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ВВЕДЕНИЕ
Проблема раннего выявления рака мо-

лочной железы (РМЖ) и его профилактики 
в последнее время приобрела особую ак-
туальность. Это связано, с одной стороны, с 
неутешительной статистикой роста случаев 
РМЖ и смертности от этой патологии в попу-
ляции, а с другой – с ростом средней продол-
жительности жизни современной женщины и, 
соответственно, увеличением прослойки все 
более пожилых людей, у которых чаще наблю-
дается манифестация кумулятивного эффекта 
генетических поломок и онкогенной транс-
формации клеток, обусловленных старением 
организма. Статистика свидетельствует, что 
риск развития РМЖ в возрасте после 65 лет в 
5,8 раз выше, чем до 65 лет, и почти в 150 раз 
выше, чем в возрасте до 30 лет [17, 31, 33, 61]. 

За последние 20 лет показатель заболевае-
мости РМЖ вырос в среднем на 40%, и эта па-
тология стала наиболее распространенным 
онкологическим заболеванием, поражающим 
в течение жизни каждую десятую женщину в 
возрасте от 13 до 90 лет [31, 33]. В соответствии 
с прогнозом специалистов Национального ин-
ститута рака, диагноз РМЖ к концу 2020 года 
может стать реальностью почти для 17% наших 
женщин, что дает основание рассматривать 
РМЖ как социально значимую эпидемиологи-
ческую проблему [31]. По данным Международ-
ного агентства по изучению рака (International 
Agency for Research on Cancer, IARC) при ВОЗ, 
ежегодно РМЖ диагностируется более чем у 
1,7 млн. женщин. В Украине, по данным Нацио-
нального канцер-реестра, в 2013 году РМЖ был 
впервые выявлен у 16 624 женщин (в 2012 г. – у 
16 560), что составляет 72,2 случая (в 2012 г. - 67) 
на каждые 100 тыс. женского населения страны. 
Глобальный масштаб смертности от этого забо-
левания постоянно растет и ежегодно уносит 
жизни более 500 тыс. женщин в мире. В Украине 
в 2013 году умерли 7429 женщин с данным диаг-
нозом  (в 2012 г. – 7558). 

Уже стало очевидным, что патология МЖ, 
которая находится на стыке специально-
стей разного профиля, требует междисци-
плинарного взаимодействия и обсуждения 
современной концепции профилактики 
РМЖ. Мы надеемся, что данная статья станет 
предметом начала дискуссии в выработке 
путей решения этой важной для социума и 
медицины проблемы [4, 22].

ЭВОЛЮЦИЯ ПРЕДСТАВЛЕНИЙ О РМЖ
Представления о РМЖ претерпели значи-

тельную эволюцию, что связано с существен-
ным прогрессом в таких областях научных 
знаний как генетика, молекулярная биология, 
цитология и иммунология [2, 4, 6, 14, 15, 19, 20, 
22, 31, 46, 56, 57, 62]. В результате многочислен-
ных экспериментальных и клинических иссле-
дований было выяснено, что опухолевые забо-
левания молочной железы (МЖ) имеют те же 
закономерности развития, что и опухоли дру-
гой локализации, т. е. подчиняются законам 
развития опухоли как базового патологиче-
ского процесса, при котором раковые клетки 
от нормальных отличают нелимитированный 
потенциал репликации (патологический кле-
точный рост), уход от программированной 
клеточной гибели (апоптоза), патологический 
неоангиогенез и способность к инвазии и ме-
тастазированию [31, 51].

Сегодня можно считать уже установленным 
фактом, что опухоли – это генетические забо-
левания, патогенетическим субстратом кото-
рых является повреждение специфических 
участков ДНК, ответственных за механизмы 
контроля за пролиферацией и дифференци-
ровкой клеток, что в итоге ведет к возникно-
вению опухоли [35, 53, 56, 57]. 

По современным представлениям, РМЖ раз-
вивается из соматических стволовых клеток 
молочной железы (СКМЖ), существование ко-
торых в зрелом организме было обнаружено в 
конце 1950 г. В настоящее время установлено, 
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что СКМЖ образуют все клетки этого органа, при этом одна 
СКМЖ может образовывать целую функциональную еди-
ницу МЖ, содержащую люминальные и миоэпителиальные 
клетки. Часть СКМЖ располагается в базальной мембране 
(базальные стволовые клетки), тогда как другая не имеет 
с ней контактов и располагается вдоль внутренней по-
верхности базальной мембраны (люминальные стволовые 
клетки) терминальных концевых почек МЖ. Обе популяции 
СКМЖ являются самообновляющимся резервным пулом 
клеток МЖ и могут долгое время находиться в состоянии 
покоя, т. е. не проявлять пролиферативной активности. 
В ответ на индуцированный внешними или внутренними 
факторами пролиферативный стимул СКМЖ активируются, 
вступают в клеточный цикл с образованием в процессе ми-
тоза двух новых клеток, которые, пройдя процесс созрева-
ния и дифференцировки, замещают убывшие в результате 
апоптоза клетки МЖ [22]. Мутация СКМЖ приводит к появ-
лению дочерних клеток, не способных к дифференциров-
ке, но при этом, как и СКМЖ, сохраняющих способность к 
пролиферации. Поскольку процесс клеточных мутаций, 
являющихся потенциальным источником канцерогенеза, 
протекает в организме постоянно, то со временем нака-
пливается пул мутантных клеток, способных инициировать 
появление манифестированного РМЖ, что подтверждается 
увеличением числа опухолевых заболеваний этой локали-
зации по мере старения организма женщины и объясняет 
более частое выявление случаев РМЖ после 50 лет [31]. 
Парадоксальность этого биологического феномена в том, 
что «платой» за увеличение средней продолжительности 
жизни современной женщины является, к сожалению, не-
избежный рост заболеваемости РМЖ, наблюдающийся в 
последние десятилетия. 

СТАДИИ КАНЦЕРОГЕНЕЗА
Путь от зарождения опухолевой клетки до исхода болез-

ни определяется последовательной реализацией законо-
мерностей, присущих опухолевому росту (канцерогенезу). 
Общепринятой является характеристика развития онколо-
гического заболевания в виде четырех последовательных 
стадий: инициации, промоции, уклонения от дифференци-
ровки и прогрессии [31, 36, 58, 59, 60]. 

1. Стадия инициации
На стадии инициации обычно происходит первичное по-

вреждение генетического аппарата клетки в результате:
 прямого воздействия канцерогенов различной приро-

ды: физических (радиация, тяжелые металлы), химических 
(промышленные и ксенобиотики, содержащиеся в про-
дуктах питания), природных (онкобелки вирусов, грибов, 
растений) и эндогенных («агрессивные» формы эстроге-
нов, провоспалительные цитокины), которые индуцируют 
трансформацию ДНК (соматические точечные мутации, 
хромосомные аберрации, транслокации, инверсии, ре-
комбинации и т. п.) с превращением протоонкогенов в 
онкогены или резким повышением уровня их экспрессии, 
несанкционированным выключением генов-супрессоров 
или генов, вызывающих апоптоз, а также активацией генов, 
препятствующих апоптозу; 

 генетических аномалий генов герминальных (половых) 
клеток – BRCA1 и BRCA2 (Brest Cancer Associated genes), 
р53, PTEN и др., которые детерминируют наследственную 
предрасположенность к развитию РМЖ. На сегодняшний 
день насчитывается свыше тысячи различных мутаций 
наиболее изученных генов BRCA1 (хромосома 17q12-21) и 
BRCA2 (хромосома 13q12), связанных с повышением риска 
развития РМЖ. При обнаружении генетического дефекта в 
BRCA1 и BRCA2 вероятность передачи мутаций следующе-
му поколению составляет 50%, а риск возникновения РМЖ 
у их носителей достигает 80–90%. При этом опухоль у таких 
женщин формируется, как правило, в более молодом воз-
расте (возрастные пики выявления РМЖ у носителей му-
таций BRCA1 – 35–39 лет, в группе носителей мутаций гена 
BRCA2 – 43–54 года);

 включения механизма патологического митогенного 
цикла (злокачественной трансформации клетки) в резуль-
тате активации тирозин-киназного сигнального пути про-
лиферации и избыточной экспрессии различных внутри-
клеточных факторов роста при длительном воздействии 
на клетку свободных радикалов в процессе хронического 
стресса, воспаления или старения организма;

 нарушений эпигенетического механизма регуляции 
функции генов (аномальное их метилирование или стой-
кое деметилирование) при отсутствии повреждений самих 
протоонкогенов. Следствием данных изменений является 
возникновение на каком-либо уровне внутриклеточных 
сигнальных каскадов несанкционированного пролифера-
тивного сигнала, вызывающего бесконтрольное деление 
клеток с последующим эпигенетическим наследованием 
дисрегуляторных нарушений генома. 

2. Стадия промоции
Однако одной только мутации стволовых клеток МЖ, 

подвергшихся канцерогенной инициации с включением 
механизма неуправляемого размножения, недостаточно 
для возникновения опухолевого роста, так как большая 
часть из них в здоровом организме погибает в результате 
апоптоза, воздействия генов-супрессоров и иммунных ме-
ханизмов, направленных на устранение дефектных клеток.

Для развития опухоли необходима еще и критическая 
амплификация мутированных клеток, которая способ-
ствует формированию клеточного клона с характерны-
ми признаками злокачественности: цитогенетическими 
(устойчивость к апоптозу), дисрегуляторными (нарушение 
процессов дифференцировки и созревания), биохимиче-
скими (гипоксический тип энергетики), морфологически-
ми. Такой сценарий канцерогенеза возможен только при 
условии активации циклов деления трансформированных 
клеток в результате воздействия на пусковые механизмы 
сигнальных путей клеточной пролиферации специфиче-
ских промоторов (стадия промоции). В роли промоторов 
обычно выступают эндогенные регуляторные молекулы, 
являющиеся облигатными участниками сигнальных каска-
дов клеточного цикла в физиологических условиях (гормо-
ны, медиаторы, клеточные мессенджеры, факторы роста, 
провоспалительные цитокины и др.). Промоторы сами по 
себе не могут вызвать генетическую мутацию и онкотранс-
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формацию клетки МЖ, но оказывают потенцирующее вли-
яние на развитие и рост опухоли [14, 23, 31, 36]. 

