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Резюме
В статье приводятся результаты изучения функций 
иммунной и эндокринной систем у пациенток до и 

после операций на молочных железах. Были проопе-
рированы 106 пациенток. Полный годовой клинико- 
лабораторный контроль выполнен у 79 из них. 
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 Пациентки были разделены на две группы. В первой 
(основной) группе выполнены операции на молочной 
железе с использованием силиконового импланта-
та как по эстетическим (с целью коррекции формы и 
объема), так и по реконструктивным (восстановление 
молочной железы после лечения ее рака) показаниям. 
Во второй (контрольной) группе выполнялись раз-
личные операции на молочных железах без исполь-
зования силикона (подтяжка, редукция, липофилинг, 
секторальная или радикальная резекция, ампутация, 
мастэктомия). Установлено, что ни предоперацион-
ный статус (практически здоровые женщины либо па-
циентки с леченым раком молочной железы; курящие 
либо некурящие; получившие химиотерапевтическое 
лечение и/или гормональную терапию и не получив-
шие их), ни послеоперационные осложнения  — не 
имели статистически значимой взаимосвязи с концен-
трациями и динамикой аутоантител и гормонов в кро-
ви. У половины пациенток до операции эстетической 
маммопластики, независимо от принадлежности к 
подгруппам, наблюдалась гиперпролактинемия с по-
следующей нормализацией уровня пролактина в по-
слеоперационном периоде. Также было установлено, 
что у пациенток после имплантации силикона к 6 мес 
повышается и достигает патологического уровня со-
держание аутоантител к рецептору тиреотропного 
гормона (TSHR-Ab), причем значительное повышение 
этого показателя сохранилось и в год. В контрольной 
группе эти явления не отмечались. Предоперацион-
ная гиперпролактинемия при эстетической маммо-
пластике трактуется нами как психогенная. Повыше-
ние аутоиммунитета к тиреотропному рецептору, 
экспрессируемому в молочной железе, может быть 
результатом адъювантного действия силикона и 
должно учитываться в контексте риска аутоиммунных 
тиреопатий.

Ключевые слова: рак молочной железы, маммо-
пластика, эстетическая хирургия, реконструктивная 
хирургия, силиконовый имплантат, увеличение груди, 
аутоиммунитет, тиреоидные гормоны, антитела к 
рецептору ТТГ (TSHR-Ab), адъювант

Summary
The article presents the results of studying the immune-en-
docrine status of patients before and after breast surgery. 
106 patients were operated. Full annual clinical and labo-
ratory control was performed in 79 of them. The patients 
were divided into 2 groups. The first group consisted of 
patients who underwent breast surgery using a silicone 
implant, both for aesthetic (to correct shape and volume) 
and reconstructive indications (breast reconstruction 
after cancer treatment). The second group consisted of 
patients who underwent various operations on the mam-
mary glands without the use of silicone (lifting, reduction, 
lipofilling, sectoral resection, radical resection, amputa-
tion, mastectomy). As a result of statistical analysis, it was 
found that in this sample of patients, neither the preop-
erative status (relatively healthy women and patients 
with breast cancer; smokers and nonsmokers; those who 
received chemotherapy and/or hormonal therapy and 
those who did not), nor postoperative complications had 
a relationship with levels of autoantibodies and hormones 
in recipients. Half of patients had hyperprolactinemia be-
fore surgery, regardless of the group, with subsequent 
normalization in the postoperative period. 6 months after 
silicone implantation (but not in control group), a signifi-
cant increase in antibodies to the TSH receptor (TSHR-Ab) 
was revealed, which was maintained throughout a year.

Key words: breast cancer, mammoplasty, aesthetic 
surgery, reconstructive surgery, silicone implant, breast 
augmentation, autimmunity, thyroid hormones, TSHR- 
autoantibodies, adjuvant

Введение

В последние десятилетия идет постоянное расши-
рение и дополнение противоречивых сведений о вли-
янии имплантатов молочных желез на организм [1–10]. 
Количество пластических эстетических и реконструк-
тивных операций на молочных железах имеет непре-
рывную тенденцию к росту. Международное общество 
эстетической пластической хирургии (ISAPS) сообщает 
о проведенных более 1,8 млн эстетических маммопла-
стик в 2019 г. [11]. Основные причины для пластиче-
ских операций на молочных железах — эстетическая 
неудовлетворенность пациентки состоянием МЖ или 
необходимость реконструкции после хирургического 
лечения рака молочной железы (РМЖ). Актуальность 
реконструктивных маммопластик обусловлена рас-

пространенностью рака молочной железы у женщин 
и социальной значимостью проблемы [12]. При этом 
реконструкция молочной железы после лечения рака, 
а также органосохраняющие операции на молочной 
железе являются общемировой тенденцией [13–15]. 
«Золотым стандартом» коррекции формы и объема 
здоровой молочной железы, равно как и реконструк-
ции молочной железы, после лечения ее рака явля-
ется на сегодня установка силиконового имплантата. 
Научные данные и давление общественности неодно-
кратно меняли представление о силиконовых имплан-
татах от уверенности в полной инертности материала, 
из которого они состоят, до существенных ограниче-
ний, накладываемых на его применение из-за небла-
гоприятных последствий взаимодействия имплантата 
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с организмом. При этом менялись, например, регла-
ментирующие акты Федерального управления США по 
надзору за лекарствами и продуктами питания (FDA), 
имплантаты определенных фирм то запрещались, то 
разрешались вновь [2, 7, 16–18]. Сегодня ни у врачей, 
ни у пациенток не вызывает сомнения эффективность 
силиконовых имплантатов как средства решения за-
дач увеличения объема или реконструкции молочной 
железы [4, 19, 20]. Вместе с тем хотя в биологической 
инертности силиконовых имплантатов не сомневает-
ся большинство практических врачей: пластических 
эстетических, реконструктивных хирургов и онколо-
гов-маммологов [10, 21, 22], новейшие масштабные 
эпидемиологические исследования говорят о повы-
шенном риске некоторых аутоиммунных заболеваний 
у женщин  — носителей силиконовых имплантатов. 
С ростом числа таких операций увеличивается число 
неудовлетворительных результатов, осложнений и не 
всегда предсказуемых последствий взаимодействия 
имплантата и организма [23].

