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Венозная тромбоэмболия (ВТЭ), включая тромбоз 
глубоких вен (ТГВ) и тромбоэмболию легочной арте-
рии (ТЭЛА), входит в тройку лидеров в мире по леталь-
ности среди женщин экономически развитых стран: 
частота венозного ТГВ и ТЭЛА составляет 0,87–1,82 
на 1000 человеко-лет и 0,45–0,95 на 1000 человеко-лет 
соответственно [1]. По данным Ø. Lidegaard и соавт., при 
исследовании населения Дании установлено, что частота 
ВТЭ составляет 2,1 на 10 000 женщин в год, а при ис-
пользовании гормональных контрацептивов это число 
увеличивается до 8,1 на 10 000 в год [2]. 

Актуальность данной работы обусловлена тем, что 
гормональная контрацепция достоверно увеличивает 
риск ВТЭ у здоровых женщин. Возможны тромботиче-
ские осложнения в виде артериального и венозного тром-
боза: ТГВ, ТЭЛА, вплоть до смертельных исходов, ин-
сульта, инфаркта миокарда [3]. ВТЭ при приеме комби-
нированных оральных контрацептивов (КОК) возможна 

в нестандартных местах: венах сетчатки, верхней поло-
вины тела, почек и других [4]. В результате применения 
гормональной контрацепции только в США возможна 
смерть 300–400 здоровых женщин ежегодно [3]. 

По данным L. Manzoli и соавт., трехкратное увеличе-
ние частоты венозного тромбоза дает прирост в 100 на-
блюдений на 100 000 женщин-лет при использовании 
оральных контрацептивов (ОК), что составляет 13 000 
ВТЭ ежегодно. Таким образом, среди 13 млн здоровых 
молодых женщин, принимающих контрацептивы, еже-
годно 136–260 смертей от ВТЭ, 140 случаев инфаркта 
миокарда, 27 фатальных инсультов [5]. 

Гормональная контрацепция
Современный опрос, проведенный T. Römer среди 

женщин в Германии, выявил частоту использования 
методов контрацепции: КОК — 47%, барьерная контра-
цепция — 46%, внутриматочная — 10%, мужская сте-
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рилизация — 3%, календарный метод — 3%, женская 
стерилизация — 2%, измерение базальной температу-
ры — 2%, применение вагинальных колец — 2%, инъек-
ции Depo-Provera каждые 3 мес. — 1% [6]. 

Комбинированные пероральные контрацептивы 
В состав КОК входят четыре эстрогена: этинилэстра-

диол (ЕЕ), 17β-эстрадиол (Е2), эстрадиол валерат (Е2V), 
местранол [4]. В гестагенном составе контрацептивов 
выделяют 4 поколения препаратов: 1-е поколение — нор-
этинодрел, норэтистерона ацетат; 2-е поколение — лево-
норгестрел; 3-е поколение — норгестимат, дезогестрел, 
гестоден, 4-е поколение — хлормадинона ацетат, ципро-
терона ацетат, диеногест, дроспиренон [4, 7]. 

Контрацептивное действие препаратов обусловлено 
тем, что КОК первично ингибируют развитие фоллику-
ла и подавляют овуляцию. Прогестероновый компонент 
снижает пульсовой выброс гонадотропин-рилизинг-гор-
монов, секрецию фолликулостимулирующего гормона 
(ФСГ) и лютеинизирующего гормона (ЛГ), а также пик 
ЛГ в середине цикла, необходимый для овуляции, увели-
чивает толщину слизи цервикального канала, блокируя 
проникновение сперматозоидов, нарушает структуру 
эндометрия, затрудняя имплантацию [4, 7, 8], изменяет 
моторику маточных труб [7]. Наименьшим риском ВТЭ 
в КОК обладают гестагены: левоноргестрел, норэтисте-
рон и норгестимат, особенно используемые в низких до-
зировках [6]. 

