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Действовать нельзя ждать: где поставить запятую? 
Гликемический контроль у пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа

Рассмотрению стратегического подхода к терапии СД 2 типа был посвящен симпозиум «Действовать 
нельзя ждать: где поставить запятую? Гликемический контроль у пациентов с сахарным диабетом 2 типа», 
организованный при поддержке компании «АстраЗенека» в рамках VIII Всероссийского диабетологического 
конгресса «Сахарный диабет – пандемия XXI века» (Москва, 28 февраля 2018 г.). Председатель мероприятия 
Михаил Борисович АНЦИФЕРОВ, д.м.н., профессор, главный внештатный специалист-эндокринолог 
Департамента здравоохранения г. Москвы, главный врач ГБУЗ «Эндокринологический диспансер», 
заслуженный врач Российской Федерации, заслуженный врач г. Москвы, отметил, что от правильно 
поставленной запятой может зависеть исход заболевания, поэтому грамматическая задача, обозначенная 
в теме симпозиума, актуальна и требует решения. Свой вариант ответа представили ведущие российские 
эксперты в области эндокринологии, кардиологии и нефрологии. Выступающие сделали акцент на ранней 
и эффективной интервенции с помощью современного класса сахароснижающих препаратов – ингибиторов 
натрий-глюкозного котранспортера 2 типа.  

Поздний гликемический контроль: 
возможно ли наверстать упущенное? 

Профессор, д.м.н. 
А.М. Мкртумян

VIII Всероссийский диабетологический конгресс 
«Сахарный диабет – пандемия XXI века» 

В настоящее время распро-
страненность сахарного 
диабета (СД) достигла уров-

ня эпидемии и продолжает неук-
лонно расти. Ежегодно количест-
во страдающих СД увеличивается 
на 9,5 млн. К 2030 г., по прогнозам 

Международной диабетической 
федерации (International Diabetes 
Federation – IDF), их число превы-
сит полмиллиарда1, 2. 
Как отметил заведующий ка-
федрой эндокринологии и  диа-
бетологии ФГБОУ ВО «Мос-
ков с к и й   г о с у д а р с т в е н н ы й 
медико-стоматологический уни-
верситет им. А.И. Евдокимова», 
руководитель отдела эндокринных 
и метаболических нарушений Мос-
ковского клинического научного 
центра им. А.С. Логинова, заслу-
женный врач РФ, д.м.н., профессор 
Ашот Мусаелович МКРТУМЯН, 
СД 2 типа отличается прогрессиру-
ющим течением, напоминающим 
принцип домино: одно нарушение 

влечет за собой целую цепь изме-
нений. Поэтому добиваться конт-
роля над заболеванием с течением 
времени становится все сложнее. 
Результаты исследования UKPDS 
свидетельствуют, что эффект ле-
чения – достижение на фоне мо-
нотерапии целевого уровня глики-
рованного гемоглобина (HbA1c) < 
7,0% – сохраняется в течение пяти 
лет, в  дальнейшем контроль ут-
рачивается и  каждые следующие 
пять лет для его поддержания не-
обходимо наращивать терапию, то 
есть добавлять пероральные саха-
роснижающие препараты (ПССП) 
и инсулин3. 
Хороший  гликемический конт-
роль ассоциируется со снижением 

1 Inzucchi S.E., Bergenstal R.M., Buse J.B. et al. Management of hyperglycemia in type 2 diabetes, 2015: a patient-centered approach: update 
to a position statement of the American Diabetes Association and the European Association for the Study of Diabetes // Diabetes Care. 2015. 
Vol. 38. № 1. P. 140–149. 
2 Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, М.В. Шестаковой. 
7-й выпуск. М., 2015. 
3 E� ect of intensive blood-glucose control with metformin on complications in overweight patients with type 2 diabetes (UKPDS 34). 
UK Prospective Diabetes Study (UKPDS) Group // Lancet. 1998. Vol. 352. № 9131. P. 854–865.
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Преимущество раннего контроля гликемии: пора действовать!

К.м.н. 
Н.А. Черникова
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риска развития осложнений. Од-
нако макрососудистые осложне-
ния формируются уже на стадии 
предиабета, микрососудистые  – 
с началом гипергликемии4. «Сле-
довательно, необходимо не только 
эффективное управление  глике-
мией, но  и раннее вмешательст-
во», – подчеркнул выступающий.
Исследование UKPDS доказало, 
что снижение уровня HbA1c на 1% 
(например, с 9 до 8%) в дебюте СД 
2 типа приводит к  уменьшению 
риска смерти от причин, связан-
ных с заболеванием, на 25%, смер-
ти от всех причин – на 7%, инфарк-
та миокарда – на 18%3, 5. Согласно 
результатам исследования VADT 
поздняя интенсивная терапия при 
длительности диабета более 11 лет 
и высоком уровне HbA1c не ока-
зывала значимого влияния ни на 
микро-, ни  на макрососудистые 
осложнения6.
При выборе препарата необхо-
димо учитывать не  только его 
антигипергликемическую эффек-
тивность, но  и экстрагликеми-
ческое действие. Речь, в частнос-
ти, идет о  способности влиять 

