
НАУЧНЫЙ ОБЗОР4  | Вестник репродуктивного здоровья /  
Bulletin of Reproductive Health

© Г.Т. Сухих1, В.Н. Серов1, Н.И. Рожкова2, Е.И. Абашова3, Н.В. Аганезова4, Е.Н. Андреева5,6*, И.И. Баранов1, 
В.Ф. Беженарь7, Ю.Э. Доброхотова8, Е.В. Енькова9, Л.Ю. Карахалис10, Н.Ю. Каткова11, Т.А. Обоскалова12, 
А.Э. Протасова13, Т.М. Соколова14, Л.С. Сотникова15, М.Б. Стенина16, Н.И. Тапильская3, М.Б. Хамошина17, 
С.В. Юренева1, М.И. Ярмолинская3

1ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии 
им. академика В.И. Кулакова» Минздрава России, Москва, Россия 
2Московский научно-исследовательский онкологический институт имени П.А. Герцена — филиал ФГБУ 
«НМИЦ радиологии» Минздрава России, Москва, Россия 
3ФГБУ «НИИ акушерства, гинекологии и репродуктологии им. Д.О. Отта», Санкт-Петербург, Россия 
4ФГБОУ ВО «Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова» Минздрава России, 
Санкт-Петербург, Россия 
5ГНЦ РФ ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр эндокринологии» Минздрава России, Москва, 
Россия 
6ФГБОУ ВО Российский университет медицины Минздрава России, Москва, Россия 
7ФГБОУ ВО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. академика И.П. Павлова» 
Минздрава России, Санкт-Петербург, Россия 
8ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова» 
Минздрава России, Москва, Россия 
9ФГБОУ ВО «Воронежский государственный медицинский университет им. Н.Н. Бурденко» Минздрава России, 
Воронеж, Россия 
10ФГБОУ ВО «Кубанский государственный медицинский университет» Минздрава России, Краснодар, Россия 
11ФГБОУ ВО «Приволжский исследовательский медицинский университет» Минздрава России, Нижний Новгород, 
Россия 
12ФГБОУ ВО «Уральский государственный медицинский университет» Минздрава России, Екатеринбург, Россия 
13ФГБУ «НМИЦ им. В.А. Алмазова» Минздрава России, Санкт-Петербург, Россия 
14ФГБОУ ВО НГМУ Минздрава России, Новосибирск, Россия 
15ФГБОУ ВО СибГМУ Минздрава России, Томск, Россия 
16ФГБУ «НМИЦ онкологии им. Н.Н. Блохина» Минздрава России, Москва, Россия 
17Медицинский институт ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов, Москва, Россия

18 апреля 2024 г. в Москве состоялось совещание экспертов по вопросу: «Влияние комбинированных оральных 
контрацептивов на ткань молочной железы». В связи с наличием многочисленных факторов риска, влияющих на 
развитие злокачественных опухолей, необходимо знать контролируемые факторы риска и возможности управле-
ния ими. В настоящее время широко обсуждается влияние приема комбинированных оральных контрацептивов 
(КОК) на ткань молочной железы женщин. Расширение линейки эстрогенов, входящих в состав КОК, привело к ак-
тивному обсуждению механизмов их воздействия на ткань молочной железы и поставило вопросы о наличии или 
отсутствии различий такого влияния. Особенно актуально понимать: могут ли какие-то из КОК являться факторами 
повышенного риска развития доброкачественных диспластических заболеваний молочной железы (ДДМЖ), рака 
молочной железы (РМЖ) или, напротив, снижать такие риски? Проанализировать известную в настоящее время 
информацию и выработать единую позицию по данному вопросу стало основной задачей совещания экспертов 
и данной резолюции.
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ВЛИЯНИЯ КОМБИНИРОВАННЫХ ОРАЛЬНЫХ КОНТРАЦЕПТИВОВ НА ТКАНЬ 
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Received: 15.09.2024. Accepted: 15.09.2024.© Endocrinology Research Centre, 2024
Вестник репродуктивного здоровья 2024;3(3):4-9 Bulletin of Reproductive Health. 2024;3(3):4-9doi: https://doi.org/10.14341/brh12743

*Автор, ответственный за переписку/Corresponding author.

https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.14341/brh12743&domain=pdf&date_stamp=2024-09-30


REVIEW  |  5Вестник репродуктивного здоровья /  
Bulletin of Reproductive Health

ВВЕДЕНИЕ

Согласно многочисленным исследованиям, резуль-
таты которых нашли отражение в Клинических рекомен-
дациях (КР) «Доброкачественная дисплазия молочной 
железы» (2020 г.) МЗ РФ, прием КОК не относится к факто-
рам риска развития ДДМЖ и РМЖ [1, 2].

