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Резюме. Статья посвящена изучению раннего влияния силиконовых имплантатов молочных желез 
на развитие аутоиммунных реакций и динамику уровня пролактина и тиреовидных гормонов у жен-
щин после маммопластики. На сегодня данный вопрос остается актуальным по ряду причин: в мире 
установлено более 20 миллионов пар имплантатов и число имплантаций непрерывно растет. Несмо-
тря на относительную безопасность силиконовых эндопротезов, периодически те или иные из них 
попадают под запрет регулирующих организаций различных стран. При этом в научной литературе 
растет число публикаций как о наличии, так и об отсутствии неблагоприятных последствий их ис-
пользования. Наличие силиконовых имплантатов некоторые авторы ассоциируют с риском развития 
аутоиммунных заболеваний, заболеваний соединительной ткани и даже онкологических заболева-
ний. С другой стороны, в научных журналах превалируют публикации о безопасной эксплуатации 
таких медицинских изделий пациентками. Данные противоречия, накопившиеся за последние годы, 
и послужили основанием для выполнения нашего исследования. В рамках его реализации с сентября 
2018-го по ноябрь 2019-го у 27 пациенток до, через 3 и 6 месяцев после эстетических и реконструктив-
ных маммопластик в сыворотке крови с помощью иммуноферментного анализа были изучены уров-
ни аутоантител к десяти антигенам, а также содержание пролактина и тиреоидных гормонов. В ре-
зультате проведенного исследования нами и обработки полученных данных было установлено, что у 
5 из 27 пациенток после маммопластики наблюдалось изменение спектра и напряженности аутоим-
мунитета – концентрации аутоантител к модифицированному цитруллинированному виментину и 
аутоантител к кардиолипину класса IgM превысили уровень нормы в 3 и 6 месяцев. Кроме того, после 
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операций на молочной железе к 3 месяцу происходило падение изначально высокого у реципиенток 
маммопластики уровня пролактина до нормального диапазона, даже если до операции он был кратно 
повышен. Что касается тиреовидных гормонов, то статистически значимых изменений в их динамике 
обнаружено не было. Повышение аутоантител к различным антигенам-мишеням после маммопла-
стики статистически значимо положительно коррелировало между собой. Это может объясняться, 
например, зависимостью от адъювантного воздействия силикона, не связанного с антигенной спец-
ифичностью, но стимулирующего иммунные ответы. 

Ключевые слова: маммопластика, аутоиммунитет, пролактин, силикон, аутоантитела, адъювант, аутоиммунно-
воспалительный синдром, индуцированный адъювантами (АСИА)

INFLUENCE OF SILICONE MAMMOPLASTY 
ON THE IMMUNOENDOCRINE STATUS OF FEMALE 
RECIPIENTS
Zolotykh V.G.a, Gvozdetsky A.N.a, Kim A.Ya.b, Lapin S.V.c, 
Mikhailova L.R.c, Starovoitova E.M.a, Fedotkina T.V.a, Churilov L.P.a, d, 
Shoenfeld Y.a, e, Yablonsky P.K.a, d

a St. Petersburg State University, St. Petersburg, Russian Federation  
b LLC “CM Clinic”, Moscow, Russian Federation  
c First St. Petersburg State I. Pavlov Medical University, St. Petersburg, Russian Federation  
d St. Petersburg Research Institute of Phthisiopulmonology, St. Petersburg, Russian Federation 
e P. Zabludowicz Center for Autoimmune Diseases, Sheba Medical Center, Tel Hashomer, Israel

Abstract. The article concerns a study of early influence of silicone breast implants on the development of 
autoimmune reactions and dynamics of prolactin and thyroid hormone levels in women after mammoplasty. 
At the present time, this issue remains relevant for several reasons: more than 20 million pairs of implants have 
been installed in the world and the number of their implantations is constantly growing. Despite relative safety 
of the silicone implants, some of them are periodically banned by regulatory bodies in various countries. At the 
same time, there is a growing number of controversial publications in the scientific literature, about potential 
adverse consequences of their use. Some authors suggest an association between the silicone implants and 
risk of developing autoimmune conditions, connective tissue disorders, and occasional malignancies. On the 
other hand, the journals are full of publications about the overall safe tolerance of such medical devices by the 
patients. These considerations served as a pre-requisite to our research. As part of this project, we have assayed 
serum levels of autoantibodies to ten antigens, as well as contents of prolactin and thyroid hormones by means 
of ELISA technique in 27 patients before, 3 and 6 months after aesthetic and reconstructive mammoplastics 
performed within a period of September 2018 to November 2019. As a result, it was found that 5 out of 27 
patients exhibited changes in the autoimmunity spectrum and intensity after mammoplasty. In particular, the 
concentrations of autoantibodies to modified citrullinated vimentin and IgM autoantibodies to cardiolipin 
exceeded the normal level at 3 and 6 months. In addition, the initially high prolactin concentration in 
mammoplasty recipients dropped to normal ranges by 3 months after breast surgery, even after several-fold 
increased initial levels. As for thyroid hormones, there were no statistically significant changes in their dynamics. 
The increase of autoantibodies to various target antigens after mammoplasty was statistically significant and 
positively correlated with each other. This can be explained, for example, by dependence on the adjuvant effect 
of silicone, which is not associated with antigen specificity. However, it may generally stimulate the immune 
responses.

