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Анализ минимизации затрат при применении 
нового отечественного препарата дапаглифлозина 
Фордиглиф при сахарном диабете 2 типа

Широкое распространение сахарного диабета 2 типа, высокие расходы, связанные с лечением диабета 
и ассоциированных с ним осложнений, делают актуальным проведение фармакоэкономических исследований.
Цель исследования – оценить затраты на применение препарата Фордиглиф – отечественного 
дапаглифлозина – при сахарном диабете 2 типа.
Материал и методы. В ходе фармакоэкономического исследования проводили анализ минимизации 
затрат. В качестве препарата сравнения использовали оригинальный препарат дапаглифлозина Форсига.
Результаты. Установлено, что перевод 25% больных сахарным диабетом 2 типа с препарата Форсига 
на препарат Фордиглиф приводит к экономии бюджета в среднем на 1,41 млрд руб. в год. Полная замена 
импортного препарата Форсига на отечественный препарат Фордиглиф позволит сократить расходы 
бюджета в среднем на 5,62 млрд руб. в год. 
Заключение. Применение отечественного препарата дапаглифлозина Фордиглиф является экономически 
оправданным, так как снижает бюджетные траты.

Ключевые слова: анализ минимизации затрат, влияние на бюджет, дапаглифлозин, ингибиторы 
натрий-глюкозного котранспортера 2, сахарный диабет 2 типа
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Введение
Сахарный диабет (СД) 2 типа широко распространен как 
в нашей стране, так и во всем мире. Согласно данным кли-
нико-эпидемиологического мониторинга, проведенного 
в апреле 2026 г., в России на регистрационном учете состоит 
5 873 041 больной СД, из них 5 420 387 (92,2%) – с СД 2 типа. 
Количество лиц с данной нозологией из года в год только 
увеличивается. Так, в 2025 г. в Российской Федерации было 
зарегистрировано 117 758 новых случаев СД 2 типа. 
Приведенные выше данные не отражают реального числа 
больных СД 2 типа, поскольку учитывают только зареги-
стрированные случаи. Результаты российского эпидеми-
ологического кросс-секционного исследования NATION 
показали, что в обычной клинической практике СД 2 типа 
диагностируется лишь в 54% случаев [1]. В 46% случаев за-
болевание выявляется с помощью активного скрининга. 
Полученные данные позволили предположить, что реаль-
ная численность пациентов с СД 2 типа в РФ составляет 
не менее 10 млн, или около 7% населения. 
Проблема усугубляется тем, что СД 2 типа является одним 
из наиболее значимых факторов риска развития сердечно-
сосудистых событий и преждевременной смерти. 

Именно поэтому в последние годы все большее место 
в лечении СД 2 типа занимают сахароснижающие препа-
раты с доказанными кардиопротективными свойствами, 
к  которым относятся ингибиторы натрий-глюкозного 
котранспортера 2 (иНГЛТ-2) и агонисты рецепторов глю-
кагоноподобного пептида 1 (арГПП-1). В многочислен-
ных клинических исследованиях продемонстрирована 
способность иНГЛТ-2 улучшать сердечно-сосудистые 
исходы и повышать качество жизни пациентов с сер-
дечной недостаточностью [2]. D.S. Lin и соавт. провели 
метаанализ, целью которого было сравнение эффектов 
препаратов из групп иНГЛТ-2, арГПП-1 и ингибиторов 
дипептидилпептидазы 4 (иДПП-4) с плацебо и между 
собой в отношении наступления сердечно-сосудистых 
(комбинированная конечная точка – сердечно-сосудистая 
смерть, нефатальный инфаркт миокарда и нефатальный 
ишемический инсульт) или почечных исходов [3]. В сни-
жении риска развития сердечной недостаточности и не-
благоприятных почечных исходов иНГЛТ-2 превосходи-
ли другие препараты. Полученные данные подтвердили 
перспективность применения иНГЛТ-2 при СД 2 типа как 
в виде монотерапии, так и в комбинации со стандартной 
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терапией, особенно у пациентов с повышенным сердечно-
сосудистым риском и атеросклеротическими сердечно-
сосудистыми заболеваниями (АССЗ). 
Одним из наиболее перспективных препаратов из груп-
пы иНГЛТ-2 является дапаглифлозин. Дапаглифлозин 
снижает уровень глюкозы в крови, ингибируя натрий-
глюкозный котранспортер 2 в проксимальных канальцах 
почек, угнетает реабсорбцию глюкозы и способствует вы-
ведению глюкозы с мочой, вызывая глюкозурию. 
В исследовании DECLARE-TIMI 58 были проанализиро-
ваны данные 17 160 пациентов с СД 2 типа, рандомизиро-
ванных для лечения дапаглифлозином в дозе 10 мг/сут или 
плацебо [4]. У 60% участников исследования имели место 
множественные факторы риска развития АССЗ, у 40% – 
уже диагностированные АССЗ. В качестве конечной ком-
бинированной точки была выбрана частота сердечно-со-
судистой смерти и госпитализации по поводу хронической 
сердечной недостаточности (ХСН). У получавших дапа-
глифлозин зафиксировано снижение частоты достижения 
комбинированной конечной точки в среднем на 17%. 
В ходе метаанализа, включавшего результаты 23 иссле-
дований, была проведена оценка терапевтической эф-
фективности дапаглифлозина у пациентов с СД 2 типа, 
осложненным ишемической болезнью сердца [5, 6]. При-
менение дапаглифлозина характеризовалось лучшей кли-
нической эффективностью по сравнению со стандартной 
терапией (отношение шансов (ОШ) 3,88 при 95%-ном до-
верительном интервале (ДИ) 2,59–5,82). При использова-
нии дапаглифлозина отмечались более высокая фракция 
выброса левого желудочка (ОШ 5,43 (95% ДИ 4,02–6,84)) 
и снижение значения конечно-диастолического диаметра 
левого желудочка (ОШ -4,03 (95% ДИ -5,08– -2,98)). Полу-
ченные данные свидетельствовали о том, что дапаглиф-
лозин эффективен в контроле СД 2 типа, осложненного 
ишемической болезнью сердца. 
В отечественном исследовании показано, что на десятилет-
нем горизонте моделирования применение дапаглифлози-
на обеспечивает 2,1 пациенто-года без осложнений [7].
Для клинической практики также важна фармакоэконо-
мическая оценка альтернативных вариантов сахаросни-
жающей терапии, что позволяет планировать ресурсы 
системы здравоохранения на  оказание медицинской 
помощи больным СД. В фармакоэкономическом срав-
нительном исследовании оригинального препарата дапа-
глифлозина с другими сахароснижающими средствами 
(метформином, глиптинами, производными сульфонил-
мочевины, инсулинами), применяемыми при СД 2 типа 
в режимах моно- и комбинированной терапии, было уста-
новлено, что использование дапаглифлозина характери-
зовалось наименьшими затратами на единицу эффектив-
ности (год сохраненной жизни с поправкой на качество 
(Quality-Adjusted Life Year, QALY)) и за пять лет позволяло 
сэкономить бюджетные средства в размере 31 млн руб. 
при гипотетическом переводе 1000 пациентов с других 
схем лечения [8].
Важным фактором экономии финансовых ресурсов здра-
воохранения является поэтапная замена оригинальных 
препаратов на дженерики при сохранении эффективнос
ти лечения. Этот процесс требует тщательной фармако
экономической оценки.

Широкое распространение СД 2 типа, высокие расходы 
на его лечение и терапию ассоциированных с ним ослож-
нений обусловливают серьезное социально-экономичес
кое бремя заболевания для пациентов в частности и си-
стемы здравоохранения в целом, что делает актуальным 
проведение клинико-экономических исследований.
Целью настоящего исследования стала оценка затрат 
на применение препарата Фордиглиф – отечественного 
дапаглифлозина – при сахарном диабете 2 типа.

Материал и методы
В качестве методов фармакоэкономической оценки ис-
пользовали анализ минимизации затрат и анализ влияния 
на бюджет [9–11]. Анализ минимизации затрат позволял 
установить различия в стоимости терапии препаратами 
дапаглифлозина. Поскольку лекарственное обеспечение 
больных СД при амбулаторно-поликлиническом лечении 
в соответствии с Программой государственных гарантий 
бесплатного оказания гражданам медицинской помощи 
осуществляется за счет бюджетных средств, в  рамках 
анализа влияния на бюджет определяли потенциальный 
финансовый эффект поэтапной замены оригинального 
импортного сахароснижающего препарата на отечествен-
ный дженерик. Для оценки влияния изменения стоимос
ти препаратов на результаты фармакоэкономического ис-
следования осуществляли анализ чувствительности.
В качестве альтернативного варианта сахароснижающей 
терапии для настоящего исследования использовали пре-
парат Форсига («АстраЗенека», Канада). Биоэквивалент-
ность отечественного препарата Фордиглиф («Акрихин», 
РФ) и оригинального импортного препарата была про-
демонстрирована в открытом рандомизированном пере-
крестном исследовании сравнительной фармакокинетики 
и биоэквивалентности препаратов дапаглифлозина, таб-
летки, покрытые пленочной оболочкой, 10 мг (Фордиглиф, 
«Акрихин», РФ) и таблетки, покрытые пленочной оболоч-
кой, 10 мг (Форсига, «АстраЗенека», Канада), с участием 
18 здоровых добровольцев, которые принимали препара-
ты однократно натощак в дозе 10 мг. В связи с доказанной 
биоэквивалентностью и сопоставимой переносимостью 
препаратов дапаглифлозина в рамках настоящего иссле-
дования сравнивали прямые затраты на терапию при ис-
пользовании отечественного препарата Фордиглиф и им-
портного препарата Форсига. Расчеты проводили как для 
монотерапии, так и для комбинированного применения 
с препаратами метформина. Для оценки эффективности 
дапаглифлозина при СД 2 типа был предпринят поиск 
отечественных и зарубежных клинических исследований, 
систематических обзоров и метаанализов в библиотеке 
Cochrane Collaboration, базах данных PubMed и Embase. 
Дапаглифлозин включен в перечень жизненно необходи-
мых и важнейших лекарственных препаратов (ЖНВЛП), 
поэтому для анализа стоимости такой терапии использо-
вали цены государственного реестра предельных отпуск-
ных цен [12] с учетом 10%-ного налога на добавленную 
стоимость (НДС) и средневзвешенного значения предель-
ных оптовых надбавок по данным продаж за 2025 г. [13]. 
Временные горизонты фармакоэкономического исследо-
вания составили один год и пять лет, так как это позволя-
ет планировать расходы на сахароснижающую терапию. 
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Таким образом, средневзвешенные расходы на фармако-
терапию препаратом Фордиглиф на одного пациента в год 
составили 24 893 руб., а в комбинации с метформином – 
29 397,1 руб., что в среднем в 1,3 раза меньше, чем при ис-
пользовании оригинального препарата дапаглифлозина.
В случае изменения стоимости препаратов в большую 
или меньшую сторону экономия от  использования 
отечественного дапаглифлозина сохраняется. Оценка 
чувствительности результатов фармакоэкономического 
исследования к изменению стоимости препаратов дапа-
глифлозина приведена в табл. 3.
Для анализа затрат системы здравоохранения на приме-
нение препаратов дапаглифлозина рассчитывали число 
больных СД 2 типа, которым показана такая терапия. 
При расчетах учитывали, что в 2025 г. на учете состояли 
5 420 387 пациентов с СД 2 типа, а в соответствии со стан-
дартом медицинской помощи взрослым при СД 2 типа, 
утвержденным приказом Минздрава России от 01.10.2020 
№ 1054н, усредненный показатель частоты назначения да-
паглифлозина составляет 0,15. Таким образом, препараты 
дапаглифлозина в среднем получали 813 058 пациентов. 
Приведенные расчеты косвенно подтверждают данные 
продаж препаратов дапаглифлозина на российском фар-
мацевтическом рынке в 2025 г. Средневзвешенная сто-
имость лечения больных СД 2 типа (n = 813 058) препа-
ратами дапаглифлозина в течение года с учетом анализа 
чувствительности результатов фармакоэкономического 
исследования к изменению стоимости сахароснижающих 
препаратов указана в табл. 4.
Так, средневзвешенные затраты бюджета на лечение пре-
паратом Форсига составляют 25 589 374 434 руб. в год, что 
свидетельствует о необходимости оптимизации затрат 
на фармакотерапию больных СД 2 типа за счет введения 
в клиническую практику отечественных дженериков. 
В таблице 5 приведены данные об экономии бюджет-
ных средств при поэтапной замене препарата Форсига 
на препарат Фордиглиф (в случае ежегодного перевода 
25% больных СД 2 типа с препарата Форсига на препарат 
Фордиглиф до 100%-ного перехода на отечественный пре-
парат в течение пяти лет).

Таблица 1. Стоимость терапии препаратами дапаглифлозина и метформина
МНН ТН DDD, мг Предельная отпускная цена 

препарата из перечня ЖНВЛП 
или медианная стоимость, руб.

Стоимость суточной терапии с учетом 
10%-ного НДС и 10%-ной оптовой 
торговой надбавки, руб.

за упаковку за 1 мг
Метформин 2000 306,000 0,051 12,340
Дапаглифлозин Форсига 10 2167,51 7,23 87,40

Фордиглиф 10 1691,31 5,64 68,20

Примечание. МНН – международное непатентованное наименование, ТН – торговое наименование.

Результаты
На этапе анализа прямых медицинских затрат на са-
хароснижающую терапию осуществляли расчет стои-
мости лечения в сутки с учетом предельной отпускной 
цены препаратов из перечня ЖНВЛП, НДС 10% и оп-
товой торговой надбавки 10%. Установленная суточная 
доза (defined daily dose, DDD) препаратов дапаглифлози-
на Фордиглиф и Форсига составляет 10 мг, метформи-
на – 2000 мг. 
В таблице 1 представлены предельные отпускные цены 
на препараты дапаглифлозина и метформина за упаковку 
(№ 30, на месяц лечения) и за 1 мг, а также стоимость су-
точной терапии одного пациента с СД 2 типа.
Стоимость DDD на один месяц, один год и пять лет ле-
чения одного пациента с СД 2 типа препаратами дапа-
глифлозина в режиме моно- и комбинированной терапии 
с метформином приведена в табл. 2.

Таблица 2. Стоимость лечения препаратами дапаглифлозина в режиме моно- и комбинированной терапии с метформином
Показатель Форсига Фордиглиф

монотерапия + метформин монотерапия + метформин
DDD, мг 10 10 + 2000 10 10 + 2000 
Стоимость DDD, руб. 87,40 99,74 68,20 80,54
Стоимость 1 месяца лечения, руб. 2622,0 2992,2 2046,0 2416,2
Стоимость 1 года лечения, руб. 32 010,5 36 405,1 24 893,0 29 397,1
Стоимость 5 лет лечения, руб. 160 052,5 182 025,5 124 465,0 146 985,5

Таблица 3. Анализ чувствительности результатов 
фармакоэкономического исследования к изменению 
стоимости сахароснижающих препаратов
Изменение 
стоимости

Стоимость лечения 1 пациента 
препаратами дапаглифлозина в течение 
года, руб.
Форсига Фордиглиф

+50% 48 015,75 37 339,50
0 32 010,50 24 893,00
-50% 16 005,25 12 446,50

Таблица 4. Стоимость терапии препаратами 
дапаглифлозина в течение года 
Изменение 
стоимости

Стоимость лечения 813 058 больных 
СД 2 типа препаратами дапаглифлозина 
в течение года, руб.
Форсига Фордиглиф

+50% 38 384 061 651,00 30 359 179 191,00
0 25 589 374 434,00 19 966 883 230,08
-50% 12 794 687 217,00 9 983 441 615,04

Фармакоэкономический анализ 
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Приведенные расчеты показывают, что экономия бюдже-
та при замене оригинального препарата дапаглифлозина 
на отечественный дженерик составит от 1 405 622 800,98 руб. 
в год (при переводе 25% пациентов с препарата Форсига 
на препарат Фордиглиф) до 5 622 491 203,92 руб. в год (при 
полной замене препарата Форсига на препарат Форди-
глиф). Полученная экономия позволит улучшить лекарст-
венное обеспечение больных СД 2 типа.
Таким образом, при сравнении применения препаратов 
дапаглифлозина установлено, что переход на отечествен-
ный препарат является целесообразным и экономически 
оправданным.

Обсуждение
В соответствии со стандартом медицинской помощи взрос
лым при СД 2 типа, утвержденным приказом Минздрава 
России от 01.10.2020 № 1054н, в данной когорте рекомен-
довано использовать сахароснижающие препараты, в том 
числе инсулины, бигуаниды (метформин), производные 
сульфонилмочевины (глибенкламид и др.), тиазолидиндио-
ны (пиоглитазон, росиглитазон), ингибиторы альфа-глюко-
зидазы (акарбоза), иДПП-4 (вилдаглиптин и др.), арГПП-1 
(семаглутид, лираглутид и др.), иНГЛТ-2 (дапаглифлозин, 
эмпаглифлозин и др.), препараты других групп (репагли-
нид), различные комбинации сахароснижающих средств. 
Наличие большого числа сахароснижающих препара-
тов с  разными механизмами действия позволяет осу-
ществлять персонифицированный подбор терапии 
в зависимости от доминирующей клинической проблемы 
пациента: АССЗ, ХСН, хроническая болезнь почек (ХБП), 
ожирение, гипогликемии.
Согласно клиническим рекомендациям «Сахарный диабет 
2 типа у взрослых», пациентам с высоким риском развития 
АССЗ или уже имеющимися АССЗ, ХСН, ХБП целесоо-
бразно включать в схему лечения иНГЛТ-2 с подтвержден-
ными кардиопротективными свойствами как в режиме 
комбинированной терапии, так и в режиме монотерапии. 
Преимуществами иНГЛТ-2 являются низкий риск гипо-
гликемии, снижение массы тела, незначительное снижение 
артериального давления, эффект независимо от  содер-
жания инсулина в крови, существенное снижение часто-
ты госпитализаций по поводу ХСН, нефропротективное 
действие, возможность использования в качестве средств 
вторичной профилактики у лиц с высоким сердечно-сосу-
дистым риском. Преимуществом иНГЛТ-2 также считает-
ся возможность комбинированного применения с другими 

сахароснижающими средствами. Одним из иНГЛТ-2 явля-
ется дапаглифлозин, эффективность и безопасность кото-
рого при СД 2 типа доказаны в многочисленных рандоми-
зированных клинических исследованиях.
Пациенты с СД 2 типа получают сахароснижающую те-
рапию пожизненно, что приводит к существенным эко-
номическим затратам, связанным с лечением основного 
заболевания и ассоциированных с ним осложнений. Это 
обусловливает актуальность проведения клинико-эконо-
мических исследований, направленных на оптимизацию 
расходов системы здравоохранения. В систематическом 
обзоре показано, что иНГЛТ-2 являются более экономич-
ным вариантом лечения по сравнению с другими перо-
ральными сахароснижающими средствами и инсулином 
у пациентов с неконтролируемым СД 2 типа [14]. В других 
систематических обзорах установлена эффективность да-
паглифлозина при сердечной недостаточности независи-
мо от фракции выброса [15, 16]. Практически во всех ис-
следованиях, которые проводились в 15 странах, включая 
Китай, Великобританию, США, Японию, Южную Корею, 
Сингапур, Таиланд, Австралию, Египет, Колумбию, Фи-
липпины, Катар, Канаду, Германию и Испанию, дополни-
тельные затраты на QALY были ниже порога готовности 
платить (willingness to pay, WTP). Исключение составило 
исследование, проведенное в Великобритании. 
Таким образом, применение дапаглифлозина при сахар-
ном диабете, а также в качестве средства дополнительной 
терапии при сердечно-сосудистых заболеваниях является 
экономически оправданным во всех странах мира, в том 
числе в России.

