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Одной из первостепенных задач общества является сохранение и укрепление здоровья нации. 
Недостаточное понимание важности вопросов контрацепции медицинским сообществом и ее применения 
социумом может привести к нарушению репродуктивного здоровья населения. Базовые знания об эффек-
тивных и безопасных методах контрацепции важны для каждого ревматолога, поскольку репродуктивное 
здоровье влияет как на общее состояние больных, так и на течение основного ревматического заболевания 
(РЗ). Это особенно касается больных, позитивных по антифосфолипидным антителам (аФЛ), пациентов 
с антифосфолипидным синдромом (АФС) и системной красной волчанкой (СКВ). Наличие аФЛ/АФС, 
как и активность СКВ, является наиболее важным фактором, определяющим выбор метода контрацепции 
и риск применения гормональных контрацептивов при РЗ. Между тем, использование адекватной (высо-
коэффективной и безопасной) контрацепции у данной категории пациентов позволяет не только плани-
ровать рождение ребенка, но и избежать нежелательной беременности в активной фазе болезни, приема 
эмбриотоксических и тератогенных препаратов, а также проводить оптимальное лечение сопутствующей 
патологии, о чем должен быть хорошо осведомлен курирующий врач-ревматолог. Рассмотрению основ-
ных вопросов контрацепции у наиболее «ранимой» категории больных РЗ, имеющих аФЛ, АФС и СКВ, 
посвящена данная публикация.
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ContraCeption for antiphospholipid syndrome and systemiC lupus erythematosus 
(aCCording to the reCommendations of the european allianCe of assoCiations 

for rheumatology/ameriCan College of rheumatology, eular/aCr)

tatiana m. reshetnyak1,2, svetlana B. Kertchelaeva3, nadezhda m. Kosheleva1

Maintaining and strengthening the health of the population is one of the primary functions of society. Inadequate 
understanding of the importance of contraception by the medical community and its application by society can lead 
to the population’s reproductive health becoming compromised. Basic knowledge of effective and safe contraceptive 
methods is important for every rheumatologist, as reproductive health affects both the general condition of patients 
and the course of the main rheumatic diseases (RH). This is particularly true for patients with antiphospholipid antibody 
(aPL) positivity, antiphospholipid syndrome (APS) and systemic lupus erythematosus (SLE). The presence of aPL/APS, 
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Введение

Одной из первостепенных задач обще-
ства является сохранение и укрепление здо-
ровья нации. Недостаточное понимание важ-
ности вопросов контрацепции медицинским 
сообществом и ее применения социумом мо-
жет привести к нарушению репродуктивного 
здоровья населения.

Базовые знания об эффективных и без-
опасных методах контрацепции важны 
для каждого ревматолога, поскольку репро-
дуктивное здоровье влияет как на общее со-
стояние больных, так и на течение основно-
го ревматического заболевания (РЗ). 

Это особенно касается больных, пози-
тивных по антифосфолипидным антителам 
(аФЛ), пациентов с антифосфолипидным 
синдромом (АФС) и системной красной вол-
чанкой (СКВ). Наличие аФЛ/АФС, как и ак-
тивность СКВ, является наиболее важным 
фактором, определяющим выбор метода кон-
трацепции и риск применения гормональных 
контрацептивов у больных РЗ. Между тем, 
применение адекватной (высокоэффектив-
ной и безопасной) контрацепции у данной ка-
тегории пациентов позволяет не только пла-
нировать рождение ребенка, но и избежать 
нежелательной беременности в активную 
фазу болезни, приема эмбриотоксических 
и тератогенных препаратов, а также прово-
дить оптимальное лечение сопутствующей па-
тологии, о чем должен быть хорошо осведом-
лен курирующий врач-ревматолог.

Рассмотрению основных вопросов кон-
трацепции у наиболее «ранимой» катего-
рии больных РЗ, имеющих аФЛ/АФС и СКВ, 
посвящена данная публикация.

Контрацепция (от новолатинского «con-
traceptio» – исключение) – это предупре-
ждение нежелательной беременности путем 
использования методов и средств, влияю-
щих на яйцеклетку, сперматозоид или гамету 
и предотвращающих оплодотворение и им-
плантацию. Контрацепция является состав-
ной частью системы планирования семьи, 
направленной на регуляцию рождаемости, 
а также на сохранение здоровья женщины 
и профилактику абортов.

Основные методы контрацепции

Методы контрацепции принято класси-
фицировать по разным показателям [1, 2, 3, 4].

По механизму воздействия на репродук-
тивную систему выделяют естественные мето-
ды планирования семьи (ЕМПС), основанные 
на знаниях физиологии созревания половых 
клеток и их оплодотворения, медикаментоз-
ные и инвазивные.

По длительности воздействия – экстрен-
ные, временные, длительные, постоянные ме-
тоды.

По способу воздействия на репродуктив-
ную систему – барьерные, медикаментозные, 
хирургические, комбинированные методы.

По гендерным различиям – мужскую, 
женскую и сочетанную контрацепцию.

Выбор методов контрацепции должен 
основываться на их эффективности и безопа-
сности применения.

Для определения степени эффектив-
ности (надежности) методов контрацепции 
введен индекс Перля (количество незапла-
нированных беременностей у 100 женщин, 
применяющих данный метод в течение года). 
Считается, что чем ниже этот показатель, 
тем более надежен метод. Без контрацепции 
при незащищенном половом акте индекс 
Перля составляет 80–85 [2, 4]. 

Естественные методы контрацепции (ка-
лендарный, температурный, прерванный по-
ловой акт и др.) являются наименее эффек-
тивными и не рекомендуются.

