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Аннотация. Актуальность изучения сочетанной доброкачественной патологии 

матки и молочных желез обусловлена общими этиологией, патогенезом, клиникой и 

факторами риска развития заболеваний. Высокая вероятность рецидивирования 

гиперпластических процессов после отмены стандартной гормонотерапии диктует 

необходимость в изучении новых средств - природных фитохимических веществ, 

обладающих опухолеспецифической эпигенетической активностью. EGCG и I3C 

вовлечены во все процессы, которыми характеризуется гиперпластический рост тканей, и 

могут быть использованы в качестве дополнительной терапии, а также для профилактики 

возникновения патологии в репродуктивных органах. В статье представлены последние 

данные по использованию EGCG и I3C в схемах комплексного лечения заболеваний, в 

основе которых лежит гиперпластический синдром. 
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Abstract. The relevance of the study of combined benign pathology of the uterus and 
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The high probability of recurrence of hyperplastic processes after the standard hormone therapy 

dictates the need for the study of new means - natural phytochemical substances with tumor-

specific epigenetic activity. EGCG and I3C are involved in all processes that are characterized 

by hyperplastic tissue growth, and can be used as additional therapy, as well as to prevent the 

occurrence of pathology in the reproductive organs. The article presents the latest data on the use 
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Гиперпластический синдром в гинекологии - комплекс морфологических 

изменений в тканях-мишенях, характеризующийся избыточной, контролируемой 

пролиферацией клеток неопухолевой природы в виде гиперплазии, метаплазии и 

регенерации, без клеточной атипии, с сохранением нормальной гистоструктуры тканей 

[1]. 

К заболеваниям, которые включает понятие «гиперпластический синдром» в 

гинекологии, относят: миому матки, гиперпластические процессы в эндометрии, 

эндометриоз, дисгормональные заболевания молочных желез.  

Высокая распространенность сочетанных пролиферативных заболеваний матки и 

молочных желез обусловлена общностью этиологии, патогенеза, схожими факторами 

риска. Миома матки и аденомиоз сочетаются в 80-85% случаев [2]. Гиперплазия 

эндометрия сочетается с миомой матки и аденомиозом в 38-70 % случаев [3]. Для женщин 

с сочетанной пролиферативной патологией описаны общие свойства: поздний 

репродуктивный или пременопаузальный возраст; генетические нарушения; 

внутриматочные хирургические вмешательства; повышенный или ацикличный уровень 

фолликулостимулирующего гормона и/или пролактина; изменения в рецепторной 

активности тканей-мишеней, преобладание β-рецепторов эстрогена и В- типа рецепторов 

прогестерона в эндометрии и миометрии; неблагоприятное воздействие внешних 

факторов среды (курение, стресс, депрессия) [4]. 

Миома матки является часто встречающейся гинекологической патологией. В 

позднем репродуктивном возрасте 70-80% женщин имеют миому матки, 35-40% женщин 

имеют клиническую симптоматику, снижающую качество жизни [5,6]. Несмотря на 

широкое распространение миомы матки в общей популяции женщин, тонкости 

этиопатогенеза на данный момент до конца не изучены. Согласно современным данным, 

рост миомы матки происходит в результате появления клона опухолевых клеток на фоне 

сложных взаимодействий половых гормонов и их рецепторов в опухолевой ткани, в 

окружающем миометрии, ангиогенных факторов роста и цитокинов. В многочисленных 

экспериментальных и клинических исследованиях показано, что эстрогены и прогестерон 

являются основными митогенными факторами [7]. Модулирующее действие половых 

гормонов на рост миоматозных узлов реализуется при участии ростовых факторов: 

инсулиноподобного фактора роста, эпидермального фактора роста и трансформирующего 

фактора роста β. Также в развитии миомы матки важная роль принадлежит нарушениям 

апоптоза клеток и генетическим мутациям (гены IRS1, COL4A1, COL4A2 и др.) [6,8]. 

В основе патогенеза эндометриоза лежит избыточная пролиферация клеток 

эндометрия на фоне системной иммуносупрессии, сопровождаемая усилением 



ангиогенеза и локальной воспалительной реакцией. Патогенетические звенья 

эндометриоза включают: активацию провоспалительных процессов на фоне иммунного 

дисбаланса; изменение экспрессии и соотношения гормональных рецепторов; локальную 

гиперэстрогению и дисбаланс ферментных систем; резистентность к прогестерону; 

снижение апоптоза; неоангиогенез и нейрогенез, что объясняет выживание 

эндометриоидных клеток, инфильтративный рост, инвазию в окружающие ткани с 

последующей их деструкцией и распространение поражений. Для эндометриоза 

характерно снижение антиоксидантных реакций в условиях оксидативного стресса и 

хроническая воспалительная реакция [4,9].  