Keywords: mammoplasty, autoimmunity, prolactin, silicone, autoantibodies, adjuvant, autoimmune-autoinflammatory syndrome 
induced by adjuvants (ASIA)
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Введение 
В мире на сегодняшний день установлено бо-

лее 20 миллионов пар имплантатов молочной 
железы. В 2018 году было выполнено 1 862 506 
операций, направленных на увеличение молоч-
ных желез имплантатами, прирост по сравнению 
с 2014 годом составил 27,6% [15]. При этом тен-
денция к росту числа имплантаций непостоянна. 
С начала 1960-х годов силикон считался инерт-
ным и безопасным медицинским материалом, 
что содействовало бурному нарастанию практи-
ки его применения. Но после эпидемиологиче-
ских исследований в начале 1990-х годов сили-
коновые грудные имплантаты были запрещены в 
США под давлением североамериканской обще-
ственности в связи с рисками для здоровья реци-
пиентов, включая заболевания соединительной 
ткани и аутоиммунные болезни [16]. Более позд-
ние эпидемиологические исследования не об-
наружили статистически значимой связи между 
силиконовыми протезами и рисками этих забо-
леваний [14]. Поэтому в 2006 году в США были 
вновь одобрены силиконовые имплантаты от 
двух производителей: Allergan и Mentor.

Однако в 2011 году Y. Shoenfeld и соавт. об-
ратили внимание на возникновение у ряда жен-
щин, которым было выполнено протезирование 
молочной железы, нового адьвант-ассоцииро-
ванного заболевания, индуцированного хрони-
ческим контактом с силиконом, и выдвинули 
концепцию существования особой нозологиче-
ской формы – аутоиммунного/аутовоспалитель-
ного синдрома, индуцированного адъювантами 
(АСИА, ASIA) [2, 25].

Наконец, совсем недавно, 24 июля 2019 года, 
компания Allergan объявила о глобальном от-
зыве текстурированных грудных имплантатов 
и экспандеров линейки Biocell в связи с доказа-
тельствами статистически значимого увеличения 
риска развития анапластической крупноклеточ-
ной лимфомы, ассоциированной с импланта-
тами [17]. Надо отметить, что частота лимфом 
увеличивается при целом ряде аутоиммунных за-
болеваний (синдром Шегрена, тиреоидит Хаси-
мото, аутоиммунные колиты и др.). 

Такое «волнообразное» развитие событий 
подтверждает актуальность вопроса безопасно-

сти силиконовых имплантатов молочной желе-
зы. С одной стороны, растет число публикаций о 
развитии системных аутоиммунных заболеваний 
у женщин после имплантации содержащих сили-
кон изделий [27], а с другой – многие авторы от-
рицают наличие причинно-следственной связи 
между силиконовой маммопластикой и аутоим-
мунными расстройствами [23].

В ходе самого масштабного на сегодня муль-
тицентрового эпидемиологического исследо-
вания (99 993 женщины с силиконовыми или 
салиновыми протезами) было установлено, что 
наличие грудных имплантатов с силиконовым 
наполнителем увеличивает риски возникнове-
ния некоторых аутоиммунных заболеваний (в 8 
раз – синдрома Шегрена, в 7 раз – склеродермии, 
почти в 6 раз – ревматоидного артрита), а также 
может ассоциироваться с повышенной частотой 
мертворождений (более чем в 2 раза) и мелано-
мы (почти в 4 раза) [11]. Важно подчеркнуть, что 
в ряде исследований была отмечена существен-
ная роль индивидуальной реакции реципиента 
на имплантаты и высказано предположение об 
их опосредованном иммуно-нейро-эндокринном  
влия нии. 

Стало очевидным, что одни только эпидемио-
логические исследования не могут привести к 
окончательному выводу о влиянии силикона на 
реактивность организма, что и явилось основа-
нием для выполнения настоящей работы. 

Пролактин, с одной стороны, служит глав-
ным регулятором состояния молочных желез, а 
с другой – мощным паракринным и эндокрин-
ным стимулятором иммунитета и аутоиммуните-
та [24]. Известны случаи галактореи после сили-
коновой маммопластики, в том числе и в нашей 
практике [28]. Аутоиммунные болезни щитовид-
ной железы в настоящее время являются самыми 
распространенными аутоиммунными заболева-
ниями и эндокринопатиями вообще и ведущей 
причиной гипотиреоза в районах, где нет йодной 
недостаточности [3]. Тиреоидная и пролактино-
вая регуляция сложно взаимодействуют, в том 
числе и в отношении аутоиммунитета, причем 
гипотиреоз способствует гиперпролактинемии и 
зависимым от нее аутоиммунным реакциям [10], 
а аутоиммунный тиреодит, по данным некоторых 
авторов, может являться причиной формирова-
ния фиброзной контрактуры периимплантатной 
капсулы [4]. Поэтому исследование состояния 
пролактиновой и тиреоидной регуляции при си-
ликоновой маммопластике представляло особый 
интерес.

