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Гормоны женского организма — огромная и сложная совокупность активных соедине-
ний, изучение которой постоянно продолжается и далеко от завершения. Во многом 
за это «ответственны» молочные железы — после относительно недавнего возвраще-
ния этого важнейшего органа в сферу интересов акушеров-гинекологов1,2 исследования 
взаимодействия половых гормонов и их рецепторов в маммарной ткани идут не по 
дням, а по часам. 

Речь не только о вариантах терапии пациенток с раком молочной железы (РМЖ), 
хотя изучение «поведения» опухоли в зависимости от экспрессии рецепторов в её ткани 
имеет огромное клиническое значение. Не менее важен поиск гормональных влияний, 
способствующих возникновению самого распространённого женского онкозаболевания, 
а также доброкачественной дисплазии молочной железы (ДДМЖ) — новые знания от-
крывают новые профилактические возможности.

Известно, что ДДМЖ часто ассоциирована с нарушениями функциониро-
вания иных органов репродуктивной системы. С другой стороны, многие 
гинекологические заболевания неотрывно связаны с молочными железами. 

Именно поэтому современный специалист должен оценить риск и выявить на ран-
них этапах доброкачественные и злокачественные изменения маммарной ткани, 
при наличии показаний назначить обследование и выстроить дальнейшую маршру-
тизацию пациентки после получения всех результатов3. Тем не менее этим компе-
тенции акушеров-гинекологов в отношении молочных желёз не исчерпаны, в част-
ности, к ним относят такие контраверсионные моменты, как назначение терапии 
пациенткам в постменопаузальном периоде с РМЖ в анамнезе и выбор метода 
контрацепции для женщин с ДДМЖ.

Молочная железа — гормонозависимый орган, в связи с чем на её состоянии 
могут отражаться и гормональные колебания, происходящие в организме жен-
щины ежемесячно или после прерывания беременности, и повышенная секреция 
пролактина при некоторых гинекологических заболеваниях, и приём гормональ-
ных препаратов, в частности контрацептивных.

Что касается последних, механизм их терапевтического действия связан с уг-
нетением гипоталамо-гипофизарно-яичниковой оси, что тормозит секрецию 
эстрогенов и уменьшает их флуктуации, то есть колебания и отклонения от сред-
ней величины.

Без колебаний
Почему же использование гормональной контрацепции до сих пор вызывает недо-
верие не только у пациенток, но даже у многих клиницистов? Вероятно, это свя-
зано с исторически сложившимся негативным отношением к этой группе средств. 
Несколько десятилетий назад в нашей стране (тогда ещё бывшем СССР) стали 
появляться препараты предыдущих поколений, которые содержали высокие дозы 
гормонов. Женщины просто боялись их принимать из-за опасности побочных эф-
фектов.

Гормонофобию, заложенную в сознание и закреплённую в умах обывательниц 
и профессионалов, трудно искоренить, хотя в последние годы заметен явный про-
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гресс в этом направлении. Во многом это происходит благодаря появлению совре-
менных низкодозированных средств, которые не только оказывают своё прямое 
действие — защищают от нежеланной беременности, — но и проявляют ряд не-
контрацептивных эффектов2–4.

По некоторым данным, продолжительный приём комбинированных ораль-
ных контрацептивов (КОК) способствует снижению частоты ДДМЖ и не повы-
шает риск РМЖ3,4. Например, у пациенток, длительно принимавших КОК, эти 
заболевания регистрируют реже. Более того, протективный эффект КОК может 
сохраняться ещё в течение года после их отмены4. Ещё один важный и недо-
оцениваемый аспект — риск РМЖ, по мнению ряда экспертов, может зависеть 
в первую очередь от гестагенного компонента КОК. Сравнительных исследо-
ваний в этом направлении пока не проводилось, и какие-либо выводы делать 
прежде временно5.

Согласно медицинским критериям приемлемости для использования методов 
контрацепции, никаких ограничений в отношении КОК для пациенток с ДДМЖ 
нет6. Напротив, они способствуют снижению выраженности мастодинии7. Если 
у женщины выявлена циклическая масталгия или другие симптомы, характерные 
для предменструального синдрома, КОК могут выступать в качестве препара-
тов выбора для регулирования репродуктивной функции благодаря их неконтра-
цептивным преимуществам.