на  артериальную  гипертензию, 
дислипидемию, массу тела, инсу-
линорезистентность, секрецию 
инсулина. Немаловажными явля-
ются профиль безопасности, пере-
носимость, удобство применения, 
стоимость сахароснижающей те-
рапии. 
«Нет сомнений, что нужно сни-
жать уровень  глюкозы в  крови 
возможными средствами, но цели 
должны быть приемлемыми и для 
пациента, и для врача7», – отметил 
А.М. Мкртумян. 
В  этой связи интерес представ-
ляют результаты плацебокон-
тролируемого исследования 
EXTENSION по оценке эффектив-
ности и безопасности ингибитора 
натрий-глюкозного котранспорте-
ра 2 типа (НГЛТ-2) дапаглифлози-
на у больных СД 2 типа, не достиг-
ших адекватного гликемического 
контроля на  первоначальной са-
хароснижающей терапии. Общая 
длительность наблюдения соста-
вила 104 недели8. 
Пациенты, включенные в  52-не-
дельный период наблюдения 
и  равнозначно рандомизирован-

ные на  группу дапаглифлозина 
10 мг/сут (n = 284) и группу пла-
цебо (n = 284), были сопоставимы 
по массе тела, среднему значению 
HbA1c и  глюкозы плазмы нато-
щак (ГПН), скорости клубочковой 
фильтрации, возрасту, длитель-
ности диабета, наличию сердечно-
сосудистых осложнений, а также 
по получаемой сахароснижающей 
терапии. 
Добавление дапаглифлозина (пре-
парат Форсига) к  ранее приме-
няемой терапии способствовало 
снижению HbA1c, массы тела, сис-
толического артериального давле-
ния (САД), а  также удержанию 
или улучшению результатов, до-
стигнутых к 104-й неделе наблюде-
ния, по сравнению с добавлением 
плацебо. Так, по динамике HbA1c 
разница между  группами соста-
вила -0,35%, массы тела – -3,16 кг, 
САД – -2,03%. 
«Таким образом, для меня вопрос 
о постановке запятой решен окон-
чательно – нужно действовать, не-
льзя ждать!» – констатировал про-
фессор А.М. Мкртумян, завершая 
выступление. 

4 Ha� ner S.M., Stern M.P., Hazuda H.P. et al. Cardiovascular risk factors in con� rmed prediabetic individuals: Does the clock for coronary heart 
disease start ticking before the onset of clinical diabetes? // JAMA. 1990. Vol. 263. P. 2893–2898.
5 Holman R.R., Paul S.K., Bethel M.A. et al. 10-year follow-up of intensive glucose control in type 2 diabetes // N. Engl. J. Med. 2008. Vol. 359. 
№ 15. P. 1577–1589.
6 Del Prato S. Megatrials in type 2 diabetes. From excitement to frustration? // Diabetologia. 2009. Vol. 52. № 7. P. 1219–1226. 
7 Nathan D.M., Buse J.B., Davidson M.B. et al. Medical management of hyperglycemia in type 2 diabetes: a consensus algorithm for the initiation 
and adjustment of therapy: a consensus statement of the American Diabetes Association and the European Association for the Study 
of Diabetes // Diabetes Care. 2009. Vol. 32. № 1. P. 193–203. 
8 Leiter L.A., Cefalu W.T., de Bruin T.W. et al. Long-term maintenance of e�  cacy of dapagli� ozin in patients with type 2 diabetes mellitus 
and cardiovascular disease // Diabetes Obes. Metab. 2016. Vol. 18. № 8. P. 766–774. 

Доцент кафедры эндокрино-
логии ФГБОУ ДПО «Россий-
ская медицинская академия 

непрерывного профессионально-
го образования», к.м.н. Наталья 
Альбертовна ЧЕРНИКОВА в на-
чале выступления отметила, что 
согласно данным IDF за 2017 г. в 
мире насчитывается 425 млн па-
циентов с СД и 352 млн лиц с пре-
диабетом. У последних с течени-
ем времени уровень ГПН и HbA1c 