Барьерные методы контрацепции, пре-
дотвращающие встречу яйцеклетки со спер-
матозоидом и включающие презерватив 
для мужчин и фемидом (женский презер-
ватив), диафрагму и маточный колпачок 
для женщин, также имеют меньшую реаль-
ную эффективность, чем внутриматочные 
спирали (ВМС) или гормональные мето-
ды [2, 5]. Преимуществами применения пре-
зерватива и фемидома являются легкая 
доступность и защита от заболеваний, переда-
ющихся половым путем. Эффективность ме-
тодов барьерной контрацепции повышается, 
если они используются совместно со сперми-
цидом (химическим методом контрацепции), 
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и это сочетание должно быть стандартной рекомендацией 
для пациентов, которые используют барьерную контрацеп-
цию [3, 6].

Внутриматочные средства – распространенная форма 
контрацепции среди женщин репродуктивного возраста; 
они представлены ВМС и в основном комбинируют меха-
нический эффект с длительным химическим или гормо-
нальным действием: медь- и левоноргестрел (ЛНГ)-содер-
жащие ВМС.

ВМС относятся к высокоэффективным средствам 
контрацепции. 

Гормональная контрацепция обеспечивает подавление 
овуляции, изменение вязкости цервикальной и внутрима-
точной слизи за счет использования женских половых гор-
монов (эстрогенов и/или прогестерона и их синтетических 
аналогов) [1, 7]. 

Известно четыре естественных эстрогена: эстради-
ол (образуется в фолликулах яичников); эстриол (гормон 
плаценты), эстрон (синтезируется в коре надпочечников); 
эстетрол (синтезируется только в период беременности 
в печени плода). 

Современные контрацептивные препараты содержат 
эстрадиол, а также синтетические аналоги эстрогена – эти-
нилэстрадиол и эстрадиола валерат.

Прогестерон – естественный стероидный гормон, 
синтезируется в желтом теле яичников и плаценте (гор-
мон беременности), а также в яичках и в коре надпочеч-
ников. Он является предшественником половых гормо-
нов и глюкокортикоидов. Синтетические производные 
прогестерона называются прогестагенами или прогести-
нами; они играют ключевую роль в гормональной контра-
цепции и назначаются самостоятельно или в сочетании 
с эстрогеном.

В контрацептивных средствах из гестагенов чаще все-
го используют ЛНГ – прогестаген второго поколения (лево-
вращающая форма норгестрела), а также прогестины тре-
тьего поколения – норгестимат, дезогестрел и гестоден.

Небольшое количество женских половых гормонов 
вырабатывается в организме мужчин так же, как незначи-
тельное количество андрогенов синтезируется у женщин 
в яичниках. Эстрогены влияют на фолликулостимулиру-
ющий гормон гипофиза, который определяет созревание 
фолликулов, а гестагены – на лютеинизирующий гормон 
(последний обеспечивает дозревание доминирующего 
фолликула и его овуляцию, стимулирует секрецию поло-
вых гормонов), определяя нормальное функционирова-
ние репродуктивной системы [3, 4]. 

В зависимости от состава и способа использования 
современные гормональные контрацептивы подразделя-
ются на две группы:

– комбинированные (эстроген-гестагенные): ораль-
ные контрацептивы (КОК) монофазные или многофазные 
и парентеральные (инъекции, влагалищные кольца и пла-
стыри);

– чисто прогестагенные (Пр) контрацептивы: ораль-
ные (мини-пили) и парентеральные (импланты, инъек-
ции, внутриматочная гормональная система, влагалищные 
кольца с прогестагеном). 

Монофазные КОК содержат постоянную дозу 
эстрогена и гестагена в каждой таблетке, а многофазные 
КОК – их переменную дозировку, имитирующую колеба-
ния гормонов в нормальном менструальном цикле. Совре-
менные эстроген-прогестиновые таблетки (КОК) содержат 

20–50 мкг синтетического эстрогена (этинил эстрадиола 
или местранола) и прогестин, один из препаратов 
17-α-этинила, аналога 19-нортестостерона. В качестве та-
ких аналогов наиболее часто используются норэтиндрон 
и ЛНГ. Механизм их действия основан преимущественно 
на местном изменении вязкости шеечной и внутриматоч-
ной слизи. 

Пр с норэтиндроном реже вызывают нежелательные 
явления (НЯ), чем пероральные КОК, но их эффектив-
ность зависит от приверженности схеме приема: препа-
рат следует принимать в одно и то же время каждый день 
для обеспечения стабильного уровня в сыворотке кро-
ви [4, 5, 8, 9]. 

Несмотря на появление ряда новых низко- и мик-
родозированных КОК, содержащих высокоселектив-
ные прогестагены, позволяющих практически исключить 
осложнения и резко снизить частоту НЯ, существует ряд 
недостатков, присущих всем КОК: необходимость ежед-
невного приема (как и пероральных Пр); колебание уров-
ня гормонов на протяжении суток; эффект первичного 
прохождения через печень и т. д. [10]. 

Это и стало предпосылкой к созданию пролонгиро-
ванных методов гормональной контрацепции, лишенных пе-
речисленных недостатков оральных гормональных контра-
цептивов. К ним относятся средства для парентерального 
введения (подкожного или внутриматочного), что позволяет 
проводить однократное их введение, которое осуществля-
ется медицинским персоналом. Также были разработа-
ны трансдермальные (пластыри) и влагалищные (кольца) 
системы, которыми можно пользоваться без участия меди-
цинского персонала. Большим преимуществом указанных 
средств является отсутствие эффекта первичного прохо-
ждения через печень, что снижает вероятность системного 
действия и развития НЯ [7, 11]. 

Парентеральные Пр-контрацептивы также обеспечи-
вают стабильный уровень прогестерона в сыворотке кро-
ви. Депо-медроксипрогестерона ацетат (ДМПА) вводится 
внутримышечно или подкожно 1 раз в 3 месяца. В отличие 
от гестагенов, которые вводятся с использованием других 
путей, ДМПА подавляет овуляцию.

В настоящее время доступен одностержневой под-
кожный прогестиновый имплантат, который высвобо-
ждает этоногестрел (прогестаген, производный 19-нор-
тестостерона, который связывается с высоким сродством 
с рецепторами прогестерона в органах-мишенях) в течение 
3 лет и обладает высокой эффективностью [3, 5, 7, 11, 12]. 