Возможные иммунопатологические реакции на 
имплантат и пути развития системных аутоиммунных 
заболеваний у пациенток после силиконовой маммо-
пластики неоднократно описывались в литературе 
[10, 24–29]. Но концептуально эта совокупность све-
дений получила стройное толкование относительно 
недавно, когда в 2011 г. Y. Shoenfeld и соавт. выдвину-
ли концепцию аутоиммунного/аутовоспалительного 
синдрома, индуцированного адъювантами [30], как 
особого неспецифического предшественника различ-
ных форм аутоиммунной патологии (АСИА или ASIA- 
синдром). К данному синдрому относят несколько 
ранее описанных симптомокомплексов, объединен-
ных патогенетически, наступающих в результате сти-
муляции аутоиммунитета посредством адъювантных 
эффектов, в результате чего у генетически предраспо-
ложенных лиц развиваются различные аутоиммунные 
болезни. Одна из форм этого синдрома подразумевает 
адъювант- ассоциированное заболевание протезиро-
ванной молочной железы, вызванное хроническим 
контактом с силиконом, — силиконоз, или адъювант-
ная болезнь груди, она же — болезнь грудных имплан-
татов (англ. breast implants illness) [30, 31].

Обычно при рассмотрении патогенеза воздей-
ствия силикона на аутоиммунитет специалисты оста-
навливаются на четырех аспектах: его свойствах как 
гаптена, на адъювантоподобном действии или анти-
генном перекресте с компонентами основного веще-
ства соединительной ткани и, наконец, на провокации 
гранулематозного воспаления инородным телом [2, 5, 
24–29, 32].

Однако Л.П. Чурилов и соавт. выдвинули новую 
гипотезу, предполагающую, что аутоиммунные реак-
ции при маммопластике могут развиваться вследствие 

нарушенная нейроэндокринной регуляции [33]. Это 
возможно, так как пролактин не только регулирует 
продукцию молока, но и служит мощным паракрин-
ным и эндокринным регулятором аутоиммунитета 
[34]. При этом гипоталамический тиреолиберин слу-
жит одновременно и пролактолиберином, что говорит 
о сложной взаимной регуляции пролактина и тирео-
идной функции [35, 36]. Крайне распространенный 
среди женщин хронический аутоиммунный тиреоидит 
(тироидит) Хаcимото (АИТ) в отсутствие терапии мо-
жет осложняться гипотиреозом [37]. Гипотиреоз при 
аутоиммунном тиреоидите вследствие вышеописан-
ного механизма может сопровождаться гиперпролак-
тинемией, что создает порочный круг и провоцирует 
дальнейшие аутоиммунные процессы [38]. Показано, 
что в лактирующей молочной железе экспрессирует-
ся рецептор ТТГ [39], который, следовательно, может 
быть объектом местных адъювантных воздействий. 
Определенную роль стимуляторов (эстрогены) или ин-
гибиторов (андрогены) аутоиммунных процессов при-
знают и за половыми гормонами, обмен которых тесно 
взаимосвязан с пролактиновой регуляцией [40, 41].

В отечественной литературе имеется всего две 
работы по данной проблематике. В одной из них из-
учались особенности послеоперационного периода 
у пациенток после увеличения груди силиконовыми 
имплантатами в зависимости от уровней пролактина, 
наличия диагноза АИТ и маркерных для последнего 
аутоантител к тиреопероксидазе (ТПО), а также мест-
ного состояния молочных желез. Однако авторы не 
представляют дооперационных данных по исследуе-
мым параметрам. К тому же, так как в ней нет указания 
на степень статистической значимости отмеченных 
различий, трудно судить о достоверности представ-
ленных данных [42]. Вторая работа посвящена изуче-
нию общих показателей состояния иммунной системы 
у пациенток (лейкоцитарная формула, С-реактивный 
белок, соотношение субпопуляций CD3+, CD4+, CD8+, 
CD20+ лимфоцитов в крови, уровни IgE, IgG, IgM и цир-
кулирующих иммунных комплексов) до, в первые сут-
ки после, через 6 и 12 мес после операции. Но в ней 
нет группы контроля без имплантатов; кроме того, 
авторами не рассматривалось влияние силиконовой 
маммопластики собственно на аутоиммунитет, по-
скольку они сосредоточились на рассмотрении ал-
лергической реактивности [43, 44].

