
74

9–11 сентября 2010 года в г. Сочи состоялся общероссийский научно-практический семинар 
«Репродуктивный потенциал России: версии и контраверсии». В рамках мероприятия 
прошел ряд симпозиумов, посвященных различным вопросам репродуктивного здоровья 

женщины. В частности, были освещены эндокринные нарушения, негативно влияющие на 
женскую репродуктивную систему, в докладах М.Б. Хамошиной, д.м.н., профессора кафедры 

акушерства и гинекологии с курсом перинатологии Российского университета дружбы 
народов, и Е.Н. Андреевой, д.м.н., профессора кафедры репродуктивной медицины 

и хирургии ФПДО Московского государственного медико-стоматологического 
университета, заведующей отделением эндокринной гинекологии ФГУ 

«Эндокринологический Научный Центр» Минздравсоцразвития РФ.

Актуальные вопросы 
гиперпролактинемии 
в гинекологической 
практике

М.Б. Хамошина, д.м.н., профессор, 
кафедра акушерства, гинекологии с курсом перинатологии РУДН

Гиперпролактинемия – одно из 
наиболее частых проявлений 

гипоталамо-гипофизарной дис-
функции. 
Повышение содержания пролак-
тина имеет различную этиоло-
гию, но все его варианты могут 
быть разделены на три основные 
категории: физиологическую, па-
тологическую и фармакологиче-
скую (ятрогенную) гиперпролак-
тинемию. Секреция пролактина 
у человека имеет пульсирующий 
характер (около 10 пиков секре-
ции в течение дня) с постоянным 
повышением во время сна, неза-
висимо от того, когда это проис-
ходит – днем или ночью. В связи 
с этим забор крови для опреде-
ления уровня этого гормона сле-

дует проводить не менее чем че-
рез час после пробуждения. Кро-
ме того, у женщин репродуктив-
ного возраста подъем пролакти-
на наблюдается в периовулятор-
ный период и в лютеиновую фазу 
цикла, поэтому для минимиза-
ции возможной ошибки целесо-
образно исследовать пролактин 
в середине первой фазы менстру-
ального цикла (5–8 день). 
Во время беременности содер-
жание пролактина значительно 
и прогрессивно возрастает (в де-
сятки раз). Такая гиперпролак-
тинемия является физиологиче-
ской, поскольку основной функ-
цией пролактина в этот период 
является подготовка молочных 
желез к лактации и приоритет-

ной регуляции этой функции в 
послеродовом периоде. Исследо-
вать уровень пролактина и ори-
ентироваться на референтное 
значение во время беременности 
в широкой практике нецелесоо-
бразно, четких критериев нормы 
для этого показателя во время 
беременности на сегодняшний 
день нет. По той же причине кон-
троль уровня пролактина во вре-
мя беременности при наличии 
пролактин-секретирующей аде-
номы гипофиза также не оправ-
дан, тем более что корреляции 
между уровнем пролактина и ро-
стом опухоли до настоящего вре-
мени не обнаружено. Относи-
тельно информативным может 
быть лишь динамика его  уров-
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ня. После родов базальная се-
креция пролактина быстро сни-
жается в течение 3–4 недель до 
уровня, предшествующего бере-
менности. При грудном вскарм-
ливании базальные уровни про-
лактина дольше остаются повы-
шенными: акт сосания активиру-
ет афферентные нейрональные 
пути, вызывая увеличение секре-
ции пролактина, длящееся око-
ло 30–45 минут после акта соса-
ния. Со временем рефлекторный 
ответ нивелируется, и уровень 
пролактина между кормлениями 
возвращается к норме. 
Помимо беременности, лактации 
и сна физиологическими причи-
нами гиперпролактинемии явля-
ются различные стрессы (меди-
цинские манипуляции, гипогли-
кемия, острый инфаркт миокар-
да, половой акт, хирургические 
вмешательства). На секрецию 
пролактина существенно влияют 
различные фармакологические 
препараты, в том числе весьма 
распространенные (метоклопра-
мид, домперидон, различные ан-
тидепрессанты, эстрогены, опи-
аты и ряд других), что необхо-
димо учитывать при выяснении 
причин повышенного содержа-
ния пролактина. Патологически-
ми причинами гиперпролакти-
немии, наряду с пролактинома-

