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Эффективность ингибиторов натрий-глюкозного ко-транспортера 2 типа у больных с хронической 
сердечной недостаточностью

Коваленко Е. В., Ложкина М. В., Арабидзе Г. Г., Крякушкин В. Г.

В статье проанализированы новые результаты рандомизированных клини-
ческих исследований по применению ингибиторов натрий-глюкозного ко-
транспортера 2 типа у  пациентов с  сердечно-сосудистыми заболеваниями, 
хронической сердечной недостаточностью с сахарным диабетом 2 типа и без 
него. Более подробно освещены данные последних исследований EMPEROR 
reduced, VERTIS CV, SOLOIST-WHF, SCORED.
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The article analyzes the new results of randomized clinical trials on the use of 
sodium-glucose co-transporter-2 inhibitors in patients with cardiovascular 
diseases, heart failure with and without type 2 diabetes. The data of the latest 
studies (EMPEROR reduced, VERTIS CV, SOLOIST-WHF, SCORED) are presented 
in more detail.
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Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) 
остается серьезной мировой проблемой в  здраво-
охранении и  одной из наиболее частых причин го-
спитализаций. В  нашей стране ХСН стала поводом 
для госпитализации у  16,8% пациентов с  сердечно-
сосудистыми заболеваниями (ССЗ) [1]. Несмотря 
на глобальные достижения в  лечении ХСН, прогноз 
пациентов остается неблагоприятным и  ухудшается 

пропорционально увеличению тяжести функцио
нального класса (ФК по NYHA). Так, у  больных 
ХСН I-II ФК средняя продолжительность жизни со-
ставляет 7,8 лет и  резко сокращается до 4,8 лет сре-
ди пациентов с III-IV ФК. При этом средняя годовая 
смертность в  популяции больных с  клинически вы-
раженной ХСН приближается к  12% [2]. За послед-
ние десятилетия увеличилась значимость в  станов-
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лении и  прогрессировании ХСН сахарного диабета 
(СД). Наличие СД ухудшает прогноз больных с ХСН 
и повышает риск госпитализаций [3]. Общность па-
тогенетических факторов развития и прогрессирова-
ния ХСН и  СД привела к  возможности безопасно-
го применения ряда сахароснижающих препаратов 
у больных с ХСН. К одной из групп гипогликемиче-
ских средств с  независимым от инсулина механиз-
мом действия относятся ингибиторы натрий-глю-
козного ко-транспортера 2 типа (иНГЛТ-2), или 
глифлозины. В последнем пересмотре стандартов по 
оказанию помощи больным СД Американская ас-
социация диабета рекомендует назначать иНГЛТ-2 
всем пациентам с  установленным диагнозом атеро-
склеротического ССЗ, пациентам из групп высоко-
го риска их развития, а  также пациентам с  ХСН и/
или хронической болезнью почек [4]. Препараты 
блокируют реабсорбцию глюкозы в  проксимальных 
канальцах почек, приводя к глюкозурии и снижению 
уровня глюкозы в крови без увеличения риска разви-
тия гипогликемий. Благоприятное влияние препара-
тов на метаболические показатели приводит к более 
эффективному энергетическому обмену в кардиомио
цитах, развитию антиоксидантного и  противовос-
палительного действия с  улучшением эндотелиаль-
ной функции [5, 6]. Препараты также обладают еще 
диуретическим и  гемодинамическим эффектами. 
В  основе диуретического действия лежит наруше-
ние реабсорбции натрия в  проксимальных каналь-
цах почек [7, 8]. Натрийурез при приеме иНГЛТ-2 
также обусловлен блокадой Na+/Н+-обменника 1-й 
(NHE1) и 3-й (NHE3) изоформ. NHE является мем-
бранным гликопротеином, участвующим в  поддер-
жании внутриклеточного рН и  концентрации Na+. 
Установлено, что при ХСН возрастает экспрессия 
NHE3 в эпителии проксимальных канальцев нефро-
на с увеличением реабсорбции натрия. Глифлозины, 
блокируя обратное поступление натрия в  канальцах 
почек, увеличивают диурез и  благоприятно влия-
ют на гемодинамические показатели, снижая объем 
циркулирующей крови, общее периферическое со-
противление сосудов. Поэтому назначение иНГЛТ-2 
больным с  ХСН будет приводит к  уменьшению вы-
раженности отечного синдрома и  улучшению тече-
ния заболевания. Доказано, что гиперэкспрессия 
NHE1 повышает пролиферацию гладкомышечных 
клеток. Поэтому блокада ионного транспортера бу-
дет тормозить процессы ремоделирования сосудис
той стенки [9]. Кардиопротективное действие пре-
паратов связывают, в  т.ч., с  ингибированием NHE1 
и уменьшением натрия и кальция в цитоплазме при 
увеличении количества кальция в  митохондриях 
миокарда. Влияние на Na+/H+-обмен может улуч-
шить чувствительность к  диуретикам и  эндогенным 
натрийуретическим пептидам, что, в  свою очередь, 
будет способствовать уменьшению гипертрофии 

