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���������� ��	������� ����������� ��	���� � ���	���� ��� �

��������� � �	��������� – ������	���� 
���	��� �	������� �

������. Int J Cancer 67, 3, 327–332, 1996.

/������	��� 012 � ���	���� � �	��������� ��� �	�
� � 	��
� ��
345 �	� ���� �� �	���� ��	���. JAMA 274, 2, 137–142, 1995.

0�	��������� ��	���� 
��� �	������ � �	�:���
��
� �
���������� ������ �� ���� � ������������. Ann Intern Med 117,

12, 1016–1037, 1992.
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@	��� 
����� � �	������,

E������ �	� ������ �� ��	��������� �� B����	�
��� C�������� �� 4�������  (BC4D) � ��� ���
������ ��
�
�� ��� ���	������ �	�������� �
����� ������ � ������������ ����.

B������	���� �� ��H��� �:�
����� ��I���� ”����
��” ��	��� �� ��I���� ������������ ��	�
������ � ���� BC4D � ���� ��� ��-������	�� � ��������� ���	������������ �	�������� �
������� �� ��	�������� �� �	������
� �������� � ���. D���������� � ����������� �������� ���
400 �����	�
� ����������� � ����	��� � 
����
��	������ �������� – ����
����, ����
	������,

�	������, ����	����� � �	.

BC4D �� 	��� � ����������� � ���� ��-���
����� � ���	������ �	��� � ������ �� ���� ������
�����	�
� ���� ����	��� �� � ���� �����:���� ��	��� �� ���� �����. A���� ����� ��	���,

����� �� �� ������� �� ������ ��
���� �	�:���
����� � ��	��������� ��
�	���.

/����
��	������ �������� � ������� �� ���	�������� �	���� ������
� �� ���
� ��	���I�
�
��	��� � ��� ���
���� ���� �� ����� � � ���.

K��� �� ��I-������� �� ����� � �� 	�H�	�� �	���������� �� ��	��������� �����������
��	����. E������ �, �� �� � ���	��� � ���������� ��������� �� 	����� �������� ������
���������� � ������� ����������� � ���� �� ��������� � ��������� �����	����� �� �	����� �

��������� �� �����. 2�� ��	���� �� ������� 
��� ��	���� ���������� �� ����	���� �������� �
�	���������� ���������� ���� �� ��	�������� �� �	������������ �� ���
� 	����� ��	���. 1�
��H� ���������	���� �	���� �� �������, �� ���� ���������� �� BC4D � ������ � 	������ ��
��I���� ��I���� �	��� �� �����	
��� �	������ ��	������� ����������� ��	���� ��	���� �����
�	� ����. 2���, 	���	� �� � ���	��� ��� ��������� ������ �� ��H� ��	���, 
���� ��� �������
�������� ���� � �� �	���� ���� � � ������.

L	�� � �
��������� �� ��H��� C�������� ��H� � ������� �	�����	����� � �	������� D�	��
M��������� /��:�	����� �� 
����
��	���� �������� � �������	���� �������. D� ���� ������
�� �	����� �� ��	���I�
� ���� � ������� �������� �� ���	�������� 
����
��	���� �������� �
B����	��. L�� �	�
� � ����������� � �
�������� �������� � ������� �� ��� ������ 
��
�	�������� �� 	������� � ����	������� �	� ����
� (� ��I-���� � �� �� ���
	�����	��� ������
���!) ��������� �� C���������� ���� 	�H���� �� �� �� �	�������� � 	����� 
��� B����	�
�
��������� �� �������� � ���	�����.

K:�
��� �� ��H��� 	����� ����� ����� �� ������������ ��:�	��	�����, �� ������� �� ������� �
��I-���� �� ���
	����� �� :�	����, �	���������
� �� ��	�������-����������� �	������. =
���������	���� ��
�� �� �����	���, �� �������� �� ��� ���� ���� 	���	����� � ����������� �� ��
������� � ��H��� ��I����.