Материалы и методы
Было проведено контролируемое когортное 

проспективное нерандомизированное исследо-
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вание, одобренное этическим комитетом СПбГУ 
(выписка из протокола №02-126 от 30.06.2017, 
дополнения одобрены 20.06.2018 и 17.11.2019 г.) 
и локальными этическими комитетами медицин-
ских учреждений, на базе которых выполнялись 
операции.

В исследование были включены 27 пациенток, 
которым были выполнены операции на молоч-
ных железах по эстетическим (19 – первая группа) 
и реконструктивным (8 – вторая группа) показа-
ниям. Все женщины включались в исследование 
добровольно, анонимно, подписывая информи-
рованное согласие на участие в исследовании и 
согласие на хранение биологического материала 
в лаборатории мозаики аутоиммунитета СПбГУ. 
Средний возраст женщин первой группы соста-
вил 30±4,5 лет, 7 из них были курящими (36,8%). 
Пациентки включались в исследование и подвер-
гались оперативному лечению с сентября 2018 по 
ноябрь 2019 года с последующим наблюдением 
до полугода. Показаниями к операции в данной 
группе служили микромастия, постлактационная 
инволюция молочных желез, эстетическая не-
удовлетворенность формой и объемом молочных 
желез. Во второй группе женщин, которые были 
оперированы по реконструктивным показаниям 
(29,6%), все были некурящими, средний возраст 
их составил 46±8,8 лет, а 6 из 8 (75%) получали 
химиотерапию. У пациенток, включенных в ис-
следование, был разный анамнез касательно си-
ликоновых имплантатов. У 2 пациенток (7,4%) 
ранее были установлены силиконовые, напол-
няемые силиконом имплантаты по эстетиче-
ским соображениям; у 4 пациенток (14,8%) ранее 
были установлены силиконовые, наполняемые 
физилогическим раствором эспандеры как пер-
вый этап реконструкции молочной железы. То 
есть всего было прооперировано с установкой 
имплантатов до включения в исследование 6 па-
циенток (22,2%); 21 пациентка (77,8%) имплан-
татов на начало исследования не имела. Автором 
(Золотых Валерием Геннадьевичем) выполнены 
лично 80% всех оперативных вмешательств. Кро-
ме того, он принимал непосредственное участие 
в подготовке к операциям, в послеоперационном 
ведении и данном исследовании у всех проопери-
рованных пациенток.

За период наблюдения были выполнены: уве-
личение груди имплантатами, подтяжка молоч-
ных желез на имплантатах, замена имплантата на 
другой, отсроченная установка эспандера, замена 
эспандера на имплантат, укорочение субмаммар-
ной складки, секторальная резекция молочной 
железы, санация периимплантатной полости с 
наложением вторичного шва, хирургическая об-
работка раны, наложение вторичного шва.

В контрольных точках – 0 (в день операции 
до вмешательства), через 3 и 6 месяцев после 
выполнялось взятие венозной крови для иссле-
дования количественного содержания аутоанти-
тел и гормонов. В сыворотке крови определяли 
аутоантитела (АТ): к модифицированному ци-
труллинированному виментину (CMV), карди-
олипину классов IgG (CLIgG) и IgM (CLIgM), 
НЕр-2-клеточным антигенам (HEp2), β-2-гли-
копротеину 1 (β2GP 1), тиреопероксидазе (TPO),  
рецептору тиреотропного гормона (RTSH), ти-
реоглобулину (TG), аннексину V классов IgG 
(AVIgG) и IgM (AVIgM); а также измеряли кон-
центрации ряда гормонов: пролактина (PL), ти-
реотропного гормона (ТSH), трийодтиронина 
(Т3), тироксина (Т4). Измерения лабораторных 
параметров производили методом твердофазного 
иммуноферментного анализа в Ресурсном центре 
развития молекулярных и клеточных техноло-
гий Научного парка СПбГУ и лаборатории диа-
гностики аутоиммунных болезней ПСПбГМУ 
им. акад. И.П. Павлова.

