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Гиперпролактинемия является одним из наиболее частых нейроэндокринных расстройств, и 
поэтому вопросы диагностики и лечения синдрома гиперпролактинемии продолжают оставаться 
актуальными. Диагностика гиперпролактинемии является непростой задачей, требующей не 
только определения содержания пролактина, но и определения его фракций с оценкой содержания 
биоактивного пролактина, тщательного изучения анамнеза, исключения различных соматических, 
эндокринных и нейроэндокринных нарушений. Лечение патологической гиперпролактинемии требует 
дифференцированного подхода с учетом клинико-биохимических и рентгенологических данных. 
Ведущим методом лечения является медикаментозная терапия агонистами дофаминовых рецепторов. 
Подходы к диагностике и лечению должны основываться на современных клинических рекомендациях, 
созданных с учетом доказательной медицины.
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Modern approach to diagnostics and treatMent of pathological 
hyperprolactineMia
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Hyperprolactinemia is one of the most frequent neuroendocrinal disorders and consequently questions of di-
agnostics and treatment of this syndrome continue to remain actual. Diagnostics of hyperprolactinemia is not 
the simple task demanding not only determination of the prolactin levels, but also measurement of its fractions 
with an assessment of the bioactive prolactin levels, careful studying of the anamnesis, an exception of vari-
ous somatic, endocrine and neuroendocrinal disturbances. Treatment of a pathological hyperprolactinemia 
demands the differentiated approach taking into account clinical and biochemical data, and radiological data. 
A leading method of treatment is medical therapy by agonists of dopamin receptors. Diagnostics and treatment 
of hyperprolactinemia must be based on modern evidence-based guidelines.
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Гиперпролактинемией называют повыше-
ние уровня пролактина (ПРЛ) в крови. Синдром 
гиперпролактинемии – это определенный сим-
птомокомплекс (в первую очередь – нарушения 
сексуальной и/или репродуктивной сферы), 
который является следствием хронической пато-
логической гиперпролактинемии. Этот симпто-
мокомплекс также носит название гиперпролак-
тинемического гипогонадизма, что подчеркивает 
патогенетическую связь гонадных нарушений 
с длительной гиперпродукцией пролактина. У 
женщин в соответствии с наиболее характерными 
клиническими признаками этот синдром также 
можно назвать синдромом персистирующей га-
лактореи-аменореи.

Гиперпролактинемия выявляется у 15–20 % 
женщин с вторичной аменореей или олигомено-
реей. При сексуальной дисфункции у мужчин 
гиперпролактинемия выявляется примерно в 10 % 
случаев, а в некоторых исследованиях достигает 
20 %, поэтому исследование уровня ПРЛ в крови 
является важным этапом в диагностике причин 
импотенции. По последним эпидемиологическим 
данным, среди женщин в возрасте 25–34 лет реги-
стрируемая заболеваемость гиперпролактинемией 
составляет 23,9 случаев на 100000 человек в год, и 

примерно половина из этих случаев приходится на 
долю пролактином [20, 25]. 

Особенности секреции и регуляции ПРЛ. ПРЛ 
является полипептидным гормоном, секретирую-
щимся в лактотрофах передней доли гипофиза, 
которые составляют от 11 до 29 % всего клеточного 
состава аденогипофиза и концентрируются, глав-
ным образом, в его заднелатеральной области. У 
здоровых лиц пролактин участвует в реализации 
репродуктивной функции, у женщин – участвует в 
формировании плода, индуцирует и поддерживает 
лактацию после родов. 

Пролактин был впервые выделен в 1970 г. 
[21], что позволило определить причину синдрома 
галактореи-аменореи, идентифицировать гипер-
пролактинемию как самостоятельное заболевание 
и отличить пролактин-секретирующие опухоли 
гипофиза от гормонально неактивных новообра-
зований хиазмально-селлярной области.

В настоящее время известны различные изо-
формы циркулирующего ПРЛ: «малый» (низко-
молекулярный, мономерный, биоактивный) ПРЛ 
с молекулярной массой (ММ) около 23 кДа; гли-
козилированный ПРЛ с ММ 25 кДа; «большой» 
ПРЛ (ММ около 50 кДа), возможно состоящий из 
димерной и тримерной форм; «большой-большой» 
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(высокомолекулярный) ПРЛ (ММ около 100 кДа), 
который представляет собой либо тетрамер «мало-
го» ПРЛ, либо «малый» ПРЛ, связанный с имму-
ноглобулином G [5]. Основные биологические 
эффекты ПРЛ связывают с активностью именно 
мономерной низкомолекулярной изоформы; вы-
сокомолекулярные изоформы имеют более низкое 
сродство к рецепторам и, следовательно, обладают 
незначительной биологической активностью [28]. 

