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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ 
 

аГнРГ   – аналоги гонадотропин-рилизинг-гормона 
БРВ   – безрецидивная выживаемость 
ВРТ   – вспомогательные репродуктивные технологии 
ДИ   – доверительный интервал 
ИА   – ингибиторы ароматазы 
ИГХ   – иммуногистохимический метод 
ЛГ   – лютеинизирующий гормон стимулирует синтез анд-
рогенов тека-клетками фолликулов яичника 
ЛУ   – лимфатические узлы 
МПКТ   – минеральная плотность костной ткани 
мРМЖ  – метастатический рак молочной железы 
ОВ   – общая выживаемость 
ОР   – отношение рисков (RR от англ. «relative risk») 
ОС   – овариальная супрессия 
РМЖ   – рак молочной железы 
РООМ   – Российское общество онкомаммологов 
РЯ   – рак яичников 
ФМ   – финальной менструации   
ФСГ   – фолликулостимулирующий гормон 
ХТ   – химиотерапия 
ABVD   – схема химиотерапии «адриамицин, блеомицин, 
винбластин, дакарбазин» 
AC   – схема химиотерапии «доксорубицин, циклофосфа-
мид» 
ALL   – острый лимфобластный лейкоз 
AML   – острый миелобластный лейкоз 
BEACOPP  – схема химиотерапии «блеомицин, этопозид, доксо-
рубицин, циклофосфамид, винкристин, прокарбазин, преднизолон» 
CAF   – схема химиотерапии «циклофосфамид, адриамицин, 
5-фторурацил» 
CEF   – схема химиотерапии «циклофосфамид, эпирубицин, 
5-фторурацил» 
CHOP   – схема химиотерапии «циклофосфамид, гидрокси-
даунорубицин (доксорубицин), онковин (винкристин), прeднизолон» 
CMF   – схема химиотерапии «циклофосфамид, метотрексат, 
5-фторурацил» 
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CVP   – схема химиотерапии «циклофосфамид, винкристин, 
преднизолон» 
ER   – рецепторы эстрогенов 
ESMO   – Европейское Общество медицинской онкологии 
(European Society for Medical Oncology) 
EBCTCG  – Оксфордская группа по изучению раннего РМЖ 
FDA   – агентство Министерства здравоохранения и соци-
альных служб США (Food and Drug Administration) 
HMFEC  – исследование «The hormonal manipulation 5-
Fluorouracil Epirubicin Cyclophosphamide» 
NCCN   – всеобщая национальная раковая сеть (National Com-
prehensive Cancer Network) 
pN+   – наличие метастазов в регионарных лимфатических 
узлах по патологоанатомической классификации 
RUSSCO  – Российское общество клинической онкологии 
SABCS  – Симпозиум по раку молочной железы в Сан-
Антонио (San Antonio Breast Cancer Symposium) 
TAC   – схема химиотерапии «доцетаксел, доксорубицин, 
циклофосфамид» 
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Введение 
 

Рак молочной железы (РМЖ) – наиболее частое злокачественное 
заболевание у женщин, занимающее 1-е место среди онкологических 
заболеваний, а также являющееся второй причиной смерти после 
сердечно-сосудистых заболеваний.  Ежегодно заболеваемость РМЖ 
растет на 1,2%. Каждый год в мире регистрируют более 1 миллиона 
новых случаев, по прогнозам ВОЗ к 2020 году число заболевших 
РМЖ составит 2 миллиона новых случаев. Пик заболеваемости РМЖ 
приходится на возрастной промежуток 60-80 лет, однако 40% боль-
ных РМЖ - женщины трудоспособного возраста, которые ведут ак-
тивный образ жизни.  

 В настоящее время определена роль рецепторов гормонов и 
их предиктивная и прогностическая ценность. Во многих исследова-
ниях доказано, что при наличии рецепторов к эстрогенам и прогесте-
рону вероятность ответа на гормональную терапию составляет до 
70%. Эстрогены взаимодействуют с рецепторами и образуют ком-
плексы, обладающие стимулирующим действием. Разрушение меха-
низма по созданию этих комплексов лежит в основе гормонотерапии. 
По сути гормонотерапия является, первой таргетной терапией РМЖ, 
и применяется как на ранних стадиях, так и при диссеминированных 
формах РМЖ.   

 Добавление аналогов гонадотропин-рилизинг гормона 
(аГнРГ) у пациенток с ранним РМЖ к терапии тамоксифеном или 
ингибиторами ароматазы снижает риск смерти, рецидива и контрала-
терального РМЖ по сравнению с монотерапией тамоксифеном. Не-
обходимо отметить, что после завершения лекарственной овариаль-
ной супрессии (ОС) у молодых женщин нормализуется менструаль-
ный цикл, а значит, возвращается исходное качество жизни, исчеза-
ют симптомы менопаузы, вызванные введением аГнРГ. Преимуще-
ства использования аГнРГ заключаются в том, что кроме восстанов-
ления фертильности у молодых пациенток, также улучшаются ее по-
казатели, в отличие от больных, не получивших дополнительно 
аГнРГ. Исходя из этого, при рассмотрении вопроса о необходимости 
овариальной супрессии, следует отдавать предпочтение именно об-
ратимой супрессии функции яичников в лечении пременопаузальных 
пациенток. 
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1. Эволюция эндокринотерапии рака молочной железы 
 

Гормональная терапия является, по сути, первой таргетной тера-
пией рака молочной железы (РМЖ), которая применяется как на 
ранних стадиях, так и при диссеминированных формах РМЖ. В на-
стоящее время наблюдается возрождение эндокринотерапии гормо-
ночувствительного метастатического РМЖ. При последовательном 
применении нескольких режимов эндокринной терапии у больных с 
гормонопозитивным РМЖ при прогрессировании заболевания удает-
ся добиться лечебного эффекта. 

О роли эстрогенов в патогенезе рака молочной железы начали 
задумываться давно. Необратимая овариальная супрессия (кастра-
ция) была впервые выполнена хирургом G. Beatson в 1896 году. Эту 
дату можно считать началом эры гормонотерапии РМЖ. Хирургиче-
ская кастрация еще долгое время была единственным методом лече-
ния у больных распространенным РМЖ. Положительный эффект от 
нее наблюдался почти у каждой третьей больной. 

Затем в 1922 году французский врач F. Courmelles выполнил об-
лучение яичников больным РМЖ, которое, однако, оказалось менее 
эффективным, чем овариэктомия. 

В 1953 году C. Huggins выдвинул предположение о том, что 
надпочечники, наряду с яичниками, являются дополнительным ис-
точником стероидных гормонов, в том числе эстрогенов, продолжая 
продуцировать их с наступлением естественной или искусственной 
менопаузы. С. Huggins впервые рекомендовал больным РМЖ выпол-
нение двусторонней адреналэктомии после овариоэктомии, за что в 
1966 году получил Нобелевскую премию. Вслед за ним, также в 50-е 
годы XX века R. Luft предложил выполнять гипофизэктомию при 
различных состояниях, включая сахарный диабет и РМЖ.  

Развитие медикаментозной гормональной терапии началось в 
1939 году, когда ученый P. Ulrich описал положительный опыт при-
менения тестостерона у двух больных РМЖ. 

Затем в 1944 году A. Haddow в клиническую практику были 
впервые внедрены высокие дозы эстрогенов (диэтилстилбестрола). 
Им описано наблюдение 14 пациенток с метастатическим РМЖ в 
возрасте от 31 до 80 лет, которые получали в течение нескольких ме-
сяцев диэтилстилбестрол. 

В 1951 году G. Escher опубликовал данные об эффективности 
применения прогестинов при распространенном РМЖ. Однако, их 
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использование ограничивала относительно низкая частота ответа по 
сравнению с тестостероном и эстрогенами, а применение часто со-
провождалось серьезными выраженными локальными реакциями в 
месте введения препарата. 

В 1962 году E. Jensen впервые сообщил о существовании рецеп-
торов к эстрогенам, которые были обнаружены с помощью радиоак-
тивного эстрадиола, а несколько позднее в 1985 году стали опреде-
лять и рецепторы к прогестерону. 

В 70-е годы XX века начинается современный этап гормональ-
ной терапии. В 1971 году R. Walpole и M. Cole впервые исследовали 
эффективность тамоксифена в клинических исследованиях, что по-
зволило внедрить его в клиническую практику. Тамоксифен и по сей 
день остается «золотым стандартом» гормональной терапии РМЖ. 
Сообщалось, что эффективность тамоксифена была высокой, но при 
этом препарат обладал меньшим количеством нежелательных явле-
ний, чем, например, прогестины. Поэтому в 1977 году тамоксифен 
был утвержден FDA в качестве препарата для лечения мРМЖ. 

В 1973 году C. Griffiths впервые применил ингибиторы аромата-
зы (аминоглютетимид), как альтернатива адреналэктомии, считав-
шейся эффективной, но сопровождавшейся большим количеством 
операционных рисков. 

В 1982 году J. Klijn применил аГнРГ вместо хирургической ова-
риэктомии у женщин с метастатическим РМЖ и сохраненной менст-
руальной функцией. Было показано, что добавление овариальной су-
прессии к терапии тамоксифеном улучшает выживаемость без про-
грессирования (ВБП) и общую выживаемость (ОВ) по сравнению с 
монотерапией тамоксифеном. 

В 1994 году A. Howell представил результаты о первом приме-
нении антагониста рецепторов эстрогена у 19 пациенток с мРМЖ, у 
которых наблюдалась прогрессия при приеме тамоксифена. При этом 
у 69 % (13 пациентов) наблюдалась стабилизация заболевания или 
частичный ответ на лечение, что положило начало изучению еще од-
ного класса препаратов в лечении РМЖ.  
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2. Особенности синтеза эстрогенов в пре- и постменопаузу  

 
Известно, что выбор эндокринной терапии основан на гормо-

нальной регуляции синтеза гормонов, осуществляемой гипоталамо-
гипофизарно-яичниковой осью. 

Синтез эстрогенов в пременопаузу происходит преимуществен-
но в яичниках (рис.1). 

 

 
Рис. 1. Синтез эстрогенов в пре- и постменопаузе (Покровский В. М., 
2003). 

 
Лютеинизирующий гормон (ЛГ) стимулирует синтез андрогенов 

тека-клетками фолликулов яичника, а фолликулостимулирующий 
гормон (ФСГ) оказывает влияние на продукцию эстрогенов в клетках 
гранулезы путем ароматизации андрогенов, образовавшихся в тека-
клетках. У женщин в постменопаузе концентрация наименее актив-
ного эстрогена – эстрона – в плазме крови становится в 3-4 раза вы-
ше, чем активного эстрадиола. Эстрон в постменопаузе образуется в 
жировой и мышечной ткани из андростендиона, который в большей 
степени синтезируется надпочечниками, а не яичниками. Таким об-
разом, в пременопаузе основными источниками эстрогенов являются 
яичники и периферические ткани, а в постменопаузе остаются только 
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периферические ткани. Это оказывает влияние и на выбор гормо-
нальной терапии.  