возрастает, что чревато развитием 
поздних сосудистых осложнений. 
С предиабетом могут быть ассо-
циированы такие макрососудис-
тые осложнения, как эндотели-
альная дисфункция, застойная 
сердечная недостаточность, ин-
сульт, заболевания периферичес-
ких сосудов, инфаркт миокарда 
и ишемическая болезнь сердца. 
Кроме того, если не  так давно 
СД считался болезнью пожилых 
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людей, то, по оценке экспертов 
IDF, когорта пациентов помо-
лодела. Возраст больных сахар-
ным диабетом преимуществен-
но варьируется от 40 до 59 лет. 
Поэтому ранняя инвалидиза-
ция и  смертность приходятся 
на  лиц еще трудоспособного 
возраста. 
Однако получены обнадеживаю-
щие данные: с 2007 по 2012 г. зна-
чимо увеличилось количество 
предотвратимых осложнений 
СД 2  типа. Речь, в  частности, 
идет о  ретинопатии  – на  33%, 
ампутации нижних конечнос-
тей  – на  60%, заместительной 
почечной терапии в связи с тер-
минальной почечной недоста-
точностью  – на  95%, сердечной 
недостаточности – на 130%, ин-
сульте – на 106%9. 
В  связи с  этим, по  мнению 
Н.А. Чер никовой, лечение СД 2 ти-
па требует раннего вмешательства, 
использования проактивных под-
ходов. Необходимо также учиты-
вать, что чем выше исходный уро-
вень HbA1c, тем труднее достигать 
цели лечения10.
Подтверждение, что ранняя ак-
тивная терапия способствует 
профилактике микро- и  мак-
рососудистых осложнений3, 5, 
получено при длительном на-
блюдении за пациентами иссле-
дования UKPDS. Получавшие 
интенсивную сахароснижаю-
щую терапию достигали луч-
шего контроля гликемии, имели 
более низкие показатели риска 
развития микро- и  макрососу-
дистых осложнений по  сравне-

нию с применявшими стандарт-
ную терапию. 
Однако в клинической практике 
отмечается тенденция отклады-
вать интенсификацию сахаросни-
жающей терапии у больных с де-
компенсированным диабетом. 
Установлено, что у  пациентов 
с HbA1c > 7,5%, получавших один 
ПССП, среднее время до интен-
сификации лечения дополнитель-
ным ПССП составляет два  года, 
с HbA1c > 7,5% и получавших два 
ПССП – семь лет11. 
В то же время анализ базы дан-
ных страховых заявок США 
в  отношении 11 525 пациентов 
с СД 2 типа, которые принима-
ли метформин с другими ПССП 
или без них в течение трех меся-
цев и более, продемонстрировал, 
что ранняя интенсификация те-
рапии связана с более значитель-
ным снижением уровня HbA1c. 
Новые подходы к терапии пред-
полагают воздействие сразу 
на  несколько патогенетических 
звеньев и, следовательно, ис-
пользование комбинаций ле-
карственных средств с дополни-
тельными механизмами действия 
и  приемлемыми профилями 
безо пасности.
С  внедрением в  клиническую 
практику инновационного клас-
са сахароснижающих препара-
тов – ингибиторов НГЛТ-2 – ин-
тенсификация лечения с ранним 
использованием комбиниро-
ванной терапии стала более бе-
зопасной и  эффективной. Так, 
ингибиторы НГЛТ-2, первым 
представителем которых являет-

ся дапаглифлозин, характеризу-
ются низким риском гипоглике-
мий12, 13. 
Были проведены сравнительные 
исследования эффективнос-
ти и  безопасности комбинаций 
метформина с дапаглифлозином 
и  метформина с  производными 
сульфонилмочевины. Так, в мно-
гоцентровом рандомизирован-
ном исследовании на фоне тера-
пии комбинацией «метформин 
+ дапаглифлозин» количество 
сообщений хотя бы об  одном 
эпизоде гипогликемии было бо-
лее чем в десять раз меньше, чем 
на  фоне терапии комбинаци-
ей «метформин +  глипизид»  – 
3,5 и 40,8% соответственно. 
В другом исследовании примене-
ние комбинации «метформин + 
дапаглифлозин» в качестве стар-
товой терапии через 24 недели 
привело к  более значимому сни-
жению HbA1c (-2,0%) и массы тела 
(-3,3 кг) по сравнению с монотера-
пией14. 
Преимущества, которые демон-
стрирует ингибитор НГЛТ-2 да-
паглифлозин, – улучшение конт-
роля  гликемии, снижение массы 
тела и  артериального давления, 
безопасность в отношении гипо-
гликемий обусловливают возмож-
ность его применения при иници-
ации и интенсификации терапии 
СД 2 типа.
Завершая выступление, Н.А. Чер-
никова отметила: «Мое мнение – 
не ждать, а действовать. Необхо-
димо только соблюдать баланс 
между эффективностью и  безо-
пасностью терапии». 