Секреция ПРЛ находится под сложным ней-
роэндокринным контролем, в котором участвуют 
различные по своей природе агенты: нейромеди-
аторы и нейропептиды (дофамин, гамма-амино-
масляная кислота, серотонин, тиреотропин-ри-
лизинг-гормон, опиаты и др.), а также гормоны 
периферических эндокринных желез (эстрогены, 
тиреоидные гормоны) [6]. Главным физиологиче-
ским фактором, регулирующим секрецию ПРЛ, 
является дофамин (ДА), который синтезируется в 
гипоталамическом тубероинфундибулярном дофа-
минергическом тракте и оказывает ингибирующее 
действие на синтез и секрецию пролактина, а также 
пролиферацию лактотрофов. 

Секреция ПРЛ контролируется по принципу 
«короткой» петли обратной связи – т.е. уровни 
гипофизарного пролактина регулируют секрецию 
ДА в гипоталамусе. У человека секреция ПРЛ имеет 
пульсирующий характер без циркадного ритма: 
значимое повышение уровня ПРЛ отмечается 
через 60–90 минут после засыпания, сохраняется 
в течение сна, не связано с определенной стадией 
сна и происходит независимо от того, когда спит 
человек – днем или ночью. После пробуждения 
концентрации ПРЛ в плазме резко уменьшаются, 
после ночного сна достигают наименьших значе-
ний в поздние утренние часы.

Этиология  гиперпролактинемии.  Синдром 
гиперпролактинемии может возникать как на фоне 
различных гипоталамо-гипофизарных заболева-
ний, так и на фоне других эндокринопатий, а также 
соматогенных и нервно-психических нарушений 
[3]. Классификация синдрома гиперпролактине-
мии по этиологическому принципу представлена 
в таблице 1. 

Клинические  проявления  гиперпролактине-
мии. Независимо от этиологии, гиперпролактинемия 
может сопровождаться гипогонадизмом, бесплоди-
ем, галактореей или протекать бессимптомно [12, 31]. 

У женщин с гиперпролактинемией в типич-
ных случаях отмечаются различные нарушения 
менструального цикла (первичная или вторичная 
аменорея 50–60 %, опсоменорея / олигомено-
рея 28–35 %, ановуляция или недостаточность 
лютеиновой фазы 10–15 %), бесплодие (до 70 %), 
снижение либидо и отсутствие оргазма (25–40 %), 
галакторея (примерно 70 %). 

У мужчин на фоне гиперпролактинемии 
могут быть снижение или отсутствие либидо и 
потенции (50–85 %), уменьшение вторичных по-
ловых признаков (2–21 %), бесплодие (3–15 %), 
гинекомастия (6–23 %).  Галакторея встречается 
очень редко (0,5–8 %). Часто причиной для перво-
го посещения врача у большинства мужчин с про-
лактиномой является снижение остроты зрения и/
или ограничение полей зрения. У 15–18 % мужчин 
с пролактиномами клиническая симптоматика 
гипогонадизма может отсутствовать, и опухоль 
выявляется случайно при проведении компьютер-
ной или магнитно-резонансной томографии (МРТ) 
головного мозга по другим показаниям.

Помимо нарушения половой и репродуктивной 
функций, у 40–60 % пациентов с гиперпролакти-

Таблица 1
классификация синдрома гиперпролактинемии  

(по И.И. Дедову, Г.А. Мельниченко, Т.И. Романцовой, 2004)

Вид гиперпролактинемии Причины возникновения 

Гиперпролактинемический гипогонадизм  пролактиномы: макро- и микроаденомы 
 идиопатическая гиперпролактинемия 

Гиперпролактинемия в сочетании с 
другими гипоталамо-гипофизарными 
заболеваниями 

 гормонально-активные аденомы гипофиза 
 гормонально-неактивные опухоли и псевдоопухоли селлярной и параселлярной   

области 
 синдром «пустого» турецкого седла 
 системные заболевания с поражением гипоталамо-гипофизарной области 

