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Современная парадигма патофизиологии, профилактики и  лечения сердечной недостаточности 
при сахарном диабете 2 типа

Кобалава Ж. Д.1,2, Медовщиков В. В.1, Ешниязов Н. Б.1, Хасанова Э. Р.1

Актуальной проблемой при сахарном диабете 2 типа (СД2) остается профи-
лактика и выбор терапевтических стратегий при сердечной недостаточности 
(СН). В настоящем обзоре изложена современная концепция формирования 
СН при СД2 начиная с его ранних этапов, а также рассмотрены группы саха-
роснижающих и  кардиологических препаратов для профилактики и  лечения 
СН в зависимости от ее фенотипов у пациентов с СД2.
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The modern paradigm of pathophysiology, prevention and treatment of heart failure in type 2 diabetes 
mellitus

Kobalava Zh. D.1,2, Medovchshikov V. V.1, Yeshniyazov N. B.1, Khasanova E. R.1

Prevention and choice of therapeutic strategies in patient,s with type 2 diabetes 
(T2D) and heart failure (HF) is an urgent problem. This review presents a modern 
concept for HF development from early stages of T2D. Glucose-lowering and 
cardiac medications for the prevention and treatment of HF depending on its 
phenotypes were considered.

Key words: diabetes, heart failure, subclinical myocardial dysfunction, diabetic 
cardiomyopathy, diabetic nephropathy, preserved ejection fraction, pathophysiology, 
SGLT2 inhibitors.

Conflicts of Interest: nothing to declare.

1Peoples’ Friendship University of Russia (RUDN University), Moscow; 2Vinogradov 
City Hospital Moscow, Moscow, Russia.

Kobalava Zh. D. ORCID: 0000-0003-1126-4282, eLibrary SPIN: 9828-5409, 
Medovchshikov V. V. ORCID: 0000-0001-5996-8305, eLibrary SPIN: 6328-4279, 
Yeshniyazov N. B. ORCID: 0000-0002-5389-754X, eLibrary SPIN: 3153-2533, 
Khasanova E. R. ORCID: 0000-0001-8388-2413.

Received: 13.10.2019 Revision Received: 08.11.2019 Accepted: 15.11.2019

For citation: Kobalava Zh. D., Medovchshikov V. V., Yeshniyazov N. B., Khasa-
nova E. R. The modern paradigm of pathophysiology, prevention and treatment of 
heart failure in type 2 diabetes mellitus. Russian Journal of Cardiology. 
2019;24(11):98–111. (In Russ.)
doi:10.15829/1560-4071-2019-11-98-111

Сердечно‑сосудистые осложнения (ССО) оста‑
ются лидирующими причинами заболеваемости 
и  смертности среди пациентов с  сахарным диабе‑
том 2 типа (СД2) [1, 2]. В настоящее время частота 

и  смертность от  “классических” осложнений диа‑
бета снижаются. В США с 1990 по 2010гг среди па‑ 
циентов с  СД2 частота острого инфаркта миокарда 
(ИМ) снизилась на  67,8%, а  инсульта на  52,7% [3]. 
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В  России по  данным Федерального регистра СД 
также отмечается отсутствие роста смертности 
от  ИМ и  инсульта [4]. Указанная тенденция стала 
возможной вследствие совершенствования медика‑
ментозной терапии и  интервенционных вмеша‑
тельств [5]. Однако сохраняющаяся высокая частота 
заболеваемости и  смертности от  ССО среди паци‑
ентов с  СД2 обусловлена вкладом других причин. 
Так, в  ряде исследований показано увеличение 
частоты сердечной недостаточности (СН) при СД2 
и  ухудшение прогноза со  средней выживаемостью 
около 4 лет с момента постановки диагноза СН [6] 
(табл. 1).

СД2 как фактор риска СН
СД2 — независимый фактор риска развития СН, 

а  уровень глюкозы плазмы натощак и  повышение 
гликированного гемоглобина (HbA

1c
) значимо свя‑

заны с увеличением риска развития СН [7]. К. Лунд‑
бек первым сообщил о развитии специфической кар‑
диомиопатии (КМП) у  пациентов с  СД2, обозначив 
взаимосвязь СД2 и  сердечно‑сосудистых заболева‑
ний (ССЗ) [8]. Далее во  Фрамингемском исследова‑
нии сердца было показано, что диабет значимо уве‑
личивает риск развития СН вне зависимости от ише‑
мической болезни сердца (ИБС) и  артериальной 
гипертонии (АГ) [9]. В  исследовании UKPDS полу‑
чены данные о  16% увеличении риска развития СН 
при увеличении HbA

1с
 на 1% [10]. Риск развития СН 

в  4‑5 раз выше у  пациентов с  СД2 по  сравнению 
с пациентами без него [6]. Имеются данные о повы‑
шенном риске развития СН у пациентов с диабетом 
молодого возраста и женщин [11, 12].

В когортном исследовании, включившим более 1,9 
млн человек, среди которых СД2 без ССЗ был у 34198 
человек, а  у  51690 пациентов он развился за  период 
наблюдения с  медианой 5,5 лет, СН и  заболевания 
периферических артерий (ЗПА) стали первыми про‑
явлениями ССЗ, связанными с  СД2. СН развилась 
у  14,1% (n=866), а  на  первом месте оказались ЗПА 
с  частотой 16,2% (n=992). В  среднем СН с  момента 
включения в исследование развивалась через 3,1 год, 
а  средний возраст больных составил 76,9 лет. Для 
сравнения, в группе пациентов без СД2 (n=1887062) 
при частоте СН 12,2% они составили 3,6 и  79,8 лет, 
соответственно. Важно отметить, что отношение 
рисков (HR) развития СН у  пациентов с  СД2 было 
выше в  два раза по  сравнению с  лицами без него 
(табл. 2) [13].

Таблица 1
Ключевые положения

• СН одно из самых частых сердечно-сосудистых осложнений СД2
• СД2 увеличивает риск развития СН в 4-5 раз
• СН значительно ухудшает прогноз пациентов с СД2
• СН — независимый фактор риска развития новых случаев СД2
•  При СД2 развивается раннее субклиническое повреждение 

и дисфункция миокарда
•  Увеличивается количество пациентов с СН-сФВ и СД2
•  Нарушение функции почек и жесткость артерий — главные звенья 

патофизиологии СН-сФВ
•  Интенсивный контроль гликемии не влияет на события,  

связанные с СН
•  Терапия СН-нФВ, основанная на доказательствах, также эффективна 

у пациентов с СД2, как и у пациентов без СД2
• Отсутствуют доказанные методы лечения СН-сФВ
•  Ингибиторы НГЛТ2 продемонстрировали снижение частоты 

госпитализаций и новых случаев СН
•  В исследовании DECLARE-TIMI 58 были доказаны способности 

дапаглифлозина в первичной профилактике СН

Сокращения: НГЛТ2 — натрий-глюкозный ко-транспортер 2-го типа, СН-нФВ — 
СН с низкой фракцией выброса, СН-сФВ — СН с сохраненной фракцией выбро-
са левого желудочка.