ми и рядом других заболеваний 
гипофиза и гипоталамуса, могут 
служить первичный гипотиреоз 
(в 40% случаев), синдром поли-
кистозных яичников (в 25–60% 
случаев), хронический проста-
тит, хроническая почечная недо-
статочность, цирроз печени, рак 
шейки матки и ряд других состо-
яний.
Основные клинические проявле-
ния гиперпролактинемии разви-
ваются в результате влияния ги-
перпролактинемии на репродук-
тивную систему на различных 
ее уровнях, включая подавле-
ние выработки гонадотропин-
рилизинг гормона в гипоталаму-
се, с последующей потерей пуль-
сирующего характера секреции 
и преовуляторного пика лютеи-
низирующего гормона на уров-
не гипофиза. На уровне яични-
ков гиперпролактинемия приво-
дит к блокаде фолликулогенеза, 
ингибируя ароматазную актив-
ность в клетках гранулезы, по-
давляя яичниковый стероидоге-
нез, что в конечном итоге спо-
собствует развитию гипоэстро-
гении и ановуляции. Клиниче-
ски у женщин это проявляет-
ся нарушением менструально-
го цикла (по типу олиго-, амено-
реи), снижением либидо, галак-
тореей и/или бесплодием. 

Метаболические эффекты гипер-
пролактинемии разнообразны. 
В период лактации они направ-
лены на ее поддержание и от-
ветственны за качество молока: 
под влиянием пролактина уве-
личиваются всасывание кальция 
в желудочно-кишечном тракте и 
мобилизация его из костной тка-
ни. Пролактин также оказыва-
ет прямое стимулирующее влия-
ние на β-клетки поджелудочной 
железы (инсулин содействует 
синтезу белка и жира в молоке). 
Центральные эффекты пролак-
тина определяют формирование 
материнского поведения и сти-
муляцию аппетита. Описанные 
выше механизмы, являющиеся 
целесообразными в период лак-
тации, при хронической гипер-
пролактинемии ассоциированы 
с развитием остеопороза и инсу-
линорезистентности – у 40–60% 
пациентов с гиперпролактине-
мией имеет место ожирение раз-
личной степени.
При обнаружении повышенного 
уровня пролактина для исклю-
чения спонтанных и/или связан-
ных со стрессом подъемов необ-
ходимо повторить анализ дваж-
ды в разные дни. Кроме того, сле-
дует исключить возможные при-
чины симптоматической гипер-
пролактинемии путем уточне-
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ния анамнеза, общеклиническо-
го обследования, биохимическо-
го анализа крови, определения 
уровня ТТГ и исключения вли-
яния фармакологических фак-
торов. Также следует помнить о 
феномене макропролактинемии. 
Определение макропролактина 
целесообразно при отсутствии 
эффекта от условно адекватной 
терапии, а также у пациентов с 
незначительной гиперпролак-
тинемией при отсутствии выра-
женной симптоматики.
В настоящее время методом вы-
бора в лечении гиперпролак-
тинемии является медикамен-
тозная терапия агонистами 
дофамина. Для врачей акушеров-
гинекологов наиболее актуален 
вопрос планирования и ведения 
беременности у пациенток с ги-
перпролактинемией. Когда жен-
щина репродуктивного возраста 
впервые начинает прием агони-
стов дофамина, она должна быть 
информирована о том, что бере-
менность может наступить не-
замедлительно (даже до восста-
новления менструального цик-
ла). Восстановление овуляции 
и/или наступление беременно-

