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Эволюция гормональной 
контрацепции
На сегодняшний день гормональ-
ные контрацептивы, содержащие 
синтетические аналоги половых 
стероидов, во всем мире считают-
ся самым эффективным и  попу-
лярным методом предохранения 
от нежелательной беременности. 
История развития  гормональ-
ной контрацепции начинается 
в 1950-х гг. с создания препаратов, 
содержащих синтетические анало-
ги  гестагенов [1]. Их  контрацеп-
тивные возможности были откры-
ты при использовании у животных 
норэтинодрела. Норэтинодрел 
(первое производное тестостеро-
на) вызывал стойкое подавление 
овуляции за счет угнетения сек-
реции  гормонов  гипоталамо-ги-
пофизарно-яичниковой системы, 
что предупреждало наступление 
беременности [2]. В  дальнейшем 
было установлено, что добавление 

к  прогестагену синтетического 
эстрогена потенцирует его анти-
гонадотропное действие и  улуч-
шает регуляцию менструального 
цикла [3].
По  сравнению с  современными 
препаратами первые  гормональ-
ные контрацептивы содержали 
значительно более высокие дозы 
синтетических стероидов. В этой 
связи их прием у  многих жен-
щин сопровождался побочными 
эффектами: чаще всего тошно-
той, головной болью, депрессией, 
болезненностью молочных желез, 
прибавкой массы тела и  появ-
лением акне. Кроме того, среди 
женщин, использующих  гормо-
нальные контрацептивы, выросла 
частота артериальных и венозных 
тромбозов [4, 5]. 
За 50 лет произошла значительная 
эволюция  гормональной контра-
цепции: появились низко- и мик-
родозированные препараты, со-

зданы препараты с компонентами, 
максимально приближенными 
к  эндогенным  гормонам, разра-
ботаны новые режимы и  пути 
введения контрацептивов. Все это 
привело к  значительному умень-
шению частоты нежелательных 
эффектов и  существенно повы-
сило коплаентность использова-
ния гормональной контрацепции 
[1, 4, 6]. Результаты масштабных 
эпидемиологических исследова-
ний доказали, что современные 
низкодозированные  гормональ-
ные контрацептивы не оказывают 
клинически значимого неблаго-
приятного воздействия на  пара-
метры гомеостаза и являются бе-
зопасным методом предохранения 
от  нежелательной беременности 
у  здоровых некурящих женщин 
моложе 40 лет [6–9].
Механизм действия  гормональ-
ных контрацептивов заключается 
в  подавлении функции  гипота-
ламо-гипофизарно-яичниковой 
системы. Под влиянием синте-
тических стероидов в  течение 
менструального цикла предо-
твращаются пиковые колебания 
концентрации эндогенных гормо-
нов: гонадотропин-рилизинг гор-
мона, фолликулостимулирующе-
го, лютеинизирующего  гормона, 
прогестерона и эстрадиола. В ре-
зультате блокируется созревание 
яйцеклетки в яичнике, подавляет-
ся рост доминантного фолликула 
и последующая овуляция. Кроме 
того, отсутствуют циклические 
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изменения эндометрия: пролифе-
рация, секреторная трансформа-
ция и  отторжение. Его толщина 
остается относительно постоян-
ной на протяжении всего периода 
использования контрацептивов.
Эстрогенный и  гестагенный 
компоненты в  составе  гормо-
нальных контрацептивов вы-
полняют разные функции. Так, 
прогестагенный компонент обес-
печивает непосредственную за-
щиту от  нежелательной бере-
менности. Связываясь в  матке 
с прогестероновыми рецепторами, 
он по  механизму отрицательной 
обратной связи подавляет секре-
цию лютеинизирующего гормона 
в передней доле гипофиза и предо-
твращает овуляцию. Прогестагены 
обладают также дополнительными 
контрацептивными свойствами: 
повышают вязкость цервикальной 
слизи, препятствуя транспорту 
спермы, и  вызывают атрофичес-
кие изменения эндометрия, обес-
печивая защиту от имплантации.
Эстрогенный компонент потен-
цирует контрацептивный эффект 
прогестагена. Взаимодействуя 
с  эстрогеновыми рецепторами 
в матке, также по механизму об-
ратной связи он блокирует выброс 
фолликулостимулирующего  гор-
мона из передней доли гипофиза 
и  предотвращает развитие до-
минантного фолликула. Однако 
основная функция эстрогеновой 
составляющей заключается в ста-
билизации эндометрия и обеспе-
чении контроля менструального 
цикла [10].
Необходимо отметить: гормональ-
ные контрацептивы не  приводят 
к  полному блокированию функ-
ции  гипоталамо-гипофизарно-
яичниковой системы и  потому 
не вызывают симптомы эстроген-
дефицита. Их применение оказы-
вает стабилизирующее влияние 
на  синтез эндогенных  гормонов 
в течение менструального цикла, 
пиковые колебания которых могут 
являться триггерами развития ги-
перпластических процессов эндо-
метрия, эндометриоидных и фиб-
роматозных  гетеропий. Кроме 
того, предотвращая овуляцию, 
синтетические стероиды обеспе-