Выводы
Полученные в ходе исследования результаты позволяют 
сделать следующие выводы.
1. Средневзвешенные расходы на фармакотерапию пре-
паратом Фордиглиф на одного пациента в год составят 
24 893 руб., а в комбинации с метформином – 29 397,1 руб., 
что в среднем в 1,3 раза меньше, чем при использовании 
оригинального препарата Форсига.
2. Перевод 25% больных СД 2 типа с препарата Форсига 
на препарат Фордиглиф приведет к экономии бюджета 
в среднем на 1,41 млрд руб. в год.
3. Полная замена оригинального дапаглифлозина на оте-
чественный дженерик (препарат Фордиглиф) приведет 
к экономии бюджета в среднем на 5,62 млрд руб. в год при 
использовании у 813 058 пациентов с СД 2 типа.  

Таблица 5. Экономия бюджетных средств при поэтапной замене препарата Форсига на препарат Фордиглиф
Год Частота применения 

препаратов дапаглифлозина, % 
Затраты, руб. Экономия бюджетных средств, 

руб.на отдельные препараты всего
1-й Форсига – 100 25 589 374 434,00 25 589 374 434,00 0

Фордиглиф – 0 0
2-й Форсига – 75 19 192 030 825,50 24 183 751 633,02 1 405 622 800,98

Фордиглиф – 25 4 991 720 807,52
3-й Форсига – 50 12 794 687 217,00 22 778 128 832,04 2 811 245 601,96

Фордиглиф – 50 9 983 441 615,04
4-й Форсига – 25 6 397 343 608,50 21 372 506 031,06 4 216 868 402,94

Фордиглиф – 75 14 975 162 422,56
5-й Форсига – 0 0 19 966 883 230,08 5 622 491 203,92

Фордиглиф – 100 19 966 883 230,08

Фармакоэкономический анализ 
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The widespread prevalence of type 2 diabetes mellitus, the high costs associated with treating the underlying 
disease, and diabetes-related complications make pharmacoeconomic studies relevant. 
Objective – to assess the costs of using Fordiglif, a domestically produced dapagliflozin, in type 2 diabetes mellitus.
Material and methods. A pharmacoeconomic study was conducted using cost-minimization analysis. 
The original dapagliflozin Forxiga was used as the comparator.
Results. Switching 25% of type 2 diabetes mellitus patients from Forxiga to Fordiglif will result in budget savings 
of an average of 1.41 billion rubles per year. Complete replacement of imported drug Forxiga with the domestically 
produced Fordiglif will result in budget savings of an average of 5.62 billion rubles per year. 
Conclusion. The use of the domestically produced dapagliflozin Fordiglif compared to the original drug Forxiga 
is economically justified, as it results in budget savings. 

Keywords: сost minimization analysis, budget impact, dapagliflozin, sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors, 
type 2 diabetes mellitus
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Внедрение в клиническую практику разных 
методов мониторирования гликемии 
у больных сахарным диабетом 2 типа 
и их влияние на гликемический контроль 
и метаболическое здоровье

Сахарный диабет (СД) 2 типа остается одной из ведущих проблем современной эндокринологии 
в связи с высокой распространенностью и значительным вкладом метаболических нарушений 
в формирование сосудистых осложнений. 
В клинической практике оценка гликемического контроля традиционно основана на определении уровня 
гликированного гемоглобина (HbA1c). Однако этот показатель не отражает суточную вариабельность 
гликемии, частоту гипо- и гипергликемических эпизодов, а также динамику колебаний глюкозы в крови, 
которые сами по себе могут провоцировать развитие метаболических нарушений. 
Развитие технологий мониторинга уровня глюкозы в крови привело к внедрению разных 
методов контроля, включая портативные глюкометры для самоконтроля (SMBG), системы 
интермиттирующего сканирования (isCGM) и системы непрерывного мониторинга в режиме реального 
времени (rtCGM). Использование этих технологий позволяет получить более полную информацию 
о суточном уровне глюкозы в крови и ранее не выявленных нарушениях гликемии. 
В настоящем обзоре проанализированы данные литературы об эффективности использования SMBG, 
isCGM и rtCGM в отношении гликемического контроля, включая контроль уровня HbA1c, определение 
времени нахождения уровня глюкозы в целевом диапазоне, частоты гипогликемий и вариабельности гликемии 
у взрослых пациентов с СД 2 типа. Особое внимание уделяется потенциальному влиянию разных методов 
мониторинга уровня глюкозы на показатели метаболического здоровья, такие как артериальное давление, 
липидный профиль и распределение жира в организме. Дополнительно рассмотрена потенциальная роль 
интегральных метаболических индексов, таких как индекс триглицериды/глюкоза (TyG) и комбинированный 
индекс CRP-TyG (CTI), объединяющий показатели системного воспаления и инсулинорезистентности, 
которые редко анализируются в контексте технологий мониторинга гликемии.
Установлено, что современные CGM-технологии расширяют возможности осуществления 
качественного гликемического контроля и комплексной оценки метаболического риска у пациентов 
с СД 2 типа. Интеграция показателей гликемического профиля с метаболическими индексами может 
способствовать разработке персонализированных стратегий мониторинга гликемии и требует 
дальнейших целенаправленных исследований.

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа, мониторинг гликемии, время нахождения в целевом 
диапазоне, вариабельность гликемии, метаболическое здоровье, индекс TyG
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Обзор

Введение 
Сахарный диабет (СД) 2 типа стал одним из опреде-
ляющих неинфекционных заболеваний современнос
ти, что обусловлено его высокой распространен
ностью и ведущей ролью метаболических нарушений 
в формировании хронических сосудистых осложне-
ний [1–4]. 
Согласно данным 2024 г., в мире СД страдали 589 млн 
взрослых и к 2050 г. их число могло увеличиться до 
853 млн. Ежегодные расходы систем здравоохране-
ния, связанные с  этим заболеванием, составляют 
около 1 трлн долл. США. 
Несмотря на растущее бремя СД 2 типа, его выяв-
ляемость остается крайне низкой. Считается, что 
примерно 43% случаев заболевания не диагностиро-
ваны [1, 2, 5]. В Российской Федерации на 1 января 
2023 г. насчитывалось 4,96 млн больных диабетом. 
При этом у большинства из них (практически 92%) 
имел место СД 2 типа [3, 6]. Согласно оценкам меж-
дународных экспертов, в  2024  г.  реальное число 
взрослых с диабетом в России составляло порядка 
7,6 млн, что подчеркивает наличие диагностического 
пробела [4, 7].
К сожалению, несмотря на расширение терапевтиче-
ских возможностей, в частности благодаря введению 
в  клиническую практику современных сахаросни-
жающих препаратов, достижение стабильного гли-
кемического контроля у значительной части паци-
ентов по-прежнему представляет значительную 
трудность [8–11].
Основным показателем оценки эффективности гли-
кемического контроля традиционно является уро-
вень  гликированного  гемоглобина (HbA1c), пред-
ставляющий собой средний уровень глюкозы в крови 
за предшествующие два-три месяца. Однако он не от-
ражает суточную вариабельность гликемии, часто-
ту  гипо- и  гипергликемических эпизодов, а  также 
динамику колебаний уровня глюкозы в крови, ко-
торые независимо от других факторов могут влиять 
на метаболический риск [12–15]. В последние годы 
все большее значение придается расширенным по-
казателям гликемического контроля, включая время 
нахождения  глюкозы в  целевом диапазоне (time 
in range, TIR), вариабельность гликемии и частоту ги-
погликемий [8, 16, 17].
Развитие технологий способствовало внедрению 
в  клиническую практику разных способов оцен-
ки  гликемии, включая портативные  глюкометры 
для самоконтроля глюкозы в крови (self-monitoring 
of blood glucose, SMBG), системы интермиттирую-
щего сканирования глюкозы (intermittently scanned 
continuous glucose monitoring, isCGM) и системы не-
прерывного мониторинга глюкозы в режиме реаль-
ного времени (real-time continuous glucose monitoring, 
rtCGM) [8, 16, 18, 19]. Они позволяют более полно 
оценить суточный  гликемический профиль и, как 
следствие, сформировать индивидуализированные 
стратегии ведения пациентов [20–23].
В настоящем обзоре мы обобщили данные литера-
туры об эффективности применения SMBG, isCGM 

и rtCGM для оценки гликемического контроля и ме-
таболического здоровья у взрослых пациентов с СД 
2 типа, а также проанализировали роль интеграль-
ных метаболических индексов, в частности индекса 
триглицериды/глюкоза (TyG) и комбинированного 
индекса CRP-TyG (CTI), объединившего показатели 
системного воспаления и инсулинорезистентности, 
в оценке метаболического риска [24–28].

Материал и методы
Нарративный обзор с элементами систематического 
анализа выполнен в соответствии с рекомендациями 
PRISMA для обзорных публикаций.
Поиск литературы проводился в электронных базах 
данных PubMed/Medline, Cochrane Library, Google 
Scholar и eLibrary за период с 2016 по 2025 г. Исполь-
зовали ключевые слова на русском и английском язы-
ках, связанные с мониторингом гликемии, показате-
лями  гликемического контроля и  метаболическим 
здоровьем. 
В обзор включали рандомизированные контролиру-
емые исследования, наблюдательные исследования, 
систематические обзоры, метаанализы и  исследо-
вания в условиях реальной клинической практики, 
посвященные применению разных методов монито-
ринга гликемии у взрослых пациентов с СД 2 типа 
(табл. 1). Из анализа исключали исследования, про-
веденные только в отношении лиц с СД 1 типа и бе-
ременных, клинические случаи и  публикации без 
оценки клинических или метаболических исходов 
(см. табл. 1).

Таблица 1. Алгоритм поиска и критерии включения/исключения исследований
Показатель Описание
Базы данных PubMed/Medline, Cochrane Library, Google Scholar, 

eLibrary 
Период поиска 2016–2025 гг.
Язык публикаций Английский, русский
Ключевые слова Type 2 diabetes, SMBG, сахарный диабет 2 типа, 

rtCGM, isCGM, flash glucose monitoring, HbA1c, 
TIR, glycemic variability, metabolic health, 
TyG index, вариабельность

Тип исследований Рандомизированные контролируемые 
исследования, наблюдательные исследования, 
систематические обзоры, метаанализы, 
исследования реальной клинической практики

Популяция Взрослые пациенты с СД 2 типа
Методы мониторинга SMBG, isCGM, rtCGM
Основные 
анализируемые 
показатели

Уровень HbA1c, TIR, гипогликемия, 
вариабельность гликемии

Дополнительные 
показатели

Артериальное давление, липидный профиль, 
окружность талии, индекс TyG, индекс CRP-TyG 

Критерии включения Исследования с оценкой влияния методов 
мониторинга гликемии на гликемические  
и/или метаболические показатели

Критерии исключения СД 1 типа без отдельного анализа СД 2 типа,  
беременность, клинические случаи,  
исследования без клинических исходов
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Результаты 
Анализ отобранных публикаций показал, что мето-
ды мониторинга гликемии существенно различают-
ся по степени информативности и влиянию на пара
метры гликемического контроля [20–23].
Использование систем непрерывного мониторинга глю-
козы ассоциировано с более выраженным снижением 
уровня HbA1c, особенно у пациентов с исходно неудов-
летворительным гликемическим контролем и получаю-
щих инсулинотерапию [21–23, 29]. Наиболее выражен-
ный эффект в отношении улучшения значений HbA1c 
наблюдается при применении rtCGM [22, 23, 29, 30].
TIR считается одним из наиболее чувствительных 
маркеров эффективности мониторинга  гликемии. 
Согласно данным литературы, применение isCGM 
и rtCGM сопровождалось увеличением времени на-
хождения пациента в  целевом диапазоне по  срав-
нению с использованием SMBG [20–23]. При этом 
rtCGM обеспечивала наибольший прирост данного 
показателя [23, 30].
CGM-технологии также превосходили SMBG в вы-
явлении  гипогликемических эпизодов, включая 
бессимптомные и ночные, а также в оценке вариа-
бельности  гликемии [8, 12, 14–16]. Сравнительная 
эффективность разных методов мониторинга глике-
мии представлена в табл. 2.

Обсуждение
Полученные данные свидетельствуют, что современные 
технологии мониторинга гликемии существенно повы-
шают качество гликемического контроля по сравнению 
с  традиционным SMBG [8, 16, 20, 21]. Преимущества 
CGM-технологий обусловлены возможностью непрерыв-
ной оценки гликемического профиля, выявления скры-
тых нарушений гликемии и снижения вариабельности 
уровня глюкозы в крови [16, 17, 31].
Особый интерес представляет потенциальное влияние 
методов мониторинга гликемии на показатели метаболи-
ческого здоровья. Улучшение  гликемического профиля 
и  снижение  глюкозотоксичности опосредованно могут 
способствовать положительным изменениям артериально-
го давления, липидного профиля и распределения жировой 
ткани [32–34]. Однако в настоящее время данные об этих 
эффектах остаются ограниченными и неоднородными, что 
не позволяет сделать окончательный вывод [20–23]. 
Интегральные метаболические индексы  – TyG 
и  CRP-TyG  – рассматриваются как потенциальные 
маркеры инсулинорезистентности и метаболического 
здоровья [24–27]. Однако их связь с методами монито-
ринга гликемии изучена недостаточно [25–28]. Концепту-
альная взаимосвязь методов мониторинга гликемии, по-
казателей гликемического контроля и метаболического 
здоровья представлена на рисунке. 

Таблица 2. Сравнение эффективности SMBG, isCGM и rtCGM
Показатель SMBG isCGM rtCGM
Снижение уровня HbA1c ± + ++
Увеличение TIR – + ++
Снижение времени гипогликемии (TBR) – + ++
Контроль гипергликемии (TAR) ± + ++
Оценка вариабельности гликемии – + ++
Выявление бессимптомных гипогликемий – ± ++
Влияние на метаболические показатели – ± ±
Клиническая информативность Низкая Умеренная Умеренная

Примечание. TBR (time below range) – время ниже целевого диапазона гликемии (гипогликемия), TAR (time above range) – время выше 
целевого диапазона гликемии (гипергликемия), «–» – отсутствие доказанного эффекта или низкая информативность показателя 
при использовании данного метода мониторинга, «±» – ограниченный, неоднозначный или вариабельный эффект, «+» – умеренно 
выраженный положительный эффект, «++» – выраженный положительный эффект.

Примечание. СРБ – С-реактивный белок. 
Взаимосвязь методов мониторинга гликемии, показателей гликемического контроля и метаболического здоровья 
у пациентов с СД 2 типа

Мониторинг глюкозы Показатели гликемического контроля Показатели метаболического 
здоровьяSMBG  

Самоконтроль гликемии Время нахождения в целевом диапазоне Артериальное давление

Липидный профиль

Окружность талии

Вариабельность гликемии

Гипогликемия

Снижение вариабельности глюкозы в крови, 
окислительного стресса и воспаления 

isCGM 
Интермиттирующее 

сканирование глюкозы

rtCGM  
Непрерывный 
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Интегральные метаболические индексы: 
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Implementation of Various Glycemic Monitoring Methods in Clinical Practice in Patients with Type 2 
Diabetes Mellitus and Their Effect on Glycemic Control and Metabolic Health 
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Type 2 diabetes mellitus (T2DM) remains one of the leading challenges in modern endocrinology due to its 
high prevalence and the significant contribution of metabolic disturbances to the development of vascular 
complications. 
In clinical practice, assessment of glycemic control has traditionally relied on glycated hemoglobin (HbA1c), 
however, this parameter does not reflect daily glycemic variability, the frequency of hypo- and hyperglycemic 
episodes, or dynamic glucose fluctuations, which may independently influence metabolic risk.
The development of glucose monitoring technologies has led to the introduction of various methods of glycemic 
assessment, including portable glucose meters for self-monitoring of blood glucose (SMBG), intermittently scanned 
continuous glucose monitoring (isCGM), and real-time continuous glucose monitoring (rtCGM). The use of these 
technologies allows us to obtain more complete information about the daily blood glucose level and previously 
unrecognized glycemic disorders. 
This review analyzes current literature data on the effectiveness of SMBG, isCGM, and rtCGM in relation 
to glycemic control, including monitoring HbA1c levels, determining the time when glucose levels remain 
in the target range, the frequency of hypoglycemia, and glycemic variability in adult patients with T2DM. 
Additionally, the potential role of integral metabolic indices, such as the triglycerides/glucose index (TyG) 
and the combined CRP-TyG Index (CTI), combining indicators of systemic inflammation and insulin resistance, 
which are rarely analyzed in the context of glycemic monitoring technologies, is considered. 
It has been established that modern CGM technologies expand the possibilities for high-quality glycemic 
control and comprehensive assessment of metabolic risk in patients with T2DM. The integration of glycemic 
metrics with metabolic indices may contribute to the development of personalized glucose monitoring strategies 
and requires further targeted investigation.