Таблица 2
Риски развития ССО у пациентов с СД2 по сравнению с пациентами без него*

Сердечно-сосудистое осложнение Отношение рисков (95% доверительный интервал) p
ЗПА 2,70 (2,12-3,44) <0,0001
СН 2,02 (1,55-2,63) <0,0001
Внезапная коронарная смерть 1,93 (1,31-2,84) 0,00098
Стабильная стенокардия 1,62 (1,17-2,23) 0,0030
Нефатальный ИМ 1,48 (1,14-1,91) 0,0031
Ишемический инсульт 1,42 (1,00-2,01) 0,051
Неуточненная ИБС 1,33 (1,03-1,73) 0,031
Нестабильная стенокардия 1,30 (0,86-1,95) 0,21
Транзиторная ишемическая атака 1,24 (0,91-1,69) 0,18
Неуточненный инсульт 1,24 (0,99-1,56) 0,059
Аритмия или внезапная сердечная смерть 1,10 (0,58-2,06) 0,78
Внутричерепное кровоизлияние 1,10 (0,53-2,27) 0,80
Аневризма абдоминального отдела аорты 0,33 (0,15-0,72) 0,0056
Другие причины смерти 1,46 (1,29-1,64) <0,0001

Примечание: * — после поправок на пол, возраст, факторы риска (индекс массы тела, общий холестерин, липопротеины высокой плотности, систолическое АД 
и курение), прием статинов и антигипертензивных препаратов.
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В исследовании Rawshani A, et al. показано, что 
даже при контроле клинических факторов риска 
у  пациентов с  СД2 риск госпитализаций вследствие 
СН значимо выше, чем ИМ и инсульта. В исследова‑
ние было включено 271174 пациента с СД2 и 1355870 
пациентов без него, сопоставимых по полу, возрасту 
и месту проживания в Швеции. Медиана наблюдения 
составила 5,7 лет. Показано, что пациенты моложе 55 
лет при наличии 5 факторов риска имеют более высо‑
кий риск госпитализаций вследствие СН по сравне‑
нию с  другими ССО, чем контрольная группа (HR 
11,35, 95% доверительный интервал (ДИ) 7,16‑19,01). 
HR госпитализаций из‑за СН, ИМ и инсульта в зави‑
симости от  контроля факторов риска по  сравнению 
с контролем представлены в таблице 3 [14].

Таким образом, СН у  пациентов СД2 является 
не только частым, но одним из ранних и первых про‑
явлений ССО. Тем не менее, в исследованиях по сер‑
дечно‑сосудистой (СС) безопасности сахаросни‑
жающих препаратов СН не включалась в число пер‑
вичных конечных точек. Данные о  СН доступны 
по  итогам “пост‑хок” анализов или в  числе вторич‑

ных точек. Подтверждением актуальности СН служит 
тот факт, что частота госпитализаций вследствие СН 
в  клинических исследованиях сахароснижающих 
препаратов высока и  почти равна ИМ и  инсультам 
(рис. 1).

Переломным моментом послужило включение 
СН в качестве первичной конечной точки эффектив‑
ности в  завершившимся недавно исследовании 
DECLARE‑TIMI 58 с дапаглифлозином [15].

Особенности повреждения миокарда при СД2
При наличии предиабета и  диабета развивается 

раннее субклиническое повреждение миокарда. 
В ряде исследований показано, что при СД2 разви‑
вается бессимптомная систолическая дисфункция 
левого желудочка (ЛЖ) без предшествующих АГ 
и  ИБС [16]. В  популяционном исследовании From 
AM, et al. было установлено, что частота бессим‑
птомной диастолической дисфункции среди 1760 
пациентов СД2 была 23% (n=411). В  многофактор‑
ном анализе с  поправкой на  возраст, пол, индекс 
массы тела, АГ, ИБС и эхокардиографические пара‑

Таблица 3
Отношение рисков для ОИМ, инсульта и СН среди пациентов с СД2 по сравнению с контрольной группой

Контроль Нет ФР 1 ФР 2 ФР 3 ФР 4 ФР 5 ФР
ОИМ - 0,84 (0,75-0,93) 1,11 (1,05-1,18) 1,53 (1,48-1,58) 2,21 (2,14-2,28) 3,29 (3,09-3,50) 5,28 (4,48-6,21)
Инсульт - 0,95 (0,84-1,07) 1,16 (1,11-1,22) 1,40 (1,36-1,44) 1,87 (1,80-1,93) 2,49 (2,26-2,73) 3,58 (2,70-4,76)
СН - 1,45 (1,34-1,57) 1,51 (1,44-1,58) 1,69 (1,65-1,74) 2,19 (2,12-2,26) 3,28 (3,06-3,52) 5,64 (4,68-6,80)

Примечание: данные представлены в виде HR (95% ДИ).
Сокращения: ОИМ — острый инфаркт миокарда, СД2 — сахарный диабет 2 типа, СН — сердечная недостаточность, ФР — факторы риска: HbA1с, артериальная 
гипертония, курение, атерогенные липопротеины и альбуминурия.
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метры, диастолическая дисфункция была незави‑
симо связана с  развитием СН (HR 1,61, 95% ДИ 
1,17‑2,20; р=0,003) [17].

В исследовании SHORTWAVE выявлено увеличе‑
ние частоты бессимптомной дисфункции ЛЖ у паци‑
ентов с  СД2 без явных ССЗ. При обследовании 386 
пациентов с  СД2 бессимптомная систолическая 
и/или диастолическая дисфункция ЛЖ были обнару‑
жены у  68% пациентов, в  том числе изолированная 
систолическая дисфункция у  27%, изолированная 
диастолическая дисфункция у 16%, а комбинирован‑
ная дисфункция у  25%. При сравнении параметров 
функции ЛЖ у пациентов с СД2 с наличием и отсут‑
ствием АГ, распространенность эхокардиографиче‑
ских нарушений была одинаковой в  обеих группах 
(39% vs 42%). Частота любого вида дисфункции ЛЖ 
составила 69% и  60% в  группах пациентов с  СД2 
с  наличием и  отсутствием АГ, соответственно [18]. 
Различия в  указанных случаях были статистически 

не значимы. Таким образом, СД2 независимо от АГ 
приводит к дисфункции ЛЖ, как систолической, так 
и диастолической.