сти в течение полугода регистри-
руется у 52% пациенток с синдро-
мом гиперпролактинемии при те-
рапии агонистом дофамина I по-
коления – бромокриптином и у 
72% пациенток – на фоне лечения 
агонистом дофамина III поколе-
ния – каберголином (Достинекс). 
При увеличении продолжитель-
ности терапии каберголином до 
10 месяцев восстановление фер-
тильности наблюдается уже у 90% 
больных. Аксиомой для врача яв-
ляется планирование беременно-
сти на фоне подтвержденной нор-
мопролактинемии. Во время бе-
ременности угрозу для женщины 
представляет не сам по себе фе-
номен увеличения пролактина, а 
риск роста опухоли. У больных с 
пролактиномами, в том числе ми-
кроаденомами гипофиза, тера-
пия агонистами дофамина долж-
на быть продолжена даже по-
сле достижения нормопролакти-
немии в поддерживающей дози-
ровке в течение 12 месяцев, по-
сле чего на фоне лечения агони-
стами дофамина (бромокрипти-
ном и каберголином) разрешают 
зачатие. Сразу после установле-
ния диагноза беременности пре-

параты отменяют. В настоящее 
время появились данные о безо-
пасности применения каберголи-
на до и во время беременности, 
но эти данные касаются только 
Достинекса. Возможность зача-
тия на фоне терапии бромокрип-
тином и каберголином и отмены 
медикаментозной терапии при 
подтверждении беременности 
(то есть препараты не нужно от-
менять заранее) подтверждается 
актуальными в настоящее время  
рекомендациями по диагности-
ке и лечению пролактином Обще-
ства гипофизарных заболеваний 
(Guidelines of the Pituitary Soсiety 
for the diagnosis and management 
of prolactinomas)1. 
Клиническое обследование па-
циенток с органической гипер-
пролактинемией в период бере-
менности показано один раз в 
триместр, с обязательной оцен-
кой полей зрения и состояния 
глазного дна во втором и тре-
тьем триместрах беременности. 
Риск роста опухоли не превыша-
ет 2–3%. Проведение магнитно-
резонансной томографии (МРТ) 
у лиц с микроаденомами целесо-
образно после родов. У больных 
с макропролактиномами риск ро-
ста опухоли выше (15–30%), поэ-
тому необходимо добиться нор-
мализации уровня пролактина и 
уменьшения размеров опухоли и 
продолжать терапию агониста-
ми дофамина в течение не менее 
1–2 лет до зачатия. При наступле-
нии беременности у таких паци-
енток необходимость медикамен-
тозной терапии агонистами дофа-
мина и МРТ определяется в инди-
видуальном порядке. Обязатель-
ным для этой группы больных яв-
ляются ежемесячное клиническое 
обследование, исследование по-
лей зрения и состояния глазного 
дна. При наличии признаков ро-
ста опухоли, сужении полей зре-
ния показана медикаментозная 
терапия агонистами дофамина. 
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Дисплазия молочной желе-
зы или фиброзно-кистозная 

мастопатия представляет со-
бой группу гетерогенных заболе-
ваний, характеризующихся ши-
роким спектром пролифератив-
ных и регрессивных изменений 
ткани молочной железы с нару-
шенным соотношением эпите-
лиального и соединительнот-
канного компонентов. Согласно 
действующей в России клинико-
рентгенологической классифи-
кации мастопатии, существу-
ют диффузная и узловая форма 
фиброзно-кистозной мастопатии. 
Диффузная форма в свою очередь 
делится на диффузную мастопа-
тию с преобладанием кистозного 
компонента, диффузную масто-
патию с преобладанием фиброз-
ного компонента, диффузную ма-
стопатию с преобладанием желе-
зистого компонента и смешан-
ную форму. Причины возникно-
вения заболеваний молочных же-
лез у женщин самые разные – от 
отягощенной наследственности, 
эндокринных и острых воспали-
тельных заболеваний до неблаго-
приятной экологической обста-
новки и отсутствия государствен-
ных программ ранней диагности-
ки и профилактики заболеваний 
молочной железы. К неблагопри-
ятным факторам репродуктивно-
го анамнеза относятся раннее на-
ступление менархе; позднее насту-