На обширном материале L. Keenan и соавт. устано-
вили, что использование левоноргестрела увеличива-
ет риск ВТЭ в 2,79–4,07 раза, что является наилучшим 
результатом по сравнению с другими гормональными 
препаратами, которые увеличивают риск ВТЭ в 4,0–
48,6 раза; при этом внутриматочные спирали с левонор-
гестрелом не увеличивают риск тромбоза [3]. По данным 
Ø. Lidegaard, риск венозного тромбоза при использова-

Гормональные препараты показаны в порядке убывания 
тромбогенности [10]

Гормональный препарат Риск тромбоза

КОК первого поколения (прогестины 
норэтинодрел, норэтистерон, 
норэтистерона ацетат и 
 50 мг этинилэстрадиола)

6–12/10 000 женщин

КОК третьего поколения (прогестины 
дезогестрел или гестоден, норгестимат 
< 50 мг этинилэстрадиола)

9–12/10 000 женщин

КОК четвертого поколения (прогестин 
дроспиренон, диеногест или 
номегэстрола ацетат 
< 50 мг этинилэстрадиола)

9–12/10 000 женщин

КОК второго поколения (прогестины 
норгестрел или левоноргестрел 
и этинилэстрадиол < 50 мг)

5–7/10 000 женщин

Только прогестинсодержащие (норэти-
стерон, диацетат этинодиола, левонор-
гестрел, дезогестрел, линестренол)

2–3/10 000 женщин

Внутриматочные системы (ВМС) 
с прогестинами (левоноргестрел)

2/10 000 женщин

нии КОК с левоноргестрелом составляет 6 на 10 000 при-
менений в год [2]. 

Частота ВТЭ достоверно возрастает при применении 
гормональной терапии, содержащей эстрогены и проге-
стины [9], это зависит от количества и типа гормональ-
ных препаратов и способа их введения (табл.). Примене-
ние КОК и гормональной заместительной терапии (ГЗТ) 
приводит к изменению гомеостаза организма пациентки 
с формированием протромботического фенотипа [10]. 

Риск ВТЭ в основном зависит от содержания в пре-
паратах эстрогенов, уменьшение количества эстрогенно-
го компонента в современных КОК 2-го и 3-го поколе-
ний при сохраняющемся клиническом эффекте привело 
к снижению количества ВТЭ.

Современные КОК сочетают в себе разные компо-
ненты прогестагенов: во 2-м поколении — левонорге-
стрел или норгестрел, в 3-м поколении — дезогестрел, 
гестоден или норгестимат. Такие гестагены, как ци-
протерона ацетат и дроспиренон, также встречаются 
в КОК, но преимущественно применяются в лечебных 
целях. КОК 3-го поколения вдвое опаснее по частоте 
развития тромбоэмболических осложнений (ТЭО), чем 
КОК 2-го поколения. Компоненты ципротерона ацетат 
и дроспиренон обладают еще бо́льшим риском по срав-
нению с КОК 3-го поколения [11]. Более мягко на ком-
поненты гемокоагуляции действуют недавно введенные 
в клиническую практику контрацептивы, содержащие 
Е2 с номегэстрола ацетатом [12]. Прогестагены не ока-
зывают отрицательное влияние на факторы гемокоа-
гуляции как при оральном, так и при парентеральном 
применении, независимо от режима приема: цикличе-
ского или постоянного [13]. 

У женщин старшего возраста, которым необходимо 
применение ГЗТ, исходный риск ВТЭ гораздо выше, по-
этому гормональная терапия приводит к еще большему 
росту ВТЭ. Особенно велик риск ВТЭ в начале гормо-
нальной терапии [9]. Эффект эстрогенов реализуется 
посредством воздействия на эстрогеновые рецепторы 
ERα, ERβ и недавно открытый GPR30 [14]. По данным 
N.K. Tepper и соавт., остается открытым вопрос о частоте 
ВТЭ при сравнении перорального и других методов кон-
трацепции [15]. По мнению P.M. Sandset и соавт. (2013), 
использование пластырей, вагинальных колец, транс-
дермальных препаратов с контрацептивной целью либо 
при ГЗТ связано с уменьшенной вероятностью развития 
ВТЭ по сравнению с традиционным пероральным спосо-
бом применения [9].

