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Резюме. Аденомиоз – распространенное заболевание матки, механизмы развития которого остают-
ся недостаточно изученными. В последние годы активно исследуют состояния пограничной зоны 
между эндометрием и миометрием – эндометриально-миометриального соединения, где происходят 
ключевые процессы тканевого преобразования. Цели обзора – систематизация и критическая оценка 
современных данных о причинах, характере и роли трансформаций эндометриально-миометриального 
соединения в патогенезе аденомиоза и путях ремоделирования этой зоны. 
Поиск публикаций выполнен в базах eLIBRARY и PubMed за 2016–2025 годы. Проанализированы 
работы, посвященные вопросам фиброзного ремоделирования эндометриально-миометриального 
соединения, воспалительному, иммунному, нейроангиогенному звеньям патогенеза трансформаций 
этой зоны, а также молекулярной регуляции процессов с участием микроРНК. Показано, что струк-
турно-функциональные изменения эндометриально-миометриального соединения при аденомиозе 
могут во многом обусловливать нарушения репродуктивной функции женщин. Несмотря на значи-
тельный интерес к этой гистологической зоне матки и механизмам ее трансформации при аденомиозе, 
результаты многочисленных исследований остаются противоречивыми, что требует дальнейшего 
изучения проблемы.
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Current concepts of the endometrial–myometrial interface 
in adenomyosis
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Abstract. Adenomyosis is a common uterine disorder whose mechanisms of development remain insuf-
ficiently understood. In recent years, the endometrial–myometrial interface, where key processes of tissue 
remodeling occur, has received increasing attention. This review aimed to systematically synthesize and 
critically evaluate current evidence on the causes, features, and pathogenetic role of alterations in the en-
dometrial–myometrial interface in adenomyosis, as well as the mechanisms underlying remodeling in this 
region. We analyzed papers from eLIBRARY and PubMed databases published between 2016 and 2025 and 
addressing fibrotic remodeling of the endometrial–myometrial interface; inflammatory, immune, and neuroan-
giogenic mechanisms of its transformation; and molecular regulation involving microRNAs. Structural and 
functional changes of the endometrial–myometrial interface in adenomyosis may substantially contribute to 
impaired female reproductive function. Despite growing interest in the endometrial–myometrial interface and 
its transformation in adenomyosis, available findings remain inconsistent and require further investigation.
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Введение
Аденомиоз – патология матки, при которой желе-

зы и строма эндометрия выявляются в миометрии. 
Несмотря на значительное число исследований, ме-
ханизмы развития заболевания до сих пор остаются 
предметом дискуссий. Существующие модели не пол-
ностью объясняют, как эндометрий проникает в мио-
метрий, почему болезнь прогрессирует и почему кли-
нические проявления, в том числе боль и нарушения 
репродуктивной функции, так различаются у разных 
пациенток. Эндометриоз и аденомиоз имеют сходные 
гистологические признаки и общие механизмы раз-
вития, однако локализация очагов аденомиоза в мио
метрии обусловливает ряд морфологических и кли-
нических особенностей, включая более выраженное 
влияние на репродуктивную функцию [1–4]. По совре-
менным представлениям, аденомиоз рассматривают 
не только как локальное проникновение эндометрия 
в миометрий, но и как результат хронического ремо-
делирования пограничной зоны между ними, включа-
ющего воспалительные, механические, гормональные 
и нейроангиогенные механизмы [5, 6]. 

В зарубежной литературе для обозначения субэн-
дометриального миометрия много лет применялся тер-
мин «архимиометрий» [7], а позднее G. Leyendecker 
et al. [8] для обозначения этой зоны предложили по-
нятия «архиметра» и «неоархиметра». В современ-
ной англоязычной литературе эта зона обозначается 
как endometrial–myometrial interface (EMI, граница 
раздела эндометрия и миометрия) либо как junctional 
zone (JZ, соединительная зона) [9, 10]. Вместе с тем 
эти термины не являются синонимами: если EMI обо-
значает гистологическую зону контакта эндометрия 
и миометрия, то JZ указывает на слой внутреннего 
миометрия, прилежащего к эндометрию, причем тол-
щина этого слоя в норме различна и может достигать  
12 мм [11]. 

