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Експерти ВООЗ стверджують, що онкологічні хвороби 
– одна з основних причин зростання захворюваності та 

смертності у світі. Прогнози теж невтішні: за 20 років очіку-
ється збільшення онкологічної захворюваності ще на 70% – 
до 22 млн на рік [1]. Чверть усіх хворих – жінки, які страж-
дають на рак молочної залози (РМЗ), – це тривожний сигнал 
для тих фахівців, що опікуються здоров’ям жінки.

В Україні ситуація теж надто серйозна. Так, за даними 
канцер-реєстру України за 2015 рік, серед 10 нозологічних 
форм злоякісних новоутворень у структурі захворюванос-
ті жінок пальму сумнівної першості посів рак молочної 
залози – 20,3%, так само, як і в структурі смертно сті жі-
нок від злоякісних новоутворень (рис. 1, 2) [2]. Саме тому 
будь-яка нова інформація, що допомагає краще зрозуміти 
патогенез розвитку РМЗ і знизити ступінь ризику, сьогод-
ні на вагу золота.

Зокрема, про ці гострі питання йшлося під час практичного 
лекторію «Жіночого лікаря» «Надійний щит репродуктивного 
здоров’я: сучасна стратегія менеджменту гіперпроліферативних 
захворювань», що працював в Києві 30 вересня цього року.

Найвищу захворюваність на доброякісні дисплазії мо-
лочних залоз реєструють у жінок 30–50 років, а дві третини 
хворих на РМЗ старші 50 років [3].

Доброякісні епітеліальні патологічні змі ни молочних залоз 
з гістологічної точки зору можна розподілити на три категорії:

•  непроліферативні;
•  проліферативні без атипії;
•  атипова гіперплазія.
Їх взаємозв’язок з ризиком розвитку раку наведено в таблиці 1.

Рівні пролактину:
•  нормальний рівень – 240–300 мМО/л;
•  пролактинемія більше 200 мкг/л (2000 мМО/л) вказує 

на наявність пролактиноми;
•  при рівні пролактину 150 мкг/л і більше показане дина-

мічне спостереження;
•  під час вагітності в нормі рівень пролактину сягає 

4500–6500 мМО/л.

У найновіших наукових публікаціях, присвячених пато-
генезу захворювань молочних залоз, дослідники акцентують 
увагу на механізмах, що базуються на функціях гіпоталамо-
пролактинової осі [4]. Тож розглянемо нові дані про пато-
логічну роль пролактину в ґенезі РМЗ.

Функції пролактину
Лише півстоліття тому людський пролактин було виділе-

но як окрему молекулу. Вже тоді багатоспрямованість його 
фізіологічних ефектів зацікавила дослідників.

Рис. 1. Питома вага основних 10 но зологічних форм 
злоякісних новоутворень у структурі захворюваності  
на злоякісні новоутворення жінок

Рис. 2. Питома вага основних 10 но зологічних форм 
злоякісних новоутворень у структурі смертності  
від злоякісних новоутворень жінок
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Як виявилося, в цього гормону передньої долі гіпофіза немає клі-
тин-мішеней чи цільової рецептивної тканини, тому його було запро-
поновано назвати «версатиліном» (від англ. versatile – «багатосторон-
ній»). За синтез цього гормону пептидної структури відповідають 
лактотрофи – клітини передньої долі гіпофіза. Як і в ба гатьох інших 
гормонів, секреція пролак тину має пульсуючий характер.

Нині пролактин розглядають як плейотропний гормон із 
широким спектром фізіологічних ефектів, спрямованих на за-
безпечення благополуччя вагітної, плода, роділлі, породіллі й 
новонарод женого (завдяки забезпеченню лактації). Цікаво, що 
практично всі клітини і ткани ни організму людини пролактино-
залежні (табл. 2). Це – дуже незвична властивість гормону [5].

З підвищенням концентрації пролак тину асоційовані пе-
редменструальний синдром, масталгія, дисменорея, менстру-
альна мігрень. Навіть так зва на транзиторна гіперпролакти-
немія часто провокує розлади менструаль ного циклу, в тому 
числі ановуляцію. Крім того, у пацієнток із гіперпролактине-
мією порушено піковий викид пухлинного супресора кіспер-
тину в гіпоталамусі й лютеїнізуючого гормо ну (ЛГ) у гіпофі-
зі, що зумовлює гіполютеїнізм. Звідси – підвищений ризик 
невиношування вагітності та перед часних пологів [7, 8].