Возрастные изменения в репродуктивной системе в основном 
определяются процессами, происходящими в гипоталамусе, гипофи-
зе и яичниках. К концу репродуктивного периода снижение числа 
гранулезных клеток сопровождается истощением запаса ооцитов, 
прекращением фолликулогенеза и снижением продукции эстрадиола, 
что соответствует периоду перехода в менопаузу. В этот период не-
достаточность фолликулов имеет непостоянный характер, но в ре-
зультате заканчивается аменореей. После наступления финальной 
менструации (ФМ) и в период менопаузы уровень эстрадиола ста-
бильно низкий (<20 пг/мл) и сопровождается стойким повышением 
уровня ФСГ.  

Содержание половых гормонов в организме женщины обычно 
коррелирует с возрастом, но не всегда такая закономерность является 
абсолютной. Например, у женщин в постменопаузе, имеющих ин-
декс массы тела >30, эстрадиол может быть высоким из-за повышен-
ной ароматазной активности клеток жировой ткани. В то же время у 
курящих женщин никотин и его метаболит котинин, ингибирующий 
ароматазу, приводит к снижению уровня эстрадиола.  

Одним из факторов, негативно влияющих на определение ис-
тинной гормональной активности яичников, является химиотерапия. 
Прямое цитотоксическое повреждение яичников часто приводит к 
снижению эстрадиола и, как следствие, повышению уровня ФСГ не-
зависимо от возраста женщины. Результатом токсического действия 
химиотерапии на клетки яичников является овариальная дисфунк-
ция, которая клинически проявляется аменореей. Во многих случаях 
аменорея может быть необратимой и переходить в менопаузу. Одна-
ко даже при длительном отсутствии менструального цикла спустя 
какое-то время после окончания химиотерапии оставшиеся жизне-
способные фолликулы могут выходить из примордиального пула с 
восстановлением уровня гонадотропинов до пременопаузальных 
значений и возобновлением менструации.  

Для определения гормональной активности яичников на фоне 
противоопухолевой лекарственной терапии принято оценивать уров-
ни эстрадиола и ФСГ. Оказалось, что определение уровня этих гор-
монов в сыворотке крови и анализ полученных результатов в клини-
ческой практике – это непростая задача. Чувствительность иммуно-
гистохимического (ИГХ) метода оценки недостаточно высока и час-
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тота ложных результатов может достигать 25-40 %. Одним из наибо-
лее современных методов определения уровня биомаркёров является 
технология масс-спектрометрии в сочетании с высокоэффективной 
жидкостной хроматографией. Этот метод обеспечивает практически 
100 % специфичность, необходимую чувствительность и не требует 
трудоемкой подготовки исследуемого биологического материала. К 
сожалению, не все лаборатории оснащены таким оборудованием, и 
доступность этой технологии ограничена. Также не существует оп-
ределенных пограничных количественных значений маркёров ре-
продуктивной системы, которые отражали бы истинное состояние 
овариальной функции после проведения химиотерапии и позволяли 
отличить аменорею от менопаузы.  

Поэтому при отсутствии точных методов оценки гормональной 
активности яичников после химиотерапии у женщин в перименопау-
зе существует необходимость изучения других предикторов состоя-
ния овариальной функции. 

 
3. Предикторы овариальной функции  

 
Оценка состояния репродуктивной системы до начала химиоте-

рапии, особенно у пациенток в перименопаузе, имеет важное клини-
ческое значение. В 2001 г. рабочей группой по изучению этапов ста-
рения репродуктивной системы женщин (Stages of Reproductive Ag-
ing Workshop STRAW) разработана система критериев, оцениваю-
щих разные возрастные периоды функционирования репродуктивной 
системы. 

Согласно последнему пересмотру в 2011 г. (STRAW+10), жизнь 
взрослой женщины делиться на три долгосрочных периода: репро-
дуктивная стадия, переходный период, т. е. этап перехода в менопау-
зу, и постменопауза. 

Эти три стадии в целом включают семь этапов, при этом нуле-
вой точкой является финальная менструация (рис. 2). 

Для характеристики этих этапов учитывают менструальный 
цикл, биохимические показатели и клинические симптомы. Отсутст-
вие стандартизированных аналитических методов определения коли-
чественных значений биомаркёров ограничило их включение в кри-
терии STRAW+10, за исключением уровня ФСГ, определяемого в 
поздней переходной стадии.  
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Рис. 2. STRAW+10: этапы старения репродуктивной системы 
женщин. 
 

По статистике, большинство женщин с гормонопозитивным 
РМЖ находятся в состоянии менопаузального перехода, который 
характеризуется вариабельностью продолжительности менструаль-
ных циклов и колебаниями уровня половых гормонов. Определение 

Ранний       Пик                         Поздний          Ранний      Поздний                                         Ранний                  Поздний 

Незначительные 
изменения 
течения 
/длительности 
МЦ 

 Вариабельный 
ФСГ 

 Низкий АМГ 

 Низкий ингибин 
В 

 Малое число 
антральных 
фолликулов 

Длительность 
МЦ варьирует, 
> 7 дней, разная 
длительность и 
последователь-
ность циклов 

 Вариабельный, 
но повышенный 
ФСГ* 

 Низкий АМГ 

 Низкий ингибин 
В 

 Малое число 
антральных 
фолликулов 

Интервалы 
аменореи 
 > 60 дней 

 Высокий ФСГ 
>25 Ед/л** 

 Низкий АМГ 

 Низкий 
ингибин В 

 Малое число 
антральных 
фолликулов 

Вероятны 
вазомоторные 
симптомы 

 Вариабельный, но 
повышенный ФСГ 

 Низкий АМГ 

 Низкий  
ингибин В 

 Очень малое число 
антральных фолли-
кулов

Очень вероятны 
вазомоторные 
симптомы 

 ФСГ стабилен 

 Очень низкий АМГ 

 Очень низкий  
ингибин В 

 Очень малое число 
антральных фолли-
кулов 

Нарастают сим-
птомы мочеполо-
вой атрофии 

-5         -4          -3b          -3a          -2          -1          0          +1a          +1b          +1c          +2        

                            Репродуктивный                    Менопаузальный                                 Постменопауза 
                                                                                   переход 

Регулярный 
менструальный 
цикл (МЦ) 

 Низкий ФСГ 

 Низкий 
антимюллеров 
гормон (АМГ) 

 Малое число 
антральных 
фолликулов 

Регулярный 
менструаль-
ный цикл 

Вариабельно-
регулярный 
менструаль-
ный цикл 

                         Разная длительность                                   Прекращение менструации (0) 

Менархе                                                                              Перименопауза 

Основные критерии 

Поддерживающие критерии 

Описательные характеристики 

  Разная 
длительность          1-3 года                 2 года (1+1)                3-4 года         Остаток     

жизни     

  * Исследование крови проводилось на 2-5 дни менструального цикла. 
** Приблизительный ожидаемый уровень основывается на оценке, использующей 
международный стандарт гипофиза. 



14 

состояния овариальной функции у таких женщин после проведения 
адъювантной химиотерапии крайне затруднено.  

Состояние репродуктивной системы женщины до начала химио-
терапии может быть одним из предикторов овариальной функции 
после химиотерапии. 

Особенно важно идентифицировать поздний этап менопаузаль-
ного перехода (аменорея ≥60 дней, вариабельность менструальных 
циклов и уровня гормонов). Назначение таким женщинам овариаль-
ной супрессии нецелесообразно, так как вероятность восстановления 
овариальной функции яичников после химиотерапии у них очень 
низка. 

Важным предиктором овариальной функции является возраст. 
Коррелирующий с ним фолликулярный пул предопределяет чувстви-
тельность яичников к цитотоксическому повреждению и предраспо-
ложенность оставшихся ооцитов к апоптозу. 

По данным литературы, риск развития аменореи, индуцирован-
ной химиотерапией у женщин моложе 40 лет, варьирует от 0 до 60 %, 
а в возрасте 40 лет и старше – от 40 до 100 %. Восстановление мен-
струации после химиотерапии чаще наблюдается у женщин более 
молодого возраста и реже после 40 лет.  

В исследовании IBCSGIV проведение наиболее гонадотоксично-
го адъювантного режима CMF (3-9 циклов) ассоциировалось с разви-
тием аменореи у большинства женщин. Восстановление менструации 
отмечалось у 43 % пациенток моложе 40 лет и лишь у 9 % в возрасте 
старше 40 лет.  

В другом исследовании NSABPB30 проанализировано 708 боль-
ных РМЖ, которым проводилась адъювантная химиотерапия антра-
циклинами и доцетакселом. Восстановление менструации в течение 
24 месяцев после химиотерапии наблюдалось у 45,3 %, 10,9 % и 
3,2 % пациенток в возрасте моложе 40 лет, 40-50 и старше 50 лет со-
ответственно.  

В проспективном исследовании Jeanne A. Petrek с соавторами 
оценили овариальную функцию после адъювантной химиотерапии у 
595 женщин РМЖ в возрасте от 20 до 45 лет. 

В течение года после окончания химиотерапии менструация 
восстановилась у 87 % пациенток моложе 35 лет и лишь у 28 % в 
возрасте 40 лет и старше. В исследовании возраст женщин достовер-
но коррелировал с менструальным циклом (р <0,001) (рис 3). 
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Рис. 3. Менструальный цикл в зависимости от возраста. 

 
Проникновение противоопухолевых препаратов через гемато-

фолликулярный барьер и повреждающее воздействие на гормоно-
продуцирующие клетки яичников зависит от вида цитостатика и до-
зы. Эффективность современных режимов химиотерапии обусловле-
на включением в схему двух и более противоопухолевых агентов, 
что достоверно коррелирует со степенью нарушения функции яич-
ников. 

J. Bines с соавт. показали, что более длительная аменорея ассо-
циируется с режимами CMF, CEF/CAF по сравнению с режимом AC. 
Гонадотоксичность таксанов, входящих в стандарты адъювантной 
химиотерапии, четко не установлена.  

Частота аменореи отличается в разных исследованиях. Возмож-
но, это связано с тем, что в адъювантном режиме таксаны применя-
ются конкурентно или последовательно с антрациклинами и цикло-
фосфаном. 

Сравнение комбинации AC с последующим доцетакселом, TAC 
или AT показало, что последний режим ассоциируется с меньшим 
риском развития аменореи: 69,8 %, 57,7 %, 37,9 % соответственно. 
Аменорея, индуцированная таксанами, обычно носит обратимый ха-
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рактер, и менструальный цикл восстанавливается в течение 12 меся-
цев после химиотерапии. 

Интересные данные были получены в исследовании Jeanne A. 
Petrek. Оказалось, что после режима CMF, признанного наиболее го-
надотоксичным, менструальный цикл восстанавливается в течение 
месяца у половины женщин (48 %). Однако к 3 годам наблюдения в 
этом исследовании количество менструирующих женщин снизилось 
до 18 %. В то же время после антрациклинов и таксанов отмечена 
другая тенденция: через месяц лишь у 20 % восстановилась менст-
руация, однако к концу наблюдения количество менструирующих 
женщин увеличилось практически в 3 раза (рис. 4). 

  

 
 
Рис. 4. Влияние режима химиотерапии на менструальный цикл. 

 
Полученные данные могут представлять практическую ценность 

при оценке перспективы овариальной функции после различных ре-
жимов химиотерапии.  