чивают сохранность фолликуляр-
ного аппарата яичников [10, 11].
Методы гормональной контрацеп-
ции подразделяют на  комбини-
рованные средства, содержащие 
в своем составе эстрогены и гес-
тагены, и  некомбинированные, 
содержащие только гестаген. 
Эстрогенный компонент в  боль-
шинстве комбинированных пре-
паратов представлен этинилэс-
традиолом. Это синтетический 
эстроген, по  структуре сходный 
с эндогенным эстрадиолом, но от-
личный от  него по  метаболизму 
и биологической активности [10].
Эндогенный эстрадиол метаболи-
зируется в печени, где он превра-
щается в  низкоактивный эстрон 
(E1) и неактивный эстрона сульфат 
(E1S). Оставшийся в  небольшом 
количестве эстрадиол поступает 
в циркулирующую кровь и обра-
зует комплексы с сывороточными 
белками: альбумином и глобули-
ном, связывающим половые сте-
роиды (ГСПС). Эстрадиол с ГСПС 
транспортируется к  тканям-ми-
шеням, а с альбумином (всего око-
ло 5% от исходного) остается био-
логически активным. 
В  отличие от  эндогенного эс-
традиола синтетический эти-
нилэстрадиол за счет наличия 
у  него дополнительной 17-аль-
фа-этинильной  группы подвер-
гается длительной рециркуля-
ции в  печени: деконъюгируется 
в  желудочно-кишечном тракте, 
экскретируется в  желчь, реаб-
сорбируется в кровь и вновь воз-
вращается в  печень в  активной 
форме. В результате происходит 
длительное взаимодействие эти-
нилэстрадиола с  печеночными 
ферментами, проявляющееся 
в  сотни раз более выраженным 
влиянием на системные парамет-
ры в сравнении с эндогенным эс-
традиолом. Кроме того, поступая 
в кровь, этинилэстрадиол не об-
разует комплексы с ГСПС, а прак-
тически полностью связывается 
с альбуминами плазмы. В резуль-
тате биодоступность этинилэс-
традиола составляет около 45% 
от исходной, что в несколько раз 
превышает биодоступность эндо-
генного эстрадиола [10, 12].

С  особенностями метаболизма 
этинилэстрадиола (длительное 
взаимодействие с  печеночными 
ферментами, наличие активного 
синтетического эстрогена в  сы-
воротке крови) связано развитие 
таких побочных эффектов, как 
тошнота,  головная боль, болез-
ненность молочных желез, при-
бавка массы тела, появление акне, 
негативное влияние на свертыва-
ющую систему крови, уровень хо-
лестерина и  инсулинорезистент-
ность [10, 12].
Особенно выраженные эстроген-
зависимые побочные эффекты 
имели первые контрацептивные 
средства, содержащие 150 мкг 
этинилэстрадиола. С  переходом 
на препараты, содержащие менее 
40 мкг этинилэстрадиола, их пере-
носимость значительно улучши-
лась [1, 4], а также более чем в два 
раза снизилась частота развития 
тромбофилических осложнений 
[13]. Минимальное количество 
этинилэстрадиола, содержащееся 
в некоторых контрацептивах, со-
ставляет 15–20 мкг в сутки, и даль-
нейшее снижение его дозы неце-
лесообразно в связи с ухудшением 
контроля цикла [1, 4, 6].
В  зависимости от  поступающей 
в организм суточной дозы этинил-
эстрадиола гормональные контра-
цептивы подразделяют следую-
щим образом:
 ■ высокодозированные (40 мкг/

сут этинилэстрадиола);
 ■ низкодозированные (30–35 мкг/

сут этинилэстрадиола);
 ■ микродозированные (15–20 

мкг/сут этинилэстрадиола) 
(табл. 1).

В  последние  годы были созданы 
контрацептивы с другими синте-
тическими эстрогенами: эстрадио-
ла валератом и 17-бета-эстрадио-
лом (рис. 1). Эстрадиола валерат 
по  своей структуре приближен 
к натуральному эстрогену, но на-
личие остатка валериановой кис-
лоты несколько изменяет его ме-
таболизм. После приема внутрь он 
расщепляется на эстрадиол и вале-
риановую кислоту. Валериановая 
кислота быстро метаболизирует-
ся, а эстрадиол в ходе всасывания 
в слизистой оболочке желудочно-
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кишечного тракта и первого пас-
сажа через печень расщепляется 
на  малоактивные метаболиты: 
эстрон, эстрона сульфат и эстро-
на глюкуронид [14]. 
17-бета-эстрадиол имеет такую же 
структуру, что и эндогенный эст-
радиол, поэтому метаболизиру-
ются они в организме одинаково. 
Другими словами, после приема 
внутрь 17-бета-эстрадиол подвер-
гается метаболизму уже при пер-

вом прохождении через печень 
и затем почти наполовину связы-
вается в крови с ГСПС. 
Биодоступность 17-бета-эст-
радиола и  эстрадиола валерата 
эквивалентна эндогенному эст-
радиолу и  составляет 3–5%, что 
обеспечивает клинически незна-
чимое влияние на метаболические 
параметры в организме и низкую 
частоту развития побочных реак-
ций [10, 12, 15]. 

17-бета-эстрадиол и  эстрадиола 
валерат длительное время ис-
пользовались в составе замести-
тельной  гормональной терапии 
у женщин в климактерии, но по-
пытки создать контрацептивные 
средства на их основе оставались 
безуспешными. Основной про-
блемой являлся неадекватный 
контроль цикла при их монофаз-
ном приеме [4]. В результате для 
эстрадиола валерата был найден 
оптимальный четырехфазный 
режим применения в  сочетании 
с  производным тестостерона 
диеногестом, а  для 17-бета-эст-
радиола оказалось удачным со-
четание с  производным прогес-
терона – номегэстрола ацетатом. 
Это позволило создать два но-
вых гормональных контрацепти-
ва, содержащих в  своем составе 
эстрогеновый компонент, близ-
кий по своим свойствам к эндо-
генному эстрадиолу. Оба облада-
ют высокой степенью надежности 
предохранения от нежелательной 
беременности, надежно контро-
лируют цикл, вызывая при этом 
минимальное количество систем-
ных побочных эффектов [14–19]. 
В отличие от почти постоянной эс-
трогенной составляющей, прогес-
тагенный компонент в гормональ-
ных контрацептивах представлен 
целям рядом синтетических про-
изводных прогестерона, тестосте-
рона и  спиронолактона (табл.  2) 
[20, 21]. 
К  производным прогестерона 
относятся производные 17-аль-
фа-гидроксипрогестерона  – пре-
гнаны (медроксипрогестерона 
ацетат, мегестрола ацетат, хлор-
мадинона ацетат, ципротерона 
ацетат) и  производные 19-нор-
прогестерона – норпрегнаны (но-
мегестрола ацетат, демегестон, 
промегестон и тримегестон). 
Производные тестостерона или 
19-нортестостерона также подраз-
деляются на две группы: эстраны 
(норэтистерон, норэтинодрел, 
линестренол) и  гонаны (норгес-
трел, левоноргестрел, дезогестрел, 
этоногестрел,  гестоден и  нор-
гестимат). Дезогестрел обладает 
высокой селективностью, высо-
кой прогестагенной активностью 