Установлены ассоциации маркеров миокардиаль‑
ного стресса и  воспаления с  ранним повреждением 
миокарда при СД2 и  дебютом СН. В  исследовании 
ARIC среди пациентов с диабетом без ССЗ (n=9331) 
исходное наличие СД2 было ассоциировано с  более 
высокими уровнями высокочувствительного тропо‑
нина‑Т (вч‑ТТ) (9‑13 нг/л) у 15,7% пациентов по срав‑
нению с  6,2% среди лиц без диабета, что свидетель‑
ствует о  развитии раннего субклинического повре‑
ждения миокарда. В  течение периода наблюдения 
у  пациентов с  диабетом и  предиабетом, у  которых 
не  развились ССЗ, концентрации вч‑ТТ ≥14 нг/л 
встречалась чаще по сравнению с лицами без диабета 
(рис. 2) [19].

Предиабет и СД2 после коррекции на СС факторы 
риска были значимо связаны с увеличением субкли‑
нического повреждения миокарда. Кроме того, 
у  пациентов с  повышенным уровнем вч‑ТТ и  СД2 
достоверно увеличивались риски развития СН (HR 
6,37, 95% ДИ 4,27‑9,51) по сравнению с пациентами 
без СД2 и нормальным уровнем вч‑ТТ [19].

В образцах крови, полученных у  3098 больных 
СД2 из  когорты исследования ADVANCE, были 
изучены маркеры миокардиального стресса, повре‑
ждения и  воспаления для прогнозирования частоты 
и прогрессирования СН (табл. 4) [20].

Риск СН значительно возрастал при увеличении 
всех биомаркеров после поправки на  возраст, пол, 
меры по  снижению артериального давления (АД) 
и контролю глюкозы, а также клинические факторы 
риска (p<0,01). HR (95% ДИ) на  увеличение одного 
стандартного отклонения для NT‑proBNP, вч‑ТT, 
ИЛ6 и вч‑СРБ составили 3,06 (2,37‑3,96), 1,50 (1,27‑
1,77), 1,48 (1,27‑1,72) и  1,32 (1,12‑1,55), соответ‑
ственно. Следовательно, исходно, еще до диагности‑ 
ки СН, у  пациентов с  СД2 наблюдались высокие 
уровни маркеров миокардиального стресса, повре‑
ждения и воспаления, которые были ассоциированы 
с развитием СН [20].

Таким образом, при СД2 развиваются субклини‑
ческие повреждение и  дисфункция ЛЖ, не  связан‑
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Рис. 2. Частота повышения вч-ТТ ≥14 нг/л среди пациентов без ССЗ в зависи-
мости от степени нарушений углеводного обмена.

Рис. 3. Потенциальные механизмы, приводящие к повреждению миокарда 
при СД2.

Таблица 4
Уровни маркеров,  

определенных в исследовании ADVANCE

СН+ СН- р
NT-proBNP, пг/мл 353,0 (131,0; 819,0) 75,0 (31,0; 172,0) <0,05 
вч-ТT, нг/л 12,0 (6,0; 20,0) 5,0 (1,5; 10,0) <0,05 
ИЛ6, пг/мл 3,05 (2,13; 4,49) 2,19 (1,57; 3,21) <0,05 
вч-СРБ, мг/л 2,35 (1,19; 5,89) 1,75 (0,84; 3,91) <0,05 

Сокращения: вч-ТT  — высокочувствительный тропонин-Т, ИЛ6  — интерлей-
кин-6, вч-СРБ –высокочувствительный С-реактивный белок.
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ные с  атеросклеротическим процессом, но  ассоци‑
ированные с  возникновением СН. Потенциальные 
механизмы, приводящие к  повреждению миокарда 
при СД2 вследствие гипергликемии, инсулинорези‑
стентности и  гиперинсулинемии представлены 
на рисунке 3 [7, 11].

Поражение миокарда, развивающееся при прямом 
влиянии связанных с СД2 метаболических процессов 
на функцию миокарда, обозначается термином диабе‑
тическая КМП. Диабетическая КМП определяется 
как состояние, возникающее при СД2 независимо 
от  АГ, атеросклеротического поражения коронарных 
артерий и других заболеваний сердца [21].

Учитывая повреждение миокарда, развивающееся 
при СД2, были предприняты попытки повлиять 
на  течение СН сахароснижающими препаратами, 
имеющими инсулин‑зависимый механизм действия. 
В исследованиях FIGHT (пациенты с и без СД2 и СН 
с  низкой фракцией выброса (СН‑нФВ) и  LIVE (па‑ 
циенты с и без СД2 и ФВ ≤45%) применение лираглу‑
тида по  сравнению с  плацебо не  влияло на  смерт‑
ность, повторные госпитализации вследствие СН, 
а  также на  сократительную способность миокарда 
[22, 23]. В  исследовании VIVIDD (пациенты с  СД2 
и  СН‑нФВ) вилдаглиптин по  сравнению с  плацебо 
не  оказал влияния на  ФВ, толщину стенок и  массу 
миокарда [24]. Таким образом, попытка лечения СН 
с позиций “классического” представления о ее пато‑
генезе при СД2 не  достигла успеха. В  свою очередь 
в исследованиях с препаратами из группы ингибито‑
ров натрий‑глюкозного ко‑траспортера 2‑го типа 
(НГЛТ2) впервые были получены положительные 
результаты влияния на  СН, что послужило одной 
из причин дополнения и пересмотра патофизиологии 
СН при СД2.

Стадии и фенотипы СН при СД2
В настоящее время существует несколько класси‑

фикаций СН — классификации по стадиям, эхокар‑
диографическим фенотипам и  функциональным 
классам. Важно, что субклиническая дисфункция 
ЛЖ отражена в отечественных и зарубежных класси‑
фикациях СН. Согласно российской классификации 
хронической СН, I стадия является начальным пора‑
жением сердца и  характеризуется бессимптомной 
систолической и/или диастолической дисфункцией 
ЛЖ [25]. В американской классификации СН, вклю‑
чающей 4 стадии, пациенты с СД2, исходно имеющие 
высокий риск развития СН, как минимум относятся 
к  стадиям А  (нет структурных изменений сердца 
и симптомов СН) или В (есть структурные изменения 
сердца, но симптомов СН нет) [26]. Все это подтвер‑
ждает данные о развитии субклинического поврежде‑
ния миокарда при СД2 и свидетельствует о необходи‑
мости первичной профилактики СН. Кроме того, 
современные возможности эхокардиографии, к при‑

меру, оценка скорости продольной деформации 
и  диссинхронии ЛЖ с  помощью спекл‑трекинга 
(speckle tracking), могут обнаруживать еще более ран‑
ние изменения в  систолической функции ЛЖ, еще 
до  появления явных структурных изменений, обна‑
руживаемых при стандартном эхокардиографическом 
обследовании [27, 28].

В настоящее время, как в  общей популяции, так 
и среди пациентов с СД2, выделяется три эхокардио‑
графических фенотипа СН — СН‑нФВ, СН с проме‑
жуточной фракцией выброса и  СН с  сохраненной 
фракцией выброса (СН‑сФВ) [29, 30]. Учитывая раз‑
личные патофизиологические механизмы, приводя‑
щие к их развитию, а также результаты исследований 
лекарственных препаратов, указанные фенотипы СН 
представляют собой состояния, имеющие различную 
патофизиологическую природу [31].