Еще один Пр четвертого поколения, недавно одо-
бренный Федеральным управлением по контролю за пи-
щевыми продуктами и лекарственными средствами США 
(FDA, Food and Drug Administration), содержит дроспире-
нон, но на сегодняшний день он мало изучен и, как ожи-
дается, будет отличаться по эффективности, НЯ и риску 
осложнений. 

Второе поколение внутриматочных контрацепти-
вов – ВМС – имеют в составе металлы: медь, серебро 
или золото, которые предупреждают воспалительные про-
цессы, благотворно действуя на местный иммунитет. Гор-
мональные ВМС содержат ЛНГ с высвобождением 14 
или 20 мкг препарата за 24 часа [7, 11]. 

Известно, что эстрогены и прогестины оказыва-
ют глубокое воздействие на иммунную систему и могут мо-
дулировать восприимчивость к аутоиммунным заболева-
ниям [4, 8], определяя повышенный риск обострения СКВ 
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у пациенток с уже имеющимися признаками активно-
сти болезни. 

Барьерные методы, ВМС и гормональные контра-
цептивы относятся к средствам обратимой контрацепции. 

Неотложная (посткоитальная) контрацепция – экс-
тренная контрацепция, которая проводится после со-
вершения незащищенного полового акта, при неэффек-
тивном применении методов постоянной контрацепции 
(разрыв или сползание презерватива, пропуск двух и бо-
лее таблеток КОК, ошибка календарного метода и др.), 
а также в случаях сексуального насилия. Суть экстренной 
контрацепции заключается в приеме лекарственных пре-
паратов, специально для этого разработанных, в установ-
ленный срок (не позднее 72 часов после незащищенного 
полового акта) либо в установке ВМС не позднее 120 часов 
после незащищенного полового акта. Согласно рекомен-
дациям Всемирной организации здравоохранения, экс-
тренная контрацепция не должна быть регулярным мето-
дом контрацепции [1, 2, 13]. 

На сегодняшний день возможности экстренной кон-
трацепции включают различные виды таблетированных 
препаратов (пероральный ЛНГ, отпускаемый без рецепта; 
рецептурные пероральные селективные модуляторы про-
гестероновых рецепторов – мифепристон), а также медь-
содержащие ВМС.

Сердечно-сосудистые заболевания и тромбофилия 
не считаются противопоказаниями к применению средств 
экстренной контрацепции [2, 13], и последние могут ис-
пользоваться пациентами с аФЛ/АФС и СКВ.

Таким образом, современные методы контрацепции 
включают [2, 7, 11]:

1. ВМС: 
•  инертные; 
•  медьсодержащие; 
•  гормонсодержащие. 

2. Гормональные контрацептивы:
А) Оральные:
•  комбинированные (КОК);
•  прогестиновые (мини-пили);
•  посткоитальные.
Б) Неоральные/парентеральные:
•  импланты;
•  инъекционные;
•  вагинальные;
•  пластыри. 

3. Хирургическую стерилизацию:
•  женщин (трубная окклюзия);
•  мужчин (вазэктомия).

Сравнительная эффективность методов 
контрацепции

Эффективность различных обратимых методов кон-
трацепции и некоторые особенности их применения при-
ведены в таблице 1 [2, 5]. 

Эффективность контрацепции зависит не только 
от выбранного метода, но и от правильности его исполь-
зования; при этом некоторые методы требуют от пациен-
тов самодисциплины и отрегулированного распорядка дня.

«Идеальное» применение контрацептива предпо-
лагает строгое соблюдение рекомендаций по его исполь-
зованию, а «типичное» – их реальное использование. 
Показатели эффективности идеального и типичного при-
менения контрацептива наиболее близки для методов, 
не связанных непосредственно с половым актом, и прак-
тически высокоэффективны для обратимых контрацеп-
тивов длительного действия (ОКДД), которые не требуют 
никаких усилий со стороны пациента [14]. ОКДД вклю-
чают ВМС и подкожные имплантаты. Частота контрацеп-
тивных неудач при их применении составляет 0,27 против 

Таблица 1. Эффективность распространенных обратимых методов контрацепции

Методы 
контрацепции

Эффективность метода 
(индекс Перля)

Детали использования Комментарии

Медная ВМС <1 Длительность применения 3–5 лет Более длительные менструации

ЛНГ-ВМС <1 Длительность применения до 10 лет
Более скудные менструации с достижением 
полной аменореи

Имплантат 
с прогестином 

<1 Длительность применения 3–5 лет Нерегулярные менструации

ДМПА 6
Внутримышечные инъекции каждые 3 месяца 

Длительность применения 3 года
Повышенный риск развития остеопороза 
и тромбоза*

КОК 9 Ежедневный прием таблеток Повышенный риск развития тромбоза*

Трансдермальный 
пластырь

9
Один пластырь в неделю в течение 
3 из 4 недель

Повышенный риск развития тромбоза* 
и обострения СКВ

Вагинальное  
кольцо

9 Длительность применения 3 из 4 недель
Повышенный риск развития тромбоза* 
и нарастание активности СКВ

Прогестиновые  
мини-пили 

9
Таблетка, которую следует принимать 
ежедневно в одно и то же время

Часто прорывные маточные кровотечения

Диафрагма 12
Использовать со спермицидом  
при каждом половом акте

–

Мужской  
презерватив

18 Использовать при каждом половом акте Защита от ЗППП

Спермицид 28 Использовать при каждом половом акте
Используются только вместе с презервативом 
или диафрагмой для увеличения эффективности

Примечание: ВМС – внутриматочная спираль; ЛНГ – левоноргестрел; ДМПА – депо-медроксипрогестерона ацетат; КОК – комбинированные оральные контрацептивы 
(эстроген + прогестин); СКВ – системная красная волчанка; ЗППП – заболевания, передающиеся половым путем; * – не рекомендуется пациентам, позитивным 
по антифосфолипидным антителам/пациентам с антифосфолипидным синдромом
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4,55 для оральных, пластырных и вагинальных кольцевых 
контрацептивов [15]. 