миокарда сердца, прогрессирования фиброза и про-
цессов ремоделирования [10, 11]. В исследованиях на 
животных препараты ингибировали синтез коллаге-
на и дифференцировку миофибробластов [12]. Также 
глифлозины снижают активность симпато-адрена-
ловой системы [13]. Исходя из механизмов действия 
препаратов, назначение иНГЛТ-2 больным с  ХСН 
является патогенетически обоснованным.

Доказательная база данной группы препаратов 
у больных с сердечно-сосудистой патологией попол-
няется ежегодно. Глифлозины выделяются своей эф-
фективностью у больных с ССЗ среди других классов 
гипогликемических препаратов, обладающих сер-
дечно-сосудистой безопасностью. Так, результаты 
ретроспективного когортного исследования показа-
ли явные преимущества иНГЛТ над ингибиторами 
дипептидилпептидазы-4 (иДПП-4) в  снижении рис
ка неблагоприятных сердечно-сосудистых событий 
у пациентов с СД 2 типа и ССЗ в условиях реальной 
клинической практики. Были проанализированы 
базы данных Канады и  Великобритании с  оценкой 
419734 историй болезни. Исследователи пришли 
к  выводу, что глифлозины по сравнению с  иДПП-4 
снижают риск сердечно-сосудистых осложнений 
(сердечно-сосудистая смерть (ССС), инфаркт мио
карда (ИМ), инсульт) на 24%, сердечной недоста-
точности (СН) на 57%, всех случаев смерти на 40% 
[14]. На сегодняшний день в нашей стране доступны 
к  применению 4 представителя из этого класса ле-
карственных средств: дапаглифлозин, эмпаглифло-
зин, канаглифлозин и эртуглифлозин.

Оценка сердечно-сосудистой безопасности 
иНГЛТ-2 впервые была проведена в  многоцентро-
вом исследовании III фазы EMPA-REG Outcome, 
и  результаты оказались обнадеживающими. В  про-
екте приняли участие свыше 7 тыс. пациентов с СД 
2 типа и  подтвержденным ССЗ (ишемическая бо-
лезнь сердца, артериальная гипертония, ИМ или 
инсульт в  анамнезе, заболевания периферических 
артерий). Период наблюдения в  среднем составил 
3,1 года. Пациенты дополнительно к  базисной те-
рапии ССЗ, включавшей у  большинства (до 81%) 
ингибитор ангиотензинпревращающего фермен-
та (иАПФ) или антагонист рецепторов ангиотен-
зина II (АРА), у  65% пациентов  — β-блокаторы, 
у  43%  — диуретики, у  6%  — антагонист минерало-
кортикоидного рецептора (АМКР), получали эмпа-
глифлозин в дозе 10 мг/сут. (n=2345) или 25 мг/сут. 
(n=2342), либо плацебо (n=2333). В  группах при-
ема эмпаглифлозина по сравнению с  контрольной 
группой регистрировалось достоверное снижение 
ССС на 38%, общей смертности на 32%. Препарат 
существенно снижал частоту в  группах госпитали-
заций по поводу ХСН на 35% (отношение рисков 
(ОР) 0,65, 95% доверительный интервал (ДИ) 0,50-
0,85); госпитализации по поводу ХСН или назна-
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чение петлевых диуретиков на 37% (ОР 0,63; 95% 
ДИ 0,54-0,73; р<0,001); госпитализации по поводу 
ХСН или ССС или назначение петлевых диурети-
ков на 36% (ОР 0,64; 95% ДИ 0,56-0,73; р<0,001). 
Позитивная динамика показателей смертности ста-
ла отмечаться уже в  начале наблюдения и  сохраня-
лась на протяжении всего исследования. На фоне 
приема эмпаглифлозина уменьшилась потребность 
в  назначении диуретиков. Основные результаты 
исследования EMPA-REG Outcome отражены в  та-
блице  1. Эффективность разных доз препарата бы-
ла сопоставимой. Однако величина положительных 
сдвигов метаболических показателей была большей 
в  группе приема 25  мг. Эмпаглифлозин замедлял 
темпы снижения расчетной скорости клубочковой 
фильтрации (рСКФ) (по формуле CKD-EPI), а  так-
же значимо уменьшал риск удвоения уровня креа-
тинина на 44% (p<0,001) и вероятность начала заме-
стительной почечной терапии на 55% (p=0,04) [15]. 
Препарат показал хорошую переносимость. Частота 
развития побочных эффектов, серьезных побочных 
эффектов и побочных эффектов, потребовавших от-
мены препарата, в  группах наблюдения не отлича-
лась. Прием препарата приводил к ожидаемому уве-
личению риска развития генитальных инфекций.

