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Последние достижения в объяснении моле-
кулярных механизмов действия стероидных 
гормон способствуют улучшению характеристик 
новых синтетических стероидов. Клинические 
показания к использованию синтетических про-
гестинов в гинекологической эндокринологии, 
дерматологии и онкологии, совершенствование 
препаратов тесно связаны с гормональной кон-
трацепцией. Известно, что обнаружены только 
один ген каждого типа половых стероидных ре-
цепторов и одинаковый протеин для  эстрогено-
вых, прогестиновых и андрогенных рецепторов 
в различных тканях органов-мишеней, что нату-
ральные и синтетические стероиды действуют 
одинаково в специфических тканях (1). Этот 
эффект можно объяснить распределением в спе-
цифических тканях различных дополнительных 
факторов транскрипции и подтипов рецепторов 
(2). Эти новые представления способствуют соз-
данию новых препаратов для гормональной кон-
трацепции, обладающих высокой контрацептив-
ной эффективность и профилактическим дейст-
вием. 
Контрацептивный эффект комбинированных 

эстроген-гестагенных препаратов основан глав-
ным образом на действии прогестинов, а кон-
троль менструального цикла зависит от эстроге-
нов. При использовании комбинированных 
оральных контрацептивов пролиферация эндо-
метрия происходит под влиянием синтетических 
эстрогенов - этинил эстрадиола. Прогестины вы-
зывают секреторную трансформацию эндомет-
рия, подобную действию прогестерона при нор-
мальном менструальном цикле. 
Состав современных эстроген-гестагенных 

оральных контрацептивов существенно отлича-
ется от первого контрацептивного препарата 
”Эновид” (150 мкг местранола в сочетании с 10 
мг норэтинодрела). Качественный и количест-
венный состав гормональных контрацептивов 
продолжает совершенствоваться. Поэтому 
большое значение имеет разработка новых пре-
паратов, содержащих прогестины нового класса, 
с меньшим андрогенным действием или даже с 
антиандрогенными свойствами, чтобы женщины 
с эндокринными заболеваниями могли исполь-
зовать гормональные методы контрацепции. Ис-
пользование  гормональной контрацепции при 
синдроме поликистозных яичников (СПКЯ) тре-
бует тщательного подбора препаратов по их со-
ставу, так как проявления симптомов связанных 
с андрогенной активностью (гирсутизм и \\\) ), 
могут усилиться под воздействием прогестинов. 

В настоящее время значительное распро-
странение получили контрацептивные препара-
ты нового поколения, к  которым относится кон-
трацептив Жанин, содержащий гибридный про-
гестерон - диеногест. Сочетание низкой дозы 
этинилэстрадиола с высокоселективным диено-
гестом способствовало повышению приемлемо-
сти и широкому распространению этого препа-
рата во всем мире. 

Таблица1.Фармакокинетические 
параметры  
(геометрические  
показатели)   

диеногеста после единственной и повторной 
оральной дозы 1 мг у здоровых женщин (Strauch, 
Perles,  1994; Zlmmermann  и соавт., 1999) 

Показатель Единствен-
ная доза 

Повторная 
доза 

Сmax (ng/ml) 

tmax ч(mediаn) 

t
1/2 

β .ч 

AUC 0-12 (ng/ml.h) 

AUC 
o-∝ 

V 
d/

F (L)(median) 

22,7 
2 

6,3 

159,0 
230 
46,2 

32,5 
1,7 
9.5 

236,4 

54.3 
Диеногест сочетает типичные особенности 

19-нортестостеронов и производных прогесте-
рона, которые называют гибридами прогести-
нов. Общие с 19-нортестостеронами свойства 
диеногеста следующие: высокая биодоступность 
при оральном применении, короткий период по-
лувыведения, выраженное секреторное действие 
на эндометрий, эффективное подавление овуля-
ции и контроль менструального цикла при ком-
бинации с этинилэстрадиолом при оральной 
контрацепции. Умеренно выраженное антигона-
дотропное действие, антиандрогенная актив-
ность, плохая пенетрация через кожу и дозы для 
контрацепции в миллиграммах являются общи-
ми для диеногеста и производных прогестерона. 
Но некоторые свойства характерны только для 
диеногеста, такие как селективность к рецепто-
рам прогестерона без других гормональных эф-
фектов, отсутствие неблагоприятного влияния 
на различные метаболические процессы (4, 5). 
Диеногест подавляет овуляцию в низких дозах, 
так как антигонадотропная активность препара-
та выражена незначительно, это свидетельствует 
о том, что подавление овуляции происходит, 



ОХРАНА МАТЕРИНСТВА И ДЕТСТВА 190 

возможно за счет прямого действия диеногеста 
на яичники. 
Фармакокинетика; биодоступность 
Абсолютная биодоступность диеногеста у 

человека составляет 90% и незначительно изме-
няется при сочетании с этинилэстрадиолом в 
препарате Жанин (6). Это является большим 
преимуществом по сравнению с другими 19-
нортестостеронами, которые наиболее часто 
применяются в качестве комбинированных кон-
трацептивов (7). Диеногест аккумулируется в 
организме дольше того времени, которое ожида-
ется от его линейной фармакокинетики. Однако 
он не накапливается во внутренних органах 
Табл.1 демонстрирует результаты открытого ис-
следования 12 здоровых женщин, в котором 
сравнивали фармакокинетику единственной и 
повторной доз диеногеста (8). AUC