пление менопаузы; отсутствие бе-
ременности и родов; прерывание 
беременности; отсутствие пол-
ноценной лактации. К неблаго-
приятным факторам гинекологи-
ческого анамнеза относятся все 
прогестерон-дефицитные состо-
яния и опухоли яичников. Такие 
эндокринные заболевания, как на-
рушения функции щитовидной 
железы, сахарный диабет типа 1 и 
2, метаболический синдром, син-
дром поликистозных яичников 
и врожденная дисфункция коры 
надпочечников, также являют-
ся факторами риска диспластиче-
ских заболеваний молочных же-
лез. В формировании и развитии 
молочной железы участвует целый 
ряд гормонов. Самые известные – 
эстрогены, прогестерон и пролак-
тин. Однако немаловажную роль 
в морфогенезе и функциональной 
дифференцировке эпителиальных 
клеток молочной железы играют 
также гормоны щитовидной же-
лезы; инсулин действует на клетки 
молочной железы опосредованно 
через инсулиноподобные факто-
ры роста; кортизол способствует 
образованию рецепторов пролак-
тина в молочных железах и стиму-
лирует рост эпителиальных кле-
ток в синергизме с пролактином.
Но решающая роль в заболева-
нии молочных желез отводится 
прогестерон-дефицитным состоя-
ниям, при которых избыток эстро-

генов (относительная или абсо-
лютная гиперэстрогения) при-
водит к пролиферации эпителия 
альвеол, протоков, усилению ак-
тивности фибробластов и вызыва-
ет пролиферацию соединительной 
ткани молочной железы. Остано-
вимся на таких составляющих ме-
таболического синдрома, как ин-
сулинорезистентность и компен-
саторная гиперинсулинемия, ко-
торые являются факторами разви-
тия диспластических заболеваний 
молочных желез. Инсулинорези-
стентность и гиперинсулинемия 
характерны для сахарного диабета 
типа 2. Они приводят к стимуля-
ции инсулиноподобных факторов 
роста, взаимодействию их с ре-
цепторами IGF-I в тканях молоч-
ных желез, усилению процессов 
клеточной пролиферации и раз-
витию мастопатии. А вот сахар-
ный диабет типа 1 – это аутоим-
мунное заболевание. При длитель-
но существующем сахарном ди-
абете типа 1 в молочных железах 
развивается «диабетическая» ма-
стопатия (склеротический лимфо-
цитарный лобулит), имеющая ау-
тоиммунную природу. У пациен-
ток, страдающих сахарным диабе-
том типа 1, выявляют «диабетиче-
скую» мастопатию в 70% случаев. 
Лечение мастопатии без компенса-
ции основного заболевания (нор-
мализации уровня сахара в кро-
ви) неэффективно. Для синдрома 
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Исход беременностей,  наступивших на фоне 
лечения Достинексом®

(результаты 12-летних наблюдений)

329 беременностей

258 (78%) роды 71 (22%) аборты

9 (2,7%) 
по мед. показаниям

31 (9,4%)
по желанию женщины

30 (9,1%*)
спонтанные

* Соответствует средним популяционным показателям (10–15%)
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поликистозных яичников харак-
терны два патогенетических меха-
низма развития мастопатии. Пер-
вый механизм – ановуляция, ко-
торая приводит к относительной 
гиперэстрогении и прогестерон-
дефицитным состояниям, стиму-
ляции клеточной пролиферации 
в тканях органов-мишеней и, в ко-
нечном итоге, к мастопатии. Вто-
рой механизм – наличие инсули-
норезистентности и гиперинсу-
линемии обусловливает развитие 
мастопатии по той же схеме, что 
и у больных сахарным диабетом 
типа 2. Клиническая картина ма-
стопатии у эндокринологических 
больных не имеет специфических 
проявлений. В основном, это боли 
в молочных железах, усиливаю-
щиеся перед менструацией; боли 
различного характера, отдающие 
в подмышечную область, в плечо, 
утихающие после окончания мен-
струации; в редких случаях нару-
шения сна; канцерофобия. Что ка-
сается щитовидной железы, из-
менения в молочной железе чаще 
всего происходят при гипотирео-
зе. Гипофункция щитовидной же-
лезы повышает риск возникнове-
ния дисплазий молочных желез по 
сравнению со здоровыми женщи-
нами в 3,8 раза. Лечение больных 
должно проводиться с учетом воз-
раста, формы заболевания, харак-
тера нарушений менструального 
цикла, заинтересованности в со-
хранении репродуктивной функ-
ции или, наоборот, необходимо-
сти контрацепции, наличия соот-
ветствующих эндокринных, ги-
некологических заболеваний или 
экстрагенитальной патологии. В 
лечении диффузной формы ма-
стопатии следует обратить особое 
внимание на компенсацию основ-
ного заболевания, сочетанное 
применение витамино- и энзимо-
терапии, иммуномодулирующих 
средств, нейролептиков, фито- и 
гормонотерапии. При гормональ-
ной терапии мастопатии наиболее 
патогенетически обосновано при-
менение препаратов гестагеново-
го ряда. При оральном пути вве-
дения наименьшими побочными 
влияниями обладают натураль-