Keywords: type 2 diabetes mellitus, glycemic monitoring, time spent in the target range, glycemic variability, 
metabolic health, TyG index 
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Лекарственно-индуцированная 
тиреоидная дисфункция 

В статье обобщены современные данные об основных группах лекарственных препаратов и их 
патофизиологических механизмах, приводящих к нарушениям функций щитовидной железы 
(лекарственно-индуцированной тиреоидной дисфункции). 
Лекарственно-индуцированная тиреоидная дисфункция – собирательный термин 
для обозначения различных нарушений функций щитовидной железы, характеризующихся 
наличием доказанной причинно-следственной связи с приемом разных лекарственных средств 
и протекающих либо по типу лекарственно-индуцированного гипотиреоза, либо по типу 
лекарственно-индуцированного гипертиреоза. 
Гипотиреоз – наиболее частое заболевание щитовидной железы, которое может быть 
следствием ее медикаментозной дисфункции. Основными патофизиологическими механизмами 
являются ингибирование синтеза и/или секреции тиреотропного гормона в гипофизе, а также 
синтеза и/или высвобождения гормонов щитовидной железы, снижение всасывания в кровь 
или изменение транспорта и метаболизма гормонов щитовидной железы, иммунологические 
реакции, блокада рецепторов фактора роста эндотелия сосудов, прямое цитотоксическое 
и ишемическое влияние на щитовидную железу. Лекарственно-индуцированный гипертиреоз 
встречается реже, чем лекарственно-индуцированный гипотиреоз. В качестве основных 
патофизиологических механизмов могут выступать ингибирование процессов дейодирования 
(на уровне щитовидной железы и/или на периферическом уровне), аутоиммунные нарушения, 
повышение синтеза тиреотропного гормона в гипофизе и/или избыточный ответ на тиреолиберин 
гипоталамуса, а также прямое токсическое действие – деструкция тироцитов (деструктивный 
тиреоидит). Для целого ряда лекарственных средств характерен смешанный механизм развития 
лекарственно-индуцированной тиреоидной дисфункции. 
Перечень лекарственных средств, с которыми активно взаимодействует тиреоидная ось, 
из года в год увеличивается. Информирование врачей о потенциальных тиреотоксичных эффектах 
целого ряда популярных классов препаратов, проведение соответствующего тиреоидного скрининга, 
мониторинга и коррекции выявленных в ходе медикаментозного лечения нарушений со стороны 
щитовидной железы имеют решающее значение для обеспечения тиреотропной безопасности любой 
фармакотерапии. 

Ключевые слова: щитовидная железа, лекарственно-индуцированный гипотиреоз, 
лекарственно-индуцированный гипертиреоз, препараты
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Введение 
Одной из серьезных проблем современной медици-
ны является увеличение доли болезней эндокрин-
ной системы, расстройств питания и  нарушения 
обмена веществ в  общей структуре хронической 
неинфекционной заболеваемости взрослого насе-
ления. Особую тревогу вызывает «омоложение» са-
харного диабета, ожирения и болезней щитовидной 
железы.
Заболевания щитовидной железы традиционно за-
нимают второе место в структуре эндокринной пато-
логии, уступая только сахарному диабету 2 типа [1]. 
При этом данная тенденция отмечается в  мире 
в целом и Российской Федерации в частности. В Рос-
сии их встречаемость выросла на 21%.
Распространенность и нозологическая структура на-
рушений функции щитовидной железы существенно 
различаются в  регионах с  разным уровнем потре-
бления йода. При этом у женщин они встречаются 
в десять раз чаще, чем у мужчин. В детском возрасте 
заболеваемость относительно низкая. Более того, за-
болевания щитовидной железы являются самой час
той аутоиммунной патологией [2].
В последние десятилетия в связи с существенным 
прогрессом в области фармакологии и, как следст
вие, выведением на  мировой фармацевтический 
рынок новых классов препаратов все большую ак-
туальность приобретает проблема лекарственно-
индуцированной тиреоидной дисфункции. 
Лекарственно-индуцированная тиреоидная дис-
функция – собирательный термин для обозначения 
различных нарушений функции щитовидной желе-
зы вследствие приема препаратов, которые могут 
протекать как со снижением ее функции (лекарст-
венно-индуцированный гипотиреоз), так и с ее по-
вышением (лекарственно-индуцированный гипер-
тиреоз). Необходимо отметить, что эта проблема 
не нова. Давно известно, что тиреоидная ось регу-
ляции функций организма и ее ключевые сигналь-
ные молекулы – тиреоидные гормоны – способны 
взаимодействовать с  лекарственными препарата-
ми, особенно со структурно близкими соединени-
ями, к  каковым в первую очередь относятся йод-
содержащие агенты. Однако появление огромного 
количества новых классов препаратов для лечения 
самых разных заболеваний диктует необходимость 
убедиться в отсутствии у них исходной структур-
ной тиреотоксичности, обусловленной особен-
ностями молекулярного строения. Кроме того, 
тиреоидная дисфункция может быть следствием 
лекарственного взаимодействия при лечении гипо- 
или  гиперфункции щитовидной железы в  рамках 
классических гипотиреоза и гипертиреоза у комор-
бидных пациентов. Таким пациентам требуется од-
новременное назначение сразу нескольких классов 
препаратов (полипрагмазия), которые не должны 
нарушать всасывание в кишечнике, а также даль-
нейший транспорт и метаболизм препаратов тирео-
идных гормонов (левотироксина) в рамках замести-
тельной гормональной терапии гипотиреоза.

В настоящей статье предпринята попытка обобщить 
имеющиеся современные данные об основных груп-
пах препаратов и их патофизиологических механиз-
мах, приводящих к нарушениям функции щитовид-
ной железы. 

Лекарственно-индуцированный гипотиреоз
Гипотиреоз – заболевание, которое характеризуется 
дефицитом тиреоидных гормонов и связано с раз-
витием изменений во всех без исключения органах 
и системах, что определяет полисистемность и мно-
гообразие его клинических проявлений. Основное 
изменение происходит на клеточном уровне. Речь, 
в частности, идет о снижении потребления кислоро-
да клетками, интенсивности окислительного фосфо-
рилирования и синтеза аденозинтрифосфата. Клетки 
испытывают дефицит энергии, в них снижается син-
тез ферментов, подавляются процессы клеточного 
метаболизма [3]. 
Гипотиреоз может быть как первичным (вследствие 
патологии самой щитовидной железы), так и  вто-
ричным, или центральным (вследствие дефицита 
основного гормонального регулятора – тиреотроп-
ного  гормона (ТТГ)  –  гипофиза). Более 99% всех 
случаев гипотиреоза у взрослых приходится на пер-
вичный приобретенный  гипотиреоз [3]. Наиболее 
часто гипотиреоз развивается вследствие хроничес
кого аутоиммунного тиреоидита, а также вследствие 
медицинских манипуляций (ятрогенный гипотире-
оз) – послеоперационный или в исходе терапии ра-
диоактивным йодом (131I). После тиреоидэктомии ги-
потиреоз носит стойкий и необратимый характер. 
При деструктивных тиреоидитах (послеродовом, по-
достром, «молчащем») может развиться транзитор-
ный гипотиреоз, который самолимитируется в про-
цессе естественного течения [3]. 
Первичный гипотиреоз считается одним из наибо-
лее распространенных эндокринных заболеваний. 
Согласно результатам крупного популяционного 
исследования NHANES III, в США распространен-
ность первичного гипотиреоза достигает 4,6%, при 
этом 0,3% случаев приходится на явный гипотире-
оз, 4,3%  – на  субклинический. В  России  гипоти-
реоз встречается приблизительно у  21 женщины 
на 1000 и у 19 мужчин на 1000 [2, 3]. 
Вторичный гипотиреоз – более редкое заболевание. 
На него приходится не более 1% всех случаев гипо-
тиреоза. При этом вторичный гипотиреоз одинаково 
часто диагностируется как у мужчин, так и у жен-
щин. Его распространенность в популяции варьиру-
ется от 1:16 000 до 1:100 000 в зависимости от возрас
та и этиологии [4].
Механизмы, лежащие в основе развития лекарствен-
но-индуцированного гипотиреоза, следующие [5]: 
	■ ингибирование синтеза и/или высвобожде-

ния гормонов щитовидной железы; 
	■ иммунные и аутоиммунные реакции;
	■ лекарственно-индуцированный тиреоидит;
	■ прямое токсическое или ишемическое воздейст-

вие на клетки щитовидной железы;
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	■ ингибирование синтеза и секреции ТТГ гипофиза;
	■ лекарственное взаимодействие при лечении гипо-

тиреоза.
Многие препараты могут вызывать как первичный, 
так и вторичный (центральный) гипотиреоз одно
временно через разные механизмы (табл. 1) [6]. 

Антиаритмические средства (амиодарон)
Амиодарон – производное бензофурана с высоким 
содержанием йода (39% молекулярной массы). Пре-
парат широко используется для лечения аритмий. Он 
имеет структурное сходство с основным метаболитом 
амиодарона (дезэтиламиодароном) и гормонами щи-
товидной железы, поэтому действует как частичный 

агонист этих  гормонов, проявляя агонистическую 
активность в гипофизе и антагонистическую актив-
ность в сердечной мышце [7]. 
Влияние амиодарона на щитовидную железу, с одной 
стороны, связано с  содержанием в  нем йода, что 
ведет к снижению транспорта йода, а также синте-
за гормонов щитовидной железы (эффект Вольфа – 
Чайкова), быстрой блокаде выделения  гормонов 
щитовидной железы, блокаде поглощения 131I путем 
разбавления изотопа, снижению активности анти-
тиреоидных препаратов, с другой – с собственными 
эффектами, которые заключаются в ингибировании 
5’-дейодиназы I и II типов, снижении внутриклеточ-
ного транспорта тироксина (Т4), антагонистическом 

Таблица 1. Лекарственные средства, индуцирующие гипотиреоз, и механизмы их действия [6]
Классы препаратов Механизм действия
Первичный гипотиреоз
Антиаритмические средства (амиодарон)
Йод и йодсодержащие препараты 
Литий
Тетрациклины (миноциклин)
Антитиреоидные средства (тионамиды – пропилтиоурацил, тиамазол (Метимазол, Мерказолил, Тирозол), 
карбимазол) – только при передозировке
Другие лекарственные средства: 
	■ аминоглутетимид
	■ талидомид
	■ туберкулостатические препараты (этионамид)

Ингибирование синтеза 
и/или высвобождения 
гормонов щитовидной 
железы 

Интерферон α
Другие цитокины (интерферон β, интерлейкин 2)
Литий

Иммунные механизмы

Цитокины (интерферон α, интерферон β, интерлейкин 2) (денилейкин дифтитокс, этанерцепт, леналидомид)
Литий 
Моноклональные антитела (ингибиторы иммунных контрольных точек):
	■ против фактора некроза опухоли α (инфликсимаб) 
	■ против белка программируемой клеточной смерти 1 (PD1) (пембролизумаб, ниволумаб)
	■ против гликопротеина цитотоксических T-лимфоцитов 4 (CTLA-4) (ипилимумаб)

Лекарственно-
индуцированный тиреоидит, 
повышение активности 
дейодиназы III

Ингибиторы тирозинкиназы, блокирующие рецепторы VEGFR Нарушение 
микроциркуляции (ишемия) 
щитовидной железы

Антиаритмические средства (амиодарон) 
Тетрациклины (миноциклин)

Цитотоксический эффект 
на клетки щитовидной железы

Вторичный (центральный) гипотиреоз
Аналоги соматостатина
Бексаротен (Таргретин) 
Глюкокортикостероиды
Дофамин и его агонисты

Ингибирование синтеза ТТГ

Моноклональные антитела против гликопротеина цитотоксических T-лимфоцитов 4 (CTLA-4) (ипилимумаб) Иммунные механизмы
Препараты, снижающие всасывание левотироксина: 
	■ антацидные средства (гидроксид алюминия, сукральфат и др.)
	■ аскорбиновая кислота (витамин С)
	■ ингибиторы протонной помпы
	■ ингибиторы тирозинкиназы
	■ ионообменные смолы (натрия полистиролсульфонат, колестирамин, колестипол, колесевелам)
	■ орлистат
	■ ралоксифен
	■ слабительные средства
	■ соли железа, кальция, магния, хрома
	■ фосфат-связывающие вещества (севеламер, карбонат лантана)

Препараты, нарушающие транспорт и метаболизм гормонов щитовидной железы:
	■ антибиотики (рифампицин)
	■ антиконвульсанты (карбамазепин, фенитоин)
	■ бензодиазепины (фенобарбитал)
	■ селективные модуляторы эстрогеновых рецепторов 
	■ эстрогены

Взаимодействие лекарств 
при лечении гипотиреоза 
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воздействии на  рецепторы трийодтиронина (Т3), 
прямой цитотоксичности на клетки щитовидной же-
лезы [5, 6]. В результате у пациентов, получающих 
амиодарон, изменяется уровень гормонов щитовид-
ной железы и ТТГ в сыворотке крови. Данные изме-
нения следует отличать от изменений, характерных 
для реальной дисфункции щитовидной железы, ко-
торая также может возникнуть во время лечения. Ги-
потиреоз, вызванный приемом амиодарона, обычно 
развивается в течение первых 6–18 месяцев терапии. 
Он чаще встречается у женщин, пожилых пациентов, 
лиц с уже существующими аутоиммунными заболе-
ваниями или проживающих в регионах с недоста-
точным потреблением йода. Патология встречается 
примерно у 5–25% пролеченных пациентов и нере-
дко является вторичной по отношению к наличию 
меньшего резерва щитовидной железы из-за основ-
ного аутоиммунного тиреоидита, лечения 131I, хи-
рургического вмешательства на щитовидной железе 
или предрасполагающих хронических заболеваний, 
таких как тяжелая талассемия [8, 9]. Развитие гипо-
тиреоза на фоне применения амиодарона не зависит 
от дозы вводимого препарата. Концентрация ами-
одарона и его кумулятивные дозы не различаются 
у пациентов с сохраняющимся эутиреозом и у тех, 
у кого формируется гипотиреоз в ходе такого лече-
ния [10]. При продолжении терапии амиодароном 
спонтанной ремиссии гипотиреоза не происходит. 
У 60% пациентов с исходно нормальной функцией 
щитовидной железы прекращение приема препарата 
способствует выздоровлению в течение двух – четы-
рех месяцев. У оставшихся 40% заболевание может 
сохраняться еще в течение пяти – восьми месяцев. 
У лиц с предшествующей дисфункцией щитовидной 
железы гипотиреоз будет сохраняться даже спустя 
некоторое время после прекращения приема амиода-
рона, что требует постоянной терапии левотирокси-
ном. Однако во всех этих случаях нет необходимости 
прерывать прием амиодарона [10].
Клинические проявления амиодарон-индуциро-
ванного гипотиреоза не отличаются от проявлений, 
которые наблюдаются при первичном гипотиреозе. 
Наиболее тяжелым проявлением гипотиреоза, выз-
ванного амиодароном, является микседематозная 
кома. Именно поэтому необходимо регулярно иссле-
довать функцию щитовидной железы у получающих 
амиодарон [11]. Амиодарон также может вызывать 
деструктивный тиреоидит из-за прямого цитоток-
сического повреждения фолликулярных клеток 
щитовидной железы, вызывающего тиреотоксикоз. 
Примерно в 15% случаев впоследствии развивает-
ся гипотиреоз [7].

Аналоги соматостатина
Аналоги соматостатина эффективны у  пациентов 
с синдромом резистентности гипофиза к тиреоид-
ным гормонам и тиреотропиномой [12]. При этом 
введение соматостатина здоровым добровольцам 
снижает частоту и амплитуду импульсов ТТГ [13]. 
Некоторые авторы полагают, что длительное 

применение аналогов соматостатина снижает уро-
вень ТТГ и его реакцию на стимуляцию тиреотро-
пин-рилизинг-гормоном, не влияя на уровень тире-
оидных гормонов в сыворотке крови [14]. В обзоре 
аналогов соматостатина, используемых при акроме-
галии, описана низкая частота развития вторичного 
(центрального) гипотиреоза – 2% случаев [15]. Хотя 
аналоги соматостатина снижают уровень ТТГ путем 
прямого воздействия на тиреотропы, эти эффекты 
в основном носят временный характер и, как пра-
вило, не способствуют возникновению вторичного 
(центрального) гипотиреоза [16].

Бексаротен (Таргретин)
Бексаротен – синтетическое соединение, представляю-
щее собой новую подгруппу ретиноидов, которые ак-
тивируют ретиноидные X-рецепторы и, следователь-
но, могут быть определены как рексиноидные агенты. 
Бексаротен используется при кожной Т-клеточной 
лимфоме. В 90% случаев на фоне такого лечения раз-
вивается центральный гипотиреоз из-за подавления 
выработки ТТГ [17]. Бексаротен подобно Т3 и 9-цис-
ретиноевой кислоте вызывает примерно 50%-ное 
подавление in vitro  гена-промотора β-субъединицы 
ТТГ. Он также стимулирует периферический мета-
болизм гормонов щитовидной железы путем индук-
ции глюкуронилтрансфераз и сульфотрансфераз [18]. 
Таким образом, пациентам с гипотиреозом, вызван-
ным приемом бексаротена, обычно требуется увеличе-
ние доз заместительной гормональной терапии в два 
раза [19]. Гипотиреоз проявляется через несколько 
дней от начала лечения. После прекращения лечения 
функция щитовидной железы восстанавливается. 
Этот эффект не наблюдается при применении 13-цис-
ретиноевой кислоты (изотретиноина), которая ис-
пользуется при тяжелой форме угревой сыпи.

Глюкокортикостероиды
Влияние глюкокортикостероидов на секрецию ТТГ 
хорошо известно [20]. Гидрокортизон играет важную 
роль в суточных колебаниях уровня ТТГ. Его значения 
снижаются утром и повышаются вечером, что объяс-
няет наличие высокого уровня ТТГ у пациентов с не-
леченой надпочечниковой недостаточностью  [13]. 
Глюкокортикостероиды в высоких дозах подавляют 
выработку ТТГ как у здоровых лиц, так и у пациен-
тов с гипотиреозом. Длительный прием глюкокор-
тикостероидов в высоких дозах обычно не вызывает 
развития вторичного (центрального) гипотиреоза. 
Однако он может встречаться у пациентов с корти-
котропными микроаденомами, вызванными подав-
лением гипоталамо-гипофизарно-тиреоидной систе-
мы, из-за избытка кортизола [20].