Также доброкачественная избыточная пролиферация клеток, обусловленная 

обратимыми нарушениями регуляции клеточного цикла, характерна для гиперплазии 

эндометрия, в результате чего повышается соотношение железы/строма по сравнению с 

нормальной тканью [3]. 

Для дисгормональных заболеваний молочных желез характерно повышение 

клеточной пролиферацией, снижение апоптотической активности и воспалительный 

процесс вследствие нарушения ритма секреции гонадотропных гормонов, гормонального 

дисбаланса. Эстрогены вызывают пролиферацию протокового альвеолярного эпителия и 

стромы, что приводит к обтурации протоков и формированию кист. Прогестерон 

противодействует этим процессам, обеспечивает дифференцировку эпителия и 

прекращение митотической активности [10]. 

Таким образом, общими молекулярными механизмами внутриклеточных 

пролиферативных процессов при гиперпластическом синдроме являются: выраженный 

пролиферативный потенциал; увеличение ароматазной активности; устойчивость к 

апоптозу; системная иммуносупрессия; усиленный ангиогенез; локальная воспалительная 

реакция.  

Существует множество исследований с применением гормональных препаратов 

различных групп для терапии гиперпластических процессов в гинекологии, в основе 

применения которых лежит гормональная модуляция патологических процессов 

(агонисты гонадотропин-рилизинг гормона, гестагены, селективные модуляторы 

рецепторов прогестерона). Результаты этих исследований в большинстве своем 

демонстрируют положительный лечебный эффект. Но также свидетельствуют и о высокой 

частоте рецидивов заболеваний после прекращения лечения [11,12].   

Суть гормональной терапии состоит в создании у пациенток «полноценной 

второй фазы» менструального цикла, в замещении естественного менструального цикла 

искусственным или в развитии у пациенток состояния «псевдобеременности» (эстроген-
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гестагены; гестагены), или «псевдоменопаузы» (антигонадотропины), или 

«медикаментозной гипофизэктомии» (агонисты гонадотропин-релизинг-гормона). При 

этом следует отметить, что ни один препарат не устраняет морфологического субстрата 

ни одной из форм пролиферативных процессов в матке [5,11,13].  

Положительный эффект гормонотерапии в отношении гиперпластических 

процессов в репродуктивной системе, а также отмеченная возможность их рецидива после 

прекращения лечения, свидетельствуют о том, что пролиферативный потенциал клетки не 

закреплен в ее геноме, а является продуктом эпигеномных «функциональных» сдвигов, не 

связанных с активацией онкогенов. По данным академика Ашрафяна Л.А. и профессора 

Киселева В.И., современная гормонотерапия позволяет блокировать течение хронического 

процесса, но при отмене препарата почти 65% женщин возвращаются к исходному 

состоянию. Добиться клинических изменений и успеха в лечении без воздействия на 

эпигенетическую программу практически невозможно [1,10,14,15]. 

В настоящее время доказано, что спектр генной экспрессии меняется на 

протяжении жизни человека под воздействием эпигенетических факторов. Факторы, 

«выключающие» и «включающие» гены (эпигенетические модификации), могут иметь 

различную природу: воспаление, стресс, неблагоприятная экологическая обстановка (в 

том числе воздействие некоторых канцерогенов), нарушения питания. Эти факторы 

способны изменять ферментативные системы ДНК клетки. Основными эпигенетическими 

механизмами являются: ДНК-метилирование, модификация белков гистонов, 

замалчивание микро-РНК. В результате эпигенетических изменений наблюдаются 

изменения в клетках: ингибирование ферментов детоксикации; ингибирование генов-

супрессоров опухолей; изменения в работе сигнальных рецепторов и транскрипционных 

факторов, апоптоз генов, ответственных за репарацию ДНК [8,14,15]. 

В различных эпигенетических лабораториях мира активно продолжаются работы 

по изучению функционирования генов при различных заболеваниях. Доказано, что 

аномалии метилирования ДНК играют значительную роль в возникновении и развитии 

миомы матки, доброкачественных заболеваний молочных желез, рака молочной железы 

[8,16]. Также в развитии аденомиоза в качестве ключевого этиологического фактора 

рассматриваются эпигенетические модификации генов, которые приводят к нарушению 

уровня половых стероидов и экспрессии их рецепторов на локальном уровне. 

Эпигенетические модификации коррелируют с выраженностью симптомов заболевания, с 

резистентностью к гормонотерапии и прогрессией заболевания [17,18,19,20]. 

Отсутствие полного клинического эффекта от гормонотерапии, высокая 

вероятность рецидивирования пролиферативных процессов в репродуктивных органах, а 



также отсутствие средств профилактики диктует необходимость в разработке и изучении 

новых средств для лечения гиперпластического синдрома в гинекологии. 

