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Цель. Проанализировать текущие представления о патогенезе сердечно-сосудистых осложнений 
при сахарном диабете 2 типа (СД 2) и обобщить данные о кардиопротективных эффектах современных 
сахароснижающих препаратов.
Основные положения. СД 2 является одним из ведущих факторов риска сердечно-сосудистых заболеваний. 
Развитие кардиоваскулярных осложнений связано с гипергликемией, инсулинорезистентностью, 
липотоксичностью, окислительным стрессом и хроническим воспалением, которые способствуют 
прогрессированию атеросклероза и ремоделированию миокарда. Результаты крупных рандомизированных 
клинических исследований показали, что при приеме ингибиторов натрий-глюкозного котранспортера 
2 типа (иНГЛТ-2) снижается риск госпитализаций по поводу сердечной недостаточности 
и прогрессирования хронической болезни почек, а при приеме агонистов рецепторов глюкагоноподобного 
пептида 1 (арГПП-1) уменьшается частота атеросклеротических сердечно-сосудистых событий. 
Появление двойных агонистов глюкозозависимого инсулинотропного полипептида (ГИП)/ГПП-1, 
таких как тирзепатид, расширяет возможности кардиометаболической терапии.
Заключение. Современная терапия СД 2 направлена не только на контроль гликемии, но и на снижение 
сердечно-сосудистого риска. Применение препаратов с доказанной кардиопротективной 
эффективностью является ключевым элементом персонализированного лечения пациентов 
с диабетом.
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Введение
Сахарный диабет 2 типа (СД 2) является одним 
из наиболее значимых хронических неинфекцион-
ных заболеваний современности и  представляет 
серьезную глобальную медико-социальную пробле-
му [1]. По данным Международной диабетической 
федерации, в 2024 г. число взрослых пациентов с ди-
абетом в  мире превысило 589 млн, причем значи-
тельная доля смертей в этой популяции обусловлена 
сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ) [2, 3]. 
Прогнозируемый рост распространенности СД  до 
853 млн случаев к 2050 г. подчеркивает масштаб бу-
дущей нагрузки на системы здравоохранения.

ССЗ являются ведущей причиной смертности среди 
пациентов с СД 2 и включают ишемическую болезнь 
сердца, инфаркт миокарда, инсульт, хроническую сер-
дечную недостаточность (ХСН) и диабетическую кар-
диомиопатию. Наличие диабета увеличивает риск раз-
вития сердечно-сосудистых осложнений в 2–4 раза [1], 
а сочетание СД 2 с другими факторами риска, такими 
как артериальная гипертензия, ожирение и дислипи-
демия, формирует так называемый кардиометаболи-
ческий континуум, характеризующийся прогрессиру-
ющим повреждением сосудов и миокарда.
Традиционно стратегия лечения СД 2 была ориен-
тирована преимущественно на достижение целевых 
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показателей гликемического контроля. Предпола-
галось, что снижение уровня  гликированного  ге-
моглобина позволит автоматически уменьшить 
риск сосудистых осложнений. Однако накопленные 
данные крупных рандомизированных клинических 
исследований последних лет продемонстрировали, 
что влияние  гипогликемической терапии на  сер-
дечно-сосудистые исходы существенно варьирует 
в зависимости от фармакологического класса пре-
паратов.
Переломным моментом в  понимании роли саха-
роснижающей терапии стало проведение серии 
исследований сердечно-сосудистых исходов 
(cardiovascular outcome trials, CVOT), в  которых 
было показано, что некоторые современные пре-
параты обладают выраженными кардиопротектив-
ными свойствами, выходящими за рамки их глике-
мического эффекта. В  частности, в  исследовании 
EMPA-REG OUTCOME применение эмпаглифло-
зина сопровождалось снижением риска  госпита-
лизации по поводу СН на 35% (отношение рисков 
(hazard ratio, HR) 0,65; 95% доверительный интер-
вал (ДИ) 0,50–0,85; p = 0,002) и  сердечно-сосуди-
стой смертности на 38% (HR 0,62; 95% ДИ 0,49–0,77; 
p < 0,001), в  DAPA-HF дапаглифлозин уменьшал 
риск ухудшения СН или сердечно-сосудистой смер-
ти на 26% (HR 0,74; 95% ДИ 0,65–0,85; p < 0,001), 
а  в EMPEROR-Reduced эмпаглифлозин снижал 
риск сердечно-сосудистой смерти или госпитали-
зации по поводу СН на 25% (HR 0,75; 95% ДИ 0,65–
0,86; p < 0,001) [4–8]. В свою очередь агонисты ре-
цепторов глюкагоноподобного пептида-1 (арГПП-1) 
показали способность снижать риск атеросклеро-
тических сердечно-сосудистых событий: в LEADER 
лираглутид уменьшал риск основных неблагопри-
ятных сердечно-сосудистых событий (Major Adverse 
Cardiovascular Events, MACE) на 13% (HR 0,87; 95% 
ДИ 0,78–0,97; p = 0,01), в SUSTAIN-6 семаглутид – 
на 26% (HR 0,74; 95% ДИ 0,58–0,95; p = 0,02), а также 
снижал риск  нефатального инсульта на  39% (HR 
0,61; 95% ДИ 0,38–0,99; p = 0,04), тогда как в REWIND 
дулаглутид уменьшал риск MACE на 12% (HR 0,88; 
95% ДИ 0,79–0,99; p = 0,026) [3, 8–10].
Дополнительное подтверждение кардиопротектив-
ного потенциала инкретин-ориентированной тера-
пии было получено в исследовании SELECT, где при-
менение семаглутида у пациентов с ожирением без 
СД сопровождалось снижением риска крупных сер-
дечно-сосудистых событий на 20% (HR 0,80; 95% ДИ 
0,72–0,90; p < 0,001) [11]. Эти результаты существен-
но расширили представления о механизмах действия 
современных сахароснижающих препаратов и при-
вели к  формированию новой концепции лечения 
СД 2 – кардиоренально-метаболической терапии.
Таким образом, современная диабетология и кардио-
логия находятся на этапе значительной трансформа-
ции терапевтических подходов, где контроль глике-
мии рассматривается лишь как один из компонентов 
комплексной стратегии снижения сердечно-сосудис
того риска.