Наиболее изученными физиологическими промоторами 
пролиферации в МЖ на сегодняшний день являются стеро-
идный гормон яичника эстрадиол и его метаболиты [6, 11, 
14, 15, 23, 35, 38, 41, 48, 56]. Поскольку МЖ относится к гор-
монозависимым органам, ее ткани на протяжении большей 
части жизни женщины подвергаются воздействию эстради-
ола и прогестерона, преимущественно яичникового проис-
хождения. Как известно, эстрогены образуют с соответству-
ющими ядерными рецепторами клеток МЖ активированные 
комплексы, которые запускают механизмы, обеспечиваю-
щие транскрипцию и трансляцию ДНК, а также активность 
митотического цикла. При этом концентрация эстрадиола в 
соединительной ткани и эпителии МЖ может быть в 2–10 раз 
выше, чем в сыворотке крови. Морфологически это прояв-
ляется пролиферацией протокового альвеолярного эпите-
лия и стромы, гиперплазией долей и повышенной васкуля-
ризацией соединительной ткани [3, 17, 31]. 

Прогестерон выступает в клеточном цикле как антагонист 
эстрогенов, что проявляется на уровне генома активацией 
семейства прогестеронозависимых генов-супрессоров, от-
ветственных за остановку клеточного цикла, выбраковку и 
апоптоз поврежденных в процессе митоза клеток. Некото-
рые авторы полагают, что апоптоз, или спонтанная запро-
граммированная гибель клеток играет главную роль в ро-
сте и регуляции как нормальной, так и опухолевой ткани. 
На этапе постмитотической жизни клеток МЖ прогестеро-
ну приписывают роль главного промотора клеточной диф-
ференцировки, пройдя законченный цикл которой, клетки 
теряют способность к дальнейшему делению. Прогестерон 
обладает также способностью конкурентно блокировать 
рецепторы эстрогенов, тормозить локальный синтез и 
образование активных метаболитов эстрогенов. Много-
гранные эффекты прогестерона ограничивают избыточную 
пролиферацию клеток МЖ и способствуют сохранению ее 
постоянного клеточного состава [31, 45]. 

Таким образом, тканевой гомеостаз МЖ является резуль-
татом равновесия между пролиферацией, дифференциа-
цией и апоптозом ее клеточного состава, который зависит 
от оптимального соотношения, как в сыворотке крови, так 
и в тканях МЖ, концентрации основных половых гормонов 
(эстрогена и прогестерона), обеспечивающих вышеуказан-
ные эффекты. 

Промоторный эффект эстрогенов в процессах гипер-
пролиферации и канцерогенеза МЖ проявляется обычно 
при дисбалансе гормонов в организме женщины, который 
чаще сопровождается относительной гиперэстрогенией 
при отсутствии в крови прогестерона (ановуляция) или  не-
достаточной его концентрации из-за гипофункции желто-
го тела, реже – при замедленной печеночной утилизации 
эстрогенов при патологии гепатобилиарной системы [31]. 
Избыток эстрогенов может возникнуть также при поступле-
нии их в организм извне: с пищей или при гормональной 
терапии различных нейроэндокринных синдромов в гине-
кологии, в том числе при нерациональном использовании 
гормональных противозачаточных средств. Нельзя также 
исключать способность клеточных элементов нормальной 

и малигнизированной ткани МЖ к локальной продукции 
эстрогенов, которая является частью более общей системы 
их внегонадного биосинтеза, включая жировую ткань [31]. 

В ряде исследований последних лет [14, 31, 38, 41] по-
казано, что основным молекулярным механизмом, опо-
средующим канцерогенез, выступает не столько сам 
эстрадиол, сколько дисбаланс соотношения основных 
его гидроксиметаболитов 2-гидроксиэстрона (2-ОНЕ1) и 
16α-гидроксиэстрона (16 α-ОНЕ1). Как известно, цирку-
лирующие в кровотоке эстрогены подвергаются метабо-
лизму в печени при участии изоферментов монооксидаз-
ной системы цитохромов Р450, в частности, в метаболизм 
эстрогенов вовлечены преимущественно три его изофор-
мы – CYP1А2, CYP1В1, CYP3А4. Первая изоформа (CYP1А2) 
катализирует присоединение гидроксила в положение 2 
углерода в молекуле эстрадиола (Е1) и образует 2-гидрок-
сиэстрон (2-ОНЕ1), вторая изоформа (CYP1В1) катализиру-
ет присоединение гидроксила в положение 4 и образует 
4-гидроксиэстрон (4-ОНЕ1) и третья изоформа (CYP3А4) со-
ответственно катализирует присоединение гидроксила в 
положение 16 с образованием 16-альфа-гидроксиэстрона 
(16α-ОНЕ1). Было показано, что эстрон и эстрадиол пред-
ставляют собой только 10–15% от всего количества цир-
кулирующих свободных эстрогенов, а 85–90% – это пре-
имущественно гидроксипроизводные их метаболиты. 
Образование гидроксипроизводных эстрогенов облегчает 
их растворимость и выведение с мочой. В интактных тка-
нях МЖ преимущественно содержится 2-ОНЕ1, который 
обладает слабым эстрогенным действием (48% активно-
сти эстрадиола), поддерживает нормальное функциони-
рование тканей и не инициирует в них пролиферативные 
процессы. Пролиферативной активностью, эквивалентной 
79% активности эстрадиола, обладает другой метаболит 
эстрогенов – 4-гидроксиэстрон (4-ОНЕ), но наибольшая 
митогенность присуща 16α-ОНЕ1, которая в 8 раз выше 
таковой эстрадиола, поскольку этот метаболит обладает 
более высоким по сравнению с эстрадиолом сродством к 
ядерным эстрогеновым рецепторам (ER), что обеспечива-
ет длительный (от нескольких часов до нескольких суток) 
промоторный эффект и стимуляцию эстрогенозависимых 
генов, отвечающих за клеточную пролиферацию [38, 41]. 
Доказано, что для поддержания нормального гормональ-
ного баланса у женщин необходимо, чтобы концентрация 
2-ОНЕ1 превышала концентрацию 16α-ОНЕ1 как минимум 
в два раза. При понижении данного соотношения в сторону 
увеличения 16α-гидроксилирования статистически значи-
мо возрастает риск РМЖ [14, 31, 38, 41]. В двух клинических 
исследованиях на большой выборке больных (5104 женщи-
ны от 35 лет и старше; время наблюдения 9,5 лет) с диагно-
зом РМЖ было показано, что постменопаузальные женщи-
ны с прогрессирующими опухолями имели статистически 
значимое снижение 2-ОНЕ1/16α-ОНЕ1 по сравнению с 
контрольной группой. Исходя из концепции роли дисба-
ланса 2-ОНЕ1/16α-ОНЕ1 в пусковом механизме развития 
пролиферативных (опухолевых) процессов в МЖ, легко 
объяснить парадоксальный на первый взгляд феномен пре-
имущественного возникновения эстрогенозависимых опу-
холей МЖ у женщин постменопаузального возраста. Дело в 
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том, что, во-первых, в этот период в женском организме на 
фоне снижения синтеза эстрогенов яичниками происходит 
усиление образования эстрогенов жировой тканью в ходе 
реакции ароматизации. Во вторых, известно, что некото-
рые гормонозависимые органы, такие как МЖ, способны 
самостоятельно синтезировать недостающие эстрогены. В 
частности, эстрогены обнаруживаются в опухолевой ткани 
при РМЖ, при этом их количество в 4–6 раз превышает кон-
центрацию гормонов в сыворотке крови [14, 31]. Наконец, 
огромную важность имеет тот факт, что в постменопаузе 
при общем дефиците эстрогенов организм перестраивает-
ся на синтез метаболитов эстрадиола, обладающих более 
выраженной биологической активностью. Одним из таких 
метаболитов является 16α-ОНЕ1, способный действовать 
в очень низких концентрациях. Есть предположение, что 
16 α-ОНЕ1 и 4-ОНЕ выполняют не только роль кофакторов 
промоции, но и способны непосредственно повреждать ге-
ном: образовывать стабильные, лишенные пурина, аддукты 
ДНК, усиливать расплетение ее цепей, формировать раз-
рывы и т. д., что может приводить к пробластомогенным из-
менениям на уровне клеточного генома и способствовать 
инициации опухолевого роста [36, 53, 56]. Канцерогенное 
мутагенное действие 4-гидроксиэстрона может объяснять-
ся также влиянием его токсичных хиноловых метаболитов, 
индукцией образования свободных супероксидных ради-
калов, способных повреждать ДНК клеток [41].

Возникновение патологического процесса в МЖ во мно-
гом определяет функциональное состояние рецепторов 
к половым стероидным гормонам, выполняющим роль 
ядерных факторов модуляции транскрипции ДНК [14, 56]. В 
исследованиях, где была использована иммуногистохими-
ческая идентификация белков-рецепторов с применением 
моноклональных антител, было показано, что в нормаль-
ной ткани МЖ рецепторы эстрогенов проявляют свою ак-
тивность обычно не более чем в 1% клеток, в то время как 
при протоковой гиперплазии – в 85%. Значительное уве-
личение количества рецепторов в клетках МЖ при гипер-
пролиферативных процессах объясняет механизм их раз-
вития при нормальном или даже низком уровне свободных 
эстрогенов в крови [14, 56, 57]. 