Дофамин и его агонисты
Дофамин и  эрголиновые агонисты дофаминовых 
рецепторов (бромокриптин, перголид, лизурид, ка-
берголин) способны подавлять секрецию ТТГ, акти-
вируя дофаминовые D2-рецепторы [16]. Хотя введе-
ние дофамина или его производных – добутамина 
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и допексамина – может вызвать трудности при ин-
терпретации уровня ТТГ в  сыворотке крови, оно 
не  ассоциируется с  возникновением вторичного 
(центрального)  гипотиреоза. При использовании 
сверхчувствительных методов определения уровня 
ТТГ (в пределах 0,01 мМЕ/мл) его значения во время 
лечения указанными препаратами обычно составля-
ют от 0,08 до 0,40 мМЕ/мл. Данные значения отлича-
ются от тех, которые обычно наблюдаются при ги-
пертиреозе (уровень ТТГ < 0,01 мМЕ/мл) [21].

Ингибиторы тирозинкиназы
Ингибиторы тирозинкиназы (ИТК) воздействуют 
на  специфические тирозинкиназа-зависимые сиг-
нальные онкогенные пути, конкурируя с участками 
связывания домена, блокируя активность ферментов 
и тем самым подавляя рост и распространение не-
которых видов раковых клеток. Хотя терапевтиче-
ское действие ИТК при злокачественных опухолях 
считается эффективным, эти молекулы из-за много-
целевого ингибирования могут вызывать побочные 
эффекты, затрагивающие несколько биологических 
систем. Так, ИТК способны привести к развитию ги-
потиреоза через механизмы, прямо или косвенно 
влияющие на функцию щитовидной железы и, как 
правило, сочетающиеся [22, 23]: 
	■ ишемический тиреоидит вследствие выраженной 

регрессии капилляров, вызванной блокирова-
нием фактора роста эндотелия сосудов (vascular 
endothelial growth factor, VEGFR);

	■ повышение метаболизма  гормонов щитовидной 
железы за счет микросомальной индукции в пече-
ни и индукции дейодиназы III типа; 

	■ ингибирование синтеза йода, ингибирование пе-
роксидазы, блокирование усвоения йода;

	■ аутоиммунное поражение щитовидной железы;
	■ изменение всасывания левотироксина в кишечни-

ке и его энтерогепатической реабсорбции. 
Первое упоминание о гипотиреозе, вызванном инги-
биторами тирозинкиназы, относится к 2005 г. [24]. 
В частности, он был отмечен у пациентов с медул-
лярным раком щитовидной железы, получавших 
иматиниб. Другими ИТК, ответственными за разви-
тие гипотиреоза, признаны сунитиниб, сорафениб, 
кабозантиниб, вандетаниб, ленватиниб [24]. Хотя 
изначально данные препараты применяли для ле-
чения стромальных опухолей желудочно-кишечно-
го тракта и почечной аденокарциномы, некоторые 
из  них в  настоящее время одобрены для лечения 
метастатического дифференцированного рака щи-
товидной железы (ленватиниб, сорафениб) и  ме-
дуллярного рака щитовидной железы (вандетаниб, 
кабозантиниб).
Гипотиреоз, вызванный применением ИТК, встреча-
ется более чем в 50% случаев [25]. У 30–35% пациен-
тов, получающих эти препараты, наблюдается вре-
менное повышение уровня ТТГ в сыворотке крови, 
которое не требует лечения [26]. 
Таким образом, в период лечения ИТК рекоменду-
ется проводить первичное исследование функции 

щитовидной железы, далее повторять его каждые 
четыре недели в течение четырех месяцев, а далее – 
каждые два-три месяца [27].

Интерфероны 
Связь дисфункции щитовидной железы с терапией 
интерфероном α впервые была отмечена в 1986 г. [28]. 
За последние несколько лет его применение заметно 
возросло при разных опухолевых и инфекционных 
заболеваниях, таких как лейкемия, остроконечные 
кондиломы, саркома Капоши, гепатиты В и С. Интер-
фероны активируют ряд внутриклеточных сигналов, 
включая JAK/STAT, CRK, IRS и MAP-киназу, а также 
транскрипцию специфических белков, ответствен-
ных за опосредование их противоопухолевого и/или 
иммуномодулирующего эффекта [28]. В результате 
повышается экспрессия белков класса I из основного 
комплекса гистосовместимости, что может привес
ти к  более высокому воздействию аутоантигенов, 
способствующих повреждению щитовидной желе-
зы [29]. Механизмы, с помощью которых интерфе-
роны вызывают дисфункцию щитовидной железы, 
до сих пор не ясны. Было высказано предположение 
о вовлечении в них естественных киллеров, способ-
ных повреждать щитовидную железу или даже ока-
зывать прямое цитотоксическое воздействие [29]. 
Одним из наиболее распространенных побочных эф-
фектов терапии интерфероном α является тиреоидит. 
Он отмечается в 20–40% случаев, в 5–20% из которых 
развивается дисфункция щитовидной железы. Такие 
осложнения могут возникнуть на любом этапе лече-
ния и даже через шесть месяцев после его прекраще-
ния, при этом чаще они встречаются у женщин [30]. 
По окончании приема интерферона α нередко фор-
мируется стойкий гипотиреоз [31]. Следует подчерк-
нуть, что риск развития аутоиммунного тиреоидита, 
индуцированного интерфероном α, повышают как 
наличие аутоиммунных заболеваний щитовидной 
железы до начала лечения, так и лежащая в их осно-
ве генетическая обусловленность. 
С учетом частоты развития осложнений со стороны 
щитовидной железы у пациентов, получающих ин-
терферон α, было бы целесообразно перед началом 
лечения проводить тесты на наличие антитиреоид-
ных антител. 
Пациенты с гепатитом С более склонны к развитию 
аутоиммунного и  неаутоиммунного тиреоидита, 
вызванного интерфероном α, поскольку между виру-
сом и антигенами щитовидной железы может иметь 
место молекулярная мимикрия. 
Другими цитокинами, которые могут вызывать или 
усугублять аутоиммунный тиреоидит, являются ин-
терферон β и интерлейкин 2 [28]. 
Согласно результатам систематического обзора 
и  метаанализа в  отношении побочных эффектов, 
связанных с  эндокринной системой, на  фоне при-
менения интерферонов при разных типах хроничес
ких гепатитов суммарная частота развития гипоти-
реоза для всех интерферонов составила 5,2% при 
95%-ном доверительном интервале (ДИ) 4,2–6,3, 
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для интерферона α – 5,2% (95% ДИ 3,7–6,8), для ин-
терферона β – 7,0% (95% ДИ 0,06–23,92), для ком-
бинации «интерферон α + рибавирин» – 7,8% (95% 
ДИ 5,9–9,9) [32]. По сравнению с плацебо риск фор-
мирования гипотиреоза был значительно повышен 
при приеме всех интерферонов (отношение рисков 
(ОР) 1,999 (95% ДИ 1,043–3,831); р = 0,037). Однако 
не было выявлено разницы между интерфероном α 
(ОР 2,634 (95% ДИ 0,559–11,588); p > 0,05), комбина-
цией «интерферон α + рибавирин» (ОР 1,861 (95% ДИ 
0,647–5,350); р > 0,05) и плацебо [32].

Йод и йодсодержащие препараты
Йод был открыт в 1811 г. Б. Куртуа. Название дан-
ного вещества происходит от греческого слова iodes, 
что означает «фиалка, фиолетовый» [33]. К основ-
ным последствиям избытка йода относят снижение 
транспорта, окисления и организации йодида (эф-
фект Вольфа – Чайкова), быстрое блокирование выс-
вобождения гормонов щитовидной железы за счет 
подавления активности лизосом внутри щитовидной 
железы, предотвращение гидролиза тиреоглобули-
на, иммуностимуляцию и снижение васкуляризации 
щитовидной железы [34].
Факторами повышенного риска развития йод-инду-
цированного гипотиреоза являются [35]: 
	■ наличие аутоиммунного тиреоидита;
	■ развитие гипертиреоза после лечения; 
	■ перенесенная  гемитиреоидэктомия по поводу ле-

чения узлового зоба; 
	■ послеродовой, подострый, медикаментозный ти-

реоидит в анамнезе – тяжелая талассемия (гемоси-
дероз щитовидной железы);

	■ наличие хронических заболеваний почек. 
Йодсодержащие радиофармпрепараты используются 
во многих визуализирующих исследованиях, таких 
как ангиография, венография, пиелография, эндоско-
пическая ретроградная холангиопанкреатография, 
миелография и компьютерная томография. Как пра-
вило, на одно исследование расходуется 70–100 мл, 
что обеспечивает 30–35% содержания йода. Пример-
но у 20% пациентов без предшествующей патологии 
щитовидной железы после введения йодсодержаще-
го контрастного вещества может развиться  гипо- 
или  гипертиреоз. Именно поэтому рекомендуется 
исключить патологию щитовидной железы, прежде 
чем назначать контрастные исследования, особенно 
детям, пожилым пациентам и пациентам с почечной 
недостаточностью [36].

Литий
Карбонат лития (Li2CO3)  – щелочной катион, ши-
роко используемый в нейропсихиатрии. Примерно 
один человек из  200 получает литий для лечения 
биполярного расстройства. Концентрация лития 
в щитовидной железе в три-четыре раза превышает 
таковую в плазме. Соли лития увеличивают содер-
жание йода в щитовидной железе, ингибируют свя-
зывание йодтирозина и выработку гормонов щито-
видной железы [37]. В исследованиях in vitro литий 

уменьшал образование коллоидных капель в клетках 
щитовидной железы, что было отражением сниже-
ния коллоидного пиноцитоза в просвете фоллику-
ла. Ингибирование секреции тиреоидных гормонов 
способствует повышению секреции ТТГ, что приво-
дит к увеличению объема щитовидной железы [38]. 
Кроме того, литий может индуцировать сигнальные 
изменения со стороны инсулиноподобного фактора 
роста 1 и других тирозинкиназ, а также изменения 
в  передаче сигналов Wnt/β-катенина, способствуя 
пролиферации клеток и, как следствие, зобогенезу 
и развитию аутоиммунного тиреоидита [38]. В пере-
крестных исследованиях диффузный зоб имел место 
у 40–50% пациентов (чаще у женщин), получавших 
литий в течение первых пяти – десяти лет [39]. Общая 
распространенность гипотиреоза, вызванного прие-
мом лития, варьировалась от 6 до 52% в зависимости 
от исследований. Обычно он носил субклинический 
характер, хотя сообщалось и о тяжелом гипотиреозе, 
а также микседематозной коме [39]. Лечение литий-
индуцированного  гипотиреоза не  требует отмены 
лития и  проводится левотироксином в  обычных 
дозах, а перед началом такой терапии необходимо 
провести обследование щитовидной железы, которое 
повторяется каждые 6–12 месяцев [37].

Препараты, снижающие всасывание левотироксина
Желудочно-кишечный тракт имеет большое значе-
ние для физиологии щитовидной железы, поскольку 
конъюгированные йодтиронины выводятся с жел-
чью и частично не связываются в кишечнике бак-
териальными ферментами, что высвобождает не-
большое количество свободных гормонов, которые 
всасываются в систему портального кровообраще-
ния [40]. Менее 10% суточной выработки гормонов 
щитовидной железы выводится с калом. Примерно 
62–82% левотироксина, принимаемого перораль-
но, всасывается в течение первых трех часов после 
приема,  главным образом в тощей и подвздошной 
кишках. Повышение абсорбции препарата при при-
еме натощак свидетельствует о том, что кислотность 
желудочного сока играет важную роль в этом про-
цессе. У пациентов с гипотиреозом, принимающих 
левотироксин, многие лекарственные средства и пи-
щевые добавки могут нарушать его всасывание, тем 
самым препятствуя адекватному метаболическому 
контролю [41, 42]. Колестирамин, колестипол и ко-
лесевелам (смолы, связывающие желчные кислоты) 
используются при гиперлипидемии. При этом они 
значительно подавляют всасывание препаратов гор-
монов щитовидной железы. Из-за своего мощного 
действия колестирамин рекомендуется для лечения 
экзогенного  гипертиреоза и  иногда  – в  сочетании 
с  Метимазолом для более быстрого контроля  ги-
пертиреоза при болезни Грейвса [43]. Изменять 
всасывание левотироксина в кишечнике также спо-
собны сукральфат, гидроксид алюминия, ингибито-
ры протонной помпы, соли железа, карбонат каль-
ция, а также слабительные и антацидные средства, 
содержащие магний [44]. Было описано снижение 

Обзор



24
Эффективная фармакотерапия. 26/2026

всасывания левотироксина при одновременном при-
менении с натрия полистиролсульфонатом (ионооб-
менной смолой, используемой при гиперкалиемии), 
севеламером и карбонатом лантана (фосфат-связы-
вающими веществами), хромом, ралоксифеном, ор-
листатом и ингибиторами тирозинкиназы [43]. 
Все более актуальным становится взаимодействие 
некоторых пищевых веществ с  гормонами щито-
видной железы. Речь, в частности, идет об отрубях 
и  клетчатке, потребление которых значительно 
увеличилось в  последние  годы. Отруби подавля-
ют всасывание левотироксина в  кишечнике, как 
и  пищевые продукты, содержащие сою [6]. Было 
описано снижение всасывания левотироксина при 
одновременном употреблении с  растительными 
препаратами, черносливом и эспрессо [6]. Во всех 
вышеперечисленных случаях взаимодействия 
можно избежать, если между приемом левотирок-
сина и вышеупомянутых лекарств и продуктов пи-
тания выдержать интервал в четыре – шесть часов. 
Стоит также отметить, что витамин С может уси-
ливать всасывание левотироксина, поэтому в осо-
бых случаях, таких как  гастрит, одновременный 
прием обоих препаратов может быть целесообраз-
ным [6, 43].

Препараты, нарушающие транспорт 
и метаболизм гормонов щитовидной железы
Более 99% гормонов щитовидной железы циркули-
руют в связанном виде с транспортными белками: 
тироксин-связывающим  глобулином, транстире-
тином (тироксин-связывающим преальбумином) 
и  альбумином [45]. Тироксин-связывающий  гло-
булин транспортирует около 70–75% циркулирую-
щего Т4 [46]. Остальная часть связывается с транс
тиретином и/или альбумином. Циркулирующая 
свободная форма составляет менее 0,001% [46]. 
Таким образом, тироксин-связывающий  глобулин 
является основным транспортным белком, на кото-
рый чаще всего воздействуют лекарства, и способен 
влиять на общую концентрацию тиреоидных гормо-
нов в сыворотке крови без ущерба для эутиреоидного 
состояния пациента, поскольку свободные фракции 
не изменяются [46].
Эстрогены дозозависимо увеличивают синтез ти-
роксин-связывающего  глобулина в  печени [46], 
а  также  гликозилирование, задерживая его выве-
дение и  повышая концентрацию в  сыворотке, что 
приводит к повышению уровня общего Т4 в крови 
на 20–35% [47]. 
В  некоторых случаях может потребоваться уве-
личение дозы препаратов для лечения патологии 
щитовидной железы у  женщин с  гипотиреозом 
в постменопаузе, проходящих менопаузальную гор-
мональную терапию эстрогенами [46]. Аналогичная 
ситуация может наблюдаться при пероральном при-
еме комбинированных оральных контрацептивов. 
Эти изменения обычно отмечаются в течение первых 
шести недель от начала приема эстрогенов, а макси-
мальный эффект достигается к 12-й неделе [48].

Оценка функции щитовидной железы для коррекции 
дозы левотироксина показана через шесть – восемь 
недель от начала любой пероральной терапии эстро-
генами. 
Указанные выше изменения не  наблюдаются при 
трансдермальной терапии эстрогенами из-за от-
сутствия эффекта первичного прохождения через 
печень (петли энтерогепатической рециркуляции). 
В  этой связи у  женщин с  гипотиреозом, которым 
одновременно требуется менопаузальная гормональ-
ная терапия (монотерапия эстрогенами или комби-
нированная терапия «эстрогены + гестагены»), пред-
почтительным и более безопасным с точки зрения 
тиреоидной функции был бы накожный, а не пер
оральный способ доставки эстрогенов в организм.
Прекращение терапии эстрогенами или снижение 
уровня эстрогенов во время менопаузы вызывает 
противоположный эффект у женщин с гипотирео-
зом, получающих левотироксин, что требует сниже-
ния его дозы [46]. 
У беременных с гипотиреозом применение эстроге-
нов связано с возрастанием потребности в левоти-
роксине примерно на 40–50% от дозы, применяемой 
до беременности [49].
Селективные модуляторы эстрогеновых рецепторов 
(кломифен, тамоксифен) благодаря своему агонисти-
ческому эффекту на уровне печени изменяют про-
филь щитовидной железы у женщин с гипотиреозом, 
которым, следовательно, также может потребоваться 
коррекция дозы левотироксина [50].
Кроме того, весьма широкий спектр препаратов вли-
яет на  метаболизм  гормонов щитовидной железы, 
особенно посредством внутрипеченочной дезйоди-
нации, повышения активности цитохрома P450 3A4 
(CYP3A4) и конъюгации с сульфатом и глюкуроно-
вой кислотой (индукция фермента), что наблюда-
ется, например, при приеме фенобарбитала, карба-
мазепина, фенитоина и рифампицина. У здоровых 
лиц гипоталамо-гипофизарно-тиреоидная система 
компенсирует эти процессы путем увеличения выра-
ботки гормонов щитовидной железы, при этом уров-
ни Т4, Т3 и ТТГ остаются в норме. У пациентов с ги-
потиреозом компенсаторный механизм дает сбой, 
поэтому может возникнуть потребность в увеличе-
нии дозы левотироксина [51–53]. 

