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INDOL-3-CARBINOL IN THE TREATMENT OF BENIGN BREAST DISORDERS
E.T. Zulkarnayeva1, R.H. Hakimova1, Ye.A. Lapan2, I.L. Blagodetelev3

1Republic clinical oncology dispensary; 2Municipal policlinic №43; 3Policlinic of Municipal clinical hospital №21, Ufa

123 patients with various forms of fibrocystic mastopathy (n=114) and fibroadenoma of mammry gland (n=9) were enrolled into the study.

Indol-3-carbinol (indinol, Close corporation «Mirax-Pharma») was administered in the dose of 300—400 mg per day for 3—6 months.

Disappearance of complaints to pain was observed in 35% of patients after 3 months of therapy and in 63% — after 6 months of therapy.

Objective signs of fibrocystic mastopathy completely regressed in 9% of patients after 3 months of therapy and in 16% — after 6 month of

therapy. Overall considerable improvement of condition or complete cure was seen in 55% of patients after 3 month of treatment and in

92% — after 6 months of therapy. Thus, indinol is highly effective and safe agent for treatment of different types of mastopathy.



Введение

В настоящее время в России различные патологи-

ческие состояния молочных желез выявляются в 60%

случаев у пациенток старше 40 лет и в 25% — моложе 30

лет. При этом диффузная форма фиброзно-кистозной

мастопатии (ФКМ) наблюдается у 50% из них, узловые

формы мастопатии — у 20%, а фиброаденомы — в 18%

случаев [1].

Как было установлено в ряде эпидемиологических

исследований, рак молочной железы встречается в 3—5

раз чаще на фоне доброкачественных заболеваний мо-

лочных желез и в 30—40 раз чаще — при узловых формах

мастопатии с атипичной пролиферацией эпителия мо-

лочных желез. В связи с этим доброкачественные забо-

левания молочных желез представляют огромный инте-

рес для врачей как возможный фон возникновения рака

молочных желез [2].

По определению ВОЗ, мастопатия — фиброзно-ки-

стозная болезнь, характеризующаяся нарушением соотно-

шения эпителиального и соединительнотканного компо-

нентов и широким спектром пролиферативных и регрес-

сивных изменений тканей молочной железы. Гиперплазия

тканей молочной железы имеет достаточно сложную кар-

тину, что, очевидно, связано с разнообразием патогенети-

ческих механизмов развития мастопатии [3]. Данная пато-

логия является в большинстве случаев гормонально-зави-

симым заболеванием [2]. Однако она всегда связана и с на-

рушением регуляции пролиферативных процессов в ткани

молочной железы, обусловленным дисбалансом продук-

ции факторов роста и цитокинов [4]. Нарушение баланса

между факторами, стимулирующими пролиферацию

и апоптоз, приводит к гиперплазии тканей. Поскольку

к этим факторам относятся не только гормоны, но и такие

цитокины, как EGF, TNF, VEGF, IL-1 [3], то очевидной

представляется необходимость разра-

ботки методов лечения, направлен-

ных на комплексную коррекцию все-

го спектра патогенетических меха-

низмов мастопатии [2]. С этой целью

нами было проведено клиническое

исследование эффективности и безо-

пасности препарата индинол в лече-

нии различных форм мастопатии.

Действующее вещество препарата —

индол-3-карбинол — обладает спо-

собностью оказывать влияние одно-

временно на несколько патогенети-

ческих механизмов развития масто-

патии. К мишеням воздействия ин-

динола относятся:

1) метаболизм эстрогенов

(индол-3-карбинол препятствует

образованию 16α-гидроксиэстрона,

обладающего канцерогенными

свойствами [5, 6]);

2) факторы роста и цитоки-

ны, стимулирующие пролиферацию

тканей молочной железы (индол-3-карбинол подавляет

внутриклеточную передачу сигналов пролиферативных

факторов [7]);

3) регуляция способности клеток к апоптозу (ин-

дол-3-карбинол стимулирует апоптоз в опухолевых

клетках [8]).