Увеличение количества рецепторов в МЖ и повышение 
их чувствительности к эстрадиолу может происходить под 
влиянием гормона передней доли гипофиза – пролактина, 
который участвует в процессе маммогенеза, контролирует 
функциональную активность МЖ, стимулирует лактацию 
у родильниц и в синергизме с эстрогенами активизирует 
физиологическую пролиферацию тканей, способствует 
активному росту эпителиоцитов, модулирует васкуляри-
зацию и стимулирует обменные процессы в МЖ [7, 10, 29]. 
Гиперпролактинемия вне беременности сопровождается 
набуханием, нагрубанием, болезненностью и отеками МЖ, 
больше выраженными во второй фазе менструального ци-
кла. Многие авторы считают, что гиперпролактинемия, осо-
бенно в сочетании с гиперэстрогенией, является фактором 
высокого риска гиперпролиферативных заболеваний МЖ. 
Любопытно, что беременность и лактация, при которых 
наблюдается повышенный уровень пролактина (физиоло-
гическая гиперпролактинемия), снижают риск развития 

мастопатии и РМЖ, поэтому вопрос о роли гиперпролак-
тинемии как самостоятельного промотора канцерогенеза 
в МЖ является пока открытым. Возможно, что причиной 
гиперпролактинемии являются как эндогенные, так и экзо-
генные эстрогены (например, в составе комбинированных 
оральных контрацептивов), которые активно связываются 
с аналогичными рецепторами аркуатного ядра гипотала-
муса, ингибируют активность тирозингидроксилазы, что 
приводит к уменьшению продукции эндогенного дофами-
на (антагониста пролактина), и активизируют экспрессию 
гена, отвечающего в лактофорах гипофиза за секрецию 
лактотропного гормона [7, 10, 29]. 

Вышеуказанные обстоятельства вполне обоснованно 
сформировали доминирующее представление в маммо-
логии, что присутствие эстрогенов – обязательный фактор 
развития РМЖ, обеспечивающий этап промоции. Однако 
новые исследования в области этиопатогенеза РМЖ демон-
стрируют, что гормон-индуцируемые сигналы – далеко не 
единственный фактор, опосредующий аномально высокий 
пролиферативный потенциал клеток МЖ. Эстрадиол или 
его метаболиты могут стимулировать экспрессию целого 
ряда ростовых факторов, таких как циклинозависимая ки-
наза (CDK), инсулиноподобный фактор роста (IGF), эпидер-
мальный фактор роста (EGF), альфа-трансформирующий 
фактор роста (TGF-α), сосудистый эндотелиальный фактор 
роста (VEGF) и другие белки, которые становятся ключе-
выми участниками не только гормонозависимых, но и, что 
важно учитывать, гормононезависимых сигнальных каска-
дов пролиферации и опухолевого неоангиогенеза [14, 20, 
56, 57]. Примером является значительное увеличение на 
поверхности опухолевых клеток эпидермальных рецепто-
ров фактора роста II типа (рецепторов HER2), обусловлен-
ного несанкционированной амплификацией (активацией) 
соответствующего кодирующего гена HER2, идентифика-
ция которого в биопсийном материале тканей МЖ свиде-
тельствует о гормононезависимом характере онкопроцес-
са и ухудшает его прогноз [31]. 

3. Стадия уклонения трансформированных клеток 
от дальнейшей дифференцировки
Безусловно, промоция является необходимым услови-

ем образования опухоли, но окончательный процесс ее 
формирования становится возможным лишь после осу-
ществления еще одной, третьей стадии канцерогенеза – 
уклонения трансформированных клеток от дальнейшей 
дифференцировки, которое обычно вызывается несанк-
ционированной активностью генов некоторых клеточных 
микроРНК (мРНК). Трансляция мРНК определенных генов 
приводит к биосинтезу «чувствительных» к соответству-
ющему лиганду белков. Последние изменяют клеточные 
функции и дифференцировку, вследствие чего созревание 
и специализация трансформированных клеток приоста-
навливается [31, 36]. Судьба клетки на стадии промоции мо-
жет быть различной: она может подвергнуться обратному 
развитию и элиминации в результате устранения действия 
промотора; длительно сохраняться в месте зарождения в 
виде опухоли in situ или перейти в стадию прогрессии, ког-
да сформировавшийся опухолевый клон (стволовая линия) 
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синтезирует собственные ростовые цитокины, наращивает 
темп клеточного деления, блокирует апоптоз, уклоняется 
от иммунного надзора организма и организовывает собст-
венную сосудистую сеть (опухолевый ангиогенез) [31, 36]. 

4. Стадия опухолевой прогрессии
Биологический смысл четвертой, заключительной ста-

дии канцерогенеза (опухолевой прогрессии) заключается 
в окончательном преодолении препятствий на пути опухо-
левой экспансии. На этой стадии проявляются все клиниче-
ские признаки опухолевой болезни: увеличение размера 
опухоли, инвазивный рост, метастазирование, системные 
проявления заболевания [31, 36].

МАСТОПАТИЯ
Осмысливание биологической эволюции канцерогене-

за в МЖ позволяет с практических клинико-морфологиче-
ских позиций в его развитии выделить последовательные 
стадии, доступные для диагностики, профилактики и те-
рапии: 1) гиперплазия ткани (мастопатия); 2) дисплазия;
3) рак in situ; 4) инвазивный рак [31, 36, 48, 61, 63]. Указан-
ная стратификация канцерогенеза, отправной точкой ко-
торой является мастопатия – дисплазия, четко указывает 
на временной промежуток, наиболее благоприятный для 
осуществления медицинских мероприятий по предупреж-
дению РМЖ и его фатальных последствий. 

По определению ВОЗ (1984), мастопатия – это фиброз-
но-кистозная болезнь с широким спектром пролифера-
тивных и регрессивных изменений ткани с нарушением 
соотношения эпителиального и соединительно-тканного 
компонентов. Пролиферативные изменения подразумева-
ют гиперплазию и пролиферацию долек, протоков и сое-
динительной ткани, регрессивные изменения – атрофию, 
фиброз и образование кист. В литературе можно встретить 
разную терминологию, дающую определение этой патоло-
гии – дисгормональная доброкачественная гиперплазия 
МЖ, доброкачественная дисплазия МЖ, фиброзно-кистоз-
ная мастопатия (ФКМ), кистозный фиброаденоматоз и др. 
[17, 26, 31, 33]. С позиций современной маммологии ма-
стопатия – это объединенное название большой группы 
дисгормональных доброкачественных заболеваний МЖ 
(около 40 нозологий), характеризующихся гиперплазией 
ее ткани, но значительно отличающихся по анатомическим 
признакам, клиническому проявлению, рентгенологиче-
ской картине и риску малигнизации [31, 49].

Классификация патологии МЖ
Унифицированная классификация патологии МЖ, вклю-

чая и ФКМ, представлена в разделах N60–N64 Междуна-
родной статистической классификации болезней (МКБ-10), 
что позволяет провести сравнение распространенности 
этой патологии в разных регионах мира. В монографии 
В.И. Тарутинова «Молочная железа: рак и предраковые 
заболевания» [31] достаточно полно представлены и дру-
гие классификации ФКМ, основанные на клинико-рентге-
нологических, ультразвуковых, гистоморфологических 
признаках данной патологии. Поэтому, не останавливаясь 
в данной статье на этом вопросе, все же необходимо под-

черкнуть, что в клинической практике целесообразно раз-
делять все дисгормональные гиперплазии МЖ на узловые 
и диффузные формы, каждая из которых определяет свои 
особенности диагностической и терапевтической тактики 
на первичном, вторичном (специализированном) и третич-
ном (высокоспециализированном) уровне оказания меди-
цинской помощи [25, 28, 31].

О роли в генезе РМЖ доброкачественной гормонозави-
симой гиперплазии МЖ (ФКМ), которая обнаруживается у 
29,4–50% женщин различных возрастных групп, споры в на-
учном мире идут до сих пор. С патоморфологических пози-
ций к предраку МЖ сегодня относят протоковую и долько-
вую атипичную гиперплазию эпителия и карциному in situ 
(риск прогрессии составляет 31,4%), которые при узловой 
мастопатии встречаются в 10–15 раз чаще, чем при диффуз-
ной мастопатии (риск малигнизации 0,86–2,34%). Поэтому 
все очаговые формы мастопатии с явлениями пролифера-
ции эпителия МЖ обычно служат показанием к оператив-
ному лечению (секторальной резекции патологически из-
мененного участка МЖ) как важному элементу вторичной 
профилактики РМЖ. В то же время стратегия профилактики 
РМЖ у женщин с диффузной формой мастопатии далеко не 
однозначна, так как окончательно не решено – относить ее 
к предраковым или фоновым заболеваниям МЖ [25, 31]. 

Дает ли более низкий риск развития РМЖ на фоне 
диффузной мастопатии нам право предлагать данным 
пациент кам только диагностическую стратегию с целью 
выявления преимущественно истинных опухолей МЖ? Не 
потому ли при отсутствии должной оценки симптоматики 
со стороны самой пациентки (боль, нагрубание и уплот-
нение в МЖ, выделения из сосков), начальные проявле-
ния РМЖ, которые нередко принимаются за симптомы 
мастопатии, часто остаются вне зоны внимания и своев-
ременных действий со стороны медицинской службы? По 
данным гистологических исследований операционного 
материала, РМЖ сочетается с различными формами ма-
стопатии до 50% случаев [31].

Большое количество публикаций в последние годы, по-
священных эпидемиологии, результатам ультрамикроско-
пического, молекулярно-генетического и иммуногистохи-
мического изучения биопсийных материалов, полученных 
у женщин с мастопатией и РМЖ [3, 15, 17, 31], убедительно 
свидетельствуют о единстве не только факторов риска, 
но и этиопатогенетических механизмов развития обеих 
нозологических форм, которые различаются только ко-
личественным набором поломок генетического аппарата 
клеток МЖ, определяющим разнообразие фенотипических 
характеристик одного и того же процесса канцерогенеза и 
временными рамками проявления клинических его форм. 
Такой углубленный подход требует разработки новой фи-
лософии профилактики РМЖ, опирающейся на современ-
ные знания об этиопатогенезе канцерогенеза и этапности 
развития опухолевого процесса.