 0-∝  (площадь 
под кривой) после единственной дозы препарата 
AUC 0-12 и после повторной дозы не отличались 
значительно, подтверждая линейную фармако-
кинетику после единственной и повторной дозы 
диеногеста. Кроме того, объем распределения (V 

d/
F) был ниже по сравнению с другими 19-
норпрогестагенами, что указывает на то, что 
диеногест не накапливается во внутренних орга-
нах в отличие от других прогестагенов (9).  
Линейная фармакокинетика диеногеста в до-

зах от 1 до 8 мг была доказана при обследовании 
12 здоровых женщин, которые рандомизирован-
ным методом использовали диеногест в дозах 1, 
2, 4 и 8 мг в течение 4 циклов (8). Не было выяв-
лено значительных различий между показателя-
ми Сmax- AUC 

o-∝  или tmax, что подтверждает ли-
нейную фармакокинетику для доз диеногеста 1 
мг и 8 мг. 
При использовании 2 мг диеногеста в соче-

тании с 0,03 мг этицилэстрадиола (Жанин) пока-
затели факрмакокинетики были такими же, как 
при использовании только диеногеста. Единст-
венная доза препарата Жанин создает макси-
мальный уровень диеногеста в сыворотке, рав-
ный 52 ng/ml, который достигается через 25 ч 
после применения (10). 

Метаболизм 
Диеногест не является пропрепаратом, т.е. 

неактивной формой лекарственного средства: 
его метаболизм происходит различными путями, 
он попадает в организм уже в активном состоя-
нии и не нуждается в процессе активации. 
Первичный метаболизм диеногеста происхо-

дит путем гидроксилирования, но также и путем 
гидрогенации, соединения и ароматизации фак-
тически неактивных метаболитов (10). 
Только некоторые из потенциальных мета-

болитов диеногеста показали одинаковое или 
более высокое сродство к прогестероновым ре-
цепторам, чем диеногест, но все они имеют сла-
бый прогестероновый эффект (9). 

Поэтому можно сделать вывод о том, что 
диеногест не нуждается в процессе активации. 
Одинаковые пероральные и подкожные дозы 
диеногеста вызывают тот же прогестагенный 
эффект, это свидетельствует о том, что диено-
гест попадает в организм уже в активном со-
стоянии. 

Выведение 
Приемлемый период полувыведения еже-

дневной дозы диеногеста и более высокий по-
чечный клиренс, чем у большинства прогестаге-
нов. 
Период полувыведения диеногеста составля-

ет 6-11 ч, что относительно короче, чем у других 
прогестагенов (9). Принимая во внимание дру-
гие фармакокинетические исследования, можно 
сделать вывод о том, что в отличие от других 
прогестагенов диеногест при комбинации с эти-
нилэстрадиолом аккумулирует ежедневную дозу 
в незначительной степени. 
При пероральном применении диеногеста 

соотношение почечной и кишечной экскреции 
составляет 6,7 (1). Этот показатель выше, чем у 
других прогестагенов : мегестрол ацетат - 3,4:1, 
порэтистерон - 1,2:1, левоноргестрел - 1,6:1. 
Около 86% введенной дозы препарата выводит-
ся в течение 5 дней, причем основная ее часть 
экскретируется с мочой в первые 24 ч. Это дока-
зано изучениями биотрансформации препарата, 
которые показали, что метаболиты диеногеста 
быстро выводятся с мочой, главным образом в 
первый день после его применения. 

Изучение связывающих рецепторов 
В результате исследований установлено 

сродство диеногеста к рецепторам андрогенов, 
прогестерона, эстрогенов, альдостерона и глю-
кокортикоидов. 
Для оценки сродства диеногеста и других 

прогестагенов к различным стероидным рецеп-
торам были изучены ткани человека и животных 
(а именно, матки). Способность диеногеста свя-
зываться с прогестероновыми и андрогеновыми 
рецепторами оказалась низкой, сродство к ре-
цепторам эстрогенов альдостерона и глюкокор-
тикоидов было незначительным или совсем от-
сутствовало. Однако способность связываться со 
стероидными рецепторами не свидетельствует о 
выраженном агонистическом или антагонисти-
ческом действии. Следовательно, антиандроген-
ную активность диеногеста и других антиандро-
генов, таких как ципротерон ацетат и хлормади-
нон ацетат, нельзя объяснить, основываясь на 
изучении андрогенных рецепторов. 