Утім, як виявилося, гіперпролактине мія приховує в собі й 
онкозагрозу: от римано переконливі докази того, що пролактин 
наділений властивостями, що частково сприяють канцерогене-
зу й метастазуванню, а саме – підсилює клітинну проліферацію 
та васкуляризацію тканин. Численні дослідження, в т. ч. з досить 
тривалим періодом спо стереження (20 років), показують ко-
реляцію між підвищеним рівнем пролактину та ризиком виник-
нення РМЗ [9], агресивністю пухлини, схильністю до утворення 
метастазів та низькою довготривалою виживаністю пацієн ток 

[10–12]. Припускають, що він може провокувати розвиток не 
лише РМЗ, а й раку матки, яєчників, простати, товстої та пря-
мої кишки, язика [13]. Проте хоча гіперпролактинемію сьогодні 
розгля дають як самостійний фактор ризику РМЗ, лише її для ви-
никнення пухлини недостатньо, потрібен «супровід» – естрогени.

До однозначних висновків щодо впли ву пролактину на ри-
зик розвитку РМЗ дійшли дослідники, оцінивши рівень гормо-
ну в крові у 4689 жінок. Дослід ження тривало протягом кількох 
років. Після 10-річного спостереження у 2468 пацієнток з підви-
щеним рівнем пролак тину розвинувся РМЗ [6]. Дослідники ді-
йшли висновку, що ризик РМЗ зростає при підвищеному рівні 
пролактину по над 11 нг/мл. Відповідно зниження кон центрації 
пролактину – захід вторин ної профілактики РМЗ (рис. 3).

Показаннями до визначення рівня пролактину у сиро-
ватці крові є:

•  порушення менструальної функції;
•  безпліддя як у жінок, так і у чоловіків;
•  галакторея;
•  зниження лібідо;
•  затримка статевого розвитку у дівчаток;
•  будь-яке утворення гіпоталамо-гіпофізарної ділянки, 

виявлене при магнітно-ре зонансній або комп’ютерній 
томографії;

•  стан після операції з приводу будь-якого утворення гі-
поталамо-гіпофізарної ділянки.

Регуляція секреції пролактину
Організм людини має низку захисних ін струментів, що дозво-

ляють вчасно зупи нити надлишкове утворення пролак тину. Гіпота-

Таблиця 1
Взаємозв’язок з ризиком розвитку раку доброякісних епітеліальних патологічних змін молочних залоз

Гістологічна категорія Відносний ризик

Непроліферативні патологічні зміни (кісти, слабковиражена гіперплазія) 1,0

Проліферативні патологічні зміни без атипії (склерозуючий аденоз, радіальний 
рубець, внутрішньопротокова папілома, фіброаденома)

1,3–1,9

Атипова гіперплазія:
за 5 років у 7% жінок розвинувся РМЗ

за 10 років у 13% жінок развинувся РМЗ
за 25 років у 30% жінок розвинувся РМЗ

3,9–13,0

Тканина чи функція Адаптивні зміни під час вагітності, дані експериментів

Молочна залоза, лактація Забезпечує проліферацію та диференціювання клітин молочної залози, секрецію молока

Поведінка матері Регулює поведінку, загострює материнський інстинкт (в експерименті на лабораторних тваринах)

Нейрогенез у 
дорослому віці

Підвищує нейрогенез у субвентрикулярній зоні материнського мозку під час вагітності.  
Відіграє роль у змінах настрою та поведінці після пологів

Обмін вуглеводів
Активує β-клітини підшлункової залози матері, спонукаючи їх синтезувати більше інсуліну, що 

запобігає гестаційному діабету. В материнських ткани нах під впливом пролактину зростає 
резистентність до інсуліну, що сприяє надходженню глюкози до плода

Регуляція апетиту
Підвищує апетит, у т. ч. поза вагітністю і в дослідах на лабораторних тваринах. Під час вагітності сприяє 

відкладанню жиру, а під час лакта ції – його мобілізації. Викликає лептинорезистентність у вагітних

Кістковий й кальцієвий 
гомеостаз

Активація рецепторів, розташованих на остеобластах і хондроцитах, мобілізує запаси кальцію  
для росту скелету плода і утворення молока. Стимулює кістковий метаболізм, покращує 