Главной общепризнанной причиной возникнове‑
ния СН‑нФВ является ИБС и  перенесенный ИМ 
и  как следствие гибель кардиомиоцитов и  замести‑
тельный фиброз [29]. В патофизиологии СН при СД2 
важное место занимает нейрогуморальная актива‑
ция. Гиперактивация ренин‑ангиотензин‑альдосте‑
роновой системы (РААС) способствует развитию ате‑
росклероза, апоптоза кардиомиоцитов, фиброза 
миокарда и сосудистого воспаления [7, 32].

В последнее время в связи с улучшением диагно‑
стики и  увеличения частоты факторов риска СН‑
сФВ, таких как диабет, ожирение и АГ, все большее 
количество госпитализаций приходится на  долю 
пациентов с СН‑сФВ [33, 34]. Все это в зависимости 
от  конкретных причин подчеркивает актуальность 
понимания патофизиологии и  лечения сопутствую‑
щих заболеваний, характерных для СН‑сФВ.

В свою очередь результаты фундаментальных 
и клинических исследований показали, что развитие 
СН‑сФВ при СД2 обусловлено не  только увеличе‑
нием внутрисосудистого объема жидкости [35]. Была 
сформулирована новая концепция патофизиологии 
СН‑сФВ, связанная с  нарушением функции почек 
[36, 37]. Она заключается в том, что СН‑сФВ не изо‑
лированное нарушение диастолической функции, 
а системное заболевание, характеризующееся помимо 
нее хроническим системным воспалением, дисфунк‑
цией эндотелия сосудов и  нарушением водно‑соле‑
вого обмена [38, 39]. СД2, приводящий к диабетиче‑
ской нефропатии и независимому от других процес‑
сов запуску вышеуказанных механизмов, может спо‑ 
собствовать раннему возникновению и прогрессиро‑
ванию дисфункции миокарда и развитию СН. Также 
показано, что диабетическая нефропатия характери‑
зуется увеличением задержки натрия [30].

Мнение экспертов и  данные реальной клиниче‑
ской практики подтверждают, что СД2 приводит 
к развитию СН через механизмы как опосредованные 
атеросклерозом, так и независящие от него. Все это 
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имеет принципиальное значение для выбора лечеб‑
ной тактики СН при СД2.

Развитие СД2 у пациентов с СН
Установлено, что у  пациентов с  СН с  высокой 

частотой обнаруживаются как нарушение метабо‑
лизма глюкозы, так и  инсулинорезистентность [7], 
которая присутствует у 60% пациентов с ранее уста‑
новленной СН [11]. Кроме того, у пациентов без диа‑
бета инсулинорезистентность прогрессирует с увели‑
чением тяжести СН [40]. Частота СД2 в госпитальных 
и  амбулаторных регистрах СН варьирует от  42% 
до 24% (табл. 5).

По данным Датского общенационального реги‑
стра пациентов, перенесших первый ИМ, риск раз‑
вития СД2 у пациентов с СН, по сравнению с груп‑
пой без СН, был выше в 1,34‑3,02 раза. В группе па‑ 
циентов, принимавших ингибиторы РААС (иРААС) 
и  с  легкой степенью тяжести СН частота СД2 была 
ниже, чем при отсутствии лечения иРААС и тяжелой 
СН [45].

В исследовании Guglin M, et al. среди 3748 пациен‑
тов без анамнеза диабета было показано, что СН явля‑
ется фактором риска СД2. При исходно нормальном 
уровне глюкозы натощак СН значительно увеличивала 
шансы развития нарушений углеводного обмена 
(отношение шансов (ОШ) 2,18, 95% ДИ 1,03‑4,6; 
р=0,043) или дебюта СД2 (ОШ 4,78, 95% ДИ 1,84‑12,4; 
р<0,001). После поправки на  возраст, пол и  другие 
ССЗ, СН значимо увеличивала риск развития СД2 

(ОШ 2,43, 95% ДИ 1,38‑4,29; р=0,002) [46]. Таким 
образом, СН независимо от других факторов увеличи‑
вает частоту возникновения новых случаев СД2.

Вместе с тем остаются неясными патофизиологи‑
ческие механизмы взаимосвязи СН и  СД2. Предпо‑
лагается, что наблюдаемая при СН нейрогормональ‑
ная активация, в частности, повышение уровня кор‑
тизола и  катехоламинов, увеличивает уровень глю‑ 
козы в крови [47]. Активация симпатической системы 
стимулирует глюконеогенез и гликогенолиз, увеличи‑
вая синтез глюкозы в печени [46].

Другими потенциальными механизмами, связы‑
вающими СН и СД2, являются хроническое воспале‑
ние поперечно‑полосатых мышц и  жировой ткани, 
активация ряда факторов, включая фактор некроза 
опухоли альфа и  интерлейкинов, характерные для 
обоих состояний. Изменение передачи сигнала инсу‑
лина в  скелетных мышцах, печени, жировой ткани 
и миокарде приводит к различным системным мета‑
болическим нарушениям и  могут приводить как 
к  развитию СД2, так и  потенцировать повреждение 
миокарда при СН [48‑50].

Влияние сахароснижающей терапии  
на риск развития и течение СН

Контроль гликемии при СН
В настоящее время отсутствуют данные о положи‑

тельном влиянии строгого контроля гликемии на СС 
события у больных СД2 и СН [51]. С целью сравнения 
интенсивной и стандартной сахароснижающей тера‑

Таблица 5
Частота СД2 в регистрах СН

Название регистра Количество пациентов, n Частота СД2, % (n) Ссылки
OPTIMIZE-HF 48612 42% (20162) [41]
ESC Heart Failure Long-Term Registry 9428 36,5% (3440) [42]
COMMIT-HF 1397 42,6% (595) [43]
ОРАКУЛ-РФ 2498 24% [44]

Таблица 6
Оценка влияния интенсивного и стандартного контроля гликемии на СН  

в рандомизированных клинических исследованиях

Исследование Количество 
пациентов, n

Доля пациентов 
с СН, %

Оценка СН Результаты Ссылки

ACCORD 10251 4,9/4,8* Комбинированная первичная точка  
(смертность вследствие СН)

Нет различий 
(6,9% и 7,2%, p=0,16)

[52]

Компонент вторичной точки  
(фатальная и нефатальная СН)

Нет различий 
(3,0% и 2,4%, p=0,17) 

VADT 1791 Н/Д Комбинированная первичная точка  
(впервые диагностированная и ухудшение СН)

Нет различий 
HR 0,91, 95% ДИ 0,67-1,25, p=0,57

[53]

ADVANCE 11140 Н/Д Компонент вторичной точки (смерть, госпитализация 
из-за СН или ухудшение функционального класса NYHA)

Нет различий 
(3,9% и 4,1%)

[54, 55]

Примечание: * — интенсивная терапия/стандартная терапия.
Сокращения: Н/Д — нет данных, NYHA — Нью-Йоркская Ассоциация сердца.
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пии и  их влияния на  СС исходы были проведены 
рандомизированные исследования, результаты кото‑
рых продемонстрировали отсутствие различий влия‑
ния на СН двух схем лечения (табл. 6).