Целью настоящего обзора является анализ сов-
ременных представлений о  патогенезе сердечно-
сосудистых осложнений при СД  2 и  обобщение 
доказательной базы применения ингибиторов на-
трий-глюкозного котранспортера 2 типа (иНГЛТ-2) 
и арГПП-1 для профилактики и лечения сердечно-
сосудистых осложнений [4–11].

Методология поиска информации
Поиск научных публикаций для данного аналитиче-
ского литературного обзора проводился в междуна-
родных библиографических базах данных PubMed, 
Scopus, Web of  Science и  Google Scholar. В  анализ 
включены публикации, посвященные патогенезу 
сердечно-сосудистых осложнений при СД 2, а также 
результатам применения современных классов саха-
роснижающих препаратов с доказанным кардиопро-
тективным потенциалом.
При поиске использовались следующие ключевые 
слова и их комбинации: type 2 diabetes mellitus, cardio
vascular disease, SGLT2 inhibitors, GLP-1 receptor ago-
nists, tirzepatide, cardiovascular outcomes, heart failure, 
cardiometabolic risk. Основное внимание уделялось 
крупным рандомизированным клиническим иссле-
дованиям сердечно-сосудистых исходов (EMPA-REG 
OUTCOME, DAPA-HF, EMPEROR-Reduced, LEADER, 
SUSTAIN-6, REWIND и SELECT), метаанализам, сис-
тематическим обзорам и современным клиническим 
рекомендациям международных профессиональных 
сообществ.
Критериями включения были публикации на англий-
ском и русском языках, содержащие данные о пато-
генетических механизмах развития сердечно-сосу-
дистых осложнений при СД 2, а также результаты 
клинических исследований эффективности иНГЛТ-2 
и арГПП-1. Отбор публикаций осуществлялся на ос-
новании анализа названий, аннотаций и  полного 
текста статей. В итоговый анализ были включены на-
иболее релевантные исследования, отражающие сов-
ременные представления о кардиометаболической 
терапии и влиянии современных сахароснижающих 
препаратов на сердечно-сосудистые исходы.