9 www.diabetes.org.uk/resources-s3/2017-11/state%20of%20the%20nation%202014.pdf.
10 Esposito K., Chiodini P., Bellastella G. et al. Proportion of patients at HbA1c target < 7% with eight classes of antidiabetic drugs 
in type 2 diabetes: systematic review of 218 randomized controlled trials with 78 945 patients // Diabetes Obes. Metab. 2012. Vol. 14. № 3. 
P. 228–233.
11 Khunti K., Wolden M.L., � orsted B.L. et al. Clinical inertia in people with type 2 diabetes: a retrospective cohort study of more 
than 80,000 people // Diabetes Care. 2013. Vol. 36. № 11. P. 3411–3417. 
12 Nauck M.A., Del Prato S., Meier J.J. et al. Dapagli� ozin versus glipizide as add-on therapy in patients with type 2 diabetes who have inadequate 
glycemic control with metformin: a randomized, 52-week, double-blind, active-controlled noninferiority trial // Diabetes Care. 2011. Vol. 34. 
№ 9. P. 2015–2022. 
13 Del Prato S., Nauck M., Durán-Garcia S. et al. Long-term glycaemic response and tolerability of dapagli� ozin versus a sulphonylurea as add-on 
therapy to metformin in patients with type 2 diabetes: 4-year data // Diabetes Obes. Metab. 2015. Vol. 17. № 6. P. 581–590. 
14 Henry R.R., Murray A.V., Marmolejo M.H. et al. Dapagli� ozin, metformin XR, or both: initial pharmacotherapy for type 2 diabetes, 
a randomised controlled trial // Int. J. Clin. Pract. 2012. Vol. 66. № 5. P. 446–456. 
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Заведующая кафедрой эн-
д ок ри н ол ог и и  И н с т и -
т у та профессионально-

го образования ФГАОУ ВО 
«Первый Московский  государс-
твенный медицинский универси-
тет им. И.М. Се ченова» (Первый 
МГМУ им. И.М. Се ченова), д.м.н., 
профессор Нина Александровна 
ПЕТУНИНА начала свое выступ-
ление с краткого экскурса в исто-
рию фармакотерапии СД. 
До середины 1990-х  гг. лекарст-
венный арсенал был весьма 
скромным: инсулин, производ-
ные сульфонилмочевины и  би-
гуаниды. В  начале XXI в. он су-
щественно расширился благодаря 
акарбозе, глитазонам, глинидам, 
агонистам рецепторов  глюкаго-
ноподобного пептида 1,  глипти-
нам. Сегодня верхнюю ступень 
фармакотерапевтических воз-
можностей по  праву занимают 
ингибиторы НГЛТ-2, первым 
представителем которых стал да-
паглифлозин. «Это объясняется 
триединством действия данного 
инновационного класса проти-
водиабетических препаратов, что 
важно для многофакторного уп-
равления заболеванием», – отме-
тила выступающая. Ингибиторы 
НГЛТ-2 регулируют  гиперглике-
мию не  зависящим от  инсулина 
и  гликемического статуса паци-
ентов способом. Кроме того, их 
применение способствует сниже-
нию массы тела, артериального 
давления1, 2.
Накопленная доказательная ба-
за в  отношении эффективнос-
ти и  безопасности ингибиторов 
НГЛТ-2 дала основание включить 

Актуальное место ингибиторов НГЛТ-2 в терапии 
сахарного диабета 2 типа

Профессор, д.м.н. 
Н.А. Петунина

их в первую линию стартовой те-
рапии диабета15. В  современных 
алгоритмах лечения больных 
СД также сделан акцент на свое-
временной интенсификации лече-
ния. 
В  клинической практике в  силу 
доступности и  эффективнос-
ти наиболее часто используется 
комбинация «метформин + про-
изводные сульфонилмочевины». 
Однако, как показывают резуль-
таты исследований, добавление 
высокоселективного ингибитора 
НГЛТ-2 дапаглифлозина к  мет-
формину способствует более дли-
тельному удержанию гликемичес-
кого контроля. 
В  исследовании, проведенном 
S.  Del Prato и  соавт., оценива-
лись эффекты четырехлетней 
комбинированной терапии мет-
формином и  дапаглифлозином 
и  метформином и  глипизидом. 
Комбинация «метформин + да-
паглифлозин» обеспечивала 
стойкое снижение уровня HbA1c 
по  сравнению с  комбинаци-
ей «метформин +  глипизид»  – 
на 0,30%13. 
Не менее важные результаты по-
лучены в  отношении динамики 
массы тела. Через четыре года раз-
личие между группами составило 
в  среднем 4,38 кг в  пользу дапа-
глифлозина. 
В  исследовании был подтверж-
ден и  гипотензивный эффект 
дапаглифлозина: устойчивое 
снижение САД относительно 
исходных значений. К концу на-
блюдения разница между группа-
ми по  динамике САД составила 
-3,67 мм рт. ст. 