Своевременным и существенным шагом в этом направ-
лении стал унифицированный клинический протокол 
«Рак молочной железы» (приказ МОЗ Украины №396 от 
30.06.2015 г.), в котором мастопатия организационно отне-
сена к предраковой патологии, подлежащей выявлению в 
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программах маммологического скрининга (физикального, 
ультразвукового и рентгенологического с гистологической 
верификацией характера процесса при подозрении на 
РМЖ), а женщины с любой формой мастопатии подлежат 
обязательному лечению и профилактическому оздоровле-
нию [28]. Несомненно, что успех этих мероприятий будет 
определять и снижение заболеваемости РМЖ.

Профилактика РМЖ
Принято считать, что в онкологии снижение показателя 

смертности сопряжено с реализацией трех основных на-
правлений врачебной деятельности: 1) первичной онко-
профилактики; 2) скрининга и ранней диагностики опухоли 
(вторичная онкопрофилактика); 3) адекватной терапии вы-
явленной онкопатологии (третичная онкопрофилактика). 
Термин «первичная профилактика РМЖ» обычно ассоции-
руется с комплексом мероприятий, направленных на пре-
дупреждение возникновения злокачественного процесса 
в МЖ и устранение его непосредственной этиологической 
причины, т. е. их вектор должен проходить через этапы 
инициации и промоции процесса канцерогенеза [1, 31]. 
Очевидно, что глобальное решение проблемы РМЖ долж-
но быть обязано успехам именно в этом направлении, но, к 
сожалению, общепринятая специфическая первичная про-
филактика РМЖ на сегодняшний день не определена. 

В действующих нормативных отраслевых документах 
рекомендации по первичной профилактике РМЖ носят в 
основном общеоздоровительный характер [25, 28]. Боль-
шинство из них относятся к социальной сфере и компетен-
ции государства (чистая экология, уменьшение влияния 
всевозможных канцерогенов на женский организм, здоро-
вое питание, активный образ жизни, приоритеты семейных 
отношений и гигиена сексуального поведения) или ори-
ентированы на самосознание женщины (роды до 30 лет, 
рождение 2–3 детей и грудное вскармливание не менее 6 
мес., воздержание от абортов, отказ от алкоголя и курения, 
ограничение в использовании гормональных препаратов, 
стимулирующих физпроцедур, чрезмерной инсоляции и
т. п.). Подобные рекомендации нередко трудно осущест-
вить на практике и контролировать в традиционной систе-
ме здравоохранения. 

Поэтому существующая доктрина профилактики РМЖ 
в основном опирается на выявление его предраковых и 
начальных стадий (вторичная онкопрофилактика). В боль-
шинстве развитых стран существуют современные мам-
мологические скрининг-программы, основными состав-
ляющими которых являются: 1) общая методологическая 
платформа диагностики предраковых заболеваний МЖ и 
РМЖ; 2) ее комплексный характер (физикальные, ультра-
звуковые, рентгенологические, цитологические, морфо-
логические, генетические и другие виды диагностики);
3) междисциплинарный подход с участием специалистов 
различного профиля (онколога, маммолога, акушера-гине-
колога, семейного врача, рентгенолога, сонолога, морфо-
лога и др.) [1, 11, 21, 28, 31]. Как показала практика, подоб-
ный рациональный подход к вторичной профилактике хотя 
и не влияет существенно на первичную заболеваемость 
РМЖ, но позволяет сократить уровень смертности от рака 

груди на 20%, увеличить пятилетнюю выживаемость про-
леченных больных с I–II стадией РМЖ до 90% [31].

Научный поиск эффективных подходов к профилактике 
РМЖ и ее персонализации продолжается. Расшифровка 
генетических и молекулярных механизмов канцерогене-
за дала возможность, к примеру, уже сегодня реализовать 
на практике одно из новых направлений профилактики 
РМЖ – выявление носителей наследственной мутации ге-
нов BRCA1/BRCA2, которые более чем в 90% случаев забо-
левают семейной формой РМЖ, не достигнув 70-летнего 
возраста. Профилактическая добровольная двусторонняя 
мастэктомия у большинства BRCA-позитивных женщин 
поз воляет избежать этой трагедии [14, 31].

Медикаментозная терапия
В последние годы постепенно меняется подход к меди-

каментозной терапии предраковых заболеваний и РМЖ, 
что обусловлено появлением нового уникального и пер-
спективного ее направления, получившего название «тар-
гетная терапия» или «терапия цели» (от англ. target – цель, 
мишень). Таргетная терапия – передовая технология ле-
чения раковых опухолей, основанная на принципах це-
левого воздействия на фундаментальные молекулярные 
механизмы, лежащие в основе того или иного заболева-
ния [18, 23, 39, 40, 41, 47]. Целями для воздействия таргет-
ных препаратов являются рецепторы к гормональным и 
эпидермальным факторам роста, факторам роста сосудов 
(рецепторы ангиогенеза); белки, осуществляющие про-
ведение митогенных сигналов от рецепторных молекул; 
апоптоз-контролирующие молекулы, т. е. разнообраз-
ные регуляторные молекулы, участвующие в процессах 
канцерогенеза и определяющие способность опухоли к 
прогрессии. Таргетная терапия основана на разработке 
и селекции препаратов, непосредственно влияющих на 
специфическую молекулу, которая связана с ростом опу-
холевых клеток и прогрессированием злокачественного 
роста. В лечении РМЖ используются несколько основных 
классов таргетных препаратов, которые обеспечивают 
контроль клеточного цикла: 1) воздействующих на кле-
точные рецепторы эстрогена; 2) ингибирующие аромата-
зу; 3) блокирующие рецептор человеческого эпидермаль-
ного фактора роста – 2 (HER-2) и PARP-белки, и др. [36, 47].

Самым первым классом разработанных препаратов мо-
лекулярной таргетной терапии были средства, блокирую-
щие рецепторы эстрогена, гиперэкспрессия которых на-
блюдается в опухолях МЖ. Как известно, присоединение 
естественного гормона эстрогена к эстроген-рецептору 
(ЕR) влечет активацию специфических генов, которые сти-
мулируют рост и размножение опухолевой клетки на эта-
пе прогрессии канцерогенеза. Исследования показали, 
что воздействие на клетки, имеющие эстроген-рецепторы 
(ER – позитивные опухоли), путем блокирования этих ре-
цепторов является эффективным методом лечения РМЖ. 
К препаратам, которые способны блокировать эстроген-
рецепторы, способствовать их разрушению и препятст-
вовать присоединению к ним эстрогена (селективным 
модуляторам эстрогеновых рецепторов) относятся Тамок-
сифен, Ралоксифен и Торемифен (Фарестон) [42]. Первые 
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клинические испытания антиэстрогенов (тамоксифен, 
ралоксифен) у женщин высокого риска свидетельствуют 
о достаточно высокой их эффективности (снижение забо-
леваемости РМЖ на 40–50%), однако использование этих 
средств для рутинной практики с целью профилактики 
РМЖ пока остается под вопросом ввиду присущих этой 
группе препаратов побочных токсических и клинических 
эффектов (наличие приливов, обострение тромбофлеби-
тов, угроза тромбоэмболии, саркома матки) [31]. 

Таргетная терапия, арсенал лекарственных средств кото-
рой сегодня значительно расширился, находит все более 
широкое применение в комплексном радикальном лече-
нии рака груди (адъювантный режим), в лечении метаста-
тической болезни (лечебный режим) и для предупрежде-
ния развития рецидивов (профилактический режим) [36, 
39, 40, 47].

Насколько таргетные препараты могут быть приемлемы, 
доступны и эффективны для терапии у женщин с такими 
предраковыми заболеваниями, как мастопатия? Какие из 
них будут наиболее адекватными и безопасными при дли-
тельном их использовании в режиме профилактики РМЖ у 
женщин группы риска? Ответы на эти вопросы могут быть 
получены уже в ближайшее время.

Как известно, лечебная тактика при узловой и диффузной 
мастопатии различна [5, 9, 16, 25, 31, 33, 34]. При узловой 
форме мастопатии лечение начинают с секторальной ре-
зекции МЖ и гистологического исследования удаленного 
биоматериала. Однако нужно понимать, что операция не 
устраняет причину заболевания, и прооперированные 
женщины с неподтвержденным РМЖ в дальнейшем нужда-
ются в такой же консервативной терапии и профилактике, 
как и при диффузной мастопатии.

Все диффузные формы мастопатии подлежат консер-
вативному лечению, однако однозначного его алгоритма 
нет. Обычно целесообразность применения того или ино-
го препарата определяет лечащий врач, исходя из своего 
клинического опыта. На практике можно столкнуться как 
со случаями, когда назначается какой-либо один препарат 
с недостаточной доказательной базой, так и с полипрагма-
зией, когда пациентке одновременно назначается большое 
количество препаратов [5, 31]. В клиническом протоколе 
«Профилактика и диагностика дисгормональных заболева-
ний МЖ» (приказ МОЗ Украины № 676) есть перечень ре-
комендованных препаратов для профилактики опухолей 
МЖ, и он достаточно большой: антистрессовые препараты 
(новопассит, настойка пустырника, магне-В6, настойка вале-
рианы, препараты, которые содержат полиненасыщенные 
жирные кислоты); витамины В1, В2, С, Е, А, фолиевая кисло-
та, поливитамины); антиоксиданты; иммунокорректоры и 
адаптогены (тималин, метилурацил, энзимы, эрбисол); пре-
параты, которые улучшают функцию желудочно-кишечного 
тракта (аллохол, хофитол), агонисты допаминовых рецепто-
ров (бромокриптин, каберголин, мастодинон, циклодинон); 
аналоги гонадотропин-рилизинг гормона (ГнРГ) (бусерелин, 
трипторелин, гозерелин); гестагены (прогестерон гель мест-
но, дидрогестерон) [25]. К общим недостаткам большинства 
средств, применяемых сегодня для лечения мастопатии, 
можно отнести невысокую эффективность и нацеленность 

только на облегчение симптоматики, а не на онкопротекцию.
С позиций онкологической фармакологии только две 

группы из регламентированных клиническим протоко-
лом препаратов – аналоги ГнРГ и гестагены – обладают 
действительно противоопухолевой защитой, поскольку 
первые блокируют гонадотропную функцию гипофиза и 
синтез эстрадиола в яичниках, являющегося промотором 
канцерогенеза, а вторые, взаимодействуя с рецепторами 
прогестерона, активируют ядерные прогестеронозави-
симые гены, которые отвечают за процесс дифференци-
ровки клеток, снижая таким образом их митотическую 
активность [31]. 