Лекарственно-индуцированный гипертиреоз
Под гипертиреозом понимают лабораторное повы-
шение уровня периферических гормонов щитовид-
ной железы (Т4 и  Т3) в  сыворотке крови, которое 
является самой частой причиной развития тирео-
токсикоза – клинического синдрома, обусловленно-
го избыточным содержанием тиреоидных гормонов 
в крови и их токсическим воздействием на разные 
органы и ткани. 
Как было отмечено ранее, в  клинической практи-
ке  гипертиреоз встречается значительно реже, 
чем  гипотиреоз [2]. Основная причина возникно-
вения тиреотоксикоза в  йодобеспеченных регио-
нах – аутоиммунный тиреоидит (болезнь Грейвса), 
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а  в  йододефицитных регионах  – функциональная 
автономия щитовидной железы. С  одной сторо-
ны,  гипертиреоз часто сопровождается развитием 
тиреотоксикоза (например, при периферической ре-
зистентности к тиреоидным гормонам), с другой – 
при деструктивных процессах в щитовидной железе 
тиреотоксикоз может развиваться при нормальном 
или даже сниженном синтезе тиреоидных  гормо-
нов [2]. 
Распространенность  гипертиреоза в  общей попу-
ляции составляет 0,5–2,0%, при этом женщины 
страдают данной патологией в десять раз чаще, чем 
мужчины [54, 55]. За последние десятилетия рост за-
болеваемости отмечен у лиц обоего пола.
К  общим факторам риска развития  гипертиреоза, 
индуцированного приемом лекарственных средств, 
относят сопутствующую патологию щитовидной же-
лезы (например, тиреоидит Хашимото, гемитирео
идэктомия), наличие патологии щитовидной железы 
в анамнезе (например, послеродовая дисфункция), 
отягощенный семейный анамнез по  заболеваниям 
щитовидной железы и женский пол. Кроме того, вы-
явлены факторы риска развития данного осложне-
ния для некоторых групп или отдельных лекарствен-
ных средств [56]. 
До сих пор общая частота встречаемости лекарст-
венно-индуцированного гипертиреоза остается не-
известной. Однако установлена частота его разви-
тия при использовании разных классов препаратов. 
В частности, данная патология не является редкой 
в  онкологической практике. Так, на  фоне приема 
иммунодепрессанта алемтузумаба она развивается 
в 15–33% случаев, а на фоне приема ингибитора ти-
розинкиназы акситиниба – в 83% [57]. В то же время 
лечение психотропными средствами, содержащими 
соли лития, ассоциировано с 1,2–1,7% случаев раз-
вития гипертиреоза [58]. Наиболее частой формой 
лекарственно-индуцированного гипертиреоза в кли-
нической практике признан амиодарон-индуциро-
ванный гипертиреоз, встречаемость которого может 
достигать 64% [56]. 
Патогенетические механизмы развития лекарствен-
но-индуцированного гипертиреоза продолжают изу
чаться. Однако уже сейчас можно выделить следу
ющие [56, 59]: 
	■ ингибирование процессов дейодирования (на уров-

не щитовидной железы и/или на  периферическом 
уровне); 

	■ аутоиммунные нарушения, в том числе образова-
ние антитиреоидных антител; 

	■ повышение образования ТТГ в гипофизе и/или из-
быточный ответ на тиреолиберин гипоталамуса; 

	■ прямое токсическое воздействие – деструкция ти-
роцитов (развитие деструктивного тиреоидита).

Препараты, индуцирующие гипертиреоз, и механиз-
мы их действия приведены в табл. 2 [56, 59].

Антиаритмические средства (амиодарон)
Амиодарон – антиаритмический препарат, который 
почти на 38% состоит из йода (74 мг йода в таблетке 

200 мг) и по структуре схож с тиреоидными гормо-
нами [56, 59]. Амиодарон-индуцированный гипер-
тиреоз чаще встречается в йододефицитных реги-
онах, при этом соотношение заболевших мужчин 
и женщин составляет 3:1. Для его развития требу-
ется прием амиодарона в течение 1–24 месяцев [60]. 
К факторам риска развития амиодарон-индуциро-
ванного гипертиреоза помимо общих факторов от-
носят возраст менее 62 лет, индекс массы тела менее 
21 кг/м2 и/или наличие зоба [56, 59]. Существует 
несколько возможных механизмов развития амио-
дарон-индуцированного гипертиреоза. Тип 1 чаще 
встречается у пациентов с ранее существовавшими 
или имеющимися факторами риска развития патоло-
гии щитовидной железы (аутоиммунные тиреоидные 
заболевания, многоузловой зоб и др.). Тип 2 возни-
кает в результате деструктивного воспалительного 
тиреоидита, развивающегося из-за избытка цирку-
лирующих тиреоидных гормонов в кровотоке. Тип 3 
характеризуется как смешанный, поскольку механиз-
мы его развития включают механизмы, свойствен-
ные для типов 1 и 2 [56, 59].

Ингибиторы тирозинкиназы
На фоне лечения ИТК сообщалось не только о раз-
витии гипотиреоза, но и о развитии тиреотоксико-
за. Кроме того, установлено влияние такой терапии 
на активность ферментов, участвующих в метабо-
лизме  гормонов щитовидной железы, поскольку 
структурно ИТК схожи с  йодтиронином и  потен-
циально могут взаимодействовать с участками свя-
зывания трансмембранных переносчиков гормонов 
щитовидной железы [61]. В частности, дисфункция 
щитовидной железы является известным побочным 
эффектом сунитиниба – препарата, воздействующе-
го на несколько рецепторных тирозинкиназ, в том 
числе на рецепторы VEGFR [61]. 
В настоящее время доступно несколько новых видов 
ИТК, и предполагается, что дисфункция щитовид-
ной железы может быть побочным эффектом всего 
класса препаратов. Однако считают, что сунитиниб 
вызывает дисфункцию щитовидной железы чаще, 
чем другие ингибиторы тирозинкиназы, приводя 
к развитию не только гипотиреоза, но и тиреоток-
сикоза [23, 56].

Интерфероны
Частота встречаемости дисфункции щитовидной 
железы, связанной с  применением интерферонов, 
варьируется от 2,5 до 34,3% в зависимости от типа 
интерферонов [62–64]. Так, частота развития гипо-
тиреоза, гипертиреоза и тиреоидита на фоне терапии 
интерфероном α составила 4,2–6,4, 1,0–5,1 и 1,7–3,4% 
соответственно [62]. Среднее время до начала раз-
вития дисфункции щитовидной железы после лече-
ния интерфероном составило пять-шесть месяцев, 
до начала развития гипотиреоза – от 5,1 недели до 
шести месяцев, до начала развития гипертиреоза – 
от 6,8 недели до четырех месяцев, до начала развития 
тиреоидита – от 18 недель до четырех месяцев [62]. 
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Однако отдаленные результаты лечения пациентов 
с дисфункцией щитовидной железы, связанной с те-
рапией интерфероном α, остаются неизвестными, 
так как большинство проспективных исследований 
были ограничены периодом в  шесть месяцев [62]. 
У  большинства получавших интерфероны имело 
место субклиническое заболевание щитовидной же-
лезы, которое спонтанно излечивалось после отмены 
терапии. Только у нескольких пациентов были стой-
кие симптомы, которые требовали медикаментозной 
коррекции [65].
В ряде исследований показано, что частота встреча-
емости дисфункции щитовидной железы, связанной 

с применением интерферонов, четко коррелировала 
с продолжительностью лечения [66]. При этом куму-
лятивная заболеваемость увеличивалась с увеличени-
ем продолжительности терапии интерферонами и со-
ставила 6,6, 10,1 и 11,5% через три, шесть и 12 месяцев 
от начала терапии соответственно. Разные методы 
лечения по-разному влияли на частоту развития дис-
функции щитовидной железы. Сообщалось, что при 
применении интерферона α в сочетании с рибавири-
ном таковая составляла от 4,7 до 27,8% [67], а на фоне 
терапии интерфероном α – от 2,5 до 34,3% [68]. Сред-
няя частота развития тиреоидной дисфункции у па-
циентов, получавших интерферон α и  рибавирин, 

Таблица 2. Лекарственные средства, индуцирующие гипертиреоз, и механизмы их действия [56, 59]

Класс препаратов Препарат Механизм действия Частота 
встречаемости 
гипертиреоза, %

Агонисты 
гонадотропин-
рилизинг-гормона

Лейпролида ацетат
Лейпрорелин
Нафарелин

Аутоиммунные нарушения
Аутоиммунные нарушения
Аутоиммунные нарушения

Н.д.
Н.д.
Н.д.

Антиаритмические 
препараты

Амиодарон Ингибирование периферического и интратиреоидного 
дейодирования Т4, повышение секреции ТТГ и/или 
чувствительности к тиреолиберину, аутоиммунные нарушения

1,4–64,0

Антимикробные 
химиопрепараты

Миноциклин Образование антител к тиреопероксидазе, прямое 
токсическое воздействие

Н.д. 

Иммунодепрессанты Адалимумаб
Алемтузумаб
Инфликсимаб
Леналидомид
Циклоспорин
Эверолимус

Образование антител к тиреопероксидазе
Аутоиммунные нарушения
Аутоиммунные нарушения
Механизм неизвестен
Механизм неизвестен
Механизм неизвестен

Н.д. 
14,8–33,0
Н.д. 
2,3–2,7
Н.д. 
Н.д. 

Ингибиторы 
тирозинкиназы

Акситиниб
Дазатиниб
Иматиниб
Кабозантиниб
Нилотиниб
Пазопаниб
Сорафениб
Сунитиниб

Деструктивный тиреоидит
Деструктивный тиреоидит
Деструктивный тиреоидит
Деструктивный тиреоидит
Деструктивный тиреоидит
Деструктивный тиреоидит
Деструктивный тиреоидит
Деструктивный тиреоидит, ингибирование тиреопероксидазы, 
аутоиммунные нарушения

83
20
13
17
33
1
3–5
10–24

Интерфероны Интерферон α
Интерферон β
Пегилированный интерферон α
Пегилированный интерферон α-2а

Аутоиммунные нарушения, прямое токсическое воздействие
Механизм неизвестен
Выработка антитиреоидных антител
Механизм неизвестен

5,8–15,3
0,8–33,0
6,0–12,8
Н.д. 

Йодсодержащие 
препараты

Более 50 лекарственных средств, 
включая глицерин йодированный, 
калия йодид, повидон-йод
Йодсодержащие 
радиофармпрепараты

Нарушение процессов ауторегуляции щитовидной железы

Повышение уровня тиреоидных антигенов и развитие 
радиоиндуцированного тиреоидита

Н.д. 

2

Моноклональные 
антитела

Ипилимумаб Аутоиммунные нарушения Н.д. 

Простагландины Эпопростенол Механизм неизвестен 6,7

Психотропные 
препараты

Соли лития (чаще вызывают 
гипотиреоз)

Задержка йода в щитовидной железе, аутоиммунные 
нарушения, прямое токсическое воздействие

0,1–1,7

Регуляторы аппетита Сибутрамин Механизм неизвестен Н.д. 

Примечание. Н.д. – нет данных.
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была выше, чем у  пациентов, получавших только 
интерферон α, – 12,1 против 6,6% [68]. У некоторых 
больных дисфункция щитовидной железы длительно 
персистировала, что требовало длительного специ-
фического лечения  [69]. Установлено, что принад-
лежность к азиатской этнической группе является 
независимым фактором риска развития интерфе-
рон-индуцированных тиреоидных дисфункций [70]. 
Кроме того, йодный статус также играет важную 
роль в изменении частоты поражения щитовидной 
железы. Так, диета с низким содержанием йода чаще 
ассоциировалась с гипотиреозом, а диета с высоким 
содержанием йода – с гипертиреозом [70].
Недавний систематический обзор и  метаанализ 
побочных эффектов, связанных с эндокринной си-
стемой, при применении интерферонов показал, 
что шансы развития гипертиреоза были ниже, чем 
шансы развития гипотиреоза [32]. Так, общая час
тота формирования гипертиреоза на фоне терапии 
любыми интерферонами составила 3,6% (95% ДИ 
2,8–4,4), на  фоне терапии интерфероном α  – 3,5% 
(95% ДИ 2,5–4,8), на фоне терапии интерфероном β – 
3,4% (95% ДИ 0,9–7,5), на фоне терапии комбинацией 
«интерферон α + рибавирин» – 5,0% (95% ДИ 3,6–6,5). 
По сравнению с плацебо риск развития гипертиреоза 
был значительно повышен при приеме любых интер-
феронов (ОР 2,329 (95% ДИ 1,667–3,253); р < 0,001), 
а  также при применении комбинации «интерфе-
рон α + рибавирин» (ОР 2,319 (95% ДИ 1,647–3,266); 
р < 0,001). Однако не было выявлено различий между 
интерфероном α (ОР 2,145 (95% ДИ 0,348–13,216); 
р > 0,05) и плацебо [32].

Тетрациклины (миноциклин)
Миноциклин – антибиотик из группы тетрацикли-
нов, используемый для лечения обыкновенных угрей. 
Впервые о  появлении черной окраски ткани щи-
товидной железы у  лабораторных животных как 
о  побочном эффекте миноциклина сообщалось 
в 1967 г.  [71]. В 1976 г. был описан первый случай 
черной окраски ткани щитовидной железы у челове-
ка [72]. В течение следующих четырех десятилетий 
были описаны порядка 125 случаев черной щитовид-
ной железы [73, 74]. Так называемая черная щито-
видная железа характеризуется бессимптомным те-
чением, поэтому обычно обнаруживается случайно 
во время операции или при вскрытии. Она не может 
быть диагностирована даже с  помощью тонко
игольной биопсии. При поверхностном осмотре же-
леза имеет угольно-черный цвет, что практически 
патогномонично для длительной терапии миноци-
клином. Однако следует исключить другие причины 
изменения цвета щитовидной железы, такие как му-
ковисцидоз и наследственный гемохроматоз [73, 74]. 
Гистологически в фолликулярном эпителии и кол-
лоиде наблюдаются грубые, темно-коричневые или 
черные пигментные  гранулы. Черный нераство-
римый нефлуоресцирующий пигмент образуется 
из  миноциклина под влиянием пероксидазы щи-
товидной железы в результате реакции окисления. 

Аналогичная пигментация может также отмечаться 
в других тканях, таких как кожа, склеры, кости, зубы, 
десны и ногти [73, 74]. Хотя миноциклин является 
конкурентным ингибитором фермента, такая тера-
пия не связана с клиническим гипотиреозом, веро-
ятно, из-за достаточных резервов щитовидной же-
лезы [74]. Несмотря на то что черная пигментация 
щитовидной железы считается патогномоничной для 
постоянного приема миноциклина, другие тетраци-
клины (например, доксициклин) также могут вызы-
вать ее формирование за 12 дней лечения [75].

Заключение
Настоящий обзор продемонстрировал растущую 
научно-практическую актуальность проблемы, свя-
занной с  лекарственно-индуцированной дисфунк-
цией щитовидной железы (тиреоидной дисфункци-
ей), которая, с одной стороны, является отражением 
интенсивной разработки и  внедрения в  широкую 
клиническую практику все новых и новых классов 
препаратов для лечения самых разных заболеваний 
человека, с другой – отражением увеличения распро-
страненности, существенного «омоложения» и часто-
го сочетания этих заболеваний в популяции в целом. 
Лекарственно-индуцированная дисфункция щито-
видной железы (тиреоидная дисфункция) включает 
нарушения, которые развиваются в связи с приемом 
разных лекарственных средств и могут протекать как 
со снижением тиреоидной функции (лекарственно-
индуцированный гипотиреоз), так и с ее повышени-
ем (лекарственно-индуцированный  гипертиреоз). 
Общая частота встречаемости лекарственно-инду-
цированной тиреоидной дисфункции неизвестна. 
Однако установлена частота ее развития при прие-
ме наиболее распространенных классов препаратов. 
В основе патогенеза лекарственно-индуцированной 
тиреоидной дисфункции могут лежать самые разные 
механизмы, которые в настоящее время продолжа-
ют активно изучаться. Лекарственно-индуцирован-
ный гипотиреоз считается наиболее частым прояв-
лением тиреотоксичности лекарственных средств, 
а установленные механизмы его развития включают 
ингибирование синтеза и/или высвобождения гор-
монов щитовидной железы, иммунные и аутоиммун-
ные реакции, индукцию лекарственно-индуцирован-
ного воспаления (тиреоидита), прямое токсическое 
или ишемическое воздействие на клетки щитовид-
ной железы, ингибирование синтеза и  секреции 
ТТГ гипофиза, а также возможные взаимодействия 
лекарственных средств с синтетическими гормона-
ми щитовидной железы (левотироксином) при лече-
нии гипотиреоза, которые снижают его всасывание, 
транспорт и метаболизм в организме. 
Лекарственно-индуцированный гипертиреоз встре-
чается гораздо реже и связан с такими механизмами 
со стороны лекарственных средств, как ингибиро-
вание процессов дейодирования (на уровне щито-
видной железы и/или на периферическом уровне), 
аутоиммунные нарушения, в том числе образование 
антитиреоидных антител, повышение образования 
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ТТГ в гипофизе и/или избыточный ответ на тиреоли-
берин гипоталамуса, прямое токсическое воздейст
вие – деструкция тироцитов (развитие деструктив-
ного тиреоидита).
Информирование врачей о потенциальных тиреоток-
сичных побочных эффектах целого ряда популярных 

классов препаратов и проведение соответствующего 
тиреоидного скрининга, мониторинга и при необходи-
мости коррекции выявленных в ходе медикаментозно-
го лечения нарушений со стороны щитовидной железы 
имеют решающее значение для обеспечения тирео-
тропной безопасности любой фармакотерапии.   
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Drug-Induced Thyroid Dysfunction  
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The article summarizes the available modern data on the main groups of drugs and their pathophysiological 
mechanisms leading to thyroid dysfunction (drug-induced thyroid dysfunction). 
Drug-induced thyroid dysfunction is a collective term for various disorders of the thyroid gland, characterized 
by the presence of a proven causal relationship with the use of various medications, occurring either by the type 
of drug-induced hypothyroidism, or by drug-induced hyperthyroidism. 
Hypothyroidism is the most common thyroid disease, which can also be a consequence of its drug-induced 
dysfunction. The main pathophysiological mechanisms of which are inhibition of the synthesis and/or secretion 
of thyroid-stimulating hormone in the pituitary gland, inhibition of the synthesis and/or release of thyroid 
hormones, decreased absorption into the blood or a change in the transport and metabolism of thyroid hormones, 
immunological reactions, blockade of vascular endothelial growth factor receptors, direct cytotoxic and ischemic 
effects on the thyroid gland. Drug-induced hyperthyroidism is less common than drug-induced hypothyroidism. 
Its main pathophysiological mechanisms can be inhibition of deiodination processes (at the thyroid gland and/or 
peripheral level), autoimmune disorders, increased production of thyroid-stimulating hormone in the pituitary 
gland and/or an excessive response to hypothalamic thyroidoliberin, as well as a direct toxic effect – destruction 
of thyrocytes (destructive thyroiditis). A number of drugs are characterized by a mixed mechanism of development 
of drug-induced thyroid dysfunction. 
The list of medicines with which the thyroid axis actively interacts is increasing from year to year. Informing 
doctors about the potential thyrotoxic side effects of a number of popular drug groups and conducting appropriate 
thyroid screening, monitoring, and, if necessary, correcting thyroid disorders identified during drug treatment are 
crucial to ensuring the thyroid-stimulating safety of any pharmacotherapy.

