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Начиная со 2-й половины XX в. гормональные сред-
ства стали использоваться в целях контрацепции.
Роль гормональной контрацепции стала играть ре-

шающее значение для содействия расширению прав и воз-
можностей женщины [1]. Современные научные достиже-
ния позволили разработать наиболее эффективные и без-
опасные методы контрацепции, что, в свою очередь, дает
возможность супружеским парам право на выбор различ-
ных методов как плановой, так и экстренной гормональ-
ной контрацепции.

По данным Всемирной организации здравоохранения,
экстренная контрацепция (ЭК) определяется как метод, ко-
торый позволяет женщине предотвратить наступление не-
желательной беременности в течение 120 ч после незащи-
щенного полового акта [2, 3].

Прошло более 80 лет со времени первой разработки
контрацепции, позволяющей предотвратить наступление
беременности после полового контакта. Известно, что еще
в 1920 г. с этой целью применялись эстрогены. В 1960 г. в
литературе был описан случай изнасилования девушки, ко-
торой впоследствии с целью предотвращения возможной
беременности были успешно назначены большие дозы
эстрогенов [4]. С тех пор все большее число женщин при-
нимали конъюгированные эстрогены в качестве ЭК. В на-
чале 1970-х годов для ЭК исследователи предложили при-
менить комбинированные (эстроген-гестагенные) препа-
раты.

В 1972 г. А.Юзпе (канадский исследователь) опубликовал
первые экспериментальные данные с использованием
собственной методики, названной «метод Юзпе». Метод за-
ключается в двукратном назначении 200 мкг этинилэстра-
диола и 1 мг левоноргестрела (ЛНГ) в течение 72 ч после
полового контакта с перерывом в 12 ч [5, 6]. 

Внутриматочная спираль как метод ЭК стала приме-
няться в конце 1970-х годов [7]. Позже с этой целью был ре-
комендован мифепристон, или RU-486 [8]. В 2009 г. Евро-
пейским медицинским агентством официально был утвер-
жден улипристала ацетат (УПА) для применения в качестве
экстренного контрацептива в Европе [9].

На сегодняшний день существует значительное разнооб-
разие методов и схем назначения ЭК, что дает возможность
индивидуального подхода к их применению [10].

Левоноргестрел
Торговые названия ЛНГ в России – Постинор, Эскапел.

ЛНГ – это синтетический прогестаген II поколения, про-

изводный 19-нортестостерона, используется в качестве ак-
тивного ингредиента в некоторых гормональных контра-
цептивах [11]. ЛНГ представляет собой активный изомер
норгестрела, применяется перорально, а также входит в со-
став внутриматочной спирали и подкожных имплантатов.
ЛНГ, входящий в состав пероральных таблеток, обычно ис-
пользуется для ЭК. Стандартная схема применения ЛНГ в ка-
честве ЭК должна осуществляться в течение 72 ч (но не бо-
лее 120 ч) после незащищенного полового акта. Препарат
принимается однократно по 1,5 мг или по 0,75 мг в 
2 приема через 12 ч [11]. Данная схема приема ЛНГ позволяет
снизить риск наступления нежелательной беременности на
57–93% [12, 13]. Внутриматочные системы (ВМС), содержа-
щие ЛНГ, как и содержащие медь [14], вводятся не позднее 
5-го дня после незащищенного полового контакта [15–17].

Преимущество ЛНГ-содержащих ВМС по сравнению с
медьсодержащими ВМС заключается в низком риске инфи-
цирования и воспалительных заболеваний органов малого
таза. Однако ЛНГ-содержащая ВМС противопоказана при
наличии инфекций, передающихся половым путем, и вос-
палительных заболеваниях органов малого таза.

Эффективность ЛНГ в качестве экстренного контрацеп-
тива зависит от времени его приема, прошедшего после не-
защищенного полового акта. Чем больше времени прошло
между незащищенным половым контактом и приемом пре-
парата, тем ниже его эффективность (95% в течение 0–24 ч,
85% в течение 24–48 ч и 58% в течение 48–72 ч).

