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Среди генитальной патологии патологически 

повышенный уровень пролактина регистриру-

ется в 0,5–4% клинических случаев, из которых 

у 80% пациенток отмечается аменорея или задержка 

месячных на фоне ановуляции. В 90% случаев гиперпро-

лактинемия сочетается с галактореей, гипоплазией матки 

и атрофией влагалища.

Гиперпролактинемия может стать следствием физиче-

ского или психологического стресса, а также ряда сома-

тических заболеваний: гипотиреоз, синдром поликистоз-

ных яичников (СПКЯ), тяжелая функциональная недоста-

точность печени и почек. Ряд лекарственных препаратов: 

нейролептики, антидепрессанты, некоторые антиаритме-

тики могут провоцировать повышение уровня пролакти-

на [1–3]. Гиперпролактинемии, по современным пред-

ставлениям, отводится большая роль в патогенезе разви-

тия предменструального синдрома (ПМС). По данным 

статистики, ПМС в той или иной форме отмечается у 

70–90% женщин, из которых до 35% обращаются к спе-

циалистам из-за тяжести симптоматики [4, 5]. В послед-

ние годы в объяснении патогенеза ПМС значительное 

внимание уделяется пептидам промежуточной доли 

гипофиза – эндорфинам, которые могут обнаруживаться 

не только в коре головного мозга и гипофизе, но и в над-

почечниках, поджелудочной железе и желудочно-кишеч-

ном тракте. Они способны ингибировать секрецию лютеи-

низирующего гормона и стимулировать выброс пролак-

тина путем уменьшения дофаминовой активности. 

Нагрубание молочных желез, задержка жидкости, запоры 

и вздутие кишечника – результат вызванного эндорфи-

нами увеличения уровня пролактина, вазопрессина и их 

ингибирующего влияния на PgE1 в кишечнике [5–7]. 

Являясь модулятором действия многих гормонов, про-

лактин способствует натрий-задерживающему эффекту 

альдостерона и антидиуретическому влиянию вазопрес-

сина. При этом большое значение имеет ритмичность его 

выработки. Описан феномен «латентной» (стрессорной) 

гиперпролактинемии, когда уровень пролактина повы-

шается после стрессовых ситуаций, приема пищи или во 

сне, а в остальное время находится в пределах нормы.

В генезе большинства симптомов лежит увеличение 

уровня пролактина во второй фазе менструального цикла 

(МЦ). Циклическая гиперпролактинемия является одной 

из частых причин развития недостаточности лютеиновой 

фазы, что связано с отрицательным влиянием повышен-

ного уровня пролактина на процесс овуляции, а также 

функцию желтого тела.

Небольшой исторический экскурс свидетельствует о 

том, что состояние, называемое «гиперпролактинемией», 

известно медицине с древних времен. Гиппократ, наблю-

дая гиперпролактинемию, писал: «Если небеременная 

женщина лактирует, у нее прекращаются менструации». 

Во второй половине XIX в. вышли две работы J. Chiari et 

al. (1855) и R. Frommel (1882), в которых были описаны 

клинические наблюдения пациенток, на протяжении мно-

гих лет после родов страдавших от обильного выделения 

молозива, отсутствия менструации, снижения массы тела, 

депрессии и атрофии внутренних половых органов. Это 

состояние получило название «молочная сухотка» («син-

дром Киари – Фроммеля»).

Первыми, кто предположил, что у больных с галакто-

реей вырабатывается избыток определенного гипофи-

зарного гормона, подавляющего секрецию гонадотро-

пинов, были J. Argonz и E. del Castillo (1953). Позднее
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Патологическое повышение уровня пролактина – гиперпролактинемия – один из основных показателей дисфункции гипо-

таламо-гипофизарно-яичниковой системы. В результате этого ослабляется влияние дофамина на лактофоры, что приводит 

к их персистирующей гиперплазии и формированию функционально активных микро- и макроаденом с последующим 

еще большим повышением уровня пролактина. По статистическим данным, пролактиномы обнаруживаются у 25–30% 

женщин с патологической гиперпролактинемией.
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CABERGOLINE IN PRACTICAL MAMMOLOGY

Abnormal increase in prolactin - hyperprolactinemia - is one of the main signs of hypothalamic-pituitary-ovarian dysfunction. 