При отсутствии идеальных методов определения гормональной 
активности яичников у женщин в перименопаузе после химиотера-
пии относительные факторы (критерии STRAW, возраст, гонадоток-
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сичность химиотерапии) могут помочь онкологу при выборе эндок-
ринотерапии. 

При отсутствии висцерального криза и без выявленной рези-
стентности к гормонотерапии эндокринотерапия является эффектив-
ным методом лечения гормонопозитивного метастатического РМЖ 
даже при наличии висцеральных метастазов. Цель гормонотерапии – 
уменьшить стимулирующее влияние эстрогенов на гормоночувстви-
тельный РМЖ. Для достижения этой цели необходимо либо заблоки-
ровать рецепторы эстрогенов (ER) в опухоли и/или метастазах, либо 
снизить концентрацию эстрогенов в крови больной. 

Согласно клиническим рекомендациям, в настоящее время, в ка-
честве адъювантной гормональной терапии у женщин в постмено-
паузе с первично-операбельным РМЖ применяются селективные ан-
тиэстрогены (тамоксифен) и ингибиторы ароматазы (ИА). Механизм 
действия ИА таков, что при снижении синтеза эстрогенов в перифе-
рических тканях за счет блокирования фермента ароматазы повыша-
ется синтез эстрогенов в яичниках. Таким образом, ингибиторы аро-
матазы противопоказаны при сохранной функции яичников и могут 
назначаться только больным, достигшим стойкой менопаузы, в том 
числе с помощью медикаментозной или хирургической овариальной 
супрессии. При назначении ИА в пременопаузе необходимо исполь-
зовать их только в комбинации с овариальной супрессией.  

 
4. Методы овариальной супрессии, плюсы и минусы  
 

Под термином «овариальная супрессия» (OC) обычно понимают 
достижение подавления функции яичников одним из трех методов: 
хирургическим, лучевым, лекарственным. Кроме того, используют 
термин «овариальная абляция», который обычно подразумевает хи-
рургическую кастрацию или облучение, подчеркивая тем самым не-
обратимость воздействия: 

 
 хирургический (билатеральная овариэктомия):  
– вызывает необратимое выключение функции яичников; 
 лучевой:  
– вызывает необратимое выключение функции яичников; 
 лекарственный (аГнРГ – агонисты гонадотропин-рилизинг 

гормона):  
– вызывает обратимое подавление функции яичников;  
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– не всегда обеспечивает полное подавление функции яичников, 
особенно у женщин молодого возраста;  

– для подтверждения полной овариальной супрессии необходи-
мо определение эстрадиола в сыворотке крови;  

– определение ФСГ в период лечения аГнРГ неинформативно; 
– прием ингибиторов ароматазы следует начинать через 6 недель 

после первого введения аГнРГ;  
– аналоги аГнРГ вводятся ежемесячно; 
Самым надежным и быстрым методом снижения циркулирую-

щих эстрогенов до постменопаузального уровня является хирургиче-
ская овариэктомия, эффективность метода достигает практически 
100 %. Недостатком метода является необходимость госпитализации. 
Также остается риск осложнений, как самого хирургического вмеша-
тельства, так и анестезиологического пособия. В настоящее время 
овариэктомия обычно выполняется лапароскопическим доступом, и 
риск осложнений минимальный. Овариэктомия вызывает прежде-
временный климакс у пациенток, который сопровождается не только 
тягостными симптомами (приливы, эмоциональная нестабильность и 
др.), но и такими осложнениями, как остеопороз и повышенный риск 
развития ишемической болезни сердца. В странах, где по экономиче-
ским причинам невозможно обеспечить больным лекарственную ОС, 
метод хирургической кастрации является ведущим методом дости-
жения ОС при метастатическом гормоноположительном РМЖ. 

Впервые лучевая терапия была описана как средство для лече-
ния РМЖ в качестве адъювантной терапии более 70 лет назад. Облу-
чение яичников было очень удобным для онкологов простотой ис-
полнения и возможностью проводить лучевое воздействие амбула-
торно. Исследования показали, что менструальный цикл возобновил-
ся у 13 % женщин после облучения яичников, а в группе молодых 
женщин менструальный цикл восстановился у 35 % больных. Прове-
дение стандартного лучевого воздействия на яичники не всегда при-
водит к снижению циркулирующих эстрогенов до постменопаузаль-
ного уровня. Поэтому, к сожалению, эффективность лучевого воз-
действия не достигает 100 %, и наступление ОС зависит не только от 
дозы, но и от возраста пациентки. Облучение яичников с целью ОС 
используется реже, чем другие методы. В настоящее время возможно 
конформное облучение яичников, позволяющее наиболее точно 
обеспечить нахождение яичников в поле облучения и, следовательно, 
добиться адекватной ОС.  
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Лекарственная овариальная супрессия достигается путем введе-
ния аналогов гонадотропин-рилизинг гормона (аГнРГ) – главного 
связующего звена между корой головного мозга и гипофизом в регу-
ляции функции половых желез. За счет постоянного применения 
аГнРГ происходит снижение выделения гипофизом лютеинизирую-
щего гормона (ЛГ), что в свою очередь ведет к снижению концен-
трации эстрадиола в сыворотке крови у женщин до постменопау-
зального уровня. Этот метод в значительной степени вытеснил хи-
рургическую кастрацию и облучение яичников, прежде всего из-за 
потенциальной возможности восстановления функции яичников и, 
следовательно, уменьшения нежелательных последствий преждевре-
менной менопаузы и восстановления детородной функции.  

Выключение функции яичников в группе больных молодого 
возраста достоверно улучшает прогноз. При сравнении влияния типа 
выключения функции яичников на прогноз, в первые 60 мес. наблю-
дения показатели общей и безрецидивной выживаемости статистиче-
ски значимо не различаются. Оптимальный метод овариальной су-
прессии не определен. Тем не менее, у молодых женщин, не завер-
шивших репродуктивную функцию, следует отдать предпочтение 
аналогам аГнРГ, подавляющим функцию яичников обратимо. 
 

5. Сохранение репродуктивного потенциала у пациенток 
со злокачественными новообразованиями 

 
С развитием новых методов ранней диагностики и лечения уве-

личивается число молодых пациенток, излечившихся от основного 
заболевания, что является главным стимулом для развития техноло-
гий сохранения фертильности в онкологии. 

Методы сохранения фертильности развиваются стремительно. 
Еще недавно эту проблему считали неразрешимой. Онкологи всего 
мира, располагая как научным, так и практическим опытом, при на-
значении противоопухолевой терапии детям или пациентам репро-
дуктивного возраста информируют их о возможности сохранения 
фертильности. 

Важно подчеркнуть, что большинство современных механизмов 
сохранения фертильности относятся к методам вспомогательных ре-
продуктивных технологий (ВРТ), которые сформировались в ходе 
борьбы с уже существующим бесплодием. Задача, стоящая перед он-
кологами в настоящее время, разработать тактику лечения таким об-
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разом, чтобы предотвратить возникновение бесплодия в случаях он-
кологической патологии у пациентов, используя методы ВРТ. 

К методам вспомогательных репродуктивных технологий отно-
сятся: 

 криоконсервация зрелых и незрелых ооцитов, эмбрионов и 
ткани яичника; 

 транспозиция яичника; 
 гормональное подавление функции яичников (медикаментоз-

ная овариальная супрессия). 
Бесплодие после химиотерапии у женщин репродуктивного воз-

раста встречается от 30 до 70 % случаев. В допубертатном возрасте 
воздействие химиотерапии на яичники менее выражено. Хорошо из-
вестно, что химиотерапия разрушает овариальный резерв яичников. 
Цитостатики вызывают деструкцию в ядрах клеток гранулезы, при-
водят к атрезии ооцита. Поэтому подавление оогенеза с помощью 
аГнРГ может оказать защитное действие на фолликулогенез. 

 
6. Зависимость частоты наступления аменореи от возраста и 

режима химиотерапии  
 

В большом количестве исследований международного уровня 
было доказано, что частота наступления аменореи напрямую зависит 
от возраста и выбора схемы химиотерапии (ХТ). Для лечения паци-
ентки детородного возраста должны использоваться надежные сред-
ства контрацепции в период лекарственной терапии и в ближайший 
срок после ее окончания. Врачам следует предупреждать пациенток 
о возможном отрицательном влиянии лекарственного лечения на 
функцию яичников и фертильность. В случае желания пациентки 
иметь детей в будущем, ей показана консультация врача-
репродуктолога для решения вопроса о возможных вариантах реали-
зации детородной функции в перспективе. Данные о возможности 
сохранения фертильности с помощью аГнРГ противоречивы. 

Так, женщины моложе 40 лет подвержены наступлению амено-
реи всего в 13-15 % случаев, тогда как в возрасте старше 50 лет час-
тота наступления менопаузы достигает 97 %. В недавно опублико-
ванных результатах исследования «DATA», в которое были включе-
ны 329 пациенток с диагнозом РМЖ и установленной аменореей в 
результате проведения ХТ, было показано, что у 12 % когорты про-
изошло восстановление функции яичников в течение 30 месяцев по-
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сле назначения гормонотерапии селективным нестероидным ингиби-
тором ароматазы (анастрозолом). Также было отмечено, что у 5,1 % 
пациенток с восстановленной менструальной функцией средний воз-
раст составил более 50 лет на момент начала терапии ингибиторами 
ароматазы (ИА) (у 25,2 % пациенток средний возраст – менее 50 лет). 
Также было показано, что уровень эстрадиола при приеме ингибито-
ров ароматазы был выше у женщин с восстановленной функцией 
яичников по сравнению с группой пациенток с аменореей после хи-
миотерапии, которые также принимали ингибиторы ароматазы.  

Данные этого исследования в очередной раз подчеркивают не-
обходимость определения уровней эстрадиола и ФСГ в крови при 
назначении гормональной терапии ИА, это связано с тем, что амено-
рея после проведения ХТ не является достаточным признаком дос-
тижения стойкой менопаузы. Учитывая эти данные, а также уровень 
заболеваемости РМЖ и структуру заболевания по возрасту, можно 
предполагать, что назначение препаратов, приводящих к овариаль-
ной супрессии, показано приблизительно 10 % больных РМЖ.  

Следует заметить, что в этом случае задачей терапии РМЖ мо-
жет являться не только достижение клинического эффекта, но и со-
хранение фертильной функции пациентки и поддержание качества 
жизни по завершению адъювантной химиотерапии. Это становится 
возможным при применении обратимой медикаментозной овариаль-
ной супрессии с использованием аГнРГ. 

К препаратам этой группы относятся: 
 Трипторелин 3,75 мг в/м 1 раз в 28 дней;  
 Гозерелин 3,6 мг в/м 1 раз в 28 дней;  
 Бусерелин 3,75 мг в/м 1 раз в 28 дней;  
 Лейпрорелин 3,75 мг в/м 1 раз в 28 дней. 

В 2016 году были изданы международные рекомендации по со-
хранению фертильности у женщин со злокачественным новообразо-
ванием. Препараты, применяемые в онкологии, были разделены на 5 
групп по степени влияния на овариальный резерв:  

 группа высокого риска;  
 среднего риска;  
 низкого риска; 
 очень низкого/отсутствия риска;  
 с неизвестным влиянием. 
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Таким образом, традиционная схема ХТ «АС × 4 цикла» у жен-
щин старше 40 лет отнесена в группу высокого риска, а у женщин 
моложе 40 лет – в группу низкого риска (табл. 1).  