Таким образом, иммуноэндокринная реактивность 
пациенток после пластических операций (ПО) с  ис-
пользованием силиконовых имплантатов изучена не-
достаточно, что не позволяет прийти к окончательно-
му выводу о степени безопасности таких вмешательств 
в отношении проявлений аутоиммунитета и наруше-
ний эндокринной, в частности тиреоидной регуляции. 
Именно поэтому изучение спектра и  напряженности 
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аутоиммунных реакций и динамики уровней тирео-
идной функции, а также уровней половых гормонов и 
пролактина у подобных пациенток является актуаль-
ной и практически значимой научной задачей.

До сих пор на крупных когортах пациенток про-
водились лишь эпидемиологические исследования, 
без определения реальных изменений в спектре и на-
пряженности аутоиммунитета и параметров его гор-
мональной регуляции. Перечисленное и определило 
замысел настоящего исследования.

Материалы и методы

Мы проследили хирургические исходы и динами-
ку параметров аутоиммунитета и эндокринной регу-
ляции у 106 пациенток с эстетическими коррекциями 
формы и объема, а также лечебными и реконструк-
тивными вмешательствами на молочных железах до 
и на протяжении года после операций. Включение 
в исследование было добровольным, анонимным, с 
оформлением информированного согласия на уча-
стие в исследовании и хранение биологического 
материала в Лаборатории мозаики аутоиммунитета 
СПбГУ. Все пациентки проходили стандартное предо-
перационное обследование и подготовку принятыми 
клиническими, биохимическими и инструменталь-
ными методами. Средний возраст женщин составил 
39,2±11,4 года, из 106 пациенток 35 были курящими 
(33%). Пациентки включались в исследование и под-
вергались оперативному лечению с сентября 2018 по 
ноябрь 2019 г. с последующим наблюдением до года 
после операций. Показаниями к эстетическим опера-
циям служили: постлактационная инволюция и/или 
птоз молочных желез, гипоплазия молочных желез, 
микромастия, асимметрия молочных желез, гиганто-
мастия, тубулярная грудь, капсулярная контрактура, 
состояние после введения полиакриламидного геля с 
маститом, грудь сапожника, эстетическая неудовлет-
воренность формой и объемом молочных желез.

Онкологические и реконструктивные операции 
были выполнены пациенткам по следующим показа-
ниям: фиброаденома, филлоидная аденома, организо-
ванная гематома молочной железы с подозрением на 
рак, спорадический рак молочной железы, генетиче-
ски обусловленный билатеральный рак молочной же-
лезы (BRCA положительный), отсутствие молочной же-
лезы/молочных желез после лечения рака, семейный 
рак молочной железы, канцерофобия. При этом 23 из 
106 (21,7%) получали химиотерапию, 10 из 106 (9,4%) 
получали лучевую терапию, а 16 из 106 (15,1%) — гор-
монотерапию.

Операции на молочных железах осуществлялись 
по рекомендуемым методикам [45–48]. До операции 
(точка «0»), а также после нее  — через 3 (точка «1»), 

6 (точка «2») и 12 (точка «3») месяцев производили взя-
тие венозной крови. Сведения о пациентках, резуль-
татах их лабораторных и инструментальных обследо-
ваний, получаемые при регулярном анкетировании и 
контрольных обследованиях, пополняли компьютер-
ную базу данных со сроками наблюдения: до опера-
ции, через 3, 6 и 12 мес после нее.

По разным причинам на контроль в 12 мес удалось 
привлечь 79 пациенток из 106. Они были разделены 
на две группы по наличию силиконового имплантата/
эспандера на момент годового контроля. Основную 
группу составили 60 пациенток с силиконовой маммо-
пластикой, а контрольную — 19 пациенток после опе-
раций на МЖ без использования силикона. Ввиду того, 
что эстетическая маммопластика наиболее популярна 
среди молодых пациенток, группы несколько разли-
чались по возрасту — 36,7±8,8 года в основной группе 
и 47,4 (±14,7) года в контрольной.

В сыворотке периферической венозной крови 
всех участниц исследования до операции и во все 
контрольные сроки определяли содержание трийод-
тиронина (Т3), тиреотропина (ТТГ), эстрадиола, тесто-
стерона (ТС), пролактина (ПРЛ), а также аутоантител 
к модифицированному цитруллинированному ви-
ментину (MCV-Ab), кардиолипину (ACLA IgG и ACLA 
IgM), β2-гликопротеину 1 (anti-β2-GР1), рецептору 
тиреотропного гормона (TSHR-Ab), тиреоглобулину 
(TG-Ab), аннексину V (aAnV, IgG и IgM). Поскольку ос-
новным супрессором ТТГ и наиболее активным тирео-
идным регулятором служит Т3 [49], содержание его 
предшественника тироксина (Т4) не учитывали. Из-
мерения вышеназванных иммунных и гормональных 
параметров производили методом твердофазного 
иммуноферментного анализа в соответствии с ре-
комендациями производителей наборов реактивов, 
предназначенных для этой цели («Алкор-Био» — Рос-
сия, «Euroimmun» и «Orgentec» — Германия).

При статистической обработке данных для описа-
ния категориальных переменных использовались аб-
солютные значения и доли от целого — n (%). Осталь-
ные параметры описывались средним и стандартным 
отклонением  — М(σ), медианой, 1–3 квартилями 
(Md  [q1;  q3]), минимальным и максимальным значе-
нием (min-max). Для оценки динамики титров гормо-
нов и аутоантител использовалась бета-регрессия со 
смешанными эффектами (библиотека GLMMadaptive) 
[50]. Результат представлялся в виде коэффициента 
регрессии и его стандартной ошибки либо в виде их 
разницы в случае попарного сравнения [b(se)]. В слу-
чае множественного тестирования гипотез использо-
валась поправка Беньямини–Хохберга для коррекции 
p-значений. Результаты считались статистически зна-
чимыми при p<0,05. Все расчеты производились на 
языке программирования R v3.6.1 [51].
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Результаты исследования

Хирургические результаты и исходы. За пери-
од наблюдения выжили все пациентки. Всего было вы-
полнено 119 операций 106 пациенткам (табл. 1).