В обновленных алгоритмах Амери-
канской ассоциации клинических 
эндокринологов и Американского 
колледжа эндокринологов (2018) 
рекомендовано более раннее на-
значение ингибиторов НГЛТ-2 
по сравнению с назначением инги-
биторов дипептидилпептидазы 416. 
Так, исследование J.  Rosenstock 
и соавт. (2016) продемонстриро-
вало преимущество комбинации 
«метформин + дапаглифлозин» 
над комбинацией «метформин + 
саксаглиптин» в отношении сни-
жения уровня HbA1c (-1,20 про-
т и в  - 0 , 8 8 % ) ,  м а с с ы  т ел а 
(-2,39 против 0,0 кг), а также арте-
риального давления (-3,5 против 
-0,3 мм рт. ст.)17. 
Установлено, что тяжелые  гипо-
гликемии ассоциируются с  по-
вышением сердечно-сосудистых 
рисков и частоты смертельных ис-
ходов от разных причин, в том чис-
ле сердечно-сосудистых. Поэтому 
одним из  основных параметров 
безопасности в  ряде исследова-
ний стала частота гипогликемий. 
C.J. Bailey и соавт. (2013) доказали, 
что добавление дапаглифлози-
на к метформину не увеличивает 
риск гипогликемий18.

15 Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, М.В. Шестаковой. 
8-й выпуск. М., 2017. 
16 Garber A.J., Abrahamson M.J., Barzilay J.I. et al. Consensus statement by the American Association of Clinical Endocrinologists and American 
College of Endocrinology on the comprehensive type 2 diabetes management algorithm – 2018 executive summary // Endocr. Pract. 2018. 
Vol. 24. № 1. P. 91–120. 
17 Rosenstock J. WCRDC, 2016. Poster 99. 
18 Bailey C.J., Gross J.L., Hennicken D. et al. Dapagli� ozin add-on to metformin in type 2 diabetes inadequately controlled with metformin: 
a randomized, double-blind, placebo-controlled 102-week trial // BMC Med. 2013. Vol. 11. ID 43. 
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По  словам заведующего 
отделом кардиологии 
и сосудистой хирургии 

ФГБУ «Национальный меди-
цинский исследовательский 
центр эндокринологии», чле-
на-корреспондента Российс-
кой академии наук, д.м.н., про-
фессора Виктора Борисовича 
КАЛАШНИКОВА, на  первый 
взгляд кажется очевидным, 
что цель са хароснижающей 
терапии – контроль гликемии, 
антигипертензивной  – сни-
жение артериального давле-
ния,  гиполипидемической  – 
снижение уровня холестерина, 
антиагрегантной терапии  – 
снижение агрегации тромбо-

цитов. В  действительности 
все  гораздо сложнее. Лечение 
диабета представляет собой 
более трудную задачу в  силу 
вовлеченности в  патологичес-
кий процесс разных органов 
и систем.
На протяжении длительного вре-
мени антиагрегантная терапия 
аспирином применяется для про-
филактики сердечно-сосудистых 
исходов. Так, в 1988 г. было про-
демонстрировано, что терапия ас-
пирином у больных, перенесших 
инфаркт миокарда, снижает пя-
тинедельную сосудистую смерт-
ность на 23%20. 
В  2004  г.  опубликованы ре-
зультаты исследования CARDS 
по  оценке эффективности пер-
ви чной профила ктик и сер-
дечно-сосудистых заболеваний 
аторвастатином в  дозе 20 мг 
у  больных диабетом без сер-
дечно-сосудистых заболеваний 
(n = 2838). На фоне такой тера-
пии отсроченные события, свя-
занные с  ишемической болез-
нью сердца, снизились на  36% 
(с  -55 до -9%), коронарная ре-
васкуляризация – на 31% (с  -59 

до -16%), частота инсультов  – 
на 48% (с -69 до -11%), смертей – 
на 27% (с -48 до -1%, p = 0,059)21. 
Установлено также, что сни-
жение холестерина липопро-
т еи нов н и зкой п ло т но с т и 
на  1  ммоль/л вследствие  ги-
полипидемической тера пии 
у лиц с риском развития круп-
ных сосудистых событий ме-
нее 10% приводит к  абсолют-
ному уменьшению основных 
сосудистых событий  – около 
11  на  1000 в  течение пяти лет, 
в том числе сердечно-сосудис-
той смерти и нефатального ин-
фаркта миокарда22. 
Гипотензивная терапия так-
же способствует уменьшению 
сердечно-сосудистого риска. 
Результаты метаанализа 123 ис-
следований (n = 613 815) свиде-
тельствуют, что снижение САД 
на  10 мм рт. ст. ассоциируется 
с сокращением общей смертнос-
ти на 13%23. 
Согласно результатам иссле-
дований ADVANCE, ORIJIN, 
VADT интенсивный контроль 
уровня  глюкозы не  оказывает 
достоверного влияния на  час-

