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Контрацепция рассматривается как одно из важ-

нейших направлений сохранения здоровья 

женщины. За последние 40 лет произошли зна-

чительные успехи в разработке новых контрацептивных 

технологий, включая изменения в составах и дозировках, 

схемах и формах применения. 

Гормональная контрацепция на сегодняшний день 

наиболее популярный современный метод, которым 

пользуются более чем 100 млн женщин во всем мире [1].

Полные данные о распространенности и структуре 

используемых в России методов контрацепции отсутству-

ют. В последнее десятилетие число женщин, применяю-

щих гормональную контрацепцию, постепенно увеличи-

вается, однако не является достаточным. Согласно дан-

ным Минздрава РФ, в последние годы 14,3% всех женщин 

фертильного возраста пользовались внутриматочными 

средствами контрацепции и 13,4% – гормональными [2].

Несмотря на то что оральные контрацептивы (ОК) 

являются наиболее эффективной формой контрацепции 

и представлены широкой линейкой препаратов с посто-

янно расширяющимся выбором, довольно высок процент 

женщин, которые прекращают прием препаратов по раз-

личным причинам. Это приводит к повышению наступле-

ния непланируемой беременности и увеличивает риск 

аборта, если женщина не успевает заменить ОК другим 

эффективным методом контрацепции [3].

Данные проведенного опроса показали, что большин-

ство женщин, прекративших прием ОК, впоследствии не 

выбрали какой-либо другой метод или выбрали менее 

эффективную форму контрацепции [2, 3]. По результатам 

ряда исследований было выявлено, что в течение первых 

1–2 лет наблюдается высокий уровень прекращения при-

ема использования оральных контрацептивов. Основной 

причиной явились побочные эффекты, связанные с ОК, 

чаще всего – нерегулярные менструации и межменстру-

альные кровотечения [4].

Контрацептивы, содержащие только прогестаген (про-

гестиновые оральные контрацептивы – ПОК), чаще связа-

ны с незапланированным кровотечением, что влияет на 

приверженность к данному методу контрацепции и явля-

ется основной причиной прекращения приема препарата 

у 25% пользователей. Правила прекращения приема ПОК 

изменяются в соответствии с содержанием прогестагена, 

хотя в исследованиях было отмечено, что недостаточно 

данных для сравнения ПОК друг с другом или с комбини-

рованными оральными контрацептивами (КОК) [5].
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Более высокие показатели приверженности тому или 

другому методу контрацепции отмечены у КОК, чем у 

ПОК, с обратной зависимостью от дозы используемого 

этинилэстрадиола (ЭЭ). Результаты Кокрейновского обзо-

ра показали, что частота прекращения приема была выше 

у КОК, содержащих очень низкие дозы ЭЭ, по сравнению 

с препаратами с более высокой дозой эстрогена [6].

Создание контрацептивных средств, включающих 

идентичные натуральным эстрогены и высокоселектив-

ные прогестагены, значительно расширило возможности 

клиницистов при выборе рационального и безопасного 

способа предупреждения нежелательной беременности у 

пациенток. Одним из таких препаратов является комби-

нированный оральный контрацептив Клайра®, который 

до сих пор остается инновационным благодаря содержа-

нию эстрадиола валерата (Э2В) – эстрогена, идентичного 

натуральному, и диеногеста (ДНГ) – гестагена 4-го поко-

ления с динамическим режимом дозирования [5, 7].

Э2В после приема внутрь быстро всасывается и рас-

щепляется до 17β-эстрадиола, идентичного натурально-

му. Согласно данным исследования Nishino Y. (1982 г.), 

известно, что 1 мг Э2В соответствует 0,76 мг 17β-эстра-

диола и их эстрогенные эффекты являются в качествен-

ном и количественном отношении сходными.

Диеногест (ДНГ), в отличие от других производных 

19-нортестостерона, имеет цианометильную группу в поло-

жении 17 вместо этинильной группы, поэтому не обладает 

остаточной андрогенной активностью при наличии анти-

андрогенной, а также не ингибирует ферменты цитохрома 

CYP-450. ДНГ имеет очень низкое сродство к ГСПГ (глобу-

лин, связывающий половые гормоны) и тем самым не 

вытесняет тестостерон из связи с этим белком. В клиниче-

ской практике большое значение имеет выраженное анти-

пролиферативное действие ДНГ на эндометрий. По дан-

ным ряда клинических исследований, препарат отличается 

высокой комплаентностью. В одном из них показано, что 

при приеме КОК, содержащего Э2В/ДНГ в режиме динами-

ческого дозирования (препарат Клайра®), только 2,5% жен-

щин прекратили прием препарата преждевременно из-за 

нерегулярного менструального кровотечения [6, 8–10].