ЛНГ-ВМС обладает высокой эффективностью и ре-
комендована для использования даже у подростков; она 
сохраняет действие в течение 3–5 лет и уменьшает дисме-
норею и менструальные кровотечения с полной аменореей 
у 50% пациенток к 24 месяцам применения [9, 11]. 

Медная ВМС после ее установки может использо-
ваться в течение 5 лет, но ассоциируется с более обиль-
ной менструацией и дисменореей в первые месяцы приме-
нения. 

Однако наиболее распространенным методом обра-
тимой контрацепции, используемым женщинами в США, 
все же является КОК в таблетках; частота использования 
ОКДД в 2016 г. увеличилась, но остается невысокой – 
18% [16]. 

Эффективность барьерных методов, включающих 
презерватив и диафрагму, ниже, чем у гормональных кон-
трацептивов или ВМС. Так, 18 из 100 женщин, использу-
ющих презервативы, беременеют в течение 1 года исполь-
зования [5]. 

Как уже было отмечено ранее, естественные методы 
контрацепции, основанные на учете «опасных» дней мен-
струального цикла женщины, являются наименее эффек-
тивными, особенно у пациенток с нерегулярным циклом 
(индекс Перля – 24).

Контрацепция при позитивности 
по антифосфолипидным антителам 
и антифосфолипидном синдроме

Признание важности репродуктивного здоро-
вья для пациентов с РЗ побудило Американскую колле-
гию ревматологов (ACR, American College of Rheumatology) 
разработать рекомендации по этой проблеме [17]. В до-
полнение к общим рекомендациям для всех паци-
ентов с РЗ, руководство, основанное на использова-
нии метода оценки достоверности доказательств GRADE 
(Grading of Recommendations, Assessment, Development, 
and Evaluations), содержит специальные предписания 
для больных, имеющих aФЛ, AФС и СКВ. Наиболее зна-
чимыми НЯ при использовании контрацепции у данной 
категории больных являются тромбозы, тромбэмболиче-
ские осложнения и обострение РЗ.

Классическими серологическими маркерами АФС 
являются волчаночный антикоагулянт (ВА), IgG и IgM ан-
титела к кардиолипину (аКЛ) с уровнем позитивности бо-
лее 40 единиц, IgG- и IgM-антитела к β2-гликопротеину I 
(aнти-β2ГПI) с показателем более 99-го процентиля [18–
20]. Верификация самого АФС основана на современных 
классификационных критериях данного синдрома [18, 20]. 
Ведение лиц с низкими уровнями или неклассическими 
аФЛ не рассматривается из-за недостатка данных. При-
нятие решений в отношении подобных пациентов требу-
ет оценки лабораторных и клинических признаков АФС, 
а также других сопутствующих протромботических фак-
торов, сопоставления риска и пользы выбранного метода 
контрацепции и обсуждения его с пациентами. 

Эффективные методы контрацепции (гормональ-
ные и ВМС), как правило, недостаточно используются 
пациентками с РЗ [21, 22], а использование контрацеп-
ции у пациентов с АФС анализируется редко. Неадекват-
ное применение эстроген-содержащих контрацептивов 

у некоторых позитивных по аФЛ пациентов обусловлено 
наличием противопоказаний для их использования, свя-
занных как с основным заболеванием, так и с сопутствую-
щей патологией [23, 24]. 

Когортные исследования свидетельствуют о непосле-
довательном использовании контрацепции у 50% больных 
СКВ; кроме того, женщины, принимающие тератогенные 
препараты, не чаще, чем другие больные, применяют эф-
фективные средства контрацепции [21, 22]. Анализ баз 
данных свидетельствует о снижении использования эф-
фективной контрацепции женщинами с хроническими 
заболеваниями, включая СКВ [25, 26]. В одном крупном 
исследовании только 33,5% женщин с хроническими за-
болеваниями получали рецептурные контрацептивы в те-
чение 3 лет (по сравнению с 41,1% здорового населения; 
р<0,001). Частота назначения контрацептивов в группе 
СКВ была очень низкой – 21,7% [25]. 

Отмечено неадекватное использование контрацеп-
тивов. M. Birru Talabi и соавт. [27] в единой учрежденче-
ской базе данных изучили контрацепцию, назначавшуюся 
пациентам с РЗ. 32% из 2455 женщин использовали рецеп-
турные контрацептивы, и только 7,9% применяли высоко-
эффективные методы (ВМС, имплантаты и хирургическую 
стерилизацию). Число позитивных по aФЛ пациен-
ток было небольшим: 35 (4,2%) пациенток при кодирова-
нии в базе данных имели аФЛ или АФС, 23 (65%) из них 
имели рецепты на эстроген-содержащие контрацептивы. 
Анализ использования контрацептивов в когорте Меж-
дународного сотрудничества центров по СКВ (SLICC, 
Systemic Lupus International Collaborating Centers) также 
обнаружил эту проблему: более половины случаев при-
менения контрацептивов (55% из 512 посещений) при-
ходилось на эстроген-содержащие препараты, при этом 
у пациенток регистрировалось как минимум одно проти-
вопоказание для их применения. Наиболее частым про-
тивопоказанием была позитивность по аФЛ (52%), за ней 
следовали гипертония (34%) и мигрень с аурой (22%) [24]. 
Данные об уровне аФЛ в исследовании отсутствуют. 

Наиболее значимым фактором риска тромбоза при РЗ 
являются aФЛ, и риск повышается у пациентов с профи-
лем высокого риска (при наличии ВА или высокого уров-
ня IgG аКЛ/анти-β2ГП1 и тройной позитивности по аФЛ). 
Дополнительные протромботические факторы риска тром-
боза, включая генетические тромбофилии, сопутствующие 
заболевания (нефротический синдром) или экзогенные 
факторы (постельный режим, курение), еще больше увели-
чивают риск тромбоза и его рецидива [28–30]. 