В исследованиях CANVAS и  CANVAS-R кана-
глифлозин также продемонстрировал достоверное 
преимущество по комбинированной первичной ко-
нечной точке (ССС, нефатальный ИМ, нефаталь-
ный инсульт) по сравнению с  плацебо на 14% (ОР 
0,86; 95% ДИ 0,75-0,97; р=0,02). Риск госпитализа-
ций из-за ХСН значимо сократился на фоне при-
ема препарата на 33% (ОР 0,67; 95% ДИ 0,52-0,87). 
Канаглифлозин показал значимый нефропротек-
тивный эффект с  уменьшением композитной ко-
нечной точки по почечным исходам (устойчивое 
40% снижение рСКФ, потребность в  заместитель-
ной почечной терапии или смерть от почечных при-
чин) и  выраженности альбуминурии. В  группе ка-
наглифлозина ожидаемо чаще регистрировались 
эпизоды мужской половой инфекции (р<0,001), 
случаи осмотического диуреза (р<0,001), грибко-

вой половой инфекции у женщин (р<0,001). Кроме 
этого, на фоне приема канаглифлозина были выше 
риск ампутации пальцев ног, ступней или ног и ча-
стота переломов, чем на плацебо (р<0,001) [16, 17]. 
Повышенный риск ампутаций при назначении ка-
наглифлозина подтвердился результатами крупного 
популяционного исследования 2020г. При этом наи-
более значимое повышение риска ампутаций отме-
чено в подгруппе пациентов 65 лет и старше с нали-
чием ССЗ [18].

В исследовании DECLARE-TIMI 58 дапаглифло
зин не показал значимого влияния на первичную ко-
нечную точку. Однако препарат достоверно снижал 
комбинированную конечную точку, включающую 
ССС и  частоту госпитализаций по поводу ХСН, на 
17% и  риск госпитализации из-за декомпенсации 
ХСН на 27% по сравнению с  плацебо. Как и  дру-
гие представители глифлозинов, канаглифлозин 
увеличивал риск развития генитальной инфекции 
(р<0,001) [19].

Положительное влияние иНГЛТ-2 на течение 
ХСН подтвердилось в  исследовании CVD-REAL. 
Анализ данных >300 тыс. пациентов СД 2 типа, по-
лучавших в  течение 4 лет дапаглифлозин или ка-
наглифлозин или эмпаглифлозин, показал умень-
шение частоты госпитализаций по поводу ХСН на 
39% (p<0,001) и общей смертности на 51% (p<0,001) 
по сравнению с  другими сахароснижающими пре-
паратами. На основании результатов был сделан 
вывод о  наличии кардиопротективного класс-
специфического эффекта ингибиторов SGLT-2 [20]. 
В недавнем масштабном метаанализе с оценкой эф-
фективности применения иНГЛТ-2 у  38723 пациен-
тов продемонстрировано значимое снижение риска 
развития основных неблагоприятных сердечно-сосу-
дистых событий на 12%, ССС на 12%, госпитализа-
ций по поводу ХСН на 32% и смерти от всех причин 
на 15% по сравнению с плацебо [21].

Итоги завершившегося в  2019г исследования 
DAPA-HF, в  котором дапаглифлозин назначал-
ся пациентам с  ХСН и  низкой фракцией выброса 
(ФВ) левого желудочка (ЛЖ) как с  СД, так и  без 

Таблица 1 
Основные результаты исследования EMPA-REG OUTCOME: первичные и вторичные конечные точки

События Плацебо, n=2333 (%) Эмпаглифлозин, n=4687 (%) ОР (95% ДИ)
Смерть от ССЗ, нефатальный ИМ, нефатальный инсульт 12,1 10,6 0,86 (0,74-0,99)
Смерть от ССЗ, нефатальный ИМ, нефатальный инсульт или госпитализация 
из-за нестабильной стенокардии