Международное исследование в реальной клиниче-

ской практике CONTENT продемонстрировало не только 

хорошую приемлемость КОК, содержащего Э2В/ДНГ (пре-

парат Клайра®), но и высокую удовлетворенность жен-

щин, использующих данный контрацептив, в первый год 

применения по сравнению с прогестиновыми контрацеп-

тивами после перехода с КОК, содержащего этинилэстра-

диол. Особенно высокая удовлетворенность от примене-

ния была отмечена у молодых женщин (18–25 лет), более 

80% были очень удовлетворены или удовлетворены 

приемом контрацептива [11].

Результаты исследования HARMONY II позволяют пред-

положить, что сокращение безгормонального интервала 

до 2 дней при применении препарата Клайра® по сравне-

нию со стандартным 7-дневным перерывом у большинства 

комбинированных оральных контрацептивов способно 

существенно уменьшить симптомы, связанные с отменой 

гормонов в этот период. К другим факторам, которые могут 

обусловливать данный эффект, относится стабильная кон-

центрация эстрадиола, поддерживаемая на протяжении 

всего 28-дневного цикла. Эти особенности режима препа-

рата являются важными для значительного числа женщин, 

испытывающих ежемесячно неприятные симптомы при 

отмене гормонов, такие как головная боль, тазовая боль, 

отечность, напряжение в молочных железах [12].

Как и в случае применения других комбинированных 

оральных контрацептивов, основной эффект Э2В/ДНГ 

основан на предотвращении овуляции. 

Комбинированные оральные контрацептивы обеспе-

чивают отрицательную обратную связь оси «гипотала-

мус – гипофиз – яичники»: снижение пульсации гонадо-

либерина и гонадотропин-рилизинг-гормона подавляет 

овуляцию, эстроген предотвращает выброс фолликуло-

стимулирующего гормона из гипофиза, что, в свою оче-

редь, подавляет развитие фолликула в яичнике. Именно 

эстрогенный компонент в большинстве комбинирован-

ных оральных контрацептивов отвечает за регуляцию 

менструального цикла, стабилизацию эндометрия и кон-

троль кровотечения [13–16]. 

Влияние прогестина выражается в подавлении выбро-

са лютеинизирующего гормона (ЛГ) из гипофиза, след-

ствием чего является отсутствие пика ЛГ в середине 

менструального цикла, что, в свою очередь, также предот-

вращает овуляцию [17].

Кроме прямого влияния на процесс овуляции, КОК 

имеет ряд эффектов, снижающих возможность наступле-

ния беременности: 

1) изменяют структуру эндометрия  – подавляют проли-

ферацию, что затрудняет имплантацию оплодотворен-

ной яйцеклетки; 

2) сгущают цервикальную слизь, делая шейку матки 

непроходимой для сперматозоидов; 

3) влияют на двигательную способность сперматозоидов, 

делая их менее подвижными. 

По данным исследований, проведенных в 1980–

1990-х гг. (Düsterberg B, Kuhnz W, Hoffmann H, Zhu P и 

др.), Э2 (эстрадиол) и ЭЭ (этинилэстрадиол) одинаково 

эффективны на уровне эндометрия. Эффект Э2В 2 мг 

приблизительно равен ЭЭ 20 мкг в отношении стимуля-

ции эндометрия. Однако Э2 имеет более низкую био-

доступность, чем ЭЭ и в присутствии прогестина, локаль-

ные ферменты в клетках эндометрия активируются и 

приводят к быстрому окислению Э2 до эстрона (который 

характеризуется меньшей биологической активностью). 

Известно, что прогестины уменьшают экспрессию рецеп-

торов к эстрогену и прогестерону, вследствие чего неа-

декватная/недостаточная пролиферация эндометрия 

может привести к кровомазанию. 

Особенно высокая удовлетворенность
от применения препарата Клайра® была 
отмечена у молодых женщин (18–25 лет),
более 80% были очень удовлетворены или 
удовлетворены приемом контрацептива
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В препарате Клайра® эти особенности были учтены 

при разработке динамического режима дозирования, при-

ближенного к колебаниям гормонов в естественном цикле. 

В начале приема препарата количество эстрогена посте-

пенно нарастает, что обеспечивает начало пролиферации 

эндометрия, и повышается чувствительность рецепторов к 

прогестерону, а к середине цикла преобладающим стано-

вится ДНГ, обеспечивающий стабильность стромы.

В крупном рандомизированном сравнительном 

исследовании контроля цикла частота межменструаль-

ных кровотечений на фоне Э2В/ДНГ была сравнима с 

микродозированным КОК (ЭЭ 20 мкг/ЛНГ 100 мкг): 

10,5–18,6% женщин на протяжении цикла у Э2В/ДНГ и 

9,9–17,1% женщин на протяжении цикла у ЭЭ 20 мкг/ЛНГ 

100 мкг. Однако межменструальные кровотечения реже 

оказывались обильными у женщин, получавших пре-

парат Клайра®, чем у женщин, которые получали ЭЭ

20 мкг/ЛНГ 100 мкг [18].