Таблица 1. Классификация комбинированных гормональных контрацептивов 
в зависимости от дозы этинилэстрадиола
Доза 
этинилэстрадиола 
в сутки

Препарат

Микродозированные, 
20 мкг

Джес, Джес плюс
Мерсилон
Логест
Минизистон-20
Накожный пластырь Евра
Вагинальное кольцо Новаринг (15 мкг)

Низкодозированные, 
30 мкг 

Ярина, Ярина плюс
Минизистон
Микрогинон
Белара 
Жанин
Марвелон
Фемоден

Низкодозированные, 
35 мкг

Диане-35
Силест
Демулен
Белара

Высокодозированные, 
40 мкг

Трирегол
Триквилар
Тризистон

CH3
OH

HO

CH3
OH

HO
Эндогенный эстроген 17-бета-эстрадиол

CH3

CH3

O

O

HO

CH3 CH

HO

HO

Эстрадиола валерат Этинилэстрадиол

Рис. 1. Химическая структура синтетических эстрогенов, входящих 
в состав гормональных контрацептивов
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и  сродством к прогестероновым 
рецепторам. Дезогестрел спо-
собствует уменьшению объема 
кровопотери и защите эндометрия 
от пролиферативного действия эс-
трогенов. Этоногестрел  представ-
ляет собой активный метаболит 
дезогестрела и обладает всеми его 
свойствами.  Этоногестрел входит 
в состав современных  гормональ-
ных контрацептивов пролонгиро-
ванного действия – влагалищного 
кольца НоваРинг   и подкожного 
имплантата   Импланон НКСТ. 
В  последние  годы были созданы 
два гибридных прогестагена: про-
изводное тестостерона – диеногест 
и производное спиронолактона – 
дроспиренон.
Все синтетические прогестаге-
ны, входящие в состав современ-
ных гормональных контрацепти-
вов, обладают антигонадотропным 
действием, надежно подавляют 
овуляцию, обеспечивая высокий 

Таблица 2. Классификация прогестагенов, входящих в состав гормональных 
контрацептивов
Тип прогестагена Действующее вещество
Производные прогестерона
Прегнаны 
(производные 17-альфа-
гидроксипрогестерона)

Медроксипрогестерона ацетат
Мегестрола ацетат
Хлормадинона ацетат
Ципротерона ацетат

Норпрегнаны 
(производные 19-норпрогестерона)

Номегэстрола ацетат
Демегестон
Промегестон
Тримегестон

Производные тестостерона (19-нортестостерона)
Эстраны Норэтистерон

Норэтистерона ацетат
Норэтинодрел
Линестренол
Этинодиола ацетат

Гонаны Левоноргестрел
Дезогестрел (этоногестрел)
Гестоден
Норгестимат (норэлгестромин)
Диеногест

Производные спиронолактона Дроспиренон

Таблица 3. Биологические эффекты прогестагенов [20]

Прогестаген Прогеста-
генный

Антиэстро-
генный

Эстро-
генный

Андро-
генный

Антиандро-
генный

Глюкокор-
тикоидный

Антими-
нералокор-
тикоидный

Прогестерон + + - - ± + + 
Дидрогестерон + + - - ± - ±
Производные прогестерона
Прегнаны:
хлормадинона ацетат
ципротерона ацетат
медроксипрогестерона ацетат

+ 
+ 
+ 

+ 
+ 
+ 

-
-
-

-
-
±

+ 
++ 
-

+ 
+ 
+ 

-
-
-

Норпрегнаны:
номегэстрола ацетат
промегестон
тримегестон

+ 
+ 
+ 

+ 
+ 
+ 

-
-
-

-
-
-

+
-
±

-
-
-

-
-
±

Производные тестостерона 
Эстраны:
норэтистерон
линестерон
норэтинодрел

+ 
+ 
±

+ 
+ 
+ 

+ 
+ 
±

+ 
+ 
+ 

-
-
-

-
-
-

-
-
-

Гонаны:
левоноргестрел
норгестимат/
норэлгестромин
дезогестрел/этоногестрел
гестоден
диеногест 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 