14,3 12,8 0,89 (0,78-1,01)

Смерть по любой причине 8,3 5,7 0,68 (0,57-0,82)
Смерть по сердечно-сосудистой причине 5,9 3,7 0,62 (0,49-0,77)
Госпитализация по поводу ХСН 4,1 2,7 0,65 (0,50-0,85)
Госпитализация по поводу ХСН или смерть от ССЗ, за исключением инсульта 8,5 5,7 0,66 (0,55-0,79)

Сокращения: ДИ — доверительный интервал, ИМ — инфаркт миокарда, ОР — отношение рисков, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ХСН — хрониче­
ская сердечная недостаточность. 
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него, повлияли на пересмотр клинических реко-
мендаций по ХСН [22, 23]. В  исследование было 
включено 4744 пациента с  СН II ФК и  выше, ФВ 
ЛЖ ≤40%. Все пациенты в  зависимости от возрас-
та были распределены в  четыре подгруппы: 636 
пациентов (13,4%)  — моложе 55 лет; 1242 пациен-
та (26,2%)  — в  возрасте 55-64 года; 1717 пациентов 
(36,2%)  — от 64 до 74 лет и  1149 (24,2%) пациен-
тов  — 75 лет и  старше. Дополнительно к  медика-
ментозной терапии ХСН, включавшей иАПФ у 2661 
больного (56,1%); АРА — 1307 больных (27,6%); ан-
гиотензиновых рецепторов и неприлизина ингиби-
тор (АРНИ) — 508 больных (10,7%); β-блокаторы — 
4558 больных (96%); АМКР — 3370 больных (71%); 
диуретики  — 4433 больных (93,4%), участники по-
лучали дапаглифлозин в  дозе 10  мг/сут. или пла-
цебо. На фоне дапаглифлозина достоверно реже 
фиксировались случаи госпитализаций и  обраще-
ний к  врачу по поводу ухудшения течения ХСН 
или ССС по сравнению с  плацебо (16,3% случаев 
vs 21,2% в  группе плацебо, р<0,001). Полученный 
результат не зависел от наличия СД (р=0,80) [24]. 
Более значимое снижение первичной конечной 
точки (ССС или случаи ухудшения течения ХСН 
и  связанных с  этим госпитализаций и  обращений 
к  врачу) по сравнению с  плацебо наблюдалось 
в  подгруппе пациентов 75 лет и  старше (ОР 0,68; 
95% ДИ 0,53-0,88; р=0,003) в основном за счет сни-
жения риска госпитализаций из-за ХСН (табл.  2). 
В подгруппах 55-64 года и 75 лет и старше произо-
шел более выраженный регресс вторичной конеч-
ной точки (ССС/случаи повторных госпитализаций 
по поводу ХСН) на 32% (ОР 0,68; 95% ДИ 0,51-
0,91; р=0,01) и на 30% (ОР 0,70; 95% ДИ 0,53-0,94; 
р=0,016), соответственно.

Результаты второго исследования по оценке эф-
фективности иНГЛТ-2 у  пациентов ХСН с  низкой 

ФВ были представлены в  августе 2020г. В  исследо-
вание EMPEROR reduced включались пациенты 
18 лет и старше с ХСН II-IV ФК (NYHA) и ФВ ЛЖ 
≤40% с  уровнем N-концевого натрийуретического 
пептида pro-B-типа ≥600 пг/мл, если ФВ ЛЖ ≤30%; 
≥1000 пг/мл, если ФВ ЛЖ 31-35%; и  ≥2500 пг/мл, 
если ФВ ЛЖ >35%, с  госпитализацией по поводу 
ХСН в течение предшествующих 12 мес. В програм-
ме не участвовали больные с острой декомпенсаци-
ей СН, с  кардиомиопатиями накопления, тяжелы-
ми пороками сердца, больные, перенесшие острый 
коронарный синдром, острое нарушение мозгового 
кровообращения или транзиторную ишемическую 
атаку в  течение 90 дней, пациенты с  имплантиро-
ванным кардиовертером-дефибриллятором или 
с сердечной ресинхронизирующей терапией в пред-
шествующие 3 мес.; пациенты, ожидающие транс-
плантацию сердца. Средняя ФВ ЛЖ включенных 
в исследование составила 27%. Средний возраст па-
циентов — 67 лет, 76% мужчины. Рандомизировано 
3730 пациентов в  2 группы наблюдения. Дополни
тельно к  базисной терапии ХСН пациенты 1 груп-
пы (n=1863) получали эмпаглифлозин в  дозе 10  мг; 
2 группы (n=1867)  — плацебо. Медиана периода 
наблюдения  — 16 мес. У  основной части участни-
ков (75%) был II ФК ХСН. Только половина паци-
ентов имела СД 2 типа. Нарушение функции по-
чек верифицировано у  48% пациентов, которое от- 
разилось снижением рСКФ <60 мл/мин/1,73  м2. 
Большинство пациентов получало оптимальную 
медикаментозную терапию: иАПФ или БРА  — 70%; 
АРНИ  — 19%; АМКР  — 71%; β-блокаторы  — 94%. 
Примерно треть пациентов (31%) была с  установ
ленным кардиовертером-дефибриллятором, а  12%  — 
с  сердечной ресинхронизирующей терапией. Пер
вичная конечная точка включала ССС или госпи- 
тализацию по поводу ХСН. На фоне приема эмпа-