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

Туда, сюда, обратно
Большое количество эпизодов колебаний половых стероидов рассматривают в ка-
честве одной из важных причин ДДМЖ. Особую группу риска составляют жен-
щины репродуктивного возраста, никогда не рожавшие и не кормившие грудью. 
И здесь нельзя не вспомнить об эколого-репродуктивном диссонансе10.

Так, ещё 1ОО лет назад в жизни женщины было не более 30–40 менструа-
ций до наступления первой беременности, а потом яичники годами «отдыхали» 
от менструаций и овуляций, поскольку женщины в основном либо вынашивали 
ребёнка, либо кормили его грудью. Таким образом, в жизни было около 100–
160 овуляций.

А что сейчас? Наши современницы менструируют 400–450 раз за жизнь, зна-
чительно меньше рожают и практически не кормят грудью. Репродуктивная си-
стема рассчитана на иной режим работы. Плюс ко всему многие пациентки за 

[ Терапевтическое действие КОК связано с угнетением гипоталамо-
гипофизарно-яичниковой оси, что тормозит секрецию эстрогенов 
яичниками и уменьшает их флуктуации, способствуя таким образом 
снижению частоты ДДМЖ и выраженности мастодинии. ]
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свою репродуктивную жизнь не принимают препараты, подавляющие овуляцию, 
в результате чего значительно возрастает функциональная нагрузка на гипоталамо-
гипофизарно-яичниковую ось. Таким образом, физиологические возможности 
истощаются и формируется дисбаланс гормональной регуляции циклических про-
цессов в репродуктивной системе.

Не вызывает сомнения тот факт, что в связи с большим количеством менстру-
альных циклов в течение жизни у современных женщин чаще происходят измене-
ния в маммарной ткани. Контрацептивные средства, содержащие эстрогеновый 
и гестагенный компоненты, позволяют сгладить буйство эндогенных гормонов 
и предупредить диспластические изменения в молочных железах.

Точно нельзя?
При контрацептивном консультировании акушеру-гинекологу важно учитывать 
тот факт, что приём КОК строго противопоказан больным РМЖ, — это аксиома. 
Известно, что эстрогены стимулируют рост опухоли.

К числу теорий до недавнего времени относили возможность применения 
КОК у носительниц мутаций генов BRСA1 или BRСA2, а также у тех женщин, 
чей семейный анамнез отягощён историями заболевания, случившимися с их близ-
кими родственницами (матерями, тётями, бабушками). Что говорят по этому по-
воду научные изыскания?

Результаты некоторых работ подтверждают незначительное повышение ве-
роятности злокачественных новообразований при использовании эстрогенсодер-
жащих контрацептивов у пациенток. Однако большинство публикаций не нашли 
подобной связи. 

Ещё ряд нюансов можно продемонстрировать на примере серии метаанализов, 
выполненных коллективом экспертов из Люблина (Польша). Если в первом из 
них, охватившем временной промежуток с 1960 по 2010 год, был получен опти-
мистичный результат — назначение КОК когда-либо в течение жизни не было 
ассоциировано с повышением вероятности РМЖ (ОШ 1,01; 95% ДИ 0,95–
1,07)11, то при обработке исследований с 2009 по 2020 год ассоциация уже при-
сутствовала (ОШ 1,15; 95% ДИ 1,01–1,31)12. 

Неужели КОК стали хуже? Нет! Метаанализ 2022 года показал, что приём 
КОК даже ассоциирован со снижением вероятности некоторых подтипов РМЖ13. 
Наконец, четвёртый метаанализ люблинских специалистов, опубликованный в де-
кабре 2024 года, рассматривал результаты уже по частям света. В Европе, Аф-
рике, Северной и Южной Америке статистически значимого повышения риска 
РМЖ при использовании в течение жизни КОК не наблюдали, но оно присут-
ствовало для пациенток Дальнего и Ближнего Востока14. 