В русскоязычной литературе единого термина для 
обозначения пограничной зоны между эндометрием 
и миометрием до сих пор нет, встречаются такие сло-
восочетания как «эндометриально-миометриальный 
интерфейс», «переходная зона», «субэндометриальный 
миометрий» [12, 13]. Нам представляется, что наибо-
лее точным термином, отражающим сущность данной 
гистологической зоны, включающей как базальный 

эндометрий, так и прилежащий к нему внутренний 
миометрий, является «эндометриально-миометриаль-
ное соединение» (ЭМС), который использовался ра-
нее и другими авторами [14–17]. Именно в этой зоне 
реализуются процессы хронического ремоделирова-
ния, лежащие в основе развития аденомиоза. Однако 
выяснение причин и характера трансформаций ЭМС, 
раскрытие их роли в генезе аденомиоза, формировании 
клинических проявлений этого заболевания и связан-
ных с ним репродуктивных расстройств до сих пор 
остаются весьма далекими от завершения. 

Цели обзора – систематизация и критическая оцен-
ка современных данных о причинах, характере и роли 
трансформаций ЭМС в патогенезе аденомиоза и путях 
ремоделирования этой зоны. 

Поиск литературы выполнен в  базах данных 
eLIBRARY и PubMed на русском, английском и не-
мецком языках за 2016–2025 годы с акцентом на ис-
следованиях 2020–2025 годов. Отдельные более ранние 
публикации включены в обзор в связи с их значением 
для формирования представлений о терминологии 
и основных патогенетических концепциях аденомиоза.

Факторы трансформации ЭМС в генезе 
аденомиоза 

Аденомиоз характеризуется проникновением желез 
и стромы базального слоя эндометрия в миометрий с 
последующим формированием вала перигландулярно 
расположенных гипертрофированных миоцитов и фиб
розной ткани [18]. Внутренний миометрий отличается 
плотными гладкомышечными пучками и развитой со-
судистой сетью, что делает его чувствительным к гор-
мональным колебаниям [5]. 

Фактор повторяющихся микротравм ЭМС. 
G. Leyendecker et al. [8] показали, что аденомиоз может 
быть следствием повторяющихся микротравм архимет
ры. В рамках гипотезы TIAR (tissue injury and repair, 
повреждение и восстановление тканей) авторы пред-
положили, что повышенный уровень эстрогенов акти-
вирует сигнальные пути Wnt/β-катенин, RhoA/ROCK 
и циклооксигеназы-2, усиливая экспрессию окситоци-
новых рецепторов и перистальтическую активность 
архиметры. Гиперперистальтические сокращения тка-
ней в проекции ЭМС вызывают микроповреждения 
эндометрия, через которые железы базального слоя 
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проникают в  миометрий, индуцируя регенерацию 
и фиброз [19].

Тем не менее гипотеза TIAR сегодня подвергается 
критике: анализ доступных данных не выявил убеди-
тельных доказательств патологической гиперпери-
стальтики и дискоординации сокращений тканей зоны 
ЭМС у женщин с аденомиозом [20]. К тому же значи-
мая перистальтика обнаруживается далеко не у всех 
пациенток, что указывает на участие в этих сложных 
процессах генетических, иммунных и эпигенетических 
факторов.

Фактор фиброза. Важным звеном патогенеза аде-
номиоза принято считать фиброзное ремоделирование 
тканей. Показано [21], что при аденомиозе макрофаги 
могут переходить из провоспалительного фенотипа 
(М1) в профиброзный фенотип (М2), способствуя при 
этом в межклеточных взаимодействиях усилению син-
теза коллагена. В ряде исследований [22, 23] в фиб
робластах зоны ЭМС выявлена продукция TGF-β1 
(transforming growth factor, трансформирующий фактор 
роста) и компонентов внеклеточного матрикса. Вместе 
с тем существуют и противоположные данные [24], не 
подтвердившие повышение уровня TGF-β1 в эктопи-
рованном эндометрии. Наконец, имеются публикации 
о роли тромбоцитов в формировании фиброзных изме-
нений вокруг внедрившегося в миометрий эндометрия. 
В зону альтерации мигрируют тромбоциты, которые 
активируют гипоксия-индуцибельный фактор (HIF‑1α) 
и индуцируют локальный синтез эстрогенов через  
NF-κB/TGF-β1 путь, стимулируя эпителиально-мезен-
химальный переход (ЭМП) и инвазию эндометрия [25], 
а также выделяют тромбоцитарный фактор роста, фак-
тор роста эндотелия сосудов (vascular endothelial growth 
factor, VEGF), интерлейкины (IL) IL-8 и IL-1β, потенци-
руя ангиогенез и трансдифференцировку фибробластов 
в миофибробласты [20]. 