O������ �������	���� ��
�� �� �
��� �� D	���������������� �� Wyeth-Lederle � B����	��, �
��I�� ��� �
�� ���������� ������� ������ � �������� �� ���	����������.

= ������� � ��� ��-��������	�� 	����� ��������� �� ����
� 
����� �	���, ������ � 	���	� ��,
������ 
����� �	� M����� 2000 ������!

@��. K���� 3����, ��
D	��������� �� BC4D
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�� ��#�  $����� �# ��&��� ����
�� $�$�� "����� �&����� ��
$� �'�( �  ���� )-!�������.
537 $ "����!� �  ��&� �� 50–
64 ������ � $������� ! �"���(
�  (���� �  3��&  � 
 �!���� �� ��� ���&!  �
�$����4 �  �  '��(�� ���

������� � $���(���$ �& �  �
�� ����� � 492 ���� )��
$��4� �� !�������.

�&����� � �  � !������� � 
���$  �  ��� �� ���(�
$ � (���� $� ����7���� � 
�#!�� /$����� &  �49�� �����/

���!��� : !���� &  � ! � 
(���� �  3��&  – ��&� ��,
�4� &�� ���, 4��) � 
���������� 4��(�������,
: (���� ��'��, ��&� �� $��
$��� �  �������  4��(������,
����!� �  ������ �  ( � ,
: (���  � ����   � (��&  & 

<=	�

> 4���!��� Premarin TM �  � )-
�&$��&� ���� �����������
$��$ � �� � ���� . ��� ��
��� , �� �  � � )-�&����� ����
� � 4�H� � �� $��$ � ��,
"���� �� � � 30 000 $��� �
$�����3�� (���"���!�
�$�� ��# &  $��������� 50
������. �����!��� ��
$���&��3�  $� ��������� $��
! �� �� ��4��  �� ����  � 
4��(���� !�4���, � !�#�� ��
�����3 � ����!� !��"���� "��
���! ��� ��������� �
��� ������ 4�� -#��� � "�!��-
$��� ��-$��'����-:�� ��-
������# ��������� $������.
>�&� ��������� �� �(��� � $�
���! ��� � ���, � !  �� �  ��
& $ &� ( !��( ��� 4������-
�� �  �(  !�������.

���$ � ���� �� �����#� �� $���
200 !�($����� , !���� �( �
(�9�� ����������, �������-
������� � �(����� ��)�����.
> !  4����������� ��)����� � 
���( ��� � �� $����  ��(  ��
�:�!���� �  ��������� (�

COMBINED ESTROGEN AND PROGESTIN HRT IN RELATION
TO RISK OF BREAST CANCER IN MIDDLE-AGED WOMEN.
JAMA 1995; 274: 137–42.
J. L. Stanford, N. S. Weiss, L. F. Voigt et al.

!�($������,   ��&��� � ��
��������� ��&��)����� � 
���!� �� ���� ����� (� � ���
���'� $��"���� ��! �� ��� ��
�  �����������.

�� � &� $�����  �&������,
!���� �  � $� ���� � (��3���-
���� � ���� $�4��! "��,
����& �� � ���$ ��� �� (�� �
�  �� �!��� $���� � $�
����7���� �  ����� ���������.
�#!�� $���&�������� ��
�$�� '  �  � $���4#�
��������� ���( ���, ! ��
��&� ��'  ��9����  � ���!��
“!��H��� �� ���������”, !����
�  � ���� �� $�����4� &  $�
���� � � ! ������.

= � &� ���&!  � �(����� �  ��
"����  �� ����9��� �  FDA
(Food and Drug Administration)
�  ��V $� ����7���� � 
������! �  � !��H��� ��
��������� �� 5 ( ) 1997.