[ Ещё 1ОО лет назад в жизни женщины было не более 3О–4О менструа-
ций до наступления первой беременности, а потом яичники «отды-
хали», поскольку женщины в основном либо ждали ребёнка, либо 
кормили его грудью. Всего в жизни было около 1ОО–16О овуляций. ]
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Авторы заключили, что расхождения могут быть обусловлены региональными 
различиями заболеваемости РМЖ и распределением факторов риска, а также — 
последнее по порядку, но не по значению! — частотой раннего выявления онкоза-
болевания. Этнорасовая принадлежность, клинические характеристики и прогноз 
заболевания — всё это необходимо принимать во внимание клиницисту. Наконец, 
включённые в метаанализ работы не оценивали физическую активность, особенности 
питания и время начала/прекращения использования гормональной контрацепции...

С другой стороны, есть предположение, что женские половые гормоны могут 
быть использованы для терапии у пациенток с распространённым злокачествен-
ным поражением маммарной ткани после длительной депривации эстрогенов15. 
Способность эстрогенов вызывать апоптоз раковых клеток весьма перспективна 
в плане лечения больных, у которых стандартная терапия неэффективна или воз-
никла лекарственная резистентность16. Однако такой метод имеет значительные 
ограничения: необходимо проявлять онконастороженность и тщательно отбирать 
потенциальных пациенток для лечения, создавать предварительно условия депри-
вации эстрогенов и отслеживать связанные с ними осложнения, а также не спи-
сывать со счетов рост частоты побочных эффектов при использовании высоких 
доз женских половых гормонов.

Неутихающие споры
Сегодня медицинское сообщество пришло к консенсусу по вопросам использова-
ния КОК у пациенток с ДДМЖ, и это нашло отражение в медицинских кри-
териях приемлемости для использования методов контрацепции и клинических 
рекомендациях по ДДМЖ2,6. Если кратко, отягощённый семейный анамнез по 
РМЖ и носительство мутаций генов BRCA1 и BRCA2 не относят к противопо-
казаниям для приёма КОК.

Приём КОК сегодня не считают фактором риска ДДМЖ и РМЖ, но сравни-
тельных исследований влияния на молочную железу КОК с различным составом 
эстрогенов и прогестагенов не выполняли. Эксперты заключили, что в настоя щее 
время КОК нельзя отнести к мерам профилактики заболеваний молочной же-
лезы. Основная врачебная стратегия — усиленная первичная (работа с модифи-
цируемыми факторами риска) и вторичная (маммографический скрининг) про-
филактика РМЖ.

Отрадно, что накопление научных данных активно продолжается. Напри-
мер, в последние 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»)17–19. 
В числе принципиальных отличий Е4 от других эстрогенов — его селективность20. 

[ Частые колебания половых гормонов при отсутствии «отдыха» яич-
ников при беременности и кормлении грудью делают нагрузку на гипо-
таламо-гипофизарно-яичниковую ось непомерной и приводят к дисба-
лансу гормональной регуляции процессов в репродуктивной системе. ]
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ВЫВОД: Все нативные эстрогены структурно схожи и отличаются только
количеством гидроксильных групп. Однако именно эта «изюминка» 
обусловливает неповторимость их метаболизма и эксклюзивные 
клинические эффекты каждого представителя женских половых 
гормонов.

ПРОСТО ДОБАВЬ –ОН
ТИПЫ ЭНДОГЕННЫХ ЭСТРОГЕНОВ

–ОН

–ОН–ОН–ОН –ОН –ОН –ОН

–ОН –ОНЕ1 Е2

Е3 Е4

ЭСТРОН ЭСТРАДИОЛ

–ОН –ОН

• Один из основных эстрогенов
в постменопаузе.

• Синтезируется в яичниках и жировой
ткани.

• Биодоступность при приёме внутрь — 
менее 5%.

• В некоторых странах используют
в препаратах для МГТ.

 

• Самый сильный эстроген.
• Синтезируется в яичниках.
• Биодоступность — менее 10%.
• Период полувыведения при приёме

внутрь составляет 13–20 ч.
• Используют в качестве эстрогенного

компонента КОК (эстрадиола
валерат и этинилэстрадиол), МГТ.
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• Синтезируется исключительно во вре-
мя беременности печенью плода.

