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Сучасні підходи до лікування мастопатій 
та корекції гіперестрогенних станів у жінок 
фертильного віку
Вл.В. Подольський, В.В. Подольський 
ДУ «Інститут педіатрії, акушерства та гінекології імені академіка О.М. Лук’янової НАМН України», м. Київ

Серед захворювань, які можуть призводити до ненастання вагітності та передчасного переривання планованої вагітності важливе 
місце посідають гіперестрогенні стани. Порушення синтезу метаболітів естрадіолу значною мірою впливає на розвиток мастопатії, 
гіперплазії ендометрія, зміни процесів імплантації заплідненої яйцеклітини, розлади процесів обміну речовин в організмі жінки та є 
фактором ризику розвитку онкологічних захворювань органів репродуктивної системи.
На сьогодні актуальність проблеми дисгормональних захворювань жіночої репродуктивної системи, у тому числі і грудних залоз, не 
викликає сумнівів. При цьому дисгормональні захворювання грудної залози є відображенням гормонального неблагополуччя всього 
жіночого організму та слугують підґрунтям для розвитку раку грудної залози. Основним методом лікування при дисгормональних 
процесах залишається замісна гормонотерапія. Однак на сьогодні існує альтернатива гормональним препаратам – негормональні фі-
тотерапевтичні комплекси, основою яких є біологічно активні речовини індол-3-карбінол, екстракт прутняка звичайного та поліфе-
ноли. Вони нормалізують метаболізм естрогенів, володіють антипроліферативною активністю, справляють антиоксидантний ефект, 
реалізують протипухлинну дію.
Ключові слова: репродуктивне здоров’я, мастопатія, передменструальний синдром, гіперплазія ендометрія, гіперестрогенія, гіперпролі-
ферація, індол-3-карбінол, дііндолметан, екстракт прутняка, ресвератрол.

Modern approaches to the treatment of mastopathy and correction of hyperestrogenic conditions in women 
of fertile age 
Vl.V. Podolskyi,  V.V. Podolskyi  

Among the diseases that can lead to miscarriage and premature termination of a planned pregnancy, hyperestrogenic conditions play an important 
role. The state of impaired synthesis of estradiol metabolites significantly affects the development of mastopathy, endometrial hyperplasia, 
impaired implantation of fertilized eggs, metabolic disorders in women and is a risk factor for cancer of the reproductive system.
To date, the urgency of the problem of hormonal diseases of the female reproductive system, including the mammary glands, is beyond doubt. In 
this case, dyshormonal diseases of the breast are a reflection of hormonal disorders of the entire female body and serve as a basis for the development 
of breast cancer. The main method of treatment for dyshormonal processes is hormone replacement therapy, but currently there is an alternative to 
hormonal drugs, which include non-hormonal phytotherapeutic complexes based on the biologically active substances indole-3-carbinol, barberry 
extract and polyphenols that normalize estrogen antiproliferative activity, have an antioxidant effect, implement antitumor action.
Keywords: reproductive health, mastopathy, premenstrual syndrome, endometrial hyperplasia, hyperestrogenism, hyperproliferation, indole-3-
carbinol, diindolmethane, barberry extract, resveratrol.

Современные подходы к лечению мастопатий и коррекции гиперэстрогенных состояний у женщин 
фертильного возраста
Вл.В. Подольский, В.В. Подольский