Фактор эпителиально-мезенхимального перехода. 
Помимо механических повреждений и фиброза ЭМС 
важную роль в инвазивности эндометриальных кле-
ток играют иные клеточно-молекулярные процессы, 
прежде всего ЭМП. В ходе ЭМП клетки утрачивают 
свойства эпителиоцитов и  приобретают мезенхи-
мальные маркеры и подвижность. Так, сигнальные 
каскады TGF-β1/Smad3, Notch1/Numb/Snail, E2/Slug/
VEGF запускают при аденомиозе кадгериновое пере-
ключение (снижение представительства E-кадгерина 
с повышением N-кадгерина и усилением активнос
ти α-гладкомышечнго актина, α-smooth muscle actin, 
α-SMA) [26]. В исследовании В.А. Печениковой и со-
авт. [27] в гетеротопиях и эутопическом эндометрии 
выявлены признаки ЭМП-ассоциированного ремо-
делирования: повышенная иммуногистохимическая 
реакция на маркеры инвазии и  мезенхимального 
фенотипа (виментин, матриксная металлопротеина-
за 9-го типа, ММП9), различавшиеся между поверх-
ностными и глубокими очагами аденомиоза и зави-
севшие от фазы менструального цикла, что указывало 

на динамичность и гетерогенность анализируемого  
процесса. 

Экспериментальные данные подтверждают суще-
ствование гормон-индуцированного ЭМП: эстрадиол 
усиливает ЭМП-фенотип эндометриальных клеток, а 
повышенное содержание нейропилина-1 (neuropilin-1, 
NRP1) сопровождается снижением E-кадгерина/окклю-
дина, увеличением N-кадгерина/α-SMA и усилением 
миграции эндометриальных желез и цитогенной стро-
мы; вместе с тем подавление продукции NRP1 ослабля-
ет ЭМП через путь TGF-β1/Smad3 [28]. Показано [29], 
что SMOC2 (SPARC-related modular calcium-binding 
protein 2, секретируемый матрицеллюлярный кальций-
связывающий белок 2) повышен в очагах аденомиоза 
и сопровождается повышением уровня N-кадгерина, 
α-SMA и ММП9 при снижении E-кадгерина. О.В. Зай
ратьянц и соавт. [30] также выявили повышение имму-
ногистохимической реакции на белки ММП2 и ММП9 
в эутопическом и эктопическом эндометрии, что кор-
релирует с инвазивной активностью и указывает на 
участие металлопротеиназ в деградации экстрацеллю-
лярного матрикса.

Несмотря на признание роли ЭМП в инвазии эндо-
метриальных клеток, результаты исследований остают-
ся разнородными, что во многом связано с использова-
нием различных панелей маркеров и требует строгой 
стандартизации подходов.

Фактор воспалительного микроокружения. Реали
зация инвазивного потенциала эндометриальных 
клеток невозможна вне воспалительного микроокру-
жения. Остается дискуссионным, является ли вос-
паление первичным драйвером аденомиоза или оно 
представляет собой вторичный ответ на инвазию ба-
зального слоя эндометрия в миометрий в зоне ЭМС. 
Современные данные указывают на выраженную пере-
стройку иммунного ландшафта при аденомиозе, вклю-
чая изменения субпопуляций макрофагов и активацию 
фиброзассоциированных путей [18]. Вместе с тем ис-
следования последних лет показывают важную роль 
метаболического истощения иммунных клеток и пере-
распределения их популяций в очагах аденомиоза, что 
ставит под сомнение упрощенную связь M2-макрофагов 
с фиброзным ремоделированием и указывает на более 
сложную динамику иммунного ответа [31, 32]. 

Некоторые исследователи считают, что иммунный 
компонент патогенеза аденомиоза целесообразно рас-
сматривать в более широкой парадигме эндометриоза. 
Так, О.И. Пацап и соавт. [33], J. Zhou et al. [34] доказали 
участие макрофагов, Т-клеток, провоспалительных ци-
токинов, различных цитокиновых субфенотипов вос-
паления в очагах эндометриоза. Кроме того, отмечены 
изменения фенотипа моноцитов и лимфоцитов с их ча-
стичной нормализацией на фоне прогестагенной тера-
пии [35]. При этом прямое экстраполирование этих дан-
ных на проблему аденомиоза, вероятно, ограничено. 

Особый интерес вызывает участие тучных клеток 
в генезе аденомиоза. Активность тучных клеток рас-
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сматривается как маркер боли, что связано с их ло-
кализацией рядом с нервными волокнами и сосудами 
и способностью выделять широкий спектр медиаторов, 
влияющих как на ремоделирование экстрацеллюляр-
ного матрикса, так и на рост и сенситизацию нервных 
окончаний [36]. Показано [37], что мифепристон умень-
шает дегрануляцию тучных клеток и плотность нерв-
ных волокон в очагах аденомиоза, это сопровождается 
снижением выраженности дисменореи. 