Таблица 2
Основные итоги исследования DAPA-HF

Результаты Подгруппы наблюдения
Возраст <55 лет (n=636) Возраст 55-64 лет (n=1242) Возраст 65-74 лет (n=1717) Возраст ≥75 лет (n=1149)
Плацебо
n=296

Дапаглифлозин
n=340

Плацебо
n=630

Дапаглифлозин
n=612

Плацебо
n=887

Дапаглифлозин
n=830

Плацебо
n=558

Дапаглифлозин
n=592

ССС или госпитализация по поводу СН/экстренное посещение врача из-за СН
n (%) 53 (17,9) 52 (15,3) 131 (20,8) 96 (15,7) 184 (20,7) 135 (16,3) 134 (24,0) 103 (17,4)
ОР (95% ДИ), p 0,87 (0,60-1,28), 0,49 0,71 (0,55-0,93), 0,012 0,76 (0,61-0,95), 0,015 0,68 (0,53-0,88), 0,003
ССС
n (%) 29 (9,8) 28 (8,2) 70 (11,1) 60 (9,8) 107 (12,1) 79 (9,5) 67 (12,0) 60 (10,2)
ОР (95% ДИ), p 0,85 (0,51-1,43), 0,54 0,87 (0,62-1,23), 0,45 0,78 (0,58-1,04), 0,089 0,83 (0,58-1,17), 0,29
Госпитализация по поводу СН/экстренное посещение врача из-за СН
n (%) 29 (9,8) 34 (10,0) 90 (14,3) 52 (8,5) 117 (13,2) 86 (10,4) 90 (16,1) 65 (11,0)
ОР (95% ДИ), p 1,05 (0,64-1,72), 0,85 0,56 (0,40-0,78), 0,001 0,76 (0,58-1,01), 0,056 0,64 (0,47-0,88), 0,006

Сокращения: ДИ — доверительный интервал, ОР — отношение рисков, СН — сердечная недостаточность, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ССС — 
сердечно-сосудистая смерть. 
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глифлозина произошло достоверное снижение ча-
стоты первичной конечной точки на 25% по сравне-
нию с  плацебо  — 19,4% vs 24,7% (ОР 0,75; 95% ДИ 
0,65-0,86, р<0,001). При этом риск госпитализаций 
по поводу ХСН в  основной группе уменьшился на 
31% по сравнению с  плацебо. Результаты исследо-
вания отражены в таблице 3. Зафиксировано досто-
верно меньшее общее количество госпитализаций 
в  группе эмпаглифлозина  — 388 vs 553 (р<0,001). 
Немаловажное значение имеет субанализ влияния 
эмпаглифлозина на функцию почек и  риск разви-
тия новых случаев СД у  больных с  преддиабетом. 
Доказано, что снижение СКФ и  протеинурия кор-
релирует с  увеличением риска прогрессирования 
ССЗ и развитием осложнений. Нефропротективный 
эффект препарата был продемонстрирован в  ря-
де исследований, в т.ч. в исследовании EMPA-REG 
OUTCOME. Препарат препятствовал как про-
грессивному снижение СКФ, так и  росту протеи-
нурии. Среди пациентов с  СД 2 типа на фоне эм-
паглифлозина отмечено более значимое снижение 
уровня гликированного гемоглобина (HbA1c) между 
исходным уровнем и  52-й нед. (-0,28%) по сравне-
нию с группой сравнения (-0,12%) (р<0,05) при со-
поставимой частоте развития гипогликемических 
состояний: 1,4% vs 1,5%. Влияние препарата на ар-
териальное давление у  больных с  ХСН оказалось 
большим по сравнению с  плацебо, однако досто-
верных различий между группами получено не бы-
ло (-2,4 vs -1,7  мм рт.ст. (р>0,05)) [25, 26]. Данные 
исследования EMPEROR reduced увеличили дока-
зательную базу эффективности иНГЛТ-2 у больных 
ХСН с  низкой ФВ. Изучению клинической эф-
фективности и  сердечно-сосудистой безопасности 
четвертого препарата из группы глифлозинов было 
посвящено исследование VERTIS CV. Включенные 
в исследование 8246 пациентов с СД 2 типа и уста-
новленным атеросклеротическим ССЗ были ран-
домизированы в  три группы. У  76% пациентов бы-
ла ишемическая болезнь сердца, у  48% пациентов 
в анамнезе — перенесенный ИМ. Снижение рСКФ 
<60 мл/мин/1,73 м2 зафиксировано примерно у 22% 
пациентов, среднее значение рСКФ в  группах на-