(гистиоцитоз, саркоидоз, сифилис, туберкулез и др.) 
 аномалии сосудов головного мозга 
 лучевые, хирургические и другие травмирующие воздействия 
 лимфоцитарный гипофизит 

Симптоматическая гиперпролактинемия 

 вследствие поражения периферических эндокринных желез 
 медикаментозная  
 нервно-рефлекторная  
 вследствие почечной, печеночной недостаточности 
 при наследственных заболеваниях 
 «алкогольная» гиперпролактинемия 
 психогенная  
 гиперпролактинемия профессиональных спортсменов 

Внегипофизарная продукция пролактина  
Бессимптомная гиперпролактинемия 
(феномен макропролактинемии)  

Сочетанные формы  
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немией отмечается различной степени ожирение, 
нередко сопровождающееся инсулинорезистент-
ностью. Для женщин и мужчин с гиперпролак-
тинемией характерно снижение минеральной 
плотности костной ткани в позвоночнике [14] и 
повышение риска переломов, что обычно связы-
вают с длительной гипоэстрогенией, однако нельзя 
исключить и влияние повышенных концентраций 
пролактина на метаболизм костной ткани [26, 34].

Эмоционально-личностные расстройства (как 
правило, склонность к депрессии, нарушение сна) 
отмечается у 20–30 % больных. Жалобы неспец-
ифического характера (повышенная утомляемость, 
слабость, снижение памяти, боли в области сердца 
без четкой локализации и иррадиации) наблюдают-
ся у 15–25 % пациентов, и более характерны для 
больных с гиперпролактинемией неопухолевого 
генеза.

Диагностика  гиперпролактинемии.  Показа-
ниями к определению уровня ПРЛ в сыворотке 
крови являются: бесплодие, галакторея у женщин 
и мужчин; нарушение менструальной функции у 
женщин; снижение либидо, потенции у мужчин; 
гинекомастия у мужчин; задержка полового раз-
вития у девочек и мальчиков; любое образование 
гипоталамо-гипофизарной области, выявленное 
при МРТ или КТ; состояние после операции по 
поводу любого образования гипоталамо-гипофи-
зарной области.

Согласно последним клиническим рекомен-
дациям по диагностике и лечению гиперпролак-
тинемии, выпущенным в 2011 г. группой между-
народных экспертов под эгидой Американского 
общества эндокринологов, для установления диа-
гноза гиперпролактинемии достаточно однократно 
определить уровень пролактина в сыворотке крови. 
В настоящее время с позиций доказательной ме-
дицины динамическое тестирование содержания 
пролактина для диагностики гиперпролактинемии 
считается нецелесообразным [17]. Однако уровень 
пролактина выше нормы подтверждает диагноз 
при условии, что венепункция произведена без 
излишнего стресса для пациента и с учетом всех 
возможных физиологических влияний на секре-
цию пролактина. К ним относятся: медицинские 
манипуляции, физические упражнения, гипоглике-
мия, стресс (т.ч. и от венепункции), беременность, 
раздражение соска молочной железы, половой акт 
(у женщин), прием белковой пищи, курение. 

Для минимизации влияний на концентрацию 
пролактина, забор крови для исследования реко-
мендуется проводить утром, натощак, у женщин с 
сохранным менструальным циклом – не позднее 
7 дня м/ц и т.д. [3]. При наличии сомнений анализ 
можно повторить в другой день с 15–20-минутным 
интервалом для исключения пульсаторных колеба-
ний пролактина [24]. 

Важным аспектом диагностики патологиче-
ской гиперпролактинемии является исключение 
феномена макропролактинемии [33]. Как уже го-
ворилось выше, пролактин обладает молекулярной 
гетерогенностью. У большинства лиц в общей попу-

ляции (до 80–85 %) в сыворотке крови преобладает 
мономерная низкомолекулярная, биологически 
активная фракция пролактина, которая составляет 
от 60 до 95 % от всего циркулирующего пролактина 
[13]. В таких случаях существует четкая корреляция 
между уровнем ПРЛ и биологической активностью 
сыворотки крови, и повышение уровня пролак-
тина будет отражать избыточные биологические 
эффекты пролактина. Однако у некоторых людей 
(до 10–20 %) преобладающей является высоко-
молекулярная, биологически неактивная фракция 
пролактина. В таких случаях уровень мономерного 
пролактина может быть нормальным, но общее со-
держание пролактина будет повышенным (за счет 
макропролактина) и не будет отражать биологиче-
скую активность сыворотки крови. Клинически это 
проявляется отсутствием симптомов гиперпролак-
тинемического гипогонадизма у женщин или муж-
чин со стойким повышением уровня пролактина 
(до 3000–3500 мЕд/л) [8, 13].