В научно-поликлиническом отделении ФГБУ 

«НМИЦАГИП им. В.И. Кулакова» Минздрава России име-

ется опыт применения комбинированного гормонально-

го контрацептива, содержащего эстрадиола валерат и 

диеногест, Клайра®.

В отделении наблюдались женщины репродуктивного 

возраста от 20 до 47 лет, ведущие активный образ жизни 

и обратившиеся с целью подбора современных методов 

контрацепции. Пациентки были тщательно обследованы с 

использованием современных лабораторных и инстру-

ментальных методов. Изучены особенности менструаль-

ной функции, возраст начала половой жизни, количество 

половых партнеров, количество и исход беременностей, 

частота абортов, применение методов контрацепции 

ранее, уровень образования, условия работы и т.д. 

Оценивались показания и противопоказания к назна-

чению современных гормональных методов контрацеп-

ции в соответствии с рекомендациями ВОЗ [5]. 

Женщинам не были рекомендованы КОК, если они 

использовали антибактериальную терапию, НПВС, гормо-

нальные препараты на момент обращения в клинику, 

имели индекс массы тела > 32, курили более 10 сигарет в 

день в возрасте старше 35 лет. 

Пациентки должны были использовать барьерный 

метод контрацепции в течение не менее 3 месяцев до 

назначения КОК, не иметь органическую патологию 

(гиперплазия эндометрия, эндометриоз, миома матки), 

которая могла бы стать причиной меноррагии, что под-

тверждалось результатами УЗИ органов малого таза. 

Результаты проведенного комплексного клинико-

лабораторного обследования показали, что средние зна-

чения параметров биохимического анализа крови, 

липидного спектра крови, гемостаза у женщин, которым 

был впоследствии назначен гормональный контрацептив, 

соответствовали средним значениям. 

36 пациенткам был рекомендован комбинированный 

оральный контрацептив, содержащий эстрадиола валерат/

диеногест (Клайра®) с динамическим режимом дозирова-

ния, имитирующим естественный менструальный цикл, 

согласно инструкции препарата. Каждый 28-дневный цикл 

приема включал 3 мг Э2В в 1-й и 2-й дни использования 

контрацептива; 2 мг Э2В и 2 мг ДНГ в 3, 4, 5, 6 и 7-й дни;

2 мг Э2В и 3 мг ДНГ в 8—24-й дни и 1 мг только Э2В в 25-й 

и 26-й дни. На 27-й и 28-й дни принимались неактивные 

таблетки, содержащие плацебо. Длительность применения 

препарата составила 6 месяцев (168 дней).

С целью оценки влияния препарата Клайра® пациент-

кам было предложено ежедневно отмечать особенности 

самочувствия, которые могли возникнуть в ходе приме-

нения контрацептивов, а также фиксировать любые 

побочные эффекты и изменения в менструальном цикле.

Контрольное наблюдение и обследование проводи-

лось через 1, 3 и 6 месяцев. Изучалось влияние препара-

та на молочные железы, динамику АД, массу тела.

Учитывая жалобы пациенток, изменения менструаль-

ного цикла в процессе приема контрацептива, наличие 

или отсутствие побочных реакций, мы проанализировали 

эффективность, приемлемость и комплаентность приме-

нения препарата Клайра®. 

Полученные данные были обработаны в соответствии 

с общепринятыми методами медицинской статистики. 

У всех женщин отмечался регулярный менструальный 

цикл (25–32 дня). Средний возраст наступления менархе 

составил 12,8 ± 1,5 года. Средняя продолжительность мен-

струального цикла составила 27,1 ± 3,01 сут. Средняя дли-

тельность менструального кровотечения – 5,8 ± 1,3 сут. 

Обильные менструации отмечали большинство жен-

щин  – 28 (77,8%). Болезненные менструации с менархе 

(первичная дисменорея) – 6 (16,7%) женщин, вторичная 

дисменорея наблюдалась у 21 (58,3%) пациентки; пред-

менструальный синдром  – у 15 (41,7%) пациенток, 7 

(19,4%) женщин отмечали масталгию. 

В течение всей длительности приема ни у одной паци-

ентки беременность не возникла, все женщины были 

мотивированы на использование контрацептива, пропуск 

таблеток не отметила ни одна пациентка. 

Оценивались продолжительность и объем кровяни-

стых выделений до начала приема препарата, через 1, 3 

и 6 месяцев приема КОК. Как видно из данных, представ-

ленных на рисунке, применение гормональной контра-

цепции оказало положительный эффект в отношении 

уменьшения как длительности, так и объема кровянистых 

выделений. Уменьшение объема и длительности кровопо-

тери расценивалось женщинами как весьма благоприят-

ное свойство препарата, улучшающее качество их жизни. 