блюдения составило 76 мл/мин/1,73  м2. Участники 
двух групп получали эртуглифлозин в дозе 5 мг/сут. 
(n=2752) или 15 мг/сут. (n=2747), третьей группы — 
плацебо (n=2747). Большую часть пациентов (70%) 
составили мужчины. Средний возраст  — 64,4 года. 
Исследование продолжалось 3,5 года. В  проект не 
включались больные с  СД 1 типа или кетоацито-
зом; пациенты, у  которых развилось сердечно-со-
судистое событие (ИМ или инсульт) или проводи-
лись процедуры коронарного или периферического 
вмешательства между визитом скрининга и  рандо-
мизацией; больные с  рСКФ <30 мл/мин/1,73  м2 на 
скрининговом визите и с тяжелой ХСН (IV ФК; III-
IV ФК до внесения поправок в  протокол исследо-
вания). Средняя длительность СД 2 типа  — 13 лет. 
Гипогликемическая терапия состояла у  76% паци-
ентов из метформина, 48% пациентов находилось 
на инсулинотерапии, ~41% получали препараты 
сульфонилмочевины, 11% — иДПП-4. Кроме этого, 
больные принимали гиполипидемические препа-
раты (82% пациентов), дезагреганты (85% пациен-
тов). Первичная конечная точка включала смерть от 
ССЗ, нефатальный ИМ или нефатальный инсульт. 
По первичной точке эртуглифлозин показал со-
поставимый с  плацебо результат. Прием эртугли
флозина сопровождался 30% снижением риска го-
спитализаций из-за ХСН по сравнению с  плацебо. 
В  целом эртуглифлозин достоверно снижал риск 
развития события ХСН (ОР 0,70; 95% ДИ 0,54-
0,90; P=0,006). У  пациентов с  СН снижение риска 
события ХСН было аналогичным для пациентов 
со сниженной ФВ ≤45% по сравнению с  сохранен-
ной ФВ >45% или неизвестной ФВ.  Однако в  об-
щей популяции снижение риска, как правило, бы-
ло больше для людей с ФВ ≤45% (ОР 0,48; 95% ДИ 
0,30-0,76) по сравнению с  ФВ >45% (ОР 0,86; 95% 
ДИ 0,58-1,29). Эртуглифлозин снижал общее коли-
чество событий ХСН (ОР 0,70; 95% ДИ 0,56-0,87) 
и  риск композитной точки  — смерть от СН/общая 
сердечно-сосудистая смертность (ОР 0,83; 95% ДИ 
0,72-0,96) [27]. Положительное влияние препарата 
на углеводный обмен, отразившееся достоверным 
снижением уровня HbA1c через 18 нед. на разных 

Таблица 3
Первичные и вторичные конечные точки исследования EMPEROR reduced

События Эмпаглифлозин, n=1863 (%) Плацебо, n=1867 (%) ОР (95% ДИ)
Смерть от ССЗ или госпитализация по поводу ХСН 19,4% 24,7% 0,75 (0,65-0,86)
Сердечно-сосудистая смерть 10% 10,8% 0,92 (0,75-1,12)
Госпитализация по поводу ХСН 13,2% 18,3% 0,69 (0,59-0,81)
Смерть от всех причин 13,4% 14,2% 0,92 (0,77-1,10)
Комбинированная почечная конечная точка (хронический гемодиализ, 
трансплантация почки, стойкое снижение рСКФ)

1,6% 3,1% 0,50 (0,32-0,77)