Среди заболеваний, которые могут препятствовать наступлению беременности и приводить к ее прерыванию, важное место занимают 
гиперэстрогенные состояния. Нарушение синтеза метаболитов эстрадиола в значительной степени влияет на развитие мастопатии, ги-
перплазии эндометрия, изменения процессов имплантации оплодотворенной яйцеклетки, расстройства процессов обмена веществ в ор-
ганизме женщины и является фактором риска развития онкологических заболеваний органов репродуктивной системы.
На сегодня актуальность проблемы дисгормональных заболеваний женской репродуктивной системы, в том числе и грудных желез, не 
вызывает сомнений. При этом дисгормональные заболевания грудной железы являются отражением гормонального неблагополучия 
всего женского организма и служат основой для развития рака грудной железы. Основным методом лечения при дисгормональных про-
цессах остается заместительная гормонотерапия. Однако сегодня существует альтернатива гормональным препаратам – негормональные 
фитотерапевтические комплексы, основой которых являются биологически активные вещества индол-3-карбинол, экстракт прутняка 
обыкновенного и полифенолы. Они нормализуют метаболизм эстрогенов, обладают антипролиферативной активностью, оказывают 
антиоксидантный эффект, реализуют противоопухолевое действие.
Ключевые слова: репродуктивное здоровье, мастопатия, предменструальный синдром, гиперплазия эндометрия, гиперэстрогения, ги-
перпролиферация, индол-3-карбинол, дииндолметан, экстракт прутняка, ресвератрол.

Стан репродуктивного здоров’я населення – один з най-
важливіших показників розвитку суспільства. Серед ба-

гатьох параметрів, що характеризують стан репродуктивного 
здоров’я, важливим є показник народжуваності. 

Показник народжуваності в Україні перейшов до нега-
тивного приросту, починаючи з 2013 року. Так, коефіцієнт 
народжуваності у 2012 році становив 1,53 дітей, народже-
них живими, на одну жінку, а у 2018 році цей показник 

знизився до 1,3. Такі самі тенденції спостерігаються і за 
кордоном [1, 2]. У Великій Британії, за даними Світово-
го Банку, у 2012 році показник народжуваності становив 
1,92, а у 2018 році – 1,68 дітей, народжених живими, на 
одну жінку. У таких умовах цінність настання вагітності, її 
збереження та народження здорової дитини значно зростає 
та виходить на перший план серед пріоритетних напрямків 
розвитку держави [3]. 
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Наявність військового конфлікту на сході нашої країни, 
дестабілізація вітчизняної економіки та світова пандемія 
коронавірусної хвороби негативним чином впливають як на 
економічну складову підтримання народження дітей, так і 
на репродуктивне і соматичне здоров’я українських жінок 
фертильного віку [2]. Важливими механізмами впливу на 
показники народжуваності в Україні є зниження материн-
ської перинатальної захворюваності та смертності, знижен-
ня рівня постнатальної смертності, контроль показників на-
стання непланованої вагітності. 

Серед захворювань, які можуть призводити до нена-
стання вагітності та передчасного переривання планованої 
вагітності, важливе місце посідають гіперестрогенні стани 
[4, 5]. Порушення синтезу метаболітів естрадіолу значною 
мірою впливає на розвиток дисгормональної патології ре-
продуктивних органів – зокрема, гіперплазії ендометрія, 
порушення процесів імплантації заплідненої яйцеклітини, 
мастопатії, порушення процесів обміну речовин в організмі 
жінки – та є фактором ризику розвитку онкологічних захво-
рювань [5].

Відомо, що естрогени як стрероїдні гормони розподі-
ляються та три типи: естрон (Е1), естрадіол (Е2) та естріол 
(Е3) і регулюють функцію органів репродуктивної системи, 
формування статури, пубертатний розвиток та настання 
вагітності [7]. Після синтезу естрогенів відбувається їхнє 
окиснення у печінці за допомогою групи ферментів цито-
хрому P450, а саме – ізоферменту CYP1A1 з утворенням 
2-гідроксіестрону та 2-гідроксилестрадіолу. 