19 � ong K.Y., Yadagiri M., Sen Gupta P. et al. Does dapagli� ozin a� ect the metabolic response in patients with elevated alanine aminotransferase 
and type 2 diabetes? � e Association of British Clinical Diabetologists (ABCD) nationwide dapagli� ozin audit // ABCD, 2016. Oral presentation 
A73/P427.
20 Randomised trial of intravenous streptokinase, oral aspirin, both, or neither among 17,187 cases of suspected acute myocardial 
infarction: ISIS-2. ISIS-2 (Second International Study of Infarct Survival) Collaborative Group // Lancet. 1988. Vol. 2. № 8607. 
P. 349–360.
21 Colhoun H.M., Betteridge D.J., Durrington P.N. et al. on behalf of the CARDS investigators. Primary prevention of cardiovascular disease 
with atorvastatin in type 2 diabetes in the Collaborative Atorvastatin Diabetes Study (CARDS): multicentre randomised placebo-controlled 
trial // Lancet. 2004. Vol. 364. № 9435. P. 685–696.
22 Cholesterol Treatment Trialists' (CTT) Collaborators, Mihaylova B., Emberson J. et al. � e e� ects of lowering LDL cholesterol with statin 
therapy in people at low risk of vascular disease: meta-analysis of individual data from 27 randomised trials // Lancet. 2012. Vol. 380. № 9841. 
P. 581–590. 
23 Ettehad D., Emdin C.A., Kiran A. et al. Blood pressure lowering for prevention of cardiovascular disease and death: a systematic review 
and meta-analysis // Lancet. 2016. Vol. 387. № 10022. P. 957–967. 

Почему при сахарном диабете 2 типа важно контролировать
факторы сердечно-сосудистого риска

Профессор, д.м.н. 
В.Б. Калашников

Важно и то, что эффективность 
дапаглифлозина в снижении гли-
кемии не зависит от длительнос-
ти СД  2 типа,  гликемического 
статуса пациентов и  предшест-
вующей сахароснижающей тера-
пии19.

Как известно, СД характеризу-
ется прогрессирующим тече-
нием с  развитием поздних ос-
ложнений. Поэтому, по мнению 
профессора Н.А. Петуниной, 
нельзя ждать такого исхода со-
бытий, следует действовать как 

можно раньше. Применение ин-
гибиторов НГЛТ-2, способству-
ющих улучшению контро-
ля  гликемии, снижению массы 
тела и артериального давления, 
позволяет реализовать цели ле-
чения. 
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Профессор кафедры внут-
ренних профессиональных 
болезней и  пульмоноло-

гии,  главный научный сотрудник 
научно-исследовательского отдела 
здоровьесберегающих технологий 
Первого МГМУ им. И.М. Сеченова, 
д.м.н. Ирина Николаевна БОБКОВА 
в  своем выступлении сделала ак-
цент на нефропротективных свойс-
твах ингибиторов НГЛТ-2. 
Известно, что почки играют важ-
ную роль в  регуляции  гомеоста-
за глюкозы. Речь, в частности, идет 
о продукции глюкозы в корковом 
веществе, утилизации  глюкозы 
в  мозговом веществе почек и  ре-
абсорбции глюкозы в нефронах30. 
У  здоровых лиц суточная филь-
трация глюкозы составляет 180 г, и 
эта  глюкоза практически полно-

Как повлияет сахароснижающая терапия на функцию почек

Профессор, д.м.н. 
И.Н. Бобкова

стью реабсорбируется в  прокси-
мальном канальце нефрона. 90% 
профильтрованной  глюкозы ре-
абсорбируется в начальном отделе 
проксимального канальца (S1), ос-
тальные 10% – в конечном (S2 и S3). 
Повышение концентрации глюко-
зы в плазме крови приводит к уве-
личению ее фильтрации. У боль-
ных диабетом при увеличении 
скорости поступления  глюкозы 
в проксимальные канальцы и пре-
вышении реабсорбтивного потен-
циала почек избыток глюкозы вы-
водится с мочой. 
В  реабсорбции  глюкозы в  поч-
ках участвуют натрий-зависимые 
транспортеры глюкозы – НГЛТ-1 
и  НГЛТ-2. НГЛТ-1 в  меньшей 
степени экспрессируется в клет-
ках почек, причем в  основ-

ном в  дистальных сегментах S2 
и S3, где реабсорбируется поряд-
ка 10% глюкозы, не подвергшей-
ся всасыванию в  сегменте S1. 
Поэтому ингибирование НГЛТ-1 
не представляет особого интереса 
с  точки зрения терапевтических 
возможностей.