Патогенез сердечно-сосудистых осложнений 
при СД 2
Развитие сердечно-сосудистых осложнений при СД 
2 представляет собой сложный каскад патофизиоло-
гических процессов, в котором гипергликемия и ин-
сулинорезистентность выступают в роли триггеров 
структурно-функциональных изменений миокарда 
и сосудистой стенки. Хроническая гипергликемия за-
пускает несколько ключевых механизмов поврежде-
ния. Прежде всего активируется полиоловый путь 
обмена глюкозы, что ведет к накоплению сорбитола 
и осмотическому стрессу клеток. Образуются конеч-
ные продукты гликирования (КПГ), которые «засаха-
ривают» белки сосудистой стенки – коллаген и эла-
стин, приводя к ригидности сосудов. Взаимодействие 
КПГ с соответствующими рецепторами провоцирует 
хроническое сосудистое воспаление. Параллельно 
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развивается окислительный стресс: избыточная про-
дукция активных форм кислорода в митохондриях 
снижает биодоступность оксида азота  –  главного 
фактора расслабления сосудов. Результатом стано-
вится стойкий вазоспазм и прогрессирование арте-
риальной гипертензии [4].
В условиях инсулинорезистентности жировая ткань 
начинает активно высвобождать свободные жирные 
кислоты, что способствует формированию харак-
терного диабетического липидного профиля и уско-
ренному развитию атеросклероза [4]: повышению 
уровня триглицеридов, снижению липопротеидов 
высокой плотности и преобладанию мелких плот-
ных частиц липопротеидов низкой плотности, кото-
рые легко проникают в сосудистую стенку и быстро 
окисляются, формируя основу атеросклеротической 
бляшки. При СД 2 атеросклероз носит диффузный 
характер и  развивается значительно быстрее, чем 
в общей популяции.
Поражение сердца при СД происходит даже при от-
сутствии гемодинамически значимого стеноза коро-
нарных артерий – этот феномен получил название 
диабетической кардиомиопатии. Миокард переклю-
чается на  преимущественное окисление жирных 
кислот, что требует больше кислорода и ведет к на-
коплению токсичных липидов в  кардиомиоцитах 
(липотоксичности). Параллельно накопление глики-
рованного коллагена в межклеточном пространст-
ве левого желудочка способствует повышению его 
жесткости, что приводит к диастолической дисфунк-
ции  – сердце не  может полноценно расслабляться 
и наполняться кровью. Это ранний маркер СН с со-
храненной фракцией выброса.
Инсулинорезистентность и  гипергликемия напря-
мую стимулируют ренин-ангиотензин-альдостеро-
новую систему и симпатическую нервную систему, 
вызывая задержку в организме натрия и воды, спазм 
сосудов, увеличение частоты сердечных сокращений 
и сердечного выброса, что в конечном итоге истоща-
ет резервы миокарда.
Таким образом, формирование сердечно-сосудистых 
осложнений при СД  2 обусловлено комплексным 
взаимодействием  глюкозотоксичности, липоток-
сичности и хронического воспаления, приводящих 
к  прогрессирующему повреждению сосудистой 
стенки и миокарда. Эти факторы трансформируют 

функциональные нарушения в необратимые струк-
турные изменения – фиброз и атеросклероз, что дик-
тует необходимость раннего назначения препаратов 
с доказанной кардиопротекцией.
Для лучшего понимания механизмов формирования 
структурных изменений миокарда при СД 2 целесо
образно рассмотреть основные патофизиологические 
этапы развития диабетической кардиомиопатии. 
В  современных исследованиях показано, что клю-
чевую роль в этом процессе играют гипергликемия, 
инсулинорезистентность, липотоксичность и хрони-
ческое воспаление, которые приводят к митохонд-
риальной дисфункции и ремоделированию миокар-
да [5, 12]. В результате формируется характерный для 
диабета фенотип поражения сердца, включающий 
диастолическую дисфункцию, интерстициальный 
фиброз и снижение энергетической эффективности 
кардиомиоцитов.
Основные патогенетические механизмы развития 
диабетической кардиомиопатии представлены на ри-
сунке.
Как видно из представленной схемы, развитие ди-
абетической кардиомиопатии является многофак-
торным процессом. Хроническая  гипергликемия 
и инсулинорезистентность запускают каскад мета-
болических нарушений, включающий активацию 
окислительного стресса, образование конечных про-
дуктов гликирования и нарушение энергетического 
обмена в кардиомиоцитах [13]. Эти процессы при-
водят к накоплению липидов в миокарде, развитию 
интерстициального фиброза и  постепенному сни-
жению диастолической функции левого желудочка. 
На поздних стадиях формируется клиническая кар-
тина СН, нередко с сохраненной фракцией выброса.
Понимание патогенеза сердечно-сосудистых ослож-
нений при СД стало основой для разработки новых 
терапевтических стратегий, направленных не только 
на контроль гликемии, но и на снижение сердечно-
сосудистого риска.