всмоктування кальцію в кишечнику

Репродукція
Пролонгує репродуктивний цикл, відповідає за лактаційну аменорею. Стимулює функцію  

жовтого тіла, необхідну для підтримування вагітно сті. Гіперпролактинемія викликає безпліддя, 
пригнічуючи овуляцію

Реакція на стрес
Знижує вираженість стресу на пізніх термінах вагітності й під час лактації (тим самим зменшує 

вплив глюкокортикоїдів на потомство). Діє, як анксіолітик

Секреція окситоцину
Завдяки наявності рецепторів до пролактину на клітинах, що синтезують окситоцин, стимулює 

пікові викиди цього гормону під час пологів і лактації

Таблиця 2
Біологічна багатофункціональність пролактину [6]
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ламічна регуляція секреції пролактину відрізняється від систем, що 
контролюють синтез інших гормонів. Вона не стимулююча, а інгі-
буюча і від бувається за механізмом зворотного зв’язку особливого 
типу – «короткої петлі». Тобто, підвищення концентрації пролак-
тину посилює утворення інгібую чого фактора – не пептидних гор-
монів, як у решти гормонів репродукції, а нейромедіатора дофаміну.

Лактотрофні клітини передньої долі гіпофіза теж досить 
незвичні: навіть без гіпоталамічної стимуляції вони здатні до 
самостійної електричної ак тивності, і саме цей факт пояснює 
висо кі рівні базальної секреції пролактину, а також переваж-
но інгібуючий регуля торний механізм і взаємозв’язок між за-
стійним збудженням ЦНС (стрес) та гіперпролактинемією.

Стимулюють утворення пролактину естрадіол, вазоінтести-
нальний пептид і тиреоліберин, а пригнічує, що вже та кож чітко 
доведено, лише дофамін – напряму контактуючи з рецепторами 
лактотрофних клітин гіпофіза та інгібу ючи синтез пролактину.

Щодо позагіпофізарної продукції цього гормону, то меха-
нізм її запуску не зав жди очевидний. Перелік тканин, здат них 
до локального синтезу пролактину, досить широкий: тимус, 
лімфовузли, селезінка, молочна залоза, шкіра, кіст ковий мозок, 
біометрій, плацента тощо.

Якими виявляться сигнали пролак тину – фізіологічними чи 
проканцерогенними [14], залежить як від за гального рівня гормону, 
так і від стану клітинного матриксу та рецепторів до цього гормону.

Відомо, що пролактин відіграє ключову роль у диферен-
ціюванні клітин молочної залози під час вагітності й експресії 
генів білків грудного молока. Протидіють мож ливому онко-
генному потенціалу пролак тину в період його максимальної 
секреції різні захисні фактори: наприклад, ядер ний фактор 
транскрипції 1-С2 (№1-С2), ген-супресор р53 призначені не 
допусти ти озлоякіснення активної проліферації та функціо-
нування молочної залози в період лактації [15].

Однак не у всіх тканинах існує подібна система захисту, 
та й у самих молочних залозах, на жаль, вона далеко не зав-
жди спрацьовує як належне – причи ни цієї «недосконалості» 
також надзви чайно цікавлять дослідників.

У контексті протиріч у біохімічних ефек тах пролактину осо-
бливо цікавим є гормон вазоінгібін, що вивчається від початку 

ХХІ ст. Він являє протеолітич но розщеплені фрагменти пролак-
тину, причому здатність взаємодіяти з ре цепторами до пролак-
тину він під час трансформації втрачає, зате може при гнічувати 
ангіогенез, звужувати просвіт і знижувати проникність пери-
феричних судин. У травні 2016 року була вста новлена захис-
на роль цього гормону щодо діабетичної ретинопатії [16], зате 
більш ранні дослідження яскраво доводять некорисність цього 
«дерива та» пролактину, підтверджуючи онкогенний потенціал 
для молочної залози, простати й інших органів-мішеней.

Антипролактинова стратегія
Шкода, та поки що розробка нових напрямів патогене-

тичної терапії гіпер- пролактинемії просувається досить по-
вільно. І нині справді ефективним методом боротьби з пухли-
нами, в т. ч. з РМЗ, на популяційному рівні досі можна вва-
жати лише грамотно органі зований діагностичний скринінг.

Проте клініцистам варто пам’ятати, що збільшення концентра-
ції пролакти ну понад 550 мОД/л (25 нг/мл) у двох послідовних 
пробах – підстава для медикаментозної корекції фітопрепаратами 
(наприклад, такими, що містять екстракт вітексу священного).

