюдалось при интенсивном кровотечении, что можно также использовать в прогностических целях.

Ниже приведены клинические примеры, которые наглядно демонстрируют ряд гемодинамических изменений в артериях интерстициальной миомы матки при развитии аномального маточного кровотечения.

Пример 1.
Пациентка 34 лет, обратилась с жалобой на обильное кровотечение из половых путей в середине менструального цикла. Ранее нарушений в менструальных циклах пациентка не отмечает. При сонографическом исследовании выявлен миоматозный узел, размером 58,6х32,5 мм, располагающийся в области дна, по задней стенке матки. Эндометрий соответствовал пролиферативной фазе, толщиной 8,8 мм. По периметру узла под капсулой определялась гематома серповидной формы до 46,0х15,2 мм (фиг. 1).
В режиме энергетического картирования кровоток в миоматозном узле был смешанным за счет перинодулярных и внутритуморозных сосудов. При доплеровском исследовании кровотока IR в перинодулярных артериях узла составил 0,53, а пиковая систолическая скорость кровотока 21,4 см/с. В интратуморозных артериях IR составлял 0,73, а Vmax 32,1 см/с. Данный эффект нами произвольно был назван эффектом «зеркальной замены гемодинамических показателей» (фиг. 2).
Пример 2.
Пациентка 36 лет, обратилась в частную клинику с жалобами на нерегулярные кровянистые выделения разной степени выраженности, не связанные с менструациями. При сонографическом исследовании в теле матки по передней стенке был найден интерстициальный миоматозный узел до 44,0х34,7 мм. Толщина эндометрия 6,1 мм. При цветовом картировании кровоток был преимущественно по периферии узла, с единичными сосудами внутри узла. При допплеровском исследовании IR в артериях по периферии узла составил 0,88, пиковая скорость кровотока 34,7 см/с, в интратуморозных артериях IR составил 0,84, а Vmax 24,7 см/с. Можно заметить, что показатели индексов периферического сопротивления и пиковых систолических скоростей кровотока в двух сосудистых системах являются высокими и имеют тенденцию к уравниванию (данный эффект нами произвольно назван эффектом «уравнивания гемодинамических показателей) (фиг. 3).

Способ позволяет с высокой достоверностью прогнозировать развитие маточного кровотечения у пациенток с миомой матки на основании изменений индекса резистентности и пиковой скорости кровотока в питающих и интратуморозных артериях миомы матки, а также выбрать наиболее правильную тактику лечения.

Формула изобретения
Способ прогнозирования развития маточного кровотечения, обусловленного миомой матки путем ультразвукового допплеровского исследования, отличающийся тем, что ультразвуковое допплеровское исследование кривых скоростей кровотока в артериях миомы матки проводят у небеременных женщин и оценивают риск развития маточного кровотечения, где измеряют показатели индексов сосудистой резистентности (ИР) и пиковых скоростей кровотока (Vmax) в перинодулярных и интратуморозных артериях миомы матки, проводят их сравнительный анализ: появление уравнивания значений ИР в перинодулярных и интратуморозных артериях миомы матки, а также уравнивание Vmax в тех же артериях указывает на высокий риск развития кровотечения, либо наблюдается кровотечение легкой степени тяжести; появление «эффекта зеркальной замены», где показатели ИР и Vmax в интратуморозных артериях превышают значения ИР и Vmax в перинодулярных артериях миомы матки указывает на причинную связь развившегося кровотечения с миомой матки.

Способ прогнозирования развития маточного
кровотечения, обусловленного миомой матки
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Фиг. 1
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Фиг. 2
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Фиг. 3
Выпущено отделом подготовки официальных изданий
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