Keywords: thyroid gland, drug-induced hypothyroidism, drug-induced hyperthyroidism, drugs
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Инсулинотерапия 
при сахарном диабете – жесткие 
рекомендации или искусство врача?

XI (XXXII) Национальный конгресс эндокринологов 
«Персонализированная медицина в эндокринологии:  
от фундаментальной науки до практического здравоохранения»

Сахарный диабет является хроническим заболеванием, прогрессирование которого связано 
с необходимостью интенсификации сахароснижающей терапии и назначением сложных 
режимов инсулинотерапии. Эволюции инсулинотерапии в свете инновационных технологий 
и ее возможностям в лечении сахарного диабета на современном этапе был посвящен симпозиум 
«Инсулинотерапия при сахарном диабете – жесткие рекомендации или искусство врача?». 
Симпозиум при поддержке компании Sanofi состоялся в рамках XI (XXXII) Национального 
конгресса эндокринологов с международным участием «Персонализированная медицина 
в эндокринологии: от фундаментальной науки до практического здравоохранения» 
(Москва, 26 мая 2026 г.). 

Искусство выбора опции инсулинотерапии:  
правильный инструмент в нужный момент 

Профессор, д.м.н. 
Г.Р. Галстян

Сделав краткий экскурс 
в  историю, Гагик Ради-
кович ГАЛСТЯН, член-

корреспондент РАН, д.м.н., про-
фессор, заведующий отделением 
диабетической стопы, руково-
дитель экспертного центра ГНЦ 
РФ  ФГБУ «Национальный ме-
дицинский исследовательский 
центр эндокринологии им. ака-
демика И.И. Дедова» Минздрава 
России (НМИЦ эндокринологии), 

президент ОООИ «Российская 
диабетическая ассоциация», от-
метил, что открытие инсулина 
Ф. Бантингом и Ч. Бестом изме-
нило судьбу пациентов с  сахар-
ным диабетом (СД) и спасло мил-
лионы жизней. 
Эволюция препаратов инсулина 
была направлена на  то, чтобы 
приблизить их действие к  фи-
зиологии человека, достичь 
большего периода полужизни. 
Со  временем стало очевидно, 
что недостатком человеческих 
инсулинов является нефизиоло-
гический способ доставки экзо-
генного инсулина и  отсутствие 
этапа прохождения через пе-
чень, а также невозможность бы-
строго попадания в плазму после 
подкожного введения, что чрез-
вычайно важно для регуляции 
уровня постпрандиальной  глю-
козы. Решением данных проблем 

стала разработка и  внедрение 
в  клиническую практику ана-
логов инсулина короткого (лиз-
про) и длительного (гларгин 100) 
действия.
Разработанный в  1992  г.  инсу-
лин гларгин 100 Ед/мл (иГлар-100) 
стал первым аналогом инсулина 
длительного действия, позволив-
шим изменить представление 
о  сложности инсулинотерапии. 
Инсулин гларгин 100 Ед/мл и раз-
работанный в 1996 г. инсулин де-
темир характеризовались мень-
шей вариабельностью абсорбции 
и большей продолжительностью 
действия по  сравнению с  НПХ-
инсулином1, 2. Затем появились 
быстродействующие аналоги ин-
сулина, в частности инсулин ас-
парт. 
Позже были созданы инсу-
лин гларгин 300 Ед/мл (иГлар-300) 
и  инсулин деглудек (иДег), 

1 Pettus J., Cavaiola T.S., Tamborlane W.V., Edelman S. The past, present, and future of basal insulins. Diabetes Metab. Res. Rev. 2016; 32 (6): 
478–496. 
2 Owens D.R., Matfin G., Monnier L., et al. Basal insulin analogues in the management of diabetes mellitus: what progress have we made? 
Diabetes Metab. Res. Rev. 2014; 30 (2): 104–119. 
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продолжительность действия ко-
торых составляет более 24 часов. 
Эти аналоги базального инсу-
лина с  большей продолжитель-
ностью действия должны были 
обеспечить снижение вариабель-
ности  гликемии, приближая ее 
регулирование к  физиологично-
му1, 2. Ровный профиль действия 
иГлар-300 и  иДег позволяет за-
метно снизить риск развития ги-
погликемий.
Эволюция контроля уровня глю-
козы ознаменовалась переходом 
от использования приблизитель-
ных визуальных тестов по моче 
к  эре точной предиктивной ме-
дицины. Речь, в частности, идет 
о  применении  глюкометров 
с  электронными дневниками, 
системах непрерывного монито-
ринга глюкозы (НМГ) и экосис-
темах мониторинга. Технология 
НМГ привнесла новые метриче-
ские характеристики. Установле-
но, что у  большинства больных 
СД 1 и 2 типов более 70% време-
ни в  сутках, или более 16 часов 
48 минут, целевой диапазон глю-
козы в крови должен составлять 
от  3,9 до 10,0 ммоль/л, а  время 
нахождения в  диапазоне ниже 
3 ммоль/л – менее 1%, или менее 
15 минут3. 
Немаловажное значение для улуч-
шения качества жизни пациентов 
с  СД  придается эволюции пом-
повой инсулинотерапии. Трудно 
также переоценить и  роль па-
циента в  управлении диабетом4. 

Э.П. Джослин, один из пионеров 
в  области диабетологии, считал, 
что успешное лечение диабета не-
возможно без активного участия 
пациента. 
Профессор Г.Р. Галстян напомнил 
участникам симпозиума результа-
ты проведенного специалистами 
НМИЦ эндокринологии исследо-
вания по  оценке эффективности 
структурированных программ 
обучения5. Была доказана роль 
данных программ в  улучше-
нии  гликемического контроля, 
полном устранении случаев разви-
тия диабетического кетоацидоза, 
уменьшении дней временной не-
трудоспособности, ассоциирован-
ной с диабетом. 
Согласно данным Федерально-
го регистра СД, в  России более 
1,3  млн получают инсулин. 
На  инсулинотерапии находятся 
20% пациентов с СД 2 типа, 40% 
из  них  – на  инсулинотерапии 
в базис-болюсном режиме6, 7. Для 
большинства из  них решающее 
значение имеют количество инъ-
екций и простота режима приме-
нения инсулина. 
Перспективным направлением 
в  целях повышения эффектив-
ности инсулинотерапии и при-
верженности лечению является 
создание комбинации базаль-
ных аналогов инсулина с  сов-
ременными неинсулиновыми 
препаратами, в частности с аго-
нистом рецепторов  глюкагоно-
подобного пептида 1 (арГПП-1) 

ликсисенатидом. Такая комби-
нация позволяет достичь более 
выраженного снижения тоща-
ковой и постпрандиальной гли-
кемии. Кроме того, она ассоци-
ирована с  меньшей прибавкой 
массы тела и вероятностью раз-
вития  гипогликемических эпи-
зодов, что крайне важно для 
некоторых категорий больных 
СД 2 типа8. 
Не секрет, что сложные схемы ле-
чения, несколько инъекций в день, 
подсчет хлебных единиц могут 
ухудшить приверженность лече-
нию9. 
Примером эффективного и удоб-
ного в  применении лекарствен-
ного средства может служить 
фиксированная комбинация 
инсулина  гларгин с  ликсисена-
тидом (иГларЛикси). Механизм 
действия арГПП-1 короткого 
действия, к  которым относится 
ликсисенатид, отличается от  та-
кового арГПП-1 длительного 
действия. Показано, что умень-
шение постпрандиальной  гли-
кемии у  пациентов с  СД  2 типа 
на фоне терапии ликсисенатидом 
обусловлено снижением уровня 
С-пептида и подавлением секре-
ции глюкагона за счет замедления 
продвижения пищи по  кишеч
нику. 
Терапия иГларЛикси при боль-
шей эффективности сопро-
вождается меньшим риском 
увеличения массы тела и  раз-
в и т и я   г и погл и кем и й ,  чем 

3 Battelino T., Danne T., Bergenstal R.M., et al. Clinical targets for continuous glucose monitoring data interpretation: recommendations 
from the international consensus on time in range. Diabetes Care. 2019; 42 (8): 1593–1603. 
4 Одарченко А.С., Савицкая Д.Ю., Филиппов Ю.И. и др. «И снова в школу» – программы обучения больных с сахарным диабетом. 
Сахарный диабет. 2025; 28 (1): 26–37. 
5 Starostina E.G., Antsiferov M., Galstyan G.R., et al. Effectiveness and cost-benefit analysis of intensive treatment and teaching programmes 
for type 1 (insulin-dependent) diabetes mellitus in Moscow – blood glucose versus urine glucose self-monitoring. Diabetologia. 1994; 37 (2): 
170–176. 
6 Дедов И.И., Шестакова М.В., Викулова О.К. и др. Сахарный диабет в Российской Федерации: динамика эпидемиологических 
показателей по данным Федерального регистра сахарного диабета за период 2010–2022 гг. Сахарный диабет. 2023; 26 (2): 
104–123. 
7 Дедов И.И., Калашникова М.Ф., Белоусов Д.Ю. и др. Анализ стоимости болезни сахарного диабета 2 типа в Российской Федерации: 
результаты российского многоцентрового наблюдательного фармакоэпидемиологического исследования ФОРСАЙТ-СД2. Сахарный 
диабет. 2017; 20 (6): 403–419. 
8 Bolli G.B., Home P.D., Porcellati F., et al. The modern role of basal insulin in advancing therapy in people with type 2 diabetes. Diabetes Care. 
2025; 48 (5): 671–681. 
9 Kruger D.F., LaRue S., Estepa P. Recognition of and steps to mitigate anxiety and fear of pain in injectable diabetes treatment. Diabetes Metab. 
Syndr. Obes. 2015; 8: 49–56. 
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По словам Вадима Валерь-
евича КЛИМОНТОВА, 
д.м.н., профессора РАН, 

заместителя руководителя фи-
лиала по  научной работе, заве-
дующего лабораторией Научно-
исследовательского института 
клинической и эксперименталь-
ной лимфологии (НИИКЭЛ)  – 
филиала ФИЦ «Институт цито-
логии и  генетики Сибирского 
отделения Российской академии 
наук» (г. Новосибирск), СД 2 типа 
является хроническим прогрес-
сирующим заболеванием, поэто-
му интенсификация сахаросни-
жающей терапии и  назначение 
сложных режимов инсулиноте-
рапии практически неизбежны. 
Упрощение схемы терапии СД 
2 типа в отсутствие негативного 

Мастерская доказательств: российское исследование фиксированной 
комбинации агонистов рецепторов глюкагоноподобного пептида 1 
и базального инсулина

Профессор, д.м.н. 
В.В. Климонтов

влияния на  ее эффектив-
ность и  безопасность позволит 
существенно облегчить бремя 
заболевания. Однако действую-
щие рекомендации по  лечению 
СД  в  большей степени ориен-
тированы на  интенсификацию 
лечения, а не на его упрощение11.
У пациентов с диабетом необхо-
димо регулярно оценивать режим 
инсулинотерапии как для интен-
сификации, так и  для деинтен-
сификации. Деинтенсификация 
требуется при несоблюдении ре-
жима, наличии тяжелых сопутст-
вующих заболеваний и гипогли-
кемии, а  также при увеличении 
массы тела. Деинтенсификация 
может потребоваться при чрез-
мерной интенсификации (уро-
вень  гликированного  гемогло-
бина (HbA1c) ниже целевого, 
частые  гипогликемии), неудоб-
ном режиме (сложная схема, ги-
погликемии), плохом контроле 
(ошибки титрации, пропуск инъ-
екций, липогипертрофия, увели-
чение массы тела)12. 
Один из  способов упрощения 
терапии  – использование ком-
бинир ов а нных пр епар атов . 
Уменьшение сложности схемы 

лечения в  свою очередь приве-
дет к повышению приверженно-
сти ему. 
Эффективность перехода с мно-
гократных инъекций на  одно-
кратное применение комбинации 
базального инсулина с арГПП-1 
(иГларЛикси) у взрослых пациен-
тов с СД 2 типа оценивалась в ходе 
post hoc анализа данных иссле-
дований IDEAL и  Soli-SWITCH. 
Эксперт напомнил, что в  иссле-
довании Soli-SWITCH пациен-
тов переводили на  иГларЛикси 
с двукратного введения смешан-
ного инсулина, а в исследовании 
IDEAL – с базис-болюсной инсу-
линотерапии13, 14. Объединенный 
анализ продемонстрировал, что 
переход на фиксированную ком-
бинацию при деинтенсификации 
терапии у пациентов с неадекват-
ным контролем СД 2 типа, нахо-
дившихся на  сложных режимах 
инсулинотерапии, может стать 
оправданным выбором. Так, пе-
реход на иГларЛикси через шесть 
месяцев привел к  снижению 
уровня HbA1c на  1% и  улучше-
нию других ключевых  гликеми-
ческих показателей, включая 
увеличение времени в  целевом 

10 Pantalone K.M., Heller C., Lajara R., et al. Initiation of iGlarLixi versus basal-bolus insulin in adults with type 2 diabetes advancing from basal 
insulin therapy: the SoliComplex real-world study. Diabetes Spectr. 2023; 36 (3): 253–263.
11 Jude E.B., Malecki M.T., Huelgas R.G., et al. Expert panel guidance and narrative review of treatment simplification of complex insulin 
regimens to improve outcomes in type 2 diabetes. Diabetes Ther. 2022; 13 (4): 619–634. 
12 Климонтов В.В., Яковлева С.А., Королева Е.А. и др. Деинтенсификация базис-болюсной инсулинотерапии путем перевода 
на фиксированную комбинацию инсулин гларгин/ликсисенатид у больных сахарным диабетом 2 типа. Сахарный диабет. 2025; 28 (5): 
424–432. 
13 Haluzík M., Cypryk K., Alvarez A., et al. Efficacy and safety of switching to iGlarLixi from premixed insulins in people with type 2 diabetes: 
The Soli-SWITCH study. Diabetes Obes. Metab. 2025; 27 (5): 2730–2739. 
14 Novodvorský P., Thieme L., Laňková I., et al. Insulin therapy DE-intensificAtion with iGlarLixi: a phase 4, open-label, parallel-group 
randomised controlled trial. Diabetes Obes. Metab. 2026; 28 (3): 1817–1825. 

интенсивные режимы инсу-
линотерапии, что благотвор-
но влияет на  комплаентность 
пациентов с  СД. В  исследова-
нии SoliComplex было показа-
но, что приверженность тера-
пии была выше у принимавших 

фиксированную комбинацию 
иГларЛикси, чем у  получавших 
базис-болюсную инсулинотера-
пию, как в общей популяции па-
циентов (42,1 против 15,4%), так 
и в подгруппе пациентов 65 лет 
и старше (44,3 против 13,1%)10.

Безусловно, новые исследования, ре-
альная клиническая практика и пер-
сонализированный подход фор-
мируют постоянно меняющийся 
ландшафт инсулинотерапии. Задача 
врача – найти нужную ноту в парти-
туре доказательной медицины. 
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диапазоне (ВЦД), а также к сни-
жению массы тела. Наблюдавшее-
ся улучшение показателей HbA1c 
и  расчетного ВЦД свидетельст-
вовало о  клинически значимом 
повышении общего и  суточно-
го контроля гликемии, при этом 
большинство участников дости-
гли рекомендованной цели – 70% 
ВЦД и более. 
Объединенный анализ подтвер-
ждает, что иГларЛикси является 
эффективной и  более простой 
альтернативой сложным схемам 
инсулинотерапии. 
Далее профессор В.В. Климонтов 
представил результаты иссле-
дования эффективности и  безо
пасности деинтенсификации ба-
зис-болюсной инсулинотерапии 
у  госпитализированных боль-
ных СД  2 типа путем перевода 
на  фиксированную комбинацию 
базального инсулина и  арГПП-1 
под контролем НМГ, проведен-
ного на базе клиники НИИКЭЛ12. 
Было инициировано одноцент-
ровое сравнительное наблюда-
тельное исследование в условиях 
реальной клинической практики. 
В исследовании приняли участие 
283 пациента с СД 2 типа, которых 
разделили на две группы: группу 
деинтенсификации инсулиноте-
рапии с  переводом на  инъекции 
иГларЛикси (n = 118) и  группу 
базис-болюсной инсулинотера-
пии с  коррекцией доз инсулина 
(n = 165). Деинтенсификация рас-
сматривалась в следующих ситуа-
циях:

	✓ два или более эпизода тяже-
лой гипогликемии в течение по-
следнего  года или один эпизод 
на фоне нарушенного распозна-
вания гипогликемии (≥ 4 балла 
по шкале Кларка); 

	✓ повторные эпизоды  гипоглике-
мии (с  клиническими симпто-
мами или без) в течение послед-
них двух недель; 

	✓ фактический уровень HbA1c 
ниже индивидуального целево-
го; 

	✓ прогрессирующая прибавка 
массы тела на  фоне базис-бо-
люсной инсулинотерапии; 

	✓ низкая приверженность паци-
ента рекомендациям; 

	✓ высокий риск  гипогликемии 
на  фоне тяжелой сердечно-со-
судистой патологии в  пожилом 
и старческом возрасте; 

	✓ улучшение состояния после 
острого сопутствующего забо-
левания, потребовавшего вре-
менной интенсификации саха-
роснижающей терапии. 