В метаанализе, включившем 27 тыс. пациентов 
из  исследований UKPDS‑33, UKPDS‑34, ACCORD, 
ADVANCE и  VADT, было продемонстрировано от‑ 
 сутствие эффекта интенсивного контроля гликемии 
на частоту хронической СН [56]. В  другом крупном 
метаанализе, в  котором было проанализировано 
37229 пациентов из 8 рандомизированных исследова‑
ний, показано, что интенсивный контроль гликемии 
не снижал частоту возникновения СН [57].

Таким образом, имеющиеся в  настоящее время 
данные не  позволяют рекомендовать применение 
интенсивного контроля гликемии вследствие отсут‑
ствия очевидных преимуществ в  группе пациентов 
с СН.

Влияние сахароснижающих препаратов на риск и про-
грессирование СН

Ключевым моментом в  пересмотре безопасности 
терапии СД2 стали требования по  оценке СС без‑
опасности сахароснижающих препаратов, после 
принятия которых было проведено 13 исследований 
[58]. В  целом эффективность и  безопасность саха‑
роснижающих препаратов подробно освещена 
во многочисленных обзорах и консенсусах экспертов 

[21, 59‑61]. Опубликованные исследования по оценке 
СС безопасности новых сахароснижающих препа‑
ратов продемонстрировали различные эффекты 
на СН (табл. 7). Только в исследованиях с ингибито‑
рами НГЛТ2 (иНГЛТ2), были получены положитель‑
ные результаты влияния на  СН в  виде снижения 
госпитализаций, подтвержденные метаанализом 
исследований EMPA‑REG OUTCOME, CANVAS 
и  DECLARE‑TIMI 58 (n=34322, HR 0,69, 95% ДИ 
0,61‑0,79; p<0,0001) [62].

В исследовании DECLARE‑TIMI 58, в  которое 
было включено только 40,6% пациентов с  установ‑
ленными ССЗ, получены убедительные данные 
об использовании дапаглифлозина в первичной про‑
филактике СН [15]. Назначение дапаглифлозина 
приводило к  снижению частоты госпитализаций 
по поводу СН в гетерогенных подгруппах пациентов, 
независимо от  наличия атеросклеротических ССЗ 
или СН.

Вместе с  тем, остается неясным, одинаковы  ли 
преимущества иНГЛТ2 при СН‑сФВ и  СН‑нФВ. 
В настоящее время доступна одна публикация, посвя‑
щенная субанализу DECLARE‑TIMI 58 в  подгруппе 
пациентов с СН. Следует отметить, что фенотипиро‑
вание СН по ФВ было проведено не по общеприня‑
тым параметрам. СН‑нФВ была определена при ФВ 
<45% (3,9%, n=671), а  оставшиеся пациенты с  СН 

Таблица 7
Оценка СН в исследованиях по СС безопасности сахароснижающих препаратов

Исследование
(Препарат)

Количество пациентов, n Частота СН, % Оценка СН Влияние на СН** Ссылки

Ингибиторы дипептидилпептидазы-4
EXAMINE
(Алоглиптин)

5380 28,0/27,8* Не входила в число первичных 
и вторичных точек
Пост-хок анализ

Нейтральное
3,9% vs 3,3% (p=0,220)

[63, 64]

SAVOR-TIMI 53
(Саксаглиптин)

16492 12,8 Комбинированная вторичная точка Отрицательное
3,5% vs 2,8% (p=0,007)

[65]

TECOS
(Ситаглиптин)

14671 18 Компонент вторичной точки Нейтральное
3,1% vs 3,1% (p=0,98)

[66]

Агонисты рецепторов глюкагоноподобного пептида-1
ELIXA
(Ликсисенатид)

6068 22,5/22,3* Отдельный компонент и в составе 
комбинированной вторичной точки

Нейтральное
4,0% vs 4,2% (p=0,75)

[67]

LEADER
(Лираглутид)

9340 14,0 Компонент вторичной точки Нейтральное
4,7% vs 5,3% (p=0,14)

[68]

SUSTAIN-6
(Семаглутид)

3297 23,6 Отдельный компонент и в составе 
комбинированной вторичной точки

Нейтральное
3,6% vs 3,3% (p=0,57)

[69]

EXSCEL
(Эксенатид)

14752 16,2 Компонент вторичной точки Нейтральное
3,0% vs 3,1% (p=0,75)

[70]

Ингибиторы натрий-глюкозного ко-транспортера 2 типа
EMPA-REG OUTCOME
(Эмпаглифлозин)

7020 10 Компонент вторичной точки Положительное
2,7% vs 4,1% (p=0,002)

[71]

CANVAS
(Канаглифлозин)

10142 14,4 Компонент вторичной точки Положительное
5,5% vs 8,7% (p=0,002)

[72]

DECLARE-TIMI 58
(Дапаглифлозин)

17160 9,9/10,2* Компонент первичной точки Положительное
2,5% vs 3,3%

[15]

Примечание: * — препарат/плацебо, ** — частота госпитализаций.
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были включены в группу, которая была названа “СН 
без нФВ” (7,7%, n=1316). Дапаглифлозин лучше сни‑
жал риск СС смерти или госпитализации по  поводу 
СН у  пациентов с  СН‑нФВ в  сравнении с  пациен‑
тами с СН без нФВ (HR 0,62, 95% ДИ 0,45‑0,86 и HR 
0,88, 95% ДИ 0,76‑1,02, соответственно; p=0,046). 
Эффект дапаглифлозина не  различался среди паци‑
ентов без СН‑нФВ и без СН (HR, 0,88, 95% ДИ 0,66‑
1,17 и  HR 0,88, 95% ДИ 0,74‑1,03, соответственно). 
Важно, что преимущества дапаглифлозина реализо‑
вывались только в  случае применения терапии СН‑
нФВ, включающей иРААС и диуретики. Авторы под‑
черкивают, что полученные данные необходимо 
интерпретировать с осторожностью в группе СН без 
нФВ, вследствие небольшой выборки пациентов 
с СН и хронической болезнью почек [35].

ИНГЛТ2 являются единственным классом препа‑
ратов с  независимым от  инсулина механизмом дей‑
ствия, препятствуя реабсорбции глюкозы в  прокси‑
мальных канальцах почек [73]. НГЛТ2 также участ‑
вует в  реабсорбции натрия в  проксимальных 
канальцах почек, активность которого увеличивается 
при хронической гипергликемии. Таким образом, 
ингибирование НГЛТ2 приводит к  уменьшению 
реабсорбции натрия и,  как следствие, натрийурезу, 
уменьшению объема циркулирующей крови (ОЦК) 
и АД [73, 74].