Применение КОК пациентами с аФЛ/АФС категори-
чески не рекомендуется в связи с ожидаемым увеличени-
ем риска артериальных и венозных тромбозов. В многочи-
сленных сообщениях описаны случаи, когда у позитивных 
по аФЛ пациентов развился тромбоз, который предполо-
жительно был спровоцирован приемом КОК [31, 32]. По-
вышенный риск развития инсульта при использовании 
КОК у больных с аФЛ был продемонстрирован в иссле-
довании типа «случай-контроль» RATIO (Risk of Arterial 
Thrombosis In relation to Oral contraceptive; Риск артериаль-
ных тромбозов в связи с приемом КОК), в котором оце-
нивалась частота инсульта и инфаркта миокарда у жен-
щин моложе 50 лет. Отношение шансов (ОШ) для инсульта 
при наличии ВА составило 43,1 (95%-й доверительный ин-
тервал (95% ДИ): 12,2–152,0) и увеличивалось до 201,1 
(95% ДИ: 14,5–523,0) на фоне использования КОК [33].
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Не известно, влияют ли эстроген-содержащие кон-
трацептивы на нетромботические аФЛ-ассоциированные 
проявления. По результатам некоторых исследований, 
развитие хорееформных гиперкинезов ассоциировалось 
как с аФЛ, так и с СКВ, и риск их возникновения увеличи-
вался на фоне применения КОК [34, 35]. 

Использование Пр (за исключением ДМПА) являет-
ся общепризнанным предпочтительным методом контра-
цепции с более низким риском тромбоза для пациенток 
с аФЛ/АФС. Преимущество Пр заключается в уменьше-
нии менструальных кровопотерь у пациенток, принима-
ющих антикоагулянты. В нескольких сообщениях описы-
вается опасный для жизни геморрагический разрыв кисты 
яичника у пациенток с АФС, получавших антикоагулянты, 
потребовавший хирургического вмешательства. Отмечено, 
что послеоперационное лечение Пр оказалось эффектив-
ным средством защиты от меноррагий [36, 37]. 

Руководство Американской коллегии акушеров-
гинекологов (АCOG, American College of Obstetricians 
and Gynecologists) по использованию контрацептивов 
у женщин с хроническими заболеваниями рекомендует 
Пр как безопасную альтернативу КОК для женщин, стра-
дающих СКВ с аФЛ, активным нефритом и сосудистыми 
заболеваниями [38]. Предпочтение отдается ОКДД, од-
нако лишь в немногих публикациях сообщается об их ис-
пользовании у пациенток с РЗ. Так, 23 пациенткам с аФЛ/
АФС, получавшим антикоагулянты, были установлены 
ВМС с целью лечения меноррагии: 58,8% женщин отме-
тили уменьшение кровотечения и отсутствие тромбов [39]. 
В другой работе [40] анализировалась частота тромботиче-
ских осложнений у 46 женщин с СКВ и ЛНГ-ВМС (18 – 
с АФС, 28 – без АФС). У 2 женщин с СКВ/АФС за 4 года 
наблюдения зарегистрированы три тромботических арте-
риальных события. В группе СКВ/АФС 2/3 трети женщин 
имели предшествующие венозные тромбэмболии (ВТЭ), 
1/3 – предшествующую тромбоэмболию легочной артерии 
(ТЭЛА), 1/3 – предшествующий инсульт или другой арте-
риальный тромбоз. Связь риска тромбоза с использовани-
ем ЛНГ-ВМС авторы сочли маловероятной: артериальные 
события произошли после первого года применения ЛНГ-
ВМС (когда уровень гормонов был бы самым высоким); 
все пациенты имели множественные тромботические со-
бытия до введения ВМС. Для изучения связи между тром-
бозами и наличием ЛНГ-ВМС не было контрольной груп-
пы пациенток с СКВ/АФС без ЛНГ-ВМС. 

При использовании любого контрацептива важно 
сопоставить риск тромбоза на фоне его приема и тромбо-
за, связанного с беременностью. Частота развития ВТЭ 
при нормальной беременности и в послеродовом периоде 
значительно выше, чем при использовании любого гормо-
нального контрацептива, включая КОК. Исходная часто-
та ВТЭ у здоровых молодых женщин составляет 1/10000, 
и она нарастает при использовании современных ораль-
ных контрацептивов до 5/10000. Риск ВТЭ при беремен-
ности для здоровых молодых женщин составляет 73/10000; 
для женщин с одним полиморфизмом в генах свертыва-
ния крови (генетической тромбофилией) он увеличивается 
до 197/10000, а для тех, кто имеет комбинированные про-
тромботические дефекты (генетические и другие факто-
ры риска тромбоза) – до 776/10000 [41].

Общие рекомендации по контрацепции у женщин 
с аФЛ/АФС, адаптированные из руководства АCR по ре-
продуктивному здоровью [17], приведены в таблице 2. 

Таблица 2. Рекомендации по контрацепции для женщин 
с антифосфолипидными антителами и антифосфолипидным 
синдромом 

Избегать назначения комбинированных гормональных  
(эстроген-прогестиновых) контрацептивов в любой форме  
(таблетки, трансдермальный пластырь или вагинальное кольцо).

Рекомендуется использовать ОКДД в качестве первого варианта  
(ВМС или имплантат). Приемлемо для подростков (доступна 
уменьшенная версия ЛНГ-ВМС). Приемлемо для применения 
у пациентов с ослабленным иммунитетом. 

Если пациентка не хочет или не может использовать ОКДД, 
рассмотреть возможность использования норэтистерона,  
который является прогестиновым препаратом. 

Необходимо предупредить пациентку относительно необходимости 
принимать таблетки ежедневно в одно и то же время. 