На базе ФГБУ «НЦАГиП им. В.И.Кулакова» в 2000 г. был
создан кабинет по ЭК. Были проанализированы 910 слу-
чаев применения ЛНГ (Постинор, содержащий 750 мкг ЛНГ
в одной таблетке) в качестве препарата для ЭК. Эффектив-
ность препарата составила 100%. Ни у одной пациентки не
наступила беременность [16].

В 2015 г. на базе научно-поликлинического отделения
ФГБУ «НЦАГиП им. В.И.Кулакова» было проведено исследо-
вание по оценке эффективности и безопасности примене-
ния препарата, содержащего 1,5 г ЛНГ (Эскапел) у 30 жен-
щин репродуктивного возраста (от 18–45 лет). Всем жен-
щинам был назначен препарат, содержащий 1,5 мг ЛНГ 
(Эскапел), в течение 72 ч после незащищенного полового
контакта. Беременность не наступила ни у одной паци-
ентки, эффективность препарата составила 100%. Побоч-
ные явления были установлены у 8 (27%) пациенток: тош-
нота – 3 (10%), мажущие кровянистые выделения на протя-
жении 4–5 дней – у 5 (17%), задержка менструального
цикла на 10 дней – у 4 (14%).
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Влияние на овуляцию. D.Hapana-
gama и соавт. [18] изучили менструаль-
ный цикл 12 здоровых женщин (с ре-
гулярным циклом), которым был на-
значен ЛНГ. Фертильность пациенток
устанавливалась на основании изуче-
ния гормонального профиля и теста
для определения овуляции. Результаты
исследования показали, что примене-
ния ЛНГ до предполагаемой овуляции
является эффективным способом ее
предотвращения и предупреждения
нежелательной беременности. К ана-
логичному мнению пришли и M.Du-
rand и соавт. [11], которые обследо-
вали 45 здоровых женщин с регуляр-
ным менструальным циклом. Все жен-
щины были обследованы в фоллику-
лярной фазе исследуемого и конт-
рольного менструального цикла
(5–10-й день цикла). Пациентки были
распределены на 4 группы (слепым
методом). В группе А 15 женщин полу-
чили две дозы по 0,75 мг ЛНГ, приня-
тые с перерывом в 12 ч на 10-й день
цикла; 11 женщин группы B получили
такие же дозы ЛНГ сразу после получе-
ния положительного теста на лютеи-
низирующий гормон (ЛГ) в моче; 
11 женщин группы C получили такие
же дозы ЛНГ через 48 ч после положи-
тельного теста на ЛГ в моче и 8 жен-
щин группы D получили такие же дозы
ЛНГ в конце фолликулярной фазы
цикла – ЛГ (3±1). Трансвагинальное
ультразвуковое исследование и опре-
деление ЛГ в сыворотке крови прово-
дили ежедневно после обнаружения в
моче ЛГ. Кроме того, всем пациенткам
была произведена пайпель-биопсия
эндометрия на 9-й день после пика ЛГ.
У 12 женщин из группы А овуляция не
наступила, у 3 отмечалась короткая
лютеиновая фаза.

В группах B, C и D не было выявлено
каких-либо изменений продолжи-
тельности фолликулярной фазы
между исследуемым и контрольным
циклом. Также в группах B и C не были
выявлены какие-либо существенные
изменения продолжительности мен-
струального цикла и изменения
уровня эстрадиола и прогестерона в
лютеиновой фазе цикла, а в группе D
продолжительность менструального
цикла была нормальной, но уровень
прогестерона в лютеиновой фазе
цикла был значительно ниже. Что ка-
сается гистологического исследова-
ния биоптата эндометрия, то авторы
пришли к выводу, что ЛНГ не вызывает
воспалительных изменений эндомет-
рия.

В дальнейшем G.Noè и соавт. [19] по-
казали, что ЛНГ наиболее эффективен
при применении его до оплодотворе-
ния. Исследователи изучали когорту
женщин, обратившихся в клинику для
назначения ЭК.