Также иНГЛТ2 напрямую ингибируют изоформы 
Na+/H+‑обменника в  миокарде (NHE1) и  почках 
(NHE3). Ингибирование эмпаглифлозином NHE1 
приводит к  уменьшению уровней натрия и  кальция 
в цитоплазме при одновременном увеличении уровня 
кальция в митохондриях миокарда [75].

При СН в проксимальных трубочках нефрона уве‑
личивается экспрессия NHE3, вызывая увеличение 
реабсорбции натрия, поэтому торможение иНГЛТ2 
экспрессии NHE3 способствует натрийурезу. Следо‑
вательно, ингибирующее действие иНГЛТ2 на NHE3 
может служить дополнительным механизмом, обес‑
печивающим натрийурез [75].

Учитывая вышесказанное, ингибирование NHE1 
и  NHE3 может быть одним из  важных кардиоре‑
нальных механизмов, посредством которых иНГЛТ2 
предотвращают развитие и  уменьшают проявления 
СН [75].

Предполагается, что при СН натрийурез и связан‑
ное с  этим уменьшение ОЦК уменьшают предна‑
грузку на миокард. Вследствие снижения АД и жест‑
кости артерий снижается постнагрузка, приводя к улуч‑
шению субэндокардиального кровотока. Инги би ‑ 
рование НГЛТ2 и  натрийурез приводят в  конечном 
итоге к уменьшению внутрипочечного давления, аль‑
буминурии и  увеличению скорости клубочковой 
фильтрации. При этом данные эффекты сохраняются 
и  при нарушенной функции почек [76]. Исходя 
из  этого, натрийурез признается основным факто‑

ром, обусловливающим кардио‑ и  нефропротектив‑
ные эффекты иНГЛТ2 [74, 77].

Считается также, что почка является центром сим‑
патической гиперактивации при СД2 и СН. Блокада 
или ингибирование НГЛТ2 может привести к сниже‑
нию активности симпатической части вегетативной 
нервной системы [78], гиперактивность которой при‑
знана одним из  центральных звеньев в  патогенезе 
СН, в частности СН‑нФВ.

На сегодняшний день, учитывая доступные дан‑
ные по  СС безопасности и  влиянии на  СН саха‑
роснижающих препаратов, российскими и  между‑
народными рекомендациями предложены новые 
 подходы к лечению диабета у пациентов с СН. Саха‑ 
роснижающая терапия у  пациентов с  СД2 должна 
быть персонифицирована и  учитывать сопутствую‑
щие заболевания. Метформин остается предпочти‑
тельным препаратом для стартовой терапии вне зави‑
симости от  сопутствующих заболеваний, иНГЛТ2 
рекомендованы как приоритетные препараты для 
пациентов с СД2 и СН [51, 79].

Профилактика СН у пациентов с СД2
Специфической терапии, направленной на  про‑

филактику развития СН у пациентов с СД2, в насто‑
ящее время нет. Пациентам на  стадиях А  и  В  аме‑
риканской классификации СН должны быть реко‑
мендованы контроль гликемии, достижение целевых 
уровней АД, снижение веса, назначение ингибиторов 
ангиотензинпревращающего фермента (иАПФ) или 
блокаторов рецепторов ангиотензиногена‑II (БРА) 
и статинов [26].

Накоплены доказательства положительного эф‑ 
фекта иАПФ/БРА в  предупреждении развития СН 
и  улучшения ее функционального статуса у  паци‑ 
ентов с СД2 [80]. Кроме того, как было рассмотрено 
выше, препараты из  группы иНГЛТ2 могут преду‑ 
преждать развитие СН у больных СД2.

Стратегии лечения СН у пациентов с СД2
СН-нФВ
Специальных исследований препаратов для лече‑

ния СН у  пациентов с  СД2 не  проводилось. Имею‑
щиеся данные основаны на  субанализе популяций 
с СД2 крупных клинических исследований (табл. 8).

Препараты, влияющие на РААС. Преимущества 
иАПФ/БРА в  лечении СН‑нФВ у  пациентов с  СД2 
доказаны и  отражены клинических рекомендациях 
[25, 81]. иАПФ снижают риски ИМ и  смертности 
от всех причин у пациентов с СД2 и СН [82]. Lam PH, 
et al. сообщают, что клиническая эффективность 
иАПФ у  пациентов с  СН‑нФВ не  зависит от  дозы, 
она схожа как при целевой дозе, так и  ниже ее [83]. 
Данные, касающиеся улучшения прогноза при при‑
менении БРА у  пациентов с  СН, противоречивы 
вследствие ограниченного количества крупных кли‑
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нических исследований, сравнивающих БРА и  пла‑
цебо [82, 84]. В исследованиях БРА продемонстриро‑
вали лучший профиль безопасности по  сравнению 
с иАПФ, приводя к меньшему количеству побочных 
эффектов и  отмене препарата. Однако имеющиеся 
данные не позволяют рекомендовать назначение БРА 
пациентам с СН и СД2 в качестве препаратов первого 
выбора.

Таким образом, применение иАПФ или БРА (при 
наличии противопоказаний к  иАПФ) в  качестве 
доказанной и  эффективной терапии должны быть 
рекомендованы всем пациентам с  СД2 и  СН‑нФВ, 
имеющим исходно более высокие риски заболевае‑

мости и смертности от ССО по сравнению с лицами 
без диабета [30].

В исследовании PARADIGM‑HF препарат саку‑
битрил/валсартан снизил смертность на 20% в срав‑
нении с  эналаприлом. В  данное исследование было 
включено наибольшее количество пациентов с  диа‑
бетом и СН‑нФВ (табл. 8). Препарат является комби‑
нацией БРА валсартана, приводящего к уменьшению 
негативных эффектов гиперактивации РААС, и саку‑
битрила, ингибитора неприлизина, увеличивающего 
уровни натрийуретических пептидов, брадикинина, 
адромедуллина, препятствующих вазоконстрикции, 
задержке натрия и ремоделированию [85]. Последую‑

Таблица 8
Завершившиеся исследования препаратов для лечения СН-нФВ

Исследование
(Препарат)

Количество пациентов 
в исследовании, n

ФВ как критерий 
включения, %

Частота диабета, 
%

Результаты Ссылки

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента
CONSENSUS
(Эналаприл)

253 Н/Д 21/24* ↓ смертности от всех причин на 27% (p=0,003) [88]

SAVE
(Каптоприл)

2231 ≤40 23/21* ↓ смертности от всех причин на 19% (p=0,0019) [89, 90]

SOLVD
(Эналаприл)

2569 ≤35 26,7/24,9* ↓ смертности от всех причин на 16% (p=0,0036) [91]

