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Сердечно-сосудистая патология занимает лидирующие позиции 
среди причин смерти пациентов с сахарным диабетом 2 типа. 
В связи с этим особого внимания заслуживают препараты, способные 
существенно уменьшить смертность и увеличить продолжительность 
жизни таких больных, в частности ингибиторы натрий-глюкозного 
котранспортера 2. 
В статье представлены результаты собственных наблюдений 
о влиянии ингибитора натрий-глюкозного котранспортера 2 
канаглифлозина на углеводный и жировой обмен у больных сахарным 
диабетом 2 типа и висцеральным ожирением, у которых отмечался 
неудовлетворительный контроль гликемии. Назначение канаглифлозина 
(в разных дозах) в комбинации с метформином через шесть месяцев 
привело к снижению показателей углеводного обмена и восстановлению 
физиологической секреции глюкозы, а также улучшению жирового 
обмена, ключевыми показателями которого являются лептин – гормон, 
уровень которого коррелирует с динамикой массы тела, и адипонектин, 
основной маркер метаболического здоровья. Терапия канаглифлозином 
в сочетании с метформином ассоциировалась с устранением глюкозо- 
и липотоксичности. 

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, канаглифлозин, лептин, 
адипонектин, висцеральное ожирение
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Введение
Заболеваемость сахарным диа-
бетом (СД) 2 типа во всем мире 
неуклонно возрастает. Следо-
вательно, будет увеличиваться 
количество лиц, страдающих 
сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями. В настоящее время ус-
тановлено, что СД 2 типа ассоци-
ируется с наличием клинически 
выраженной сердечно-сосудис-
той патологии. У  пациентов 
с СД 2 типа повышен риск разви-
тия ишемической болезни серд-
ца, инфаркта миокарда, острого 
нарушения мозгового кровооб-
ращения, артериальной  гипер-
тензии. Кроме того, сердечно-со-
судистые заболевания признаны 
ведущей причиной смерти та-
ких пациентов. Так, показате-
ли смертности у  страдающих 
СД  в  шесть  – десять раз выше, 
чем у лиц без указанной патоло-
гии [1]. Именно поэтому внима-
ние ученых и врачей направлено 
на поиск возможностей сущест-
венно уменьшить смертность 
и увеличить продолжительность 
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жизни больных СД  2 типа. Од-
ним из таких инструментов мо-
гут стать ингибиторы натрий-
глюкозного котранспортера 2 
(иНГЛТ-2). 
В сентябре 2015 г. в Стокгольме 
были представлены результаты 
крупного рандомизированно-
го клинического исследования 
EMPA-R EG OUTCOME . Со-
гласно полу ченным данным, 
на  фоне терапии эмпаглифло-
зином риск  основных неблаго-
приятных сердечно-сосудистых 
событий (смерти от  сердечно-
сосудистых заболеваний, нефа-
тального инфаркта и  инсульта) 
снизился на 14% [2].
Для оценки сердечно-сосудис-
тых эффектов иНГЛТ-2 не менее 
важны результаты исследова-
ний CANVAS и  CANVAS  – Re-
nal. В  них изучалось влияние 
канаглифлозина на риск разви-
тия сердечно-сосудистых и  по-
чечных осложнений. Препарат 
снижал риск  наступления ко-
нечной комбинированной точки 
(смерти от сердечно-сосудистых 
заболеваний, нефатального ин-
фаркта и инсульта) на 14% [3]. 
Положительное действие дапа-
глифлозина на сердечно-сосудис-
тые исходы доказано в исследова-
нии фазы III DECLARE-TIMI 58. 
В  частности, данный препарат 
снижал риск  достижения пер-
вичной комбинированной точ-
ки – госпитализации по причи-
не сердечной недостаточности 
и  сердечно-сосудистой смерти 
на 17% [4].
Необходимо отметить, что ме-
ханизмы, которые привели к по-
добным результатам, до конца 
не изучены. В настоящее время 
существует ряд концепций, объ-
ясняющих данный феномен.
В  перечисленных выше ис-
следованиях иНГЛТ-2 оказа-
лись эффективными не  только 
в  отношении показателей уг-
леводного обмена и  сердечно-
сосудистой безопасности, но и 
продемонстрировали положи-
тельные негликемические эф-
фекты – в частности, снижение 
массы тела, измеренной в  ки-
лограммах. Увеличивая экс-