Материалы и методы

В исследование были включены 123 пациентки с ус-

тановленным диагнозом ФКМ (n=114) или фиброадено-

мы (n=9). Наиболее распространенным вариантом ФКМ

была мастопатия с преобладанием кистозного компонен-

та, установленная у 54 больных. У 46 пациенток диагно-

стирована мастопатия с преобладанием железистого ком-

понента. У 12 больных выявлена узловая или диффузно-

узловая мастопатия (наличие одного или нескольких уз-

лов на фоне диффузного уплотнения ткани молочной же-

лезы). Пациентки с узловой ФКМ от оперативного лече-

ния отказались до включения в исследование. Средний

возраст больных составил 39,9±10,3 года. Индинол назна-

чался в дозировке по 2 капсулы 2 раза в день (при массе

тела > 60 кг) или по 1 капсуле 3 раза в день (при массе те-

ла < 60 кг). Длительность курса лечения — 3—6 мес. Пер-

вый контрольный осмотр проводился через 3 мес после

начала лечения. При достижении значительного улучше-

ния или излечения в этом случае препарат отменялся

(n=51), в противном случае лечение продолжалось до 6

мес (n=72). Подобное разделение было предпринято для

изучения возможности применения различных по дли-

тельности курсов лечения. В качестве объективного кри-

терия состояния объемных образований (узлов, опухолей

и кист) проводились ультразвуковое исследование (УЗИ)

молочных желез и маммография. До включения в иссле-

дование через 3 и 6 мес пациентки оценивали уровень бо-

ли в молочных железах по 10-балльной шкале.

Рис. 1. Исчезновение масталгии (0—1 балл из 10) у пациенток к концу курса лечения
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Результаты и обсуждение

Побочные эффекты от проводимой терапии были

выражены у 3 (2,4%) больных: у 2 пациенток — боли в эпи-

гастрии и у 1 — диарея. Данные нежелательные явления не

потребовали отмены препарата, поскольку прошли через

несколько дней на фоне применения симптоматической

терапии. Столь низкий процент побочных эффектов ука-

зывает на хорошую переносимость индинола. 

Применение препарата дало значительный эффект

на субъективные проявления ФКМ. Исчезновение жалоб

на боли было отмечено у 35% больных за 3 мес и у 63% —

за 6 мес (рис. 1). При этом наилучший эффект наблюдался

у пациенток с узловой и диффузно-узловой формой мас-

топатии — полная ликвидация болей

в молочной железе в 83% случаев

(в течение 6 мес лечения). В среднем

медиана интенсивности болей, изме-

ряемая по 10-балльной шкале, у всех

больных снизилась от 5 до 2 баллов

через 3 мес лечения и до 1 балла — че-

рез 6 мес (отличия статистически зна-

чимы, тест Фридмана, p<0,00001).

Различное по степени облегче-

ние масталгии отметили 84% всех

пациенток в течение 3 мес и 89% —

за 6 мес (рис. 2). Наилучшие резуль-

таты были зафиксированы у пациен-

ток с диффузной мастопатией с пре-

обладанием железистого компонен-

та — 93 и 100% соответственно.

Выделения из соска выявлены

у 9 (7,1%) больных до лечения.

У всех из них выделения прекрати-

лись к концу курса лечения.

Наиболее важным для оценки

эффективности препарата было изу-

чение влияния Индинола на объек-

тивные признаки ФКМ. С этой целью

при наличии диффузной мастопатии

с преобладанием железистого компо-

нента учитывалось уменьшение числа

уплотнений (пальпаторно), в случае

развития ФКМ с преобладанием кис-

тозного компонента — числа кист (по

данным УЗИ), при узловой и диффуз-

но-узловой мастопатии — числа ко-

личества узлов (пальпаторно и по дан-

ным маммографии), в случае наличия

фиброаденом — числа опухолей

(пальпаторно и по данным УЗИ). 

Различная степень регресса

объемных образований установлена

у 38% пациенток после 3 мес лечения

и у 56% — после 6 мес лечения. Час-

тичный регресс уплотнений у боль-

ных ФКМ с преобладанием желези-

стого компонента наблюдался у 45%

пациенток после 3 мес лечения и у 71% — после 6 мес ле-

чения; уменьшение числа — у 44 и 59% больных соответ-

ственно. Фиброаденома подверглась частичному регрес-

су у 3 из 9 пациенток после 3-месячного курса лечения. 

Объективные признаки мастопатии отсутствовали

у 9% пациенток после 3 мес лечения и у 16% — после 6

мес лечения (рис. 3). 