24 ADVANCE Collaborative Group, Patel A., MacMahon S.N. et al. Intensive blood glucose control and vascular outcomes in patients with type 2 
diabetes // Engl. J. Med. 2008. Vol. 358. № 24. P. 2560–2572.
25 ORIGIN Trial Investigators, Gerstein H.C., Bosch J. et al. Basal insulin and cardiovascular and other outcomes in dysglycemia // N. Engl. J. Med. 
2012. Vol. 367. № 4. P. 319–328.
26 Duckworth W., Abraira C., Moritz T. et al. Glucose control and vascular complications in veterans with type 2 diabetes // N. Engl. J. Med. 2009. 
Vol. 360. № 2. P. 129–139.
27 Zinman B., Wanner C., Lachin J.M. et al. Empagli� ozin, cardiovascular outcomes, and mortality in type 2 diabetes // N. Engl. J. Med. 2015. 
Vol. 373. № 22. P. 2117–2128. 
28 www.georgeinstitute.org/sites/default/� les/canvas-study-results-ada-2017.pdf.
29 Kosiborod M., Cavender M.A., Fu A.Z. et al. Lower risk of heart failure and death in patients initiated on sodium-glucose cotransporter-2 
inhibitors versus other glucose-lowering drugs: � e CVD-REAL Study (Comparative E� ectiveness of Cardiovascular Outcomes in New Users 
of Sodium-Glucose Cotransporter-2 Inhibitors) // Circulation. 2017. Vol. 136. № 3. P. 249–259.
30 Cherney D.Z., Perkins B.A., Soleymanlou N. et al. Renal hemodynamic e� ect of sodium-glucose cotransporter 2 inhibition in patients 
with type 1 diabetes mellitus // Circulation. 2014. Vol. 129. № 5. P. 587–597. 

тоту сердечно-сосудистых со-
бытий24–26. 
Только в  исследовании UKPDS 
продемонстрирована прямая зави-
симость частоты смертей от уров-
ня HbA1c. Так, его снижение на 1% 
способствовало уменьшению об-
щей смертности на 14%3. 
По  мнению профессора В.Б. Ка-
лашникова, конечной целью саха-
роснижающей терапии должно быть 
не только снижение HbA1c, но и со-
кращение риска сердечно-сосудистых 
событий, желательно, чтобы при этом 
еще уменьшалась общая смертность.  
В настоящее время в распоряже-
нии специалистов появились но-
вые классы противодиабетических 

препаратов, которые достоверно 
увеличивают продолжительность 
жизни пациентов с СД 2 типа. 
Завершены два исследования 
(EMPA-REG27, CANVAS28), до-
казавшие кардиопротективные 
эффекты эмпаглифлозина и  ка-
наглифлозина. В  ближайшем бу-
дущем будут представлены ре-
зультаты исследования DECLARE 
по  оценке влияния дапаглифло-
зина на риск развития сердечно-
сосудистых осложнений в  более 
широкой популяции пациентов. 
Интерес представляют результа-
ты международного исследования 
CVD-REAL, в  котором анализи-
ровались данные национальных 

регистров пациентов с СД 2 типа 
в  подавляющем большинстве без 
сердечно-сосудистых заболеваний, 
которые принимали ингибиторы 
НГЛТ-2 (дапаглифлозин, канаглиф-
лозин, эмпаглифлозин). Анализ 
баз данных США, Норвегии, Да-
нии, Швеции и  Великобритании 
(n = 215  622) показал достоверно 
(р < 0,001) более значимое снижение 
общей смертности на фоне приема 
ингибиторов НГЛТ-2 по сравнению 
с применением других сахаросни-
жающих препаратов29. 
По  мнению профессора В.Б. Ка-
лашникова, настало время объ-
единить усилия кардиологов и эн-
докринологов и действовать. 
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Заключение

Резюмируя сказанное, пред-
седатель симпозиума про-
фессор М.Б. Анциферов 

отметил высокую значимость за-
тронутых проблем и  предложил 
другую формулировку  главной 
темы симпозиума: «Действовать! 
Нельзя ждать!» Преимущества но-
вого класса препаратов очевидны. 
Ингибитор НГЛТ-2 дапаглифлозин 
(препарат Форсига) помимо зна-
чимого снижения  гликированно-
го гемоглобина, устранения глюко-

зотоксичности и снижения массы 
тела оказывает натрийуретичес-
кий эффект, умеренно снижает 
артериальное давление, что может 
способствовать профилактике 
развития и прогрессирования сер-
дечно-сосудистых заболеваний. 
Эффективность и профиль безопас-
ности дапаглифлозина (препарата 
Форсига) обусловливают целесооб-
разность его использования как при 
инициации, так и при интенсифи-
кации терапии СД 2 типа.  