Статистическая обработка данных
Для описания категориальных переменных ис-

пользовались абсолютные значения и доли от це-
лого – n (%). Остальные параметры описывались 
средним и стандартным отклонением (М (σ)), 
медианой, 1-3 квартилями (Me (Q0,25-Q0,75)), ми-
нимальным и максимальным значением (min-
max). Корреляционный анализ проводился при 
помощи коэффициента корреляции Спирмена 
(r-статистика). Сравнение данных с норматив-
ными значениями проводилось одновыбороч-
ным критерием Манна–Уитни (W-статистика). 
Гипотеза равенства распределения частот прове-
рялась точным критерием Фишера. Для оценки 
динамики титров гормонов и аутоантител с уче-
том специфики больных использовалась бета-ре-
грессия со смешанными эффектами (библиотека 
GLMMadaptive) [22]. Бета-регрессия предназна-
чена для моделирования данных, распределен-
ных в интервале (0;1) [12]. Для трансформации 
исходных данных использовалась унитизация с 
нулевым минимумом [26]. В качестве случайно-
го эффекта использовались уникальные номе-
ра больных. Для оценки зависимости бинарных 
переменных или упорядоченных величин от не-
зависимых переменных использовалась логисти-
ческая регрессия с упорядоченным выбором [9]. 
Коэффициенты регрессий представлялись либо в 
нестандартизированном виде, либо в виде разни-
цы контраста (b (se)). Селекция моделей осущест-
влялась на основе информационных критериев 
Акаике (AIC) и Шварца (BIC). Модели характери-
зовались значениями логарифма максимального 
правдоподобия, девиансом и степенями свобо-
ды (Akaike’s “An Information Criterion”, AIC; log-
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likelihood, LR; degrees of freedom, df), оценивали 
значимость модели (p). Результат тестирования 
представлялся в виде коэффициента регрессии и 
его стандартной ошибки либо в виде их разницы 
в случае попарного сравнения (b (se)). Характе-
ристика случайного эффекта и дополнительного 
параметра включала в себя соответствующее зна-
чение с 95%-ным доверительным интервалом. 
В случае множественного тестирования гипотез 
использовалась поправка Беньямини–Хохберга 
для коррекции p-значений. Результаты считались 
статистически значимыми при p < 0,05. Все рас-
четы производились на языке программирования 
R v 3.6.1 [20].

Результаты
Среди включенных в исследование паци-

енток были лица с изначально присутствовав-
шими в сыворотке крови аутоантителами к 2-4 
различным аутоантигенам, чаще всего – к бета-
2-гликопротеину 1, аннексину V и аутоантигенам 
щитовидной железы. Поэтому серопозитивны-

ми считались только случаи превышения верх-
них границ интервала, свойственного здоровым 
индивидам, а для аутоантител к HEp-2 – титры 
выше 1/160 [19]. Статистически оценивалась ди-
намика каждого вида аутоантител на протяжении 
полугода (табл. 1).

Из таблицы видно, что в большинстве случаев 
титр аутоантител был стабильным или нарастаю-
щим. Статистически значимое увеличение числа 
серопозитивных пациенток после имплантации 
силикона было обнаружено для двух показателей 
аутоиммунитета: уровня аутоантител к модифи-
цированному цитруллинированному виментину 
(ATMCV) и аутоантител к кардиолипину класса 
IgM (ATCLIgM). У одной пациентки возросла 
концентрация ATCLIgM выше нормы к 3 месяцу 
и далее в срок 6 месяцев после операции. Еще у 4 
пациенток повысились концентрации ATCLIgM 
и ATMCV к 6 месяцам после операции. Таким 
образом, до операции ни у кого из пациенток 
не было обнаружено уровней аутоантител выше 
нормы; после операции в сроки 3 и 6 месяцев у 5 

ТАБЛИЦА 1. ДИНАМИКА УРОВНЯ АУТОАНТИТЕЛ ДО И ПОСЛЕ СИЛИКОНОВОЙ МАММОПЛАСТИКИ

TABLE 1. DYNAMICS OF AUTOANTIBODY LEVELS BEFORE AND AFTER SILICONE MAMMOPLASTY

Аутоантитела к антигену
Autoantibodies to antigen

День операции 
Day of surgery

(n (%))

3 месяца после 
3 months after

(n (%))

6 месяцев 
после 

6 months after
(n (%))

p

Аннексин V IgG (AVIgG)
Annexin V IgG 2 (7,4%) 1 (3,7%) 1 (3,7%) 1,000

Аннексин V IgM (AVIgM)
Annexin V IgM 1 (3,7%) 1 (3,7%) 1 (3,7%) 1,000

Модифицированный 
цитруллинированный 
виментин (MCV)
Modified citrullinated vimentin

0 (0,0%) 0 (0,0%) 2 (7,4%) 0,048

Кардиолипин IgG (CLIgG)
Cardiolipin IgG 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (3,7%) 0,366

Кардиолипин IgM (CLIgM)
Cardiolipin IgM 0 (0,0%) 1 (3,7%) 3 (11,1%) 0,008

Ядерные антигены клеток HEp-2 (HEp2)
Nuclear HEp-2 cell antigen 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1 (3,7%) 0,366

ββ2-гликопротеин 1 (ββ2GP)
β2-glycoprotein 1 3 (11,1%) 3 (11,1%) 3 (11,1%) 1,000

Рецептор ТТG (RTSH)
TSH receptor 1 (3,7%) 2 (7,4%) 1 (3,7%) 1,000

Тиреоглобулин (TG)
Thyroglobulin 2 (7,4%) 2 (7,4%) 2 (7,4%) 1,000

Тиреопероксидаза (TPO)
Thyroid peroxidase 0 (0,0%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) –
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пациенток из 27 (18,5%) был обнаружен подъем 
концентрации аутоантител выше нормы по 2 по-
казателям. Изменения статистически значимы, 
как видно из последнего столбца таблицы, в обо-
их случаях p < 0,05.