Мини-п઺ли
Использование небольших доз прогестинов в контра-

цептивах, так называемые мини-пили, не связано с ри-
ском тромботических осложнений, однако применение 
их в более высоких дозах в других гормональных препа-
ратах приводит к риску увеличения ВТЭ [9]. S. Mantha 
и соавт. подтверждают, что использование мини-пили 
не связано с повышенным риском ВТЭ по сравнению 
с женщинами, которые не используют гормональную 
контрацепцию [16]. 
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Импланты

Импланты вводятся подкожно в районе плеча для 
обеспечения надежной контрацепции на 3–5 лет с по-
степенным высвобождением препарата, они содержат 
прогестины: мегестрола ацетат, норэтиндром, норге-
стринон, этоногестрел. Возможно применение имплан-
тов и в лечебных целях при тяжелой дисменорее. Ис-
пользование депо медроксипрогестерона ацетата (depot 
medroxyprogesterone acetate, DMPA) не влияет на фак-
торы коагуляции и не повышает кровяное давление, од-
нако вызывает увеличение содержания липопротеидов 
низкой плотности, уменьшает периферическую дилата-
цию артерий [7]. Установлено, что использование им-
плантов с этоногестрелом увеличивает риск ВТЭ в 1,4 
раза, а с DMPA — в 3,6 раз [3]. Частота ВТЭ, по данным 
Ø. Lidegaard и соавт., возрастала в 1,4 раза у женщин при 
использовании подкожных имплантов по сравнению 
с женщинами, не использующими гормональные кон-
трацептивы [2]. Также небольшое влияние на параметры 
гемокоагуляции оказывает введение подкожно импланта 
этоногестрела [13]. 

Пластыри
Применение пластырей с ЕЕ/норэлгестромином уве-

личивает риск ВТЭ в 7–9 раз по сравнению с пациент-
ками, не принимающими гормональную контрацепцию 
[3]. Частота ВТЭ, по данным Ø. Lidegaard и соавт., при 
использовании пластырей составляет 9,7 на 10 000 лет 
использования. По сравнению с приемом КОК, содер-
жащих левоноргестрел, риск ВТЭ после использования 
пластыря составлял 2,3. В плазме крови у пациенток, 
которые используют пластыри, на 60% возрастает со-
держание эстрогенов по сравнению с теми женщинами, 
которые принимают КОК, что приводит к увеличению 
на 90% риска венозного тромбоза по сравнению с пре-
паратами КОК, содержащими левоноргестрел, и соот-
ветствует уровню ВТЭ, наблюдаемом при применении 
КОК 3–4-го поколения. Риск возникновения ВТЭ при 
использовании пластырей — 14 на 10 000 лет приме-
нения [2]. Преимуществом использования пластырей 
по сравнению с КОК являются эффективная абсорбция 
и поддержание относительно постоянного уровня гор-
монов в сыворотке крови. Современные пластыри на-
сыщают организм пациентки гормонами, количество 
которых сравнимо с пероральным приемом КОК, со-
держащих 0,02 мг ЕЕ и 0,06 мг гестодена. При этом наи-
более частыми побочными эффектами были головная 
боль (9,5%) и раздражение в месте применения пластыря 
(8,5%). В целом пластыри хорошо переносятся и не сни-
жают качество жизни пациентки. По данным I. Wiegratz 
и соавт., из 1631 пациентки, длительно использовавших 
пластыри, имели место 2 эпизода ТЭЛА — у одной паци-
ентки отмечена избыточная масса тела и гетерозиготное 
носительство FV Лейдена, а также подозрение на син-
дром Мэя–Тернера, у второй пациентки не было предрас-
полагающих факторов к ВТЭ, кроме табакокурения [17]. 
Использование минимальных доз гормонов в пластырях 
минимизирует риск ВТЭ. Следует помнить, что концен-

трация норгестимата в гормональном пластыре состав-
ляет 6 мг, что гораздо больше, чем в одной таблетке 
(250 мкг). Комбинированное применение с целью кон-
трацепции вагинального кольца и пластыря может повы-
шать риск ВТЭ [12]. 