Выявить феномен макропролактинемии можно 
при помощи метода гель-фильтрации с полиэтилен-
гликолем [2, 8]. По поводу обязательности опреде-
ления макропролактина пока нет единого мнения 
экспертов. Согласно последним рекомендациям 
по диагностике и лечению гиперпролактинемии, 
макропролактин советуют определять лицам с 
бессимптомным повышением уровня пролактина 
[38]. Однако ряд авторов считают, что исключение 
макропролактинемии должно проводится всем 
пациентам с диагностированной гиперпролакти-
немией [23, 35]. Действительно, в нашей практике 
встречались случаи сочетания феномена макропро-
лактинемии с бесплодием неэндокринного генеза 
или с гормонально неактивными микроаденомами 
гипофиза [4]. Чтобы избежать лишних диагности-
ческих процедур и неоправданного лечения, мы 
обычно проводим исследование макропролактина 
у всех пациентов с гиперпролактинемией. Если 
мономерный пролактин является преобладающей 
фракцией, и отмечается его повышение в сыво-
ротке крови – используются стандартные методы 
диагностики и лечения гипепролактинемии. Если 
макропролактин является преобладающей фракци-
ей, и уровень мономерного пролактина не повышен 
– коррекции уровня пролактина не проводится, в 
случае репродуктивной дисфункции проводится 
поиск других причин заболевания. Если макропро-
лактин является преобладающей фракцией, и при 
этом отмечается повышение уровня мономерного 
пролактина – проводится стандартный поиск при-
чин гиперпролактинемии, но в дальнейшем при на-
значении лечения проводится определение уровня 
не общего, а только мономерного пролактина.

При выявлении нефизиологической гипер-
пролактинемии (т.е. уровня повышения биоак-
тивного пролактина) настоятельно рекомендуется 
исключить медикаментозные причины, почечную 
недостаточность, гипотиреоз, опухоли хиазмально-
селлярной области. 

Гиперпролактинемия является частым побоч-
ным эффектом различных типичных и атипичных 
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нейролептиков, а также ряда других препаратов, 
влияющих на активность секреции и/или действия 
дофамина [41]. Препараты, способствующие по-
вышению уровня пролактина, представлены в 
таблице 2. 

Умеренная гиперпролактинемия, которую 
могут иметь некоторые пациенты с почечной не-
достаточностью, объясняют в первую очередь на-
рушением клиренса пролактина [27]. 

Частота гиперпролактинемии при манифест-
ном гипотиреозе составляет 35 % случаев, и при 
субклиническом – 22 %, при этом на фоне на-
значения адекватных доз тиреоидных гормонов 
отмечается достижение не только эутиреоза, но и 
нормопролактинемии [46]. Поэтому при выявлении 
гиперпролактинемии обязательно проводят опре-
деление концентраций свободного тироксина (св. 
Т

4
)

 
и тиреотропного гормона (ТТГ), а при подтверж-

дении гипотиреоза необходимо решать вопрос о 
дальнейшем лечении гиперпролактинемии только 
после нормализации уровня ТТГ.

После исключения приема пролактин-сти-
мулирующих препаратов, гипотиреоза и ХПН, 
целесообразно выполнить МРТ головного мозга. 
Целью визуализации гипофиза является выявление 
в первую очередь объемного образования хиаз-
мально-селлярной области значительных размеров 
(т.е. выходящих за пределы турецкого седла), так 
как в этом случае будет необходимо следить не 
только за уровнем пролактина, но и за размерами 
опухоли. Методом выбора визуализации является 
МРТ головного мозга с контрастированием гадо-
линиумом. При наличии макроаденомы гипофиза 
необходимо уточнить наличие влияния опухоли на 
хиазму, для чего проводятся исследование глазного 
дна и периметрия. 