Наилучшая эффективность по критерию полного

исчезновения объективных признаков заболевания имела

место у больных ФКМ с преобладанием железистого ком-

понента: в 16% случаев за 3 мес и в 21% — за 6 мес приема

индинола. Отмечено менее эффективное влияние Инди-

нола на такое проявление мастопатии, как узлы при узло-

Рис. 2. Уменьшение масталгии у пациенток к концу курса лечения
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Рак молочной железы (РМЖ) — наиболее часто

встречающийся вид злокачественных новообразова-

ний у женщин. Ежегодно регистрируется более 1 млн

вновь заболевших РМЖ женщин и свыше 400 тыс. —

умирают от этого заболевания. Частота развития РМЖ

увеличивается с возрастом: 3/4 пациенток с этим диаг-

нозом имеют постменопаузальный статус, из них при-

мерно у 80% в опухоли присутствуют рецепторы гор-

монов [1].

Адъювантное гормональное лечение РМЖ 

у женщин в пременопаузе

Современные исследования, посвященные ис-

пользованию адъювантной эндокринотерапии, доказа-

ли возможность гормонального воздействия в различ-

ных клинических ситуациях.

У женщин моложе 50 лет в случае удаления яични-

ков — хирургическим методом или посредством облуче-

ния, без использования химиотерапии (ХТ) — наблюда-

вых и диффузно-узловых формах: полный регресс узлов

произошел у 1 (11%) из 9 больных после 3 мес лечения

(при отсутствии регресса в течение 3 мес лечение далее не

продолжалось). 

В целом у пациенток с диффузными формами ФКМ

субъективное улучшение состояния или полное исчезно-

вение жалоб зафиксированы в 85% случаев после 3-ме-

сячного курса лечения и в 90% — после 6 мес терапии,

а объективное улучшение — в 44% больных после 3-ме-

сячного курса лечения и в 63% — после 6-месячного. По-

лученные в настоящем исследовании результаты согласу-

ются с известными ранее данными [9]. 

Отсутствие побочных эффектов в сочетании с дос-

таточно высокой эффективностью позволяет рекомендо-

вать Индинол в качестве одного из средств первого ряда

в лечении ФКМ. Особо хотелось бы отметить способ-

ность препарата положительно влиять на уплотнения

и узлы в молочных железах, подтвержденную данными

объективных исследований. Индинол может быть реко-

мендован для длительной терапии пациенток при отказах

от оперативного лечения узловой формы ФКМ. Таким

образом, препарат является высокоэффективным и безо-

пасным при длительном применении средством лечения

различных форм мастопатии.
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Л И Т Е Р А Т У Р А

В О З М О Ж Н О С Т И  А Д Ъ Ю В А Н Т Н О Й  Э Н Д О К Р И Н Н О Й  
Т Е РА П И И  РА К А  М О Л О Ч Н О Й  Ж Е Л Е З Ы  ( ч а с т ь  I )

Н.Ю. Добровольская, Э.К.Возный, Ю.М. Бычков
ФГУ Российский научный центр рентгенорадиологии Росмедтехнологий, Москва

Таблица 1. Э ф ф е к т и в н о с т ь  х и р у р г и ч е с к о г о  у д а л е н и я  я и ч н и к о в ,  Х Т  и т е р а п и и  
т а м о к с и ф е н о м  у ж е н щ и н  м о л о ж е  5 0  л е т  с р а н н и м  Р М Ж  ( к о с в е н н о е  с р а в н е н и е )

Источник Вариант лечения Число больных
Стандартное отклонение выживаемости, %

безрецидивной общей

EBCTCG Lancet, 1996:

— 348: 1189—1196 Хирургическая овариэктомия 1295 5 (7)* 24 (7)

— 352: 930—942 ХТ 4540 35 (4) 27 (5)

— 351: 1451—1467 Тамоксифен** (в течение 5 лет) 1327 45 (8) 32 (10)

*По сравнению с наблюдением. **У женщин с эстроген-рецепторположительными (ЭР+) опухолями.

Ф
а

р
м

а
к

о
т

е
р

а
п

и
я

3 2008

54

Ж Е Н С К О Й  Р Е П Р О Д У К Т И В Н О Й С И С Т Е М Ы