Вагинальные кольца 
Влагалищные кольца являются средствами доставки 

гормональных препаратов для контрацепции и лечения 
(эндометриоза, дефицита эстрогенов, при урогениталь-
ной атрофии). Характеризуются постоянным пролонги-
рованным высвобождением лекарственного препарата, 
при этом первый контакт препарата минует циркуляцию 
в печени, что обеспечивает бо́льшее всасывание. По ха-
рактеру материала кольца бывают силиконовые, поли-
уретановые, из смеси полиэтилена с винил-ацетатом. 
С контрацептивной целью кольца содержат ЕЕ (эстро-
генный компонент) и этоногестрел (прогестиновый ком-
понент), которые применяются в течение 3 нед. с недель-
ным перерывом; а также имеются кольца, содержащие 
только прогестагены: прогестерон, левоноргестрел и не-
сторон для постоянного использования [18]. Установле-
но, что кольца, содержащие ЕЕ/этоногестрел, увеличи-
вают риск ВТЭ в 6,5 раза [3]. Частота ВТЭ, по данным 
Ø. Lidegaard и соавт., при применении влагалищных ко-
лец — 7,8 на 10 000 лет использования. По сравнению 
с пациентками, применяющими КОК с левоноргестре-
лом, риск ВТЭ составлял 11 на 10 000 лет использования. 
Учитывая вышесказанное, пациенткам рекомендуются 
КОК с левоноргестрелом или норгестиматом, которые 
имеют меньший риск ВТЭ, чем пластыри или вагиналь-
ные кольца [2]. 

Внутриматочные контрацептивы
Наибольшую трудность подбора контрацепции вра-

чи испытывают при консультировании пациенток с вы-
соким риском тромбоза и коагулопатии. Использование 
с этой целью у 99 пациенток длительно действующего 
внутриматочного контрацептива, содержащего 52 мг 
левоноргестрела, хорошо себя зарекомендовало: отсут-
ствовали осложнения в виде кровотечений, а длительное 
применение (более 4 лет) было ассоциировано с амено-
реей или олигоменореей, несмотря на применение ораль-
ных антикоагулянтов у пациенток с тромбозом в анамне-
зе или коагулопатией [19]. 

Актуальной клинической задачей является контра-
цепция у женщин детородного возраста, имеющих вы-
сокий риск развития венозных и артериальных тром-
бозов. Выбор препаратов ограничен контрацептивами, 
содержащими прогестины (таблетки, внутриматочные 
контрацептивы, подкожные импланты), обратимой кон-
трацепцией длительного действия (long-acting reversible 
contraception, LARC), хирургической стерилизацией [20]. 

Пациенткам с высоким риском тромбоза не противо-
показаны LARC. Они состоят из внутриматочного кон-
трацептива с левоноргестрелом или с подкожным им-
плантом с этоногестрелом либо это медь-содержащий 
внутриматочный контрацептив и проявляют высокий 
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контрацептивный эффект. Наиболее частый побочный 
эффект — нарушение менструального цикла вплоть 
до развития аменореи. 

Пациенткам, получающим антикоагулянтную тера-
пию, противопоказано введение внутриматочных спира-
лей с медью или установка подкожного импланта ввиду 
риска кровотечений. При выборе контрацептива следует 
учитывать репродуктивные планы женщины, необходи-
мость коррекции меноррагии, финансовые возможности 
пациентки [20]. 

По данным Ø. Lidegaard и соавт., пациентки, исполь-
зовавшие внутриматочные контрацептивы с левонорге-
стрелом, не имеют повышенного риска ВТЭ (относитель-
ный риск 0,6). Использование внутриматочных спиралей 
с левоноргестрелом достоверно снижает риск венозного 
тромбоза по сравнению с КОК с левоноргестрелом; риск 
возрастает при повышении дозы левоноргестрела [2]. 

