
гормональная  
контрацепция  

и женский организм
Новый взгляд на активность половых гормонов  

в маммарной ткани

Гормоны женского организма —  огромная и сложная совокупность активных 
соединений, изучение которой постоянно продолжается и далеко от завер-
шения. Во многом за это «ответственны» молочные железы —  после отно-
сительно недавнего возвращения этого важнейшего органа в сферу интере-
сов акушеров-гинекологов1,2 исследования взаимодействия половых гормонов  
и их рецепторов в маммарной ткани идут не по дням, а по часам.

Доброкачественная дисплазия молочной железы (ДДМЖ) часто ассоциирована 
с заболеваниями иных органов репродуктивной системы. С другой стороны, многие 
гинекологические заболевания неотрывно связаны с состоянием mammae. Именно 

поэтому современный специалист должен оценить риск и выявить на ранних этапах до-
брокачественные и злокачественные изменения маммарной ткани, при наличии показаний 
назначить обследование и выстроить дальнейшую маршрутизацию пациентки3. Тем не ме-
нее этим компетенции акушеров-гинекологов в отношении молочных желёз не исчерпаны, 
в частности, к ним относят такие контраверсионные моменты, как назначение терапии па-
циенткам в постменопаузальном периоде с раком молочной железы (РМЖ) в анамнезе 
и выбор метода контрацепции для женщин с ДДМЖ.
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[ В компетенции акушеров-гинекологов входит не толь-
ко лечение ДДМЖ, но и назначение терапии пациенткам 
в пост менопаузальном периоде с РМЖ в анамнезе и выбор 
метода контрацепции для женщин с ДДМЖ. ]



Без колебаний
По некоторым данным, продолжительный приём комбинированных оральных контрацепти-
вов (КОК) способствует снижению частоты ДДМЖ и не повышает риск РМЖ3,4. Например, 
у пациенток, длительно принимавших КОК препараты, эти заболевания регистрируют 
реже. Более того, протективный эффект КОК может сохраняться ещё в течение года после 
их отмены4. Ещё один важный и недооцениваемый аспект —  риск РМЖ, по мнению ряда 
экспертов, может зависеть в первую очередь от гестагенного компонента КОК. Срав-
нительных исследований в этом направлении пока не проводилось, и какие-либо выводы 
делать преждевременно5.

Согласно медицинским критериям приемлемости для использования методов контра-
цепции, никаких ограничений в отношении КОК для пациенток с ДДМЖ нет6. Напротив, 
они способствуют снижению выраженности мастодинии7. Если у женщины выявлена цикли-
ческая масталгия или другие симптомы, характерные для предменструального синдрома, 
КОК могут выступать в качестве препаратов выбора для регулирования репродуктивной 
функции благодаря их неконтрацептивным преимуществам.

Надёжная контрацепция —  защитник репродуктивного здоровья женщины, в частно-
сти и молочных желёз. Прерывание нежеланной беременности вряд ли станет причиной 
РМЖ. Однако есть данные, что значительные колебания концентрации половых гормонов 
при аборте повышают риск мастопатии8,9.

Сегодня медицинское сообщество пришло к консенсусу по вопросам использования 
КОК у пациенток с ДДМЖ, и это нашло отражение в медицинских критериях при-
емлемости для использования методов контрацепции и клинических рекомендациях по 
ДДМЖ2,6. Если кратко, отягощённый семейный анамнез по РМЖ и носительство му-
таций генов BRCA1 и BRCA2 не относят к противопоказаниям для приёма КОК.

Приём КОК сегодня не относят к факторам риска ДДМЖ и РМЖ, но сравнитель-
ных исследований влияния на молочную железу КОК с различным составом эстрогенов 
и прогестагенов не проводили. Эксперты заключили, что в настоящее время КОК нельзя 
отнести к мерам профилактики заболеваний молочной железы. Основная врачебная стра-
тегия —  усиленная первичная (работа с модифицируемыми факторами риска) и вторичная 
(маммографический скрининг) профилактика РМЖ.