Завдяки 2-гідроксіестрону відбувається зниження про-
ліферативної активності клітин [8]. При зв’язуванні естро-
генів з ізоферментом CYP1В1 утворюється 4-гідроксіе-
строн, а при зв’язуванні з ізоферментом CYP3A4 утворю-
ється 16-гідроксіестрон. Обидва ці метаболіти мають вплив, 
зворотний до впливу 2-гідроксіестрону [9]. Вони стимулю-
ють проліферативну активність клітин органів репродук-
тивної системи, зокрема, можуть бути причиною розвитку 
раку грудної залози. Висока активність 16-гідроксіестро-
ну також пов’язана із високою афінністю до рецепторів 
естрогенів. Формуючи нерозривний ковалентний зв’язок 
із рецептором, цей метаболіт більш активно проникає через 
мембрани клітин органів репродуктивної системи. 

Отже, співвідношення концентрації активних метабо-
літів естрогенів в органах-мішенях значною мірою характе-
ризує ризик розвитку гіперпроліферативних захворювань 
органів репродуктивної системи [10]. При кількості 2-гід-
роксіестрону вдвічі нижчій за кількість 16-гідроксіестрону 
ризик розвитку гіперпроліферативних захворювань буде 
мінімальним. 

На сьогодні актуальність проблеми дисгормональних 
захворювань жіночої репродуктивної системи, у тому числі і 
грудних залоз, не викликає сумнівів. Так, за даними канцер-
реєстру України за 2019 рік, дисгормональні захворювання 
грудної залози у жінок віком 25–50 років діагностували у 
близько 85–90% випадків (тобто у кожної жінки протягом 
життя можливий розвиток мастопатії). При цьому дисгор-
мональні захворювання грудної залози слугують підґрун-
тям для розвитку раку грудної залози [50].

Мастопатія – це стан, який характеризується порушен-
ням співвідношення епітеліального і сполучнотканинного 
компонентів, широким спектром проліферативних і регре-
сивних змін тканин грудної залози. В останні роки спосте-
рігається стійка тенденція до зростання захворюваності на 
мастопатію і простежується неухильна тенденція до омоло-
дження даного діагнозу [51, 52].

Розвиток тканини грудної залози забезпечується ско-
ординованою дією естрогенів, прогестерону, пролактину, 
гормону росту, андрогенів, тироксину. У той самий час по-

рушення нейрогуморального стану репродуктивного циклу 
призводить до активації гіперпроліферативних процесів у 
гормонозалежних органах і тканині грудної залози – мішені 
для стероїдних гормонів яєчників, пролактину, плацентар-
них гормонів та, опосередковано, гормонів інших ендокрин-
них залоз. Гіперестрогенія і порушення метаболізму естро-
генів – основна причина гормонозалежних гіперпроліфера-
тивних станів у жінок [53].

Згідно з останніми науковими публікаціями та реко-
мендаціями, основним методом корекції та профілактики 
гіперпроліферативних процесів у репродуктивний та пре-
менопаузальний періоди є замісна гормональна терапія. Од-
нак призначення замісної гормональної терапії обмежено 
певними протипоказаннями. Крім того, не всі жінки пого-
джуються на вживання гормонів у ці періоди життя. Оскіль-
ки до порушення балансу між чинниками, що стимулюють 
проліферацію та апоптоз і зумовлюють гіперплазію тканин, 
призводять не тільки гормони, але і фактори росту пухлин, 
прозапальні цитокіни, то на сьогодні гостро стає питання 
необхідності розроблення методів лікування, спрямованих 
на комплексну корекцію усього спектра патогенетичних ме-
ханізмів мастопатії у жінок різних вікових груп. 

Сьогодні існує альтернатива гормональним препара-
там, до яких належать негормональні фітотерапевтичні 
комплекси. Їхньою основою є біологічно активна речовина 
індол-3-карбінол, який впливає одночасно на декілька ла-
нок патогенетичних механізмів розвитку мастопатії [54]: 
	 метаболізм естрогенів (запобігання утворенню 16α-гідроксі-

естрону, який володіє канцерогенними властивостями); 
	 фактори росту і цитокіни, які стимулюють проліфера-

тивні процеси у тканинах грудної залози (пригнічення 
внутрішньоклітинної передачі сигналів проліфератив-
них факторів); 

	 регуляцію здатності клітин до апоптозу (стимуляція 
апоптозу у неопластичних клітинах). 