Таблица 1 
Риск развития бесплодия, связанный с приемом 

противоопухолевых препаратов (Lambertini M., 2016). 
 

Степень риска 
Тип противоопухолевого лечения 

Женщины 

Высокий риск (> 80 % риск раз-
вития необратимой аменореи у 
женщин; длительная азооспер-
мия у мужчин) 

– Трансплантация гемопоэтических 
стволовых клеток с циклофосфами-
дом/облучение всего тела или цикло-
фосфамид/бусульфан; 
– Дистанционная лучевая терапия на 
область, захватывающую яичники; 
– «CMF», «CEF», «CAF», «TAC × 6 
циклов» у женщин ≥ 40 лет; 

Промежуточный риск (40-60 % 
риск необратимой аменореи у 
женщин; вероятность азооспер-
мии у мужчин особенно при 
применении других стерили-
зующих агентов) 

– «BEACOPP»; 
– «CMF», «CEF», «CAF», «TAC × 6 
циклов» у женщин в возрасте 30-39 лет; 
– «AC × 4 цикла» у женщин ≥ 40 лет; 
– «AC или EC × 4 цикла» → таксаны 

Низкий риск (< 20 % риск необ-
ратимой аменореи у женщин; 
только временное сокращение 
количества сперматозоидов у 
мужчин особенно при отсутст-
вии применения других стерили-
зующих агентов) 

– «ABVD» у женщин ≥ 32 лет; 
– «CHOP × 4-6 циклов»; 
– «CVP»; 
– AML-терапия (антрацикли-
ны/цитарабин); 
– ALL-терапия (многокомпонентная); 
– «CMF», «CEF», «CAF», «TAC × 6 
циклов» у женщин ≤ 30 лет; 
– «AC × 4 цикла» у женщин ≤ 40 лет; 

Очень низкий риск или отсут-
ствие риска (риск необратимой 
аменореи у женщин; временное 
сокращение количества сперма-
тозоидов у мужчин, но возмож-
ны аддитивные эффекты)  

– «ABVD» у женщин < 32 лет; 
– Метотрексат; 
– 5-фторурацил; 
– Винкристин; 
– Тамоксифен 

Степень риска неизвестна 
(риск необратимой аменореи у 
женщин, влияние на продукцию 
сперматозоидов у мужчин) 

– Моноклональные антитела (трастузу-
маб, бевацизумаб, цетуксимаб); 
– Ингибиторы тирозинкиназ (эрлоти-
ниб, иматиниб). 
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В этих же рекомендациях была определена роль овариальной су-
прессии с применением аГнРГ для сохранения фертильности. В их ос-
нову легли данные 13 рандомизированных клинических исследований с 
применением аГнРГ во время проведения химиотерапии. Рабочей груп-
пой было рекомендовано считать «овариальную супрессию с использо-
ванием аГнРГ во время ХТ надежной стратегией для сохранения функ-
ции яичников и фертильности, по крайней мере у пациенток с диагно-
зом РМЖ, с учетом наличия новых данных, касающихся безопасности и 
эффективности данного метода… (уровень достоверности высокий – I 
A)». На прошедшем недавно конгрессе в San Antonio были представле-
ны данные метаанализа 5 крупных РКИ по применению аГнРГ во время 
ХТ у женщин в диагнозом операбельный РМЖ. Было показано, что в 
группе, получавшей аГнРГ, частота преждевременной недостаточности 
яичников была ниже, чем в группе, получавшей только ХТ (14,1 % про-
тив 30,9 %, OР 0,38 ДИ 95 % 0,26-0,57, p<0,001), при этом число спон-
танных беременностей было выше (10,3 % против 5,5 % (ОР 1,83 ДИ 
95 % 1,06-3,15 p=0,03) (рис. 5, табл. 2). 

 

 
ОР* 0,38 (95 % ДИ 0,26 – 0,57) p < 0,001 
*Отношение рисков (ОР) стратифицированно по возрасту, статусу рецепторов эст-
рогенов, типу и продолжительности химиотерапии. 
 

Рис. 5. Частота развития преждевременной недостаточности яични-
ков в группе, получавшей «ХТ + трипторелин» или только ХТ (груп-
па контроля) (М. Lambertini, 2017). 
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Таблица 2 
Частота наступления беременности в группе, 

получавшей «ХТ + аГнРГ» или только ХТ (группа контроля) 
(М. Lambertini, 2017) 

 
 аГнРГ группа 

(n=37), % 
Контрольная группа 

(n=20), % 
Распределение воз-
раста, года 
     ≤ 40 
     ≥ 41 

37 (100) 
0 (0,0) 

20 (100) 
0 (0,0) 

Статус рецепторов 
эстрогенов 
     Позитивный 
     Негативный 

6 (16,2) 
31 (83,8) 

2 (10,0) 
18 (90,0) 

 
 

7. Эффективность овариальной супрессии 
в адъювантном лечении 

 
Два крупных метаанализа 2005 и 2007 гг., представленные Окс-

фордской группой по изучению раннего РМЖ (EBCTCG), продемон-
стрировали хоть и незначительный, но достоверный выигрыш при 
добавлении овариальной супрессии к стандартным методам адъю-
вантной терапии (химиотерапия ± тамоксифен). Снижение риска ре-
цидива и смерти от рака молочной железы оказалось наиболее зна-
чимым для женщин моложе 40 лет или с низкой вероятностью аме-
нореи после химиотерапии. 

Настоящей революцией в вопросе назначения овариальной су-
прессии с использованием аГнРГ стали опубликованные результаты 
исследований «TEXT»/ «SOFT» по определению роли овариальной 
супрессии в адъювантной гормональной терапии РМЖ, результаты 
которых позволили внести изменения в ведущие клинические реко-
мендации (ASCO, ESMO, St. Gallen, NCCN) по лечению гормоноза-
висимого РМЖ у женщин с сохраненной овариальной функцией. 

Так, в клинических рекомендациях «St. Gallen» 2015 года указа-
но, что в комбинированном анализе исследований «TEXT» и «SOFT» 
было продемонстрировано явное преимущество от применения ин-
гибитора ароматазы эксеместана в комбинации с овариальной су-
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прессией (ОС) по сравнению с комбинацией «тамоксифен + овари-
альная супрессия», в основном с использованием трипторелина. 

У пациенток, сохранивших менструальную функцию после хи-
миотерапии, добавление овариальной супрессии улучшает результа-
ты в сравнении с монотерапией тамоксифеном, при этом комбинация 
«эксеместан + овариальная» супрессия дает еще большее преимуще-
ство. Похожие выводы были сделаны экспертами и других рабочих 
групп.  

В качестве овариальной супрессии в исследованиях «TEXT» и 
«SOFT» у большинства пациенток был использован аГнРГ трипторе-
лин. 

В исследованиях было показано, что у больных с гормонозави-
симым РМЖ и сохраненной менструальной функцией в целом дости-
гается положительный эффект от применения комбинации «эксеме-
стан + овариальная супрессия» в сравнении с комбинацией «тамок-
сифен + ОС» по показателям выживаемость без признаков заболева-
ния (91,1 % против 87,3 %; ОР 0,72 (95 % ДИ, 0,60-0,85) и интервал 
без признаков РМЖ (92,8 % против 88,8 %; ОР (95 % ДИ, 0,55-0,80). 

Абсолютное улучшение 5-летнего показателя интервала без при-
знаков РМЖ при применении режима «эксеместан + ОС» достигало 
15 % в сравнении с монотерапией тамоксифеном или в комбинации с 
овариальной супрессией у женщин с гормонозависимым HER2-
негативным РМЖ и высоким риском рецидива. 

Добавление овариальной супрессии к тамоксифену снижает риск 
смерти, рецидива и контралатерального рака на 22 % по сравнению с 
монотерапией тамоксифеном (HR 0,78 (95 % ДИ, 0,62-0,98) 

Согласно данным 8-летнего наблюдения в исследовании 
«SOFT», представленным на конгрессе SABCS 2017 года, было пока-
зано, что добавление трипторелина к терапии тамоксифеном или ин-
гибиторами ароматазы снижает риск смерти, рецидива и контралате-
рального РМЖ на 24 % и 35 % соответственно по сравнению с моно-
терапией тамоксифеном (рис. 6).  
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Рис. 6. Выживаемость без признаков РМЖ (БРВ) в группах «эксеме-
стан + овариальная супрессия» и «тамоксифен + овариальная супрес-
сия» (Fleming G. et al., 2017). 

 
В комбинированном анализе исследований «SOFT» и «TEXT» 

было показано, что показатель выживаемости без признаков заболе-
вания был достоверно лучше в группе, получавшей комбинацию «эк-
семестан + ОС» по сравнению с группой «тамоксифен + ОС» незави-
симо от возраста пациенток, хотя большая достоверность показана в 
группе до 50 лет. 

На ежегодной конференции SABCS в году были представлены и 
данные по общей выживаемости больных, принимавших участие в 
исследованиях «SOFT» и «TEXT». Показано, что добавление овари-
альной супрессии к тамоксифену ведет к снижению риска смерти на 
33 % по сравнению с монотерапией тамоксифеном, а в подгруппе 
больных ER+ РМЖ, получавших ХТ – на 41 % (рис. 7). 
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Рис. 7. Общая выживаемость (ОВ) в группах монотерапии тамокси-
феном и «тамоксифен +овариальная супрессия» (Fleming G. et al., 
2017). 
 

К факторам, свидетельствующим в пользу применения ИА (а не 
тамоксифена) в комбинации с ОС, относятся (рис. 8):  

 метастатическое поражение 4 ЛУ и более; 
 возраст 35 лет и менее; 
 G3 или неблагоприятные результаты мультипараметрических 

молекулярных маркёров.  
 сохраняющегося пременопаузального уровня эстрогенов по-

сле адъювантной химиотерапии. 
 

Рис. 8. Стимуляция яичников ингибиторами ароматазы у женщин 
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репродуктивного возраста и в перименопаузе. 
При включении лекарственной ОС в план лечения оптимальная 

продолжительность подавления функции яичников должна достигать 
5 лет. Кроме того, расширенная (продленная) эндокринотерапия в 
течение 10 лет должна рекомендоваться пременопаузальным паци-
енткам с вовлеченными ЛУ (pN+) или другой отягчающей патологи-
ей. Существует возможность прерывания эндокринотерапии после 
18-30 месяцев лечения в целях попытки забеременеть, но только при 
отсутствии признаков высокого риска. 

Однако многие эксперты считают, что назначение такой терапии 
женщинам репродуктивного возраста требует дальнейшего изучения. 
С этой целью в рамках исследования SOFT выполнен дополнитель-
ный анализ SOFT-EST. У 116 пациенток были взяты образцы крови 
для оценки уровня фракций эстрогенов (эстрадиол E2, эстрон E1, эс-
трон сульфат E1S) в течение 48 месяцев терапии эксеместаном + 
трипторелином или тамоксифеном + трипторелином. Авторами были 
представлены результаты первых 12 месяцев наблюдения, вклю-
чающие оценку эстрадиола, ФСГ, ЛГ (рис. 9).  