Сокращения: ДИ — доверительный интервал, ОР — отношение рисков, рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации, ССЗ — сердечно-сосудистые 
заболевания, ХСН — хроническая сердечная недостаточность.
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дозах (5  мг, 15  мг) препарата на 0,5% по сравне-
нию с  плацебо (р<0,0001), не сопровождалось ро-
стом симптомных гипогликемических состояний 
(27,2% событий в  группах эртуглифлозина vs 28,8% 
в группе плацебо). В группах приема препарата от-
мечалось снижение массы тела пропорционально 
дозам препарата 5  мг и  15  мг по сравнению с  пла-
цебо на 2,4  кг и  2,8  кг, соответственно. Препарат 
хорошо переносился. Несмотря на количественное 
превосходство случаев ампутаций в группах приема 
эртуглифлозина по сравнению с  плацебо, разница 
не достигла статистической достоверности: 2,0% vs 
1,6% (Р>0,05). На фоне приема препарата по срав-
нению с группой плацебо наблюдался прогнозируе-
мый рост инфекции мочевыводящих путей: 12,1% vs 
10,2% (р<0,05), — и генитальной грибковой инфек-
ции: 5,4% vs 1,5% (р<0,001) [27, 28]. Исследование 
VERTIS CV в  очередной раз подтвердило класс-
эффект глифлозинов в отношении снижения риска 
госпитализаций по поводу ХСН. Однако влияние на 
развитие сердечно-сосудистых событий, почечные 
исходы, риск ампутаций у  отдельных представите-
лей иНГЛТ-2 отличаются. 

В ноябре 2020г были оглашены результаты ран-
домизированного двойного слепого плацебо-кон
тролируемого параллельного многоцентрового ис- 
следования SOLOIST-WHF, в  котором оценивалась 
эффективность не зарегистрированного в  нашей 
стране иНГЛТ сотаглифлозина на клинические исхо-
ды у гемодинамически стабильных пациентов с СД 2 
типа после недавнего обострения ХСН. В отличие от 
других глифлозинонов, сотаглифлозин является не-
селективным и  иНГЛТ-1 и  2. Неселективность пре- 
парата, с одной стороны, повышает его метаболиче-
скую и диуретическую эффективность, но, с другой, 
может увеличивать число побочных эффектов. В ис-
следование было включено 1222 пациента (608 в груп-
пу сотаглифлозина и 614 в группу плацебо). Медиана 
наблюдения составила 9 мес. Первичная конечная 
точка включала ССС, госпитализацию или обраще-
ние к врачу по поводу ХСН. Сотаглифлозин достовер-
но снизил частоту первичных конечных событий по 
сравнению с плацебо на 33% (ОР 0,67; 95% ДИ 0,52-
0,85; р<0,001), риск ССС на 16% (ОР 0,84; 95% ДИ 
0,58-1,22); риск смерти от любой причины на 18% (ОР 
0,82; 95% ДИ 0,59-1,14). Значительная разница между 
двумя группами впервые появилась примерно через 
1 мес. от начала терапии. Анализ в подгруппах пока-
зал положительные результаты назначения сотагли
флозина у пациентов с сохраненной ФВ ЛЖ (≥50%). 
Однако прием препарата сопровождался более частым 
развитием диареи (6,1% vs 3,4%) и  эпизодов тяже-
лой гипогликемии (1,5% vs 0,3%), чем прием плацебо 
[29]. Эффективность сотаглифлозина продемонстри-
рована и в исследовании SCORED с участием 10584 
пациентов с  СД 2 типа (HbA1c ≤7%), хроническим 

заболеванием почек (рСКФ 25-60 мл/мин/1,73  м2) 
и факторами риска ССЗ. Все пациенты были рандо-
мизированы в  группу сотаглифлозина (n=5292) или 
плацебо (n=5292). Период наблюдения составил 16 
мес. Первичная конечная точка была такой же, как 
в исследовании SOLOIST-WHF. Сотаглифлозин при-
вел к  снижению данного композитного показателя 
на 26% (ОР 0,74; 95% ДИ 0,63-0,88, р=0,0004), рис
ка ССС или ИМ или нефатального инсульта на 16% 
(ОР 0,84; 95% ДИ 0,72-0,99, р<0,001) и  риска ССС 
или госпитализации по поводу ХСН на 23% (ОР 0,77; 
95% ДИ 0,65-0,91, р<0,001), общего числа смертель-
ных и  нефатальных ИМ на 32% (ОР 0,68; 95% ДИ 
0,52-0,89, р=0,004), общего числа смертельных и не-
фатальных инсультов на 34% (ОР 0,66; 95% ДИ 0,48-
0,91, р=0,012). Сотаглифлозин, в  отличие от других 
иНГЛТ-2, достоверно уменьшал риск развития ин-
сульта. Последующий анализ данных обнаружил ги-
погликемическую эффективность препарата у паци-
ентов как с умеренным, так и с тяжелым нарушением 
функции почек [30].