Хотя по уровню пролактина нельзя с уверенно-
стью судить о генезе гиперпролактинемии, тем не 
менее, известно, что концентрации ПРЛ в сыворот-
ке крови более 10 000 мкЕд/мл более характерны 

для макропролактином, от 3000 до 10 000 мкЕд/мл – 
для микропролактином, и содержание ПРЛ менее 
3000 мкЕд/мл можно увидеть при всех остальных 
причинах гиперпролактинемии. Самые высокие 
концентрации пролактина в сыворотке крови на-
блюдаются у больных с макропролактиномами 
размерами более 3 см. У пациентов с гормонально-
неактивными макроаденомами гипофиза из-за сни-
жения уровня дофамина вследствие дисфункции 
гипофизарной ножки также может развиваться 
гиперпролактинемия, однако показатели уровня 
пролактина в большинстве случаев не превыша-
ют 2000 мЕд/л [1, 18]. Уровень пролактина в таких 
случаях является дифференциально-диагностиче-
ским маркером, отличающим пролактин-секрети-
рующую опухоль от гормонально неактивной, что 
принципиально важно для выбора дальнейшей 
тактики лечения. Однако в ряде случаев, при очень 
высоких концентрациях пролактина в сыворотке 
крови (более 100 000 мЕд/л) в результате особен-
ностей иммунорадиометрического исследования 
можно получить ложно заниженные значения 
концентрации пролактина – так называемый 
«хук-эффект». Для того чтобы исключить потен-
циальный «хук-эффект», строго рекомендуется 
проводить исследование уровня пролактина с раз-
ведением сыворотки 1 : 100 у пациентов, имеющих 
макроаденому гипофиза размерами более 2,5 см и 
нормальный или умеренно повышенный уровень 
пролактина [22]. 

В качестве дополнительных диагностических 
методов целесообразно проводить УЗИ матки 
и яичников с интравагинальным датчиком (при 
клиническо-биохимических признаках синдрома 
поликистозных яичников, отягощенном акушер-
ско-гинекологическом анамнезе). У мужчин с ги-
перпролактинемией и отсутствием гипоталамо-ги-
пофизарных повреждений необходимо проведение 
УЗИ предстательной железы с трансректальным 
датчиком для исключения хронического проста-

Таблица 2
Фармакологические препараты, приводящие к повышению уровня пролактина

Фармакологическая группа Препараты 

Антагонисты рецепторов ДА 

Нейролептики из групп фенотиазина (терален, тизерцин, неулептил, 
мажептил, меллерил, сонапакс, аминазин, трифтазин), бутирофенона 
(бенперидол, дроперидол, галоперидол, галопер, сенорм), тиоксантена 
(хлорпротиксен, флюанксол, клопиксол),  
бензамидов (сульпирид, эглонил), дифенилбутилпиперидина (пимозид).  
Противорвотные средства: домперидон (домперон, мотилиум), 
метоклопрамид (реглан, церукал)  

Исчерпывающие запасы ДА  Резерпин  

Ингибиторы синтеза ДА Метилдопа, карбидопа, леводопа, бенсеразид (мадопар) 

Тормозящие секрецию ДА в срединном возвышении Опиаты, морфин, героин, кокаин 

Антагонисты гистаминовых Н2 -рецепторов Циметидин (гистодил, тагамет, симесан), ранитидин (гистак, зантак, 
раниберл, ранитин), фамотидин (гастросидил, квамател, ульфамид) 

Трициклические антидепрессанты, ингибиторы МАО  Амитриптилин, анафранил, доксепин, мелипрамин (импрамин), аурорикс 

Эстрогены Гормональные контрацептивы 

Стимуляторы серотонинергической системы Амфетамины, галлюциногены 

Антагонисты кальция Верапамил 
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тита. Для уточнения состояния костной ткани при 
длительности гиперпролактинемии более года 
целесообразно проведение двухэнергетической 
рентгеновской абсорбциометрии (DEXA).

Лечение гиперпролактинемии. Целями лече-
ния синдрома гиперпролактинемии являются: 

•  нормализация уровня пролактина и регресс 
симптоматики, возникающей вследствие гипер-
пролактинемии (восстановление менструальной 
функции (у женщин), сексуальной функции, фер-
тильности, восполнение дефицита костной массы 
и пр.);

•  при наличии пролактиномы – достижение 
контроля над массой опухоли (уменьшение ее 
объема, сохранение / восстановление зрительной 
функции, уменьшение / исчезновение невроло-
гической симптоматики, связанной с опухолью 
гипофиза, и пр.).

В настоящее время применение агонистов до-
фаминовых рецепторов является методом выбора 
лечения  гиперпролактинемии  как  опухолевого, 
так и неопухолевого генеза [17]. Эффективность 
агонистов дофаминовых рецепторов доказана как 
в отношении нормализации уровня пролактина и 
восстановлении фертильности, так и в отношении 
воздействия на опухолевую массу пролактином.