Группы пациентов были сопоста-
вимы по  возрасту, длительнос
ти заболевания, уровню HbA1c, 
но длительность инсулинотерапии 
у  пациентов  группы иГларЛикси 
была меньше  – 9 против 11  лет 
соответственно. Группа деинтен-
сификации получала меньшую 
суточную дозу инсулина (СДИ) 
по  сравнению с  группой базис-
болюсной инсулинотерапии  – 
64 против 74 Ед. Между группами 
четко прослеживались различия 
по  уровням базального и  стиму-
лированного С-пептида, которые 
были выше у  пациентов  группы 
иГларЛикси (1,43 и  2,78 против 
0,82 и 1,07 нг/мл). 
Среднее снижение СДИ имело 
место в обеих группах, но оказа-
лось более выраженным у  паци-
ентов  группы иГларЛикси. Если 
в  группе базис-болюсной инсу-
линотерапии СДИ уменьшилась 
в  1,16 раза относительно исход-
ной, то в  группе иГларЛикси  – 
в  2,13 раза. После нормирова-
ния на  массу тела СДИ в  группе 
иГларЛикси сократилась в 2,3 раза 
по  сравнению с  входящими дан-
ными и оказалась в 3,2 раза ниже, 
чем в группе базис-болюсной тера-
пии (р < 0,0001). 
Достигну тые значения ВЦД 
не  различались у  пациентов 
обеих  групп. При этом в  группе 
иГларЛикси значения времени 
выше целевого диапазона второ-
го уровня (> 13 ммоль/л) были 
достоверно меньше. Изменились 
параметры и  НМГ, отражаю-
щие  гипогликемию. Такие ин-
дексы  гипогликемии, как время 
ниже целевого диапазона пер-
вого уровня (3,0–3,9 ммоль/л) 
и  индекс риска  гипогликемии, 

были достоверно ниже в  группе 
деинтенсификации при отсутст-
вии различий между  группами 
по среднему уровню глюкозы. По-
лучавшими иГларЛикси были до-
стигнуты меньшие значения таких 
параметров варибельности глюко-
зы, как коэффициент вариабель-
ности (CV), коэффициент лабиль-
ности (LI) и  средняя амплитуда 
колебаний гликемии (MAGE). 
С целью верификации факторов, 
обусловливающих возможность 
деинтенсификации базис-болюс-
ной инсулинотерапии, был прове-
ден многофакторный регрессион-
ный анализ. Наиболее значимыми 
факторами успешной деинтенси-
фикации оказались сохранная се-
креция инсулина (концентрация 
С-пептида натощак), индекс массы 
тела, суточная доза инсулина. На-
иболее надежным предиктором 
успешной деинтенсификации при-
знан уровень С-пептида натощак 
с пороговым значением 0,92 нг/мл 
(прогностическая точность 70%). 
Кроме того, были проанализиро-
ваны отдаленные результаты деин-
тенсификации лечения. Через год 
после деинтенсификации наблю-
далось улучшение гликемического 
контроля, снижение массы тела 
и  улучшение функции β-клеток 
при минимальной коррекции дозы 
препарата после выписки. В тече-
ние года суточная доза иГларЛик-
си в среднем увеличилась на 4 Ед. 
Масса тела в среднем уменьшилась 
на 2 кг, уровень HbA1c – на 0,5%. 
Базальный уровень С-пептида 
несколько увеличился, однако из-
менение не достигло статистичес
кой значимости (р = 0,14). При 
этом уровень постпрандиального 
С-пептида увеличился в 2,5 раза. 
Полученные результаты в  целом 
подтвердили данные литературы.
Таким образом, деинтенсифи-
кация базис-болюсной инсу-
линотерапии путем перевода 
на  иГларЛикси обеспечивала 
сопоставимый  гликемический 
контроль при значительно мень-
шей вариабельности  гликемии, 
существенном снижении суточ-
ной дозы инсулина и отсутствии 
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Как отметил Ашот Мусаело-
вич МКРТУМЯН, заслу-
женный врач РФ, д.м.н., 

профессор, заведующий кафедрой 
эндокринологии Научно-образо-
вательного института клиничес
кой медицины им. Н.А. Семашко 
Российского университета ме-
дицины, руководитель научного 
отдела эндокринных и метаболи-
ческих нарушений Московского 
клинического научного центра 
им. А.С. Логинова, сахарный диа-
бет 1 типа является хроническим 
аутоиммунным заболеванием. 
Неслучайно в  совместном руко-
водстве по управлению СД 1 типа 
у  взрослых Американской диа-
бетической ассоциации и  Евро-
пейской ассоциации по изучению 
диабета 2021  г.  при подозрении 
на СД 1 типа показано измерение 
аутоантител. Их  наличие позво-
ляет диагностировать заболе-
вание. Отсутствие аутоантител 
требует проведения дифферен-
циальной диагностики СД 1 типа 

Фундаментальные основы рациональной инсулинотерапии 
при сахарном диабете 1 типа

Профессор, д.м.н. 
А.М. Мкртумян

и MODY-диабета или СД 2 типа. 
При отрицательном заключении 
устанавливается клинический ди-
агноз СД 1 типа. 
Взрослому пациенту с  впервые 
выявленным СД 1 типа рекомен-
дованы инсулинотерапия (пред-
почтительно аналогом инсулина) 
и  мониторинг  глюкозы. С  боль-
ным необходимо обсудить глике-
мические цели и целевые показа-
тели. Кроме того, надо провести 
скрининг микро- и макрососуди-
стых осложнений. При наличии 
у  пациента психологических 
проблем его следует направить 
на  консультацию к  специалисту 
по психическому здоровью.
Физическая активность считает-
ся важнейшим компонентом ме-
таболического здоровья. Польза 
физических упражнений для па-
циентов с СД 1 типа обусловлена 
улучшением физической формы 
и  силы, снижением потребности 
в инсулине, факторов риска раз-
вития микро- и макрососудистых 
осложнений, смерти, повышением 
качества жизни, улучшением ког-
нитивных функций15, 16. 
Между тем многие пациенты 
с  СД  1 типа продолжают вести 
малоподвижный образ жизни. 
Согласно опросу 100 взрослых 
с СД 1 типа, препятствиями к фи-
зической активности служат страх 
перед симптомами гипогликемии, 
рабочий график, усугубление диа-
бета, низкий уровень физической 

подготовки. В их основе – плохое 
понимание фармакокинетики ин-
сулина и способов предотвраще-
ния гипогликемии17.
Известно, что у больных СД 1 типа 
физическая активность может 
быть сопряжена с некоторыми по-
тенциальными рисками18, напри-
мер с отсроченной гипогликемией, 
поскольку во время физических 
упражнений чувствительность 
к инсулину повышается и этот эф-
фект может длиться до 48 часов. 
Физическая нагрузка может при-
вести к  гипергликемии. Энергич-
ные физические упражнения могут 
вызвать острую реакцию на стресс, 
способную снизить чувствитель-
ность к  инсулину. Наконец, фи-
зическая активность у пациентов 
с СД 1 типа чревата риском разви-
тия диабетического кетоацидоза, 
обусловленного избыточной  ги-
пергликемией. Именно поэтому 
во время и после физической ак-
тивности обычно требуется допол-
нительное потребление углеводов 
и/или снижение уровня инсулина. 
Однако корректировка уровня ин-
сулина и углеводов требует часто-
го определения уровня  глюкозы 
в крови. В качестве альтернативы 
или в дополнение к потреблению 
углеводов следует рассмотреть 
возможность снижения дозы ба-
зального и/или болюсного инсули-
на для предотвращения  гипогли-
кемии, вызванной физическими 
упражнениями. 

15 Chimen M., Kennedy A., Nirantharakumar K., et al. What are the health benefits of physical activity in type 1 diabetes mellitus? A literature 
review. Diabetologia. 2012; 55 (3): 542–551. 
16 Bai A., Tao L., Huang J., et al. Effects of physical activity on cognitive function among patients with diabetes in China: a nationally longitudinal 
study. BMC Public Health. 2021; 21 (1): 481. 
17 Brazeau A.-S., Rabasa-Lhoret R., Strychar I., Mircescu H. Barriers to physical activity among patients with type 1 diabetes. Diabetes Care. 2008; 
31 (11): 2108–2109. 
18 Trojian T., Colberg S., Harris G., et al. American Medical Society for Sports Medicine position statement on the care of the athlete and athletic 
person with diabetes. Clin. J. Sport Med. 2022; 32 (1): 8–20. 

повышенного риска разви-
тия гипо- и гипергликемии у па-
циентов с  СД  2 типа в  реальной 
клинической практике. 

«Долгосрочные наблюдения про-
демонстрировали снижение уров-
ня  гликированного  гемоглобина, 
массы тела и улучшение функции 

β-клеток, что подтверждает стой-
кий терапевтический эффект фик-
сированной комбинации», – кон-
статировал эксперт.

XI (XXXII) Национальный конгресс эндокринологов 
«Персонализированная медицина в эндокринологии:  
от фундаментальной науки до практического здравоохранения»
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Рекомендованный целевой диа-
пазон гликемии до начала выпол-
нения упражнений составляет 
7–10 ммоль/л19, 20.
Влияние физической активности 
на  риск развития ночной  гипо-
гликемии оценивалось в условиях 
реальной клинической практи-
ки у  25 пациентов с  СД 1  типа21. 
С этой целью использовали непре-
рывное мониторирование глюко-
зы, оценку физической активнос
ти с  помощью акселерометра, 
а также ночных значений глюкозы 
(00:00–06:00). В  ходе исследова-
ния установлено, что только 44% 
пациентов применяли стратегии 
для профилактики развития  ги-
погликемии после физической 
активности. Большинство па-
циентов, недооценивая влияние 
физической нагрузки на риск раз-
вития  гипогликемии, не  коррек-
тировали терапию при обычной 
физической нагрузке.
Как уже отмечалось ранее, эволю-
ция разработки базального инсу-
лина ознаменовалась созданием 
аналогов базального инсулина 
второго поколения. Инсулин глар-
гин 100 Ед/мл и инсулин детемир 
были разработаны с целью прео-
доления ряда ограничений, свя-
занных с применением базальных 
инсулинов. Поистине революци-
онным стало появление на фарма-
цевтическом рынке таких аналогов 
базального инсулина длительного 
действия, как инсулин  гларгин 
300 Ед/мл и  инсулин деглудек, 
созданных с  целью обеспечения 
меньшей вариабельности и боль-
шей длительности действия (более 
24 часов)1.
Сравнению эффективности иГлар-
300 и  иДег-100 при спонтанных 

физических нагрузках у  взро-
слых с СД 1 типа было посвяще-
но исследование ULTRAFLEXI-122. 
В  рандомизированное одноцент-
ровое перекрестное исследование 
с четырьмя периодами были вклю-
чены пациенты, у которых инсули-
нотерапия проводилась в режиме 
многократных ежедневных инъ-
екций. Уровень HbA1c составлял 
более 10%. В  каждом из  четырех 
двухнедельных периодов участни-
ки исследования посетили шесть 
вечерних тренировок (по  три 
тренировки в неделю). В дни тре-
нировок им вводили иГлар-300 – 
100 или 75% обычной дозы либо 
иДег-100 – 100 или 75% обычной 
дозы (утренняя инъекция). Конт
роль гликемии был непрерывным 
и осуществлялся со скринингово-
го до последнего визита. 
Основной конечной точкой 
счита лось время нахожде-
ния в  состоянии  гипогликемии 
(менее 3,9 ммоль/л) в  течение 
24 часов после шести трениро-
вок. Дополнительные конечные 
точки – показатели, оцениваемые 
в  течение 24 часов после трени-
ровок, во время тренировок и на 
протяжении всего периода: время 
в  целевом диапазоне  гликемии 
(3,9–10 ммоль/л), время ниже це-
левого диапазона второго уровня 
(< 3 ммоль/л), время выше целево-
го диапазона (> 10 ммоль/л), время 
выше целевого диапазона второго 
уровня (> 13,9 ммоль/л).
В исследовании приняли участие 
25 пациентов, из  них 14 мужчин 
и  11 женщин. Средний возраст 
больных составил 41,4 ± 11,9 года, 
уровень HbA1c  – 7,5 ± 0,8%, 
продолжительность диабета  – 
16,8 ± 10,4  года. Среднесуточная 

доза иГлар-300  – 27 ± 14 Ед, 
иДег-100 – 22 ± 12 Ед. 
В  течение 24 часов после трени-
ровок время нахождения в диапа-
зоне ниже целевого при примене-
нии иГлар-300 в  дозе 100% было 
статистически значимо меньше, 
чем при использовании иДег-100 
в дозе 100%, – 2,71 против 4,37%. 
Данный показатель при примене-
нии 100 или 75% дозы иГлар-300 
был сопоставимым – 2,71 и 2,28%, 
что свидетельствовало о хорошем 
профиле безопасности препарата. 
Полученные данные позволили 
сделать следующие выводы: 
	■ в  течение 24 часов после тре-

нировок время нахождения 
в диапазоне ниже целевого при 
применении иГлар-300 было 
значимо меньше, чем при ис-
пользовании иДег-100 (при вве-
дении 100% дозы);

	■ применение иГлар-300 в  дозе 
100% по сравнению с дозой 75% 
не  влияло на  время нахожде-
ния в диапазоне ниже целевого 
в дни тренировок;

	■ применение иДег-100 в  дозе 
100% по сравнению с дозой 75% 
характеризовалось статистиче-
ски большим временем нахожде-
ния в диапазоне ниже целевого. 

Эффективность в  достиже-
нии  гликемического контроля 
и профиль безопасности инсули-
на гларгин 300 Ед/мл подтвержде-
ны более чем в 30 исследованиях 
с участием более 1 млн пациентов 
с СД 1 и 2 типов. В России данный 
препарат применяется почти де-
сять лет. 
Очень важно, что инсулин гларгин 
300 Ед/мл адаптирован к активно-
му образу жизни пациента с диа-
бетом.  

19 Colberg S.R., Sigal R.J., Yardley J.E., et al. Physical activity/exercise and diabetes: a position statement of the American Diabetes Association. 
Diabetes Care. 2016; 39 (11): 2065–2079. 
20 Moser O., Riddell M.C., Eckstein M.L., et al. Glucose management for exercise using continuous glucose monitoring (CGM) and intermittently 
scanned CGM (isCGM) systems in type 1 diabetes: position statement of the European Association for the Study of Diabetes (EASD) 
and of the International Society for Pediatric and Adolescent Diabetes (ISPAD) endorsed by JDRF and supported by the American Diabetes 
Association (ADA). Diabetologia. 2020; 63 (12): 2501–2520. 
21 Molveau J., Rabasa-Lhoret R., Myette-Côté É., et al. Prevalence of nocturnal hypoglycemia in free-living conditions in adults with type 1 
diabetes: what is the impact of daily physical activity? Front. Endocrinol. (Lausanne). 2022; 13: 953879. 
22 Moser O., Müller A., Aberer F., et al. Comparison of insulin glargine 300 U/mL and insulin degludec 100 U/mL around spontaneous exercise 
sessions in adults with type 1 diabetes: a randomized cross-over trial (ULTRAFLEXI-1 study). Diabetes Technol. Ther. 2023; 25 (3): 161–168.
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Управляемое будущее с инкретинами: 
междисциплинарные дебаты по ожирению

XI (XXXII) Национальный конгресс эндокринологов 
«Персонализированная медицина в эндокринологии:  
от фундаментальной науки до практического здравоохранения»

Благодаря высокой эффективности и безопасности инкретиномиметики получили широкое применение 
в мировой и отечественной диабетологической практике. В последнее время все большее внимание 
привлекают эффекты инкретинов, не связанные с их сахароснижающей функцией. Обсуждению 
перспектив использования инкретиномиметиков в лечении ожирения и сопутствующих метаболических 
нарушений у больных сахарным диабетом 1 и 2 типов был посвящен симпозиум «Управляемое будущее 
с инкретинами: междисциплинарные дебаты по ожирению». По словам модератора мероприятия 
Юрия Шавкатовича ХАЛИМОВА, заслуженного врача РФ, д.м.н., профессора, главного эндокринолога 
Комитета по здравоохранению Правительства Санкт-Петербурга, цель симпозиума – обсудить 
на междисциплинарном уровне влияние инкретиновой терапии на кардиометаболический статус 
пациента с диабетом. Симпозиум при поддержке компании «Герофарм» состоялся в рамках XI (XXXII) 
Национального конгресса эндокринологов с международным участием «Персонализированная медицина 
в эндокринологии: от фундаментальной науки до практического здравоохранения» (Москва, 27 мая 2026 г.).
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Сахарный диабет 1 типа и ожирение: «двойной диабет»

Как отметила Марина Вла-
димировна ШЕСТАКОВА, 
заслуженный деятель науки 

РФ, академик РАН, д.м.н., профес-
сор, заместитель директора Нацио-
нального медицинского исследова-
тельского центра эндокринологии 
им. академика И.И. Дедова (НМИЦ 
эндокринологии), директор Инсти-
тута диабета, заведующая кафедрой 
диабетологии и диетологии НМИЦ 
эндокринологии, проблема ожире-
ния становится все более актуальной 
у  пациентов с  сахарным диабетом 
(СД) 1 типа. Согласно результатам 
клинико-эпидемиологического мо-
ниторинга больных диабетом, про-
веденного специалистами НМИЦ 
эндокринологии, за последние 15 лет 
(с 2010 по 2025 г.) количество боль-
ных СД  1 типа с  индексом массы 
тела (ИМТ) более 25 кг/м2 возросло 
с 40 до 46%, при этом у 32% из них 
имела место избыточная масса тела, 
у  14%  – ожирение. За последние 
15 лет в данной популяции доза ис-
пользуемого болюсного и базально-
го инсулина увеличилась несущест-
венно (с 32 до 38 и с 27 до 33 Ед/сут 
соответственно). Это означает, что 
прибавка массы тела за эти  годы 
не  является следствием передози-
ровки инсулина. Был также постав-
лен вопрос: а часто ли избыток веса 
и ожирение предшествуют дебюту 
СД 1 типа? Оказалось, нередко! Так, 
в возрасте от 20 до 39 лет в дебюте 
СД 1 типа избыток веса и ожирение 
имели 29% больных, а  в  возрасте 
от 40 лет и старше – 38%. Это может 
свидетельствовать о том, что само 
по себе ожирение может быть про-
воцирующим фактором развития 
аутоиммунного СД 1 типа. 
Оценка портрета пациента с  СД 
1  типа свидетельствовала о  ли-
нейной зависимости между ИМТ 
и развитием осложнений. Так, уве-
личение ИМТ ассоциировалось 
с  повышением частоты наступле-
ния инфаркта миокарда, инсульта, 