Гестагенное действие 
Диеногест является одним из наиболее ак-

тивных гестагенов. Гестагенный эффект на эн-
дометрий определяют дозой трансформации (до-
за, которая вызывает полную секреторную 
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трансформацию эндометрия, подтвержденную 
гистологическим исследованием материала био-
псии). Диеногест - один из наиболее активных 
гестагенов в этом отношении, как показали кли-
нические исследования женщин в периоде по-
стменопаузы. Влияние диеногеста на процесс 
трансформации эндометрия было изучено с по-
мощью применения 0,03 мг этинилэстрадиола в 
день с целью пролиферации эндометрия и 6,3 мг 
диеногеста на цикл в сравнении с 3,5 мг лево-
норгестрела на цикл с целью трансформации эн-
дометрия (11). Дозы ципротерон ацетата и хлор-
мадинон ацетата, необходимые для трансформа-
ции эндометрия, были значительно выше 20 и 25 
мг/цикл соответственно. Не было обнаружено 
взаимодействия диеногеста с SllBG (глобулина-
ми, связывающими половые гормоны) или 
транскортином (12). Поэтому в плазме крови 
выявлена большая часть активного вещества. В 
целом около 10% препарата остается в несвязан-
ном виде, что намного больше, чем у других 
прогестагенов (0,5-4%). Оставшиеся 90% нахо-
дятся в слабосвязанном с альбуминами состоя-
нии. Часть из них (если не все связанные с аль-
буминами фракции) также могут достигать тка-
ней, т.е. обладают биодоступностью (13). Эти 
факты можно объяснить выраженной прогеста-
генной активностью препарата, несмотря на его 
относительно низкое сродство к рецепторам 
прогестерона. 

Антиандрогенный эффект 
Диеногест - первое производное 19- норте-

стостеронов с антиандрогенным действием. 
Экспериментальное исследование на крысах по-
казало неожиданное для 19-нортестостеронов 
отсутствие андрогенного действия диеногеста 
(9). Кроме того, диеногест первым из группы 19-
норпрогестагенов продемонстрировал антианд-
рогенную активность (9, 14). Диеногест относи-
тельно слабо связывается с рецепторами андро-
генов, поэтому вряд ли  его антиандрогенный 
эффект можно объяснить антагонизмом к рецеп-
торам. Однако существуют другие механизмы, 
которые вызывают антиандрогенное действие 
диеногеста. Хорошо известно, что 19-
нортестостерон, левоноргестрел и норэтиндрон 
вместе с тестостероном связываются с молеку-
лой глобулина, связывающего половые гормоны 
(ГСПГ), в результате чего увеличивается кон-
центрация свободного тестостерона, что оказы-
вает андрогенное действие. Диеногест не связы-
вается ни с протеином, связывающим кортизол, 
транскортин подобно прогестерону, ни с ГСПГ 
подобно норпрогестагенам (14). Следовательно, 
диеногест не вытесняет эндогенные стероиды 
(тестостерон и дегидротестостерон) из связанно-
го ГСПГ состояния и таким образом не увеличи-
вает концентрацию свободного тестостерона. 
Антиандрогенный эффект может быть вы-

зван ингибицией эндогенного биосинтеза сте-

роидов (14). Диеногест в опытах in vitro вызыва-
ет изменения биосинтеза стероидов подобно ан-
тиандрогенному препарату ципротерон ацетату. 
Эти изменения включают в себя ингибицию 5α-
редуктазы в коже с помощью того же механиз-
ма, что и прогестерон и норэтистерон (9). 
Обследование женщин, получавщих Жанин 

при многоцентровом сравнительном изучении 
показало, что уровень ГСПГ увеличился на 250-
280% (5, 9). Это увеличение - результат действия 
этинилэстрадиола. Более высокая концентрация 
ГСПГ приводит к уменьшению свободного тес-
тостерона, что и определяет антиандрогенное 
действие диеногеста в Жанин. 
Таким образом, диеногест является актив-

ным пероральным прогестагеном, идеально под-
ходящим для использования в качестве оральной 
контрацепции в комбинации с этинилэстрадио-
лом. Комбинация 30 мкг этинилэстрадиола и 2 
мг диеногеста “Valette” успешно применяется в 
Германии в качестве оральной контрацепции. В 
России аналогичный оральный контрацептив за-
регистрирован под названием Жанин. 
Жанин является современным низкодозиро-

ванным комбинированным эстроген-гестаген-
ным монофазным контрацептивом, календарная 
упаковка которого содержит 21 драже, в состав 
которых входит 30 мкг этинилэстрадиола и 2 мг 
диеногеста. В первом цикле прием препарата 
начинают в 1-й день менструации, используя 
драже из ячейки, промаркированной соответст-
вующим днем недели. Драже принимают не 
разжевывая и запивают небольшим количеством 
воды. Время приема не играет роли, однако по-
следующий прием следует производить в один и 
то же выбранный час. В течение 21 дня прини-
мают по 1 драже ежедневно, затем делают пере-
рыв на 7 дней, во время которого наступает мен-
струалоподобное кровотечение. Таблетки из 
следующей упаковки принимают после 7-
дневного перерыва. 