 

 
Рис. 9. Пациенты с уровнем E2 > 2,72 пг/мл в группе: эксеместан + 
трипторелин. 
 

По результатам предварительного анализа в группе эксеместан + 
трипторелин 66 % пациенток имели более значимую редукцию 
(>95%) E2 по сравнению с применением тамоксифена + ОС. Однако 
у 34 % женщин, получавших эксеместан и трипторелин, уровень E2 
был выше допустимого для назначения ИА (>2,72 пг/мл (> 10 
пмоль/л)), что расценивалось как неоптимальная овариальная су-
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прессия. Наиболее часто уровень эстрадиола более 2,72 отмечался у 
пациенток моложе 35 лет, или не получавших ХТ, или с низким 
уровнем ФСГ и ЛГ до лечения (для каждого р <0,01), а также с высо-
ким индексом массы тела (р = 0,05). Поскольку финальный анализ 
исследования SOFT-EST будет представлен после 4 лет наблюдения, 
судить о влиянии неоптимальной супрессии эстрадиола на отдален-
ные результаты пока затруднительно.  

Однако негативное влияние высокого индекса массы тела (ИМТ) 
у пременопаузальных пациенток на результаты терапии анастрозо-
лом + гозерелином было продемонстрировано в исследовании 
ABCSG12. У этих женщин отмечался более высокий риск рецидива и 
риск смерти по сравнению с такой же группой больных, но получав-
ших тамоксифен + гозерелин. По мнению авторов, такие результаты 
могли быть обусловлены неоптимальной супрессией эстрадиола, что 
наиболее часто наблюдалось у женщин с превышением веса на фоне 
терапии анастрозолом.  

Необходимо проведение крупномасштабных исследований с це-
лью получения более точных данных о динамике маркёров овари-
альной супрессии на фоне ингибиторов ароматазы в зависимости от 
демографических и клинических характеристик женщин и влиянии 
этих показателей на отдаленные результаты лечения.  

 
8. Показана ли овариальная супрессия пременопаузальным 

больным РМЖ при выявлении BRCA-мутаций?  
 

Частота наследственной предрасположенности к раку молочной 
железы составляет около 25 % всех случаев РМЖ. Приблизительно 
5-10 % случаев РМЖ и РЯ вызваны мутациями генов BRCA1, 
BRCA2, CHEK2, TP53 и PTEN. Гены BRCA1 и BRCA2 высоко чув-
ствительны при РМЖ, в то время как мутации в CHEK2, ATM, 
BRIP1 и PALB2 характерны для промежуточного риска возникнове-
ния РМЖ. Объединенные исследования идентифицировали другие 
общие варианты, связанные с низким риском возникновения РМЖ. 
Тем не менее, более 70 % генетической предрасположенности к 
РМЖ остаются необъяснимыми. 

Распространенность носителей мутации гена BRCA, в общем, по 
популяции составляет от 1/800 до 1/1000. Это обусловливает повы-
шение риска развития РМЖ на 15-20 %. Распространенность мута-
ций генов BRCA1 или BRCA2 значительно различается у этнических 
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групп в географических регионах. Специфические мутации и реци-
дивы мутаций в зависимости от популяции были описаны в Ислан-
дии, Нидерландах, Швеции, Норвегии, Германии, Франции, Испа-
нии, Канаде, странах Центральной и Восточной Европы и среди по-
томков евреев, выходцев из Германии. 

Тестирование на мутацию генов BRCA1 и BRCA2 показано па-
циентам моложе 40 лет и больным РМЖ с отягощенным наследст-
венным анамнезом. Согласно последним данным, общий прогноз 
РМЖ у носителей BRCA мутаций такой же, как и при спорадическом 
РМЖ. До сих пор не имеется окончательных выводов о лучших ре-
жимах химиотерапии для пациентов с BRCA ассоциированным 
РМЖ. 

Рекомендовано применение лекарственной овариальной супрес-
сии агонистами гонадотропин-релизинг-гормона во время химиоте-
рапии при гормонорецептор-отрицательном РМЖ в целях сохране-
ния функции яичников и фертильности. Так же сохранение фертиль-
ности при помощи консервации ткани яичника или яйцеклетки 
должно быть предложено по желанию пациенткам моложе 40 лет. 
 

9. Влияние лекарственной овариальной супрессии аГнРГ 
на качество жизни больных ранним РМЖ 

 
Добавление овариальной супрессии может оказывать влияние на 

качество жизни пациенток. При этом было показано, что в течение  
2-х лет происходила адаптация к проявлениям симптоматики, свя-
занной со снижением уровня эстрогенов как в группе, получавших 
ХТ до начала овариальной супрессии, так и в группе – без нее, в рав-
ной степени. У пациенток, получавших комбинацию «тамоксифен + 
ОС», остеопороз встречался чаще по сравнению с группой, получав-
шей тамоксифен, но эта разница не была столь существенной (20 % и 
12 % соответственно). По данным исследования «TEXT» отмечалось 
небольшое превалирование остеопороза в группе «эксеместан + ОС» 
по сравнению с группой «тамоксифен + ОС» (38,6 % и 25,2 % соот-
ветственно), но, что с клинической точки зрения имеет большую 
практическую ценность, число переломов было схожим в обеих 
группах сравнения (6,8 % и 5,2 % соответственно).  

Согласно международным клиническим рекомендациям, паци-
енткам, получающим тамоксифен в монотерапии, либо любую из 
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комбинаций требуется мониторинг и профилактика остеопороза 
(табл. 3).  

Таблица 3 
Алгоритм ведения пациенток, получающих терапию, 

приводящую к снижению минеральной плотности костной ткани 
(МПКТ) (Hadji Р. 2017) 

 
Т-критерий Рекомендации Оценка МПКТ 

Т-критерий 
> -2,0 
Отсутствие 
факторов риска 

1. Специальная гимна-
стика; 

2. Кальций и вит. Д при 
необходимости 

1. Оценка риска и МПКТ 
каждые 1-2 года 
(денситометрия) 

 

Т-критерий 
< -2,0 

1. Специальная гимна-
стика; 

2. Кальций и вит. Д; 
3. Деноcумаб или бис-

фосфонаты 

1. Оценка МПКТ каждые 
2 года (денситометрия); 

2. Регулярный монито-
ринг соблюдения реко-
мендаций при приеме 
препаратов внутрь  

 
В свою очередь тамоксифен, помимо остеопороза, имеет ряд не-

желательных явлений, таких как рак эндометрия и риск развития 
тромбоэмболии. Необходимо отметить, что при завершении медика-
ментозной овариальной супрессии у молодых женщин нормализует-
ся менструальный цикл, а значит, возвращается исходное качество 
жизни, исчезают симптомы менопаузы, вызванные приемом аГнРГ и 
восстанавливается фертильность. Именно поэтому женщинам с опе-
рабельным гормонозависимым РМЖ и сохраненной менструальной 
функцией предпочтительна лекарственная адъювантная овариальная 
супрессия (аГнРГ). 

 
10. Особенности обследования и лечения больных РМЖ 

на фоне беременности 
 

Пациентка и ее родственники должны быть полностью инфор-
мированы о возможных вариантах лечения и рисках для матери и 
плода. При отказе от сохранения беременности и решении начать 
лечение беременность может быть прервана на любом сроке с после-
дующим обследованием и лечением в соответствии с общеприняты-
ми стандартами. При желании пациентки (и ее семьи) сохранить бе-
ременность план обследования и лечения должен быть обсужден 
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консилиумом в составе акушера-гинеколога, хирурга, химиотерапев-
та, психолога, генетика. Пациентка и ее родственники должны быть 
информированы о заключении консилиума. Тактика обследования и 
лечения определяется сроком беременности и особенностями заболе-
вания (иммунофенотип опухоли, стадия). 

 
11. Особенности диагностики больных РМЖ 

на фоне беременности 
 

Первичное обследование беременной пациентки проводится по-
сле осмотра акушером-гинекологом и предоставления заключения о 
сроке беременности и функциональном состоянии плода. План об-
следования должен быть обсужден с пациенткой; применение мето-
дов с использованием рентгеновского излучения требует подписания 
информированного согласия. 

 
Обследование проводится до всех видов лечебных воздействий 

и включает в себя:  
 сбор анамнеза и осмотр;  
 общий и биохимический анализы крови;  
 ЭКГ, ЭХО-КГ (по показаниям);  
 УЗИ молочных желез и регионарных зон; 
 УЗИ брюшной полости и малого таза;  
 билатеральную маммографию (возможна при абдоминаль-

ной защите плода); 
 Rg-графию грудной клетки (возможна при абдоминальной 

защите плода) – по показаниям;  
 МРТ молочных желез без контрастирования (возможна по 

показаниям во II и III триместрах);  
 МРТ органов грудной и брюшной полости без контрастиро-

вания (возможна по показаниям во II и III триместрах);  
 КТ, радиоизотопное исследование костей, ПЭТ-КТ в период 

беременности противопоказано. Возможно выполнение МРТ без 
контрастирования для диагностики метастазов в костях;  

 биопсия опухоли с патоморфологическим и ИГХ исследо-
ванием опухолевой ткани проводится на любом сроке беременности;  

 генетическое обследование с определением возможных му-
таций генов BRCA1/2, CHEK2 у всех беременных пациенток; 

 консультация психолога. 
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12. Алгоритм лечения больных РМЖ в зависимости 

от триместра беременности 
 

Общие принципы лечения РМЖ в период беременности сходны 
с таковыми в обычной практике, однако существует ряд ограничений 
для каждого метода в зависимости от срока беременности. До начала 
лечения пациентка должна быть информирована о плане лечения, его 
цели и рисках для матери и плода, а также должна подписать инфор-
мированное согласие на лечение. После завершения беременности 
лечение проводится в соответствии со стандартными рекомендация-
ми (рис. 5). 

Рис. 5. Тактика лечения рака молочной железы I-III стадий у бере-
менных. 
 

Примечания к рис. 5. Важно помнить: 
1Хирургическое лечение в объеме радикальной мастэктомии возможно при 

любом сроке беременности. Органосохраняющие операции возможны, начиная со II 
триместра по показаниям. 

2Химиотерапия возможна, начиная с 13-14-й недели беременности, и должна 
быть завершена к 35-37-й неделе беременности. Могут использоваться стандартные 
режимы АС/ЕС, таксаны (предпочтительны еженедельные введения паклитаксела; 
данные о безопасности препарата при беременности ограничены), карбоплатин (при 
BRCA-ассоциированном РМЖ). Редукция доз и увеличение интервалов между кур-
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сами не требуется за исключением случаев специфической токсичности. Расчет дозы 
проводится с учетом фактического веса больной на момент лечения. 

3Анти-HER2-терапия противопоказана при беременности. 
4Гормонотерапия противопоказана при беременности. 
5Лучевая терапия противопоказана при беременности. 