“FDA �#(  �  ��$���� �$����-
4 �  �  ��������� :��(� � 
(���! (���  ���( ���, ��)
! �� �� ��9������ � � ��� & 
�:�!�  �  ��&� $����!�� $�
����7���� �  ��4�!�������

�$� !� ��#, �����$���& �  �
��������-�������� & 4��#-
� ��#”.

�����!��� ���( ��� � ��$��� �
&  �$����4  $��& 1942 ����� 
��& �����  �  ��� � 7����
���(� &  ������� "�# � 
(���! (���� � � ��! & �
�:�!��������  �� $��&
�&(�� ���� ����������#.
��� �� ����(��# 4��) 3���,
$���( 9� ��&� $��$ � �� �
����  / $����� �� 40% ��
�$����4#� � �  Y�> � � 
4 & �  �  ���( ���/� FDA �
��&� ���  � 4���  ���$  $�
$��4��(��� �  !��H��� ����
���������. �&�����, !�)�� 4�
� $� ��� �� � &� � 4���  ���$ 
�� ��, �� �:�!��������  �
� ��3������  �  ���( ���
(�� � �  �� � � ���� � � (� ��
���� �  �  $����!� , $���&-
����� �� Wyeth.

��9����(���� FDA $��$����� 
��$��������� �&����� ��#
������� �:�!���� �  $�-7���!�
$����� ������ � ���( ���
!��H��� �� ���������.
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& 4��#� ��# �  (���� � 
3��& , �$����4  �  �� �� 
!���� "�$"�# �  �!�'��.
�� ��&�� �� �  ��9� � ! 
��$����� '��(�� ��� �������
� $���(���$ �& � , � !���� � 
������ �� 3�����, ! !�� �
����� �  $�����3��������.

�� ��������! �  �4� 4��!  � 
����!� $��������� $ � (����
��! &�  ��������� �  $���7��
���! �� &��! �������� & 4��#-
� ��# �  (���� �  3��&  � 
:��  �  $���( �� & (����-
����� ������� � $���(���$ �-
& � . �  � &��!  �� �&������ � 
����� /!�'�����/ $����� ��#,
��! ���� �  �$����4  �  Y�> /
> �� 8 ������/ �� ���� ��
�������� ���! �� ��(��� � 
(���� �  3��& . ����4��
�&��� �� $� �� � &  ��&�, !����
�  $���( �� ��������� $�����
�� 20 ������. �� �� ��� ���#� 
� ( �#� �� �  ������ �  � 
& 4��#� ��#�  �  (���� � 
3��&  $�� ��4 �#�� � 
$�������� !�( �������������
������� – �.�. ���� ������
�#( �  ���(�������� �:�!� $�
����7���� �  (���� �  3��& ,

&  � &��!  �� ��&��)�������
�( ���'� ����(�����( .
� ���3 �  �  �� ��4���3�,
��9� � ! , ��$� �  �  � &��! 
� 4��# �  ( (����������
�&����� ��#, !���� �  ������-
��� �� $�� $���( 9� � ��
$���( 9� Y�>.

= !� # �  !�(��� �  �� ���'�
��&��� �� �� $����� ����
 �������  � ��&�� � � ��� ��
!�'����� $����� �� � ̀ ��"�#,
$�� !���� �� ��� ���#� �
������ � &����� ��&��� ��.
� &��!��� �� ��� � � ��� ��� �
�  � &������� ��$��� Y�>,
!���� �� $���$��� � � ̀ ��"�#
� ��V.

�	%��>�� �� ��a����>�.

