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 Streszczenie   
Mięśniaki macicy to łagodne, monoklonalne guzy wywodzące się z komórek mięśni gładkich należące do 
najczęstszych patologii układu rozrodczego kobiet. Ich etiologia pozostaje ciągle tematem otwartej debaty, jakkolwiek 
wydaje się, iż kluczową rolę w ich rozwoju odgrywa progesteron oraz receptor progesteronowy. Dotychczasowe 
zachowawcze metody leczenia mięśniaków (doustna antykoncepcja, gestageny lub analogi GnRH) są nieskuteczne 
bądź niemożliwe do stosowania w długotrwałej terapii. 

Pojawienie się selektywnych modulatorów receptora progesteronowego (SPRM) otworzyło nowe możliwości 
terapeutyczne. Obecnie preparaty te są zarejestrowane w doraźnej antykoncepcji, terminacji ciąży i w leczeniu 
mięśniaków. Ponadto na etapie badań klinicznych trwają próby zastosowania SPRM w leczeniu endometriozy, raka 
endometrium, choroby Cushinga, choroby Alzheimera czy w długotrwałej antykoncepcji.
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 Abstract
Uterine leiomyomata are benign, monoclonal tumors arising from smooth muscle cells, which belong to one of 
the most common pathologies of the female genital system. Current pharmacotherapies (oral contraceptives, 
progestins, GnRH analogs) are ineffective or of limited use for long-term treatment. Although there is still much 
debate regarding their etiology, it is very likely that progesterone and progesterone receptor play a key role in their 
development. Profound importance of progesterone in the female reproductive system has led to discovery of 
synthetic progesterone receptor ligands, which can poses the activity ranging from pure agonist activity, trough mixed 
agonist/antagonist activity, to pure antagonist activity. Development of selective progesterone receptor modulators 
(SPRM) has created new therapeutic options and has great potential in a number of gynecologic indications. So 
far, ulipristal acetate has been approved for emergency contraception, mifepristone as a progesterone receptor 
antagonist because of the unique property of this compound for termination of pregnancy. 

Recently, the European Commission has authorized ulipristal acetate for the pre-operative treatment of uterine 
fibroids. Superior efficacy of ulipristal acetate versus placebo, to reduce excessive uterine bleeding and to reduce 
total fibroid volume prior to surgery was demonstrated. Moreover, non-inferior efficacy of ulipristal acetate versus 
Gonadotropin Releasing Hormone (GnRH)-agonist to reduce excessive uterine bleeding prior to surgery of uterine  
fibroids has been documented. Ulipristal acetate is also characterized by a superior side-effect profile in comparison 
to leuprolide acetate in terms of serum estradiol levels and the proportion of patients with moderate-to-severe 
hot flashes during treatment. Regarding safety profile, except elevation of liver enzymes after telapristone and 
onapristone treatment, to date no serious untoward effects of other SPRM have been reported. 

The issue of endometrial effects of these compounds remains to be resolved, although observation that intrinsic 
agonist activity of SPRM prevents endometrial proliferation may suggest future use of these agents in prevention 
of endometrial hyperplasia. Other promising applications, including endometriosis, endometrial cancer, Cushing’s 
disease, Alzheimer disease or long-term contraception, are currently in development. 

  Key words: SPRM / selective progesterone receptor modulators / uterine leiomyoma / 
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Rycina 1. Początkowa struktura dwóch głównych izoform receptora progesteronowego A i B (PR A, PR B), AF = domena aktywacji, ID = domena inhibitorowa, DBD = domena 
wiążąca DNA, LBD = domena wiążąca ligand, RZ = region zawiasowy odpowiedzialny za translokacje receptora do jądra komórkowego, ATG = kodon początku transkrypcji.

 
Rycina 2. Mechanizm działania progesteronu poprzez swoiste receptory progesteronowe A lub B. PRE = progesterone response element, PR-A/B = receptor progesteronowy 
A lub B [15].
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Tabela I. Zarejestrowane oraz będące w trakcie badań możliwe zastosowania 
wybranych selektywnych modulatorów receptora progesteronowego [15]. 

 
Rycina 3. Mechanizm działania selektywnych modulatorów receptora progesteronowego (SPRM). PRE = progesterone response element, PR-A/B =  receptor progesteronowy 
A lub B [15].
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