крецию  глюкозы с  мочой, они 
способствова ли выведению 
из  организма лишних калорий 
и, следовательно, снижению 
массы тела в  среднем на  2 кг 
[5]. В  условиях относительно-
го дефицита  глюкозы иНГЛТ-2 
запускают процесс утилизации 
липидов и кетогенез в качестве 
преобладающего субстрата. Это 
метаболическое изменение яв-
ляется основным механизмом 
потери веса, опосредованной 
иНГЛТ-2. В то же время о вли-
янии иНГЛТ-2 на  уровни ади-
понектина и  лептина в  плазме 
крови доказательств пока не по-
лучено. Тем не  менее подобно 
Робин Гуду иНГЛТ-2 активи-
руют неиспользованное богатс-
тво липидов и экономят «изну-
ренный метаболизм»  глюкозы, 
уменьшая инсулинорезистент-
ность и  изменяя энергетичес-
кий механизм в организме [6]. 
Анализируя возможные меха-
низмы достижения впечатляю-
щих сердечно-сосудистых исхо-

дов на фоне приема иНГЛТ-2, мы 
посчитали необходимым наряду 
с  параметрами  гликемического 
контроля и  антропометричес-
кими данными, такими как вес, 
окружность талии (ОТ), индекс 
массы тела (ИМТ), одномомент-
но изучить показатели, характе-
ризующие жировой метаболизм. 
Основными среди них считают-
ся лептин и  адипонектин. Уро-
вень первого четко коррелирует 
с динамикой массы тела. Второй 
является ключевым маркером 
метаболического здоровья. 
Целью нашей работы стала оцен-
ка влияния ингибитора натрий-
глюкозного котранспортера 2 
канаглифлозина на углеводный 
и  жировой обмен у  пациентов 
с  СД  2 типа и  висцеральным 
ожирением.

Клинический случай 1
Пациент Р., 67 лет, наблюдал-
ся у  эндокринолога по  поводу 
СД 2 типа. Патология выявлена 
в 2012 г. Больной принимал мет-

Рис. 1. Исходные результаты непрерывного мониторирования глюкозы 
в крови у пациента Р.
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Рис. 2. Динамика показателей углеводного обмена у пациента Р. на фоне 
терапии канаглифлозином 100 мг и метформином 2000 мг
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Рис. 3. Результаты непрерывного мониторирования глюкозы в крови у пациента Р. через шесть месяцев терапии 
канаглифлозином 100 мг и метформином 2000 мг
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Рис. 4. Динамика гормонов жировой ткани у пациента Р. на фоне терапии 
канаглифлозином 100 мг и метформином 2000 мг
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Рис. 5. Динамика базального инсулина и НОМА-IR у пациента Р. на фоне 
лечения канаглифлозином 100 мг и метформином 2000 мг
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формин 850 мг два раза в день, 
диету не  соблюдал, самоконт-
роль глюкозы проводил нерегу-
лярно. Жаловался на  сухость 
во рту, жажду, периодические 
отеки нижних конечностей, оне-
мение и парестезию нижних ко-
нечностей. 
Госпитализирован в эндокрино-
логический стационар. 
Диагноз: СД 2 типа, дистальная 
диабетическая сенсомоторная 
полинейропатия, экзогенно-

конституциональное ожирение 
первой степени. Целевой уро-
вень  гликированного  гемогло-
бина (HbA1c) < 7,0%.
В  первые дни  госпитализации 
проведено непрерывное мони-
торирование  глюкозы в  крови 
(рис.  1). Выявлена значитель-
ная вариабельность  гликемии, 
что свидетельствовало о  нали-
чии глюкозотоксичности. 
Рекомен дова на комбини ро-
ванная сахароснижающая те-