+ 
+ 
+ 
+ 
±

-
-
-
-
±

+ 
+ 
+ 
+ 
-

-
-
-
-
+ 

-
-
-
±
-

-
-
-
±
-

Производные спиронолактона
Дроспиренон + + - -  + -  + 

++ – высокая активность; + – умеренная активность; ± – слабая активность; - – отсутствие активности.
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контрацептивный эффект, и бло-
кируют эстрогенное влияние 
на эндометрий, предотвращая его 
пролиферацию. Однако они име-
ют различия по другим биологи-
ческим эффектам, в зависимости 
от которых гормональные контра-
цептивы приобретают дополни-
тельные свойства (табл. 3) [20].
Синтетические прогестагены 
ввзаимодействуют в  организме 
не  только с  прогестероновыми 
рецепторами, но и с рецепторами 
других стероидов: эстрогенов, анд-
рогенов, глюкокортикоидов и ми-
нералокортикоидов. Идеальный 
прогестаген в составе гормональ-
ных контрацептивов не  должен 
обладать иной активностью, кро-
ме прогестагенной и антигонадо-
тропной. На сегодняшний день са-
мым высокоселективным является 
номегэстрола ацетат (производное 
19-норпрогестерона), входящий 
в состав препарата Зоэли. Он об-
ладает только необходимыми для 
предохранения от  беременности 
антигонадотропными свойствами 
и не имеет других клинически зна-
чимых эффектов [15, 22, 23].
Производные 17-альфа-гидрок-
сипрогестерона (прегнаны) не яв-
ляются высокоселективными 
стероидами: кроме антигонадо-
тропного эффекта они оказыва-
ют еще антиандрогенное и  глю-
кокортикоидное воздействие. 
Глюкокортикоидный эффект гор-
мональных контрацептивов счи-
тается нежелательным, поскольку 
он может стать причиной увеличе-
ния массы тела и снижения мине-
ральной плотности костной ткани. 
В то же время дополнительное ан-
тиандрогенное действие широко 
используется в  лечебных целях 
у женщин с проявлениями гипер-
андрогении. Антиандрогенные 
эффекты максимально выражены 
у  ципротерона ацетата, умерен-
но – у хлормадинона ацетата и от-
сутствуют у медроксипрогестеро-
на ацетата [20, 21].
Наиболее многочисленную груп-
пу синтетических прогестагенов 
в  составе  гормональных контра-
цептивов представляют произ-
водные тестостерона. Ранние их 
представители  – эстраны, к  ко-

торым относятся норэтистерон, 
линестренон и  норэтинодрел,  – 
обладают добавочными эстроген-
ными и андрогенными свойства-
ми. С  андрогенной активностью 
связывают появление акне, гирсу-
тизм, задержку жидкости в орга-
низме, изменение липидного спек-
тра крови в  сторону увеличения 
липопротеинов низкой плотно-
сти. Дополнительное эстрогенное 
действие усиливает проявление 
эстрогензависимых побочных эф-
фектов у контрацептивов, содер-
жащих этинилэстрадиол.
Следующие производные тесто-
стерона – гонаны (левоноргестрел, 
дезогестрел, гестоден и норгести-
мат), в отличие от эстранов, не по-
тенцируют эстрогенный эффект 
и не оказывают клинически выра-
женного андрогенного влияния. 
Наиболее изучен среди всех синте-
тических прогестинов левоноргес-
трел. Его свойства и особенности 
влияния подтверждены много-
численными исследованиями, по-
этому его используют в качестве 
эталона сравнения при оценке 
эффективности и  безопасности 
всех имеющихся и  создающихся 
новых гормональных контрацеп-
тивных средств. 
Диеногест, также производное 
тестостерона, является  гибрид-
ным гестагеном и обладает свойст-
вами не только гонанов, но и про-
гестерона, что обусловливает 
наличие у него антиандрогенного 
действия, в  отличие от  левонор-
гестрела, дезогестрела,  гестодена 
и  норгестимата, имеющих оста-
точный андрогенный потенци-
ал [20, 21]. 
Еще один  гибридный  гестаген  – 
дроспиренон является производ-
ным спиронолактона. Он объеди-
няет в себе свойства прогестерона 
(антигонадотропный и  антианд-
рогенный эффект) и антиминера-
локортикоидов (свойства клини-
чески выражаются в уменьшении 
задержки жидкости и натрия в ор-
ганизме). Сочетание антиандро-
генного и  антидиуретического 
действия положительным обра-
зом влияет на  здоровье женщин 
с  синдромом поликистозных 
яичников, предменструальным 

синдромом, а  также доброкачес-
твенными заболеваниями молоч-
ных желез. В последние годы по-
явились дроспиренонсодержащие 
комбинированные препараты 
с  добавлением 400 мкг фолатов 
(Джес плюс, Ярина плюс), поз-
воляющие избежать возможного 
возникновения дефицита фолие-
вой кислоты при длительном при-
еме комбинированных гормональ-
ных контрацептивов и особенно у 
женщин с дефицитом фолатов.
Состав оригинальных гормональ-
ных контрацептивов, зарегистри-
рованных в  России, представлен 
в таблице 4.
Традиционно гормональные кон-
трацептивы принимаются по од-
ной таблетке в  течение 21 дня 
с последующим семидневным пе-
рерывом, во время которого про-
исходит менструальноподобное 
кровотечение. Одним из  путей 
эволюции гормональной контра-
цепции стало создание новых ре-
жимов с укороченным перерывом 
между приемами препарата. Было 
доказано, что при применении 
24  активных таблеток, содержа-
щих этинилэстрадиол/дроспире-
нон (Джес) или 17-бета-эстради-
ол/номегэстрола ацетат (Зоэли), 
в монофазном режиме и таблеток 
плацебо в  последующие четы-
ре дня значительно уменьшает-
ся объем кровопотери и  частота 
межменструальных кровотечений. 
Сходные данные получены для 
режима 26 + 2, который имеет 
пероральный контрацептив, со-
держащий эстрадиола валерат 
и диеногест (Клайра) [18, 24, 25]. 
В последние годы контрацептивы 
стали назначаться в лечебных це-
лях на  более длительный период 
без перерыва на менструальнопо-
добное маточное кровотечение. 
Это обеспечивается непрерывным 
приемом двух-трех-четырех упа-
ковок препарата подряд с  после-
дующим семидневным перерывом: 
режимы 42 + 7, 63 + 7, 84 + 7 [26]. 
В 2012  г. были опубликованы ре-
зультаты рандомизированного 
многоцентрового исследования, 
которые продемонстрировали 
безопасность еще более длитель-
ного непрерывного режима при-
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ема комбинированных  гормо-
нальных контрацептивов с одним 
перерывом на  менструальнопо-
добное кровотечение в течение пя-
ти месяцев [27]. Убеждение в том, 
что менструации необходимы для 
профилактики злокачественных 
заболеваний эндометрия, ошибоч-
но. Известно, что при менструаль-
ном кровотечении удаляется толь-
ко верхний функциональный слой 
эндометрия, не  затрагивающий 
более глубокого базального, из ко-
торого развивается большинство 
опухолей.
По  данным международных со-
циологических исследований, 
наиболее популярными среди 
пользователей гормональной кон-
трацепции являются пролонгиро-
ванные методы – средства, кото-
рые необходимо принимать реже 
чем один раз в месяц или за один 
цикл [28–30]. К  ним относятся 
обратимые контрацептивы про-