Consequently, the effect of dopamine on lactophores is attenuated resulting in their persistent hyperplasia and formation of 

functionally active micro- and macro-adenomas followed by an even greater prolactin level increase. According to statistics, 

prolactinomas are found in 25-30% of women with pathological hyperprolactinemia.
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A. Forbes и F. Albright (1954) показали связь синдрома 

аменореи-галактореи с наличием аденомы гипофиза.

С открытием пролактина на рубеже 1970–1980 гг. были 

сформулированы современные концепции патофизиологи-

ческих процессов, связанных с его секрецией [2, 6, 8–10]. 

Разнообразное биологическое действие пролактина 

особенно ярко проявляется при гиперпролактиновых 

состо яниях, т. к. наряду с гипофункцией яичников могут воз-

никать множественные изменения функций различных 

органов и систем и некоторых метаболических процессов. 

Таким образом, это междисциплинарная проблема, в реше-

нии которой принимают участие разные специалисты.

ГИПЕРПРОЛАКТИНЕМИЯ И ЩИТОВИДНАЯ ЖЕЛЕЗА

Современная статистика свидетельствует об увеличе-

нии частоты встречаемости патологий щитовидной желе-

зы. Наиболее частой причиной гипотиреоза являются 

аутоиммунный тиреоидит, состояния после хирургичекого 

или лучевого воздействия на щитовидную железу.

Аутоиммунный тиреоидит – наиболее распространен-

ная форма заболеваний щитовидной железы. В основе его 

лежит дефект Т-супрессоров, приводящий к аутоагрессии и 

образованию аутоантител с последующей инфильтрацией 

ткани железы лимфоцитами и плазматическими клетками. 

Следствием данного процесса является уменьшение функ-

циональной активности тиреоцитов. Cни же ние уровня 

гормонов трийодтиронина (Т3) и тироксина (Т4) приводит 

к снижению продукции глобулина, связывающего половые 

стероиды, увеличивается уровень свободных фракций 

андрогенов, следовательно, увеличивается концентрация 

5α-дегидротестостерона, снижается секреция эстрадиола, 

повышается выработка лютеинизирущего гормона (ЛГ), 

нарушается соотношение ЛГ/ФСГ (фолликулостимулирую-

щего гормона), развивается ановуляция и СПКЯ.

Гипотиреоз является частой причиной вторичной 

гиперпролактинемии. Сочетание первичного гипотиреоза 

с  гиперпролактинемическим гипогонадизмом известно 

в  литературе под названием синдрома Ван-Вика – 

Грамбаха – Росса [8]. Классическое объяснение феномена 

гиперпролактинемии при первичном гипотиреозе заклю-

чается в том, что сниженный уровень тиреоидных гормо-

нов вызывает избыточную выработку тиролиберина, что 

приводит к повышению секреции не только тиреотропного 

гормона, но и пролактина. Послеродовый вариант данного 

синдрома, или синдром Росса – Генесса, связан с усилени-

ем патологической галактореи, вызванной скрытым гипо-

тиреозом, манифестирующим периоде лактации. В услови-

ях декомпенсированного первичного гипотиреоза (син-

дром Ван-Вика – Грамбаха) у девочек-подростков разви-

вается картина макромастии, галактореи, преждевремен-

ные месячные и метроррагии. Развитие подобного симпто-

мокомплекса связано с возникающей при стимуляции 

тиреолиберином гиперпролактинемии при возможном 

нарушении дофаминергической регуляции выработки 

пролактина [8, 9]. При сочетании гипотиреоза и гиперпро-

лактинемии атерогенный потенциал крови повышается, 

отмечается увеличение содержания липопротеинов низ-

кой плотности, триглицеридов и снижение уровня липо-

протеинов высокой плотности, незначительное повыше-

ние уровня общего холестерина, что приводит к развитию 

ожирения, метаболического синдрома.

Следует, однако, отметить, что далеко не во всех слу-

чаях первичного гипотиреоза отмечается повышенный 

уровень пролактина в крови. С другой стороны, имеются 

данные об отсутствии четкой корреляции между уровня-

ми тиреоидных гормонов и пролактина [8, 11].