В 2008 г. Международный консор-
циум по ЭК (ICEC) в сотрудничестве с
Международной федерацией по аку-
шерству и гинекологии (FIGO) сделал
заключение о том, что именно подав-
ление овуляции является основным
механизмом действия ЛНГ-содержа-

щих контрацептивов для предупреж-
дения нежелательной беременности.
ЛНГ-содержащая ЭК не препятствует
имплантации оплодотворенной яйце-
клетки [20, 21].

Однако B.Mozzanega и соавт. (2010 г.)
придерживаются другого мнения [17].
Женщины, у которых действительно
ЛНГ подавлял овуляцию в течение
приема таблеток, находились в фолли-
кулярной фазе цикла (в самом ее на-
чале), когда диаметр доминантного
фолликула составлял всего 12–14 мм.
Таким образом, в случае незащищен-
ного полового контакта беременность
в данной ситуации была невозможной.

Однако, несмотря на многочислен-
ные исследования и научные работы,
B.Mozzanega и соавт. пришли к выводу,
что для окончательного заключения о
механизме действия ЛНГ-содержащих
экстренных контрацептивов необхо-
димы дальнейшие исследования. Все

предыдущие исследования были осно-
ваны на малом числе женщин.
Влияние на эндометрий. Суще-

ствует большое количество работ, по-
священных изучению влияния ЛНГ на
эндометрий, в частности, на уровень
гликоделина в эндометрии и его кон-
центрации в плазме крови как в пе-
риовуляторный период [22, 23], так и в
момент выброса ЛГ [23].

Гликоделин – это мощнейший про-
гестеронрегулируемый гликопротеин,
который вырабатывается в полости
матки секреторными железами эндо-
метрия [24]. Отсутствие гликоделина
в матке в середине цикла приводит к
возникновению так называемого
«фертильного окна».

Первое появление гликоделина в эн-
дометрии наблюдается через 3 дня
после выброса ЛГ, и концентрация его
значительно увеличивается на 5–6-й
день после выброса ЛГ при открытии
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«окна имплантации» [25]. Гликоделин ингибирует актив-
ность NK (натуральные киллеры) [25], клетки моноцитар-
ного хемотаксиса, Т-клеточной пролиферации [26], что ин-
дуцирует Т-клеточный апоптоз в концентрациях, присут-
ствующих в ткани эндометрия и слизистой матки.

Гликоделин, синтезированный после местного или си-
стемного введения гестагенов, может потенциально умень-
шить оплодотворяющую способность спермы в любой
фазе менструального цикла. Это первый эндогенный гли-
копротеин, который, как выяснилось, потенциально и до-
зозависимо ингибирует связывание сперматозоида чело-
века в зоне прозрачной оболочки [27].

M.Duran и соавт. (2005 г.) исследовали концентрации гли-
коделина и состояние эндометрия во время лютеиновой
фазы цикла после перорального приема ЛНГ [22]. Исследо-
вание проводилось у 30 женщин, которые были разделены
на 3 группы: 1-я группа получала ЛНГ за 3–4 дня до пика ЛГ,
2-я – во время подъема ЛГ и 3-я – через 48 ч после пика ЛГ.
Ежедневно определяли уровень прогестерона и гликоде-
лина на протяжении всего периода лютеиновой фазы. При-
менение ЛНГ до пика ЛГ задерживает его выброс на 4 дня и
до появления гликоделина в сыворотке крови во время лю-
теиновой фазы цикла. Уровень гликоделина в сыворотке
крови стабильно повышался, на 7–8-й день отмечался его
спад. Таким образом, применение ЛНГ в качестве экстрен-
ного контрацептива перед ЛГ-пиком приводит к измене-
ниям секреции гликоделина эндометрием во время двух
важных этапов цикла: 1-й период – период «фертильного
окна», в течение которого раннее повышение уровня гли-
коделина обеспечивает противозачаточное действие; 2-й
период – в лютеиновую фазу цикла, при котором низкий
уровень секреции гликоделина приводит к подавлению
иммуносупрессивного состояния в матке во время имплан-
тации.