Окрім усього, наведеного вище, проблеми на рівні груд-
ної залози є відображенням гормонального неблагополуччя 
усього жіночого організму. Так, у 60–90% випадків міома 
матки, ендометріоз й інша подібна патологія поєднуються з 
доброякісними захворюваннями грудних залоз. 

Іншим важливим наслідком гіперестрогенних станів є 
порушення вуглеводного обміну [14, 30]. Існує як пряма, так 
і зворотна залежність між порушенням синтезу стероїдних 
гормонів та появою інсулінорезистентності. Збільшення маси 
тіла у жінок фертильного віку за рахунок жирової тканини 
призводить до появи альтернативного додаткового шляху 
ароматизації андростендіону у цитоплазмі зрілих адипоцитів 
в естрон, а потім – в естрадіол [15, 29]. Збільшення концен-
трації естрогенів у крові жінки може бути причиною зниження 
концентрації тестостерону та лютеїнізуючого гормону. 

Досить частою причиною такого порушення гормональ-
ного гомеостазу є синдром полікістозних яєчників. Гіпер-
естрогенні стани при синдромі полікістозних яєчників 
можуть супроводжувати атрезію фолікулів, а поєднання 
цього стану із метаболічним синдромом зумовлює постійне 
вироб лення естрогенів [16, 28]. Вплив збільшеної концен-
трації естрадіолу також активує пентозофосфатний шлях 
у клітинах печінки та жирової тканини, що спричинює під-
вищення вироблення інсуліну та підвищення активності 
глюкозо-6-фосфату дегідрогенази [17, 25]. 

Захисним механізмом клітини до настання інсуліноре-
зистентності є вироблення специфічного протеїну – сир-
туїну 1 [18, 27]. Цей протеїн знаходиться переважно у ядрі 
клітини, запускаючи реакції деацитилювання транскрип-
ційних факторів регуляції метаболізму клітини. Епігене-
тичний вплив цього протеїну описаний у формі пригнічен-
ня рекомбінації рибосомальної ДНК [19, 24]. Але основною 
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його перевагою є зниження активності клітин із високою ін-
сулінорезистентністю та підвищення чутливості клітин до 
інсуліну за рахунок деацетилювання транскрипційних фак-
торів, які регулюють метаболічні процеси, а саме – ядерних 
естрогенових рецепторів альфа та пероксисомальних рецеп-
торних комплексів [20]. 

Прямий зовнішній активатор сиртуїну 1 – речовина 
ресвератрол, яка є поліфенольним фітоалексином [21, 26]. 
Опосередкований вплив на продукування сиртуїну 1 ресве-
ратрол чинить завдяки підвищенню вироблення окисленої 
форми нікотинаміддинуклеотиду (НАД+), адже процес де-
ацетилювання сиртуїном відбувається за наявності НАД+ 
[22]. З іншого боку, ресвератрол стимулює вироблення ен-
дотеліальної NO-синтетази, яка справляє судинорозширю-
вальний ефект, що позитивно впливає на відновлення мета-
болічної активності клітин [23].

Ще одним проявом дисгормональних процесів в орга-
нізмі жінки є передменструальний синдром. На сьогодні ві-
домо, що цей стан не розвивається до початку менструаль-
ного періоду, у менопаузі та у жінок, які перенесли операцію 
з видалення обох яєчників. Тим не менш під час вагітності 
при високому рівні вироблення гормонів яєчників також не 
спостерігається симптомів передместруального синдрому 
[31]. Відсутність достатньої кількості досліджень, що під-
тверджують роль змін гормонального гомеостазу у виник-
ненні передменструального синдрому, змусила дослідників 
звернути увагу на активність метаболітів гормонів, зокрема 
прогестерону. 