При доброякісних дисплазіях молоч них залоз акушер-
гінеколог має право застосовувати препарати різних груп: 
агоністи гонадотропін-рилізинг-гормо ну й дофаміну, пре-
парати для стимуляції овуляції, прогестагени та комбінова-
ні засоби, що регулюють цикл. Нормаліза ція менструальної 
функції знижує ризик виникнення нових випадків і прогре-
сування вже наявної фіброзно-кістозної мастопатії. У па-
цієнток з доброякісними дисплазіями молочних залоз (як 
із гіне кологічними захворюваннями, так і без них) однією з 
провідних стратегій ліку вання можуть стати фітопрепарати з 
до казовою базою їх ефективності.

Наприклад, Мастодинон® – препарат комбінованого 
складу, що містить екстракти кількох лікарських рослин, го-
ловним з яких є спеціальний екстракт вітексу священного 
BNO 1095, стандар тизований за вмістом циклічних дитер-
пенів, які обумовлюють дофамінергічну дію екстракту. Він 
показаний для корекції помірної гіперпролактинемії, для 
знижен ня симптоматики мастодинії, масталгії й фіброзно-

Рис. 3. Рівень пролактину і ризик розвитку РМЗ

Рис. 4. Зниження рівня пролактину через три місяці прийому 
Мастодинону

Рис. 5. Збільшення рівня проге стерону через три місяці 
прийому Мастодинону
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кістозної мастопатії, скорочен ня післяопераційних рециди-
вів вузло вих форм мастопатії [17]. Цей препарат продемон-
стрував свою користь і при недостатній функції жовтого 
тіла – нормалізує скорочену лютеїнову фазу, підви щуючи 
в цей період рівні прогестерону та його співвідношення з 
17β-естрадіолу [18, 19]. Більше того, відмі чено, що рослинні 
компоненти при тако му лікуванні зв’язуються з ендорфіно-
вими рецепторами, зумовлюючи досить поту жний проти-
тривожний ефект [19, 20]. На зниження інтенсивності болю в 
молочних залозах указали понад 70% пацієнток, які прийма-
ли Мастодинон® протягом 3 мі сяців, що зазначено у плацебо-
контрольованих клінічних дослідженнях [21,22].

Дослідження за участю 670 жінок (520 із доброякісними 
дисплазіями молочних залоз, 150 – група порівняння) пока-
зало, що курсове застосування ком плексного фітопрепарату 
до закінчення 12-го тижня терапії відновлює баланс метабо-

літів естрогенів за рахунок сти мулювання утворення в гор-
монозалежних тканинах антипроліферативного 2-ОНЕ1 і 
нормалізації співвідношення 2-ОНЕ1/16-a-ОНЕ1 на ко-
ристь першого, що забезпечує антиестрогеновий ефект [23]. 
У дослідженнях доведено, що Ма стодинон® забезпечує гор-
мональний гомеостаз – усуває надмірний вплив пролактину 
(рис. 4), підвищує рівень прогестерону, усуваючи відносне 
естрогенове домінування (рис. 5) [24].

Формування раціональної стратегії з будь-якого питання 
у сфері медицини має відбуватися на підґрунті даних дока-
зової медицини. Лише так можна ефек тивно допомогти па-
цієнткам і забезпечи ти обґрунтований тил для професійних 
рішень. В обговорюваній темі триває до слідницький пошук, 
з’являтимуться нові цікаві дослідження. Тож ми продовжує-
мо слідкувати за новинами, аби почуватися впевнено у при-
йнятті клінічних рішень!

Пролактин и заболевания молочной железы: 
новые данные
с.И. Жук

В статье говорится о функциях и роли пролактина в организме жен-
щины, освещены новые данные о патологической роли пролактина 
в генезисе развития рака молочной железы. Определены медицин-
ские стратегии, направленные на снижение уровня этого гормона.
Ключевые слова: пролактин, гиперпролактинемия, рак молочной 
железы.

prolactin and breast disease:  
new data
S.i. Zhuk

Functions and role of prolactin in a woman’s body, new data on 
the pathological role of prolactin in the genesis of breast cancer 
development. The medical strategies aimed at reducing the level of this 
hormone are outlined.
Key words: prolactin, hyperprolactinemia, breast cancer.
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