Современные подходы к кардиометаболической 
терапии
За последние годы было проведено несколько круп-
ных рандомизированных клинических исследований, 
продемонстрировавших выраженные кардиопротек-
тивные эффекты иНГЛТ-2 и  арГПП-1. Результаты 

Патогенез диабетической кардиомиопатии

Сахарный диабет 2 типа (гипергликемия)

Инсулинорезистентность. Дислипидемия

Митохондриальная дисфункция

Диастолическая дисфункция

Сердечная недостаточность

Окислительный стресс (КПГ)

Фиброз миокарда
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указанных исследований существенно трансформи-
ровали терапевтические подходы к ведению паци-
ентов с СД 2 и были интегрированы в современные 
международные и национальные клинические реко-
мендации по лечению СД и ССЗ [6, 11–19]. Ключевые 
клинические исследования, определившие совре-
менную парадигму кардиометаболической терапии, 
представлены в табл. 1.
Как следует из  представленных данных, иНГЛТ-2 
продемонстрировали наиболее выраженное вли-
яние на  снижение риска  госпитализации по  по-
воду СН  и  прогрессирование хронической 
болезни почек (ХБП): в EMPA-REG OUTCOME го-
спитализация по  поводу СН  снижалась на  35% 
(HR 0,65; 95% ДИ 0,50–0,85; p = 0,002), а в DAPA-HF 
и EMPEROR-Reduced комбинированный риск ухуд-
шения СН и сердечно-сосудистой смерти уменьшал-
ся на 26% (HR 0,74; 95% ДИ 0,65–0,85; p < 0,001) и 25% 
(HR 0,75; 95% ДИ 0,65–0,86; p < 0,001) соответствен-
но. В то же время арГПП-1 показали более значимый 
эффект в отношении снижения атеросклеротических 
сердечно-сосудистых событий, включая инфаркт 

миокарда и инсульт: в LEADER риск MACE умень-
шался на 13% (HR 0,87; 95% ДИ 0,78–0,97; p = 0,01), 
в SUSTAIN-6 – на 26% (HR 0,74; 95% ДИ 0,58–0,95; 
p = 0,02), а в REWIND – на 12% (HR 0,88; 95% ДИ 
0,79–0,99; p = 0,026) [14, 15, 20, 21].
Таким образом, данные препараты воздействуют 
на различные звенья кардиометаболического контину-
ума, что делает возможным их дифференцированное 
или комбинированное применение у пациентов с СД 2.
иНГЛТ-2 и арГПП-1 обладают рядом сходных кар-
диометаболических эффектов, несмотря на  при-
надлежность к  различным фармакологическим 
классам, однако механизмы их действия и  клини-
ческие преимущества существенно различаются. 
иНГЛТ-2 в  большей степени влияют на  гемодина-
мические и кардиоренальные механизмы, тогда как 
арГПП-1 оказывают выраженное антиатеросклеро-
тическое действие и способствуют снижению массы 
тела [6, 20, 21].
Сравнительная характеристика клинических эф-
фектов данных классов препаратов представлена 
в табл. 2.

Таблица 1. Ключевые клинические исследования кардиопротективных сахароснижающих препаратов

Исследование Год Препарат 
(класс)

Популяция Размер 
выборки

Основные результаты

EMPA‑REG 
OUTCOME

2015 Эмпаглифлозин 
(иНГЛТ‑2)

СД 2 + ССЗ 7020 Снижение СС смертности на 38% (HR 0,62; 95% ДИ 0,49–0,77; 
p < 0,001) и госпитализации по поводу СН на 35%  
(HR 0,65; 95% ДИ 0,50–0,85; p = 0,002)

CANVAS Program 2017 Канаглифлозин 
(иНГЛТ‑2)