В связи с этим, значительный интерес представляют результаты исследования 

применения природных фитохимических веществ, обладающих опухолеспецифической 

эпигенетической активностью. Доказано, что растительные фитохимические вещества 

способны влиять на эпигенетические изменения путем модуляции активности или 

экспрессии ДНК-метилтрансфераз, гистоновых модифицирующих ферментов и 

микроРНК [20,21,22,23].  

Среди фитохимических препаратов наиболее широко обсуждаются в литературе 

полифенолы – химические водорастворимые соединения растительного происхождения, 

характеризующиеся наличием нескольких фенольных групп. Всего насчитывают более 

500 видов полифенолов. На данный момент широко изучена активность полифенолов при 

таких заболеваниях, как рак [24,25], диабет [26], воспаление [27], ожирение [2], 

нейродегенеративные расстройства [28], бактериальные и вирусные инфекции [29], 

сердечно-сосудистые заболевания [30].  

Одним из интересных и перспективных полифенолов на сегодняшний день 

является эпигаллокатехин-3-галлат (EGCG). В многочисленных рандомизированных 

клинических исследованиях показано, что EGCG обладает сильным антиоксидантным 

действием и выраженным антипролиферативным эффектом, тормозит неоангиогенез. 

Эпигенетическое действие EGCG основано на его способности восстанавливать 

активность генов-супрессоров опухолевого роста посредством специфического 

ингибирования ДНК-метилтрансферазы при взаимодействии с участком активного центра 

данного фермента. Антипролиферативное действие EGCG осуществляется путем 

блокировки цитокинов Il-8, TNF-α, вовлеченных в процесс воспаления и пролиферации. 

Исследования EGCG свидетельствуют о его активности в отношении инвазивных свойств 

матриксных металлопротеиназ, что способствует снижению скорости клеточной инвазии, 

и может быть использовано при лечении не только опухолевых заболеваний, но и 

состояний, сопровождаемых избыточной клеточной пролиферацией [9,20]. 

Выраженная антиоксидантная активность EGCG доказана в многочисленных 

исследованиях in vitro и in vivo, проявляется в здоровых и опухолевых клетках за счет 

увеличения активности антиоксидантных ферментов и снижения выработки 

гидроксильных радикалов [31]. 

Согласно базе данных содержания полифенолов в продуктах питания (Phenol-

Explorer-Database on phenolic contents in food) EGCG содержится: в зеленом чае – 27,16 



мг/100мл; в черном чае – 9,12 мг/100мл; в авокадо – 0,15 мг/100г; в киви – 0,08 мг/10г; в 

функдуке – 1,10мг/100г. 

Среди нетоксических веществ с эпигенетической активностью также широко 

изучен in vivo и in vitro индол-3-карбинол (I3C). 

Индол-3-карбинол - фитохимический препарат, присутствующий в крестоцветных 

овощах (брокколи, цветная капуста, горчица, редиска). I3C, являясь метаболическим 

предшественником 3,3-дииндолилметана (DIM), оказывает деметилирующую активность, 

а также ингибирующую активность в отношении гистон-деацетилаз, тем самым оказывая 

высокую избирательную противоопухолевую активность в отношении многих типов 

клеток. I3C снижает активность клеточной пролиферации за счет конкурентного 

связывания с эстрогеновыми рецепторами на органах-мишенях и снижения активности 

эстрогеновых рецепторов в гормончувствительных тканях. DIM подавляет синтез 

эндотелиального фактора роста и фактора некроза опухоли, индуцирует апоптоз. Индол-3-

карбинол также блокирует цитокиновые сигнальные механизмы, стимулирующие 

пролиферацию в тканях, посредством подавления сигнальных каскадов от 

соответствующих рецепторов. Основное свойство I3C, придающее ему 

антипролиферативный эффект, состоит в его способности восстанавливать нормальный 

баланс гидроксипроизводных эстрогена (слабого эстрогенового агониста 2-

гидроксиэстрона (2-ОНЕ1) и агрессивного метаболита — 16а-гидроксиэстрона (16а-

ОНЕ1)). 16а-ОНЕ1 способен значительно пролонгировать эстроген-зависимый 

пролиферативный сигнал, а также вызывать опосредованные эстрогенами 

генотоксические повреждения наследственного аппарата. В ходе ряда 

рандомизированных клинических исследований  на широкой выборке пациентов было 

показано, что после трехмесячного курса регулярного приема I3C в ежедневной дозе 300-

400 мг у 85% женщин из основной опытной группы статистически достоверно 

улучшалось соотношение гидроксиметаболитов эстрогена 2-ОНЕ1/16а-ОНЕ1, причем 

данный эффект сохранялся на протяжении нескольких месяцев после отмены препарата. 