Препараты, способные снижать секрецию 
ПРЛ, можно разделить на 2 группы: производные 
алкалоидов спорыньи (эрголиновые) и не относя-
щиеся к производным алкалоидов спорыньи (не-
эрголиновые) [34]. Первые включают в себя препа-
раты короткого действия (2-бромо-α-эргокриптина 
и 2-бромо-α и β-эргокриптина) и длительного, 
селективного действия (каберголин). Ко второй 
группе относят производное трициклических бен-
зогуанолинов, синтезированное специально для 
снижения уровня ПРЛ (хвинаголид – не нашел 
широкого применения в России). 

Бромокриптин стал первым полусинтетиче-
ским алкалоидом спорыньи, который широко 
применялся в клинической практике с 1972 года до 
конца прошлого века. Уменьшение уровня ПРЛ на-
чинается через 1–2 часа после приема препарата, 
снижение концентрации ПРЛ более, чем на 80 % от 
исходного уровня, отмечается через 5–10 часов и 
сохраняется в течение 8–12 часов. Средняя тера-
певтическая доза бромокриптина составляет от 5 до 
10 мг/сут. Из побочных действий у больных отмеча-
ется наличие легкой тошноты или, реже, головокру-
жения, слабости или рвоты, в редких случаях может 
отмечаться ортостатическая гипотония, которая 
иногда приводит к коллапсу; поэтому в первые дни 
лечения рекомендуется контролировать артери-
альное давление. Кроме того, имеются сообщения 
о наличии запора, сонливости, головных болей 
и, реже, спутанности сознания, психомоторного 
возбуждения, галлюцинаций, дискинезий, сухости 
во рту, судорог в ногах и аллергических кожных 
реакций во время приема. Обычно эти побочные 
действия зависят от дозы препарата. 

Каберголин – препарат с селективной ак-
тивностью по отношению именно дофаминовых 

рецепторов второго типа (Д
2
-рецепторов) лакто-

трофов, который вошел в широкую клиническую 
практику в 90х годах ХХ века [16]. Препарат обла-
дает пролонгированным действием – снижение 
уровня ПРЛ в плазме крови отмечается через 3 часа 
после приема и сохраняется в течение 7–28 дней 
у пациентов с гиперпролактинемией. Начальная 
доза каберголина (оригинальный препарат Дости-
некс) составляет 0,5 мг (1 таблетка) в два приема 
(1/2 таблетки 2 раза в неделю) в вечерние часы с 
приемом пищи. Контроль уровня ПРЛ проводится 
через 4 недели с последующей титрации дозы при 
необходимости: если уровень ПРЛ не нормали-
зовался, недельную дозу увеличивают на 0,5 мг с 
интервалом в 4 недели до тех, пока не будет отме-
чаться нормализация уровня пролактина. Обычно 
средняя терапевтическая доза составляет 0,5–1,5 
мг в неделю. При назначении более высоких доз 
препарат можно принимать чаще, чем 2 раза в неде-
лю. Из побочных эффектов встречаются тошнота, 
головная боль, снижение артериального давления, 
головокружение, боли в животе, диспептические 
явления, слабость, запоры. Обычно эти симптомы 
умеренно или слабо выражены, появляются в те-
чение первых двух недель приема и в дальнейшем 
проходят самостоятельно, не являясь основанием 
для прекращения лечения. 

Различные исследования эффективности и 
переносимости бромкриптина и каберголина по-
казали убедительные преимущества последнего. 
По сравнению с бромкриптином каберголин в 
стандартных дозах чаще вызывает нормализацию 
уровня пролактина и уменьшение опухоли гипофи-
за как при микро-, так и при макропролактиномах 
(микропролактиномы 57–60 % и 90–93 % соответ-
ственно; макропролактиномы 45–50 % и 82–88 % 
соответственно), восстановление фертильности 
(73–75 % и 82–88 % соответственно). При этом по-
бочные эффекты встрачаются на фоне применения 
бромокриптина чаще, чем при приеме каберголина 
(17–23 % и 3–7 % соответственно) [7, 10, 16, 43]. Все 
эти данные позволили сформулировать несколько 
строгих (обязательных) рекомендаций по лечению 
гиперпролактинемии, которые имеют высокий 
уровень доказательности [17]: 

•  препаратом выбора лечения среди агонистов 
дофаминовых рецепторов является каберголин 
(оригинальный препарат – Достинекс);

•  при отсутствии нормализации уровня про-
лактина, сохраняющихся симптомах и/или от-
сутствии значимого уменьшения размеров опу-
холи на стандартных дозах дофаминомиметиков 
рекомендовано увеличение дозы препарата, а не 
хирургическое вмешательство;

•  пациентов, резистентных к бромокриптину, 
рекомендовано переводить на лечение каберголи-
ном (Достинексом). 