СД 2 + высокий 
СС риск

10 142 Снижение риска MACE, уменьшение прогрессирования 
почечной болезни

DECLARE‑TIMI 58 2019 Дапаглифлозин 
(иНГЛТ‑2)

СД 2 с ССЗ  
или факторами 
риска

17 160 Снижение госпитализации по поводу СН

DAPA‑HF 2019 Дапаглифлозин 
(иНГЛТ‑2)

СН (HFrEF) 4744 Снижение риска ухудшения СН или СС смерти на 26%  
(HR 0,74; 95% ДИ 0,65–0,85; p < 0,001)

EMPEROR‑Reduced 2020 Эмпаглифлозин 
(иНГЛТ‑2)

СН со сниженной 
ФВ

3730 Снижение риска СС смерти или госпитализации по поводу 
СН на 25% (HR 0,75; 95% ДИ 0,65–0,86; p < 0,001)

EMPEROR‑Preserved 2021 Эмпаглифлозин 
(иНГЛТ‑2)

СН с сохраненной 
ФВ

5988 Снижение риска госпитализации по поводу СН

DELIVER 2022 Дапаглифлозин 
(иНГЛТ‑2)

HFmrEF / HFpEF 6263 Снижение риска ухудшения СН или СС смерти

LEADER 2016 Лираглутид 
(арГПП‑1)

СД 2 + высокий 
СС риск

9340 Снижение MACE на 13% (HR 0,87; 95% ДИ 0,78–0,97; p = 0,01) 
и СС смертности

SUSTAIN‑6 2016 Семаглутид 
(арГПП‑1)

СД 2 + высокий 
СС риск

3297 Снижение риска MACE на 26% (HR 0,74; 95% ДИ 0,58–0,95;  
p = 0,02) и нефатального инсульта на 39%  
(HR 0,61; 95% ДИ 0,38–0,99; p = 0,04)

REWIND 2019 Дулаглутид 
(арГПП‑1)

СД 2 9901 Снижение риска MACE на 12% (HR 0,88; 95% ДИ 0,79–0,99;  
p = 0,026), особенно нефатального инсульта

SELECT 2023 Семаглутид 
(арГПП‑1)

Ожирение + ССЗ 
без диабета

17 604 Снижение риска инфаркта, инсульта и СС смерти на 20% 
(HR 0,80; 95% ДИ 0,72–0,90; p < 0,001)

SURPASS-CVOT 
(продолжающееся)

2024 Тирзепатид  
(ГИП/ГПП‑1)

СД 2 ~ 13 000 Оценка влияния на сердечно‑сосудистые исходы

Примечание. ФВ – фракция выброса; HFrEF – сердечная недостаточность со сниженной фракцией выброса; HFmrEF – сердечная недостаточность с умеренно 
сниженной фракцией выброса; HFpEF – сердечная недостаточность с сохраненной фракцией выброса.
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Представленные данные свидетельствуют о том, что 
выбор оптимальной сахароснижающей терапии дол-
жен основываться не  только на  уровне  гликемии, 
но и на клиническом фенотипе пациента. У пациен-
тов с СН или ХБП предпочтение, как правило, отдают 
иНГЛТ-2, тогда как при наличии выраженного атеро
склеротического поражения сосудов и ожирения це-
лесообразно использование арГПП-1 [6, 21, 22].

Обсуждение
Полученные данные и результаты крупных рандо-
мизированных клинических исследований послед-
них лет свидетельствуют о существенном изменении 
парадигмы лечения пациентов с  СД  2. Если ранее 
основным терапевтическим приоритетом считался 
контроль гликемии, то современные представления 
сместили фокус на снижение сердечно-сосудистого 
риска и предотвращение органных осложнений.

Кардиопротективные эффекты иНГЛТ-2 реализу-
ются посредством нескольких механизмов. Среди 
них ключевыми считаются снижение внутрисосу-
дистого объема благодаря осмотическому диурезу, 
уменьшению преднагрузки и постнагрузки на мио
кард, улучшению энергетического метаболизма 
кардиомиоцитов, а  также снижению активности 
симпатической нервной системы и  ренин-ангио-
тензин-альдостероновой системы [13, 15]. Дополни-
тельным важным эффектом является нефропротек-
ция, которая играет значимую роль в замедлении 
прогрессирования кардиоренального континуу-
ма [4, 5, 23].
Благодаря кардиопротективным свойствам арГПП-1 
улучшают эндотелиальную функцию, снижают 
воспалительную активность, уменьшают массу 
тела и  благоприятно влияют на  липидный про-
филь [14, 20, 24]. В  совокупности эти эффекты 