C.X.Meng и соавт. изучили маркеры рецептивности эндо-
метрия у женщин после перорального или внутриматоч-
ного применения ЛНГ [28]. Двукратное применение ЛНГ
вызвало лишь незначительные изменения маркеров рецеп-
тивности эндометрия.

Следовательно, анализ многочисленных исследований
показывает, что ЛНГ-содержащие контрацептивы являются
высокоэффективными методами ЭК. Подавление овуляции
(до выброса ЛГ) и изменение секреции гликоделина в эндо-
метрии являются основными механизмами действия ЛНГ.

Мифепристон
Торговое название в России – Гинепристон. В 1980 г.

Etiene-Emile Baulieu, работая над синтезом производных
прогестерона, выявил мощный антипрогестин, который
первоначально назывался RU-38486 (сокращенно RU-486),
– мифепристон. Стероид обладал сродством к прогестеро-
новым и глюкокортикоидным рецепторам больше, чем
природные соединения [29].

Эффективность мифепристона при ЭК при приеме в
первые 48 ч – 99%, 48–72 ч – 98%. Основными побочными
эффектами являются: маточные кровотечения, тяжесть
внизу живота, нарушение менструального цикла. В настоя-
щее время препарат широко используется для ЭК преиму-
щественно в Китае [30, 31].
Механизм действия. Эффект осуществляется путем не-

посредственного влияния на прогестероновые рецепторы.
Они принадлежат к семейству ядерных рецепторов, к кото-
рым также относятся рецепторы для стероидных гормонов
(глюкокортикоидов, минералокортикоидов, андрогенов,
эстрогенов и витамина D), тиреоидных гормонов и рети-
ноидов. Специфические типы прогестероновых рецепто-
ров А и В, несмотря на практически одинаковую ДНК-свя-
зывающую способность, имеют разную функциональную
активность, которая зависит от типа клеток [30, 32].

Исследования, посвященные изучению прогестероно-
вых рецепторов А и В на лабораторных мышах, показали,
что тип А играет важную роль для фертильности, овуляции
и восприимчивости матки, опосредует антипролифератив-
ный эффект прогестерона в фолликулярную фазу эндомет-
рия; напротив, тип В опосредует дифференцировку и раз-
витие молочной железы [33].

В присутствии мифепристона рецепторы переходят в
неактивную форму корепрессоров, результатом чего яв-
ляется потеря транскрипционной активности [34].

Контрацептивное действие мифепристона обусловлено
его влиянием на матку и яичники [35, 36]. Показано, что эф-
фект мифепристона в качестве экстренного контрацеп-
тива в первую очередь возможен за счет ингибирования
овуляции, а не ингибирования имплантации [37]. Важно от-
метить, что эффекты мифепристона различаются в зависи-
мости от того, когда он назначается и в какой дозе.
Влияние на овуляцию. Назначение мифепристона в

фолликулярную фазу менструального цикла задерживает
повышение уровня эстрогенов, а также пик ЛГ. В частности,
показано, что применение мифепристона в дозе 10 мг при-
водит к отсрочке овуляции при применении его до предпо-
лагаемой овуляции [37].

Точный механизм, с помощью которого мифепристон
влияет на сроки овуляции, не известен. Было показано, что
мифепристон не влияет на характер пульсирующей секре-
ции ЛГ и чувствительность гипофиза к гонадотропин-ри-
лизинг-гормону [38]. L.Marions и соавт. показано, что нару-
шение овуляции и секреция фолликулостимулирующего
гормона под влиянием мифепристона достигаются благо-
даря его антипрогестиновому эффекту [37], даже если
учесть тот факт, что мифепристон значительно модифици-
рует циркулирующий уровень лептина. Существуют ра-
боты, показывающие, что лептин является важным модуля-
тором менструальных циклов. Также известно, что у лабо-
раторных животных лептин регулирует секрецию гонадо-
тропин-рилизинг-гормона с помощью нейропептида Y и
предотвращает подавление секреции гонадотропина [39].