На диаграмме 1 представлена динамика уров-
ня пролактина сыворотки крови пациенток перед 
операцией и в сроки 3 и 6 месяцев после нее.

Пациентки перед маммопластикой имели 
значительно повышенный уровень пролактина – 
908,8 мМЕ/л (249,0-3004,8). К 3 месяцу данный 
показатель понижался до нормы – 246,4 мМЕ/л 
(172,4-414,0) и оставался на том же уровне в 6 ме-
сяцев – 246,4 мМЕ/л (184,1-350,1). Референтные 
значения для их половозрастной группы состав-
ляют 108,78-557,13 мМЕ/л, при средних – от 183 
до 404 мМЕ/л [5]; различия статистически значи-
мы, р < 0,05.

Статистически значимой зависимости этих 
показателей от принадлежности пациенток к 
группам эстетической либо реконструктивной 
маммопластики отмечено не было, что видно из 
таблицы 2. В связи с этим при дальнейшей оцен-
ке спектра и динамики аутоиммунитета пациен-
ток эстетической и реконструктивной подгрупп 
мы не разделяли.

Как видно из таблицы, статистически значи-
мой разницы в колебаниях уровней аутоантител 
в динамике при сравнении между эстетической 
и реконструктивной группами установлено не 
было: в последнем столбце везде р > 0,05. 

Динамика концентраций отдельных аутоим-
мунных и гормональных параметров на протя-

Диаграмма 1. Уровень пролактина у реципиентов 
силиконовой маммопластики
Diagram 1. Prolactin levels in recipients of silicone 
mammoplasty

жении полугода после операций силиконовой 
маммопластики представлена ниже на рисун-
ке 1 (аутоантитела) и рисунке 2 (гормоны). Вез-
де отражены медианы величин (точками) и их 
95% доверительный интервал (вертикальными 
линиям и). 

Из рисунка 1 видно, что уровни аутоанти-
тел к аннексину V класса IgG повышались к 3 
месяцу и снижались затем за полгода ниже до-
операционного уровня. Уровни аутоантител к 
аннексину V класса IgM, напротив, снижались к 
3 месяцу и повышались за полгода выше доопе-
рационного уровня, то есть изменялись обратно 
пропорционально по отношению к IgG той же 
аутоспецифичности. Уровень аутоантител к тире-
опероксидазе снижался к 3-му месяцу и немно-
го повышался к полугоду после маммоплаcтики, 
оставаясь ниже дооперационного. Уровень ау-
тоантител к тиреоглобулину снижался к 3-му 
месяцу, но через полгода становился выше до-
операционного уровня. Уровень аутоантител к 
бета-2-гликопротеиду I повышался к 3-му меся-
цу и далее, через 6 месяцев после силиконовой 
маммопластики становился еще выше доопера-
ционного. Уровень аутоантител к кардио липину 
класса IgG снижался к 3-му месяцу и повышался 
выше исходных значений к полугоду после опе-
рации силиконовой маммопластики. Уровень ау-
тоантител к кардио липину класса IgM снижался 
к 3-му месяцу и далее становился еще ниже в срок 
полгода после операции. Уровень аутоантител к 
модифицированному цитруллинированному ви-
ментину повышался к 3-му месяцу после опера-
ции и далее через полгода становился еще выше 
дооперационного уровня. Концентрации аутоа-
утоантител к рецептору тиреотропного гормона 
(ТSH) повышались к 3-му месяцу и снижались 
в течение полугода после вмешательства ниже 
дооперационного уровня, оставаясь в пределах 
физиологической нормы (см. рис. 1).

В целом через полгода после маммопластики 
было отмечено статистически значимое повыше-
ние уровней ATCLIgM и ATMCV, превысивших 
нормальные значения, тогда как уровень других 
аутоантител оставался в пределах нормальных 
значений.