образом, помимо прямого саха-
роснижающего эффекта ингиби-
торы НГЛТ-2 обладают натрийу-
ретическим действием. 
Ингибирование НГЛТ-2 усиливает 
выведение мочевой кислоты с мо-
чой. В клинических исследованиях 
на фоне применения ингибиторов 
НГЛТ-2 отмечалось устойчивое 
снижение уровня мочевой кис-
лоты в плазме. Так, терапия дапа-
глифлозином способствовала сни-
жению уровня мочевой кислоты 
на 36,0–41,5 мкмоль/л33, 34. 
Таким образом, потенциальные 
нефропротективные эффекты ин-
гибиторов НГЛТ-2 можно под-
разделить на  прямые и  непрямые. 
Прямой защитный эффект заклю-
чается в  уменьшении  гиперфиль-
трации,  глюкозотоксичности 
(гипертрофии, цитокиновый от-
вет), гиперурикемии, камнеобразо-
вания. Непрямой – в улучшении гли-
кемического контроля, повышении 
чувствительности к инсулину, сни-
жении артериального давления, мас-
сы тела и массы жировой ткани35. 
Накопленная доказательная база 
позволяет сделать вывод о  хоро-
шем профиле безопасности дапа-

глифлозина в отношении функции 
почек. Использование дапаглиф-
лозина в  качестве монотерапии 
у больных СД 2 типа в исследова-
ниях (шесть месяцев и  два  года) 
не приводило к значимым и стой-
ким изменениям расчетной ско-
рости клубочковой фильтрации. 
В исследовании длительностью че-
тыре года у пациентов с СД 2 типа, 
получавших дапаглифлозин в ком-
бинации с метформином, функция 
почек не изменялась на протяже-
нии всего периода наблюдения13. 
Исследования продолжаются: 
в 2019 г. завершится исследование 
DECLARE, в 2020 г. – DAPA-CKD. 
В  них также будет оцениваться 
влияние дапаглифлозина на  по-
чечные исходы. 
Профессор И.Н. Бобкова выра-
зила надежду, что результаты ис-
следований смогут еще раз под-
твердить необходимость ранней 
интенсификации терапии СД 
2  типа, в  том числе с  помощью 
такого перспективного класса са-
хароснижающих препаратов, как 
ингибиторы НГЛТ-2. Поэтому, 
по мнению выступающей, следует 
действовать, а не выжидать. 

31 Wright E.M. Renal Na(+)-glucose cotransporters // Am. J. Physiol. Renal. Physiol. 2001. Vol. 280. № 1. P. F10–18.
32 Abdul-Ghani M.A., DeFronzo R.A., Norton L. Novel hypothesis to explain why SGLT2 inhibitors inhibit only 30-50% of � ltered glucose load 
in humans // Diabetes. 2013. Vol. 62. № 10. P. 3324–3328. 
33 Chino Y., Samukawa Y., Sakai S. et al. SGLT2 inhibitor lowers serum uric acid through alteration of uric acid transport activity in renal tubule 
by increased glycosuria // Biopharm. Drug Dispos. 2014. Vol. 35. № 7. P. 391–404.
34 Musso G., Gambino R., Cassader M., Pagano G. A novel approach to control hyperglycemia in type 2 diabetes: sodium glucose co-transport 
(SGLT) inhibitors: systematic review and meta-analysis of randomized trials // Ann. Med. 2012. Vol. 44. № 4. P. 375–393. 
35 � omas M.C. Renal e� ects of dapagli� ozin in patients with type 2 diabetes // � er. Adv. Endocrinol. Metab. 2014. Vol. 5. № 3. P. 53–61.

НГЛТ-2 располагается в эпители-
альных клетках начального отдела 
проксимального канальца нефро-
на – в S1-сегменте, где реабсорби-
руется до 90% глюкозы. 
Вследствие функциональной ак-
тивности НГЛТ-2 у  пациентов 
с  СД  2 типа значимо возрастает 
реабсорбция  глюкозы почками. 
Поэтому ингибирование НГЛТ-2 
стало новым подходом к лечению 
пациентов с СД 2 типа31, 32. 
Новый подход к терапии СД 2 ти-
па основан на  развитии лекарс-
твенно-индуцированной  глю-
козурии и  снижении почечного 
порога глюкозы с помощью инги-
биторов НГЛТ-2. Далее профессор 
И.Н.  Боб кова пояснила, что при 
сахарном диабете проксимальные 
канальцы максимально использу-
ют свои возможности для реабсор-
бции глюкозы, которых все равно 
не хватает, что чревато развитием 
неспецифического воспаления. 
Ингибирование НГЛТ-2 позволя-
ет уменьшить реабсорбцию глю-
козы почками, что приводит к вы-
ведению в среднем до 70 г глюкозы 
в сутки и снижению гиперглике-
мии и глюкозотоксичности.
Не менее важно, что ингибирова-
ние  глюкозо-натриевого котран-
спортера 2 типа одновременно 
способствует блокированию 
транспорта натрия. Это позволяет 
улучшить регуляцию гемодинами-
ки почек. Ее нарушение в сочета-
нии с развитием клубочковой ги-
перфильтрации признано одним 
из основных механизмов пораже-
ния почек. 
Установлено, что применение 
ингибиторов НГЛТ-2 у  больных 
диабетом уменьшает клубоч-
ковую  гиперфильтрацию через 
восстановление обратной тубу-
логломерулярной связи30. Таким 
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