Всего эстетических операций — 65, реконструктив-
ных  — 33, лечебных/онкологических без реконструк-
тивного компонента — 21. Круглые имплантаты были 
использованы 74 раза, анатомические — 41, эспанде-
ры — 24. Средний объем имплантата составил справа 
295 мл, слева — 320 мл. Положение имплантата в двой-
ной плоскости — 44 случая, в 8 случаях — под фасцию 
большой грудной мышцы, в 31 случае — под БГМ и пе-
реднюю зубчатую мышцу, в 1 случае — под молочную 

железу. Все пациентки получали периоперационную 
антибиотикопрофилактику цефалоспоринами перво-
го поколения. Что касается антимикробной терапии 
после операции, то ее получали все пациентки, кро-
ме пациенток, получавших лечение в онкологическом 
отделении Клиники высоких медицинских технологий 
(КВМТ) СПБГУ, где это не было предусмотрено внутрен-
ним стандартом. Курс антимикробной терапии состав-
лял в среднем 7 дней. Дренаж устанавливался всем па-
циенткам со всеми видами операций, кроме операций 
по пересадке собственной жировой ткани — липофи-
лингу, где требовалось зашивание ран «наглухо». Срок 
стояния дренажа составил от суток для операции по 
увеличению груди до 17 дней для мастэктомии.

Таблица 1
Операции, выполненные у исследуемых пациенток

№ п/п Операции с установкой/переустановкой 
имплантатов/эспандеров n Операции без имплантатов/эспандеров 

и с их удалением n

1 Увеличение молочных желез 31 Мастэктомия односторонняя 8

2 Увеличение молочных желез, коррекция тубулярности 1 Мастэктомия двусторонняя 1

3 Увеличение молочной железы одностороннее 1 Редукция молочных желез 4

4 Подтяжка на имплантатах 13 Подтяжка молочных желез, секторальная резекция 1

5 Подтяжка на имплантатах, коррекция тубулярности. Плоскост-

ная резекция

1 Подтяжка молочных желез 1

6 Подтяжка на имплантатах, коррекция тубулярности 1 Подтяжка односторонняя 1

7 Подтяжка на имплантатах, плоскостная резекция 1 Секторальная резекция 5

8 Подтяжка на имплантатах, секторальная резекция 1 Радикальная резекция 1

9 Замена имплантата на имплантат 3 Липофилинг молочной железы 3

10 Замена имплантатов с подтяжкой 1 Липофилинг ложа молочной железы 1

11 Отсроченная установка эспандера 14 Укорочение субмаммарной складки 1

12 Замена эспандера на имплантат 5 Удаление геля и капсулы 1

13 Замена эспандера на имплантат с увеличением с другой 

стороны

2 Удаление имплантатов и капсулы 1

14 Замена эспандера на имплантат с подтяжкой с другой стороны 2

15 Замена эспандера на имплантат. Мастэктомия с установкой 

имплантата

1+1

16 Замена эспандера на имплантат с увеличением и подтяжкой 1

17 Замена эспандера на эспандер 1

18 Мастэктомия односторонняя. Первичная установка эспандера 3+3

19 Мастэктомия с установкой имплантата 1

20 Переустановка эспандера 1

21 Радикальная резекция с установкой имплантата 1

Итого 90 29

Всего 119
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В послеоперационном периоде на 119 операций 
встретились 17 (14,29%) осложнений и состояний, по-
требовавших активной оперативной или консерватив-
ной тактики: несостоятельность шва/рубца — 4 (3,36%), 
инфекция периимплантатной полости  — 3 (2,52%), 
серома послеоперационного ложа — 3 (2,52%), галак-
торея  — 2 (1,68%), некроз нижних квадрантов желе-
зы — 1 (0,84%), внутритканевая гематома — 1 (0,84%), 
лимфорея после мастэктомии  — 1 (0,84%), лимфорея 
с гематомой после мастэктомии — 1 (0,84%), дистопия 
имплантата  — 1  (0,84%). У 7 пациенток осложнения 
потребовали 8 повторных операций, у оставшихся 8 — 
были купированы консервативной терапией. Итого 
осложнений и состояний, потребовавших повторных 

операций,  — 8 (6,72%), в том числе и потеря одного 
имплантата  — 1 (0,84%), что сопоставимо с данными 
других авторов [9, 10, 45, 46, 52].

Во всех случаях, кроме одного (удаление эспанде-
ра), были достигнуты поставленные цели.

Результаты изучения иммуноэндокринных 
параметров. В основной и контрольной группах 
была изучена динамика концентраций аутоантител 
к 6 ауто антигенам, а также уровней ПРЛ, параметров 
тиреоидной регуляции (ТТГ, Т3) и половых гормонов 
(эстрадиола, тестостерона).