Использование внутриматочных контрацептивов, 
содержащих гестагены, левоноргестрел, приводит к же-
лаемому эффекту при еще меньших дозах прогестинов 
в крови, не связано с увеличением риска ВТЭ и рекомен-
дуется пациенткам, относящимся к группе риска [9]. 

Гормональная заместительная терапия
Следует помнить, что ГЗТ применяется, как прави-

ло, у пациенток старше 40 лет, когда могут прогресси-
ровать изменения в системе гемокоагуляции в сторону 
гиперкоагуляции (увеличение содержания фибриногена, 
FVII, FVIII), снижение содержания антикоагулянтов (ко-
фактора гепарина II) и торможения фибринолиза (рост 
содержания PAI-1) наряду с другими биохимическими 
изменениями, например увеличением количества холе-
стерина и триглицеридов [21]. При наличии выраженных 
симптомов менопаузы — приливов и ночной потливо-
сти, развивающихся при снижении или потере выработ-
ки половых гормонов яичниками, — применяются ГЗТ, 
состоящие из Е2, конъюгированного конского эстрогена 
и/или прогестерона [8]. 

Современные представления о механизме действия 
ГЗТ не позволяют рекомендовать гормональные пре-
параты для предупреждения сосудистых осложнений, 
инфаркта миокарда и инсульта. Максимальная частота 
тромботических осложнений наблюдается при начале 
лечения КОК и ГЗТ [4]. 

I. Połać и соавт. оценивали эффекты таблетирован-
ных препаратов и гормонального пластыря при ГЗТ на 
параметры гемостаза. Установлено, что скорость поли-
меризации выше при использовании таблетированных 
гормональных препаратов, показатель лизиса фибрино-
вого сгустка достоверно замедлялся в обеих группах, 
но более — при использовании таблетированной формы. 
Активность тромбина была достоверно выше в плазме 
после приема ГЗТ по сравнению с данными контрольной 
группы и трансдермальными контрацептивами. Актив-
ность плазмина была более высокой у контрольной груп-
пы. Наивысший уровень ингибитора фибринолиза, ак-
тивируемого тромбином (thrombin activatable fi brinolysis 
inhibitor, TAFI), был у пациенток, получавших таблетки, 

менее выраженные показатели были в группе, приме-
нявшей пластырь, а наименьшие — в группе контроля. 
Вышеприведенные данные свидетельствуют о том, ка-
ким образом гормональная терапия способствует ВТЭ 
и прогрессированию сердечно-сосудистой патологии, 
особенно при применении таблеток. Исследования про-
водились у пациенток, которые принимали препараты 
в течение полугода [22]. 

Гормональная терапия на фоне приема 
антикоагулянтов

Женщинам с острым эпизодом ВТЭ гормональная 
контрацепция противопоказана, за исключением пациен-
ток, находящихся на антикоагулянтной терапии. После 
острого эпизода ВТЭ возможно использование перораль-
ного гестагенного монопрепарата [6]. Из антикоагулян-
тов при риске ВТЭ применялись варфарин (преимуще-
ственно) и ривароксабан [19]. Пациенткам, находящимся 
на антикоагулянтной терапии, не показано назначение 
КОК и инъекционных контрацептивов, содержащих 
DMPA, ввиду его тромбогенного действия [20]. 

Описаны случаи тромбоза венозного синуса с про-
явлениями в виде нарушения зрения, головных болей, 
шума и свиста в ушах, отека зрительного нерва, появле-
ния извитости сосудов глазного дна, повышения внутри-
черепного давления на фоне применения DMPA [23]. 

Предупреждение ТЭБ при обязательном лечении 
гормонами

При выполнении хирургической стерилизации для 
профилактики ВТЭ следует назначать антикоагулянт-
ную терапию низкомолекулярными гепаринами (НМГ) 
либо нефракционированным гепарином [20]. 