Прогестерон и его некоторые близкие аналоги можно 
отнести к средствам, которые отвечают принципам тар-
гетной терапии. Доказано, что прогестерон может конку-
рентно связываться с рецепторами эстрогенов и снижать 
их экспрессию, а также уменьшает локальный уровень 
активных эстрогенов посредством стимуляции продук-
ции ферментов 17-β-гидроксистероиддегидрогеназы и 
эстронсульфотрансферазы, окисляющих эстрадиол в ме-
нее активный эстрон. Таким образом, прогестерон спосо-
бен блокировать эстрогенозависимый сигнальный путь 
пролиферации, т. е. непосредственно воздействовать на 
молекулярные механизмы канцерогенеза на этапе про-
моции и уклонения трансформированных клеток МЖ от 
дифференцировки [31, 45].

Действительно, как показывает практика, агонисты ГнРГ 
и прогестины являются наиболее эффективными форму-
лярными средствами в эпизодическом консервативном 
лечении мастопатии [25, 31], но рассматривать их как сред-
ство профилактики РМЖ у этого контингента пациенток 
можно лишь условно ввиду инструктивного ограничения 
безопасной продолжительности их использования и ряда 
существенных побочных эффектов (для агонистов ГнРГ – 
медикаментозный климакс и остеопороз, для препаратов 
прогестерона – аномальные маточные кровотечения, го-
ловная боль, тошнота, уменьшение сексуального влечения 
и др.). Агонисты ГнРГ и препараты прогестерона оказывают 
терапевтический эффект преимущественно при мастопа-
тии, возникшей на почве гиперэстрогении и недостаточ-
ности лютеиновой фазы, которые чаще наблюдаются при 
сочетанной патологии репродуктивных органов – миоме 
матки, эндометриозе, гиперплазии эндометрия [26, 27]. Для 
снижения побочных системных эффектов прогестерона и 
достижения его высокой концентрации преимуществен-
но в тканях МЖ рекомендуют его местное использование 
в виде геля, наносимого на МЖ [31]. Следует отметить, что 
целесообразность использования агонистов ГнРГ и препа-
ратов прогестерона с целью профилактики канцерогенеза 
в МЖ при мастопатии, обусловленной другими, негормо-
нозависимыми факторами, пока не находит доказательств.

Остаются неясными вопросы, касающиеся продолжи-
тельности гормональной или иной терапии при масто-
патии, которая может быть эффективной в плане профи-
лактики РМЖ. Некоторые онкомаммологи считают, что 
для реальных успехов в снижении заболеваемости РМЖ 
необходимо пожизненное проведение у пациенток, стра-
дающих мастопатией, профилактических мероприятий с 
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использованием лекарственных средств, содержащих ан-
тиканцерогенные вещества. Такой подход направлен как 
на патогенетическое лечение мастопатии, так и на первич-
ную профилактику РМЖ [31].

В этой связи использование фитонутриентов в профи-
лактике онкозаболеваний у пациентов группы риска на-
ходит все больше приверженцев в научной и клинической 
среде, а обсуждение этой проблемы в области маммоло-
гии является предметом дискуссий на страницах самых 
серьезных отечественных и зарубежных изданий [23, 24, 
26, 30, 32, 40, 43, 47, 50].  К настоящему времени известна 
довольно обширная группа фитосоединений, способных 
блокировать развитие гипер- и неопластических процес-
сов в различных тканях, высокая эффективность которых 
доказана в экспериментальных и клинических исследо-
ваниях [23, 36]. Показано, что такие вещества, будучи не-
токсичными, а следовательно, безопасными для здоровых 
органов и тканей, обладают множественной противоопу-
холевой активностью, т. е. воздействуют одновременно 
на несколько ключевых звеньев процесса канцерогенеза. 
Это очень важное качество, так как при злокачественных 
новообразованиях, как правило, не бывает единственно-
го повреждения в сигнальной системе, что указывает на 
целесообразность использования «мультитаргетного» 
подхода, обеспечивающего возможность одновременно-
го блокирования всех или нескольких сигнальных каска-
дов, опосредующих клеточную пролиферацию [36]. От-
дельные составы и фитокомпозиции имеют доказанную 
способность блокировать сигнальные каскады пролифе-
рации на уровне мембран, цитоплазмы и ядра клеток-ми-
шеней, избирательно ингибировать рост опухолевых кле-
ток как на белковом, так и на транскрипционном уровнях, 
потенцировать их апоптоз [14, 23].

Надо отметить, что противопоставление традиционных 
стандартов противоопухолевой фармакологии лечению 
растениями является достаточно искусственным, посколь-
ку ряд эффективных фармакологических средств для он-
кологии (винбластин и винкристин, колхицин и колхамин, 
таксаны и другие) были получены из лекарственных рас-
тений [8, 30, 36]. В практической медицине убедительно 
зарекомендовали себя прописи ряда фитосредств, исполь-
зуемых при доброкачественных гиперплазиях МЖ (Индол-3-
карбинол, Мастодинон, Тазалок, Эпигалин и др.). Особенно 
перспективным представляется сочетанное использова-
ние некоторых фитонутриентов, поскольку в этом случае 
отдельные составляющие их антипролиферативной актив-
ности взаимодополняют и усиливают друг друга [14, 23]. 
Наиболее удачной в этом плане является фитокомпозиция 
Эпигалин Брест (производитель BHI-Biohealth int. GMBH, 
Германия), в состав которой входят природный агонист 
дофамина – экстракт прутняка обыкновенного (100 мг) и 
два наиболее известных таргетных фитоонкопротектора –
3,3-дииндолилметан (200 мг) и эпигаллокатехин-3-галлат 
(45 мг). Эпигалин Брест рекомендуется как пищевая биоло-
гически активная добавка женщинам с ФКМ, циклической 
мастопатией, а также с целью предупреждения развития 
гиперпластических и неопластических процессов в МЖ у 
пациенток группы риска. 

Антипролиферативные свойства отдельных компонентов 
Эпигалин Брест хорошо изучены и имеют солидную дока-
зательную базу. 3,3-дииндолилметан (DIM) – это димерная 
форма (основной метаболит) индол-З-карбинола (I-3-C), 
которая обладает выраженными антипролиферативными 
свойствами. I-3-C относится к веществам растительного 
происхождения, в частности, содержится в большом коли-
честве в овощах из семейства крестоцветных – различных 
сортах капусты, брокколи и других. DIM имеет весь спектр 
физиологических особенностей I-3-C, но характеризуется 
большей биодоступностью и стабильностью [12, 13, 14, 37, 
47]. Применение I-3-C как противоопухолевого средства в 
отношении РМЖ было начато в 1995 году. Антиканцероген-
ные эффекты I-3-C и DIM связывают с присущим им фарма-
кологическим свойством блокировать как эстрогенозави-
симые, так и эстрогенонезависимые механизмы, которые 
инициируют патологический клеточный рост в тканях МЖ. 
Полученные в последнее время в этом отношении экспе-
риментальные, морфологические и клинические доказа-
тельства [12, 14, 37, 39, 40, 47, 64, 66] свидетельствуют, что 
I-3-C и DIM:

 обладают свойствами сильного антиоксиданта и ме-
таболизатора (кофакторы в реакциях микросомального 
окисления) канцерогенов внешней среды и эндоканцеро-
генов;

 селективно ингибируют опухолевые стволовые клетки, 
что выражается в замедлении и даже полном прекращении 
их избыточной пролиферации;

 являются антагонистами α-эстрогеновых рецепторов, 
препятствуют фиксации эстрогенов на своих рецепторах 
и, таким образом, путем сложных «перекрестных AhR-ЕР-
cross-talk-взаимодействий» блокируют передачу сигнала от 
эстрогеновых рецепторов к эстрогенозависимым генам;

 блокируют экспрессию генов, ответственных за синтез 
ключевых рецепторных белков, опосредующих пролифе-
рацию эстрогеночувствительных клеток;

 обеспечивают баланс 2-гидроксиэстрона (2-OHE1) и 
16α-гидроксиэстрона (16α-ОНЕ1) путем избирательной 
индукции синтеза изоформы цитохрома Р-450 (CYP450) – 
CYP1A1. Данная изоформа гидроксилирует эстриол во 2-м 
положении с образованием метаболита 2-OHE1, который 
не обладает пролиферативной и митогенной активностью, 
является антагонистом рецептора эстрогена и блокирует 
его активацию как эстрадиолом, так и его проканцероген-
ным метаболитом 16α-ОНЕ1; 

 блокируют рецепторы факторов роста, нейтрализуя 
таким образом их действие на сигнальную трансдукцию в 
клетках МЖ; препятствуют фосфорилированию цитоплаз-
матических белков (тирозиновых остатков киназ) – участ-
ников каскадной передачи пролиферативного сигнала, 
индуцируемой эпидермальным фактором роста (EGF), фи-
бробластическим фактором роста (FGF), инсулиноподоб-
ным фактором роста (IGF-I);

 ингибируют факторы транскрипции, в частности NF-kB 
(активатор транскрипции), который является основным 
фактором активации транскрипции множества генов, во-
влеченных в пролиферацию и воспаление, прерывая таким 
образом патологический клеточный цикл;
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 ингибируют экспрессию трансмембранного гликопро-
теина MUC1 (один из специфических маркеров РМЖ) как в 
эстрогенозависимых, так и эстрогенонезависимых клетках 
на белковом и транскрипционном уровне;

 ингибируют циклинозависимую киназу CDK25А, кото-
рая отвечает за быстрое деление клеток при раковых забо-
леваниях МЖ;