������3����� �  = 7���
���( ��� �&����� �� � ��� 
�� ���&� $�4��! "��, !����
! ���������  �����#� & 
��$� �  �  $�������-������-
���  ���&!  (�3�� $���( -
���� �  Y�> � ��(����� � 
(���� �  3��& .  �������� � 

>��  �&����� �� � ���9����
���� (�� - � ��& � 
$�4��!�� �� �  �����&��� � 
����� ���  � ��� ��
$����� ��#, !���� �"��#� �
��&(�3� �  ���&!  (�3��
'��(�� �� �  ��4������� 9 
��� $�# /Y�>/ � ��������� ���
��������� � ���� ���� � � !  � 

� �&����� � �  ���$  � 
���� ����� $����� �������,  
�&������ ������ – (����
����(�� ��, !���� $� ��
� �����, $�4��!�� �� � ��� 
$����� ��, � $���� � ��3���.
=�$��!� ������# $����!��,
�&����� ���� �(  �#!��
��� ������# � $����� �����-
�����  �  � �����, !���� �  ��
�4�!����� ' � !���. = � )-
����!  ���$�� ���  �� ��� �#
&  ����������� ( �!�# 4��)
3���, !���� $���( �
$�����3������ ���(� /$�����
�� 8 ������/!�(4���� �  Y�>,
�����3 9  ��������� �
���� ����. �� ��&� � ���
 � ��&�� ���� �  �:�!�  ��
������� )�� $����3���� � 
��&� ��$ ������� � �����
& �������� �� ��� ��������
$�$�� "����� �������. � ��
����������� ��!���!���
$���( ( � !�(��� �  � 
 ������� � !� # �  $����� ����,
�� ���!�� �� � &����� �  � ! � 
(���� �  3��&  & ���� ��
���#(  ���$�� �� ��$  '��(���,
!���� �� $���$��� �.

HORMONE THERAPY TO PREVENT DISEASE AND PROLONG
LIFE IN POSTMENOPAUSAL WOMEN.
ANN INTERN MED 1992; 117, 1016–37.
D. Grady, S. M. Rubin, D. B. Petitti et al.

����(�����( , ���� � , ��'�-
(��� �  4����� �  ���"���,
������  � �����$���& � . =
!����$��  �  �� ��#�  � 
�!�H���� 265 �� ���, $�������
�� !���� $�4��!�� �� � �$�� ��#
� ����! �($ !�-: !���.
�&������ �� � !  � $� ����#
(�� - � ��& �  ��������:

1. ������������ ��������.
��� ��#!  3��  �  50-
����7�  ��&� �� � � ��"�
���! �� & 4��#� �� �� � ! � 
����(�����( , � ��� � 
2.6%. >�) ! �� 4������  �
����������� ����� ����( ,
����#������  �� �(��� �
��������� �  ����(���� ���
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! �"���( � ����  $�-���!  –
�!��� 0.3%. ����� � 
��&� ��, �  !�#�� �� ��� ��-
�#�  � ! �  ( �! � , � 68
������.

2. ������������ �������� �
����������� �������.
	����������#� ���! $��
�$����4#� 9� ��������� �
�� ������ � ���$����4#-
� 9�,  � 2.31, ! �� �:�!��� �
��& -& ����( /� ��� �� 35
�$���(��������� $����-
� ��#, $�4��!�� �� �� 1970
�����  � � (/. ���!��
� � ���  � � & ����(��� ��
$�����3���������  � 
��� $�#� . ��������
��4��#&� � �4 ��, �� ��$��!�
� � ��� �� �  ������ �  � 
����(���� ���# ! �"���(
$�� �$����4#� ��
����������  (������ $�#, ��
� � ���  �(��������  �� ��� 
& 4��#� ��. ��4 �#���� � 
$�������� 4��!�� 
(��������# $����"� � � 
����������� � ���3� 
�����������# ���� �� 1.0
/��$�  �  ���!/

3. ��� �� � ����. =���#������ 
���  3��  �  50 ������ � 
�� � &4���� �� � ! � 
���� �  � 10%, ����#������ 
�  �(�� �� ���  ��� � ��� �
3%. ����� �  ��&� �� � 
� &����� �  � ! �  ���� �  �
69 ������. �$����  �������,
� ����� ��  � ��&�� � � 
����� ���  �  !� )��
$������������, ! �� � � � &�
$�4��! "�# �� �����  ��$� � 
�  $��� ������ $����"� � � 
���� ������ $� ����7����
��(����� �  (���� �  3��& .
�  ��3���� �  ���#  � ��&
 ������� $���( � ������-
����� ���! �� 1.25 $�� $���-
��3�����  �$����4  �  Y�>.