Таблица 2. Сравнительная характеристика клинических эффектов иНГЛТ-2 и арГПП-1
Параметр иНГЛТ-2 арГПП-1 Практический клинический 

вывод
HbA1c Умеренное снижение HbA1c, 

эффект сохраняется независимо 
от инсулинорезистентности

Выраженное снижение HbA1c, 
особенно у пациентов с избыточной 
массой тела

арГПП-1 чаще обеспечивают 
более сильный 
гипогликемический эффект

Масса тела Умеренное снижение массы тела за счет 
глюкозурии

Более выраженное снижение массы 
тела за счет центрального эффекта 
подавления аппетита и замедления 
опорожнения желудка

При ожирении и высоком 
атеротромботическом 
риске арГПП-1 нередко 
предпочтительнее

Артериальное 
давление

Снижают систолическое АД за счет 
натрийуреза и осмотического диуреза

Умеренно снижают АД 
преимущественно на фоне 
потери массы тела и улучшения 
эндотелиальной функции

иНГЛТ-2 особенно полезны 
пациентам с перегрузкой объемом 
и артериальной гипертензией

Госпитализации 
по поводу СН

Наиболее убедительное снижение 
риска; эффект класса подтвержден 
в исследованиях по HFrEF, HFmrEF 
и HFpEF

Влияние на госпитализации 
по поводу СН менее выражено 
и менее стабильно в различных 
исследованиях

При наличии или высоком риске 
СН предпочтение обычно отдают 
иНГЛТ-2

Атеросклеротические 
события (MACE)

Снижение MACE возможно, но эффект 
менее выражен, чем относительно СН 
и почечных исходов

Более отчетливое снижение риска 
инфаркта миокарда, инсульта 
и комбинированной MACE у части 
препаратов этого класса

При преобладании 
атеросклеротического фенотипа 
риска MACE выбор арГПП-1 
предпочтительнее

Инсульт 
ишемический

Нейтральный или умеренный эффект 
в большинстве исследований

Более убедительное снижение риска 
инсульта, особенно в крупных CVOT

Пациентам с высоким 
цереброваскулярным риском 
предпочтительно назначение 
арГПП-1 

Почечные исходы Выраженная ренопротекция: 
замедление снижения СКФ, 
уменьшение альбуминурии, снижение 
риска почечных событий

Преимущественно уменьшают 
альбуминурию; почечная защита 
есть, но обычно менее выражена, чем 
у иНГЛТ-2

При ХБП или кардиоренальном 
континууме иНГЛТ-2 являются 
базовым выбором

Масса миокарда 
и ремоделирование

Благоприятное влияние за счет 
разгрузки миокарда, улучшения 
энергетики и уменьшения 
интерстициального стресса

Косвенное улучшение благодаря 
снижению массы тела, воспаления 
и атеросклеротического риска

Для пациентов с СН 
и ремоделированием миокарда 
более доказано назначение 
иНГЛТ-2

Переносимость 
и типичные 
нежелательные явления

Генитальные микозы, риск дегидратации, 
осторожность при низкой СКФ 
и кетоацидозе в особых ситуациях

Тошнота, рвота, снижение аппетита, 
реже – проблемы с переносимостью 
со стороны ЖКТ

Выбор часто зависит от фенотипа 
пациента и ожидаемой 
переносимости

Тип пациента СД 2 + СН; СД 2 + ХБП; пациент 
с перегрузкой объемом

СД 2 + ожирение; СД 2 + 
атеросклеротическое ССЗ; высокий 
риск инсульта/инфаркта

Комбинация классов рациональна 
у части пациентов с выраженным 
кардиометаболическим риском