Терапевтические подходы в коррекции гиперпролак-

тинемии и гипотиреоза не совсем однозначны. По мнению 

многих специалистов, адекватное восполнение дефицита 

тиреоидных гормонов у пациентов с субклиничеким или 

манифестным гипотиреозом приводит к нормализации 

вто ричной гиперпролактинемии. Однако имеются и 

несколько противоположные мнения. В ряде работ выска-

зана мысль о том, что далеко не всегда достижение эути-

реоидного состояния – решение проблемы гиперпролак-

тинемии, и этим больным необходимы препараты, допол-

нительно подавляющие секрецию пролактина. Существует 

мнение, что отсутствие снижения уровня пролактина в 

процессе терапии тиреоидными препаратами – косвен-

ный признак наличия пролактин-секретирующей аденомы, 

что, в свою очередь, является показанием для более глубо-

кого исследования гипофизарной дисфункции и, возмож-

но, применения антидофаминергических препаратов. 

Таким образом, данный процесс следует рассматривать 

в многофакторной плоскости, а проявления гиперпролак-

тинемии требуют назначение комплексного лечения.

ГИПЕРПРОЛАКТИНЕМИЯ И МОЛОЧНАЯ ЖЕЛЕЗА

Молочные железы женщины называют «зеркалом 

эндокринной системы». Подобный термин оправдан, т. к. 

на протяжении жизни ткани молочных желез подверга-

ются влиянию различных гормонов. На эпителий молоч-

ных желез оказывают влияние эстрогены и прогестерон, 

а также гонадотропные гормоны передней доли гипофи-

за – ФСГ и пролактин. 

Эффекты пролактина на молочную железу заключаются 

в действии на рост железы, инициации и стимуляции начав-

шейся секреции молока [10, 12–14]. Под влиянием пролак-

тина происходит развитие протоков из первичной протоко-

вой системы. Начало развития молочных желез и пики 

секреции пролактина у девочек отмечаются в 4–7 и 9–11 

лет. В пубертатном периоде секреция пролактина вновь 

усиливается, протоки молочной железы удлиняются и стано-

вятся ветвистыми, образуются железистые дольки. Во время 

беременности под действием пролактина растет число аль-

веол, долек, протоков, увеличиваются размеры желез, и они 

достигают полной морфологической зрелости [12]. 

В нормальной ситуации в тканях молочных желез 

смена процессов пролиферации и инволюции хорошо 

скоординированы, особенно в зависимости от фаз МЦ и 

отсутствии патологии в других звеньях эндокринной систе-

мы. В случаях возникновения патологии – снижения или 

неадекватного повышения уровней циркулирующих гор-

монов при нарушении нормального функционирования 
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гипоталамо-гипофизарной системы на любом ее уровне – 

происходит раскоординация физиологических преобразо-

ваний в тканях и развиваются очаги патологической про-

лиферации эпителия. Это провоцирует развитие диффуз-

ных дисгормональных состояний молочных желез, что 

является фактором риска развития такого грозного забо-

левания, как рак молочной железы [15]. Вне беременности 

и лактации патологическое повышение пролактина может 

явиться причиной дискомфорта в молочных железах, свя-

занного с мастодинией, масталгией и галактореей. При 

этом галакторея является частым (до 78% пациенток), но 

необязательным симптомом.  Выраженность галактореи 

при гиперпролактинемии может варьировать от обильного 

спонтанного выделения молозива до периодического 

появления единичных капель. 

Более чем у 97% женщин репродуктивного возраста с 

нейроэндокринными гинекологическими заболеваниями 

выявлена патологическая перестройка молочных желез. 

При вторичной аменорее патология молочных желез встре-

чается у 43,6% пациенток, среди пациенток с СПКЯ – в 25% 

случаев [5, 12, 16]. У женщин с нерегулярным МЦ по типу 

олигоменореи (80% больных) поражение молочных желез 

отмечается в 64,5%. При генитальной патологии, сопрово-

ждающейся дисфункциональными маточными кровотече-

ниями, сопутствующее поражение молочной железы обна-

руживается в 57,6% случаев. Частота и выраженность пато-

логических изменений молочных желез коррелирует с 

частотой и длительностью гинекологических заболеваний. 