 восстанавливают экспрессию генов-супрессоров р21, 
р53 и др., которые контролируют клеточный цикл и являют-
ся ингибиторами циклинозависимой киназы (CDK) – основ-
ного стимулятора опухолевого клеточного цикла; 

 индуцируют процессы гибели дефектных клеток МЖ пу-
тем модуляции экспрессии генов и белков Вах (инициаторы 
апоптоза), транслокации цитозольного Вах в митохондрию 
с выходом цитохрома, который активирует каспазы-3 и кас-
пазы-9 (ключевые ферменты в последовательности апоп-
тотических процессов), а также путем блокады экспрессии 
ингибиторов апоптоза Bcl-2, Bcl-XL; 

 ингибируют активность циклооксигеназы-2 (СОХ-2), 
которая  активируется в ответ на провоспалительные ци-
токины – фактор некроза опухоли-альфа (TNF-ct) и ин-
терлейкина-1 (IL-1). Активность СОХ-2 связана с синтезом 
простагландинов PGE2, участвующих в транскрипции фак-
торов роста эндотелия сосудов (VEGF) – основного компо-
нента опухолевого неоангиогенеза;

 регулируют экспрессию генов BRCA1 и BRCA2, а также 
кодируемых ими белков, которые выполняют функцию 
опухолевых супрессоров в клетках МЖ. К основным функ-
циям генов BRCA1/BRCA2 относятся: участие в репарации 
повреждений ДНК и поддержке целостности и стабиль-
ности генома в целом; регуляция транскрипции генов и 
экспрессии ключевых клеточных регуляторных белков 
(BRCA2, p300, p53, p21, MDM-2, Bax, Bcl-2), ответственных за 
деление и апоптоз  клеток (взаимодействие с различными 
факторами транскрипции и ремоделирующими белками 
хроматина); защита от оксидативного стресса посредством 
множественной активации экспрессии генов, ответствен-
ных за цитопротекторный антиоксидантный ответ, в числе 
которых – гены, кодирующие ферменты глутатион-S-транс-
феразу и оксид-редуктазу, а также другие антиоксидантные 
гены;  участие в процессах созревания и дифференцировки 
стволовых клеток МЖ; регуляция ERα-транскрипционной 
активности посредством прямого взаимодействия эстро-
генового рецептора с белком BRCA1.

В настоящее время накоплено довольно большое ко-
личество данных, подтверждающих факт регуляции ERα-
транскрипционной активности посредством прямого вза-
имодействия эстрогенового рецептора с белком BRCA1 
[13, 14]. Считается, что в норме белок BRCA1, напрямую 
взаимодействуя с комплексом эстроген-эстрогеновый ре-
цептор, сдерживает его транскрипционную активность, 
в результате чего имеет место умеренная экспрессия 
стимулирующих клеточную пролиферацию эстрогеноза-
висимых генов. Известно, что функциональную основу 
эстрогеновых рецепторов составляют два трансактиваци-
онных домена (активных центра) AF-1 и AF-2, опосредую-
щих активацию (ингибирование) транскрипции эстроген-
индуцибельных генов. Активность AF-1 домена, располо-

женного в N-концевой ДНК-связывающей области моле-
кулы рецептора, является конститутивной и не зависит от 
взаимодействия с эстрогенами. В отличие от него, актива-
ция домена AF-2, расположенного с С-концевой области 
(области взаимодействия гормона с рецептором), носит 
гормонозависимый характер. Экспериментально уста-
новлено, что белок BRCA1 ингибирует активность домена 
AF-2 в эстрогеновых рецепторах ERα в эстрогенозависи-
мых и эстрогенонезависимых опухолевых клетках МЖ. В 
то же время мутантная форма белка BRCA1, экспрессиру-
ющаяся у носителей мутантного гена, проявляла резко 
сниженное родство к эстрогеновому рецептору, вслед-
ствие чего белок BRCA1 был уже не способен в должной 
мере осуществлять свои супрессивные функции. По суще-
ству это означает, что белок BRCA1 контролирует лиган-
донезависимую репрессию эстрогенового рецептора ERα. 
Более того, получены данные, что ингибирование экс-
прессии гена BRCA1 в клетках МЖ приводит к активации 
ERα и в отсутствие эстрадиола, или же активация эстро-
генового рецептора отмечалась при существенно более 
низких концентрациях гормона, что обычно встречается 
в постменопаузальном периоде [14, 31]. Это означает, что 
на фоне мутации гена BRCA1 может происходить гипе-
рактивация эстрогеновых рецепторов, вследствие чего 
индуцируется транскрипция генов и генерируются дли-
тельные пролиферативные сигналы, вызывающие некон-
тролируемое клеточное деление в МЖ. Было показано, 
что под действием I-3-C происходит выраженное усиле-
ние экспрессии немутантного аллеля гена BRCA1, способ-
ствующего повышению уровня белка BRCA1. Тем самым 
нивелируется онкогенный эффект мутантного BRCA1-ал-
леля, и, как следствие, восстанавливаются процессы ДНК-
репарации и дифференцировки стволовых клеток. Оче-
видно, что факт обнаружения стимуляции экспресии гена/
белка BRCA1 со стороны I-3-C имеет практическое значе-
ние с точки зрения перспективы использования Эпигалин 
Брест в профилактике наследственного РМЖ, учитывая 
тот факт, что традиционная медицина не располагает эф-
фективными щадящими методами, предупреждающими 
появление семейного РМЖ. Было показано, что онкопро-
текторная активность I-3-C и DIM выше и безопаснее, чем 
у тамоксифена, так как I-3-C на 90% снижал рост рецептор-
позитивных эстрогеновых раковых клеток МЖ, в то время 
как тамоксифен приводил к их редукции лишь на 60% [43]. 
Важным отличием между ними является тот факт, что в ER-
негативных опухолях I-3-C прекращает синтез ДНК вновь 
образованных клеток, в то время как тамоксифен анало-
гичным эффектом не обладает. 

Эпигаллокатехин-3-галлат (epigallocatechin-3-gallate, 
EGCG) является представителем чайных катехинов (по-
лифенолы зеленого чая) с присущими им выраженными 
антиоксидантными и онкопротекторными свойствами. К 
настоящему моменту идентифицировано большое число 
молекулярных мишеней, ингибируемых EGCG и опосре-
дующих практически все звенья патогенеза гиперпласти-
ческих процессов и злокачественного роста в МЖ [14, 50, 
55]. Доказано, что EGCG обладает избирательной способ-
ностью: 
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 тормозить повреждение молекул ДНК свободными ра-
дикалами, избыточно образующимися в процессе воспа-
ления, воздействия экзогенных канцерогенных факторов 
и при старении организма, путем захвата супероксид-ра-
дикалов кислорода в липидном биослое мембран клеток 
(антиоксидантные свойства). Как антиоксидант EGCG в 100 
раз более эффективен, чем витамин С, и в 25 раз более эф-
фективен, чем витамин Е (α-токоферол);

 снижать промоторный эффект эстрогенов на процес-
сы пролиферации путем изменения экспрессии целевых 
генов эстрогена (воздействие на мРНК) и уменьшения (на 
56%) выработки фермента ароматазы (CYP19), способству-
ющей локальному превращению андрогенов в эстрогены;

 блокировать негормонозависимые сигнальные пути 
инициации пролиферации путем ингибирования рецепто-
ров фактора роста эпителия (EGRF), рецепторов G-белков 
(GPCR), рецепторов тирозинкиназы (RTK) и рецепторов 
цитокинов (интерфероны, TNFα-фактор некроза опухолей, 
EPC), находящихся в мембранных доменах, а также блоки-
ровать экспрессию трансмембранных белковых перенос-
чиков сигналов – интегринов (β1, β2, α5β3, α2β1, CD11b) и 
активность других участников клеточной пролиферации и 
регуляции роста опухолей (циклооксигеназы-2 и проста-
гландинов);

 тормозить гиперпролиферацию клеток МЖ разными 
путями влияния на клеточный цикл: а) ингибирования 
циклинозависимых киназ (англ. cyclin-dependent kinases, 
CDK) с антиапоптотическими свойствами, в частности, Cdk4 
и Cdk6 (вовлечены в регуляцию ранней Gl-фазы), а также 
Cdk2 (регулируют S-фазу клеточного цикла), повышенная 
экспрессия которых является важным условием активной 
репликации ДНК и синтеза необходимых генов в быстро де-
лящихся опухолевых клетках и уклонения их от апоптоза; б) 
усиления экспрессии CDK-ингибиторов (таких как р21, р27, 
р16, р15), контролирующих клеточный цикл и тормозящих 
гиперпролиферацию, вызывая таким образом останов-
ку G1-фазы в клетках РМЖ; в) ингибирования экспрессии 
МАРК (митоген-активируемые протеинкиназы) – одного из 
белков сигнальной системы трансдукции в клетке, стиму-
лирующего активацию транскрипционного фактора NF-кB 
(ядерный фактор каппа-B). Считается, что ингибиция акти-
вации NF-кB приводит к остановке клеточного деления, к 
подавлению туморогенеза и прогрессии опухолей;

 ускорять процесс дифференцировки клеток и стимули-
ровать апоптоз трансформированных клеток МЖ путем: 
а) усиления действия фактора апоптоза – цитокина TRAIL 
(TNF-related apoptosis inducing ligand), принадлежащего 
к суперсемейству белков TNF (фактор дифференциации) 
и продуцируемого иммунными клетками (T- и NK-лимфо-
цитами), посредством связывания с трансмембранными 
рецепторами клеточной смерти DR4 (TRAIL-R1) или DR5 
(TRAIL-R2), находящимися на плазматической мембране 
мутированных клеток, в результате чего запускается каскад 
химических процессов, приводящий к апоптозу (отрица-
тельное регуляторное воздействие на белки Bcl-2α и Dcl-
XL); б) угнетения активности ДНК-метилтрансфераз (DNMT) 
и, таким образом, препятствования аномальному метили-
рованию ДНК трансформированных клеток, что способст-

вует реактивации «молчащих» гиперметилированных опу-
холь-супрессорных генов, которые отвечают за процессы 
репарации ДНК и апоптоз в тканях МЖ; 

 подавлять патологический рост новых сосудов (неоан-
гиогенез) в новообразованиях МЖ путем супрессии выра-
ботки сосудистого эндотелиального фактора роста (VEGF) и 
блокады его взаимодействия с соответствующим рецепто-
ром (VEGFR), что приводит к апоптозу эндотелиальных кле-
ток внутри опухолей, нарушению метаболизма трансфор-
мированных клеток и снижению темпа их пролиферации; 

 ингибировать активность урокиназы (гидролазы) и 
некоторых представителей металлопротеиназ (ММР-2 и 
ММР-9), которые активно экспрессируются в опухолевых 
клетках и вовлечены в деградацию клеточного матрикса, 
разрушение базальной мембраны и облегчение клеточной 
инвазии.