Ввиду существования у здоровых людей в норме 
проявлений физиологического аутоиммунитета [53], 
серопозитивным по тем или иным аутоантителам 

Таблица 2
Динамика уровня аутоантител до и через 12 мес после операций (n=79)

Аутоантитела Точка контроля
Есть имплантат (Md [Q1; Q3]) Нет имплантатов (Md [Q1; Q3]) Межгрупповое сравнение 

[b(se), p]Внутригрупповая динамика [b(se), p]

TSHR-Ab, ME/l, N<1
До операции 0,3 [0,2; 0,4] 0,4 [0,3; 0,4] –0,31 (0,29), p=0,291

12 мес 2,5 [2,1; 3,0] 0,5 [0,5; 1,9] 1,13 (0,26), p<0,001

–2,45 (0,30), p<0,001 –1,01 (0,27), p<0,001

TG-Ab, IU/ml, 

N<100

До операции 12,9 [6,9; 22,7] 9,6 [6,6; 18,5] 0,08 (0,29), p=0,933

12 мес 13,6 [7,7; 36,2] 11,8 [8,9; 23,7] 0,11 (0,29), p=0,933

–0,05 (0,28), p=0,933 –0,02 (0,29), p=0,933

MCV-Ab, U/ml, 

N<20

До операции 2,0 [1,5; 3,9] 1,7 [1,2; 2,8] 0,11 (0,28), p=0,680

12 мес 7,3 [3,6; 11,7] 3,3 [1,3; 7,7] 0,63 (0,28), p=0,050

–0,80 (0,27), p=0,013 –0,28 (0,28), p=0,425

Anti-β2-GР1 RU/ml, 

N<20

До операции 5,2 [4,2; 9,5] 4,7 [4,0; 5,8] 0,11 (0,23), p=0,626

12 мес 3,7 [3,0; 4,7] 3,9 [3,2; 4,9] –0,26 (0,26), p=0,439

0,61 (0,21), p=0,017 0,24 (0,24), p=0,439

ACLA IgG U/ml, 

N<10

До операции 1,7 [1,2; 2,9] 1,5 [1,1; 2,8] 0,19 (0,21), p=0,497

12 мес 3,6 [2,6; 4,3] 4,0 [3,4; 4,4] 0,09 (0,20), p=0,667

–0,67 (0,19), p<0,001 –0,77 (0,19), p<0,001

ACLA IgM U/ml, 

N<10

До операции 1,3 [0,7; 2,5] 1,5 [1,1; 2,3] 0,10 (0,26), p=0,695

12 мес 3,4 [1,7; 5,5] 1,9 [1,1; 2,8] 0,19 (0,28), p=0,679

–0,28 (0,23), p=0,679 –0,19 (0,26), p=0,679

aAnV IgG, U/ml, 

N<5

До операции 1,3 [1,0; 1,8] 1,2 [1,0; 1,6] 0,19 (0,23), p=0,456

12 мес 1,5 [1,0; 2,2] 1,3 [1,0; 1,6] 0,23 (0,23), p=0,456

–0,20 (0,21), p=0,456 –0,16 (0,22), p=0,456

aAnV IgM, U/ml, 

N<5

До операции 1,2 [0,7; 2,1] 1,4 [1,1; 2,2] 0,14 (0,23), p=0,531

12 мес 2,1 [1,2; 3,1] 1,6 [1,0; 2,5] 0,16 (0,22), p=0,531

–0,34 (0,21), p=0,213 –0,32 (0,20), p=0,213

Примечание. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые изменения, превысившие норму.
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в   нашем исследовании считалось не просто присут-
ствие тех или иных аутоантител, а только случаи пре-
вышения верхних границ содержания аутоантител, 
свойственного здоровым донорам [54]. Статистически 
оценивалась динамика концентрации каждого вида 
определявшихся аутоантител на протяжении года 
(табл. 2).

Из табл. 2 видно, что в большинстве случаев титр 
различных аутоантител был стабильным или нарас-
тающим. Статистически значимое увеличение числа 
случаев повышения уровней аутоантител к году по-
сле операций было обнаружено для TSHR-Ab, MCV-Ab, 
Anti-β2-GР1 и ACLA IgG.

Однако среднегрупповой уровень аутоантител 
статистически значимо нарастал только в отношении 
ауто антител к рецептору ТТГ и лишь в основной груп-
пе пациенток с силиконовым имплантатом (p<0,001).

У половины исследованных пациенток в точке «0» 
(до операции) уровень пролактина был значительно 
повышен, причем это явление было характерно как 
для группы сравнения (пациентки с имплантатами), 
так и группы контроля (без имплантатов). В динамике 
после операции уровень пролактина у пациенток сни-
жался до нормы и оставался таким в течение 12 мес 
после операции (табл. 3 и 4).

Как видно из таблиц, уровень пролактина сразу 
перед операцией был выше нормы почти у полови-
ны пациенток, вне зависимости от вида предстоящей 
операции (47,1–48,4%), а при контроле в 12 мес он был 
выше только у 6,2%. Исключение составили 2 случая 
галактореи после операции, когда предоперацион-
ный подъем пролактина не купировался самостоя-
тельно и потребовал медикаментозной терапии дофа-
минергическими пролактостатиками.

Что касается уровней тиреоидных, тиреотропного 
и половых гормонов, то их динамика в течение все-
го периода наблюдения находилась в пределах нор-
мальных значений (см. табл. 3).

Нами была изучена взаимосвязь между такими 
анамнестическими факторами, как курение, онкологи-
ческий диагноз, осложнения, и уровнями аутоантител 
и гормонов до и через 12 мес после операции (табл. 5).