ATLAS
(Лизиноприл)

3164 ≤30 19 ↓ смертности от всех причин на 8% (p=0,128) [92]

Блокаторы рецепторов ангиотензиногена-II
Val-HeFT
(Валсартан)

5010 <40 25,1/25,9* Нет ↓ смертности от всех причин
↓ смертности и заболеваемости (остановка сердца 
с реанимацией, госпитализация из-за СН, внутривенное 
введение инотропов или вазодилататоров без 
госпитализации) на 13% (p=0,009)

[93]

CHARM-Added
(Кандесартан)

2548 ≤40 30/29,5* ↓ СС смертности и госпитализаций из-за СН на 15% 
(p=0,010)

[94]

HEAAL
(Лозартан)

1921** ≤40 31** ↓ смертности или госпитализаций из-за СН на 10% 
(p=0,027)**

[95]
1913# 32#

Ангиотензиновых рецепторов и неприлизина ингибитор (АРНИ)
PARADIGM-HF
(Сакубитрил/
Валсартан)

8442 ≤40 34,7/34,6* ↓ СС смертности или госпитализаций из-за СН на 20% 
(p<0,001)

[85]

Бета-адреноблокаторы
MERIT-HF
(Метопролол)

3991 ≤40 24/25* ↓ смертности от всех причин на 34% (p=0,00009) [96]

CIBIS-II
(Бисопролол)

2647 ≤35 12 ↓ смертности от всех причин на 34% [97]

COPERNICUS
(Карведилол)

2289 <25 Н/Д ↓ смертности от всех причин на 35% (p=0,00013) [98]

SENIORS
(Небиволол)

2128 ≤35 25,3/26,9* ↓ смертности от всех причин или госпитализаций  
из-за ССЗ на 14% (p=0,039)

[99]

Антагонисты минералокортикоидных рецепторов
RALES
(Спиронолактон)

1663 ≤35 Н/Д ↓ смертности от всех причин на 30% (p<0,001) [100]

EMPHASIS‐HF
(Эплеренон)

2737 >35 29,1/33,7* ↓ СС смертности или госпитализаций из-за СН на 37% 
(p<0,001)

[101]

Примечание: * — плацебо/препарат, ** — 150 мг, # — 50 мг.
Сокращения: Н/Д — нет данных, СС — сердечно-сосудистая.
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щий субанализ PARADIGM‑HF продемонстрировал 
эффективность препарата вне зависимости от анам‑
неза предиабета и  СД2 [86]. Применение сакуби‑
трил/валсартана приводило к  более длительному 
и  долговременному снижению HbA

1c
 в  сравнении 

с  эналаприлом (в течение трех лет наблюдения 
на  0,14%, 95% ДИ 0,06‑0,23; p=0,0055). Примеча‑
тельно, что инициация инсулина была на  29% ниже 
у пациентов, получавших сакубитрил/валсартан (HR 
0,71, 95% ДИ 0,56‑0,90; р=0,0052) [87]. Таким обра‑
зом, данный препарат является наиболее эффектив‑
ным в лечении СН‑нФВ и СД2 по сравнению с иАПФ 
и БРА.

Кроме того, ингибирование РААС оказывает спе‑
цифическое действие в  сосудистой сети и  почках, 
в  частности, снижая внутриклубочковое давление 
и  улучшая селективность клубочкового барьера по   
тношению к размеру, что в конечном итоге дополни‑
тельно к снижению АД уменьшает протеинурию. Пре‑
параты, которые ингибируют РААС и уменьшают аль‑
буминурию, могут предотвратить начало и ухудшение 
диабетической нефропатии, СН и ССЗ [7].

Бета-адреноблокаторы. Доказано, что в  группе 
бета‑адреноблокаторов (БАБ) только карведилол, би‑ 
сопролол и  метопролола сукцинат снижают заболе‑
ваемость и смертность пациентов с СН‑нФВ и СД2. 
Преимущества данных препаратов объясняются 
минимальным влиянием на уровень гликемии и чув‑
ствительность тканей к инсулину [25]. Имеются дан‑
ные, что применение карведилола имеет преимуще‑
ства у пациентов с СД2 по сравнению с другими БАБ 
[102]. В исследовании COMET было показано одина‑
ковое снижение смертности у пациентов с и без диа‑
бета при применении карведилола и  метопролола 
(относительный риск (RR) 0,85, 95% ДИ 0,69‑1,06; 
p=0,772 и RR 0,82, 95% ДИ 0,71‑0,94; p=0,006, соот‑
ветственно), однако при использовании карведилола 
отмечалась меньшая частота впервые выявленного 
СД2 [103]. Также показано, что применение метопро‑
лола и  бисопролола не  связано с  увеличением частоты 
каких‑либо побочных эффектов у пациентов с диабе‑
том по сравнению с пациентами без него [7].

Данные о  негативном влиянии применения БАБ 
у  пациентов с  СН‑нФВ и  СД2, освещенные в  ряде 
исследований и  метаанализов [104, 105], не  поддер‑

жаны российскими и  международными клиниче‑
скими рекомендациями по  лечению СН [25, 30, 81]. 
В целом, терапия БАБ у пациентов с СН‑нФВ и СД2 
безопасна и  эффективна, за  исключением случаев, 
когда нет явных доказательств необходимости их 
применения в  конкретной клинической ситуации.

Антагонисты минералкортикоидных рецепторов. Эф‑ 
фективность спиронолактона и эплеренона в сниже‑
нии смертности при СН‑нФВ одинакова у пациентов 
с  СД2 и  без СД2 [30, 101]. Кроме того, имеющиеся 
данные свидетельствуют, что эплеренон обладает 
нейтральным метаболическим профилем, не  влияя 
на  частоту впервые выявленного СД2 у  пациентов 
с СН [30].

Диуретики. Применение диуретиков неизбежно 
при СН‑нФВ и  СН‑сФВ, связанных с  перегрузкой 
объемом для облегчения симптомов, а  также у  па ‑ 
циентов с  хронической СН с  целью поддержания 
эуволемического состояния. Данные, указывающие 
на  различную степень эффективности диуретиков 
у пациентов с диабетом или без него, отсутствуют [7].

Механизм действия и  положительное влияние 
иНГЛТ2 на СН, позволили выдвинуть гипотезу об их 
эффективности у пациентов с СН‑нФВ без СД2. Для 
тестирования этой гипотезы было спланировано два 
крупных рандомизированных исследования иНГЛТ2 
при СН‑нФВ (табл. 9).