Если женщина заинтересована в беременности, 
обычно рекомендуют планировать зачатие через 12 
месяцев после нормализации уровня пролактина 
и восстановления двухфазного менструального 
цикла, в течение этого времени женщина должна 
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использовать барьерные методы контрацепции 
[3]. Длительный опыт использования каберголина 
(Достинекса) позволяет с уверенностью сказать, 
что он не обладает абортивным или тератогенным 
действием, в ходе различных исследований не было 
получено данных о неблагоприятном воздействии 
каберголина на плод и/или течение беременности 
[29, 36, 44]. Более того, было показано, риск сим-
птоматического увеличения опухоли гипофиза во 
время беременности у женщин, получавших кабер-
голин до беременности, является минимальным и 
составляет 0–10 %. Поэтому допускается зачатие 
на фоне приема селективного агониста дофамина 
каберголина (Достинекс), особенно при резистент-
ности или непереносимости бромокриптина. Ранее 
существовавшая рекомендация «перед предпола-
гаемым зачатием переходить на прием бромкрип-
тина и планировать беременность на фоне приема 
именно этого препарата» с современных позиций 
является уже неактуальной.

После беременности нет противопоказаний 
для грудного вскармливания. Обсервационные 
исследования показали положительное влияние 
беременности на состояние пациенток с пролак-
тиномами: после родов часто наблюдаются более 
низкие уровни пролактина по сравнению с перио-
дом до беременности, и у 17–37 % пациенток после 
родов отмечается спонтанная ремиссия заболе-
вания [30, 32]. Если у женщины после окончания 
грудного вскармливания не восстанавливается 
менструальный цикл – проводится МРТ головного 
мозга и определение уровня пролактина, после чего 
решается вопрос о возобновлении медикаментоз-
ной терапии. Если женщина не кормит ребенка 
грудью после родов, можно сразу возобновить 
прием агонистов дофаминовых рецепторов, однако 
выполнять МРТ головного мозга целесообразно 
не раньше, чем через 6 мес. после родов. Гипофиз 
во время беременности подвергается физиологи-
ческой гиперплазии и восстанавливается в при-
вычных размерах в течение 6 мес. после родов. 
При более ранней визуализации эти изменения 
могут быть ошибочно приняты за отрицательную 
динамику размеров опухоли [37, 44].

За длительный период наблюдения показано, 
что микропролактиномы даже без лечения не 
увеличиваются в размерах [9], поэтому больным 
микропролактиномами динамический контроль 
МРТ головного мозга целесообразно проводить не 
чаще 1 раза в год. При макропролактиномах кон-
троль проводят чаще – для оценки эффективности 
лечения через 3–6 месяцев, затем 1 раз в 6–12 мес. 
Уровень ПРЛ при подборе дозы дофаминомимети-
ков контролируют ежемесячно, после достижения 
нормопролактинемии – 1 раз в 6–12 мес. 

На фоне длительного лечения высокими дозами 
дофаминомиметиков, – такими, как применяются 
в лечении больных с паркинсонизмом, – описано 
развитие вальвулопатий, однако в отношении 
больных с пролактиномами, получающими эти 
препараты, данные остаются противоречивыми 
[11]. Тем не менее, если пациенты длительно полу-

чают каберголин в дозе 3 мг и более, целесообразно 
регулярное проведение эхокардиографии [12, 31].