Все вышеперечисленное свидетельствует о необходи-

мости адекватной коррекции гиперпролактинемии, и 

безусловным лидером в этом вопросе является лекар-

ственная терапия.

МЕДИКАМЕНТОЗНАЯ КОРРЕКЦИЯ 

ГИПЕРПРОЛАКТИНЕМИИ 

История вопроса свидетельствует о разнонаправлен-

ных попытках влияния на повышенный уровень пролак-

тина. Гиперпролактинемию подавляли с помощью гона-

дотропинов, восполняя их дефицит, антиэстрогенов – для 

торможения положительной обратной связи эстрогенов и 

пролактина, тиреоидина, регулируя тиреотропин-рили-

зинг гормон [16–18]. Но только с описанием основного 

фактора, ингибирующего синтез пролактина – дофами-

на, начался период «расцвета» медикаментозной тера-

пии гиперпролактинемических состояний [18–22]. 

Препараты первых поколений (бромокриптин и др.) 

долгие годы демонстрировали свою эффективность в 

коррекции повышенного уровня пролактина. Их дозы 

зависят от выраженности гиперпролактинемии, постепен-

но снижаются под контролем уровня пролактина с после-

дующим длительным использованием минимальной под-

держивающей дозировки. На этом фоне у больных вос-

станавливаются овуляторные циклы, прекращается галак-

торея, улучшается общее самочувствие, претерпевают 

обратное развитие пролактиномы.

Но у большинства пациенток на фоне приема боль-

ших доз (3–7 таблеток в день) отмечаются такие побоч-

ные эффекты, как слабость, головокружение, головные 

боли, боли в эпигастральной области, диспептические 

расстройства, ортостатическая гипотензия. Это значитель-

но снижает качество жизни пациентов и в большинстве 

случаев приводит к редукции дозы с последующим сни-

жением лечебного эффекта. Кроме того, существует так 

называемая парлодел-резистентная форма гиперпролак-

тинемии, когда применение больших доз традиционных 

препаратов не приводит к нормализации уровня пролак-

тина [6, 18, 23, 24]. 

В 1982 г. появился селективный блокатор D2 рецепто-

ров каберголин, обладающий высоким сродством к 

последним, длительным периодом полувыведения и 

выраженной пролактин-ингибирующей активностью при 

кратности приема препарата 1–2 р/сут и средней тера-

певтической дозе 0,5–1,0 мг/сут [6, 17, 19, 21]. В России 

лекарственное средство зарегистрировано в 1997 г. 

Препарат обладает приемлемым профилем токсичности: 

обычно побочные эффекты при использовании каберго-

лина умеренно или слабо выражены, появляются в тече-

ние первых 2 нед. приема и в дальнейшем проходят само-

стоятельно. Побочные эффекты препарата дозозависимы. 

В случае развития выраженных или непрекращающихся 

побочных эффектов необходимо временное снижение 

дозы с последующим постепенным ее повышением 

(например, на 0,25 мг/нед в течение 2 нед.). При отмене 

каберголина нежелательные реакции исчезают в течение 

нескольких дней. Резистентность к каберголину составля-

ет 10–15%. В связи с более высокой эффективностью и 

лучшей переносимостью по сравнению с бромокрипти-

ном каберголин является препаратом выбора при гипер-

пролактинемии и необходимости подавления лактации 

[23]. Эффективность каберголина в терапии гиперпролак-

тинемических состояний различного генеза уже доказана 

в значительном количестве исследований [6, 21, 24, 25]. 

В маммологической практике препарат с успехом при-

меняется для купирования синдрома масталгии, мастоди-

нии на фоне гиперпролактинемии. Ниже мы приводим 

несколько достаточно показательных исследований.

Проанализированы результаты лечения каберголином 

137 пациенток в возрасте 18–55 лет с доброкачественны-

ми заболеваниями молочных желез и гиперпролактине-

мией разной степени выраженности. Основными жалоба-

ми больных были масталгия и лакторея. У 105 больных 

отмечена выраженная гиперпролактинемия (1-я группа), у 

32 – уровень пролактина соответствовал верхней грани-

це нормы (2-я группа). Каберголин назначали по 0,25 и

0,5 мг 1 р/нед в течение 8–16 или 24 нед. У всех пациенток 

в динамике лечения проводили мониторинг уровня про-

лактина. Длительность наблюдения составила 12–24 мес.