 
При выявлении у беременной женщины РМЖ IV стадии необхо-

димо оценить возможность вынашивания беременности и родораз-
решения с учетом срока беременности, агрессивности опухоли и сте-
пени распространения заболевания. Например, при выявлении во II-
III триместрах беременности РМЖ IV стадии с минимальными про-
явлениями болезни может быть начата химиотерапия с последую-
щим родоразрешением в срок и дальнейшим лечением в соответст-
вии со стандартными рекомендациями. При выявлении в I триместре 
беременности РМЖ IV стадии с массивным поражением внутренних 
органов, агрессивным течением необходимо приложить все усилия, 
чтобы убедить пациентку (и ее родных) в целесообразности преры-
вания беременности. 
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Заключение 
 
Рак молочной железы –  глобальная проблема современной он-

кологии. Несомненно, РМЖ является социально значимой болезнью 
мирового масштаба.  
Практически половина больных раком молочной железы (40%)  
женщины трудоспособного возраста, которые ведут активный образ 
жизни. Добавление агонистов гонадотропин-рилизинг-гормона к те-
рапии тамоксифеном или ингибиторами ароматазы снижает риск 
смерти, рецидива и контралатерального РМЖ по сравнению с моно-
терапией тамоксифеном.  

Однако выбор оптимальной терапии для пациенток старше 35 
лет далеко не прост, поскольку эта группа неоднородна по менстру-
альному статусу.  

Ситуацию усложняет отсутствие четких критериев оценки 
функции яичников после проведения гонадотоксичной химиотера-
пии. Тем не менее такие факторы, как возраст, вид и режим химиоте-
рапии, а также показатели эстрадиола и ФСГ, позволяют определить 
вероятность восстановления функции яичников и назначать овари-
альную супрессию более обоснованно с физиологической точки зре-
ния.  

Необходимо отметить, что при завершении лекарственной ова-
риальной супрессии у молодых женщин нормализуется менструаль-
ный цикл, а значит, возвращается исходное качество жизни, исчеза-
ют симптомы менопаузы, вызванные введением аналогов гонадотро-
пин-рилизинг-гормона.  

Преимущества применения агонистов гонадотропин-рилизинг-
гормона заключаются не только в восстановлении фертильности у 
молодых пациенток, но и в улучшении ее показателей в отличие от 
больных, не получивших дополнительно агонистов гонадотропин-
рилизинг-гормона.  

Поэтому при рассмотрении вопроса о необходимости овариаль-
ной супрессии, именно обратимая супрессия функции яичников аго-
нистов гонадотропин-рилизинг-гормона должна предпочтительной 
опцией лечения пременопаузальных больных РМЖ. 
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Оценочные средства 
 

Контрольные вопросы: 
 
1. Методы исследования гормональной функции яичников. 
2. Анатомо-физиологические особенности репродуктивной 

системы женщины в климактерический период. 
3. Значение гонадотропных гормонов в регуляции менстру-

ального цикла. 
4. Климактерический синдром: патогенез, клиника, дифферен-

циальная диагностика, лечение. 
5. Нейроэндокринная регуляция менструального цикла. 
6. Возрастные периоды жизни женщины. 
7. Тесты функциональной диагностики для оценки менстру-

ального цикла: виды, время их проведения, информативность. 
8. Феномен «зрачка» и симптом «папоротника». 
9. Эволюция эндокринотерапии рака молочной железы. 
10. Классификация РМЖ. 
11. Принципы диагностики РМЖ. 
12. Лечение рака молочной железы. 
13. Принципы лекарственного лечения РМЖ. 
14. Принципы хирургического лечения РМЖ. 
15. Роль эстрогенов в патогенезе РМЖ. 
16. Принципы гормональной терапии РМЖ. 
17. Клиническая классификация рака молочной железы. 
18. Характеристика люминального А типа РМЖ. 
19. Характеристика люминального Б типа РМЖ. 
20. Гонадотоксичные режимы химиотерапии. 
21. Назовите пациентов, относящихся к группе высокого риска 

развития бесплодия на фоне противоопухолевого лечения. 
22. Назовите пациентов, относящихся к группе промежуточно-

го риска развития бесплодия на фоне противоопухолевого лечения. 
23. Назовите пациентов, относящихся к группе низкого риска 

развития бесплодия на фоне противоопухолевого лечения. 
24. Назовите пациентов, относящихся к группе очень низкого 

риска развития бесплодия на фоне противоопухолевого лечения. 
25. Понятие пременопауза. 
26. Понятие менопауза.  
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27. Классификация препаратов, используемых для гормональ-
ной терапии РМЖ. 

28. Механизм действия ингибиторов ароматазы. 
29. Механизм действия тамоксифена. 
30. Механизм действия аГнРГ. 
31. Методы овариальной супрессии. 
32. Понятие «овариальная супрессия». 
33. Хирургическая овариальная супрессия. 
34. Лучевая овариальная супрессия. 
35. Медикаментозная овариальная супрессия. 
36. Плюсы и минусы лекарственной овариальной супрессии. 
37. Плюсы и минусы хирургической овариальной супрессии. 
38. Назовите методы обратимой и необратимой овариальной 

супрессии. 
39. Плюсы и минусы различных методов овариальной супрессии. 
40. Перечислите препараты группы аГнРГ. 
41. Препараты, используемые для лекарственной овариальной 

супрессии. 
42. Влияние ОС на качество жизни пациенток. 
43. Профилактика и лечение остеопороза у пациентов полу-

чающих гормональную терапию. 
44. Методы сохранения репродуктивного потенциала у пациен-

ток со злокачественными новообразованиями. 
45. Зависимость частоты наступления аменореи от возраста и 

режима химиотерапии. 
46. Какую роль играет овариальная супрессия в лечении паци-

енток со злокачественными новообразованиями. 
47. Эффективность овариальной супрессии в адъювантном ле-

чении. 
48. Показания для применения ингибиторов ароматазы в ком-

бинации с овариальной супрессией. 
49. Овариальная супрессия у пременопаузальных больных 

РМЖ при выявлении BRCA-мутаций. 
50. Роль мутаций в генах BRCA1 и BRCA2. 
51. Влияние лекарственной овариальной супрессии аГнРГ на 

качество жизни больных ранним РМЖ. 
52. Какие осложнения возможны у пациентов, получающих 

гормональную терапию «тамоксифен + ОС». 
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53. Алгоритм ведения пациенток, получающих терапию, при-
водящую к снижению минеральной плотности костной ткани. 

54. Особенности обследования больных РМЖ на фоне бере-
менности. 

55. Особенности лечения больных РМЖ на фоне беременности.  
56. Алгоритм лечения больных РМЖ в первом триместре бере-

менности.  
57. Алгоритм лечения больных РМЖ во втором триместре бе-

ременности.  
58. Алгоритм лечения больных РМЖ в позднем третьем триме-

стре беременности.  
59. Заболеваемость раком молочной железы. 
60. История применения овариальной супрессии. 
61. Как осуществляется синтез эстрогенов в пременопаузу. 
62. Как осуществляется синтез эстрогенов в постменопаузу. 
63. Влияние повышенного ИМТ на содержание половых гор-

монов. 
64. Возрастные изменения в репродуктивной системе женщин. 
65. Понятие аменорея. 
66. Влияние химиотерапии на функцию яичников. 
67. Методы определения гормональной активности яичников на 

фоне противоопухолевой лекарственной терапии. 
68. Предикторы овариальной супрессии. 
69. Вспомогательные репродуктивные технологии. 
70. Принципы и методы контрацепции во время противоопухо-

левого лечения. 
71. Группы риска развития бесплодия, связанного с приемом 

противоопухолевых препаратов. 
72. Принципы лекарственной терапии у беременных. 
73. Половые стероидные гормоны: биосинтез, транспортировка, 

метаболизм, биологическое действие на репродуктивные и нерепро-
дуктивные ткани. 

74. Характеристика нормального менструального цикла. 
75. Аменорея: классификация, этиология, патогенез, клиника, 

диагностика, лечение. 
76. Посткастрационный синдром: клиника, диагностика, лечение. 
77. Климактерический синдром: этиопатогенез, клиника, диаг-

ностика, лечение. 
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78. Рак молочной железы: клиника, диагностика. Принципы 
комбинированного и комплексного лечения. Профилактика. 

79. Рак молочной железы. Этиология, патогенез, клиника, диаг-
ностика, современные принципы лечения.   

80. Рак молочной железы. Классификация. Методы ранней ди-
агностики. Принципы оперативного лечения. 

81. Противопоказания для лечения больных РМЖ ингибитора-
ми ароматазы. 

82. Понятие висцеральный криз. 
83. Лечение пациенток с явлениями висцерального криза. 
84. Пути метастазирования РМЖ. Органы мишени. 
85. Принципы лечения отечно-инфильтративной формы РМЖ. 
86. Чем характеризуется состояние менопаузального перехода. 
87. Механизм действия Трипторелина.  
88. Механизм действия Гозерелина.  
89. Механизм действия Бусерелина.  
90. Механизм действия Лейпрорелина.  

 
Тестовые задания: 

 

Инструкция: выберите один или несколько правильных ответов 
 
1. Добавление аналогов гонадотропин-рилизинг гормона (аГнРГ) у пациенток с ран-
ним РМЖ к терапии тамоксифеном или ингибиторами ароматазы: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+)

а снижает риск смерти + 

б 
снижает риск развития рецидива и контралате-
рального РМЖ по сравнению с монотерапией 
тамоксифеном 

+ 

в улучшает качество жизни + 
г улучшает показатели фертильности + 

 
2. Какие из перечисленных ниже препаратов для лечения РМЖ следует применять 
только совместно с аналогами гонадотропин-рилизинг-гормона (лекарственной ова-
риальной супрессией) в пременопаузе: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+)

а 5-фторурацил  
б тамоксифен  
в эксеместан + 
г винкристин  
д метотрексат  
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3. Французский врач F. Courmelles выполнил облучение яичников больным РМЖ в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1918 году  
б 1922 году + 
в 1953 году  
г 1896 году  

 
4. C. Huggins выдвинул предположение о том, что надпочечники, наряду с яичника-
ми, являются дополнительным источником стероидных гормонов, в том числе эст-
рогенов, продолжая продуцировать их с наступлением естественной или искусст-
венной менопаузы в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1918 году  
б 1922 году  
в 1953 году + 
г 1896 году  

 
5. P. Ulrich описал положительный опыт применения тестостерона в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1918 году  
б 1922 году  
в 1953 году  
г 1939 году + 

 
6. Добавление аналогов гонадотропин-рилизинг гормона (аГнРГ) у пациенток с ран-
ним РМЖ к терапии тамоксифеном или ингибиторами ароматазы: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а снижает риск смерти + 

б 
увеличивает риск развития рецидива и контрала-
терального РМЖ по сравнению с монотерапией 
тамоксифеном 

 

в нормализует менструальный цикл  
г улучшает показатели выживаемости  
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7. Диэтилстилбестрол впервые был внедрен в клиническую практику в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1944 году + 
б 1922 году  
в 1953 году  
г 1939 году  

 
8. Диэтилстилбестрол впервые внедрил в клиническую практику: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а P. Ulrich  
б C. Huggins  
в A. Haddow + 
г F. Courmelles  

 
9. О существовании рецепторов к эстрогенам стало известно в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1944 году  
б 1962 году + 
в 1953 году  
г 1939 году  