4. ! ��"��-� ��� #�$���-
����� /!!&/. >��  � �����-
� �  $�����  &  & 4���-
� �(��� � �(������� $��
3����� � $���(���$ �& .
=���#������  ���  3��  � 
�� � &4���� �� ��� �� !� #
�  3����  �� � 46%,
����#������  �  �(�� �� ��� 
& 4��#� �� – 31%. ����� � 
��&� �� �  ��� ��� �&'��,
����& � ��� ���, � 74 ������.
�������� �   � ��&�� �� � �
100 $�4��! "��, !����
!�(����� � �:�!�  �  Y�> $�
����7���� �  ���. �$����
�#' �����������#� ���! ��
��� $�� $���( 9� �
(�(���  Y�> � 0.65.

5. '��������#�. =�#!  50-
����7�  3��  � & ��� 7�� 
�� :� !���  �  7�)! �  � 
4����� �  !���, ! �� ����#-
������  ���  �  �� ����� ��
!� # �  3����  � � 15%, �
1.5% ����#����� �  �(�� ��
����3����� �  :� !��� � .
����� �  ��&� �� �  $��� 
:� !���  �  7�)! �  � 
4����� �  !��� � 79 ������.
�$����  �������, 3�����
!���� �  $���( ��  Y�>
$�����3������ $����� ��
���(� �( � ����������� ���!
�� :� !���  0.75.

6. (��)��. =���#������  & 
������ $�� 3��� �  50 ������
� 20%, � 8% ����#����� ��
�(���. =�$��!� ��� ������#
4��) $�4��! "�� $� $��4-
��( ,  ������� $���� �
����������� ���! �� 0.96 $��
3���, $���( 9� Y�>. %�� -
 � ��&�� �  ����!� � ��� �
$�4��! "�#�  ����, �� '��(�-
� �� �  ��� $�# ����3 � 
����� �  $�����3��������
�  3����  � �!��� 1–2
������, ! �� $��& �  � � )-
���#(  $�� 3��� � ���! ��

��� �  � (��&  &  $��! � �
��'�(���� ��"�����.

�	%��>�� �� ��a����>�.
> &� �� ��# � '�����( ��)�  & 
���!� ��! �, !�)�� �� & ��( � 
� !��( !������  (���"��  �
$���$���  ��4������� 9 
��� $�#. % ! � � � � ������
��� ���� � ���, �# $����� -
��#�  ������� � ����, !�� ��
��&��� ���� �� �$���(����-
����� � !������� $����� ��#
$�������'  � ��'�����'  �#!��
�� �&������, $�4��!�� �� ��!.
�  ���&�, !���� �( � ���$����
�  $����� � 21 ��� ��"� ��!��,
9� ��� � � $��!��� �� $��:�!-
��� ! �!���� ���� ���!���
: !����, ��4�� �$�� ����
$��� ������ (�' ��&(� �  Y�>
� � ����� &  ��� ��& "�#�  � 
!��( !������ �  (���"�� 
$���� $���� 10 ������ �
�(���! , !���� �� ��� � (�3��
��������. ��4��! "�#� 
�����3  � 4�&"���� � 4��"� �
�49� �$���(���������
$����� ��, !���� ��#4�  � 
4�� � �  4H���� �  ���!�
��! �, !�)�� �� � $������� � 
��&� ���  � � 45 �.