Избегать назначения ДМПА из-за повышенного риска 
протромботических осложнений

Если пациентка не хочет или не может применять рецептурные 
контрацептивы, необходимо использование барьерных методов 
при каждом половом акте; рекомендуется сочетать барьерную 
контрацепцию со спермицидом, например: презерватив и спермицид

Примечание: ОКДД – обратимая контрацепция длительного действия; ВМС – 
внутриматочная спираль; ЛНГ-ВМС – левоноргестрел-содержащая внутрима-
точная спираль; имплантат – подкожный имплантат этоногестрела; ДМПА – 
депо-медроксипрогестерон 

Эти рекомендации не отвечают на все вопросы для па-
циенток с аФЛ/АФС. Часто задаваемый вопрос касается 
степени тромботического риска, связанного с применени-
ем КОК у пациентов с АФС, постоянно принимающих ан-
тикоагулянты [42]. Использование КОК в этой популяции 
не рекомендуется из-за отсутствия данных для таких боль-
ных [17]. Имеющиеся немногочисленные исследования 
у пациентов без АФС свидетельствуют о низком риске. 
В одном из исследований, включавшем женщин с теку-
щей ВТЭ, использовавших гормональную контрацепцию 
и получавших краткосрочное лечение антикоагулянта-
ми (прямые оральные антикоагулянты или антагонисты 
витамина К), не выявлено повышенного риска рецидива 
ВТЭ при продолжении контрацепции. Не выявлено разли-
чий риска ВТЭ у женщин, использующих Пр, пероральные 
КОК или не применяющих контрацепцию [43]. Было от-
мечено, что эстроген-содержащие контрацептивы или те-
рапия только Пр не ассоциируются с повышенным риском 
повторных ВТЭ у женщин, принимающих антикоагулян-
ты. Аномальные маточные кровотечения на фоне приме-
нения ривароксабана возникали чаще, чем при использо-
вании эноксапарина или антагонистов витамина К [43]. 
Аналогичным образом post-hoc (от латинского post-
hoc – «после этого») анализ исследования RE-COVER 
(дабигатран против варфарина при остром веноз-
ном тромбоэмболизме) показал отсутствие связи между 
использованием гормональной контрацепции и рециди-
вом ВТЭ во время активной антикоагулянтной терапии 
у 270  пациентов (ОШ=0,59; 95% ДИ: 0,20–1,1), но подроб-
ной информации о типе контрацепции не было [42]. 

Нет рекомендаций относительно тромботического ри-
ска при использовании КОК у пациентов с низким уровнем 
аФЛ или неклассическими аФЛ из-за отсутствия исследо-
ваний. Решения принимаются в каждом конкретном случае 
с учетом серологических и клинических данных, а также до-
полнительных значимых факторов тромботического риска.
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Применение контрацептивной терапии 
у  больных с  аФЛ/АФС и сопутствующей 
патологией

Медикаментозная заместительная 
гормональная терапия
Медикаментозная гормональная терапия (МГТ) 

предназначена для лечения тяжелых вазомоторных сим-
птомов, возникающих на фоне менопаузы; она может зна-
чительно улучшить качество жизни пациенток [44].

Профессиональные организации предлагают огра-
ничить применение МГТ и использовать ее в минималь-
ных дозах в течение времени, необходимого сразу после 
наступления менопаузы [45, 46]. Исследования показы-
вают, что длительная терапия сопряжена со значитель-
ным риском, включая инсульт и рак молочной желе-
зы [47]. К МГТ следует прибегать только в случаях тяжелой 
формы вазомоторной или генитальной патологии [47], 
не поддающейся эффективному лечению другими мето-
дами [45, 48]. 

При использовании МГТ у больных с аФЛ/АФС риск 
ВТЭ повышается. В исследовании Women’s Health Initiative 
(Инициатива по охране здоровья женщин) частота ВТЭ 
увеличивалась в 2 раза в группе КОК по сравнению с пла-
цебо (относительный риск (ОР) – 2,06; 95% ДИ: 1,6–
2,7) [49]; это было подтверждено последующим метаанали-
зом [50]. Факторы, влияющие на риск ВТЭ, включают тип 
пероральных эстрогенов, тип прогестина и способ приема. 
Конъюгированные, но не эстерифицированные (расти-
тельного происхождения) эстрогены, как было показано, 
повышают риск ВТЭ [51]. ОР ВТЭ у женщин, принима-
ющих пероральные эстроген-прогестиновые препараты, 
выше, чем у тех, кто получает эстрогены (соответственно 
2,1 и 1,4) [52].

Несколько работ подтверждают высокий риск ВТЭ 
у женщин с протромботическими мутациями (клинически 
значимыми мутациями в генах свертывания крови), по-
лучающих пероральную МГТ [53, 54]. Ни в одном иссле-
довании не проводилась специальная оценка риска тром-
боза у позитивных по aФЛ женщин. Сочетание мутации 
фактора V (Leiden) или протромбина G20210A с перораль-
ной МГТ повышает риск ВТЭ в 25 раз по сравнению с от-
сутствием мутаций (95% ДИ: 6,9–95,0) [54].

Трансдермальные эстрогены оказывают незна-
чительное влияние на гемостаз и не увеличивают риск 
ВТЭ [55, 56, 57]. В одном из последних метаанализов 
не было отмечено повышения риска ВТЭ у женщин, 
применяющих трансдермальные эстрогены (ОШ=1,2; 
95% ДИ: 0,1–1,7), даже у тех, кто имел протромботи-
ческие мутации или высокий индекс массы тела [58]. 
Риск ВТЭ у женщин с протромботическими мутациями 
при использовании трансдермальных эстрогенов в дру-
гом исследовании был аналогичен риску у женщин с му-
тацией, не использующих эстрогены (ОШ=4,4; 95% ДИ: 
2,0–9,9 и ОШ=4,1; 95% ДИ: 2,3–7,4 соответственно) [53]. 
Однако на сегодняшний день нет данных о риске тром-
боза при использовании трансдермальных эстрогенов 
у женщин с аФЛ.