Эффект подавления овуляции 
При оральной контрацепции прогестины до-

бавляют к эстрогенам для подавления овуляции 
и профилактики прорывных кровотечений. Дие-
ногест эффективно подавляет овуляцию в дозе 2 
мг в сочетании с 0,03 мг этинилэстрадиола (Жа-
нин). У фертильных женщин диеногест подавля-
ет овуляцию в дозе 1 мг в день (2). Диеногест в 
дозе 2 мг в сочетании с 0,03 мг этинилэстрадио-
ла обеспечивает хороший контроль менструаль-
ного цикла и обладает контрацептивным дейст-
вием. 
Подавление овуляции диеногестом, вероят-

но, связано с выраженным периферическим дей-
ствием (т.е. прямым влиянием на яичники боль-
ше, чем центральным - на секрецию гонадотро-
пинов). Применение диеногеста в дозе 2 мг у 15 
женщин при рандомизированном исследовании 
показало, что, несмотря на подавление овуля-
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ции, частота и амплитуда секреции ЛГ и ФСГ не 
изменялись (8). Созревание фолликула прекра-
щалось при его размерах, равных 10 мм, что ис-
ключает развитие фолликулярных кист в яични-
ках. В противоположность этому процессу при 
использовании Жанин  (“Valette”) подавлялась 
секреция ЛГ и снижались до базального уровня 
средние показатели гонадотропинов. Созревание 
фолликула и овуляция подавлялись. 

Контрацептивный эффект 
Контрацептивный эффект комбинированных 

эстроген-гестагенных препаратов зависит глав-
ным образом от действия гестагенов, а контроль 
менструального цикла - от эстрогенов. Поэтому 
диеногест в дозах 0,5: 1: 1,5 и 2 мг был исполь-
зован при нормальном менструальном цикле для 
определения дозы препарата, которая подавляет 
овуляцию (15). В различные дни цикла до и во 
время применения диеногеста определяли кон-
центрацию в сыворотке крови 17 β-эстрадиола, 
прогестерона, ФСГ и ЛГ и сравнивали эти пока-
затели. Концентрация прогестерона ниже 9,55 
нмоль/л свидетельствовала об ановуляторном 
цикле, 9,55-29 нмоль/л - о лютеиновой недоста-
точности, выше 30 нмоль/л - о полноценной лю-
теиновой фазе цикла. Табл. 2 суммирует резуль-
таты этого исследования. 

Таблица  2.  Подавление  овуляции  
с  помощью  диеногеста  
у женщин  с  регуляр -
ным  менструальным  
циклом  (20-28 лет)  
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0.5 
1,0 
1.5 
2.0 

9 
8 
8 
8 

2,2±1.0 
4.0±3,3 
4.9±1.9 
7.0±4.3 

6 
7 
8 
8 

3 
1 
0 
0 

Примечание. На 8-й  день менструального 
цикла. 

На основании результатов этого исследова-
ния была определена доза диеногеста, ингиби-
рующая овуляцию - 1 мг в день. Эта доза срав-
нима с производными прогестерона цинротерон 
ацетатом и хлормадиноном, но значительно пре-
вышает дозу, необходимую для подавления ову-
ляции такими современными производными 19-
норпрогестинов, как гестоден (0,04 мг) и дезоге-
стрел (0,06 мг) (11). 
Подавление овуляции экзогенными прогес-

тинами объясняется их влиянием на гипоталамо-
гипофизарную функцию: отсутствуют пик ЛГ в 
середине цикла и увеличение секреции ФСГ, не-
обходимые для созревания первичного фолли-

кула. Подавление овуляции диеногестом, как 
показали исследования Schleussner и соавт. 
(1995), вероятно, связано с периферическим воз-
действие на яичники. Женщины с регулярным 
менструальным циклом получали в течение 21 
дня ежедневно или 2 мг  диеногеста, или 2 мг 
диеногеста в комбинации с 0,03 мг этинилэстра-
диола. Определяли концентрацию прогестерона 
ФСГ и среднюю частоту пульсации ЛГ. Неожи-
данно было обнаружено, что диеногест не по-
давляет частоту пульсации ЛГ и уровень ФСГ. 
Однако комбинация с 0,03 мг этинилэстрадиола 
в значительной  степени подавляла секрецию 
гонадотропинов. 
Диеногест подавляет овуляцию даже в низ-

ких дозах, а так как антигонадотропная актив-
ность препарата выражена незначительно, это 
свидетельствует о том, что подавление овуляции 
происходит, возможно, за счет прямого действия 
диеногеста на яичники. Эти данные были под-
тверждены данными Spona и соавт. (1997) при 
открытом обследовании 22 женщин, получав-
ших Жанин, была определена концентрация  ЛГ, 
ФСГ, 17 β-эстрадиола и прогестерона до лече-
ния, во время каждого из трех циклов лечения и 
после лечения. Ни у одной женщины не отмечен 
овуляторный цикл в течение лечения, а уровень 
гормонов в сыворотке крови был значительно 
снижен по сравнению с контрольным циклом. 
При пилотном исследовании 686 циклов ле-

чение Жанин у 97 женщин не было ни одной бе-
ременности (16). Для того чтобы подтвердить 
ановуляцию, изучены уровни прогестерона в 
сыворотке крови в течение 6 циклов лечения, 
проведен анализ 108 циклов во время лечения и 
22 контрольных (до лечения). Концентрация 
прогестерона, равная 3,5 мг/мл, расценивалась 
как верхняя граница ановуляторного цикла. 
Увеличение уровня прогестерона на 22 и 24-й 
дни цикла, характерное для овуляции (в кон-
трольном цикле), не было обнаружено ни у од-
ной женщины, получавшей Жанин, что свиде-
тельствовало об успешном подавлении овуляции 
(16). 
Под нашим наблюдением находились 33 