Главным событием Европейского конгресса кар‑
диологов, завершившегося 4  сентября 2019г, стало 
представление результатов исследования DAPA‑HF. 
Дапаглифлозин стал одним из немногих препаратов, 
улучшающих прогноз у пациентов с СН‑нФВ в гете‑
рогенных подгруппах пациентов и его эффект сопо‑
ставим с  другими препаратами, улучшающими про‑
гноз при СН‑нФВ (табл. 8 и 10). В это мультицентро‑
вое двойное слепое, плацебо‑контролируемое ис‑ 
следование включались пациенты с  СН‑нФВ II‑IV 
функционального класса с  и  без СД2 [106]. Дапа‑
глифлозин 10 мг или плацебо добавлялись к доказан‑
ной терапии СН‑нФВ  — более 90% включенных 
пациентов получали иРААС, бета‑блокатор и  диу‑
ретик [107]. Применение дапаглифлозина, привело 
к снижению риска ухудшения СН и СС смертности, 
а также улучшению симптомов и качества жизни при 
добавлении к  стандартной терапии. Дапаглифлозин 

Таблица 9
Продолжающиеся клинические исследования препаратов у пациентов с СН-нФВ

Номер исследования  
на ClinicalTrials.gov

Название исследования 
(Препарат)

Количество пациентов 
в исследовании

ФВЛЖ как критерий 
включения

Первичная конечная точка

NCT03036124 DAPA-HF
(Дапаглифлозин)

4744 ≤40% СС смерть, госпитализация или 
экстренное обращение из-за СН

NCT03057977 EMPEROR-Reduced
(Эмпаглифлозин)

3600 ≤40% СС смерть или госпитализация  
из-за СН
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привел к снижению HR достижения первичной точки 
на  26% (табл. 10), компоненты которой приведены 
в  таблице 9, с  ранним расхождением кривых [108].

Важным результатом DAPA‑HF стало и  то, что 
эффект препарата был одинаков в подгруппах паци‑
ентов с и без СД2 (HR 0,75, 95% ДИ 0,63‑0,90 и HR 
0,73 95% ДИ 0,60‑0,88, соответственно). Кроме того, 
дапаглифлозин привел к  уменьшению смертности 
от всех причин (табл. 10). Показано, что применение 
препарата безопасно в сравнении с плацебо — не при‑
водит к  серьезным нежелательным явлениям, вклю‑
чая ухудшение почечной функции и  ампутации, 

с  низкой частотой отмены препарата [108]. Таким 
образом, дапаглифлозин является первым представи‑
телем нового класса препаратов, использование 
которого потенциально перспективно при СН‑нФВ 
вне зависимости от статуса СД2 с целью улучшению 
прогноза пациентов.

СН-сФВ
Специфические доказанные методы лечения СН‑

сФВ, как в  общей популяции пациентов с  СН, так 
и  в  подгруппе пациентов с  СД2 и  СН, отсутствуют. 
В  крупных клинических исследованиях СН‑сФВ 
с  иРААС не  было обнаружено их положительного 

Таблица 10
Недавно завершившиеся исследования препаратов для лечения СН-нФВ с положительными результатами

Исследование (Препарат) СС смерть/Госпитализация из-за СН СС смертность Смертность от всех причин Ссылки
SHIFT
(Ивабрадин)

0,82 (0,75-0,90) 0,91 (0,80-1,03) 0,90 (0,80-1,02) [109]

EMPHASIS‐HF
(Эплеренон)

0,63 (0,54-0,74) 0,76 (0,61-0,94) 0,76 (0,62-0,93) [101]

PARADIGM-HF
(Сакубитрил/
Валсартан)

0,80 (0,73-0,87) 0,80 (0,71-0,89) 0,84 (0,76-0,93) [85]

DAPA-HF
(Дапаглифлозин)

0,74 (0,65-0,85) 0,82 (0,69-0,98) 0,83 (0,71-0,97) [108]

Примечание: данные в таблице приведены как HR (95% ДИ).
Таблица 11

Исследования препаратов для лечения СН-сФВ

Исследование
(Препарат)

Количество пациентов 
в исследовании, n

ФВ как критерий 
включения, %

Частота диабета, 
%

Результаты Ссылки

CHARM-Preserved
(Кандесартан)

3023 >40 28/28,7* ↓ СС смертности или госпитализаций из-за СН на 14% 
(p=0,051)

[111]

PEP-CHF
(Периндоприл)

850 >40 20/21* ↓ смертности от всех причин или госпитализаций 
из-за СН на 31% (p=0,055)

[112]

I-PRESERVE
(Ирбесартан)

4128 >45 27/28* ↓ смертности от всех причин или госпитализаций 
из-за ССЗ на 5% (p=0,35)

[113]

SENIORS
(Небиволол)

752 >35 26 ↓ смертности от всех причин или госпитализаций 
из-за ССЗ на 19% (p=0,104)

[114]

TOPCAT
(Спиронолактон)

3445 ≥45 32,2/32,8* ↓ СС смертности, предотвращенной остановки сердца 
или госпитализаций из-за СН на 11% (p=0,14)

[115]

Примечание: * — плацебо/препарат.
Сокращение: СС — сердечно-сосудистая.

Таблица 12
Продолжающиеся крупные клинические исследования препаратов у пациентов с СН-сФВ

Номер исследования 
на ClinicalTrials.gov

Название исследования 
(Препарат)

Количество пациентов 
в исследовании

ФВЛЖ как критерий 
включения

Первичная конечная точка

NCT01920711 PARAGON-HF  
(Сакубитрил/ Валсартан)

4822 ≥45% СС смертность и госпитализация из-за СН

NCT02901184 SPIRRIT 
(Спиронолактон)

3200 ≥40% Время до смертности от всех причин или первая 
госпитализация из-за СН

NCT03057951 EMPEROR-Preserved 
(Эмпаглифлозин)

6000 >40% Время до СС смерти или госпитализация из-за СН

NCT03619213 DELIVER 
(Дапаглифлозин)

4700 >40% Время до первого появления: 1) СС смерть;  
2) госпитализация из-за СН; 3) Ухудшение СН

Сокращение: СС — сердечно-сосудистая.
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у пациентов с СД2 и СН, а ФВ ЛЖ является ключе‑
вым критерием при выборе терапии СН. При СН‑
нФВ пациентам должна быть назначена доказанная 
терапия иРААС, улучшающая прогноз. В случае СН‑
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влияния на прогноз (табл. 11). Следует отметить, что 
применение спиронолактона показало снижение 
количества госпитализаций из‑за СН на 17% [110].

Учитывая возрастающее количество пациентов 
и отсутствие доказанной терапии, улучшающей про‑
гноз у  пациентов с  СН‑сФВ, в  данной популяции 
проводится ряд исследований препаратов, в  т. ч.  са‑ 
хароснижающих (табл. 12). На  Европейском кон‑
грессе кардиологов были представлены результаты 
PARAGON‑HF (Сакубитрил/Валсартан). Примене‑
ние комбинации сакубитрила и  валсартана не  при‑
вело к  улучшению первичной точки (табл. 11; отно‑
шение частот 0,87, 95% ДИ 0,75‑1,01; p=0,06) [116].

Заключение
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