Таблица 4. Состав оригинальных гормональных контрацептивов, зарегистрированных в России

Гестаген Суточная доза Эстроген Суточная доза Препарат
Производные прогестерона
Медроксипрогестерона ацетат 150 мг – – Депо-провера
Хлормадинона ацетат 2 мг Этинилэстрадиол 35 мкг Диане-35
Ципротерона ацетат 2 мг Этинилэстрадиол 30 мкг Белара
Номегэстрола ацетат 2 мг 17-бета-эстрадиол 1,5 мг Зоэли
Производные тестостерона
Этинодиола ацетат 1 мг Этинилэстрадиол 30 мкг Демулен
Левоноргестрел 20 мкг – – Мирена
Левоноргестрел 100 мкг Этинилэстрадиол 20 мкг Минизистон-20
Левоноргестрел 125 мкг Этинилэстрадиол 30 мкг Минизистон
Левоноргестрел 150 мкг Этинилэстрадиол 30 мкг Микрогинон
Дезогестрел 150 мкг Этинилэстрадиол 20 мкг Мерсилон
Дезогестрел 150 мкг Этинилэстрадиол 30 мкг Марвелон
Дезогестрел 75 мкг – – Чарозетта
Этоногестрел 120 мкг Этинилэстрадиол 15 мкг Новаринг 
Этоногестрел 60–70 мкг* – – Импланон 
Гестоден 75 мкг Этинилэстрадиол 20 мкг Логест
Норгестимат 75 мкг Этинилэстрадиол 30 мкг Фемоден 
Норгестимат 250 мкг Этинилэстрадиол 35 мкг Силест 
Норэлгестромин 150 мкг Этинилэстрадиол 20 мкг Евра 
Диеногест 2 мг Этинилэстрадиол 30 мкг Жанин 
Диеногест 2/3 мг Эстрадиола валерат 2 мг Клайра
Производные спиронолактона
Дроспиренон 3 мг Этинилэстрадиол 20 мкг Джес, Джес плюс
Дроспиренон 3 мг Этинилэстрадиол 30 мкг Ярина, Ярина плюс

* На протяжении первого года.

Таблица 5. Пролонгированные гормональные контрацептивы, 
зарегистрированные в России
Состав Тип (название)
Комбинированные 
(эстроген-гестагенные)

Вагинальное кольцо (Новаринг)
Накожный пластырь (Евра)

Некомбинированные 
(содержат только 
гестаген)

Внутримышечные инъекции депо-
медроксипрогестерона ацетата (Депо-провера)
Внутриматочная система (Мирена)
Подкожные имплантаты 
(Импланон и Импланон НКСТ)

лонгированного действия и обра-
тимые контрацептивы короткого 
действия. Все они вводятся транс-
дермально, подкожно, внутримы-
шечно, внутриматочно или интра-
вагинально. 
Среди них выделяют комбини-
рованные эстроген-гестагенные 
средства и некомбинированные 
(гестагенные) (табл. 5). К комби-
нированным контрацептивам 
пролонгированного действия 
относят вагинальное кольцо 
Новаринг и накожный пластырь 

Евра. Чисто гестагенными мето-
дами являются внутримышеч-
ные инъекции Депо-провера, 
вну триматочна я  гормональ-
ная система Мирена и  подкож-
ные имплантаты Импланон 
и Импланон НКСТ.
Все пролонгированные контра-
цептивы являются гормональны-
ми рилизинг-системами и имеют 
ряд преимуществ перед ежеднев-
ными пероральными средствами. 
При применении  гормональных 
рилизинг-систем обеспечивается:
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 ■ стабильное выделение малых 
доз  гормонов по биологическо-
му градиенту;

 ■ длительная контрацепция;
 ■ точность дозирования;
 ■ отсутствие суточных колебаний 

экскреции гормонов;
 ■ отсутствие необходимости еже-

дневного самоконтроля;
 ■ отсутствие эффекта первого про-

хождения препарата через пе-
чень;

 ■ отсутствие желудочно-кишечно-
го взаимодействия с другими ле-
карственными средствами [31].