женщины от 18 до 42 лет, средний возраст 29± 
6,6 года, не имеющие противопоказаний для 
применения контрацептива Жанин. Всего про-
анализирован 231  менструальный цикл в тече-
ние 6 мес. применения. 
Результаты нашего исследования полностью 

подтвердили высокую контрацептивную эффек-
тивность (100%) Жанин, случаев наступления 
беременности не было ни у одной женщины. 
Полученные данные согласуются с выводами 
других авторов. По данным Moore и соавт. 
(1995), Zahradnik и соавт. (1997) и др. индекс 
Перля при клиническом изучении Жанин соста-
вил 0,14 при постоянном использовании в прак-
тике - 0,09. Индекс Перля - это число незаплани-
рованных беременностей на 100 женщин (жен-
щин-лет) в течение года использования  средст-
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ва контрацепции. Только 16 беременностей на-
ступило при многоцентровом исследовании, в 
котором 2290 женщин получали Жанин в тече-
ние 1-21 цикла. Этот показатель коррелировал с 
индексом Перля, равным 0,68, и частотой неудач 
(life-table) - 0,0088 после 22 циклов лечения. Ес-
ли учесть пропуск или прекращение приема таб-
леток, а также рвоту и т.д., можно исключить 5 
беременностей, и тогда индекс Перля будет ра-
вен 0,21 (Moore и соавт. 1995; Zahradnik, 1997), 
что сравнимо с его величиной, определенной для 
левоноргестрел- или гестоденсодержащих 
оральных контрацептивов [9,16]. Представляет 
интерес то, что число беременностей женщин 
моложе 20 лет (33% участников обследования) 
не было выше, чем у более старших пациенток, 
хотя риск незапланированной беременности у 
более молодых женщин выше. 

Приемлемость метода 
Приемлемость метода изучали по данным 

клинической эффективности, регистрации жа-
лоб, анализа менограмм, результатов обследова-
ния. В процессе динамического наблюдения об-
щее состояние женщин на протяжении всего пе-
риода наблюдения оставалось удовлетворитель-
ным. Установлено, что наиболее частыми по-
бочными реакциями являлись межменструаль-
ные кровянистые выделения (3%), тошнота 
(3,1%), изменения эмоциональной лабильности 
(6%). Необходимо отметить, что побочные эф-
фекты наблюдались в основном в первые меся-
цы применения Жанин, а затем частота их зна-
чительно уменьшилась, что совпадает с опубли-
кованными данными других исследований [9, 
16]. По данным Moore и соавт. (1995), частота 
побочных эффектов, характерная для эстроген-
гестагенных комбинированных препаратов (оте-
ки, снижение либидо, депрессия, тошнота/рвота, 
напряжение молочных желез), в начале приме-
нения Жанин была такой же, как и у других низ-
кодозированных оральных контрацептивов, час-
тота побочных эффектов уменьшалась при про-
должающемся лечении. Необходимо отметить, 
что депрессивные состояния, снижение либидо, 
желудочно-кишечные нарушения не отмечены. 
Аллергических реакций и отеков нижних конеч-
ностей не выявлено ни у одной женщины. 

Контроль менструального цикла 
Использование Жанин способствует умень-

шению менструалоподобного кровотечения до 
3-5 дней. Так, клинические исследования пока-
зали, что препарат хорошо контролирует менст-
руальный цикл. Комбинированный анализ пи-
лотного и многоцентрового исследований сви-
детельствует о том, что менструалоподобные 
кровотечения наблюдаются у 96% женщин уже в 
течение второго цикла применения. Нарушения 
менструального цикла в виде мажущего харак-
тера кровянистых выделений или “прорывных” 
кровотечений в период применения не наблюда-

лись. Частота межменструальных кровотечений 
уменьшается по мере увеличения сроков ис-
пользования препарата. 
Как у низкодозированных гормональных 

контрацептивов, частота межменструальных 
кровотечений при использовании Жанин была 
незначительной даже в первом цикле лечения; 
мажущего характера кровянистые выделения - у 
5%, а затем уменьшались до очень низкого 
уровня [9]. Это было подтверждено также и дру-
гими клиническими исследованиями: Moore и 
соавт. (1995), Zahradnik (1997). Частота амено-
реи составила приблизительно 2% от всех цик-
лов лечения в течение 6 мес., ее наблюдали у 
5,9% женщин, получавших препарат. Это срав-
нимо с показателями других низкодозированных 
оральных контрацептивов. В динамике наблю-
дения мы выявили, что Жанин оказывает регу-
лирующее влияние на менструальный цикл. 
Менструалоподобная реакция, как правило, на-
ступала через 28-30 дней и продолжалась от 3 до 
5 дней. До назначения контрацепции у 11 паци-
ентов отмечены обильные, более 7 дней менст-
руации, к 6-му месяцу использования Жанина 
менструальноподобные реакции у всех женщин 
стали менее обильными и продолжительными. 
Необходимо также отметить лечебный эф-