Первоочередной задачей врачей является исключение 
группы пациенток, которым противопоказаны КОК с це-
лью контрацепции, особенно с наличием факторов ри-
ска ВТЭ: тромбофилией,  сахарным диабетом, в возрасте 
старше 35 лет, табакокурящим, а также пациенткам с ар-
териальной гипертензией, головной болью, включая ми-
грень, эпилепсией, опухолями печени. Таким пациент-
кам следует подбирать препарат гестагена в виде табле-
ток, внутриматочных контрацептивов либо вагинальных 
колец [6]. 

Механизмы влияния гормонов на факторы 
гемокоагуляции 

Базовая генерация тромбина является маркером ри-
ска ТЭО у здоровых пациенток [24]. При приеме КОК 
происходит увеличение содержания факторов сверты-
вания, фибриногена (FI), протромбина (FII), FVII, FVIII, 
FX и снижение антикоагулянтов: антитромбина III, 
протеина S, ингибитора пути тканевого фактора (tissue 
factor pathway inhibitor, TFPI) [3, 9, 10, 22]. В отличие 
от физиологически протекающей беременности, прием 
КОК сопровождается параллельным увеличением фи-
бринолитической активности, ростом содержания ТАП, 
снижением активности PAI-1 [9]. По данным D. Khialani, 
этинилэстрадиол увеличивает фибринолитическую 
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активность организма [12]. Факторы, по которым опре-
деляется гиперкоагуляция, обнаруживаются в крови 
пациенток: повышаются протромбиновые фрагмен-
ты F1+2, тромбин-антитромбиновые комплексы (ТАТ-
комплексы), содержание D-димера, имеется повышенная 
резистентность к активированному протеину С (APC) 
при приеме КОК и пероральной ГЗТ, параллельно проис-
ходит снижение свободной фракции протеина S и умень-
шение активности TFPI. Содержание маркеров воспа-
ления возрастает при использовании высоких доз ГЗТ 
по сравнению с низкими дозами, при которых частота 
ВТЭ невелика или отсутствует [9]. Компоненты гормо-
нальной терапии по-разному воздействуют на глобулин, 
связывающий половые гормоны (ГСПГ): его содержание 
возрастает при использовании эстрогенов и снижает-
ся при применении прогестагенов. Влияние гормонов 
на гомеостаз пациенток опосредуется ГСПГ — уровни 
ГСПГ достоверно увеличиваются у пациенток, принима-
ющих КОК (но не при изолированном применении про-
гестинов), положительно коррелируют с увеличением 
APC-резистентности и генерацией тромбина в организме 
[25], содержанием FII и отрицательно — с активностью 
протеина S [24]. ГСПГ может быть использован как био-
маркер протромботического состояния у женщин, при-
меняющих гормональную контрацепцию, поскольку его 
сывороточный уровень возрастает при увеличении со-
держания эстрогенов; назначение прогестерона снижает 
уровень ГСПГ. При использовании КОК 3-го поколения 
и КОК, содержащих ципротерона ацетат, уровни ГСПГ 
были максимальными [24]. Однако следует помнить, 
что низкие уровни этого белка могут наблюдаться при 
сахарном диабете 2-го типа, остеопорозе [25], синдро-
ме поликистозных яичников (СПКЯ), метаболическом 
синдроме [26]. Предлагается использование ГСПГ в ка-
честве маркера венозного тромбоза, наряду с показате-
лем APC-резистентности среди пациенток, получающих 
гормональную терапию в форме вагинальных колец [2]. 

Гормональная терапия многократно увеличивает 
риск ВТЭ, если имеется тромбофилия в генах: протром-
бина FIIG20210A, FV (фактора Лейдена) [9], а также при 
дефиците антитромбина III, протеина S, протеина С, 
что ставит вопрос о целесообразности обследования на 
тромбофилию пациенток, которым предстоит подбор 
гормональных контрацептивов [12]. 