Для оценки эффективности ме-
тодов предохранения от  бере-
менности используется индекс 
Перля, показывающий количест-
во беременностей, наступивших 
у  100  женщин в  течение  года ис-
пользования определенного ви-
да контрацепции. Существует 
понятие эффективности метода 
при правильном использовании, 
отражающем, насколько эффек-
тивен метод при точном соблюде-
нии инструкции по применению, 
и  фактическом, учитывающем 
непостоянное или неправильное 
использование (табл. 6) [28]. При 
правильном использовании мето-
дов  гормональной контрацепции 
индекс Перля всегда составляет 
меньше 1, но при фактическом – он 
значительно отличается и доходит 
до 8 [9]. По данным социологичес-
ких исследований, такое расхож-

дение обусловлено нарушением 
режима использования метода 
(пропуск таблеток или очередной 
инъекции, нерегулярная замена 
вагинального кольца или пласты-
ря), что происходит у 70% женщин 
[32]. Наиболее эффективными 
являются методы, не  зависящие 
от  организованности пользова-
теля: внутриматочная рилизинг-
система Мирена, устанавливаемая 
на пять лет, и подкожные имплан-
таты Импланон и Импланон НКСТ, 
действующие в  течение трех лет. 
Индексы Перля при их прогно-
зируемом и  фактическом исполь-
зовании одинаковы и  составляют 
0,2 и 0,05 соответственно [28, 31, 33].

Тромбофилические 
риски гормональных 
контрацептивов
Известно, что на  фоне примене-
ния  гормональных контрацеп-
тивов повышается риск  тром-
бофилических осложнений, как 
венозных, включая тромбоз  глу-
боких вен и  тромбоэмболию ле-
гочной артерии, так и артериаль-
ных, включая острый инфаркт 
миокарда и инсульт [9, 34–36].
В настоящее время доказано, что 
артериальные тромбозы при при-
менении современных низкодо-
зированных гормональных конт-
рацептивов встречаются крайне 
редко. Риск их возникновения ас-
социирован только с  увеличени-

ем дозы этинилэстрадиола более 
40 мкг в сутки. У молодых здоро-
вых женщин не  выявлено повы-
шения частоты острого инфаркта 
миокарда и ишемического или ге-
моррагического инсульта при дли-
тельном применении низкодози-
рованных эстроген-гестагенных 
препаратов по сравнению с теми, 
кто не применяет методы гормо-
нальной контрацепции [37, 38].
Значимое влияние на риск разви-
тия артериальных тромботичес-
ких осложнений оказывают такие 
факторы, как курение, возраст 
старше 40 лет,  гипертония, дис-
липидемия, ожирение и сахарный 
диабет. Все они, будучи независи-
мыми факторами риска сердечно-
сосудистых заболеваний, могут 
увеличивать риск  развития ин-
сульта и  инфаркта у  женщин, 
использующих контрацептивы 
с этинилэстрадиолом [39–43].
Так, курение помимо негативного 
влияния на дыхательную систему 
и  организм в  целом обсусловли-
вает высокий риск развития арте-
риальных тромботических ослож-
нений [44]. По данным Всемирной 
организации здравоохранения [37, 
45], количество случаев развития 
инфаркта миокарда у некурящих 
женщин моложе 35 лет, как при-
нимающих, так и  не принимаю-
щих гормональные контрацептив-
ные препараты, составляет 4 на 
10 тыс. женщин в год. У молодых 

Таблица 6. Сравнительная эффективность различных методов контрацепции [28]

Метод контрацепции Количество беременностей  на 100 женщин в год

прогнозируемое фактическое

Отсутствие метода 85 85

Спермициды 18 29

Презерватив 2 15

Комбинированный/прогестагенный оральный контрацептив 0,3 8

Накожный пластырь Евра 0,3 8

Вагинальное кольцо Новаринг 0,3 8

Инъекции депо-медроксипрогестерона ацетата 0,3 3

Медьсодержащие внутриматочные средства 0,6 0,8

Хирургическая стерилизация 0,5 0,5

Внутриматочная рилизинг-система Мирена 0,2 0,2

Подкожный имплантат Импланон/Импланон НКСТ 0,05 0,05
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курящих женщин, не использую-
щих методы гормональной конт-
рацепции, показатель артериаль-
ных тромбозов в  два раза выше 
и увеличивается с возрастом еще 
в 20 раз. При приеме комбиниро-
ванных контрацептивов у женщин 
молодого возраста курение повы-
шает частоту артериальных тром-
ботических осложнений в 10 раз 
(около 40 случаев на 10 тыс. жен-
щин в  год), а  у женщин после 
35 лет – в сотни раз (485 случаев 
на 10 тыс. женщин в год). 
В отличие от артериальных тром-
ботических осложнений частота 
венозных тромбозов на фоне при-
ема  гормональных контрацепти-
вов увеличивается. В  этой связи 
большинство исследований, пос-
вященных изучению влияния син-
тетических аналогов половых гор-
монов на  систему свертывания 
крови, ограничивается областью 
венозных тромбоэмболических 
осложнений  – тромбоэмболи-
ей легочной артерии и  тромбо-
зом глубоких вен. 
Было проведено несколько круп-
ный исследований, оцениваю-
щих возможный риск  венозных 
тромбоэмболий при применении 
различных видов  гормональных 
контрацептивов [34, 46–48, 49–51]. 
В целом вероятность осложнений 
на фоне гормональной контрацеп-
ции повышается (преимущест-
венно в виде тромбозов глубоких 
вен), но она значительно меньше, 
чем при беременности и в после-
родовом периоде. 
Так, среди женщин репродуктив-
ного возраста, некурящих и  не 
принимающих  гормональные 
контрацептивы, относительный 
риск развития венозных тромбо-
зов составляет, по разным данным, 
от 2,1 до 4,7 случаев на 10 тыс. жен-
щин в год. Во время беременнос-
ти этот риск возрастает в среднем 
в  шесть раз  – до 9,5–30 случаев 
на 10 тыс. женщин в год. В первые 
шесть  – восемь недель послеро-
дового периода частота венозных 
тромбозов увеличивается еще бо-
лее значимо – в 14 раз и оценива-
ется разными авторами от 19,4 до 
50 случаев на 10 тыс. женщин в год 
[34, 49, 51–53]. 