При этом долговременный прием I3C не вызывал каких-либо отрицательных побочных 

эффектов [32,33,34]. 

Таким образом, EGCG и I3C вовлечены во все процессы, которыми 

характеризуется гиперпластический рост тканей, и могут быть использованы в качестве 

дополнительной терапии, а также для профилактики возникновения патологии в 

репродуктивных органах. 



Возможность и обоснованность применения препаратов, содержащих EGCG и 

I3C, при гиперпластическом синдроме в гинекологии доказана в научных публикациях 

последних лет. 

В литературе опубликован ряд работ, посвященных исследованию влияния 

применения EGCG при миоме матки. Результаты свидетельствуют о том, что назначение 

EGCG в дозе 800 мг в сутки в течение 4 месяцев подавляет пролиферацию и активирует 

апоптоз в клетках миомы, тем самым уменьшая размер опухоли и клиническую 

симптоматику заболевания. При этом авторами отмечена хорошая переносимость 

препарата. В клетках миомы матки EGCG ингибирует пролиферацию, опосредованную 

ростовыми факторами, подавляет воспаление, индуцирует апоптоз через систему Bax-Bcl, 

ингибирует ангиогенез путем снижения экспрессии сосудисто-эндотелиального фактора 

роста, обладает антиоксидантным действием [7, 13,35]. 

По данным Matsuzaki S. с соавт. (2014) EGCG может использоваться для лечения 

и профилактики эндометриоза за счет своего выраженного антифибротического, 

антипролиферативного действия, что проявляется в уменьшении инвазии и миграции 

эндометриальных клеток [36]. В работе Chen Y. c соавт. (2013) показано, что EGCG 

уменьшает инфильтрацию миометрия, снижает сократительную активность матки, 

снимает болевой синдром при эндометриозе. Действие EGCG и I3C основано на снижении 

эстроген-стимулированной активации, пролиферации и экспрессии VEGF клеток 

эндометрия [37,38]. 

Результаты ряда исследований указывают на благоприятное влияние EGCG при 

метаболическом синдроме, который часто является сопутствующей патологией у женщин 

с гиперпластическими процессами в репродуктивных органах. Прием EGCG в дозе 379 мг 

в сутки на протяжении 12 недель значимо снижает уровень глюкозы в крови, содержание 

общего холестерина и концентрацию липопротеидов низкой плотности, индекс массы 

тела и артериальное давление [27,26,39,40]. 

Результаты, опубликованные Martín-Ruiz A (2018) свидетельствуют о том, что 

прием I3C уменьшает пролиферацию и усиливает апоптоз опухолевых клеток в 

экспериментальной модели воспалительного рака молочной железы. Применение I3C и 

EGCG при доброкачественных дисгормональных заболеваниях молочных желез обладает 

доказанным профилактическим эффектом в отношении возникновения рака молочной 

железы [16,31,33]. 

Также давно известен факт противовирусного и иммуномодулирующего действия 

I3C в отношении вируса папилломы человека, что обосновывает его применение при 

поражениях шейки матки с доказанной эффективностью [41]. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mart%C3%ADn-Ruiz%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29866056


При совместном применении EGCG потенцирует действие I3C, что обусловлено 

комплексным воздействием данных веществ на максимальное количество звеньев 

патогенеза гиперпластических и опухолевых процессов в репродуктивной системе: 

воспаление, пролиферация, ангиогенез, апоптоз, метилирование генов-супрессоров 

опухолевого роста.  

Без сомнения, гормонотерапия остается основным методом лечения 

гиперпластических процессов в гинекологии, однако большая доказательная база 

показывает, что включение EGCG и I3C в схемы комплексного лечения заболеваний, в 

основе которых лежит гиперпластический синдром, позволяет существенно снизить риск 

рецидивов и тем самым повысить эффективность лечения.  

В 2018 году на фармацевтическом рынке Республики Беларусь появился новый 

препарат «Миомин» (производство  «Complete-Pharma Europe», Финляндия), в состав 

которого входит индол-3-карбинол 100 мг и эпигаллокатехин-3-галлат 150 мг. Уникальное 

сочетание действующих веществ с хорошей переносимостью и высоким уровнем 

безопасности заслуживает особого внимания врачей акушеров-гинекологов. 

Данный препарат следует назначать  женщинам в комплексном терапевтическом 

лечении аденомиоза, миомы матки и гиперплазии эндометрия без атипии, при 

доброкачественных заболеваниях молочных желез, а также для профилактики рецидивов 

указанных заболеваний после хирургического лечения. 
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