У человека лептин может регулировать профиль ночного
ЛГ в середине и в конце фолликулярной фазы, предше-
ствующей овуляции [40].

Выраженность адипоцитов и высвобождение лептина из
жировой ткани стимулируются глюкокортикоидами [41].
Благодаря антиглюкокортикоидному влиянию мифепри-
стон подавляет синтез лептина в жировой ткани. Позже
этот эффект был продемонстрирован в культивируемых
адипоцитах [42].

Существует мнение о том, что у человека подавление
циркулирующих концентраций лептина после приема ми-
фепристона (10 мг) способствует последующему сниже-
нию секреции гонадотропина [36].
Влияние на эндометрий. В 2002 г. B.Xiao и соавт. было

установлено, что при применении мифепристона в дозе 10,
50, 600 мг после овуляции значительно подавляется разви-
тие эндометрия [43]. Он также препятствует экспрессии эн-
дометриальных маркеров рецептивности эндометрия [44].

Существуют работы, показывающие, что однократная
доза мифепристона может проявлять разные эффекты в
эндометрии, миометрии и децидуальной оболочке.

Кроме того, прогестерон регулирует транспорт оплодо-
творенной яйцеклетки in vitro, в этой связи нарушение миг-
рации (чрезмерно быстрое или медленное) по просвету
трубы может привести к десинхронизации процесса и не-
соответствию между размером эмбриона и просветом
трубы, или бластоцисты и эндометрия [45]. Необходимо от-
метить, что еще в 1987 г. учеными было показано (на жи-
вотных), что прием мифепристона приводит к ускорению
транспортировки оплодотворенной яйцеклетки по маточ-
ным трубам [46].

Несмотря на существующее мнение о том, что примене-
ние мифепристона у женщин приводит к увеличению кон-
центрации прогестероновых рецепторов в клетках маточ-
ных труб, до сих пор не ясен механизм этого действия при
применении в ЭК [47, 48].

Улипристала ацетат
В настоящее время в России УПА не зарегистрирован.

УПА – производное 19-норпрогестерона, селективный мо-
дулятор рецепторов прогестерона, который подавляет или
задерживает овуляцию у женщин при его применении в
течение 48–120 ч после незащищенного полового акта.
Было показано, что УПА блокирует овуляцию даже после
выброса ЛГ. Принимается перорально, в однократной дозе.
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УПА блокирует рецепторы прогестерона, тем самым про-
являя свой контрацептивный эффект через яичники и эн-
дометрий. Эти эффекты варьируются в зависимости от
сроков введения препарата в течение менструального
цикла [49]. УПА связывается с глюкокортикоидными и анд-
рогеновыми рецепторами. Однако эффективность его в ка-
честве антигестагена значительно выше [47].

Биологические эффекты УПА зависят от дозы и времени
менструального цикла, во время которого он назначается.
Применение однократной дозы УПА в середине фоллику-
лярной фазы менструального цикла приводит к подавлению
роста фолликулов и в зависимости от дозы препарата – за-
держке фолликулогенеза. Эффективность УПА зависит от
времени применения препарата. В периовуляторной фазе
эффективность составляет 77,6%, в постовуляторной – 36,4%
[50]. Наиболее частыми нежелательными реакциями яв-
ляются: головная боль, тошнота, тяжесть внизу живота и дис-
менорея.

Заключение
Существуют различные методы ЭК, отличающиеся друг

от друга по своему химическому составу, механизму дей-
ствия, эффективности. Контрацептивный эффект препара-
тов определяется влиянием на овуляцию, созревание фол-
ликула, структуру эндометрия, функцию маточных труб и
др. Несмотря на разный механизм действия, все препараты
при правильном и своевременном приеме во многих слу-
чаях предупреждают наступление нежелательной беремен-
ности. Однако использование экстренных контрацептивов
не должно быть регулярным. Наиболее целесообразно
после прохождения соответствующего обследования и
консультации гинеколога применение плановой гормо-
нальной контрацепции.
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