При использовании современных 
низкодозированных  гормональ-
ных контрацептивов частота ве-
нозных тромбоэмболий составля-
ет 6–9,9 случаев на 10 тыс. женщин 
в год, что в полтора-два раза вы-
ше, чем у не применяющих гормо-
нальные контрацептивы женщин 
репродуктивного возраста [34, 
46, 49, 53, 54]. При этом данный 
показатель значительно варьиру-
ет в зависимости от дозы и вида 
эстрогенного компонента, вида 
прогестагена, пути введения и на-
личия дополнительных факторов 
риска венозных тромбоэмболий 
[36, 45, 47, 49, 54, 55].
Наибольший вклад в развитие со-
судистых венозных осложнений 
вносит патология свертывающей 
системы крови, причем как при-
обретенная (антифосфолипидный 
синдром), так и  наследственная 
(мутация V фактора Лейдена в ге-
не протромбина, дефицит проте-
инов С,  S и  антитромбина III). 
Самым неблагоприятным, увели-
чивающим риск  венозных тром-
боэмболий в 10–30 раз, является 
прием комбинированных  гормо-
нальных контрацептивов у  жен-
щин с  наследственной мутацией 
V  фактора Лейдена и/или  гена 
протромбина [36, 53, 56]. При этом 
варикозная болезнь не  относит-
ся к  дополнительным факторам 
риска развития как венозных, так 
и артериальных тромбозов при ис-
пользовании методов гормональ-
ной контрацепции [19, 57].
Созданные в последние годы кон-
трацептивы, в  состав которых 
вместо этинилэстрадиола вхо-
дят другие синтетические произ-
водные эстрогенов  – эстрадиола 
валерат или 17-бета-эстрадиол, 
не  оказывают неблагоприятного 
влияния на факторы свертывания 
крови. Риск тромбофилических 
осложнений при их приеме такой 
же, как у женщин репродуктивно-
го возраста, не использующих гор-
мональные методы контрацепции 
[15, 18, 19]. Но в связи с отстутс-
твием длительных масштабных 
исследований, подтверждающих 
их безопасность (в  составе  гор-
мональных контрацептивов они 
применяются сравнительно недав-

но), в рекомендациях Всемирной 
организации здравоохранения [9] 
пероральные контрацептивы с но-
выми эстрогенами объединены 
в  общую  группу с  этинилэстра-
диолсодержащими средствами.
Этинилэстрадиол, в отличие от эс-
традиола валерата и 17-бета-эст-
радиола, дозозависимо увеличи-
вает коагуляционный потенциал 
свертывающей системы крови. 
Низкодозированные средства, со-
держащие менее 40 мкг синтети-
ческого эстрогена, слабо воздейс-
твуют на свертывающую систему, 
изменения ее показателей проис-
ходят на  10–15% и, как правило, 
не выходят за нормативные значе-
ния [5, 35].
Возможный механизм тромботи-
ческого влияния этинилэстрадио-
ла заключается в его повышенной 
резистентности к активированно-
му протеину С,  отвечающему за 
антикоагулянтное звено гемостаза 
[58]. В качестве косвенного марке-
ра нарушения антикоагулянтного 
потенциала расценивается сы-
вороточный уровень ГСПС [47, 
59]. В отличие от «натуральных» 
эстрогенов – эстрадиола валерата 
и  17-бета-эстрадиола этинилэс-
традиол дозозависимо увеличи-
вает выработку в печени данного 
транспортного белка, при этом 
практически не связываясь с ним 
в циркулирующей крови, что при-
водит к увеличению сывороточно-
го уровня ГСПС [10, 12]. 
Входящие в  состав контрацеп-
тивов прогестагены оказыва-
ют антагонистическое влияние 
на уровень ГСПС, стимулирован-
ный этинилэстрадиолом [35, 47]. 
Наибольшей антиэстрогенной 
активностью в отношении ГСПС 
обладает левоноргестрел. При 
приеме комбинированных препа-
ратов, содержащих этинилэстра-
диол и левоноргестрел, сывороточ-
ный уровень ГСПС не отличается 
от такового у женщин, не исполь-
зующих гормональные контрацеп-
тивы. Сочетание этинилэстрадио-
ла с другими гестагенами приводит 
к  повышению концентрации 
ГСПС в крови. Так, контрацепти-
вы, содержащие этинилэстради-
ол с  дезогестрелом,  гестоденом, 
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норгестиматом или дроспирено-
ном, увеличивают этот показатель 
в три раза, с диеногестом или ци-
протерона ацетатом  – в  четыре-
пять раз [47, 59]. При примене-
нии пролонгированных методов 
комбинированной гормональной 
контрацепции сывороточный 
уровень ГСПС также повышает-
ся. Наибольшее неблагоприятное 
влияние на уровень ГСПС оказы-
вает трансдермальный пластырь 
с этинилэстрадиолом и норэлгес-
тромином (рис. 2) [35, 46, 48–50, 
54, 60–62].
Контрацептивы, содержащие 
только гестаген, в отличие от эс-
трогенсодержащих средс тв, 
не  оказывают неблагоприятного 
влияния на  сывороточный уро-
вень ГСПС [47, 59]. По  данным 
многочисленных исследований, 
любые синтетические  гестагены 
без эстрогенной составляющей 
не  увеличивают риск  тромбофи-
лических осложнений [62]. При 
применении таблетированных 
форм, содержащих только гестаге-
ны [63], внутримышечных инъек-
ций медроксипрогестрона ацета-
та [64], подкожных имплантатов, 