По мнению авторов недавно опубликованного 
обновленного документа Европейского общества 
кардиологов, канаглифлозин, дапаглифлозин, эм-
паглифлозин и  эртуглифлозин неизменно демон-
стрируют свою эффективность для предотвращения 
госпитализации при СН у  пациентов с  СД 2 типа 
и  установленным ССЗ или с  высоким сердечно-со-
судистым риском и  рекомендуются для применения 
в данных ситуациях [31].

Дапаглифлозин или эмпаглифлозин рекомен-
дуются для снижения комбинированного риска го-
спитализации пациентов с  СН и  риска смерти от 
ССЗ у  симптоматических пациентов с  СН и  сни-
женной ФВ, уже получающих лечебную терапию, 
рекомендованную при ведении пациентов с СН, не-
зависимо от наличия СД 2 типа [31]. 

В опубликованных в  2020г Российских клини
ческих рекомендациях по ведению пациентов с ХСН, 
подготовленных рабочей группой Российского кардио
логического общества и одобренных Минздравом Рос- 
сийской Федерации, применение дапаглифлозина 
рекомендовано пациентам на фоне ХСН с  низкой 
ФВ, при отсутствии эффекта иАПФ, АРА, препарата 
валсартан+сакубитрил, β-блокаторов и антагонистов 
альдостерона для снижения риска сердечно-сосудис
той смертности и  госпитализации, в  т.ч. и  без СД 
[32], что позволяет активно применять данную груп-
пу препаратов у пациентов высокого сердечно-сосу-
дистого риска при ХСН с низкой ФВ, резистентных 
к стандартной терапии. 

 Опубликованные в  2020г данные дополнитель-
ного анализа исследования DAPA-HF в  подгруппе 
из 2605 пациентов с СН и сниженной ФВ, без пред-
шествующего анамнеза СД и с уровнем HbA1c <6,5% 
показали, что за период наблюдения 18 мес. СД раз-
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вился у 93 из 1307 пациентов (7,1%) в группе плаце-
бо и  у  64 из 1298 (4,9%) в  группе дапаглифлозина. 
Дапаглифлозин привел к снижению заболеваемости 
СД на 32% (ОР 0,68; 95% ДИ 0,50-0,94; P=0,019). 
Более 95% участников, у  которых развился СД 2 
типа, изначально имели преддиабет (HbA1c 5,7-
6,4%). У участников, у  которых развился СД в  ис-
следовании DAPA-HF, последующая смертность 
была выше, чем у тех, у кого этого не было [33]. 

В то же время в  отчете о клинических  случаях, 
недавно опубликованном Американской ассоци-
ацией клинических эндокринологов, описано 5 
случаев эугликемического диабетического кето
ацидоза в  течение 5 мес. наблюдения у  пациентов 
с СД 2 типа на фоне применения иНГЛТ-2, у кото-
рых развился тяжелый острый респираторный син-
дром, вызванный коронавирусом COVID-19 (SARS-
CoV-2), что может указывать, по мнению авторов 
отчета, на потенциально повышенную опасность 
использования иНГЛТ-2 при клинически выражен-
ном течении COVID-19 [34].

Таким образом, результаты проведенных ис-
следований показали общегрупповое положитель-
ное влияние глифлозинов на риск госпитализаций 
по поводу ХСН. Эффективность дапаглифлози-
на и  эмпаглифлозина в  исследованиях DAPA-HF 
и  EMPEROR reduced расширила возможности ме-
дикаментозного лечения сложной и  тяжелой попу-
ляции больных с  ХСН с  низкой ФВ. Полученный 
положительный эффект сотаглифлозина при ХСН 
с  сохраненной ФВ ЛЖ в  популяции больных с  СД 
в  исследовании SOLOIST-WHF дает предпосыл-
ки для дальнейшего изучения как механизмов дей-
ствия, так и  клинической эффективности пред-
ставителей иНГЛТ-2 у  больных с  ХСН не только 
с низкой, но и с сохраненной ФВ ЛЖ независимо от 
наличия СД и даже в снижении риска развития СД 
2 типа у пациентов без СД. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интересов, 
требующего раскрытия в данной статье.
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