фект Жанин. Так, 45,5% женщин перед исполь-
зованием контрацептива отмечали дисменорею, 
симптомы которой к 6-му месяцу использования 
препарата сохранились лишь у 9,1% женщин. 
Аналогичные данные при изучении влияния 
препарата Жанин на симптомы дисменореи бы-
ли получены Moore и соавт. (1995). Zimmermann  
и соавт. (1999) продемонстрировали уменьше-
ние симптомов  дисменореи по мере увеличения 
сроков использования препарата Жанин. 
Интересными также явились данные о влия-

нии Жанин на проявления масталгии. Так, если 
18,2% женщин отмечали жалобы на болезнен-
ность и нагрубание молочных желез, возникаю-
щие циклически до его назначения, то через 6 
мес. эти жалобы предъявляли 3,1% женщин. 
Представляет интерес вопрос о том, существует 
ли связь между влиянием различных прогести-
нов на эндометрий и на ткань молочных желез. 
Нет сомнения в протективном действии прогес-
тинов на эндометрий, но нельзя утверждать, что 
такое же благоприятное действие они оказывают 
на молочные железы. В отличие от эндометрия 
митотическое деление клеток в ткани молочных 
желез достигает максимума в лютеиновую фазу 
цикла. Этот факт может неправильно интерпре-
тироваться как эффект прогестерона; такие же 
процессы происходят при использовании ком-
бинированных оральных контрацептивов уже в 
фолликулиновую фазу цикла, а синтез прогесте-
рона подавляется [14, 16]. Сравнительный ана-
лиз различных доз прогестинов показал, что 
диеногест обладает антипролиферативной ак-
тивностью в отношении ткани молочной желе-
зы. 
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У 36,4% женщин отмечены те или иные про-
явления гиперандрогении. В процессе контра-
цепции выявлен лечебный эффект данного пре-
парата.У 13,6% женщин отмечено, что волосы 
становились жирными не так быстро. Известно, 
что активность сальных желез связана с возрас-
том и пик ее приходится на пубертатный период. 
Приблизительно 50% женщин в течение какого-
либо периода жизни имели проблемы, связанные 
с повышенной продукцией сальных желез (себо-
рея), которая является причиной жирных волос и 
кожи. Прогестагены с частичной андрогенной 
активностью могут индуцировать или отягощать 
проявления себореи в зависимости от структуры 
и дозы прогестагенов, а также и эстрогенов, ко-
торые назначаются в то же время [9, 12]. Жанин 
в отличие от других прогестагенов не обладает 
андрогенным действием, а даже демонстрирует 
антиандрогенные эффекты, причиной которых 
являются: 
• быстрое и эффективное подавление синтеза
андрогенов и их предшественников яични-
ками и корой надпочечников [16];

• нормализация уровня ГСПГ  у женщин с
низким их уровнем до начала применения
препарата Жанин [9];

• снижение уровня тестостерона в сыворотке
крови [5, 9].
Необходимо отметить, что снижение уровня 

общего тестостерона на 20-40% и свободного 
тетостерона на 45-60% было выявлено при об-
следовании 27 женщин, получавших Жанин [16]. 
Кроме того, концентрация в сыворотке 5 альфа-
андростен-3альфа, 17 бета-диол-глюкоронида 
(маркер образования дегидротестостерона в ко-
же) снизилась на 48% во время применения пре-
парата [2, 4, 9]. 
В литературе имеются сведения о том, что 

ГСПГ связывают почти весь тестостерон сыво-
ротки крови, делая его биологически неактив-
ным. Следовательно, индуцированное андроге-
нами действие на метаболизм липидов и углево-
дов, массу тела и состояние кожи и волос во 
многом зависит от концентрации в сыворотке 
ГСПГ, которые связывают тестостерон. Исполь-
зование Жанин не изменило массы тела и не 
оказывало влияние на артериальное давление 
пациенток. 
Важным аспектом является изучение влия-

ния гормональных контрацептивов, в том числе 
и содержащих диеногест, на липидный спектр 
крови. Известно, что гестагены подавляют син-
тез триглицеридов в гепатоцитах и клетках тон-
кого кишечника. Повышая активность липопро-
теилипазы, прогестагены ускоряют расщепление 
липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) и 
снижают их содержание в плазме крови. Они 
способствуют повышению липопротеинов низ-
кой плотности (ЛПНП), а в больших дозах могут 
привести к повышению атерогенного индекса. 