�  ��4��#&� �� � !��� � 
��&� ��, �  !�#�� � ���$� �
�&4������� $�-���� 4������
��� : � ��� ��"������. � 
$����� �� �   ��!� �� 
$�����"�# �  ��&� & 4��#� ��#
� ���4'���(� ��&$���( ����
�  ��� ������� $� ���  �
!��( !������ �  (���"�� :

1. ���!��� $�-����� �� $���( 
��4������� 9  ��� $�#,
���!��  $�-4� ��$��#��� � 
��&��� ����.

2. ��!��  �� � !���� �  ��
& $���� Y�>.
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> &� $�4��! "�# $����� �#
� ����� �� ���� �� ����&��
�$���(��������� $����� �� � 
22 597 7����!� 3��� � 
�����  ��&� �� 54.5 ������,
!���� �  $���� � �� Y�>.
������3���������  � 
$������#� ���� � ������ 13.2
������ � �   � ��&�� �� � �
3.5 (�����  "�!��  Y�>. =
�&����� � �  ���$  �  ��!����
2 330 ! �"���(  �� ����!�
���$�. ��� �#!�� $�-���������
$����4�����:

� <�� ������ �  634 ���� # �
! �"���( �  (���� �  3��& 
� 102 : � ��� �&'��  �� ��� 
& 4��#� ��. �������� ��� -
���#� � � &��!  � ������-
�����# ���! �� & 4��#� ����
$�� � &������� ! �������
Y�>, ! !�� � ������ � ����
(� /��$������ � ������ � ��
�  (��� ����� / $��
$�����3������ $���( �� � 
'��(�� ��� $��$ � ��.

� <�� ������ �  261 ���� # � 
����(���� ��� ! �"���(  �
25 �(����� ���� #.

CANCER INCIDENCE AND MORTALITY IN WOMEN RECEIVING
ESTROGEN AND PROGESTIN REPLACEMENT THERAPY –
LONG-TERM FOLLOW UP OF A SWEDISH COHORT.
INT J CANCER 1996; 67: 327–332.
I. Persson, J. Yuen, L. Bergkvist, C. Schairer.

� ��������� �� �  83 ��� ���
�&'��  �� �� �� ���
! �"���(, !����� �� ��
��� ���#�  $���7 � �� � 
�����������# ���! �  :�� 
�  Y�>

� <�� ������ �  38 ���� # � 
� ! �  ( ���� �  7�)!  � 10
��� ��� �&'�� , 4�& $��(#� 
� �����������# ���!.

� ������!� ��� ! �"���( –
��������� 153 ���� # � 62
��� ��� �&'�� , � ����!"�#
�  �����������# ���! � �!���
40%

� Y�$ ��4��� ��� ! �"���(-
43 ���� #, $���3�� ������-
����� ���! � �!��� 30%

��������� �� �  �  70 ���� #
�  � ! �  4�4��!  / 40 ��� ���
�&'�� /, 112 ! �"���(  � 
4���# ���4 /�!&�����-92/,
(�&���� ��(��� – 60 /23
�!&���� / � (�� ��(  60
���� # � 8 �(����� �&'�� . ���
$��������� �&4����� ! �"�-
��(� Y�> �� $��(��#

�����������# ���! � �� ������
� ��$���( ���� '��(�� �� 
��� $�# 3���.

�	%��>�� �� ��a����>�.

>��  � �&!�H������� $���&� 
�� ��# &  �!�$��"��� $�
����7���� �  '��(�� �����
������� � $���(���$ �& � .
<(����� � �  �� ��4���3�, ��
$����� ���� � $�������� �
7����!  $�� �������� �
������� �  :��  �  $��:�!���
�! ���� ��!� �������� � 
& 4��#� ��#�  /��9�, &  !����
��� ��# ��� �9� � (� (�3�
�  (��� �/. �&����� ���� � � 
! ��������� �������  � &���� 
�������  �  ���&�, !���� ��
!���4 #� �  $���$��� � Y�>
$�� 3��� � '��(�� ���
��& ����(� ��(���, �!�H��-
����� ! �"���( �  #)���! ,
( ���� �  7�)!  � (�� ��(.
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