Представленные графики наглядно демон-
стрируют, что уровень ТSH повышался к 3-му 
месяцу после операции и далее снижался ниже 
дооперационного через полгода после нее. Уро-
вень трийодтиронина (Т3) повышался к 3-му 
месяцу и далее к полугоду после операции стано-
вился еще выше, но не превышал норму. Уровень 
тироксина (Т4) снижался к 3-му месяцу после 
маммопластики, но повышался к полугоду выше 
дооперационного уровня, также не превышая 
норму. В целом уровни тиреоидных гормонов ко-

День операции

Day of su
rgery

3 месяца после

3 months after

6 месяцев после

6 months after

3500

3000

2500 

2000

1500

1000

500

0

Максимальный уровень
Maximum level

Минимальный уровень
Minimum level

Md



963

Влияние силиконовой маммопластики на иммунную систему
Immune effects of silicone mammoplasty2020, Vol. 22,  5

2020, Т. 22, № 5

лебались незначительно в пределах нормальных 
величин на протяжении всего периода наблюде-
ния. Статистически значимых колебаний обна-
ружено не было.

Интерес представляла взаимосвязь иммунных 
и эндокринных параметров, а также особенно-
стей анамнеза реципиентов силиконовой маммо-
пластики. Между этими характеристиками были 
установлены следующие корреляции, отражен-
ные ниже на рисунке 3 (отрицательные – тонами 
голубого цвета, положительные – тонами розо-
вого, причем интенсивность окраски пропорци-
ональна силе связи) (см. 3-ю стр. обложки). 

В частности, была заметна положительная 
корреляция уровней аутоантител между собой. 

В случае повышения уровня аутоантител к ти-
реоглобулину оказывался повышен и уровень 
аутоантител класса IgG к кардиолипину. В то же 
время в случае повышения уровня аутоантител 
к бета-2-гликопротеину оказывался повышен 
уровень аутоантител класса IgG к аннексину V и 
уровень аутоантител к модифицированному ци-
труллинированному виментину. В случае повы-
шенного уровня аутоантител класса IgM к аннек-
сину V оказывался снижен уровень аутоантител 
класса IgG к кардиолипину. В случае повышен-
ного уровня аутоантител к тиреопероксидазе ока-
зывался снижен уровень аутоантител к рецептору 
тиреотропного гормона, но был более длитель-
ным стаж курения. В случае повышения уровня 

ТАБЛИЦА 2. ХАРАКТЕРИСТИКА АУТОАНТИТЕЛ И ГОРМОНОВ В ГРУППАХ ОПЕРИРУЕМЫХ ПАЦИЕНТОК 
(ЭСТЕТИЧЕСКИЕ/РЕКОНСТРУКТИВНЫЕ ОПЕРАЦИИ)
TABLE 2. CHARACTERISTICS OF AUTOANTIBODIES AND HORMONES IN GROUPS OF OPERATED PATIENTS (AESTHETIC/
RECONSTRUCTIVE OPERATIONS)

Показатель
Indicator

Константа
Intercept  
(b(se), p)

3 месяца
3 months

6 месяцев
6 months

Эстетические vs 
реконструктивные 

показания 
Esthetic vs 

reconstruction  
(b(se), p)