Действие КОК на тромбоциты неоднозначно, зави-
сит от компонентов препаратов, эстрогены повышают 
содержание фактора фон Виллебранда путем прямой 
стимуляции клеток эндотелия. Действие эстрогенов на 
гемокоагуляцию можно оценить как формирование про-
тромботического состояния: увеличивается уровень 
фибриногена, протромбина FII, FVII и FX, значитель-
но возрастает APC-резистентность, снижается содер-
жание FV, TFPI и антитромбина, угнетается действие 
антикоагулянтов [4], увеличивается содержание анти-
гена протеина С и его активность, но при этом растут 
и уровни ингибиторов протеина С — α1-антитрипсина и 
α2-макроглобулина [27]. Содержание антигена протеина 
S снижается (как свободного, так и общего), этот эффект 

боле выражен при использовании прогестинов 3-го поко-
ления. Действие на фибринолиз: увеличивается содержа-
ние тканевого активатора плазминогена (ТАП), TAFI, 
снижается содержание PAI-1 [4]. Применение эстроге-
нов приводит к провоспалительному эффекту. Высокие 
дозы эстрогенов с большей вероятностью сочетаются 
с ТЭО. Пероральное применение эстрогенов сопрово-
ждается повышенным риском ВТЭ. Выяснено действие 
эстрогенов на факторы гемокоагуляции: эстрогены (ЕЕ, 
Е2) через рецепторы ERα снижают экспрессию маточной 
РНК TFPI и его концентрацию, в ответ на применение 
эстрогенов увеличивается образование активированно-
го FX [28]. Прокоагулянтная активность увеличивается 
за счет активации фермента гепараназы при примене-
нии КОК [27]. 

Учитывая, что прием гормональных препаратов при-
водит к гиперкоагуляции, для оценки ее степени перспек-
тивно исследование и использование таких биомаркеров, 
как фактор роста эндотелия сосудов (Vascular Endothelial 
Growth Factor — VEGF), интерферон α (Interferon alpha — 
IFN-α), интерлейкин-15 (Interleukin-15 — IL-15), и ци-
труллинированный гистон H3 (Citrullinated histone H3 — 
H3cit), при принятии решения о выборе гормонального 
препарата [1]. 

Гормональная терапия и эктрагенитальная 
патология 

КОК могут быть использованы у пациенток с неос-
ложненным сахарным диабетом при учете возникаю-
щих факторов риска. DMPA противопоказан пациенткам 
с сахарным диабетом 2-го типа, но при наличии геста-
ционного сахарного диабета в анамнезе данный метод 
контрацепции может быть использован. При наличии 
осложнений сахарного диабета подбор контрацептивов 
более сложный, поскольку диабетическая нефро-, ней-
ро-, ретино- и микроангиопатия являются относитель-
ными или абсолютными противопоказаниями к исполь-
зованию КОК. Выбор осуществляется среди таких мето-
дов, как контрацептивы, содержащие гестагены (кроме 
DMPA), внутриматочные контрацептивы [6]. 

Пациентки старше 35 лет, курящие более 15 сигарет 
в день, имеют высокий риск ВТЭ (включая развитие ин-
фаркта миокарда). Им противопоказано назначение КОК, 
но возможно проведение монотерапии гестагенами или 
применение внутриматочных контрацептивов с левонор-
гестрелом [6]. 

При наличии гипертензии, даже хорошо контролиру-
емой, назначение КОК относительно противопоказано. 
Цифры АД, превышающие 160/100 мм рт. ст., являются 
абсолютным противопоказанием к применению КОК. 
Таким пациенткам рекомендуются гестагены [6]. 

Использование КОК связано с возможностью разви-
тия новообразований печени, поэтому при имеющейся 
патологии органа гормональные препараты противопо-
казаны [6]. 

У пациенток с мигренью с аурой назначение КОК аб-
солютно противопоказано в связи с многократным уве-
личением риска инсульта, относительно противопока-
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зана монотерапия гестагенами и использование систем 
с левоноргестрелом. 