Поскольку не известно, защищает ли постоянный 
прием антикоагулянтов от тромботического риска при ис-
пользовании эстрогенов, МГТ в этой группе пациенток 
обыч но не рекомендуется. При тяжелых инвалидизирую-
щих проявлениях, не поддающихся другой терапии, тран-

сдермальная МГТ в минимальной дозе, вероятно, будет 
представлять наименьший риск, но степень риска ВТЭ 
остается неизвестной [57]. Решения о назначении МГТ 
у пациентов с низким уровнем аФЛ, неклассическими аФЛ 
или с ранее положительными и отрицательными уровня-
ми аФЛ принимается с учетом других факторов риска ВТЭ. 

Возможно применение альтернативных методов ле-
чения. Они менее эффективны, чем системные эстроге-
ны, но все же приносят определенную пользу женщинам 
с аФЛ/АФС с тяжелым менопаузальным синдромом. К не-
фармакологическим методам лечения с подтвержденными 
данными эффективности относятся когнитивно-поведен-
ческая терапия и клинический гипноз [58]. Фитоэстроге-
новые добавки могут быть эффективными, но не известно 
их влияние на риск тромбоза у женщин с климактериче-
ским синдромом при аФЛ/АФС, поэтому их примене-
ние не рекомендуется. К негормональным препаратам от-
носится одобренный FDA пароксетин (антидепрессант 
с сильным противотревожным действием, селективный 
ингибитор обратного захвата серотонина) в дозе 7,5 мг. 
К другим эффективным антидепрессантам относятся вен-
лафаксин и дезвенлафаксин (ингибиторы обратного за-
хвата серотонина и норадреналина и слабые ингибиторы 
обратного захвата допамина), а также циталопрам и эс-
циталопрам (селективные ингибиторы обратного захвата 
серотонина и норадреналина). Считается, что флуоксе-
тин и сертралин менее эффективны. Габапентин и прега-
балин могут быть полезны. Клонидин более эффективен, 
чем плацебо, но менее эффективен, чем габапентин [59, 
60]. Все вышеперечисленные препараты назначаются пси-
хиатром.

При сухости влагалища и других мочеполовых сим-
птомах определенную пользу приносят лубриканты (от ла-
тинского lubrico – делать гладким, скользким) и увлаж-
няющие средства. Трансвагинальный прием эстрогенов 
обеспечивает более значительное облегчение симпто-
мов при минимальной системной абсорбции [61]. Ана-
лиз данных исследования Women’s Health Initiative не вы-
явил увеличения риска сердечно-сосудистых заболеваний 
или риска развития рака при такой терапии [62]. Интра-
вагинальный дегидроэпиандростерон также одобрен FDA 
и является альтернативным вариантом. 

Методы лечения, которые могут быть использо-
ваны в качестве альтернативы пероральным эстрогенам 
при соответствующих заболеваниях у пациентов с аФЛ/
АФС, представлены в таблице 3 [17].

Применение экзогенной гормональной 
терапии при гинекологических заболеваниях 
у  пациентов с  антифосфолипидным  
синдромом

Гормональная терапия используется по многочи-
сленным медицинским показаниям. Трудности возникают 
при ведении пациенток с АФС и дисгормональными кро-
вотечениями, когда антикоагулянты приходится отменять. 
Часто рецидивы тромбозов, особенно инсульты, отмеча-
ются именно в период кратковременной отмены или сни-
жения дозы варфарина [69,70]. Пациентки, которые имеют 
противопоказания для использования эстрогенов, напри-
мер, с аФЛ или акушерским АФС (ак-АФС), могут исполь-
зовать ЛНГ-ВМС. ЛНГ-ВМС имеют преимущества при не-
которых гинекологических заболеваниях, включая лечение 
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обильных менструальных кровотечений, дисменореи, эндо-
метриоза, гиперплазии эндометрия. Варианты применения 
их у пациенток с аФЛ/ак-АФС по другим медицинским по-
казаниям, рассмотрены ниже и приведены в таблице 3.

Эндометриоз

Препаратами первой линии для уменьшения сим-
птомов эндометриоза являются пероральные КОК и Пр. 
Диеногест и агонисты гонадотропин-рилизинг гормона 
(аГн-РГ) также могут использоваться. Диеногест являет-
ся производным нортестостерона, характеризуется ан-
тиандрогенной активностью, составляющей примерно 
одну треть от активности ципротерона ацетата. Диеногест 
связывается с рецепторами прогестерона в матке паци-
ентки, обладая лишь 10% относительного сродства про-
гестерона. У женщин с аФЛ следует выбирать прогести-
новые методы – Пр или ЛНГ-ВМС. При рефрактерных 
симптомах тромботический риск диеногеста, прогестина 
четвертого поколения, не ясен. Агонисты гонадотропин-
рилизинг гормона могут иметь более низкий риск тром-
боза, но способны повышать риск развития вазомоторных 
симптомов и потери костной массы вследствие подавления 
овуляции [64].

Дисфункциональные маточные кровотечения 
и  гиперплазия эндометрия

Прогестиновая терапия часто назначается при ано-
мальных маточных кровотечениях или при гиперплазии 
эндометрия. Повышение риска ВТЭ признано потенци-
ально серьезным НЯ пероральных терапевтических проге-
стинов, включая пероральный ДМПА, мегестрол или дру-
гие прогестины, если они используются в больших дозах, 
чем в Пр [69, 70, 71]. Скорректированное ОШ для ВТЭ 
при использовании прогестиновой терапии, назначае-
мой при дисфункциональных маточных кровотечени-
ях, в общей популяции составляет для ВТЭ 5,92 (95% ДИ: 
1,16–30,1) [72]. Считается, что для пациенток с протром-
ботическими состояниями ЛНГ-ВМС дают аналогичный 
эффект без повышения риска ВТЭ [65]. 