ДОБРОКАЧЕСТВЕННАЯ ДИСПЛАЗИЯ МОЛОЧНЫХ 
ЖЕЛЁЗ (ДДМЖ)

Здоровым женщинам, а также женщинам с ДДМЖ 
(BI-RADS категорий 1, 2 по данным лучевых методов 
диагностики)*, включая женщин с отягощенной на-
следственностью по РМЖ (наличие семейной истории 
РМЖ и/или мутации генов BRCA1 или BRCA2), КОК мож-
но назначать без ограничений (категория приемлемо-
сти — 1) [1, 3].

*Комментарий: пациентки, отнесенные к категориям 
0 и 3 по системе BI-RADS, направляются на  консультацию 
врача-онколога для определения дальнейшей тактики 

ведения. После исключения онкологического заболева-
ния пациентки возвращаются к врачу акушеру-гинеко-
логу для дальнейшего наблюдения и не имеют проти-
вопоказаний к назначению или продолжению приема 
гормональной контрацепции.

Эпидемиологические работы показали снижение ри-
ска развития ДДМЖ среди пользователей КОК по срав-
нению с теми, кто их не применял [4, 5]. Исследование, 
проведенное Королевским колледжем врачей общей 
практики, с участием 46 000 женщин доказало, что при-
ем этинилэстрадиол-содержащих КОК (ЭЭ-КОК) приво-
дит к снижению риска развития фиброаденом у молодых 
женщин [5, 6]. Многоцентровое когортное исследование, 
проведенное в Великобритании, продемонстрировало 
снижение заболеваемости фиброзно-кистозной масто-
патией на 34%, частоты выявления фиброаденом — 
на 65% и клинически обнаруживаемых уплотнений в мо-
лочной железе — на 42% при приеме КОК. Уменьшение 
рисков коррелировало с увеличением продолжительно-
сти использования КОК при постоянном использовании 
КОК риск был наименьшим.
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The All-Russian Expert Concilium about the influence of combined oral contraceptives on breast tissue took place 
in the 18th of April 2024 in Moscow. It is necessary to study how to manage controlled risk factors of malign breast tumours. 
The influence of combined oral contraceptives on female breast tissue is widely discussed due to enlargement of possible 
estrogen components list. It is also actual to study if the combines oral contraceptives may act as potential enhancer/silencer 
for benign mammary dysplasia and breast cancer risk. The present article demonstrates. Consensus statement of the Rus-
sian society of obstetricians and gynecologists and the Russian association of mammologists on the effect of combined oral 
contraceptives on breast tissue.
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Снижение риска сохранялось на протяжении года по-
сле прекращения приема ОК [5, 7]. Постоянное употре-
бление и прием более 8 лет КОК были связаны с более 
низкой распространенностью гиперплазии эпителия 
протоков молочной железы [5].

Наблюдательное исследование реальной клини-
ческой практики с целью оценки состояния молочной 
железы на фоне приема орального контрацептива 
с эстрадиола валератом и диеногестом с участием 39 
российских женщин 18–45 лет с различными проявле-
ниями ДДМЖ показало, что через 6 месяцев приема 
препарата большинство женщин (61,5%) отмечали от-
сутствие мастодинии по сравнению с исходным состоя-
нием (p<0,01). При ультразвуковом исследовании (УЗИ) 
молочных желез отмечена положительная динамика: 
протоковая сеть стала менее выраженной, наблюдался 
регресс кист [8]. Отсутствие рандомизированных иссле-
дований, сравнивающих разные комбинации эстроге-
на/прогестагена, не позволяет выделить преимущества 
какого-либо препарата в отношении влияния на риск 
развития ДДМЖ.

РАК МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ (РМЖ)

В связи с многообразием факторов риска, в т.ч. обу-
словленных мутациями генов BRCA1 или BRCA2, и гете-
рогенностью РМЖ (различные молекулярные подтипы 
злокачественной опухоли) проследить четкую корреля-
цию с приемом КОК не представляется возможным, и эта 
связь до сих пор не доказана. Известно, что у женщин, 
когда-либо применявших КОК, чаще выявляли более 
ранние клинические стадии РМЖ без метастазов, в то же 
время у пациенток, никогда не применявших КОК, чаще 
диагностировали более «запущенные»/распростра-
ненные формы заболевания. Возможно, регулярное на-
блюдение врачами женщин на фоне приема КОК было 
причиной более ранней диагностики РМЖ и косвенно 
объясняет небольшое повышение частоты выявления 
РМЖ в этой группе [9]. Следует отметить, что абсолютное 
большинство исследований выполнено на КОК с этинил-
эстрадиолом в составе.