Как видно из табл. 5, уровень Т3 был статистически 
значимо зависим от характера показаний к операции 
(был выше у пациенток, оперированных по онкологи-
ческим показаниям как до операции, так и через год 
после нее) и курения (был выше у курящих пациенток 
как до операции, так и через год после нее). А уровень 
тестостерона — от курения (у курящих пациенток уро-
вень его был ниже, чем у некурящих как до операции, 

Таблица 3

Динамика уровня гормонов до и через 12 мес после операций (n=79) 

Гормон (нормальный 
интервал указан по сайту 

клиники Мейо)

Точка 
контроля

Есть имплантат (Md [Q1; Q3]) Нет имплантатов (Md [Q1; Q3]) Межгрупповое 
сравнение [b(se), p]Внутригрупповая динамика [b(se), p]

Пролактин, мкМЕ/л,
(норма 183–404) 

До операции 389,5 [278,3; 1932,3] 594,6 [298,6; 3078,3] 0,06 (0,29), p=0,864

12 мес 209,8 [144,5; 312,8] 189,6 [172,5; 223,2] 0,05 (0,30), p=0,864

0,79 (0,30), p=0,020 0,78 (0,30), p=0,020

Трийодтиронин, пмоль/л

(норма 2,5–7,5)

До операции 1,8 [1,5; 2,3] 2,0 [1,6; 3,7] –0,38 (0,28), p=0,359

12 мес 1,1 [0,8; 2,2] 4,2 [1,4; 4,9] –0,68 (0,29), p=0,071

0,23 (0,26), p=0,502 0,07 (0,27), p=0,780

Тиреотропный гормон, 

мкМЕ/мл (норма 0,23–3,4)

До операции 3,8 [2,0; 5,5] 3,4 [2,3; 5,2] –0,00 (0,27), p=0,994

12 мес 1,2 [0,8; 1,9] 1,3 [0,9; 2,3] –0,06 (0,28), p=0,994

0,42 (0,27), p=0,409 0,36 (0,28), p=0,409

Эстрадиол, пг/мл

(норма 30–350)

До операции 60,6 [21,3; 157,6] 63,4 [32,6; 101,8] 0,08 (0,27), p=0,904

12 мес 37,9 [18,4; 101,8] 50,7 [40,6; 102,1] –0,17 (0,28), p=0,904

0,29 (0,27), p=0,904 0,03 (0,28), p=0,904

Тестостерон, нмоль/л

(норма 0,5–4,3)

До операции 2,6 [1,1; 4,0] 2,3 [1,5; 3,7] –0,31 (0,23), p=0,251

12 мес 2,0 [1,2; 2,8] 1,4 [0,8; 1,8] 0,37 (0,27), p=0,251

0,18 (0,23), p=0,423 0,86 (0,26), p=0,003

Примечание. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые изменения, превысившие норму.
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так и через год после нее). Однако ни уровень Т3, ни 
уровень тестостерона не превысили норму ни в какой 
из подгрупп.

Таким образом, в нашей выборке уровни ауто-
антител и гормонов не коррелировали достоверно 
ни с осложнениями, ни с курением, ни с характером 
показаний к операции у пациенток, а значит и выпол-
ненными им операциями и их количеством, и сопут-
ствующим необходимым лечением (химиотерапия/
гормонотерапия и лучевая терапия).

Однако нами было установлено, что у пациенток, 
оперированных с использованием силиконового 

протеза (как эспандера, так и имплантата), начиная 
с полугода статистически значимо повышались сы-
вороточные уровни аутоантител к рецептору ТТГ, 
оставаясь в 2,5 раза выше нормы к сроку 12 мес по-
сле операции. В то же время в группе, проопериро-
ванной без использования силиконовых протезов, 
стойкого повышения уровня этих аутоантител не на-
блюдалось.

Как видно из рисунка, средний уровень аутоан-
тител к рецептору ТТГ (TSHR-Ab) в обеих группах к 
6 мес превысил норму, хотя статистически значимым 
это было только в основной группе. Далее в   группе 

Таблица 4
Достоверные различия в числе пациенток с уровнем пролактина выше нормы перед операцией 
и через год после нее (n=79)

Точка контроля Имплантат Уровень пролактина 
выше нормы n n всего % р для внутригрупповой 

динамики

До операции

Да Нет 9 17 52,9%

=0,020
Да Да 8 17 47,1%

Нет Нет 32 62 51,6%

Нет Да 30 62 48,4%

12 мес

Да Нет 60 64 93,8%

=0,020Да Да 4 64 6,2%

Нет Нет 15 15 100,0%

Примечание. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые изменения, превысившие норму.

Таблица 5
Статистический анализ влияния диагноза (онкология/эстетика), курения и осложнений 
на уровни аутоантител и гормонов пациенток (n=79)

Параметр
Уровень значимости 

для коэффициента «онкология» 
да/нет [b(se), p]

Уровень значимости 
для коэффициента «курение» 

да/нет [b(se), p]

Уровень значимости 
для коэффициента «осложнение» 

да/нет [b(se), p]

Трийодтиронин –0,69 (0,22), p=0,002 –0,56 (0,23), p=0,014 0,14 (0,16), p=0,377

Тиреотропный гормон 0,05 (0,17), p=0,780 –0,09 (0,17), p=0,602 0,00 (0,01), p=0,550