Таким образом, с позиции молекулярно-генетической 
теории канцерогенеза, DIM (метаболит I-3-C) и EGCG обла-
дают уникальной способностью восстанавливать общую 
стабильность генома благодаря воздействию на функци-
ональную активность генов, подавляющих опухолевую 
прогрессию, на процессы дифференцировки делящихся 
клеток и активацию апоптоза путем изменения экспрес-
сии белков, регулирующих клеточный цикл. Как было по-
казано, уровень избирательной активности в отношении 
гиперпластических процессов, вне зависимости от стиму-
лов, у DIM и EGCG чрезвычайно широк, они дополняют друг 
друга и проявляют синергичный антипролиферативный и 
онкопротекторный эффект [12, 13, 14, 37, 39, 40, 43, 47, 50, 
55, 64, 66]. 

Антипролиферативный эффект Эпигалин Брест при 
мастопатии обусловлен также наличием в его составе 
экстракта плодов прутняка обыкновенного (Vitex agnus- 
castus, Витекс священный, «монаший перец»), который 
содержит бициклические дитерпены, способные воздей-
ствовать на допаминовые D2-рецепторы гипоталамуса и 
ингибировать высвобождение пролактина [8, 44, 52, 54, 65].

Пролактин вырабатывается ацидофильными клетками 
передней доли гипофиза (лактотрофами) и находится под 
тоническим ингибиторным контролем гормона гипотала-
муса – пролактостатина (пролактин-ингибирующего фак-
тора), который, по-видимому, идентичен дофамину. Сниже-
ние активности дофаминергических систем гипоталамуса 
и их ингибирующего влияния на лактотрофы аденогипофи-
за может приводить к избыточной продукции пролактина 
и увеличению его уровня в крови (гиперпролактинемии). 
Доказано, что продукцию и секрецию пролактина могут 
также стимулировать эстрогены, тиролиберин, гонадоли-
берин, серотонин, окситоцин, эндогенные опиоиды [7, 10, 
34, 45]. Акцент на роли пролактина в этиопатогенезе ма-
стопатии обусловлен физиологической ролью этого гор-
мона в процессах жизнедеятельности ткани МЖ в течение 
всей жизни женщины (участие в процессе маммогенеза, 
контроль функциональной активности МЖ на протяжении 
менструального цикла, физиологическая пролиферация 
и дифференцировка тканей при подготовке к лактации, 
стимуляция лактации и др.). Несмотря на то, что у боль-
шинства пациенток с мастопатией содержание пролактина 
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находится в пределах референтных значений или на верх-
ней границе нормы (латентная гиперпролактинемия), про-
лактин считают одним из промоторов гиперплазии МЖ, 
так как он оказывает прямое стимулирующее воздействие 
на пролиферативные процессы, усиливает образование 
соединительной ткани и вызывает расширение молочных 
протоков [29, 31], что провоцирует неприятные ощуще-
ния при мастопатии – нагрубание и болезненность груди. 
Митогенный эффект пролактина может быть также об-
условлен свойством этого гормона стимулировать синтез 
рецепторов эстрогенов в МЖ и ингибировать продукцию 
прогестерона, потенцируя таким образом пролифератив-
ный эффект эстрогенов. Гиперпролактинемия встречается 
в 5–7% случаях среди женщин репродуктивного возраста, 
до 10% в постменопаузе, у 7–58% больных РМЖ, и каждая 
вторая (52%) пациентка с гиперпролактинемией сталкива-
ется с проблемой ФКМ [31].

Дофаминергическая активность экстракта прутняка 
обыкновенного, доказанная в ходе многочисленных экс-
периментов на животных и в клинических исследованиях, 
способствует снижению продукции пролактина гипофи-
зом и устранению гиперпролактинемии (спонтанной и ин-
дуцированной). Результатом этого действия является вос-
становление баланса естественных процессов клеточной 
пролиферации и апоптоза в МЖ, уменьшение образования 
соединительнотканного компонента, сужение молочных 
протоков, а также опосредованно через позитивное вли-
яние на функцию желтого тела и устранение дисбаланса 
между основными яичниковыми гормонами – эстради-
олом и прогестероном. Фитоэкстракт прутняка в значи-
тельной степени уменьшает кровенаполнение и отек МЖ, 
способствует снижению болевого синдрома, обратному 
развитию изменений тканей МЖ [44, 52, 65]. Антипролифе-
ративный эффект экстракта из прутняка обыкновенного 
может быть связан и с его антиэстрогенной активностью. В 
последнее время появились доказательства возможности 
препаратов на основе Vitex agnus-castus конкурентно свя-
зываться с рецепторами эстрогенов, и таким образом, бло-
кировать эстрогенозависимый сигнальный путь клеточной 
пролиферации [44, 52], а также стимулировать экспрессию 
прогестероновых рецепторов и активацию генов, отвеча-
ющих за дифференцировку клеток и их апоптоз [44, 52, 65]. 

Как уже отмечалось, однозначного алгоритма лечения 
мастопатии нет, поэтому каждый случай требует взвешен-
ного индивидуального подхода. Нет никаких сомнений, 
что выбор консервативной стратегии терапии мастопа-
тии должен осуществляться только после исключения 
риска наличия злокачественного образования и добро-
качественных узловых форм мастопатии в процессе ком-
плексного маммологического скрининга. В этом процессе 
коммутирования между регламентированными этапами 
диагностики исключительная роль отводится врачам пер-
вого контакта, в роли которых часто выступают семейные 
врачи и врачи акушеры-гинекологи [28, 31]. Учитывая ши-
рокое распространение различных вариантов мастопатии 
в женской популяции (до 63%), на них прежде всего лежит 
ответственность клинической оценки, является ли процесс 
диффузным (диффузная мастопатия) или узловым (узловая 

мастопатия). Дифференцировать данные процессы, в част-
ности от преинвазивного РМЖ, клинически иногда бывает 
крайне трудно, поэтому необходимость четкого выполне-
ния алгоритма диагностики и маршрута пациентки в соот-
ветствии с унифицированным клиническим протоколом 
«Рак молочной железы» [28] является очевидной. По тем же 
причинам перед назначением медикаментозного лечения 
диффузной формы мастопатии желательно провести мор-
фологическое исследование. 

При выборе вида или комбинации лекарственных 
средств, как гормональных, так и негормональных, для 
терапии диффузной мастопатии и доминирующего клини-
ческого симптома заболевания у конкретной пациентки 
обычно руководствуются рекомендациями клинического 
протокола «Профилактика и диагностика дисгормональ-
ных заболеваний молочной железы» [25].  Однако надо 
четко понимать, что мастопатия с позиций современного 
учения об этиопатогенезе гиперпролиферативных процес-
сов, которые возникают на этапе промоции канцерогенеза, 
относится к предраковым заболеваниям МЖ. Указанное 
обстоятельство диктует целесообразность включения в 
первую линию терапии диффузной формы мастопатии ле-
карственных средств, обладающих онкопротекторной ак-
тивностью. 

Доказанная способность активных компонентов 
Эпигалин Брест к множественному блокированию моле-
кулярных механизмов гормонозависимого и гормононе-
зависимого канцерогенеза в МЖ позволяет позициони-
ровать указанное фитосредство на эту роль как в схемах 
терапии, так и в профилактике канцерогенеза у женщин с 
мастопатией любой возрастной категории. В зависимости 
от клинико-морфологической выраженности мастопатии 
Эпигалин Брест может использоваться как самостоятель-
ная терапия (основная терапия), так и в сочетании с дру-
гими препаратами (фоновая терапия) для лечения дан-
ной патологии. Эпигалин Брест также могут принимать 
пациент ки после хирургического лечения узловой формы 
мастопатии (адъювантная терапия), поскольку иссечение 
узлов не устраняет основную причину заболевания. 

Курс лечения Эпигалин Брест у женщин с мастопатией 
обычно составляет 3–6 месяцев при средней суточной до-
зировке 1–2 капсулы препарата (принимаются с едой). По 
имеющимся сообщениям, использование Эпигалин Брест в 
течение 3 месяцев у женщин с диффузными формами ФКМ 
позволяет добиться субъективного и объективного улучше-
ния состояния в 85% и 44% случаев соответственно, а после 
6 месяцев терапии – соответственно у 90% и 63% пациенток.

Свойство природных фитокомпонентов Эпигалин Брест 
предотвращать развитие опухолей и отсутствие побочных 
эффектов при длительном его использовании позволяет 
говорить об идеальном средстве профилактики канце-
рогенеза не только у пациенток с мастопатией, но и при 
других патологических состояниях, повышающих риск 
мутагенности, таких как метаболический синдром, гормо-
нальный стресс, инфекции и др.