В результате проведенного исследования выявлено, 

что у 99 (94%) больных 1-й группы достигнута стабильная 

нормализация уровня пролактина, у всех больных 2-й 

группы – снижение уровня пролактина до средних зна-

чений показателей нормы. У всех пациенток после лече-

ния отмечено клиническое улучшение состояния ткани 

молочных желез и отсутствие болевого синдрома (Пусто-

войченко М.Н. и соавт., 2002).
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 При обследовании 120 женщин в возрасте 20–50 лет, 

предъявляющих жалобы на дискомфорт в молочных желе-

зах, нагрубание, болезненность и патологическую секре-

цию, был поставлен клинико-рентгенологический диагноз 

диффузной дисгормональной дисплазии. В зависимости 

от использованных методов коррекции пациентки разде-

лены на 3 группы (по 40 человек). Первая группа получала 

базисное лечение препаратами: ременс 20 капель 2 р/сут, 

3 мес.; витамин Е + ретинол 1 капс. 3 р/сут, с 15-го дня 

цикла, 10 дней, 3 цикла индометацин 1 таблетка 3 р/сут, с 

15-го дня цикла 10 дней (рофекоксиб 25 мг/сут или 

диклофенак 0,25, 4 р/сут), 3 цикла. Во второй группе про-

водилась базисная терапия и назначался бpомокpиптин 

0,75, 1,25 мг/сут, с 15-го дня цикла, 10 дней, 3 цикла. 

Терапия в третьей группе состояла из аналогичной преды-

дущим базисной схемы на фоне приема каберголина

0,25 мг/сут на 18-й и 24-й день цикла, 3 цикла. 

Результаты исследования: в 1-й группе больных отме-

чалось субъективное улучшение – уменьшение болей в 

молочных железах, нагpубания молочных желез, как пра-

вило, только в 3-м цикле лечения. Во 2-й группе субъек-

тивное улучшение состояния отмечалось на 2, 3-м циклах 

лечения. Часто были побочные эффекты бромокриптина. 

Наибольший эффект достигнут при лечении каберголи-

ном на фоне базисной терапии, притом субъективный 

эффект проявлялся после 1-го цикла лечения, отказов от 

терапии из-за побочных эффектов не отмечалось. По 

данным объективного обследования (УЗИ молочных 

желез или маммография): в 1-й группе больных картина 

не изменилась в 12% случаев, улучшилась в 62% случаев, 

исчезновение признаков заболевания – в 26% случаев. 

Во 2-й группе больных нет изменений в 8% случаев, улуч-

шение – в 64% , исчезновение признаков заболевания – 

в 28% случаев. В 3-й группе больных без динамики – 5%, 

улучшение – 63% случаев, исчезновение признаков 

заболевания – у 32% пациенток. 

Таким образом, наибольшая эффективность и прием-

лемый профиль токсичности, а также удобство использо-

вания делают препарат каберголин более привлекатель-

ной терапевтической опцией в лечении мастопатии на 

фоне гиперпролактинемии.

Нельзя не отметить, что в определенных клинических 

случаях применение классических лекарственных форм 

невозможно. Существует ли альтернатива? В маммологи-

ческой практике – несомненно. В этом отношении не -

безынтересны фитопрепараты. Экзотическое растение 

Agnus castus обладает дофаминергическим действием,

а его использование при гиперпролактинемии приводит

к снижению продукции гормона. В ряде исследований 

показана клиническая эффективность фитопрепаратов на 

основе Agnus castus у женщин с умеренной гиперпролак-

тинемией неопухолевого генеза, развившейся на фоне 

приема гормональных контрацептивов, с ПМС, мастопати-

ей, психоэмоциональными расстройствами [26–31].

Резюмируя вышесказанное, хотелось бы еще раз под-

черкнуть, что на сегодняшний день существуют реальные 

персонализированные методы медикаментозной коррек-

ции гиперпролактинемических состояний, а залог пра-

вильного выбора лечебного алгоритма – взаимодействие 

профессионалов разных специальностей.
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