Эстрадиол 0,20 (0,17), p=0,236 0,09 (0,17), p=0,617 0,00 (0,00), p=0,936

Тестостерон 0,05 (0,17), p=0,767 0,50 (0,18), p=0,005 0,05 (0,12), p=0,680

Пролактин 0,31 (0,18), p=0,094 0,12 (0,18), p=0,503 –0,00 (0,00), p=0,277

TSHR-Ab 0,19 (0,20), p=0,350 0,31 (0,21), p=0,137 –0,32 (0,39), p=0,422

TG-Ab –0,06 (0,17), p=0,744 –0,06 (0,18), p=0,750 –0,01 (0,01), p=0,326

aAnV, IgG 0,02 (0,20), p=0,935 –0,05 (0,20), p=0,782 0,18 (0,19), p=0,337

aAnV, IgM 0,27 (0,21), p=0,208 0,00 (0,20), p=0,995 –0,02 (0,15), p=0,895

MCV-Ab 0,02 (0,16), p=0,916 0,05 (0,17), p=0,768 0,05 (0,04), p=0,191

Anti-β2-GР1 0,08 (0,20), p=0,708 –0,20 (0,20), p=0,311 –0,06 (0,08), p=0,460

ACLA IgG –0,17 (0,17), p=0,339 –0,06 (0,17), p=0,714 0,01 (0,16), p=0,950

ACLA IgM 0,26 (0,27), p=0,342 0,15 (0,26), p=0,551 –0,03 (0,06), p=0,591
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с   силиконовыми имплантатами продолжился рост 
концентрации этих аутоантител до более чем двукрат-
ного, существенно превышающего верхнюю границу 
нормы. А в группе, оперированной без использования 
силикона, наоборот, уровень данных аутоантител вер-
нулся к нормальным значениям.

Этот график иллюстрирует табличные данные 
(табл. 6), которые показывают, что 78,1% пациенток с 
имплантатом в годовой точке контроля имели пато-
логический уровень аутоантител к рецептору ТТГ, в то 
время как пациентки, оперированные без импланта-
тов, — нормальный их уровень.

Обсуждение результатов

В подавляющем большинстве были получены хи-
рургические результаты, полностью удовлетворив-
шие пациенток, и достигнуты все цели хирургических 
вмешательств, кроме одного случая, который кончил-
ся удалением эспандера. Исходы операций и структу-
ра осложнений в нашей серии полностью сопостави-
мы с опубликованными данными других авторов [9, 
10, 45, 46, 52].

При этом мы не обнаружили статистически 
достоверных связей между курением, наличием 

Рисунок. Динамика аутоантител к рецептору тиреотропного гормона у 79 пациенток перед операцией и в различные сроки после нее

Таблица 6

Доля пациенток с имплантатами и без, имевших на годовом контроле уровень TSHR-Ab выше нормы (n=79)

Точка контроля Имплантат TSHR-Ab выше нормы n n всего % р для межгрупповой динамики

До операции
Да Нет 17 17 100 –

Нет Нет 62 62 100 –

12 мес

Да Нет 14 64 21,9 <0,001

Да Да 50 64 78,1 <0,001

Нет Нет 10 15 66,7 <0,001

Нет Да 5 15 33,3 <0,001

Примечание. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые изменения, превысившие норму.
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 онкологического диагноза, количеством операций, 
применением в анамнезе химиотерапии/гормоноте-
рапии, лучевой терапии, уровнями гормонов и ауто-
антител  — и исходами операций, а также развив-
шимися осложнениями, что противоречит данным 
других авторов [42].

Аутоиммунитет к антигенам ткани щитовидной 
железы у пациенток с силиконовыми имплантатами 
был описан ранее [55]. Известно, что рецептор ТТГ 
экспрессируется в молочной железе [39]. Стало быть, 
его аутопрезентация в условиях послеоперацион-
ного воспалительного процесса этой локализации 
может явиться объектом усиливающего действия 
силикона как адъюванта. Установлено, что высокие 
уровни TSHR-Ab  — маркер болезни фон Базедова–
Грейвса, что используется в ее диагностике, а их дей-
ствие — главное звено патогенеза этого заболевания 
[56]. После силиконовой маммопластики ранее опи-
сывались единичные случаи развития ауто иммунных 
тиреопатий, причем как болезни фон Базедова– 
Грейв са [57], так и АИТ [58]. Надо отметить, что эти 
две формы ауто иммунного заболевания щитовидной 
железы нередко сочетаются («хаситоксикоз») [49, 56]. 
Вопрос о наличии и уровне аутоантител к рецепто-
ру ТТГ особенно актуален для пациенток онкологи-
ческой маммопластики ввиду эпидемиологических 
данных о связи между этими аутоантителами и ри-
ском рака МЖ [59]. Наблюдавшиеся нами измене-
ния (см. табл. 2, 6 и рисунок) согласуются с данными 
A. Vojdani и соавт. [55] и C.A. Brunner и соавт. [24]. По-
следние наблюдали 236 пациенток после силиконо-
вых эстетических и реконструктивных маммопластик 
и установили, что у 28% пациенток были выше нормы 
антитела к тиреоглобулину, а у 14,2% — антимикро-
сомальные аутоантитела (в современной трактов-
ке  — аутоантитела к тиреопероксидазе). Усиление 
аутоиммунитета к антигенам щитовидной железы 
после силиконовой маммопластики — то общее, что 
объединяет все эти данные.