содержащих этоногестрел [65, 66], 
а  также внутриматочной рили-
зинг-системы с левоноргестрелом 
[64] риск  венозных и  артериаль-
ных тромбофилических осложне-
ний остается на таком же уровне, 
как и у женщин, не использующих 
методы гормональной контрацеп-
ции. Кроме того, не  установлено 
повышения риска тромбозов при 
приеме контрацептивов, содер-
жащих комбинации  гестагенов 
с 17-бета-эстрадиолом или эстра-
диола валератом [14, 16, 22].
При сочетании этинилэстрадио-
ла с синтетическими гестагенами 
частота тромбофилических ос-
ложнений повышается, составляя 
в среднем 6–14 случаев на 10 тыс. 
женщин в год, и напрямую зави-
сит от  гестагенной составляю-
щей. Наименьший риск венозных 
тромбозов среди комбинирован-
ных пероральных контрацепти-
вов с  этинилэстрадиолом имеют 
средства, содержащие в  качест-
ве прогестагенного компонен-
та левоноргестрел и  норгести-
мат. Частота развития венозных 
тромбоэмболий при их приме-
нении составляет 6–8 случаев на 

10 тыс. женщин в год [38, 46, 49]. 
Препараты с дезогестрелом, гесто-
деном, диеногестом и  ципроте-
роном ассоциируются с  более 
высокой частотой развития ве-
нозных тромбозов: 9–12 случаев 
на 10 тыс. женщин в год [48, 49]. 
Этинилэстрадиолсодержащие 
препараты с дроспиреноном име-
ют наивысший тромбофиличес-
кий риск, показатель которого 
превышает аналогичный у средств 
с левоноргестрелом в полтора-два 
раза [35, 46, 49, 50] (однако это 
подтверждается не всеми исследо-
ваниями [51, 54]). 
Применение трансдермального 
пластыря, содержащего этинилэс-
традиол и норэлгестромин, сопро-
вождается 9–14 случаями веноз-
ных тромбозов на 10 тыс. женщин 
в год, что в два раза выше, чем при 
применении перорального пре-
парата с  аналогичным составом. 
У  вагинального кольца, в  состав 
которого входят этинилэстрадиол 
и этоногестрел, в сравнении с таб-
летированными препаратами, 
содержащими дезогестрел, мета-
болитом которого является этоно-
гестрел, и этинилэстрадиол в той 
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Не используют – не использующие гормональные контрацептивы женщины репродуктивного возраста; 
ЛНГ-ВМС – внутриматочная система с левоноргестрелом; ЭЭ – подкожный имплантат с этоногестрелом; 
инъекции ДМПА – внутримышечные инъекции депо-медроксипрогестерона ацетата; ЛНГ/ЭЭ – левоноргестрел/
этинилэстрадиол; НГМ/ЭЭ – норгестимат/этинилэстрадиол; ЭТН/ЭЭ – вагинальное кольцо с этоногестрелом/
этинилэстрадиолом; ДЗГ/ЭЭ – дезогестрел/этинилэстрадиол; ГСД/ЭЭ – гестоден/этинилэстрадиол; ДНГ/
ЭЭ – диеногест/этинилэстрадиол; ЦПА/ЭЭ – ципротерона ацетат/этинилэстрадиол; ДРП/ЭЭ – дроспиренон/
этинилэстрадиол; НГМН/ЭЭ – норэлгестромин/этинилэстрадиол трансдермальный пластырь.

Рис. 2. Частота развития венозных тромбозов при применении различных методов 
гормональной контрацепции (количество случаев на 10 тыс. женщин в год) [35, 46, 48–50, 54, 62]

Не используют – не использующие 
гормональные контрацептивы 
женщины репродуктивного возраста, 
КГК – комбинированные гормональные 
контрацептивы.

Рис. 3. Частота развития венозных 
тромбозов у женщин репродуктивного 
возраста (количество случаев 
на 10 тыс. женщин в год) [6, 8, 44, 52]
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Таблица 7. Положительные эффекты применения гормональных контрацептивов

Преимущества Эффект

Эффективная контрацепция Уменьшение случаев искусственного прерывания беременности и инфантицида
Уменьшение риска внематочной беременности 

Положительное влияние 
на менструальный цикл

Уменьшение кровопотери
Уменьшение болей при менструации
Уменьшение частоты ациклических маточных кровотечений

Положительные 
неконтрацептивные эффекты

Снижение риска рака эндометрия 
Снижение риска рака яичников
Снижение риска развития доброкачественных заболеваний молочной железы
Снижение риска развития воспалительных заболеваний органов малого таза
Повышение минеральной плотности костной ткани
Уменьшение выраженности анемии
Профилактика и лечение симптомов эндометриоза
Профилактика доброкачественных гиперпластических процессов в эндометрии
Профилактика и уменьшение риска прогрессирования миомы матки
Уменьшение риска развития кист яичников
Уменьшение проявлений акне, гирсутизма 

же дозе, риск венозных осложне-
ний в полтора раза ниже и состав-
ляет 6–11 случаев на 10 тыс. жен-
щин в год [46, 62].
B целом риск развития венозных 
тромботических осложнений при 
приеме современных  гормональ-
ных контрацептивов, несмотря 
на  некоторые различия, связан-

ные с составом препарата, в пол-
тора-два раза ниже, чем у курящих 
женщин, и значительно уступает 
имеющемуся риску во время бе-
ременности и  в послеродовом 
периоде (рис. 3) [6, 8, 44, 52, 55]. 
При этом потенциальная польза 
от их применения превышает все 
возможные риски у здоровых жен-

щин моложе 40 лет (табл.  7) [6]. 
Своевременное назначение ин-
дивидуально подобранного конт-
рацептивного средства не только 
предотвращает наступление неже-
ланной беременности, но и поло-
жительно влияет как на репродук-
тивное, так и  на общее здоровье 
женщины [67, 68].  
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