Так, алопрегнанолон та прегнанолон є речовинами, які 
утворюються з прогестерону у клітинах головного мозку 
[32]. Ці речовини реагують з А-рецепторами гамма-аміно-
масляної кислоти на постсинаптичній мембрані ГАМК-
єргічних нейронів, які забезпечують реалізацію механізмів 
гальмування передачі імпульсів у центральній нервовій 
системі [33]. Цей вид рецепторів також тропний до вза-
ємодії із хімічними сполуками, що входять до складу анти-
депресантів. Структура рецептора є складним поєднанням 
протеїнових комплексів, які регулюють трансмембранний 
транспорт іонів, що, у свою чергу, впливає на характер змі-
ни мембранного потенціалу нервових клітин та особливості 
передачі нервових імпульсів, а отже, і на реакцію пацієнтки 
на передменструальний дисфоричний розлад [34]. 

Передменструальний синдром – це складний симптомо-
комплекс, який проявляється у другій фазі менструального 
циклу. Сукупність симптомів, що передують менструації та 
спричинюють зниження якості життя жінки, виділяють в 
окрему нозологію, а саме – передменструальний дисфорич-
ний розлад. Більшість клінічних настанов виділяють осно-
вними підходами до терапії передменструального синдрому 
зміну стилю життя, відмову від шкідливих звичок, зайняття 
спортом та боротьбу зі щоденним стресом [35]. Фармако-
терапевтичне пригнічення функції яєчників призначенням 
гормональної терапії або зменшення вираженості передмен-
струального дисфоричного розладу шляхом призначення 
інгібіторів зворотного захоплення серотоніну у клінічних 
настановах рекомендується лише у разі неефективності під-
ходів до зміни стилю життя. 

Зважаючи на результати досліджень щодо позитивного 
впливу лікування гормональних змін в організмі жінки пре-
паратами, які містять біофлавоноїди, важливим є визначен-
ня можливості застосування таких препаратів при лікуван-
ні передменструального синдрому та передменструального 
дисфоричного розладу [36].

За літературними даними, для визначення ефективності 
призначення препаратів та комплексів, які містять екстракт 
Vitex agnus-castus L. (прутняка звичайного) проведено 12 
подвійних сліпих рандомізованих досліджень [37–48]. Ре-

зультати цих досліджень демонструють однаковий ефект 
від лікування передменструального синдрому та передмен-
струальних дисфоричних розладів препаратами, які містять 
Vitex agnus-castus L., порівняно з агоністами рецепторів до-
фаміну та з інгібіторами зворотного захоплення серотоніну. 

Проведені дослідження щодо вивчення механізму дії 
Vitex agnus-castus L. встановили його взаємодію із мю-
опіоїдними рецепторами; дані щодо афінності цього опіоїд-
ного ліганду до опіоїдних рецепторів дельта і каппа різнять-
ся [38]. Найбільш добре вивченим є механізм пригнічення 
попередника циклічного аденозинмонофосфату – аденілат-
циклази та блокування кальцієвих каналів у пресинаптич-
ному нейроні, що зменшує транспорт через мембрану пре-
синаптичного нейрона глутамінової кислоти та подібних до 
неї медіаторів [39]. З іншого боку, опіоїдні мю-рецептори, 
активовані лігандом Vitex agnus-castus L., у постсинаптич-
ному нейроні активують калієві канали, що призводить до 
зміни потенціалу дії цієї клітини та гіперполяризації мемб-
рани [40]. Такий стан мембрани постсинаптичного нейрона 
зменшує кількість медіаторів болю, які можуть потрапити у 
цитоплазму постсинаптичного нейрона [41]. 

Отже, вплив Vitex agnus-castus L. на симптоми перед-
менструального синдрому та передменструального дисфо-
ричного розладу подібні до ефекту від ендогенного опіоїда 
β-ендорфіну [42]. Дія β-ендорфіну пов’язана з інігбуванням 
вивільнення гонадотропін-рилізинг-гормону в гіпоталаму-
сі, що у свою чергу пригнічує вивільнення лютеїнізуючого 
і фолікулостимулювального (ФСГ) гормонів з передньої 
долі гіпофіза, та впливом на вироблення естрогенів і про-
гестерону у клітинах яєчників [43].