Вспомогательные репродуктивные технологии 

Гормональные манипуляции являются краеугольным 
камнем вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ). 
Больные РЗ, включая женщин с аФЛ/AФС, могут прибе-
гать к стимуляции яичников для достижения беременности 
или для сохранения фертильности с помощью криоконсерва-
ции ооцитов. Уровень эндогенных эстрогенов увеличивается 

Таблица 3. Методы лечения, которые могут быть использованы в качестве альтернативы пероральным эстрогенам 
при соответствующих заболеваниях у пациентов, позитивным по антифосфолипидам/пациентов с антифосфолипидным 
синдромом [18]

Состояния
Нефармакологические 
методы

Негормональные 
методы

Гормональные методы Комментарии

Менопаузальные 
вазомоторные  
симптомы 

Когнитивная  
поведенческая  
терапия

СИОЗ*
Пароксетин
Циталопрам
Эсциталопрам
СИОЗНС*
Венлафаксин
Десвенлафаксин
Габапентиноиды:
Габапентин
Прегабалин
Клофелин

Пароксетин в дозе 7,5 мг  
одобрен FDA [58–60]

Симптомы менопаузы 
со стороны мочеполовой 
системы

Лубриканты

Увлажняющие кремы

Интравагинальный 
эстроген

Интравагинальный ДГЭА

Системная абсорбция интравагинального  
эстрогена минимальна или вообще 
отсутствует [61, 62] 

Симптом поликистозных 
яичников

Спиронолактон Пр или ВМС [63]

Эндометриоз Пр, ЛНГ-ВМС, аГн-РГ [64]

Дисфункциональное 
маточное кровотечение/
гиперплазия эндометрия

ЛНГ-ВМС [65]

Вспомогательные 
репродуктивные 
технологии/ 
стимуляция яичников

НМГ 
в профилактической 
дозе при позитивности 
по аФЛ или акушерском 
АФС; в лечебной дозе – 
при наличии тромбозов

Репродуктолог может 
модифицировать цикл, 
чтобы 
минимизировать 
пик эстрогена,  
аГн-РГ

[17, 66, 67]

Гормональная терапия 
рака молочной железы

Ингибитор ароматазы Низкий риск тромбоза на тамоксифене [68]

Примечание: СИОЗ – селективный ингибитор обратного захвата серотонина; СИОЗНС – селективные ингибиторы обратного захвата норадреналина и серотонина; 
FDA –– Федеральное агентство по лекарственным и пищевым продуктам США (Food and Drug Administration); ДГЭА – дегидроэпиандростерон; Пр – только прогести-
новые контрацептивы; ВМС – внутриматочная спираль; ЛНГ-ВМС – левоноргестрел-содержащая внутриматочная спираль; НМГ – низкомолекулярный гепарин; 
аФЛ – антифосфолипиды; АФС – антифосфолипидный синдром; аГн-РГ – агонист гонадотропин-рилизинг-гормона; * – по назначению психиатра
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при использовании стимулирующих гормонов. Частота тром-
боза глубоких вен и ТЭЛА возрастает в связи со стимуляцией 
яичников в рамках протоколов ВРТ [66], обычно в связи 
с синдромом гиперстимуляции яичников. Недавние моди-
фикации протоколов стимуляции и триггерной терапии, 
в частности, с использованием для запуска овуляции не экзо-
генного хорионического гонадотропина человека, а аГн-РГ, 
значительно снизили риск ВТЭ и синдрома гиперстимуляции 
яичников [68]. Репродуктолог подбирает протоколы стимуля-
ции для пациенток с повышенным тромботическим риском. 
Пациентки с ак-АФС и позитивные по аФЛ должны полу-
чать профилактические дозы низкомолекулярных гепаринов 
(НМГ), например, эноксапарина в дозе 40 мг/сут. в течение 
стимуляции яичников, а пациенток с тромботическим АФС 
следует перевести с варфарина на терапевтические дозы НМГ 
(1 мг/кг в сутки) [17]. 

Гормональная терапия рака молочной железы 

Пациентки с гормонально-рецептор-положительным 
раком молочной железы обычно получают адъювант-
ную гормональную терапию в течение 5 лет. По сравнению 
с тамоксифеном применение ингибиторов ароматазы ассо-
циировалось с 41%-м снижением риска ВТЭ (скорректиро-
ванный ОР=0,59; 95% ДИ: 0,43–0,91) в когорте из 12904 пост-
менопаузальных пациентов с раком молочной железы 
и с положительным гормональным рецептором, по данным 
X. Xu и соавт. [68]. Несмотря на отсутствие исследований 
или официальных рекомендаций, посвященных этому во-
просу, при курации пациенток с аФЛ/АФС представляет-
ся разумным рекомендовать ингибиторы ароматазы вме-
сто тамоксифена в качестве адъювантной терапии. 

Выводы

Для пациенток с аФЛ/АФС и СКВ существуют без-
опасные и эффективные альтернативные методы контра-

цепции и применения гормональной терапии, когда лече-
ние эстрогенами должно и может быть отложено. 

Вместе с тем остается много нерешенных вопросов 
курации пациентов с аФЛ/АФС и СКВ. Это касается опре-
деления риска применения эстрогенов у пациентов с АФС, 
получающих антикоагулянты. Гипокоагуляция у пациен-
тов с АФС обычно связана с длительным приемом варфа-
рина, но даже при высоком уровне МНО у многих больных 
наблюдаются субтерапевтические периоды, когда безопа-
сность эстрогенов не может быть гарантирована. Требуется 
дальнейшее изучение применения МГТ, а также исполь-
зование трансдермальных эстрогенов, которые не повы-
шают риск ВТЭ у женщин с генетической тромбофилией, 
но нет данных об их безопасности и риске для пациенток 
с аФЛ/АФС. Частота ВТЭ на фоне применения эстрогенов 
у пациентов, позитивных по аФЛ в прошлом, и отрица-
тельными результатами на момент обращения не известна.

Имеющиеся обзоры и рекомендации по исследуе-
мой проблеме, безусловно, полезны, однако окончатель-
ное решение относительно любой контрацептивной и гор-
мональной терапии у больных с аФЛ/АФС и СКВ зависит 
от конкретного пациента, клинической ситуации и других 
факторов. Совместные усилия пациента, ревматолога, ги-
неколога, репродуктолога, иногда и психиатра и других 
специалистов позволят определить наиболее действенную 
и приемлемую терапию. 
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