Отношение ЛПНП и липопротеинов очень низ-
кой плотности (ЛПОНП) к ЛПВП получило на-
звание индекса атерогенности. Неблагоприятное 
влияние на липидный уровень, по данным 
Gerstmann и соавт. (1991), связано с увеличени-
ем риска кардиоваскулярных заболеваний, по-
этому положительное влияние на метаболизм 
липидов считается критерием качества совре-
менных оральных контрацептивов. Выражен-
ность влияния прогестагенов на концентрацию 
ЛПВП обусловлена степенью андрогенной ак-
тивности стероидов. Эстрогены обладают про-
тивоположным действием на метаболизм липи-
дов. Они повышают ЛПВН и снижают ЛПНП и 
ЛПОНП. 
Как уже было отмечено, приемлемость лю-

бых гормональных контрацептивов определяет-
ся по их влиянию на уровень основных и атеро-
генных фракций липидов крови. В исследовании 
Golbs и соавт. (1995) уровни триглицеридов, 
общего ХС, ХС ЛПВП, ХС ЛПНП и соотноше-
ние  ЛПНП, ЛПВП были определены у 63 жен-
щин, получавших препарат Жанин в течение 6 
циклов. Уровень общего холестерина был не-
значительно увеличен, что могло быть причиной 
увеличения концентрации ЛПВП. Соотношение 
ЛПНП и ЛПОНП к ЛПВП в период обследова-
ния было существенно снижено от 1,99 перед 
лечение до 1,75 после 6 циклов применения пре-
парата. В целом все показатели метаболизма ли-
пидов в период лечения оставались в пределах 
нормы. 
Ученые установили, что прогестагены вызы-

вают резистентность к инсулину за счет умень-
шения количества инсулиновых рецепторов или 
снижения их чувствительности к инсулину. Это 
приводит к уменьшению толерантности к глю-
козе и увеличению уровня инсулина в плазме, 
что создает ситуацию, подобную той, что на-
блюдается при сахарном диабете. Метаболизм 
углеводов был изучен у 29 женщин, получавших 
Жанин в течение более 3 мес [1, 3]. Не было об-
наружено клинически значимых изменений кон-
центрации инсулина или соотношения инсу-
линглюкоза. По данным Crook и соавт.  (1988), 
Godsland и соавт. (1990), Jandrain и соавт. (1990), 
жанин подобно другим низкодозированным ин-
гибиторам овуляции вызывает незначительно 
выраженную гиперинсулинемию и резистент-
ность к инсулину, которые в целом остаются в 
нормальных пределах без клинических проявле-
ний. Однако  женщины, предрасположенные к 
диабету, должны обследоваться при использова-
нии Жанин, чтобы предотвратить неблагоприят-
ное влияние на метаболизм глюкозы. 
Имеются данные, что комбинированные 

оральные контрацептивы могут вызывать изме-
нения в свертывающей системе крови. Известно, 
что эстрогены увеличивают некоторые факторы 
коагуляции и агрегацию тромбоцитов, одновре-
менно снижая ингибитор коагуляции - анти-
тромбин [1].  Эстроген также активизирует и 
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фибринолитическую систему - увеличивает кон-
центрацию плазминогена в крови и снижает 
уровень ингибиторов фибринолиза. Этот эффект 
дозозависим и наблюдается в основном при ис-
пользовании высокодозированных препаратов. 
Прогестагены практически не оказывают влия-
ния ни на факторы коагуляции, ни на активность 
фибринолитической системы. Таким образом 
изменения в свертывающей системе крови при 
использовании комбинированных оральных 
контрацептивов зависят от дозы эстрогена в 
препарате [9, 14]. Доза этинилэстрадиола в пре-
парате Жанин не вызывает нарушения баланса 
между коагуляцией и фибринолизом [3]. Влия-
ние препарата на гемостаз было изучено в двой-
ном слепом рандомизированном исследовании с 
контролем плацебо при исследовании 40 жен-
щин [9]. На 21-й день цикла проводилось срав-
нительное изучение 12 гемостатических пара-
метров (прокоагуляторных, антикоагуляторных 
и профибринолитических, антифибринолитиче-
ских, обмен фибрина) при использовании препа-
рата Жанин и плацебо. Уровень главного объек-
та исследования – протромбиновых фрагментов 
1+2 – был одинаковым в обеих группах. Актив-
ность фактора VШ и протеина С, фибринолити-
ческая активность (выражающаяся в более вы-
соком уровне плазминогена) и уровни фибрино-
литического компонента были несколько выше у 
женщин, принимающих Жанин, по сравнению с 
плацебо. Это свидетельствует о том, что Жанин 
обладает балансирующим влиянием на гемоста-
тическую систему, которое стимулирует и про-
коагуляторы (фактор VIII), и фибринолитиче-
скую активность (протеин С, плазминоген) [6, 9, 
13]. Результаты этого исследования согласуются 
с ранее проведенными изучениями других низ-
кодозированных оральных контрацептивов, со-
держащих новые генерации гестагенов [9]. 
Таким образом, результаты всех этих иссле-

дований указывают на то, что оральные контра-
цептивы индуцируют прокоагулянтные измене-
ния, которые балансируются сопутствующими 
изменениями антикоагулянтной и фибринолити-
ческой активности. Другое исследование (97 
женщин получали жанин) выявило нормальные 
показатели ингибитора антитромбина III после 6 
мес. приема препарата [12]. Изменения гемоста-
за, обнаруженные в этих исследованиях, не от-
личались от изменений во время использования 
других низкодозированных с преобладанием эс-
трогенов оральных контрацептивов [2, 7, 9, 16]. 
У здоровых женщин, принимавших Жанин, из-
менения в системе коагуляции оставались в 
нормальных пределах. Риск неблагоприятных 
кардиоваскулярных реакций был выше у жен-
щин, предрасположенных к ним, однако это ха-
рактерно и для других низкодозированных 
оральных контрацептивов. 
Таким образом, низкодозированный комби-