Исследование в Великобритании длительностью 
44  года, включившее 46 022 женщины, показало, 
что повышенный риск развития РМЖ наблюдает-
ся у нынешних и недавних пользователей КОК. При 
этом доказано значимое снижение риска развития 
гинекологического и колоректального рака, а так-
же гематологических злокачественных опухолей, что 
важно учитывать при оценке общего соотношения 
пользы/риска [10]. Метаанализ 2021 г., объединив-
ший 42 исследования «случай-контроль», проведен-
ных с 2009 по 2020 гг. и включивших 110 580 женщин, 
продемонстрировал совпадение результатов, опи-
санных в предшествующих работах. Было получено 
небольшое статистически значимое увеличение ри-
ска развития РМЖ при приеме КОК (ОШ=1,15; 95% ДИ 
1,01–1,31; p=0,0358). При этом у женщин, использую-
щих КОК ≥5 лет, наблюдалось незначительное увели-
чение риска развития РМЖ (ОШ=1,05; ДИ 95% 0,88–
1,25; p=0,5787), а у женщин, применяющих КОК ≤5 лет, 
данный риск был ниже популяционного (ОШ=0,92; ДИ 
95% 0,77–1,01; p=0,3674) [11].

Важно информировать пациенток о том, что не-
запланированная беременность и ее прерывание 
являются одними из ведущих факторов риска, кото-
рые могут привести к развитию РМЖ [12]. По данным 
многочисленных исследований, результаты кото-
рых нашли отражение в КР «Рак молочной железы» 
(2021 г.) МЗ РФ, прием любого КОК, включая его дли-
тельное применение, не относится к факторам риска 
развития РМЖ [2]. Польза от применения надежной 
контрацепции для профилактики аборта значительно 
превышает риск. РМЖ в настоящий момент и в анам-
незе (отсутствуют признаки рецидива в течение 5 лет 
наблюдения) в соответствии с Национальными крите-
риями приемлемости методов контрацепции 2023  г. 
является противопоказанием для назначения любых 
КОК (категория приемлемости 4 и 3 соответствен-
но) [3].

В последнее время в медицинском сообществе об-
суждается информация о КОК с эстетролом, который, 
по мнению отдельных специалистов, мог бы стать мето-
дом профилактики РМЖ. 

Однако согласно текущим научным данным:
• влияние КОК в виде комбинации эстетрола и дроспи-

ренона на ткань молочной железы здоровых женщин, 
а также женщин с ДДМЖ в клинических исследовани-
ях не изучалось, в том числе в рамках регистрацион-
ной программы;

• сравнительных исследований влияния на молочную 
железу КОК с различным составом эстрогенов, вклю-
чая эстетрол, и различных прогестагенов не проводи-
лось;

• механизм действия эстетрола в отношении ткани мо-
лочной железы до конца не ясен. Опубликованные 
исследования влияния эстетрола на ткань молочной 
железы немногочисленны и главным образом отно-
сятся к экспериментальным работам. В доступной 
литературе имеются работы, оценивавшие влияние 
эстетрола на ткань молочной железы на опухоле-
вых моделях лабораторных животных и культурах 
 клеток, а также два исследования 2-й фазы с участи-
ем небольшого числа больных РМЖ (12 и 30 женщин 
в пери- и постменопаузе соответственно), в которых 
изучался только эстетрол, а не комбинация с проге-
стагеном, не в составе КОК и в дозах, не соответству-
ющих содержанию в зарегистрированных оральных 
контрацептивах. В этих исследованиях оценивались 
различные суррогатные онкологические параметры, 
не позволяющие с какой-либо степенью убедитель-
ности судить о профилактических свойствах дан-
ного препарата [13–15]. Дальнейших исследований 
в этом направлении не проводится (ClinicalTrials.gov, 
25.04.2024 г.);

• информация о положительном влиянии КОК с эсте-
тролом на молочную железу не подтверждена теку-
щими научными данными, не отражена в действу-
ющих КР. Информация, касающаяся риска развития 
РМЖ, в инструкции по применению КОК с эстетро-
лом идентична другим КОК. Тезисы о позитивном 
влиянии на молочную железу в инструкции отсут-
ствуют. Препарат рекомендовано применять исклю-
чительно с целью контрацепции у женщин после 
18 лет [16].
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Таким образом, отсутствуют доказательные экспери-
ментальные и клинические данные, подтверждающие 
профилактический эффект и возможность снижения ри-
ска развития РМЖ при приеме какого-либо КОК.