TSH
-0,07 (0,83)
p = 0,932

0,08 (0,51)
p = 0,880

0,05 (0,52)
p = 0,928

-0,59 (0,57)
p = 0,301

T3
-1,77 (0,77)
p = 0,022*

0,87 (0,52)
p = 0,096

0,63 (0,53)
p = 0,234

0,34 (0,51)
p = 0,509

T4
-0,45 (0,69)
p = 0,508

0,08 (0,42)
p = 0,846

-0,08 (0,42)
p = 0,858

-0,05 (0,48)
p = 0,919

PL
0,01 (0,87)
p = 0,990

-1,35 (0,58)
p = 0,021*

-1,29 (0,58)
p = 0,026*

-0,38 (0,48)
p = 0,429

AT.TPO
-1,58 (0,73)
p = 0,031*

-1,07 (0,53)
p = 0,046*

-1,03 (0,52)
p = 0,049*

-0,11 (0,39)
p = 0,785

AT.TSH
-0,75 (0,88)
p = 0,392

0,14 (0,54)
p = 0,791

0,13 (0,54)
p = 0,814

0,19 (0,49)
p = 0,691

AT.RTSH
-2,45 (0,95)
p = 0,010**

-0,16 (0,58)
p = 0,777

0,89 (0,58)
p = 0,126

-0,41 (0,72)
p = 0,569

AT.B2GP
-2,88 (1,01)
p = 0,004**

-0,28 (0,61)
p = 0,641

-0,11 (0,64)
p = 0,857

0,13 (0,84)
p = 0,873

AT.AVIgG
-1,25 (0,77)
p = 0,104

0,10 (0,48)
p = 0,829

-0,27 (0,50)
p = 0,593

-0,19 (0,55)
p = 0,725

AT.AVIgM
-1,51 (1,03)
p = 0,144

-1,70 (0,56)
p = 0,002**

-1,07 (0,57)
p = 0,062

0,76 (0,57)
p = 0,180

AT.MCV
-2,51 (0,85)
p = 0,003**

-0,51 (0,54)
p = 0,344

0,08 (0,54)
p = 0,887

0,60 (0,56)
p = 0,284

AT.CLIgG
-2,58 (0,86)
p = 0,003**

-0,24 (0,54)
p = 0,648

0,62 (0,54)
p = 0,253

0,80 (0,51)
p = 0,116

AT.CLIgM
-0,57 (0,70)
p = 0,414

-1,95 (0,48)
p < 0,001***

-1,98 (0,49)
p < 0,001***

0,44 (0,42)
p = 0,289

Примечание. b – коэффициент регрессии, se – стандартная ошибка коэффициента, p – вероятность ошибки первого 
рода, * – p < 0,05, ** – p < 0,01, *** – p < 0,001.
Note. b, the regression coefficient; se, standard error of the coefficient; p, probability value; *, p < 0,05; **, p < 0,01; ***, p < 0,001.
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пролактина оказывался снижен уровень аутоан-
тител к кардиолипину класса IgМ. Наконец, в 
случае повышения уровня тироксина оказыва-
лись снижены уровни аутоантител к аннексину 
IgM и модифицированному цитруллинирован-
ному виментину. В случае повышения уровня 
Т3 оказывался снижен уровень аутоантител к 
кардио липину М. В случае повышения уровня 
тиреотропного гормона оказывался повышен 
уровень аутоантител к тиреопероксидазе. На ри-
сунке 3 (см. 3-ю стр. обложки) показаны только 
статистически значимые результаты.

Обсуждение
По данным Shelly S. и соавт., пролактин регу-

лирует состояние молочных желез, а также ауто-
иммунитет [24], что послужило основной нашей 
гипотезы о возможной послеоперационной ги-

перпролактинемии и ее роли в регуляции ауто-
иммунитета при силиконовом протезировании.

Однако результаты проведенного нами иссле-
дования продемонстрировали гиперпролактине-
мию около 908,8 мМЕ/л у большинства пациен-
ток перед маммопластикой, в то время как через 
3 и 6 месяцев после операции пролактин у них 
снижался до нормы – 246,4 мМЕ/л (рис. 2).

Наши данные по послеоперационному уров-
ню пролактина согласуются данными N.D. El-
Hassan [13] и Е.А. Смирновой [4], которые в по-
хожих работах получили нормальный уровень 
пролактина после операции. N.D. El-Hassan и 
соавт., при исследовании 11 пациенток от 25 до 
43 лет, через 3 месяца после операции получи-
ли нормальный уровень пролактина (11,3 нг/мл 
или 240,4 мМЕ/л), что полностью соответствует 
нашим цифрам в 3 месяца (246,4 мМЕ/л) [13]. 
Е.А. Смирнова и соавт., изучая 150 пациенток-

Рисунок 1. Динамика концентраций аутоантител до и в течение полугода после силиконовой маммопластики
Примечание. Точки – медианы величин, вертикальные линии – их 95%-ный доверительный интервал. 95% ДИ медианы 
считался бутстрепом. Разброс, вероятно, связан с малым количеством наблюдений.
Figure 1.Dynamics of autoantibody concentrations before and within six months after silicone mammoplasty
Note. Points are the medians of values, and vertical lines are their 95% confidence interval. 95% of the median WAS considered a bootstrap.  
The variation is probably due to a small number of observations.
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реципиенток эстетической маммопластики со 
средним возрастом 37,6±6,2 года получили сред-
ний уровень пролактина после маммопластики 
322±94 мМЕ/л, что также является нормой.

В то же время нашим данным по предопе-
рационному уровню пролактина противоречат 
данные тех же N.D. El-Hassan и Е.А. Смирно-
вой, а также данные J.E. Brooks и соавт. [7]. N.E. 
El-Hassan и соавт. получили нормальные уровни 
пролактина до операции (17,5 нг/мл или 372,3 
мМЕ/л) в схожих исследованиях. Е.А. Смирнова 
и соавт. получили средний уровень пролактина 
до маммопластики 453±199 мМЕ/л, что являет-
ся также нормой. Brooks и соавт., на примере 48 
женщин (средний возраст 47,4 года), не получили 
повышения пролактина перед плановыми опера-
циями (208 мМЕ/л), а также и связи балльной 
оценки уровня стресса по опроснику с уровнем 
пролактина кров и.

В нашем случае причиной предоперационной 
гиперпролактинемии у пациенток силиконовой 
маммопластики, которые в течение значительно-

го времени были озабочены видом и состоянием 
своих молочных желез, стремясь их восстановить 
после утраты или увеличить, мы видим психо-
генный фактор и стресс в связи с процедурами и 
предоперационным осмотром области операции 
(фотографирование, разметка, пальпация). Су-
ществование же феномена психогенной (стрес-
согенной) гиперпролактинемии было доказано 
ранее [6, 13]. Кроме того, мы не получили кор-
реляционных связей между уровнем пролактина 
после операции и уровнями аутонатител, кроме 
отрицательной связи с уровнем аутоантител к 
кардиолипину М. Таким образом, и в нашем ис-
следовании, и в исследованиях других авторов 
наличие силиконового имплантата молочных 
желез не стимулировало у пациенток выработки 
пролактина. Это значит, что наша рабочая гипо-
теза о возможной стимуляции уровня пролактина 
посредством силиконового имплантата с даль-
нейшим пролактиновым влиянием на уровни ау-
тантител в ходе исследования на данной выборке 
пациентов не подтвердилась. 