нированный контрацептив Жанин с гибридным 

гестагеном является высокоэффективным и при-
емлемым методом контрацепции у женщин ре-
продуктивного возраста. Особенно препарат по-
казан женщинам с повышенной секрецией саль-
ных желез, главным образом в юном возрасте, и 
впервые начинающим контрацепцию. Прогеста-
генный компонент препарата  Жанин дисногест 
не обладает андрогенным действием, а его анти-
андрогенная активность способствует благопри-
ятному действию на кожу и волосы при таких 
проблемах, как пятнистая, жирная, шелушащая-
ся кожа, черные угри, жирные волосы. 
Жанин содержит 0,03 мг этинилэстрадиола - 

дозу, которая обеспечивает хороший контроль 
менструального цикла почти у всех, исполь-
зующих этот препарат. Стабилизирующее дей-
ствие препарата на менструальные кровотечения 
одинаково важно и для молодых женщин, и для 
пациенток в периоде пременопаузы, у которых 
могут наблюдаться нерегулярные менструации. 
Кроме того, препарат оказывает лечебный эф-
фект при дисменорее, предменструальном син-
дроме, при проявлениях гиперандрогении, эн-
дометриозе, обладает хорошей толерантностью 
и не вызывает каких-либо отрицательных влия-
ний на параметры метаболизма, на артериальное 
давление и массу тела. После прекращения 
приема препарата быстро восстанавливается 
фертильность. 
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Использование 
вакцинации в лечении и 
профилактике 
бактериального вагиноза и 
рецидивирующего 
трихомоноза  

В практике инфекционных болезней 
достойное место занимают вакцинные 
препараты, позволяющие квалифициро-
ванно осуществлять иммунопрофилакти-
ку и иммунотерапию ряда заболеваний. 
Вакцинация СолкоТриховаком – современ-
ное эффективное средством иммунотера-
пии и иммунопрофилактики трихомоноза 
и БВ, позволяющее по-новому подойти к 
решению данной проблемы. Её проведение 
позволяет не только санировать пациен-
ток, но и избежать развития рецидивов 
заболевания, осложнений. 

В последние годы в Республике Беларусь 
отмечается рост воспалительных заболеваний 
мочеполовой системы у женщин. Наиболее 
распространёнными вагинальными инфекция-
ми по данным дерматовенерологической служ-
бы являются бактериальный вагиноз (БВ) и 
трихомоноз. 
Точных данных о распространённости этой 

патологии в РБ нет. Пациентки обращаются к 
различным специалистам (гинекологам, вене-
рологам, реже – урологам, врачам других спе-
циальностей). Отсутствует единая система их 
учёта специалистами разного профиля. Также 
нет единого системного подхода к оценке роли 
микробного фактора в развитии неспецифиче-
ских воспалительных заболеваний.  
По данным дерматовенерологической 

службы в нашей стране в 1998 г. заболевае-
мость БВ составила 32,8 случаев на 100 тысяч 
населения, в 1999 г. – 55,0, в 2000 г. – 124,0, в 
2001 г. – 186,2 и в 2002 г. – 255,3. БВ повышает 
вероятность развития на его фоне хронических 

воспалительных заболеваний органов малого 
таза (ВЗОМТ), последствия которых весьма 
разнообразны и серьёзны: повторяющиеся боли 
внизу живота, диспаурения (болезненные поло-
вые акты), внематочная беременность (риск 
увеличивается в 7-10 раз), бесплодие (имеет 
место у 10-13% пациенток, имевших единич-
ный эпизод ВЗОМТ; у 25-36% пациенток, 
имевших 2 эпизода ВЗОМТ, и у 50-76% паци-
енток, имевших 3 эпизода ВЗОМТ), выкидыши 
(риск выше в 5-8 раз) и, наконец, передача ин-
фекции новорожденным при родах [7]. 
Трихомоноз встречается реже, чем БВ. 
Однако по данным ВОЗ в трихомоноз явля-

ется наиболее часто регистрируемой в мире 
ИППП (не менее 200 миллионов впервые выяв-
ленных больных в год).  
По данным дерматовенерологической 

службы в 1998-2002 гг. в РБ наблюдался отно-
сительно высокий уровень заболеваемости три-
хомонозом с тенденцией к росту: 1998 г. – 
180,7 случаев на 100 тыс. населения, 1999 г. – 
215,6, 2000 г. – 208,5, 2001 г. – 212,5, 2002 г. – 
268,4. 
Как известно, в основе в основе развития 

воспалительного процесса лежит взаимодейст-
вие микроорганизмов и защитных сил макроор-
ганизма. Существенное значение имеют факто-
ры местной защиты влагалища. Нормальная 
микрофлора влагалища представлена характер-
ной группой микроорганизмов, которые коло-
низируют определённую область без развития 
заболевания, поскольку обусловливают неспе-
цифическую резистентность [1]. Микроорга-
низмы, колонизируюшие слизистую оболочку 
мочевых путей, влагалища, являются симбио-
тической аутофлорой организма. Её состав от-
носительно постоянен, несмотря на временное 