• Единственный натуральный эстроген,
обладающий избирательным дейст�
вием на ткани.

• Биодоступность достигает 90%.
• Активность примерно равна 1–10%

активности эстрадиола.
• Период полувыведения при приёме

внутрь составляет 24–28 ч.
• В настоящее время используют

в контрацептивных препаратах,
изучают возможность применения
в качестве МГТ, нейропротектора,
при лечении рака молочной железы
и для профилактики остеопороза.

ЭСТЕТРОЛЭСТРИОЛ

• Один из основных эстрогенов у жен-
щин в постменопаузальном периоде.

• Синтезируется в яичниках и жировой
ткани, а также в плаценте во время
гестации.

• Биодоступность при приёме внутрь — 
менее 5%.

• Активность составляет 2–4% актив-
ности эстрадиола.

• Используют в качестве препаратов
местной и системной МГТ, при атро-
фических изменениях влагалища.
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Он  активирует ядерные эстрогеновые рецепторы (ЭР) и индуцирует транскрип-
цию релевантных генов. Уникальность Е4 в том, что, в отличие от других эстро-
генов, он противодействует активности мембранных ЭР. Таким образом, он об-
ладает избирательным профилем взаимодействия с ЭР21.

Особенно интересны его эффекты в отношении ЭР маммарной ткани. Уже по-
лучены интересные результаты, позволяющие увидеть в КОК с Е4 перспективы. 
В ходе одного из исследований сравнивали влияние Е

4
 и эстрадиола (Е2) на проли-

феративные процессы в клетках эпителия молочных желёз животных моделей22. 
Авторы пришли к следующим результатам.

 • Экспрессия мРНК маркёров пролиферации циклина D1 и Ki67 была значимо 
меньше в группе Е4, чем в группе Е2.

 • Е4 в меньшей степени, чем Е2, воздействовал на экспрессию мРНК рецепто-
ров прогестерона.
Е4 также способен противодействовать E2-индуцированной пролиферации 

клеток эпителия молочной железы при их совместном воздействии на ткань23. 
Эксперты заключили, что по крайней мере в лабораторных условиях эффекты E4 
в отношении как здоровой, так и опухолевой маммарной ткани отличаются от опи-
санных для иных эстрогенов5. Все эти данные дают возможность предположить, 
что Е4 благоприятно влияет на маммарную ткань, хотя дальнейшее изучение ре-
зультатов его использования in vivo абсолютно необходимо.

По последним данным
Итак, все ли КОК одинаково «дружественны» по отношению к молочным же-
лезам или же есть более перспективные представители этой группы? Рандоми-
зированных исследований, в которых бы сравнивали разные комбинации эстро-
генных и прогестагенных компонентов, пока не выполнили, однако накопление 
доказательной базы продолжается.

Исследований, посвящённых изучению состояния молочных желёз на фоне ис-
пользования КОК, содержащего Е4, у пациенток с верифицированной ДДМЖ, 
до настоящего времени не было. Отечественные учёные провели работу, целью ко-
торой 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)24.

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

[ Е4 способен противодействовать E2-индуцированной пролиферации 
клеток эпителия молочной железы. В лабораторных условиях эф-
фекты E4 в отношении как здоровой, так и опухолевой маммарной 
ткани отличаются от описанных для иных эстрогенов. ]
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При первом и последующих визитах (через 3 и 12 мес) оценивали результаты 
сонографического исследования молочных желёз, интенсивность болевого синдрома 
по визуально-аналоговой шкале (ВАШ) (у пациенток с ДДМЖ и масталгией) 
и показатели качества жизни по шкале SF-12, а также определяли приверженность 
к назначенному КОК по шкале Мориски–Грина.

Результаты обследования пациенток с ДДМЖ.
 • Статистически значимое снижение выраженности масталгии (6,28±1,24 vs 
3,19±1,01 и 1,16±0,6 балла по ВАШ).

 • Уменьшение толщины железистого слоя в 1,9 раза (19,34±2 vs 10,12±2,03 мм).
 • Снижение выраженности и распространённости участков аденомато-
за в 3,2 раза (6,42±1,72 vs 1,99±0,83 балла) и дуктэктазий в 1,7 раза 
(7,45±1,55 vs 4,49±1,18 балла).