 
10. О существовании рецепторов к эстрогенам впервые сообщил: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а E. Jensen + 
б C. Huggins  
в A. Haddow  
г F. Courmelles  

 
11. Определять рецепторы к прогестерону стали в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1944 году  
б 1962 году  
в 1953 году  
г 1985 году + 
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12. Эффективность тамоксифена в клинических исследованиях впервые исследовали 
в:  
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1918 году  
б 1971 году + 
в 1953 году  
г 1896 году  

 
13. К группе промежуточного риска развития аменореи относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а «BEACOPP» + 

б 
«CMF», «CEF», «CAF», «TAC × 6 циклов» ≥ 40 
лет 

 

в «AC × 4 цикла» у женщин ≤ 40 лет  
г ALL-терапия  

 
14. Эффективность тамоксифена в клинических исследованиях впервые исследова-
ли:  
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а P. Ulrich  
б M. Cole + 
в R. Walpole + 
г F. Courmelles  

 
15. Тамоксифен был утвержден FDA в качестве препарата для лечения мРМЖ в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1918 году  
б 1971 году  
в 1977 году + 
г 1896 году  
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16. Какой тип противоопухолевого лечения не имеет повышенного риска развития 
постоянной аменореи у женщин: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
дистанционная лучевая терапия на область, захва-
тывающую яичники 

 

б 
CMF, CEF, CAF, TAC × 6 циклов у женщин ≤ 30 
лет 

+ 

в 
трансплантация гемопоэтических стволовых кле-
ток с циклофосфамидом/облучение всего тела или 
циклофосфамид/бусульфан; 

 

г 
CMF, CEF, CAF, TAC × 6 циклов у женщин > 40 
лет 

 

 
17. Ингибиторы ароматазы впервые применил: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а P. Ulrich  
б M. Cole  
в C. Griffiths + 
г F. Courmelles  

 
18. Впервые ингибиторы ароматазы были применены в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1918 году  
б 1973 году + 
в 1977 году  
г 1896 году  

 
19. аГнРГ вместо хирургической овариоэктомии у женщин с метастатическим РМЖ 
и сохраненной менструальной функцией применил: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а J. Klijn + 
б M. Cole  
в C. Griffiths  
д F. Courmelles  
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20. После наступления финальной менструации (ФМ) и в период менопаузы уровень 
эстрадиола:  
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а < 20 пг/мл + 
б > 20 пг/мл  

в 
сопровождается стойким повышением уровня 
ФСГ 

+ 

г 
сопровождается стойким понижением уровня 
ФСГ 

 

 
21. У курящих женщин никотин и его метаболит котинин: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а ингибируют ароматазу + 
б повышают уровень эстрадиола + 
в понижают уровень эстрадиола  
г не влияют на выработку женских гормонов  

 
22. Прямое цитотоксическое повреждение яичников часто приводит к: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а повышению уровня эстрадиола  
б снижению уровня ФСГ  
в понижению уровня эстрадиола + 
г повышению уровня ФСГ + 

 
23. Для определения гормональной активности яичников на фоне противоопухоле-
вой лекарственной терапии принято оценивать: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а Эстрадиол + 
б ФСГ + 
в ЛГ  
г АМГ  
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24. Определение состояния овариальной функции у женщин в менопаузальном пе-
реходе после проведения химиотерапии, затруднительно из-за: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
вариабельности продолжительности менструаль-
ных циклов 

+ 

б низкой продолжительности менструальных циклов  
в колебания уровня половых гормонов + 
г низкого уровня половых гормонов  

 
25. К методам вспомогательных репродуктивных технологий относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а ЭКО  
б транспозиция яичника + 
в гормональная терапия  
г лучевая овариальная супрессия  

 
26. ИМТ, соответствующий дефициту массы тела: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 16 и менее  
б 16-18,5 + 
в 18-24,99  
г 30-35  

 
27. Кому показано исследование на BRCA-мутацию: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
пациентам с отягощенным наследственным анам-
незом 

+ 

б пациентам старше 40 лет  
в пациентам моложе 40 лет + 
г HER2 3+, ЭР-, ПР- + 

 
28. Прием ингибиторов ароматазы следует начинать: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а через 6 недель после первого введения аГнРГ + 
б через 8 недель после первого введения аГнРГ  
в одновременно с первым введением аГнРГ  
г не имеет значения  
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29. Самым надежным и быстрым методом снижения циркулирующих эстрогенов до 
постменопаузального уровня является: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а назначение аГнРГ  
б хирургическая овариэктомия + 
в облучение яичников  

 
30. ИМТ, соответствующий ожирению 1 ст.: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 18,-24,99  
б 30-35 + 
в 35-40  
г 40 и более  

 
31. К симптомам климакса относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а подъем температуры  
б приливы + 
в гиперплазия эндометрия  
г сухость во влагалище + 

 
32. Информативно ли определение ФСГ в период лечения аГнРГ: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а да  
б нет + 

 
33. Обеспечивает ли применение аГнРГ полное подавление функции яичников: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а да  
б нет  
в не всегда + 
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34. К факторам, свидетельствующим в пользу применения ИА (а не тамоксифена) в 
комбинации с ОС, относятся: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а метастатическое поражение 2-3 ЛУ  
б возраст 40 лет;  

в 
G2 или неблагоприятные результаты мультипа-
раметрических молекулярных маркёров. 

 

г 
сохраняющегося пременопаузального уровня 
эстрогенов после адъювантной химиотерапии 

+ 

 
35. Эффективность лучевой овариальной супрессии зависит от: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а длительности облучения  
б дозы облучения + 
в возраста пациентки + 
г количества циркулирующих эстрогенов  

  
36. К агонистам гонадотропин рилизинг гормона относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а трипторелин + 
б фулвестрант  
в тризистон  
г пинеамин  

 
37. ИМТ, соответствующий ожирению 2 ст.: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 18,-24,99  
б 30-35  
в 35-40 + 
г 40 и более  

 
38. Аналоги гонадотропин-релизинг гормона вводятся: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а ежедневно  
б еженедельно  
в ежемесячно + 
г 1 раз в 21 день  
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39. К методам вспомогательных репродуктивных технологий относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а ЭКО  
б гормональная терапия  
в медикаментозная овариальная супрессия + 
г лучевая овариальная супрессия  

 
40. В репродуктивной системе: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
циклической аденозинмонофосфатозной кислоте 
(цАМФ) принадлежит ведущая роль в синтезе 
половых гормонов 

 

б 
число рецепторов эстрадиола в эндометрии не 
зависит от фазы менструального цикла 

 

в эндорфины подавляют секрецию ЛГ + 
г либерины секретируются в постоянном режиме  

 
41. Препараты, применяемые в онкологии, были разделены по степени влияния на 
овариальный резерв на: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 3 группы  
б 4 группы  
в 2 группы  
г 5 групп + 

 
42. К группе промежуточного риска развития аменореи относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
«CMF», «CEF», «CAF», «TAC × 6 циклов» ≥ 40 
лет 

 

б «AC × 4 цикла» у женщин ≥ 40 лет + 
в «AC × 4 цикла» у женщин ≤ 40 лет  
г ALL терапия  
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43. Добавление аналогов гонадотропин-рилизинг гормона (аГнРГ) у пациенток с 
ранним РМЖ к терапии тамоксифеном или ингибиторами ароматазы: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а используется в пременопаузе + 

б используется в постменопаузе  
в нормализует менструальный цикл  
г улучшает показатели фертильности + 

 
44. ИМТ, соответствующий ожирению 3 ст.: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 18-24,99  
б 30-35  
в 35-40  
г 40 и более + 

 
45. Какой тип противоопухолевого лечения не имеет повышенного риска развития 
постоянной аменореи у женщин: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
дистанционная лучевая терапия на область, захва-
тывающую яичники 

 

б 
CMF, CEF, CAF, TAC × 6 циклов у женщин > 40 
лет 

 

в 
трансплантация гемопоэтических стволовых кле-
ток с циклофосфамидом/облучение всего тела или 
циклофосфамид/бусульфан; 

 

г метотрексат + 
 
46. К методам лечения с неизвестной степенью риска развития аменореи относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
моноклональные антитела (трастузумаб, беваци-
зумаб, цетуксимаб); 

+ 

б 
дистанционная лучевая терапия на область, захва-
тывающую яичники 

 

в 
трансплантация гемопоэтических стволовых кле-
ток 

 

г ALL-терапия  
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47. К факторам, свидетельствующим в пользу применения ИА (а не тамоксифена) в 
комбинации с ОС, относятся: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а метастатическое поражение 2-3 ЛУ  
б возраст 35 лет и менее + 

в 
G2 или неблагоприятные результаты мультипа-
раметрических молекулярных маркёров 

 

г 
снижение уровня эстрогенов после адъювантной 
химиотерапии 

 

 
48. Согласно классификации ВОЗ (1980), менопаузой называют: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а период стабильной менструальной функции  
б последнюю менструацию + 
в отрезок времени после последней менструации  

г 
отрезок времени после окончания репродуктивно-
го возраста 

 

д период наступления первой менструации  
 
49. Добавление аналогов гонадотропин-рилизинг гормона (аГнРГ) у пациенток с 
ранним РМЖ к терапии тамоксифеном или ингибиторами ароматазы: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а нормализует менструальный цикл  

б 
снижает риск развития рецидива и контралате-
рального РМЖ по сравнению с монотерапией 
тамоксифеном 

+ 

в используется в постменопаузе  
г улучшает показатели выживаемости  

 
50. При включении лекарственной ОС в план лечения оптимальная продолжитель-
ность подавления функции яичников должна достигать: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1 год  
б 2 года  
в 5 лет + 
г 10 лет  
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51. Существует ли возможность прерывания эндокринотерапии в целях попытки 
забеременеть: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а да  
б нет  
в при отсутствии признаков высокого риска + 

 
52. При назначении гормонотерапии больным раком молочной железы обязательно 
учитывается: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а стадия опухолевого процесса + 
б морфологическая структура опухоли  
в наличие рецепторов гормонов в опухоли + 
г степень дифференцировки опухоли  

 
53. Для диагностики рака молочной железы наиболее достоверным методом являет-
ся: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а маммография  

б 
пункция с последующим цитологическим иссле-
дованием пунктата 

+ 

в термография  
г ультразвуковое исследование  

 
54. Прогноз течения рака молочной железы хуже при: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а отечно-инфильтративной форме + 
б узловой форме І стадии  
в узловой форме ІІ стадии  
г болезни Педжета  

 
55. К агонистам гонадотропин рилизинг гормона относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а эксеместан  
б цитиколин  
в гозерелин + 
г лейпрорелин + 
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56. К факторам, свидетельствующим в пользу применения ИА (а не тамоксифена) в 
комбинации с ОС, относятся: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а метастатическое поражение 4 ЛУ и более + 
б возраст 40 лет  

в 
G2 или неблагоприятные результаты мультипа-
раметрических молекулярных маркёров 

 

г 
снижение уровня эстрогенов после адъювантной 
химиотерапии 

 

 
57. Рак молочной железы может иметь следующие клинические формы: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а узловую + 
б диффузную + 
в экземоподобные изменения ареола и соска + 

 
58. К группе промежуточного риска развития аменореи относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
«CMF», «CEF», «CAF», «TAC × 6 циклов» ≥ 40 
лет 