Менструальноподобная реакция, как правило, насту-

пала через 28–30 дней. 

Большинство пациенток отметили уменьшение про-

должительности кровянистых выделений и объема кро-

вопотери после первого месяца приема контрацептива. 

Уменьшение объема менструальной кровопотери через 1 

месяц наблюдали 22 (61,1%) пациентки, 17 (47,2%) – уко-

рочение длительности менструального кровотечения до 

4–6 дней, 2 (5,5%) женщины не отметили каких-либо 

значимых изменений в характере менструации после 

месяца применения контрацептива. Все пациентки указа-

ли на снижение интенсивности менструальных болей при 

приеме препарата, в дальнейшем к шестому месяцу при-
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ема контрацептива болезненных менструаций не отмеча-

ла ни одна женщина (рис.).

Побочные эффекты, указанные в таблице, в основном 

являлись преходящими, не требовали дополнительного 

лечения, большей частью наблюдались в первые 1–3 

месяца использования препарата, исчезали самопроиз-

вольно и не явились причиной отмены препарата. 

Динамический режим дозирования препарата 

Клайра® позволил получить приемлемое менструально-

подобное кровотечение и надежный уровень эффектив-

ности контрацепции.

В процессе наблюдения не были выявлены статисти-

чески значимые изменения массы тела, прибавку в весе 

от 1 до 2 кг отмечали 4 (11,1%) женщины только на пер-

вом месяце приема препарата, к 4—6-му месяцу вес воз-

вращался к исходному значению.

Анализ индивидуальных показателей АД до и на фоне 

использования контрацепции свидетельствовал об отсут-

ствии влияния данного препарата на эти параметры. Ни у 

одной пациентки не было отмечено патологического 

повышения АД, изменения наблюдались в пределах нор-

мативных значений (от 110/60 до 125/80 мм рт. ст.). Вариа-

бельность динамических показателей систолического и 

диастолического давления не имела статистически значи-

мых различий по сравнению с исходными данными. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В течение нескольких десятилетий проводились иссле-

дования, направленные на создание КОК с использовани-

ем природных эстрогенов (эстрадиола). Были исследова-

ны различные дозы, прогестагены и схемы, но побочные 

эффекты в виде кровотечения и недостаточного контроля 

менструального цикла дали неблагоприятные результаты. 

Однако дальнейшие разработки показали, что комбина-

ция Э2В/ДНГ является весьма перспективной. 

Эффективность этой комбинации обусловлена ее уни-

кальным режимом дозирования, который позволяет 

доминировать эстрогену в первой половине менструаль-

ного цикла, а прогестагену  – в конце цикла. Женщины 

получают 26 дней Э2В, который поддерживает стабиль-
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Рисунок.    Влияние препарата Клайра® на менструальный цикл
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ность эндометрия, и 22 дня ДНГ – прогестаген с высокой 

эффективностью контроля эндометрия.

Эстрадиола валерат, содержащийся в препарате 

Клайра®, продемонстрировал достаточное подавление 

овуляции, обеспечил надежную противозачаточную 

эффективность при сохранении приемлемого контроля 

цикла.

Препарат имеет ряд дополнительных неконтрацеп-

тивных преимуществ и может быть с успехом применен у 

женщин при дисменорее, а также в ситуациях, требую-

щих контроля длительности и обильности менструальных 

выделений. Особенности влияния диеногеста на эндоме-

трий обосновывают приемлемость применения препара-

та Клайра® при обильных маточных кровотечениях. 

У препарата отсутствуют выраженные побочные эффек-

ты, значимое влияние на АД и вес – это обуславливает высо-

кую комплаентность и приемлемость препарата Клайра®.

В нашем наблюдении все женщины были мотивиро-

ваны на использование контрацептива, пропуск таблеток 

не отметила ни одна пациентка.

Комбинированный оральный контрацептив Клайра®, 

содержащий Э2В/ДНГ, в динамическом режиме имеет 

высокую эффективность, приемлемость, хорошую ком-

плаентность и переносимость, а также ряд неконтрацеп-

тивных преимуществ и может успешно применяться у 

женщин различных возрастных групп.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии 

конфликта интересов в ходе написания данной статьи.
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Таблица.    Динамика побочных эффектов на протяжении 
всего периода наблюдения

Характер
побочных реакций

Количество женщин (n = 36), %

% % %

Месяц 1 3 6

Ациклические и мажущие 
кровянистые выделения

30,5 22,2 5,5

Масталгия 16,6 11,1 0

Головные боли 5,5 2,8 0

Тошнота 13,8 0 0

Снижение либидо 13,8 8,3 2,8

Аллергическая реакция 0 0 0

Отеки 8,3 2,8 0
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