 • Уменьшение площади участков с кистозной трансформацией в 3,2 раза 
(6,4±1,14 vs 1,99±0,86 балла) и единичных кист размером 5 мм и менее 
в 4,3 раза (3,99±0,79 vs 0,92±0,8 мм).

 • Снижение выраженности линейного фиброза железистой ткани в 2,9 раза 
(7,6±1,3 vs 2,60±1,19 балла), перидуктального фиброза в 3,5 раза 
(8,4±1,28 vs 2,37±1,1 балла), плотности связок Купера и гребней Дюрета 
в 1,58 раза (7,7±1,21 vs 4,87±0,78 балла), а также эхогенности междолько-
вых перегородок в 2,7 раза (5,97±0,81 vs 2,17±0,79 балла).

 • Статистически значимое улучшение показателей качества жизни по шкале 
SF-12 через 12 мес: у пациенток первой группы — в 1,9 раза (34,16±4,84 vs 
17,75±4,06) и второй — в 1,9 раза (29,62±4,9 vs 15,79±3,39 балла).

Таблица 1. Доказательная база использования КОК на основе Е
4
/ДРСП 

у пациенток с ДДМЖ и/или масталгией

Исследование Выборка Результаты
Кононенко Т.С., Караха-
лис Л.Ю., Пенжоян Г.А.,  
Ефременко Ю.С. (2024)25

n=40 •  Через 3 мес интенсивность масталгии снизилась 
у 25 из 28 (89,3%) женщин с таковой.

•  Через 6 мес масталгия была купирована у 100% 
женщин.

•  95% пациенток были полностью удовлетворены 
приёмом КОК

Селихова М.С., Григо-
рян В.А. (2024)26

n=98 •  Снижение частоты и интенсивности масталгии.
•  Уменьшение размеров кист молочной железы

Оразов М.Р., Радзин-
ский В.Е., Каневцов В.В. 
и др. (2024)24

n=330 •  Снижение интенсивности масталгии в 6 раз.
•  Снижение выраженности дуктэктазий.
•  Уменьшение площади участков с кистозной 

трансформацией.
•  Уменьшение числа кист размером 5 мм и менее

Мингареева К.Н., Ящук А.Г. 
(2024)27

n=47 •  Снижение интенсивности масталгии как через 
3 мес, так и через 6 мес использования КОК

Континентальные клини-
ческие испытания III фазы 
в Европе/РФ и США/Ка-
наде28, 29

n=3417 •  Значимо низкая распространённость масталгии 
у пациенток, использующих КОК на основе  
Е4/ДРСП (не более 4%)
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 • Стабильно высокие показатели комплаентности согласно шкале Мориски–
Грина на всём протяжении исследования со значимым улучшением к 12 мес 
использования препарата (4,58±1,1 и 5,49±0,5 балла соответственно).
Таким образом, авторы работы пришли к выводу, что КОК на основе Е4/

ДРСП положительно влияет на симптоматику, состояние молочных желёз и ка-
чество жизни женщин, страдающих ДДМЖ с масталгией или без неё.

Появление нового КОК с Е4 вызвало большой интерес со стороны медицин-
ского экспертного сообщества. Ниже представлена доказательная база по имею-
щимся научным работам, рассматривающим влияние КОК на основе Е4/ДРСП 
на клиническое течение ДДМЖ и масталгии (табл. 1).

Дебют трёх эстрогенов
Любое углублённое сравнение свойств КОК сегодня невозможно без оценки 
эффектов трёх используемых в настоящее время эстрогенных компонентов — 
синтетического этинилэстрадиола (EE) и натуральных E2 и E4 (табл. 2). Без 
преувеличения можно сказать, что эндокринная гинекология на пороге больших 
продвижений в этом направлении — с внедрением E4 в клиническую практику 
перед специалистами открылись новые потребности в оценке многочисленных 
аспектов использования комбинированных гормональных средств помимо соб-
ственно контрацептивной эффективности.