Примечание. HbA1c – гликированный гемоглобин; АД – артериальное давление; СКФ – скорость клубочковой фильтрации; ЖКТ – желудочно-кишечный тракт.
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способствуют замедлению прогрессирования атеро-
склероза и снижению риска тромботических ослож-
нений.
Сравнительный анализ двух классов препаратов 
показывает, что их клинические преимущества ре-
ализуются через различные патофизиологические 
механизмы. иНГЛТ-2 преимущественно влияют 
на гемодинамические и кардиоренальные процессы, 
тогда как арГПП-1 оказывают выраженное влияние 
на прогрессирование атеросклеротического пораже-
ния сосудов и метаболические факторы риска. Такая 
взаимодополняемость делает возможным их комби-
нированное применение у пациентов с высоким кар-
диометаболическим риском [21].
Следует отметить, что в современных международ-
ных и национальных клинических рекомендациях, 
включая данные эпидемиологических исследований, 
результаты крупных рандомизированных клиничес
ких испытаний, а также позиции профессиональных 
сообществ, подчеркивается необходимость раннего 
назначения препаратов с доказанной кардиопротек-
тивной эффективностью у  пациентов с  сахарным 
диабетом 2 типа и  высоким сердечно-сосудистым 
риском [1, 7, 17, 25–27]. Согласно рекомендациям 
Европейского общества кардиологов и  Американ-
ской диабетической ассоциации, выбор сахаросни-
жающей терапии должен основываться не  только 
на уровне гликемии, но и на наличии сопутствующих 
ССЗ, СН или ХБП [23].
В последние годы особое внимание исследователей 
привлекает концепция кардиоренального контину-
ума, которая отражает тесную взаимосвязь между 
поражением сердца, почек и метаболическими нару-
шениями при СД 2 [15, 21, 26]. Хроническая гипер-
гликемия, инсулинорезистентность и системное вос-
паление способствуют развитию как диабетической 
нефропатии, так и структурных изменений миокар-
да, формируя единый патофизиологический каскад 
прогрессирования сердечно-сосудистых осложне-
ний [10, 13]. В этом контексте иНГЛТ-2 приобретают 
особое значение, поскольку их применение сопро-
вождается не только снижением риска госпитализа-
ций по поводу СН, но и выраженным нефропротек-
тивным эффектом, включая замедление снижения 
скорости клубочковой фильтрации и  уменьшение 
альбуминурии [4, 5, 23]. Таким образом, препараты 
данного класса способны воздействовать сразу на не-
сколько ключевых звеньев кардиоренального конти-
нуума, улучшая долгосрочный прогноз пациентов 
с СД 2 [15, 26]. Не менее важным направлением сов-
ременной кардиометаболической терапии является 
профилактика цереброваскулярных осложнений.
В последние годы значительное внимание исследова-
телей привлекают новые препараты инкретинового 
ряда – двойные агонисты рецепторов глюкозозависи-
мого инсулинотропного полипептида (ГИП)/ГПП-1, 
наиболее изученным представителем которых яв-
ляется тирзепатид. Физиологические механизмы 
действия двойных агонистов являются сложными 
и включают как кардиопротективные эффекты, так 