Фактор нейрогенеза. В одном из современных об-
зоров литературы [38] подчеркивается, что хрониче-
ская тазовая боль, имеющая сложный нейроиммунный 
генез, формируется вследствие сочетания перифери-
ческой сенситизации, локального воспаления и акти-
вации нейротрофических сигнальных путей. Авторы 
акцентируют внимание на роли NGF, провоспалитель-
ных цитокинов и нейропептидов, а также обсуждают 
перспективы использования нейромаркеров для уточ-
нения механизмов боли и градации пациенток в отно-
шении планируемого лечения. 

Изучение сенсорных нервных волокон, содержащих 
кальцитонин-ген-связанный пептид (CGRP), показало, 
что этот медиатор, выделяемый болевыми нервными 
окончаниями, стимулирует превращение CD140b+ 
CD146+ фибробластов в клетки, активно образующие 
соединительную ткань [39, 40]. При блокировании вза-
имодействия CGRP с его рецептором выраженность 
фиброза уменьшалась, а фертильность в эксперимен-
тальной модели на мышах восстанавливалась. 

В механизмах развития аденомиоза упоминают 
важное патогенетическое звено вегетативной, преиму-
щественно симпатической, регуляции формирования 
этого патологического процесса. Данная патогенети-
ческая цепочка представлена повышением количества 
рецепторов нейрокинина, кальцитонин-ген-связанного 
рецептора, рецептор-модифицирующего белка и β2-
адренорецептора при снижении α7‑никотинового 
ацетилхолинового рецептора; при этом выражен-
ность дисменореи коррелирует с количеством β2-
адренорецепторов [41]. Исследования, в которых были 
бы представлены результаты изучения нервных во-
локон непосредственно в зоне ЭМС, единичны, что 
существенно ограничивает возможность сопостав-
ления данных. Так, G. Yadav et al. [42] с помощью 
маркера PGP9.5 показали наличие нервных волокон 
в функциональном слое и в области ЭМС у пациен-
ток с эндометриозом, аденомиозом и миомой матки. 
При этом плотность нервных волокон коррелировала с 
интенсивностью боли по визуально-аналоговой шкале 
лишь в группе эндометриоза, а в группах аденомиоза 
и миомы матки такие корреляции отсутствовали.

Фактор ангиогенеза. Формирование и развитие 
нервных волокон требуют сосудистой поддержки. 
Многие медиаторы воспаления одновременно сти-
мулируют рост нервов и сосудистых коммуникаций 
в  зоне ЭМС. M.J. Harmsen et al.  [43] установили, 
что при аденомиозе увеличивается плотность кро-

веносных и лимфатических сосудов в эктопическом 
эндометрии, а это облегчает транспорт клеток и ме-
диаторов воспаления. Вместе с тем авторы показа-
ли, что доля зрелых сосудов снижается вследствие 
уменьшения перицитов, а сосудистая сеть становится 
хрупкой, обусловливая склонность к кровотечениям 
и кровоизлияниям. Сходное повышение сосудистой 
плотности описано и при глубоком инфильтративном 
эндометриозе [44]. 

В исследовании В.Е. Радзинского и соавт. [45] пока-
зано, что при аденомиозе с хронической тазовой болью 
иммуногистохимическая реакция на белок VEGF в эпи-
телии эктопического эндометрия, строме и гладкомы-
шечных клетках миометрия значительно выше, чем 
при безболевых формах заболевания, что указывает 
на участие этого маркера ангиогенеза в формирова-
нии болевого синдрома. Подобные изменения количе-
ства ангиогенных маркеров и перестройка сосудистой 
сети выявлены и при узловой форме аденомиоза [46]. 
В целом усиление иммуногистохимической реакции 
факторов ангиогенеза, прежде всего VEGF и его ре-
цепторов, рассматривается сегодня как важное звено 
патогенеза аденомиоза и потенциальная мишень тар-
гетной терапии.

МикроРНК-ассоциированная регуляция 
ремоделирования ЭМС

Несмотря на растущий объем данных о роли мик
роРНК в генезе аденомиоза, их характер и уровень не-
посредственно в зоне ЭМС остаются малоизученными. 
Эта гормонально чувствительная зона участвует в про-
никновении базального эндометрия в миометрий, фи-
брозировании и сосудистой перестройке, что делает ее 
потенциальной мишенью микроРНК-опосредованных 
сигнальных путей.