С другой стороны, у C.А. Brunner и соавт. сроки 
наблюдения составили в подавляющем большинстве 
более года; а все пациентки, включенные в исследо-
вание, имели осложнение — фиброзную контракту-
ру периимплантатной капсулы разной степени тяже-
сти [24]. Наши же пациентки наблюдались в течение 
года и не имели данного осложнения. В описанных 
в литературе случаях аутоиммунных тиреопатий 
после силиконовой маммопластики от операции до 
установления диагнозов проходило 6 лет и более 
10 лет [57, 58]. В нашем исследовании концентрация 
аутоантител к этому антигену уже к году превысила 
верхнюю границу нормы. Известно, что аутоантите-
ла в патологических титрах при большинстве ауто-
иммунопатий появляются задолго до дебюта первых 

клинических признаков заболеваний и служат их 
предикторами [60].

Мы полагали, что воздействие силиконового им-
плантата на молочную железу может привести к гипер-
пролактинемии. Потенциально такая гипрепролакти-
немия могла бы дизрегулировать аутоиммунитет. Тем 
не менее полученные данные продемонстрировали 
изначально не прогнозировавшийся результат: пред-
операционную гиперпролактинемию у половины па-
циенток независимо от характера показаний к опера-
ции на МЖ (см. табл. 5 и 6). Далее уровень пролактина 
у них нормализовался без дополнительной пролак-
тин-подавляющей терапии (см. табл. 4).

N.D. El-Hassan [61] и Е.А. Смирнова [42] в похожих 
исследованиях показали концентрацию сывороточ-
ного пролактина после операции в пределах половоз-
растной нормы, что подтверждает наши результаты. 
Однако наши данные по предоперационному содер-
жанию пролактина противоречат данным этих авто-
ров, а также J. Brooks и соавт. [62], которые регистри-
ровали нормальные концентрации ПРЛ сыворотки 
крови перед операцией на молочных железах.

Однако феномен психогенной (стрессорной) ги-
перпролактинемии, связанной с ожиданием воздей-
ствий на МЖ и желанием таких воздействий (правда, не 
в хирургической практике), был неоднократно описан 
ранее как у людей, так и у подопытных животных [63–
65], что, по-видимому, объясняет предоперационную 
гиперпролактинемию и в нашей когорте пациенток.

В нашем исследовании гиперпролактинемия раз-
вивалась не в результате операции на МЖ, а предше-
ствовала ей, независимо от вида вмешательств на МЖ. 
Это означает, что «нулевая» гипотеза о возможной сти-
муляции секреции пролактина силиконовым имплан-
татом или операционной травмой не подтвердилась, 
что, однако, не отменяет значимости самого явления 
гиперпролактинемии у лиц, готовящихся к вмеша-
тельствам на МЖ. Такая гиперпролактинемия может 
иметь значение для динамики иммунных показателей 
в ранние сроки после операции, но, видимо, не в от-
даленные. Несмотря на явные сдвиги концентраций 
как пролактина, так и TSHR-Ab, концентрации ТТГ не 
имели выраженной динамики: первое отмечалось и 
ранее и могло объясняться тем, что пролакто/тироли-
берин  — не единственный стимулятор секреции ТТГ 
[66], а второе может свидетельствовать, что TSHR-Ab, 
продуцируемые у пациенток, не обязательно влияли 
на функцию рецепторов ТТГ и могли, таким образом, 
не быть патогенными [56].

Уровень Т3 оказался несколько выше у курящих 
пациенток и у оперированных по онкологическим по-
казаниям, что совпадает с данными других авторов о 
влиянии курения [67] и РМЖ [68] на этот показатель, 
уровень ТС у курящих женщин, прибегающих к мам-
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мопластике, был несколько ниже, чем у некурящих, 
хотя в общей женской популяции фиксировалась 
противоположная тенденция [69]. Так или иначе, вы-
шеназванные колебания уровня гормонов в пределах 
нормальных интервалов не отражались на состоянии 
аутоиммунитета.

Заключение

В нашем исследовании 78,1% пациенток проде-
монстрировали статистически значимый прирост по-
казателей аутоиммунитета до патологического уров-
ня после установки силиконовых имплантатов, не 
имея на то иных причин в анамнезе и катамнезе. Это 
может объясняться общим, не антигенспецифическим 
адъювантным действием силикона, по крайней мере 
в сроки наблюдения до года и, в особенности, в отно-
шении аутоиммунитета к рецептору ТТГ. Кроме того, 
примерно у половины пациенток перед операцией на 
МЖ, вне зависимости от ее вида, имеется предопера-
ционная транзиторная гиперпролактинемия, вероят-
но, психогенного происхождения.

Выводы

1. У 78,1% пациенток после установки силиконовых 
имплантатов наблюдается превышение нормаль-
ного уровня аутоантител к рецептору тиреотроп-
ного гормона (TSHR-Ab). Это может быть связано с 
адъювантным эффектом силикона.

2. Примерно у 50% пациенток перед операцией на 
молочной железе развивается транзиторная, ве-
роятно, психогенная гиперпролактинемия.

3. Остальные изученные параметры аутоиммунитета 
и его эндокринной регуляции на протяжении года 
после имплантаций варьируют в нормальных пре-
делах.

Работа выполнена в рамках гранта Правитель-
ства РФ (для государственной поддержки научных 
исследований, проводимых под руководством веду-
щих ученых в российских образовательных учреж-
дениях высшего образования, научных учреждениях 
государственных академий наук и государственных 
научных центрах Российской Федерации, контракт 
№ 14.W03.31.0009 от 13.02.2017).
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