Ураховуючи наведені вище дисгормональні та метабо-
лічні зміни у жіночому організмі, застосування сучасного 
фітокомплексу Індомірол-М може бути патогенетично об-
ґрунтованим для пацієнток, які страждають від дисгормо-
нальної патології та мають протипоказання або упереджен-
ня до застосування гормональних методів лікування. 

До складу Індоміролу-М входять: 150 мг 3,3’-дііндоліл-
метану, 50 мг індол-3-карбінолу, 100 мг екстракту прутняка 
звичайного і 25 мг ресвератролу. 

Активний метаболіт індол-3-карбінолу 3,3’-дііндоліл-
метан у дослідах на клітинних лініях онкологічних клітин 
демонструє антипроліферативний ефект, зіставний з дією 
цитостатичних препаратів [7, 11, 12]. Результати досліджень, 
проведених на клітинних лініях лабораторних тварин, свід-
чать про антипроліферативний ефект цієї речовини як у гор-
монозалежних, так і у гормононезалежних пухлинах [13]. 

Саме вплив індол-3-карбінолу та дііндолілметану норма-
лізує метаболізм естрогенів шляхом збільшення кількості так 
званого хорошого естрогену – 2-гідроксі естрону та зменшен-
ня кількості «агресивного» естрогену – 16α-гідроксіестрону, 
який зумовлює надмірну проліферацію. Окрім цього, у чис-
ленних дослідженнях доведено, що дані сполуки селектив-
но зв’язуються з естрогеновими β-рецепторами, інгібують 
α-рецептори естрогенів, чинять антипроліферативну дію, 
справляють антиоксидантний ефект, реалізують проти-
пухлинну активність. Іншою перевагою дііндолілметану є 
те, що цей компонент не потребує додаткового метаболіч-
ного перетворення в організмі жінки та позитивно впливає 
на зниження атипової проліферативної активності клітин 
органів репродуктивної системи, а його комбінація з індол-
3-карбінолом дає можливість пролонгувати антипроліфера-
тивний ефект. 

Наступним важливим компонентом препарату Індомірол-М 
є екстракт прутняка звичайного, який має доведений ефект при 
передменструальному синдромі, мастопатії та інших гіперпролі-
феративних станах, оскільки нормалізує рівень статевих гормо-
нів, знижує продукування пролактину. 
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Ключовою відмінністю препарату Індомірол-М від інших 
фітокомплексів є наявність ресвератролу, який є потужним 
природним антиоксидантом, потенціює антипроліферативну 
та антиоксидантну дію індол-3-карбінолу, справляє проти-
пухлиний ефект шляхом пригнічення неоангіогенезу [49] та 
володіє протизапальними властивостями за рахунок блокади 
медіатора запалення PGE2.

Усе зазначене вище робить Індомірол-М сучасним інно-
ваційним комплексом, який нормалізує метаболізм естрогену, 
рівень пролактину, володіє антипроліферативними та антиокси-
дантними властивостями. Важливим є те, що цей фітокомплекс 

містить тільки природні компоненти, які вироблені зі стандар-
тизованих рослинних екстрактів EUSA-Франція відповідно до 
міжнародних стандартів ISO/HACCP. Індомірол-М може бути 
ефективним при лікуванні циклічних масталгій та мастодемії, 
застосовується залежно від вираженості клінічних симптомів від 
одного до двох вживань на добу по 1 капсулі протягом 3–6 міс. 

Наш досвід свідчить про те, що Індомірол-М може з успі-
хом використовуватись і при інших патологічних станах у 
гінекології, таких, як дисплазія шийки матки, ендометріоз та 
аденоміоз, лейоміома матки та кісти яєчників, передменстру-
альний синдром.
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