Таблица 2. Фармакологические характеристики эстрогенных компонентов 
гормональных контрацептивов

Характеристики EE E2 E4

Источник Синтез Яичники женщин репро-
дуктивного возраста

Фетоплацентарный 
комплекс

Сродство к рецеп-
тору (IC50*)30

•  Очень высокое срод-
ство к ЭРα (предпо-
чтительно). 

•  ЭРα 5,6 нмоль/л.
•  ЭРβ 15,9 нмоль/л

•  Сродство к ЭРβ не-
сколько выше, чем 
к ЭРα; сродство к ЭРα 
вдвое ниже по сравне-
нию с EE.

•  ЭРα 11,2 нмоль/л.
•  ЭРβ 8,4 нмоль/л

•  Сниженное срод-
ство к ЭРα и ЭРβ 
по сравнению с E2.

•  ЭРα 282 нмоль/л.
•  ЭРβ 355 нмоль/л

Активность Резко повышает эстро-
генчувствительные пе-
чёночные белки

Меньший по сравнению 
с EE эффект в отноше-
нии печёночных белков

Меньшая по сравне-
нию с EE и E2, сни-
жено эстрогенное 
влияние на печень

Метаболизм 2-Гидроксилирование, 
ограниченное 4-гидро-
ксилирование, но не 
16α-гидроксилирование 
вследствие наличия 
этиниловой группы 
в положении C17

В широком диапазоне  
с формированием  
2- и 4-гидроксилирован-
ных катехолэстро- 
генов и 16α-гидрокси- 
лированных метабо-
литов

Ограниченный 
с формированием 
глюкуронизирован-
ных метаболитов 
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Характеристики EE E2 E4

Биодоступность Умеренная, около 
40–45%

Очень низкая (менее 
5%), всасывается плохо

Высокая

Период  
полувыведения

Около 5–30 ч Около 13–20 ч Около 28 ч

Функция яичников В сочетании с проге-
стином эффективно 
подавляет овуляцию, 
нарушая гипофизар-
ную секрецию гонадо-
тропинов

В сочетании с диеноге-
стом или номегэстрола 
ацетатом подавляет 
овуляцию, нарушая ги-
пофизарную секрецию 
гонадотропинов

Реализует допол-
нительный  
уникальный ме-
ханизм блокады 
овуляции за счет 
взаимодействия 
с рецепторами 
в яичниках31.

Гемостаз Усиливает прокоагуля-
ционные факторы и ос-
лабляет противосвёр-
тывающие механизмы

Комбинации с диеноге-
стом или номегэстрола 
ацетатом сопряжены 
с минимальными из-
менениями параметров 
коагуляции и фибри-
нолиза и влиянием на 
гемостаз, сходным с та-
ковым EE/левонорге-
стрела

Продемонстриро-
ваны относительно 
небольшие изме-
нения гемостатиче-
ских параметров, 
слабое влияние на 
маркёры фибрино-
лиза; не воздей-
ствует на выработку 
тромбина

ВТЭО Риск повышен вслед-
ствие прокоагуля-
ционного влияния 
и ослабления противо-
свёртывающих меха-
низмов. При низких 
дозах или паренте-
ральном введении риск 
остаётся постоянным, 
максимален у женщин 
с факторами риска 
сердечно-сосудистых 
заболеваний

Содержащим E2 препа-
ратам присущ несколько 
меньший риск ВТЭО по 
сравнению с КОК, со-
держащими EE, что ука-
зывает на их сходную 
безопасность

Данные клиниче-
ских исследова-
ний II и III фазы 
свидетельствуют 
о меньшем риске 
ВТЭО по сравнению 
с КОК, содержа-
щими EE5.

* IC
5О

 — концентрация полумаксимального ингибирования, то есть в данном случае концентрация лиганда (эстро-
гена), при которой связывание с ЭР ингибировано на 5О%. Более низкие показатели указывают на высокое срод-
ство к рецептору. ЕЕ присуще максимальное сродство к рецептору, за ним следует E

2
, тогда как для E

4
 сродство 

как к ЭРα, так и к ЭРβ заметно снижено по сравнению с E
2
.

Окончание табл.