Вопрос о возможности прекращения лечения 
агонистами дофаминовых рецепторов в настоящее 
время тоже является открытым. Частота ремиссии 
синдрома гиперпролактинемии после отмены аго-
нистов дофаминовых рецепторов после 2–5 лет 
лечения составляет в среднем 21 %; стойкая нормо-
пролактинемия после лечения каберголином отме-
чается в 2 раза чаще, чем после лечения бромокрип-
тином; при идиопатической гиперпролактинемии 
случаи прекращения лечения отмечаются чаще, 
чем при микро- и макропролактиномах (32–40 %, 
21–36 % и 8–16 % соответственно) [31, 38, 42]. По 
данным мета-анализа, вероятность ремиссии забо-
левания наиболее высока после лечения каберго-
лином длительностью не менее 2-х лет [42]. Среди 
предикторов ремиссии гиперпролактинемии по-
сле отмены медикаментозного лечения называют 
также концентрации пролактина менее 162 мЕд/л, 
достигнутых в ходе лечения, и уменьшение размера 
опухоли менее 3 мм в диаметре [38]. В рекомендаци-
ях по диагностике и лечению гиперпролактинемии 
2011 г. говорится о том, что после периода лечения 
не менее 2-х лет возможно пробное прекращение 
приема дофаминомиметиков у пациенток с нор-
мальным содержанием уровня пролактина и отсут-
ствии опухолевой ткани по данным МРТ, однако эта 
рекомендация не является обязательной и имеет 
низкий уровень доказательности [17].

На фоне лечения дофаминомиметиками описа-
ны случаи кровоизлияния в опухоль гипофиза, ко-
торые происходят в первую очередь при опухолях 
значительных размеров, и при резком снижении 
дозы препарата [15, 48]. Поэтому уменьшение дозы 
дофаминомиметиков, особенно при макропро-
лактиномах, должно происходить постепенно – в 
случае каберголина на 0,25 мг (½ таб.) в неделю. 

Нейрохирургическое лечение в настоящее 
время не является методом выбора для больных с 
пролактиномами. Показаниями к оперативному 
лечению ПРЛ-секретирующих аденом гипофи-
за являются опухоли, рефрактерные к терапии 
агонистами дофаминовых рецепторов; и полная 
непереносимость агонистов дофамина. Даже опу-
холи, прорастающие сфеноидальный синус, со 
значительным супраселлярным распространением, 
с признаками компрессии перекреста зрительных 
нервов успешно поддаются медикаментозному 
лечению в достаточно короткие сроки [1]. Реф-
рактерными к дофаминомиметикам называют те 
случаи, когда на фоне лечения в высоких дозах 
(каберголин 5 мг в неделю и более) не отмечается 
снижение уровня пролактина и уменьшения объ-
ема опухоли на 25 % от исходного.

Показаниями к лучевой терапии пролактином 
является большой остаточный объем опухолевой 
ткани после операции, а также наличие противо-
показаний к оперативному лечению или отказ 
больного от хирургического лечения при неэффек-
тивности и непереносимости медикаментозной 
терапии. Ограничениями для проведения облуче-
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ния являются размеры опухоли не более 3–4 см и 
расстояние от верхнего края опухоли до хиазмы не 
менее 3 мм (чтобы избежать лучевого повреждения 
зрительных нервов) [39]. 

В последнее время идет поиск новых фарма-
кологических агентов, которые могли бы приме-
няться для лечения пролактином, рефрактерных 
к агонистам дофаминовых рецепторов. Имеется 
положительный опыт применения темозоломида 
в лечении агрессивных опухолей гипофиза, в том 
числе и дофаминорезистентных пролактином [48]. 
Возможно, этот препарат будет включен в алгорит-
мы лечения этого вида опухолей гипофиза.

заключение 

Гиперпролактинемия является одним из наи-
более частых нейроэндокринных расстройств, и 
поэтому вопросы диагностики и лечения синдро-
ма гиперпролактинемии продолжают оставаться 
актуальными. Создание группой международных 
экспертов клинических рекомендаций по диагно-
стике и лечению гиперпролактинемии на основе 
доказательной медицины подчеркивает важность 
этой проблемы [17]. Диагностика гиперпролакти-
немии является сложной задачей, требующей не 
только определения содержания пролактина, но и 
определения его фракций с оценкой содержания 
биоактивного пролактина, тщательного изучения 
анамнеза, исключения различных соматических, 
эндокринных и нейроэндокринных нарушений. 
Лечение патологической гиперпролактинемии 
требует дифференцированного подхода с учетом 
клинико-биохимических, рентгенологических 
данных, и ведущим методом лечения является ме-
дикаментозная терапия агонистами дофаминовых 
рецепторов. Современные лекарственные средства 
с длительным и селективным действием (такие как 
каберголин) позволяют достичь нормализации 
уровня пролактина, восстановления репродуктив-
ной функции и – при необходимости – уменьше-
ния размера опухоли у подавляющего большинства 
пациентов с патологической гиперпролактинемией.
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