и потенциально разнонаправленное влияние на со-
судистую стенку: показано, что ГИП могут оказывать 
как антиатерогенное, так и проатерогенное действие 
в  зависимости от  типа эндотелия  [28]. Механизм 
действия данных препаратов основан на синергич-
ном воздействии на  два ключевых инкретиновых 
пути, что обеспечивает более выраженное улучше-
ние гликемического контроля, снижение массы тела 
и благоприятное влияние на кардиометаболические 
факторы риска [29]. В  серии рандомизированных 
клинических исследований программы SURPASS 
было продемонстрировано, что тирзепатид обеспе-
чивает снижение уровня HbA1c на 1,9–2,4% и массы 
тела на 7–12 кг в зависимости от дозы (p < 0,001). Эти 
результаты статистически значимо превосходят ре-
зультаты действия ряда стандартных сахароснижаю-
щих препаратов, включая инсулин и арГПП-1 [29, 30]. 
В  post-hoc анализах показано, что терапия тирзе-
патидом сопровождается достоверным снижением 
уровня биомаркеров воспаления и эндотелиальной 
дисфункции (p < 0,05), ассоциированных с повышен-
ным сердечно-сосудистым риском [31].
Данный препарат оказывает благоприятное влияние 
на липидный профиль, включая снижение уровней 
общего холестерина, холестерина липопротеидов 
низкой плотности и триглицеридов (p < 0,05), а также 
умеренно повышает уровень холестерина липопроте-
идов высокой плотности [32]. Кроме того, отмечено 
умеренное снижение систолического артериального 
давления на 4–6 мм рт. ст., что может иметь допол-
нительное клиническое значение. В  исследовании 
SURMOUNT-1 у пациентов с ожирением без сахар-
ного диабета при приеме тирзепатида было пока-
зано выраженное снижение массы тела (до 15–20%, 
p < 0,001), что рассматривается как важный фактор 
уменьшения сердечно-сосудистого риска [12].
В  настоящее время продолжается крупное иссле-
дование SURPASS-CVOT, целью которого является 
оценка влияния тирзепатида на сердечно-сосудис
тые исходы у пациентов с СД 2, что позволит более 
точно определить его место в кардиометаболической 
терапии [33]. Несмотря на выраженные метаболи-
ческие эффекты, окончательные данные о влиянии 
тирзепатида на «жесткие» сердечно-сосудистые ко-
нечные точки к настоящему времени не получены, 
что требует осторожной интерпретации имеющихся 
результатов.
В современных клинических рекомендациях подчер-
кивается важность персонализированного подхода 
к выбору сахароснижающей терапии, учитывающего 
клинический фенотип пациента, наличие ССЗ, ХБП 
и факторов риска атеросклероза [19, 22, 23, 27]. Интег-
рация кардиологических и эндокринологических под-
ходов к лечению пациентов с СД позволяет сущест
венно улучшить долгосрочный прогноз и  снизить 
частоту тяжелых сосудистых осложнений [21, 25, 26].
Таким образом, современный подход к  лечению 
СД 2 предполагает переход от традиционной глюко-
центрической модели к концепции кардиоренально-
метаболической терапии, направленной на снижение 
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общей смертности и улучшение долгосрочного про-
гноза пациентов.

Ограничения
Настоящий обзор имеет ряд ограничений. Во-пер-
вых, анализ основан преимущественно на  данных 
крупных рандомизированных клинических иссле-
дований, что может ограничивать переносимость 
результатов на  популяцию пациентов в  реальной 
клинической практике. В то же время данные реаль-
ной клинической практики свидетельствуют о том, 
что кардиопротективные эффекты арГПП-1 могут 
недооцениваться врачами, что приводит к  их не-
достаточному применению у пациентов с высоким 
сердечно-сосудистым риском [34]. Во-вторых, часть 
современных исследований продолжается, и окон-
чательные данные о влиянии некоторых препаратов 
на сердечно-сосудистые исходы будут опубликова-
ны в ближайшие годы. Тем не менее существующая 

доказательная база позволяет сделать вывод о высо-
кой эффективности современных кардиометаболи-
ческих стратегий лечения пациентов с СД 2.

Заключение
Современные сахароснижающие препараты следует 
рассматривать не только как средства метаболического 
контроля, но и как важный компонент кардиопротек-
тивной терапии. Персонализированный выбор фарма-
котерапии с учетом кардиоваскулярного и почечного 
риска позволяет реализовать концепцию кардиореналь-
но-метаболической медицины и существенно улучшить 
долгосрочный прогноз пациентов с СД 2.  
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Cardiovascular Complications in Type 2 Diabetes Mellitus: Current Possibilities of Cardioprotective Therapy
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Aim. To analyze current understanding of the pathogenesis of cardiovascular complications in type 2 diabetes 
mellitus (DM2) and summarize data on the cardioprotective effects of modern antidiabetic medications.
Key points. DM2 is one of the leading risk factors for cardiovascular disease. The development of cardiovascular 
complications is associated with hyperglycemia, insulin resistance, lipotoxicity, oxidative stress, and chronic 
inflammation, which contribute to the progression of atherosclerosis and myocardial remodeling. Results of large 
randomized clinical trials have shown that sodium-glucose cotransporter-2 (SGLT-2) inhibitors reduce the risk 
of hospitalization for heart failure and progression of chronic kidney disease, while glucagon-like peptide-1 
(GLP-1) receptor agonists reduce the incidence of atherosclerotic cardiovascular events. The advent of dual 
GIP/GLP-1 agonists, such as tirzepatide, expands the possibilities of cardiometabolic therapy.
Conclusion. Modern therapy for DM2 is aimed not only at glycemic control but also at reducing cardiovascular 
risk. The use of drugs with proven cardioprotective efficacy is a key element of personalized treatment for patients 
with diabetes.
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