[ Эстрогенсодержащие препараты увеличивают риск ВТЭО — наибо-
лее эффективным маркёром высокой эстрогенности служит уровень 
ГСПС, который значительно повышается при монотерапии гормона-
ми этой группы и снижается при добавлении прогестагенов. ]
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Гормоны против тазовой боли
КОК с E4 вышел на рынок относительно недавно, и прямых сравнений пре-
паратов, содержащих E4 и другие эстрогены (как, впрочем, и различные ге-
стагены!), в отношении их терапевтических возможностей не так много. Не-
сомненный интерес для клиницистов представляет увидевшее свет в январе 
2025 года итальянское исследование пяти различных КОК и гестагена дие-
ногеста у пациенток с эндометриоз-ассоциированными хронической тазовой 
болью, дисменореей и диспареунией33. 

Анализ всего массива оценок по ВАШ продемонстрировал облегчение 
ХТБ по итогам 6-месячного наблюдения с промежуточной оценкой через 
3 мес, при этом улучшение параметров было более выраженным у получав-
ших КОК с E2 или E4 (p≤0,001 через 3 мес; p≤0,009 через 6 мес). Использо-
вание КОК с E4/ДРСП было ассоциировано с аналогичными наблюдаемым 
при назначении препаратов с диеногестом позитивными изменениями через 
3 и 6 мес, а при сравнении с содержащими E2 КОК через 6 мес результаты 
были даже лучше (p=0,02). 

Содержащие в своём составе E2 и E4 КОК, равно как и диеногест, были 
ассоциированы с более выраженным облегчением дисменореи и диспареу-
нии по сравнению с включающими EE (p≤0,001). Авторы заключили, что 
при сопряжённом с эндометриозом болевом синдроме КОК с E2 или E4 могут 
служить альтернативой диеногесту, особенно у не желающих забеременеть 
женщин. 

Важнейшим элементом оценки эстрогенсодержащих препаратов служит 
определение риска венозных тромбоэмболических осложнений (ВТЭО). В эн-
докринной гинекологии существует аксиома, согласно которой высокая эстроген-
ность сопряжена с увеличением тромбоопасности. Её наиболее эффективным 
маркёром служит уровень глобулина, связывающего половые стероиды (ГСПС). 
Концентрация ГСПС значительно повышается при монотерапии лекарствен-
ными средствами, содержащими эстрогены, и снижается при добавлении про-
гестагенов.

Установлено, что E4 в отличие от других эстрогенов практически не связыва-
ется с ГСПС. Продемонстрировано, что ГСПС не влияет на распределение E4 
в плазме крови и его биодоступность в тканях. С другой стороны, E4 не воздей-
ствует на выработку ГСПС клетками печени32.

В реальной клинической практике риск ВТЭО долгое время модулировали 
с помощью только гестагенного компонента КОК. В последующем важным ша-
гом к снижению вероятности тромботических осложнений стало использование 
натуральных эстрогенов, которое само по себе обеспечило несколько менее выра-
женный стимулирующий эффект в отношении выработки прокоагулянтных бел-
ков печенью. Сейчас КОК с E4 служит предметом постмаркетинговых иссле-
дований IV фазы, которые позволят всесторонне сравнить риски ВТЭО этой 
и иных комбинаций30.



Современные стандарты оказания медицинской помощи требуют от врача но-
вых углублённых знаний не только по своему направлению, но и из других обла-
стей медицины. Сегодня акушер-гинеколог должен быть универсальным специа-
листом — оказывать пациенткам психологическую поддержку, консультировать 
по вопросам модификации образа жизни, помогать с выбором санаторно-курорт-
ного лечения.

Полностью реализовать свой потенциал современный акушер-гинеколог мо-
жет, только лишь всесторонне используя многочисленные достижения эндокрин-
ной гинекологии XXI века, в том числе и охватывающие сферу маммологии. Пор-
треты наших пациенток постоянно меняются, и важно своевременно распознать 
патологические состояния молочных желёз, профилактировать осложнения и ока-
зать помощь при любых жалобах и симптомах, связанных с изменениями в мам-
марной ткани. У нас есть для этого все необходимые инструменты. 
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