рапия  – канаглифлозин 100 мг 
и метформин 2000 мг. 
Через шесть месяцев терапии ка-
наглифлозином и метформином 
у пациента удалось достичь це-
левых значений  гликемических 
параметров, таких как  глюкоза 
плазмы натощак (ГПН), пост-
прандиальная  гликемия (ППГ) 
и  HbA1c. В  частности, у ро-
вень  глюкозы плазмы натощак 
снизился с  10,1 до 5,2 ммоль/л, 
через два часа после еды  – 
с  14,5  до 5,8 ммоль/л, HbA1c  – 
с 9,5 до 6,0% (рис. 2).
Согласно результатам повтор-
ного непрерывного монитори-
рования глюкозы, проведенного 
через шесть месяцев, значе-
ния глюкозы практически при-
близились к  физиологическим 
(рис.  3). Это позволило полно-
стью нейтрализовать  глюкозо-
токсичность. 
Важно отметить, что, «убрав 
лишнюю глюкозу», нейтрализо-
вав глюкозотоксичность, мы по-
лучили снижение всех антропо-
метрических показателей. Так, 
за время наблюдения масса тела 
уменьшилась на  10 кг, ИМТ  – 
на 3 кг/м2, ОТ – на 14 см. 
Для изучения влияния терапии 
иНГЛТ-2 на показатели метабо-
лического здоровья у  пациента 
был определен уровень лептина, 
а также адипонектина в плазме 
крови. 
На фоне снижения антропомет-
рических показателей отмечено 
пропорциональное уменьше-
ние уровня лептина (с  15,2 до 
5,1 нг/мл) и обратно пропорцио-
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нальное повышение уровня ади-
понектина (с 11,4 до 15,0 мкг/мл) 
(рис. 4). 
Известно, что адипонектин об-
ладает рядом метаболических 
эффектов, в частности его уро-
вень коррелирует с  чувстви-
тельностью тканей к  инсулину. 
Так, у  пациента Р.  в  результате 
увеличения уровня адипонек-
тина секреция базального ин-
сулина уменьшилась с  16,5 до 
6,3  мкМЕ/мл, значения индек-
са  гомеостатической модели 
оценки резистентности к  ин-
с у лин у (Homeostasis  Model 
Assessment of Insulin Resistance – 
HOMA-IR) – с 7,47 до 1,96 (рис. 5). 
Следует отметить, что в разных 
клинических исследованиях бы-
ли получены данные о том, что 
канаглифлозин в дозе 300 мг/сут 
помимо ингибирования НГЛТ-2 
в проксимальных почечных ка-
нальцах способен уменьшать 
абсорбцию  глюкозы в  кишеч-
нике посредством локального 
и  переходящего ингибирова-
ния НГЛТ-1. Этим механизмом 
обусловлено его положитель-
ное влияние на постпрандиаль-
ную гликемию [6]. 

Клинический случай 2
Данный клинический случай де-
монстрирует возможности раз-
нонаправленного действия ка-
наглифлозина в дозе 300 мг/сут.
Пациент П., 51 год, был достав-
лен в  эндокринологический 
стационар больницы скорой 
медицинской помощи. Больной 
жаловался на  сухость во рту, 
жажду, учащенное мочеиспус-
кание (до двух-трех раз за ночь), 
снижение зрения. Гликемия по-
высилась до 14 ммоль/л. 
Состояние ухудшилось в  тече-
ние последнего месяца. Повы-
шение гликемии зафиксировано 
впервые, у эндокринолога ранее 
не наблюдался.
На  момент осмотра рост боль-
ного составлял 177 см, масса 
тела – 120 кг, ИМТ – 38,7 кг/м2, 
ОТ – 123 см, артериальное дав-
ление  – 140/90 мм рт. ст., час-
тота сердечных сокращений  – 
86 в минуту. 

Показатели углеводного обмена: 
HbA1c – 7,9 (норма – 6,5)% – неце-
левой уровень для пациента, гли-
кемия натощак  – 12,6  (4,4–6,5) 
ммоль/л, постпрандиальная гли-
кемия  – 11,2  (4,4–8,0) ммоль/л, 
метаболического здоровья: леп-
тин – 19,2 (3,7–11,1) нг/мл, адипо-
нектин – 36,6 (10,0–20,0) мкг/мл. 
Инсулин  – 4,0  мкЕд/мл, индекс 
НОМА-IR – 2,5.
Диагноз: впервые выявленный 
СД 2 типа, экзогенно-конститу-
циональное ожирение второй 
степени, артериальная  гипер-
тензия второй стадии второй 
степени четвертой группы риска. 
Целевой уровень HbA1c < 6,5%.
В  первые дни  госпитализа-
ции проведено непрерывное 
мони тори рова ние  гл юкозы. 
Полученные результаты сви-
детельствовали о  наличии  ги-
пергликемии преимущественно 
с 09:00 до19:00 (рис. 6). 
Для уменьшения  глюкозоток-
сичности проведен курс инсу-
линотерапии в  базисно-болюс-
ном режиме, после чего принято 
решение о  переводе больного 