ВОЗМОЖНОСТИ СНИЖЕНИЯ РИСКА РАЗВИТИЯ ДДМЖ 
И РМЖ

ДДМЖ является гормонозависимым заболеванием, 
обусловленным дисбалансом в гипоталамо-гипофи-
зарно-яичниковой системе. У 97,8% женщин репро-
дуктивного возраста с нейроэндокринными гинеколо-
гическими заболеваниями выявлена патологическая 
перестройка ткани молочной железы [1, 12]. Согласно 
КР «Доброкачественная дисплазия молочной железы» 
(2020 г.) МЗ РФ, к факторам риска развития ДДМЖ от-
носят: низкий индекс массы тела в детском и подрост-
ковом возрасте, быстрый темп роста в подростковом 
периоде, чрезмерное употребление в пищу животных 
жиров, мяса (более 3  порций в день в подростковом 
возрасте), алкоголя (в возрасте от 16 до 23 лет), кофеи-
на, дефицит овощей, фруктов, орехов (арахиса), пище-
вых волокон (в подростковом возрасте), гиподинамию, 
комбинированную менопаузальную гормональную те-
рапию более 8 лет, врожденные и приобретенные ге-
нетические изменения. Для снижения риска развития 
ДДМЖ рекомендовано: поддержание оптимального 
ИМТ, ограничение продуктов, содержащих метилксан-
тины (кофе, чай, шоколад, какао, кола), животных жи-
ров и мяса, отказ от курения и алкоголя, лечебная 
 физкультура [1]. 

В отношении РМЖ выделяют немодифицируемые 
(неконтролируемые) и модифицируемые (контролиру-
емые) факторы риска развития. К немодифицируемым 
относятся: возраст, раннее менархе, поздняя менопауза, 
генетическая предрасположенность, а именно отяго-
щенный наследственный анамнез и мутации генов BRCA1 
или BRCA2, атипическая пролиферация ткани молочной 
железы. К модифицируемым факторам риска развития 
РМЖ, на которые могут повлиять социум, медицина 
и сама женщина, относятся: аборты, отсутствие родов, 
поздняя первая беременность, курение, алкоголь, ожи-
рение или избыточная масса тела, низкая физическая ак-
тивность [2, 17, 18].

Более 50% наиболее распространенных злокаче-
ственных опухолей можно предупредить за счет профи-
лактических мер [19, 20, 21].

Первичная профилактика особенно важна, так как 
направлена на предупреждение развития злокачествен-
ного новообразования и должна приводить к сниже-
нию заболеваемости. Это пропаганда здорового образа 
жизни и отказа от курения, профилактика гиподинамии 
и ожирения, чему приоритетное внимание уделяет Все-
мирная организация здравоохранения.

Вторичная профилактика — социальные скринин-
говые программы, направленные на раннее выявле-
ние злокачественных опухолей. Цель онкологического 
скрининга — выявление заболевания на доклинической 
стадии развития, когда пациента ничего не беспокоит 
и он не предъявляет жалоб.

Здесь работают основные методы с доказанной 
эффективностью скрининга: рентгеновская маммогра-

фия, УЗИ, ВПЧ-тестирование, жидкостная цитология, 
гастроколоноскопия и др. Цель скрининга в онколо-
гии  — снижение смертности. Наиболее эффектив-
ны методы скрининга при охвате более 80% населе-
ния. В РФ Порядок оказания медицинской помощи 
по профилю «акушерство и гинекология» утвержден 
приказом МЗ РФ от 20  октября 2020 г. N 1130н. При-
каз предусматривает организацию и проведение про-
филактических приемов женского населения с целью 
раннего выявления гинекологических и онкологиче-
ских заболеваний, в том числе патологии молочной 
железы [12].

Глобальный и наиболее значимый риск развития 
РМЖ — 5–10% всех факторов риска — генетические 
альтерации (наследственный фактор или мутации 
генов BRCA1 или BRCA2). Это группа пациентов, кото-
рым в зарубежных странах рекомендована программа 
селективного скрининга: магнитно-резонансная то-
мография (МРТ) молочной железы ежегодно с 25 лет, 
а с 30 лет — сочетание МРТ и маммографии в ежегод-
ном режиме (метод УЗИ не обладает характеристи-
ками скринингового метода и возможен только при 
недоступности выполнения МРТ). Рассматриваются 
варианты профилактических риск-редуцирующих 
операций [1].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, в настоящее время КОК нельзя отне-
сти к мерам профилактики заболеваний молочной желе-
зы. Основная стратегия на данный момент — усиленная 
первичная (работа с модифицируемыми факторами ри-
ска) и вторичная (маммографический скрининг) профи-
лактика РМЖ.
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