Эпигалин Брест как профилактическая стратегия с целью 
предупреждения дисплазии и РМЖ может быть показан 
следующим категориям пациенток: 
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 женщинам с диффузной и узловой (в комплексном лече-
нии) формами ФКМ;

 женщинам с гормонозависимыми заболеваниями 
репродуктивной системы, которые характеризуются 
гормональным дисбалансом и дефицитом прогестеро-
на с доминирующим влиянием эстрогенных гормонов 
и их дериватов на ткани МЖ, ведущим к ее гиперплазии:
а) аномальными маточными кровотечениями; б) аменореей;
в) хронической ановуляцией и недостаточностью лютеино-
вой фазы; г) предменструальным синдромом и масталгией; 
д) эндометриозом; е) лейомиомой матки; ж) гиперплази-
ей эндометрия; з) синдромом поликистозных яичников;
и) опухолями яичников; к) после искусственного прерыва-
ния первой беременности (прерывание физиологического 
механизма формирования  лактообразующих клеток МЖ, 
которые остаются на ранних стадиях дифференциров-
ки, представляет повышенную опасность малигнизации);
л) в перименопаузальном периоде;

 женщинам с индуцированной гиперэстрогенией в ре-
зультате длительного применения гормонально-заме-
стительной терапии или многократных попыток исполь-
зования вспомогательных репродуктивных технологий 
(применение индуктора стимуляции овуляции вызывает 
рост множественных фолликулов и повышенный стерои-
догенез в яичниках);

 женщинам с патологией эндокринной системы и ме-
таболическим синдромом (опосредованное влияние 
экстрагонадных гормонов на стероидогенез в яичниках, 
в жировой ткани и чувствительность клеток к половым 
гормонам): а) заболеваниями щитовидной железы (у 64% 
больных мастопатией); б) сахарным диабетом 1 и 2 типа;
в) врожденной дисфункцией коры надпочечников; г) ги-
перпролактинемией; д) метаболическим синдромом, из-
быточной массой тела и ожирением (риск РМЖ возрастает 
в 3 раза); е) поражением печени, сопровождающимся гипо- 
и диспротеинемиями (снижение белково-синтетической 
функции органа приводит к повышению концентрации 
циркулирующих эстрогенов);

 женщинам с наследственной  отягощенностью: а) на-
личием в семье одной и более родственниц 1–2-й степени 
родства, страдающих РМЖ, первичная множественность 
новообразований у пробанда; б) носителей патологиче-
ского генотипа (комбинированной мутации генов BRCA1 и 
BRCA2) как до операции, так и после добровольной профи-
лактической мастэктомии;

 женщинам с воспалительными заболеваниями органов 
малого таза (мутагенное действие провоспалительных ци-
токинов, повреждение ДНК гипероксидными комплекса-
ми);

 женщинам, подвергшимся многократной флюорогра-
фии или рентгенотомографии по поводу заболеваний лег-
ких или с целью дифференциальной диагностики патоло-
гии МЖ (мутагенное воздействие радиации);

 женщинам с длительным психоэмоциональным стрес-
сом и невротическими расстройствами (дезинтеграция 
взаимосвязей между корой головного мозга и гипоталами-
ческой системой влечет за собой дисфункцию нижележа-
щих уровней гормональной регуляции);

 больным РМЖ и раком женских половых органов после 
радикального или специального лечения.

Очевидно, что рак может быть контролируемым и управ-
ляемым только на ранних стадиях формирования опухоли, 
когда процессы клеточной трансформации не приняли не-
обратимого характера и возможна эффективная блокада 
опухолевой промоции и прогрессии.

Уникальные свойства фитокомпонентов Эпигалин Брест 
блокировать молекулярные механизмы, опосредующие 
все основные патогенетические звенья гиперпролифера-
ции и опухолевого роста в молочных железах, дают все 
основания рекомендовать использование данного препа-
рата как для профилактики канцерогенеза, так и в соста-
ве комплексной терапии гиперпролиферативной пред-
опухолевой патологии МЖ. Весьма важно, что абсолютная 
безвредность и отсутствие противопоказаний позволяет 
проводить длительные курсы применения Эпигалин Брест 
в дополнительном рационе повседневного питания с це-
лью поддержания нормального состояния функции клеток 
и природных детерминированных генетических механиз-
мов онкозащиты не только у пациенток группы риска, но и 
у здоровых женщин, которые должны иметь возможность 
сделать осознанный выбор в отношении безопасной про-
филактики РМЖ, риск заболеть которым в течение жизни 
имеет каждая женщина. 
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CОВРЕМЕННАЯ КОНЦЕПЦИЯ ПРОФИЛАКТИКИ ОПУХОЛЕВОЙ ПАТОЛОГИИ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
Ю.П. Вдовиченко, д. мед. н., член-корр. НАМН Украины, профессор кафедры акушерства, гинекологии и перинатологии НМАПО им. П.Л. Шупика
В.А. Потапов, д. мед. н., профессор, зав. кафедрой акушерства и гинекологии ГУ «Днепропетровская медицинская академия МЗ Украины»

В статье систематизированы данные о генетико-молекулярных и эпигенетических механизмах канцерогенеза, показана схожесть фенотипической эволюции 
доброкачественных гиперпластических процессов молочных желез и рака молочной железы.  С критических позиций представлена современная стратегия профилактики рака 
молочной железы и терапии фиброзно-кистозной мастопатии, проведен анализ фармакологической эффективности ряда лекарственных средств для этих целей, раскрыты 
преимущества таргетной терапии с использованием фитонутриентов.

С позиций доказательной медицины обсуждается вопрос об онкопротекторных свойствах, опосредующих большинство основных патогенетических звеньев 
гиперпролиферации и опухолевого роста в молочных железах, фитокомпозиции Эпигалин Брест, активными компонентами которого являются природный агонист дофамина –
экстракт прутняка обыкновенного и два наиболее известных таргетных фитоонкопротектора: 3,3-дииндолилметан и эпигаллокатехин-3-галлат. Кроме того, обсуждается 
возможность использования Эпигалин Брест в качестве мультитаргетной терапии фиброзно-кистозной мастопатии и профилактики канцерогенеза у женщин, входящих в 
группу риска развития рака молочной железы. 

Сделано заключение, что Эпигалин Брест является уникальным фитосредством в качестве дополнительного компонента к рациону повседневного питания с целью 
поддержания нормального состояния функции клеток и природных детерминированных генетических механизмов онкозащиты, как у пациенток с фиброзно-кистозной 
мастопатией, так и у здоровых женщин, желающих сделать осознанный выбор в отношении безопасной профилактики рака молочной железы, риск заболеть которым на 
протяжении жизни имеет каждая женщина.
Ключевые слова: фиброзно-кистозная мастопатия, терапия, профилактика рака молочной железы, Эпигалин Брест.

СУЧАСНА КОНЦЕПЦІЯ ПРОФІЛАКТИКИ ПУХЛИННОЇ ПАТОЛОГІЇ МОЛОЧНОЇ ЗАЛОЗИ
Ю.П. Вдовиченко, д. мед. н.,  член-кор. НАМН України, професор кафедри акушерства, гінекології та перинатології НМАПО ім. П.Л. Шупика
В.О. Потапов, д. мед. н., професор, зав. кафедрою акушерства та гінекології ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України»

У статті систематизовано дані про генетико-молекулярні та епігенетичні механізми канцерогенезу, показана схожість фенотипової еволюції доброякісних гіперпластичних 
процесів молочних залоз і раку молочної залози. З критичних позицій представлена сучасна стратегія профілактики раку молочної залози і терапії фіброзно-кістозної мастопатії, 
проведений аналіз фармакологічної ефективності низки лікарських засобів з цією метою, розкриті переваги таргетної терапії з використанням фітонутрієнтів.

З позицій доказової медицини обговорюється питання про онкопротекторні властивості, що опосередковують більшість основних патогенетичних ланок гіперпроліферації 
і пухлинного росту в молочних залозах, фітокомпозиції Епігалін Брест, активними компонентами якого є природний агоніст дофаміну – екстракт прутняка звичайного і два 
найбільш відомих таргетних фітоонкопротектори: 3,3-дііндолілметан і епігаллокатехін-3-галлат, а також можливість використання Епігалін Брест як мультитаргетної терапії 
фіброзно-кістозної мастопатії і профілактики канцерогенезу в жінок, що входять до групи ризику розвитку раку молочної залози.

Зроблено висновок, що Епігалін Брест є унікальним фітозасобом як додатковий компонент до раціону повсякденного харчування з метою підтримання нормального стану 
функції клітин та природних детермінованих генетичних механізмів онкозахисту, як у пацієнток із фіброзно-кістозною мастопатією, так і в здорових жінок, які бажають зробити 
свідомий вибір щодо безпечної профілактики раку молочної залози, ризик захворіти на який протягом життя має кожна жінка.
Ключові слова: фіброзно-кістозна мастопатія, терапія, профілактика раку молочної залози, Епігалін Брест.

MODERN CONCEPT OF PREVENTION OF TUMOR BREAST PATHOLOGY
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Postgraduate Education
V.А. Potapov, MD, professor, head of Obstetrics and Gynecology Department, SI “Dnipropetrovsk medical academy of the MOH of Ukraine” 

In the article the data on the genetic and molecular and epigenetic mechanisms of carcinogenesis, shows the evolution of phenotypic similarity benign hyperplastic processes of 
mammary glands and breast cancer (BC). With critical positions represented a modern strategy for the prevention and treatment of breast cancer, benign breast disease, conducted an 
analysis of a number of pharmacological efficacy of drugs for these purposes are disclosed benefits of targeted therapy with phytonutrients.

From the standpoint of evidence-based discussion about onkoprotection properties mediating most of the major pathogenetic links hyperproliferation and tumor growth in mammary 
glands, fitocomposition Epigalin Brest, active ingredients which are natural dopamine agonist – Vitex agnus-castus extract usual and the two most famous fitoprotection targeted 
3,3-Diindolymethane and epigallocatechin-3-gallate, as well as the possibility of using Epigalin Brest as multitargeted therapy benign breast disease and prevention of carcinogenesis in 
women at risk for breast cancer.

It is concluded that Epigalin Brest is unique fitoresources as an additional component to the diet daily diet in order to maintain the normal state of function of cells and natural 
deterministic genetic mechanisms onkoprotection as in patients with benign breast disease, and in healthy women who want to make informed choices in relation to the safe the prevention 
of breast cancer, the risk of developing that over the life of each woman has.
Keywords: fibrocystic breast disease, therapy, prevention of breast cancer, Epigalin Brest.