По последним данным
Отрадно, что накопление научных данных активно продолжается. Например, в по-
следние годы изучают свойства фетального гормона эстетрола (Е4). Он был описан ещё 
в 1965 году, но лишь в 2021 году Е4 стал одним из компонентов КОК (зарегистрирован 
в РФ под торговым наименованием «Эстеретта»)10–12. В числе принципиальных отличий 
Е4 от других эстрогенов —  его селективность13. Он активирует ядерные эстрогеновые 
рецепторы (ЭР) и индуцирует транскрипцию релевантных генов. Уникальность Е4 в том, 
что, в отличие от других эстрогенов, он противодействует активности мембранных ЭР. 
Таким образом, он обладает избирательным профилем взаимодействия с ЭР14.

Особенно интересны его эффекты в отношении ЭР маммарной ткани. Получены 
любопытные результаты, позволяющие увидеть в КОК с Е4 перспективы. Эксперты 
заключили, что по крайней мере в лабораторных условиях эффекты Е4 в отношении 
как здоровой, так и опухолевой маммарной ткани отличаются от описанных для иных 
эстрогенов5. Есть возможность предположить, что Е4 благоприятно влияет на маммар-
ную ткань, хотя дальнейшее изучение результатов его использования in vivo абсолютно 
необходимо.

Исследований, посвящённых изучению состояния молочных желёз на фоне исполь-
зования КОК, содержащего Е4, у пациенток с верифицированной ДДМЖ, до настоя-
щего времени не было. Отечественные учёные провели работу, целью которой стала 
оценка (как клиническая, так и ультразвуковая) состояния молочных желёз, а также 
качества жизни женщин, использующих КОК на основе 15 мг Е4 и 3 мг дроспиренона 
(ДРСП)15.

В исследование включили 33  пациенток с ДДМЖ (средний возраст 24,12±1,73 года). 
Их распределили в две группы: 155 —  с масталгией и 175 —  без неё. Всем участни-
цам с целью контрацепции назначали КОК с Е4/ДРСП в режиме «24+4». В группу 
контроля вошли 50 женщин без ДДМЖ и масталгии, которым назначали КОК в тра-
диционном режиме.



Авторы работы пришли к выводу, что КОК на основе Е4/ДРСП положительно 
влияет на симптомы ДДМЖ, состояние молочных желёз и качество жизни женщин, 
страдающих ДДМЖ с масталгией или без неё.

Эстрогены и тромбоопасность
Важнейшим элементом оценки эстрогенсодержащих препаратов служит определение 
риска венозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО). Одна из аксиом эндокрин-
ной гинекологии —  высокая эстрогенность сопряжена с увеличением тромбоопасности. 
Её наиболее эффективным маркёром служит уровень глобулина, связывающего половые 
стероиды (ГСПС). Концентрация ГСПС значительно повышается при монотерапии 
эстрогенами и снижается при добавлении прогестагенов.

Установлено, что E4 в отличие от других эстрогенов практически не связывается 
с ГСПС. Продемонстрировано, что ГСПС не влияет на распределение E4 в плазме 
крови и его биодоступность в тканях. С другой стороны, E4 не воздействует на вы-
работку ГСПС клетками печени16. Данные клинических исследований II и III фазы 
свидетельствуют о меньшем риске ВТЭО на фоне КОК с Е4 по сравнению с КОК, 
содержащими этинилэстрадиол5.

В реальной клинической практике риск ВТЭО долгое время модулировали с помо-
щью только гестагенного компонента КОК. В последующем важным шагом к снижению 
вероятности тромботических осложнений стало использование натуральных эстрогенов, 
которое само по себе обеспечило несколько менее выраженный стимулирующий эффект 
в отношении выработки прокоагулянтных белков печенью. Сейчас КОК с E4 служит 
предметом постмаркетинговых исследований IV фазы, которые позволят всесторонне 
сравнить риски ВТЭО этой и иных комбинаций17.

Полностью реализовать свой потенциал современный акушер-гинеколог может, толь-
ко лишь всесторонне используя многочисленные достижения эндокринной гинекологии 
XXI века, в том числе и охватывающие сферу маммологии. Портреты наших пациен-
ток постоянно меняются, и важно своевременно распознать патологические состояния 
молочных желёз, профилактировать осложнения и оказать помощь при любых жалобах 
и симптомах, связанных с изменениями в маммарной ткани. У нас для этого есть все 
необходимые инструменты. 
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