 

б «AC × 4 цикла» у женщин ≤ 40 лет  

в 
«CMF», «CEF», «CAF», «TAC × 6 циклов» у 
женщин в возрасте 30-39 лет 

+ 

г ALL-терапия  
 
59. Определение рецепторов стероидных гормонов необходимо для проведения: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а лучевой терапии  
б гормонотерапии + 
в химиотерапии  
г хирургического лечения молочной железы  
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60. Согласно классификации ВОЗ (1980), постменопаузой называют: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
период от начала нарушений менструаций до 
последней менструации 

 

б период стабильной менструальной функции  
в период появления первой менструации  
г отрезок времени после последней менструации + 

 
61. К методам вспомогательных репродуктивных технологий относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а криоконсервация зрелых и незрелых ооцитов + 
б ЭКО  
в гормональная терапия  
г лучевая овариальная супрессия  

 
62. Кольпоцитологическое исследование: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
предусматривает взятие мазков из заднего свода 
влагалища 

+ 

б 
позволяет оценивать секрецию эстрогенных гор-
монов 

 

в оценивается в баллах  
г проводится с помощью кольпоскопа  

д 
позволяет определить кариопикнотический ин-
декс 

+ 

 
63. Симптом папоротника: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а имеет синоним "симптом арборизации слизи" + 

б 
максимально выражен во вторую фазу менстру-
ального цикла 

 

в максимально выражен перед овуляцией + 
г зависит от тонуса мускулатуры шейки матки  
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64. Физиологические процессы в яичнике могут быть оценены с помощью: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а измерения ректальной температуры + 
б гистеросальпингографии  
в рентгенологического исследования  
г влагалищного исследования  
д УЗ-исследования + 

 
65. К методам лечения с неизвестной степенью риска развития аменореи относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а ALL-терапия + 

б 
дистанционная лучевая терапия на область, захва-
тывающую яичники 

 

в AML-терапия  
г ингибиторы тирозинкиназ + 

 
66. К агонистам гонадотропин рилизинг гормона относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а пинеамин  
б бусерелин + 
в цитиколин  
г эксеместан  

 
67. К симптомам климакса относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а эмоциональная нестабильность + 
б приливы + 
в гиперплазия эндометрия  
г нарушение сна + 
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68. В репродуктивной системе: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
эстрогены секретируются гранулезными клетками 
фолликула 

+ 

б 
цитозол-рецепторы эндометрия обладают строгой 
специфичностью к половым гормонам 

+ 

в 
агонисты допамина вызывают усиление выделе-
ния пролактина 

 

г 
либерины секретируются передней долей гипофи-
за 

 

 
69. J. Klijn применил аГнРГ вместо хирургической овариоэктомии у женщин с мета-
статическим РМЖ и сохраненной менструальной функцией в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1982 году + 
б 1973 году  
в 1977 году  
г 1896 году  

 
70. Какие из перечисленных ниже препаратов для лечения РМЖ следует применять 
только совместно с аналогами гонадотропин-рилизинг-гормона (лекарственной ова-
риальной супрессией) в пременопаузе: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а винкристин  
б тамоксифен  
в метотрексат  
г летрозол + 
д 5-фторурацил  

 
71. Какой тип противоопухолевого лечения не имеет повышенного риска развития 
постоянной аменореи у женщин: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а «ABVD» у женщин < 32 лет + 
б 5-фторурацил + 
в винкристин + 
г тамоксифен + 
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72. К группе промежуточного риска развития аменореи относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
«CMF», «CEF», «CAF», «TAC × 6 циклов» ≥ 40 
лет 

 

б «AC x 4 цикла» у женщин ≤ 40 лет  
в ALL-терапия  
г «AC или EC × 4 цикла» → таксаны + 

 
73. Какой тип противоопухолевого лечения не имеет повышенного риска развития 
постоянной аменореи у женщин: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
дистанционная лучевая терапия на область, захва-
тывающую яичники 

 

б 
CMF, CEF, CAF, TAC × 6 циклов у женщин > 40 
лет 

 

в ABVD у женщин ≥ 32 лет + 

г 
трансплантация гемопоэтических стволовых кле-
ток с циклофосфамидом/облучение всего тела или 
циклофосфамид/бусульфан; 

 

 
74. К агонистам гонадотропин рилизинг гормона относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а допамин  
б бусерелин + 
в пинеамин  
г лейпрорелин + 

 
75. Какие из перечисленных ниже препаратов для лечения РМЖ следует применять 
только совместно с аналогами гонадотропин-рилизинг-гормона (лекарственной ова-
риальной супрессией) в пременопаузе: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а анастрозол + 
б тамоксифен  
в эксеместан + 
г летрозол + 
д фулвестрант + 
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76. К симптомам климакса относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а подъем температуры  
б мигрень + 
в гиперплазия эндометрия  
г нарушение менструального цикла + 

 
77. Какой тип противоопухолевого лечения не имеет повышенного риска развития 
постоянной аменореи у женщин: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
дистанционная лучевая терапия на область, захва-
тывающую яичники 

 

б 
CMF, CEF, CAF, TAC × 6 циклов у женщин ≤ 30 
лет 

+ 

в ABVD у женщин ≥ 32 лет + 
г метотрексат + 

 
78. Согласно классификации ВОЗ (1980), пременопаузой называют период: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а последнюю менструацию  
б отрезок времени после последней менструации  

в 
от окончания репродуктивного возраста до насту-
пления менопаузы 

+ 

г 
период нарушения менструальной функции до 
последней менструации 

 

 
79. К факторам, свидетельствующим в пользу применения ИА (а не тамоксифена) в 
комбинации с ОС, относятся: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а метастатическое поражение 2-3 ЛУ  
б возраст 40 лет  

в 
G3 или неблагоприятные результаты мультипа-
раметрических молекулярных маркёров. 

+ 

г 
снижение уровня эстрогенов после адъювантной 
химиотерапии. 
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80. Впервые аГнРГ вместо хирургической овариэктомии применил: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а J. Klijn + 
б C. Griffiths  
в P. Ulrich  

г G. Escher  
 
81. Кольпоцитологическое исследование: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
предусматривает взятие мазков из верхнебоково-
го свода влагалища 

+ 

б используется для определения шеечного индекса  

в позволяет определить фазу менструального цикла + 

г 
проводится для оценки степени чистоты влагали-
ща 

 

 
82. Для профилактики и лечения остеопороза у женщин, получающих гормонотера-
пию + ОС могут использоваться: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а специальная гимнастика + 
б препараты кальция и витамин D3 + 
в бисфосфонаты + 
г деносумаб + 

 
83. Какие из перечисленных ниже препаратов для лечения РМЖ следует применять 
только совместно с аналогами гонадотропин-рилизинг-гормона (лекарственной ова-
риальной супрессией) в пременопаузе: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а анастрозол + 
б тамоксифен  
в эверолимус  
г метотрексат  
д фулвестрант + 
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84. К агонистам гонадотропин рилизинг гормона относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а трипторелин + 
б бусерелин + 
в гозерелин + 
г лейпрорелин + 

 
85. В постменопаузе основными источниками эстрогенов являются: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а яичники  
б гипоталамус + 
в надпочечники + 
г жировая ткань + 

 
86. В пременопаузе основными источниками эстрогенов являются:  

Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 

Поле для от-
метки правиль-
ного ответа (+) 

а яичники + 
б гипоталамус + 
в надпочечники + 
г жировая ткань + 

 
87. Нобелевскую премию по теме «Эндокринно-обусловленная регрессия рака» по-
лучил: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+)

а F. Courmelles  
б R. Luft  
в P. Ulrich  
г E. Jensen  
д C. Huggins + 

 
88. Необратимая овариальная супрессия (кастрация) была впервые выполнена в: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 1986  
б 1896 + 
в 1922  
г 1966  
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89. В схему «СМF» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а циклофосфамид, митомицин, 5-фторурацил  
б цисплатин, метотрексат, 5-фторурацил  
в циклофосфамид, метотрексат, 5-фторурацил + 
г циклофосфамид, метотрексат, фторафур  

 
90. В схему «TAC» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а доцетаксел, дакарбазин, циклофосфамид  
б доцетаксел, доксорубицин, цисплатин  
в доцетаксел, доксорубицин, циклофосфамид + 
г дакарбазин, доксорубицин, циклофосфамид  

 
91. В схему «BEACOPP» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
блеомицин, этопозид, доксорубицин, циклофос-
фамид, винкристин, прокарбазин, преднизолон 

+ 

б 
этопозид, доксорубицин, циклофосфамид, вин-
кристин, прокарбазин, преднизолон 

 

в 
блеомицин, этопозид, доцетаксел, циклофосфа-
мид, винкристин, прокарбазин, преднизолон 

 

г 
блеомицин, этопозид, доксорубицин, цисплатин, 
винкристин, прокарбазин, преднизолон 

 

 
92. В схему «ABVD» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
циклофосфамид, блеомицин, винбластин, дакар-
базин 

 

б 
адриамицин, блеомицин, винбластин, доксоруби-
цин 

 

в адриамицин, блеомицин, винкристин, дакарбазин  
г адриамицин, блеомицин, винбластин, дакарбазин + 
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93. В схему «CHOP» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а 
циклофосфамид, гидроксидаунорубицин, онко-
вин, прeднизолон 

+ 

б 
циклофосфамид, гидроксидаунорубицин, винбла-
стин, прeднизолон 

 

в 
циклофосфамид, гидроксидаунорубицин доксо-
рубицин, винкристин, прeднизолон 

+ 

г цисплатин, доксорубицин, онковин, прeднизолон  
 
94. В схему «CAF» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а цисплатин, адриамицин, 5-фторурацил  
б циклофосфамид, доксорубицин, 5-фторурацил  
в циклофосфамид, адриамицин, фторафур  
г циклофосфамид, адриамицин, 5-фторурацил + 

 
95. В схему «CEF» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а цисплатин, эпирубицин, 5-фторурацил  
б циклофосфамид, эпирубицин, 5-фторурацил + 
в циклофосфамид, адриамицин, 5-фторурацил  
г циклофосфамид, эпирубицин, фторафур  

 
96. В схему «CVP» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а цисплатин, винкристин, преднизолон  
б циклофосфамид, винбластин, преднизолон  
в циклофосфамид, винкристин, преднизолон + 
г циклофосфамид, винкристин, паклитаксел  

 
97. В схему «АС» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а адриамицин, циклофосфамид  
б доксорубицин, цисплатин  
в доксорубицин, циклофосфамид + 
г адриамицин, карбоплатин  
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98. В схему «ЕС» включены следующие препараты: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а адриамицин, циклофосфамид  
б доксорубицин, цисплатин  
в эпирубицин, циклофосфамид + 
г адриамицин, карбоплатин  

 
99. К ингибиторам тирозинкиназ относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а эрлотиниб + 
б авастин  
в герцептин  
г цетуксимаб  

 
100. К ингибиторам тирозинкиназ относится: 
Поле для 
выбора 
ответа 

Варианты ответов 
Поле для от-

метки правиль-
ного ответа (+) 

а авастин  
б иматиниб + 
в герцептин  
г цетуксимаб  
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