ный прогестерон, синтетический 
гестаген дигидрогестерон, а так-
же синтетические гестагены ново-
го поколения – дезогестрел, гесто-
ден, дроспиренон, входящие в со-
став оральных контрацептивов, а 
также гестагены с трансдермаль-
ным способом введения. Однако 
назначать препараты следует ин-
дивидуально и с учетом деталь-
ного предварительного обследо-
вания. 
При гиперпролактинемии гипер-
пластические процессы в молоч-
ных железах отмечаются у 52% 
женщин. С одной стороны, по-
вышение уровня пролактина мо-
жет быть только маркером цен-
тральных нарушений в системе 
регуляции репродуктивной функ-
ции, с другой стороны, пролак-
тин оказывает прямое стимулиру-
ющее влияние на развитие проли-
феративных процессов в молоч-
ных железах. Как известно, часто-
та всех форм гиперпролактине-
мии варьирует от 0,15 до 1,6% сре-
ди взрослой популяции. Причем в 
80% случаев заболевание отмеча-
ется у женщин 25–40 лет, то есть 
самого репродуктивного возрас-
та. В Эндокринологическом науч-
ном центре проводилось исследо-
вание влияния агонистов дофами-
на и, в том числе, влияния препа-
рата III поколения Достинекса на 
структуру молочной железы с ги-
перпролактинемией. Наблюдение 
велось за 77 пациентками, кото-
рых лечили агонистами дофами-
на (и Достинексом – в дозе 0,5–3,5 
мг в неделю в 2 приема) в течение 
11–16 месяцев. Результаты иссле-
дования показали, что нормализа-
ция пролактина была достигнута 
у 72 пациенток. Существуют дан-
ные 2008 г. об исходах беременно-
стей, наступивших на фоне лече-
ния Достинексом. Цифры весьма 
позитивны: из 329 беременностей 
258 (они были желанными) закон-
чились родами. Частота спонтан-
ного прерывания беременностей, 
индуцированных Достинексом, 
составила 9,1%, что соответствует 
средним показателям в популяции 
(10–15%). Полученные данные 
также свидетельствовали о том, 

что Достинекс не обладает терато-
генным эффектом и не оказывает 
негативного влияния на здоровье 
матери. Несколько рекомендаций 
от эндокринологов. Для индукции 
овуляции у больных гиперпролак-
тинемией рекомендуется исполь-
зовать агонисты дофамина, ко-
торые следует отменить при на-
ступлении беременности. Нали-
чие ПРЛ-секретирующей аденомы 
не является показанием к искус-
ственному прерыванию беремен-
ности, а всем беременным с гипер-
пролактинемией в анамнезе пока-
зано применение терапии гестаге-
нами с момента диагностики бере-
менности и до окончания первого 
триместра. Беременным с пролак-
тиномами показано нейроофталь-
мологическое обследование 1 раз 
в 3 месяца. Роды у больных с ги-
перпролактинемией следует вести 
через родовые пути, наличие аде-
номы гипофиза не является пока-
занием к кесареву сечению. Син-
дром гиперпролактинемии, неза-
висимо от генеза, не является по-
казанием для подавления лакта-
ции. Пациентки с этим синдромом 
после родов должны находиться 
под систематическим наблюдени-
ем гинеколога и эндокринолога, 
им следует проводить магнитно-
резонансную томографию голов-
ного мозга, а также необходимые 
гормональные исследования с 
определением уровня пролактина 
в сыворотке крови.

Репродуктивное здоровье женщины.
Эндокринный фактор

Рис. 1. Исход беременностей, наступивших на фоне 
лечения Достинексом 