Женщины с эпилепсией вынуждены принимать про-
тивоэпилептические препараты на протяжении всей жиз-
ни. Гормоны, применяемые с контрацептивной целью, 
могут проявлять неблагоприятный фармакологический 
эффект при взаимодействии с противоэпилептическими 
препаратами, влиять на функцию печени и образование 
гормонов в этом органе. В то же время противоэпилепти-
ческие препараты могут снижать эффект гормональной 
контрацепции, поэтому у пациенток с диагнозом «эпи-
лепсия» предпочтительно назначение левоноргестрелсо-
держащих спиралей или спиралей с медью как способа 
контрацепции [6]. 

Заключение 
Наиболее трудным контингентом для назначения 

КОК и ГЗТ являются пациентки с ВТЭ в анамнезе, тром-
бофилией высокого тромбогенного риска: гомозиготным 
носительством FV Лейден, протромбина FII, сочетан-
ным носительством гетерозигот FV и FII, с тяжелым де-
фицитом антитромбина, протеина С, протеина S, с анти-
фосфолипидным синдромом, пациентки с неблагопри-
ятным семейным анамнезом по ВТЭ, экстрагенитальной 
патологией: сочетанной сердечно-сосудистой патоло-
гией, плохо контролируемой артериальной гипертензи-
ей, ишемической болезнью сердца, инсультом, мигренью 
с аурой, курящие, старше 35 лет. Наиболее оптимальным 
методом контрацепции у этого контингента следует счи-
тать LARC [4]. 

Неоральные методы контрацепции являются совре-
менными и безопасными для пациенток с риском разви-
тия ВТЭ, хотя осложнения встречаются и при их исполь-
зовании [15]. 

Следует помнить, что пациентки, не применяющие 
контрацептивы, в перспективе могут быть беременны 
и родоразрешены оперативным путем. Это увеличивает 
вероятность развития ВТЭ, но не принимается в расчет 
при сравнении групп, получающих гормональную кон-
трацепцию, и контрольных групп. Следует помнить, что 
имеет место гиподиагностика ВТЭ при беременности 
и таким образом занижается риск ВТЭ среди пациенток, 
не употребляющих КОК [29]. 

Следует согласиться c D. Khialani и соавт., что для 
безопасного подбора КОК необходимо оценивать четыре 
клинических признака: возраст, индекс массы тела, куре-
ние, семейный анамнез и девять генетических маркеров: 
определение F5L (rs6025), F2 (rs1799963), F11 (rs2289252), 
KNG1 (rs710446), PROCR (rs9574), 2 ABO subtypes 
(rs8176750 and rs8176719), CYP2C9 (rs1799853), and SUGCT 
(rs4379368). Возникновение преходящих тромбогенных 
факторов (хирургического вмешательства, иммобилиза-
ции, травмы ноги, онкологической патологии) диктует 
необходимость оценки целесообразности продолжения/
отмены КОК [12]. 

Из полученной информации следует, что у пациенток 
при использовании имплантов либо внутриматочных 
спиралей, содержащих левоноргестрел, риск ВТЭ уве-

личивается незначительно по сравнению с женщинами, 
не применяющими половые стероиды [2]. 

Перспективно использование новых антикоагулян-
тов, точкой приложения которых являются FXI и FXII, 
совместно с гормональной контрацепцией у пациенток, 
перенесших острый эпизод ВТЭ [1]. 

Перед лечением гормонами пациентки должны быть 
обследованы. Биохимические исследования включают 
определение общего холестерина, его фракций, три-
глицеридов. Пациентка не должна относиться к груп-
пе риска по развитию гипертонической болезни, иметь 
патологию печени, неврологическую симптоматику, 
входить в группу риска по развитию рака молочной же-
лезы. При наличии семейного тромботического анам-
неза целесообразно обследование женщины на тром-
бофилию. Проведение ультразвуковой доплерографии 
сосудов нижних конечностей показано пациенткам, 
имевшим венозные тромбозы в анамнезе. При наличии 
гинекологической патологии и лечении гормонами сле-
дует определить цель и длительность лечения, а также 
наличие противопоказаний к назначению половых сте-
роидов. 

В перспективе возможно определение маркеров ги-
перкоагуляции, которые позволят стратифицировать па-
циенток с планируемой гормональной терапией по груп-
пам риска ВТЭ. 
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