Рисунок 2. Динамика концентраций пролактина и тиреоидных гормонов до и после силиконовой маммопластики
Примечание. См. примечание к рисунку 1.
Figure 2. Dynamics of prolactin and thyroid hormone concentrations before and after silicone mammoplasty
Note. As for Figure 1.
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Что касается динамики уровней аутоантител, 
то мы обнаружили статистически значимое по-
вышение уровней ATCLIgM и ATMCV у 18,5% 
пациенток после операции. Учитывая отсутствие 
в анамнезе и катамнезе возможных причин для 
такого повышения, кроме установки силиконо-
вых имплантатов, это может свидетельствовать 
об аутоиммунном (адъювантоподобном) дей-
ствии силикона у части пациенток в нашем ис-
следовании, по крайней мере – в сроки наблюде-
ния до полугода. Наблюдаемые нами изменения 
(см. табл. 1) в целом согласуются с данными C.A. 
Brunner и соавт. [8]. Указанные авторы наблюдали 
236 пациенток после силиконовых эстетических 
(средний возраст 29,5±7,9 лет) и реконструктив-
ных маммопластик (средний возраст 42,9±8 лет). 
Они получили статистически значимое превы-
шение нормы аутоантител к тиреоглубулину у 
28% пациенток. В нашем исследовании их уро-
вень вырос к 6 месяцам, но не превысил норму 
ни в одном случае. Также, по их данным, уровень 
антимикросомальных аутоантител (антител к 
тиропероксидазе) у 14,2% пациенток был выше 
нормы. У нас же их значения находились ниже 
уровня нормы до операции и снизились в дина-
мике к 6 месяцам. Такую разницу в полученных 
данных мы объясняем более ранними сроками 
контроля в нашем исследовании – 3 и 6 месяцев, 
а также отсутствием у наших пациенток фиброз-
ной капсулярной контрактуры вокруг имплан-
татов. У С.А. Brunner и соавт. сроки наблюдения 
составили в подавляющем большинстве 1 год и 
более; а все пациентки, включенные в исследо-
вание, имели фиброзную контрактуру периим-
плантатной капсулы разной степени тяжести. 
Тем не менее по результатам нашего исследова-
ния и данным других авторов, именно уровни ау-
тоантител пациенток до и после пластики молоч-
ной железы силиконовыми имплантатами могут 
служить признаком активизации аутоиммунных 
процессов в сроки от 3-х месяцев после силико-
новой маммопластики.

Повышение аутоиммунитета к различным 
антигенам-мишеням после маммопластики, по 

нашим данным, статистически значимо положи-
тельно коррелировало между собой. Это может 
объясняться зависимостью от общего, не связан-
ного с антигенной специфичностью силикона, 
воздействия, стимулирующего иммунные ответы 
(например, антиген-неспецифичного адъювант-
ного). 

Отрицательную корреляцию уровня тирео-
идных гормонов и титра некоторых аутоантител 
можно связать с известным свойством тиреоид-
ных гормонов ускорять апоптоз лимфоидных 
клонов и препятствовать продукции аутоантител, 
причем не только антитиреоидных, но и иной 
специфичности [1, 18]. 

В нашем исследовании уровень аутоантител к 
тиреопероксидазе положительно коррелировал с 
повышением концентраций ТТГ. Это можно объ-
яснить компенсаторным действия последнего. 
Такое влияние ТТГ на АТТРО описано для ауто-
иммунных тиропатий [21].

Заключение
Таким образом, на имеющемся клиническом 

материале мы не подтвердили рабочую гипоте-
зу. Наличие силиконового имплантата молочных 
желез не стимулировало у пациенток выработки 
пролактина: перед эстетическими и реконструк-
тивными маммопластиками в день операции 
имелась гиперпролактинемия, которая купиро-
валась самостоятельно впоследствии.

Изменения в спектре и напряженности ау-
тоиммунных реакций после силиконовой мам-
мопластики, при неотягощенном анамнезе и 
катамнезе пациенток, нельзя объяснить гипер-
пролактинемией.

Признаками активации аутоиммунных про-
цессов после имплантации силикона служат по-
вышающиеся уровни некоторых аутоантител, по 
крайней мере – в сроки от 3 месяцев после опе-
рации.

Исследование этого вопроса в более поздние 
сроки после операций и на большей выборке па-
циенток будет продолжено.
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