на  пероральные сахароснижа-
ющие препараты. Принимая во 
внима ние у довлетворитель-
ные показатели функции почек 
(скорость клубочковой филь-
трации  – 68  мл/мин/1,73 м2), 
ожирение с преимущественным 
отложением подкожно-жировой 
клетчатки в области живота, тен-
денцию к повышению постпран-
диальной  гликемии, были на-
значены канаглифлозин 300  мг 
(утром) и метформин 1000 мг два 
раза в день. Последний является 
препаратом первой линии у па-
циентов с впервые выявленным 
СД 2 типа. 
Через шесть месяцев на  фоне 
проводившегося лечения отме-
чена положительная динамика 
по ряду клинико-лабораторных 
показателей. Снизились ант-
ропометрические параметры: 
масса тела  – на  12,3  кг, ИМТ  – 
на 3,4 кг/м2, ОТ – на 12 см. По-
казатели углеводного обмена 
также уменьшились: HbA1c  – 
на  3,0%,  гликемия натощак  – 
на 7,7 ммоль/л, постпрандиаль-
ная  гликемия  – на  4,6  ммоль/л. 

Рис. 6. Исходные результаты непрерывного мониторирования глюкозы 
в крови у пациента П. 

Рис. 7. Результаты непрерывного мониторирования глюкозы в крови 
у пациента П. на фоне терапии канаглифлозином 300 мг и метформином 
2000 мг
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С огла с но р е з у л ьт ат а м не -
п рерывного монитори рова-
ния  глюкозы в  течение трех 
дней, значительно уменьши-
лась вариабельность  гликемии 
за счет снижения постпран-
диа льного у ровня  глюкозы. 
В  09:00  и  14:00  у  пациента был 
полноценный прием пищи, 
канаглифлозин нивелировал 
риск  возникновения  гипергли-
кемии и  глюкозотоксичности 
(рис. 7). 
На фоне нормализации гликеми-
ческих и  антропометрических 
показателей у больного снизился 
уровень лептина – на 15,0 нг/мл, 
уровень адипонектина, наоборот, 
повысился – с 36,6 до 61,8 мкг/мл. 
Кроме того, наблюдалось умень-
шение индекса НОМА-IR – на 1,5. 

Заключение
Использование канаглифлози-
на как для интенсификации, так 
и  на старте терапии СД 2  типа 
способствует нормализации уг-
леводного обмена и нейтрализа-
ции  глюкозотоксичности. Кро-
ме того, такое лечение приводит 
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In� uence of Therapy the Sodium-Glucose Linked Transporter-2 Inhibitors on Carbohydrate 
and Fat Metabolism in Patients with Diabetes Mellitus Type 2 and Visceral Obesity

A.S. Ametov, MD, PhD, Prof.1, A.V. Zhigareva1, E.Yu. Pashkova, PhD1, 2, Z.D. Ramazanova1 
1 Russian Medical Academy of Continuous Professional Education
2 City Clinical Hospital named a� er S.P. Botkin, Moscow

Contact person: Anna V. Zhigareva, kaskova_1990@mail.ru

Cardiovascular pathology is one of the leading causes of death for patients with type 2 diabetes. In this regard, drugs 
that can signi� cantly reduce mortality and increase the life expectancy of such patients, in particular, sodium-glucose 
cotransporter inhibitors, deserve special attention.
� e article presents the results of our own observations on the e� ect of sodium glucose cotransporter 2 inhibitor 
canagli� ozin on carbohydrate and fat metabolism in patients with diabetes mellitus type 2 and visceral obesity, 
who had not satisfactory glycemic control. � e administration of canagli� ozin (in di� erent doses) in combination 
with metformin a� er six months resulted in a decrease in carbohydrate metabolism and restoration of physiological 
glucose secretion, as well as improvement in fat metabolism, the key indicators of which are leptin – a hormone 
correlated with body weight dynamics, and adiponectin which is the main marker of metabolic health. Canagli� ozin 
therapy in combination with metformin was associated with the elimination of glucose and lipotoxicity.
Key words: type 2 diabetes mellitus, canagli� ozin, leptin, adiponectin, visceral obesity

к снижению массы тела, индекса 
массы тела и окружности талии, 
восстановлению баланса ключе-
вых показателей жирового об-
мена – лептина и адипонектина. 
Вследствие повышения уровня 
адипонектина улучшается чувст-
вительность тканей к инсулину.  

Использование канаглифлозина как для интенсификации, 
так и на старте терапии СД 2 типа способствует 
нормализации углеводного обмена и нейтрализации 
глюкозотоксичности. Кроме того, такое лечение приводит 
к снижению массы тела, восстановлению баланса лептина 
и адипонектина
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