Показано [47], что микроРНК, ассоциированные с 
аденомиозом, усиливают миграцию эндометриальных 
клеток через повышение количества металлопротеиназ 
(ММП2 и ММП9), связывая посттранскрипционную 
регуляцию с деградацией интерцеллюлярного матрик-
са. Кроме того, продемонстрирована значимая роль 
эстрогензависимой регуляторной оси микроРНК-145/
cited2 в контроле пролиферации и миграции клеток 
при аденомиозе [48]. J.H. Huang et al. [49] установили, 
что снижение содержания микроРНК-let-7a в гладко-
мышечных клетках ЭМС связано с активацией сиг-
нального пути Hippo-YAP1, усилением пролиферации 
и падением уровня апоптоза, тогда как повышение со-
держания микроРНК-let-7a подавляет клеточный рост. 
Z. Guo et al. [50] описали изменения профиля цирку-
лярных РНК (циркРНК) в эутопическом эндометрии 
и ЭМС; авторы предполагают, что эти циркРНК вза-
имодействуют с микроРНК и через сигнальные пути, 
включая MAPK, участвуют во внедрении эндометрия 
в миометрий. 

С диагностической точки зрения интерес представ-
ляют плазменные микроРНК. Установлено [51], что 
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повышение уровня микроРНК-92a-3p в экзосомах при 
аденомиозе и снижение уровня этого маркера после 
хирургического лечения указывают на прямую связь 
микроРНК-92a-3p с данными патологическими про-
цессами в матке. Методологические принципы форми-
рования диагностических панелей микроРНК при эндо-
метриозе представлены в исследовании И.М. Ордиянц 
и соавт. [52], где продемонстрировано преимущество 
панельного анализа плазменных микроРНК по сравне-
нию с отдельными маркерами, что, как мы полагаем, 
может быть использовано и при изучении аденомиоза. 
При этом остается неясным, в какой степени спектр 
плазменных микроРНК характеризует процессы, про-
исходящие непосредственно в зоне ЭМС, а не является 
отражением системного воспалительного фона.

Роль ремоделирования ЭМС в нарушении 
репродуктивной функции при аденомиозе

Структурно-функциональная перестройка ЭМС мо-
жет влиять не только на клинические проявления аде-
номиоза, но и на репродуктивную функцию. Особый 
интерес представляет роль трансформаций ЭМС в ме-
ханизмах бесплодия, ассоциированного с аденомиозом. 
Исследования in vitro показали, что у пациенток с аде-
номиозом снижается способность эндометриальных 
стромальных клеток к децидуализации вследствие 
уменьшения содержания транскрипционного фактора 
FOXO1, а нарушение полярности клеток, связанное со 
снижением количества белка SCRIB, может препят-
ствовать имплантации [53]. Нарушение перистальтики 
матки, перестройка сосудистой сети и воспалительные 
изменения в ЭМС также рассматриваются как факторы 
снижения имплантационной способности эндометрия 
и неблагоприятных исходов программ вспомогатель-
ных репродуктивных технологий [54–56]. В клиниче-
ских исследованиях [57, 58] показано, что гормональная 
подготовка (агонисты гонадотропин-рилизинг-гормона 
и удлиненные эстроген-прогестиновые режимы) мо-
жет повышать частоту наступления беременности у 
пациенток с аденомиозом, но результаты этих иссле-
дований пока остаются противоречивыми. Вероятно, 
это связано с многофакторным характером репродук-
тивных нарушений, включающих ремоделирование 
ЭМС и сочетанные состояния, такие как хронический 
эндометрит [59–61].

Заключение
Современные данные литературы свидетельству-

ют о ведущей роли ремоделирования эндометриаль-
но-миометриального соединения в генезе аденомиоза. 
Именно в этой зоне развиваются фиброз, нейрогенные 
и ангиогенные процессы, осуществляется феномен 
эпителиально-мезенхимального перехода, формиру-
ются изменения иммунного микроокружения, потен-
цирующие инвазивный рост эндометриальных клеток 
и влияющие на результаты вспомогательных репродук-
тивных технологий.

Вместе с тем данные литературы остаются противо-
речивыми. Существующие различия в терминологии, 
морфологических критериях и методах исследования 
приводят к расхождениям в интерпретации генеза 
аденомиоза. Ограничены сведения о локальных про-
цессах в зоне эндометриально-миометриального со-
единения: нейроангиогенных взаимодействиях, мест-
ном иммунном ответе, регуляции функции микроРНК. 
Целесообразны дальнейшие комплексные исследова-
ния для уточнения генеза адномиоза, поиска новых 
диагностических и  терапевтических мишеней при 
аденомиоз-ассоциированном бесплодии. 
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