ампутаций, развития хронической 
болезни почек, ишемической болез-
ни сердца и ретинопатии.
На сегодняшний день нормативная 
база по лечению «двойного диабета» 
отсутствует. Все препараты, кроме 
инсулина, применяются off-label, 
поэтому решение об их назначении 
принимается врачебной комиссией. 
Проведение клинического исследо-
вания по применению препаратов 
off-label требует заключения этичес
кого комитета и информированно-
го согласия пациента. 
В настоящее время проводится ряд 
исследований эффективности и без-
опасности лечения ожирения при 
СД 1 типа с помощью комбинации 
инсулина с  такими препаратами, 
как метформин, тиазолидиндио-
ны, ингибиторы дипептидилпеп-
тидазы 4 (иДПП-4), ингибиторы 
натрий-глюкозного котранспорте-
ра 2 (иНГЛТ-2), агонисты рецепто-
ров глюкагоноподобного пептида 1 
(арГПП-1). Анализ результатов про-
демонстрировал преимущество 
комбинации «инсулин + арГПП-1», 
применение которой позволяет эф-
фективно осуществлять контроль 
уровня гликированного гемоглоби-
на (HbA1c) и  массы тела, снижать 
дозы инсулина в  отсутствие тяже-
лой гипогликемии1. Нежелательные 
явления (НЯ) со стороны желудоч-
но-кишечного тракта, отмеченные 
у пациентов с СД 1 типа на фоне при-
менения данной комбинации, анало-
гичны таковым у лиц с СД 2 типа. 
Академик М.В. Шестакова конста-
тировала, что на базе НМИЦ эндо-
кринологии в период 2025–2026 гг. 
с  разрешения этического комите-
та проводится исследование эф-
фективности двойного агониста 
рецепторов  глюкагоноподобного 
пептида 1 и  глюкозозависимого 
инсулинотропного полипепти-
да (арГПП-1/ГИП) тирзепатида 
(Седжаро) у пациентов с СД 1 типа 
и ожирением. Уже получены первые 

результаты. В  подтверждение экс-
перт представила клинический слу-
чай больного СД 1 типа с ожирением, 
в схему лечения которого был добав-
лен препарат Седжаро. 
Пациент Д., 40 лет, с длительностью 
СД 1 типа шесть лет и ожирением 
третьей степени: вес – 140 кг, ИМТ – 
40 кг/м2. Избыточный вес имеет 
место с детского возраста. 
Семейный анамнез отягощен: отец 
и дед по отцовской линии страдают 
СД 2 типа.
Физическая активность низкая, пи-
тание неправильное, с частым пе-
рееданием и ночными перекусами. 
Подсчет хлебных единиц не ведет, 
непрерывный мониторинг глюкозы 
(НМГ) не проводит. 
Получает терапию инсулином глар-
гин 100 Ед/мл в  дозе 25  Ед/сут 
и  инсулином аспарт до 60 Ед/сут 
(по 20 Ед на прием пищи). 
Дополнительно к инсулинотерапии 
был назначен тирзепатид (Седжаро): 
на старте лечения в дозе 2,5 мг, с по-
следующей титрацией дозы после 
оценки переносимости до 7,5  мг 
в течение первых трех месяцев. 
Через три месяца терапии пре-
паратом Седжаро пациент поху-
дел на 13 кг (-9,3%) и стал весить 
127 кг. Кроме того, суточная доза 
инсулина уменьшилась на  24%, 
при этом уровень HbA1c снизился 
на три пункта – с 11,2 до 8,0%. При 
проведении НМГ установлено, что 
время нахождения в целевом диа-
пазоне (3,9–10 ммоль/л) увеличи-
лось до 68,1%. 
Нежелательные реакции отсутство-
вали, за исключением однократного 
эпизода тошноты и рвоты на фоне 
переедания и приема алкоголя. 
Пациент оценил свое состояние 
как удовлетворительное, отметив 
уменьшение тяги к перекусам, нор-
мализацию режима питания.
«Мы всего лишь добавили к инсу-
линотерапии двойной инкретин 
тирзепатид и получили такие впе-
чатляющие результаты», – подчерк-
нула академик М.В. Шестакова в за-
ключение.

1 Xie X., Wu C., Hao Y., et al. Benefits and risks of drug combination therapy for diabetes mellitus and its complications: a comprehensive review. 
Front. Endocrinol. (Lausanne). 2023; 14: 1301093. 
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В последние десятилетия 
в России, как и во всем мире, 
стремительно увеличива-

ется распространенность детско-
го ожирения, причем не  только 
среди подростков, но и среди детей 
младшего школьного возраста, что 
чревато необратимыми последст-
виями для сердечно-сосудистой, 
половой, опорно-двигательной си-
стем. По мнению Романа Василье-
вича ДРАЯ, директора Научно-ис-
следовательского центра компании 
«Герофарм», трудно переоценить 
значение своевременного вме-
шательства для предупреждения 
развития осложнений, связанных 
с ожирением. Как известно, вероят-
ность значимого снижения массы 
тела уменьшается по  мере взро-
сления ребенка. Если снижение 
стандартного отклонения индекса 
массы тела (SDS ИМТ) на 0,5% на-
блюдается у 85% детей в возрасте 
шести лет, то в 16-летнем возрасте 
его достигают лишь 10%.

Перспективы применения препаратов семаглутида и тирзепатида 
у детей с ожирением

Влияние ожирения на фертильность и здоровье женщины 

Основу терапии и профилактики 
ожирения у  детей и  подростков 
с избыточной массой тела состав-
ляет модификация образа жизни. 
В случае ее неэффективности ре-
комендуется фармакотерапия, 
при этом список лекарственных 
средств для ее проведения очень 
скудный. Назначение более эф-
фективных и доступных иннова-
ционных инкретиномиметиков 
может рассматриваться только 
off-label, поскольку ни один из них 
не имеет зарегистрированных по-
казаний к применению у детей. 
В  2025  г.  компания «Герофарм» 
инициировала проведение двух 
клинических исследований  – се-
маглутида (препарата Сема-
вик) и  тирзепатида (препарата 
Седжаро) в  детской популяции. 
Все клинические исследования 
проводятся квалифицированны-
ми эндокринологами в аккредито-
ванных медицинских учреждени-
ях нашей страны. 

Так, в  марте 2025  г.  стартова-
ло исследование семаглутида 
(Семавик), в которое были вклю-
чены 345 детей и  подростков 
с избыточным весом и ожирением 
в возрасте 12–16 лет. В настоящее 
время все пациенты пролечены, 
абсолютное большинство из  них 
достигли значимого снижения 
веса или целевых значений массы 
тела, при этом на фоне небольшой 
частоты побочных эффектов. Ито-
говый отчет планируется подгото-
вить к  11 ноября 2026  г.  Осенью 
2025  г.  было начато клиническое 
исследование тирзепатида (Сед-
жаро) с участием 270 детей с избы-
точным весом и ожирением в воз-
расте от 12 до 16 лет. Уже получены 
первые результаты, подтверждаю-
щие благоприятное влияние пре-
парата на вес. Компания планиру-
ет завершить данное исследование 
в апреле 2027 г. «На основании ре-
зультатов этих двух клинических 
испытаний мы сможем внести 
в инструкции препаратов показа-
ния для терапии ожирения у детей 
соответствующего возраста»,  – 
констатировал Р.В. Драй. 

Проблема ожирения в  гло-
бальном масштабе за по-
следние три десятилетия 

приобрела угрожающие масштабы. 
Об этом свидетельствуют данные, 
озвученные Ириной Ивановной 
ВИТЯЗЕВОЙ, д.м.н. и  руководи-
телем лечебно-диагностического 
отделения вспомогательных ре-
продуктивных технологий НМИЦ 
эндокринологии. Результаты 
объединенного анализа данных 
более чем 3500  репрезентатив-
ных исследований, охвативших 
222 млн респондентов разных воз-
растных групп (от детей до взрос
лых), демонстрируют тревож-
ную динамику: с  1990  по  2022  г. 

распространенность ожирения 
в мире удвоилась. При этом ста-
тистика демонстрирует выражен-
ную гендерную специфику: почти 
три пятых (57%) всех пациентов 
с ожирением – женщины, и значи-
тельная часть (23%) из них репро-
дуктивного возраста, что придает 
проблеме дополнительную соци-
альную и  медицинскую значи-
мость1, 2.
Ожирение считается фактором 
риска развития осложнений в пе-
риод беременности, родов и  по-
слеродовом периоде3. Во время 
беременности ожирение может 
лежать в основе ранних репродук-
тивных потерь, внутриутробного 

инфицирования плода, маточно- 
и фетоплацентарной недостаточно-
сти, приводящей к гипоксии плода 
вплоть до антенатальной его  ги-
бели, преэклампсии и эклампсии, 
артериальной гипертензии, геста-
ционного диабета, заболеваний 
мочевыделительной системы. 
Во время родов у 30–55% женщин 
с ожирением отмечаются слабость 
родовой деятельности, преждев-
ременные или запоздалые роды, 
высокая доля оперативного родо-
разрешения путем кесарева сече-
ния или с  помощью акушерских 
щипцов, отслойка плаценты. 
В послеродовом периоде у пациен-
ток с ожирением, особенно после 
оперативного родоразрешения, 
часто развиваются  гнойно-сеп-
тические и  тромбоэмболические 

2 NCD Risk Factor Collaboration (NCD-RisC). Worldwide trends in underweight and obesity from 1990 to 2022: a pooled analysis 
of 3663 population-representative studies with 222 million children, adolescents, and adults. Lancet. 2024; 403 (10431): 1027–1050. 
3 Jeong H.G., Cho S., Ryu K.-J., et al. Effect of weight loss before in vitro fertilization in women with obesity or overweight and infertility: 
a systematic review and meta-analysis. Sci. Rep. 2024; 14 (1): 6153. 
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осложнения. Следует также отме-
тить довольно высокую частоту 
(38–45%) родовой патологии плода 
в  виде макросомии или низкой 
массы тела, гипоксии и асфиксии, 
травмы  головы (кефалогемато-
мы), перелома ключицы, повре-
ждения плечевого сплетения. Все 
это может способствовать увели-
чению материнской и перинаталь-
ной смертности3.
Подтверждением сказанному 
могут служить результаты прове-
денного Каролинским институтом 
(Стокгольм) 18-летнего исследо-
вания, продемонстрировавшего 
повышение риска гибели новоро-
жденных у женщин с избыточной 
массой тела и  ожирением4. Уста-
новлено, что у женщин с ожирени-
ем второй и третьей степени мла-
денческая смертность была в два 
раза выше, чем у женщин с нор-
мальным ИМТ, – 5,8 против 2,4%. 
Согласно полученным данным, 
458 (11%) случаев младенческой 
смерти были следствием избы-
точной массы тела или ожирения 
у матерей.
У женщин вне беременности ожи-
рение является фактором риска 
развития целого пула соматичес
ких патологий, таких как сер-
дечно-сосудистые заболевания 
(17–44%), инфекционные заболе-
вания (52–60%), заболевания ор-
ганов пищеварения (4–8%), моче-
выделительной системы (5–10%), 
органов дыхания (7%) и онкологи-
ческие заболевания. Кроме того, 
ожирение ассоциируется с  рис
ком развития  гинекологических 
заболеваний в  виде нарушения 
менструального цикла, дисфунк-
циональных маточных кровоте-
чений как причины патологии эн-
дометрия – полипов, гиперплазии, 
аденокарциномы, хронической 

ановуляции или недостаточности 
лютеиновой фазы, отмечаемой 
в 47% случаев и являющейся непо-
средственной причиной беспло-
дия5.
Ожирение отрицательно влияет 
на  репродуктивный потенциал 
женщин – не только прогрессив-
но снижается вероятность спон-
танного зачатия при ИМТ более 
29 кг/м2 (при ИМТ 40 кг/м2  – 
на 43,0%), но и снижается эффек-
тивность терапии, направленной 
на восстановление фертильности. 
Неслучайно ожирение считает-
ся независимым фактором риска 
женского бесплодия. Именно по-
этому для женщин с  бесплодием 
необходимо регламентировать по-
роговое значение ИМТ при подго-
товке к программам вспомогатель-
ных репродуктивных технологий 
(ВРТ)6. Но и при применении ме-
тодов ВРТ шансы наступления бе-
ременности у женщин с ожирени-
ем ниже.
Зарождение новой жизни  – тон-
кий и  сложный процесс, в  кото-
ром гармонично взаимодействуют 
три ключевых элемента: яйцеклет-
ка, сперматозоид и эндометрий.
У женщин, сталкивающихся с про-
блемой избыточной массы тела 
или ожирения, путь к материнст-
ву нередко оказывается сопряжен 
с дополнительными трудностями. 
Одной из  серьезных причин ре-
продуктивных неудач в этой груп-
пе пациенток становятся анеупло-
идии  – числовые хромосомные 
изменения в  эмбрионах, вероят-
ность которых возрастает в пол-
тора раза7 по  сравнению с  пока-
зателями у женщин с нормальной 
массой тела.
В  основе этого критерия могут 
лежать сбои в  процессе оогене-
за – формирования и созревания 

женских половых клеток. При 
ожирении нередко наблюдается 
снижение не только общего коли-
чества ооцитов, но и числа зрелых 
ооцитов на второй стадии метафа-
зы, пригодных как для экстракор-
порального оплодотворения, так 
и  для оплодотворения методом 
ИКСИ (инъекцией единичным 
сперматозоидом). Кроме того, 
страдает и  само качество ооци
тов: присутствуют нарушения 
на  клеточном и  молекулярном 
уровнях, которые снижают веро-
ятность успешного оплодотворе-
ния и  дальнейшего эмбриональ-
ного развития, что значимо влияет 
на репродуктивные перспективы 
у женщин с ожирением.
Результаты имеющихся исследо-
ваний, посвященных проблеме 
влияния ИМТ на исходы лечения 
бесплодия методом ЭКО, противо-
речивы. Однако в последнее время 
появляется все больше и больше 
сообщений о негативном влиянии 
ожирения: ухудшается восприим-
чивость яичников к  стимуляции 
суперовуляции препаратами  го-
надотропинов, что требует более 
высоких доз лекарств, повышает-
ся риск  отмены цикла, преждев-
ременных родов, низкого веса при 
рождении или выкидыша, сни-
жается частота оплодотворения 
и  имплантации, а  также частота 
наступления клинической бере-
менности по сравнению с женщи-
нами с  нормальной массой тела. 
Механизмы, лежащие в основе не-
благоприятного воздействия ожи-
рения на исходы ЭКО, могут быть 
объяснены не  только функцио-
нальными изменениями оси  ги-
поталамус  –  гипофиз  – яичник, 
но  и отрицательным влиянием 
на количество и качество ооцитов 
и/или эмбрионов, децидуализацию 

4 Johansson S., Villamor E., Altman M., et al. Maternal overweight and obesity in early pregnancy and risk of infant mortality: a population based 
cohort study in Sweden. BMJ. 2014; 349: g6572. 
5 Pati S., Irfan W., Jameel A., et al. Obesity and cancer: a current overview of epidemiology, pathogenesis, outcomes, and management. Cancers 
(Basel). 2023; 15 (2): 485. 
6 Poston L., Caleyachetty R., Cnattingius S., et al. Preconceptional and maternal obesity: epidemiology and health consequences. Lancet Diabetes 
Endocrinol. 2016; 4 (12): 1025–1036. 
7 Долгушина Н.В., Десяткова Н.В., Коротченко О.Е. и др. Влияние избыточной массы тела и ожирения на развитие анеуплоидии 
эмбрионов и исходы программ вспомогательных репродуктивных технологий. Проблемы репродукции. 2017; 23 (1): 48–53. 
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эндометрия, которая является 
одним из  условий имплантации. 
Тем не менее коррекция массы тела 
посредством изменения образа 
жизни, включающего сбаланси-
рованное питание и  регулярную 
физическую активность, в период 
подготовки к ЭКО и во время са-
мого лечения способствует посте-
пенному и устойчивому снижению 
веса, что, в  свою очередь, может 
положительно сказаться на резуль-
татах ЭКО.
Установлено также, что у  жен-
щин с  ожирением частота выки-
дышей после переноса эуплоид-
ных (имеющих нормальное число 
хромосом) эмбрионов выше, чем 
у  женщин с  нормальным весом, 
что позволяет предположить от-
ветственность за этот результат 
не только анеуплоидии, но и дру-
гих параметров8, в частности со-
стояния эндометрия.
Клинический опыт, полученный 
в  результате более 9500 циклов 
донации яйцеклеток с  участием 
доноров с нормальным ИМТ для 
женщин с ожирением, позволяет 
сделать вывод о  влиянии ожи-
рения на  снижение восприим-
чивости эндометрия. Поэтому 
программа ЭКО с  донорскими 
ооцитами у пациенток с ожирени-
ем менее эффективна, чем у паци-
енток с нормальным весом9.
Возможность оптимального сни-
жения массы тела для улучшения 
репродуктивного потенциала 
принципиально зависит от уров-
ня антимюллерова гормона (АМГ), 
овариального резерва, возраста 
и  веса женщины на  момент реа-
лизации ее репродуктивной функ-
ции.
Потенциальные возможнос
ти снижения массы тела зави-
сят от  состояния овариального 

резерва женщины. Лечение, на-
правленное на  снижение веса 
у пациенток с ИМТ 30 кг/м2 и нор-
мальным овариальным резервом 
(АМГ – 1,5–2,5 нг/мл, количество 
антральных фолликулов – 7–16), 
включает изменение образа 
жизни, в том числе питания – ги-
покалорийная диета, сбалансиро-
ванная по пищевым ингредиентам, 
регулярные аэробные нагрузки, 
обучение у эндокринолога-дието-
лога, направленное на изменение 
образа жизни. У пациенток с ИМТ 
от 30 до 40 кг/м2 и сниженным ова-
риальным резервом (АМГ менее 
1,0–1,3 нг/мл, количество антраль-
ных фолликулов – 5–7) при неэф-
фективности немедикаментозных 
методов предусмотрено назна-
чение фармакотерапии, в  част-
ности арГПП-1/ГИП – препарата 
Седжаро. 
В настоящее время всем женщи-
нам с  ИМТ более 30 кг/м2 перед 
лечением бесплодия с  целью по-
вышения эффективности метода 
ЭКО рекомендуется снижение веса 
на  10–15%10. Индекс массы тела 
более 35 кг/м2 в  ряде европейс
ких стран является ограничением 
для проведения программ ВРТ. 
Они должны быть отложены до 
достижения значения ИМТ ниже 
35 кг/м2.
В список лекарственных средств, 
зарегистрированных для лечения 
ожирения в  Российской Федера-
ции, помимо препаратов перифе-
рического действия – ингибитора 
желудочно-кишечной липазы (ор-
листата) и  центрального дейст-
вия – ингибитора обратного захва-
та серотонина и  норадреналина 
(сибутрамина) включены совре-
менные инновационные препара-
ты инкретинового ряда – арГПП-1 
лираглутид и семаглутид, а также 

арГПП-1/ГИП длительного дейст-
вия тирзепатид (Седжаро).
Тирзепатид действует аналогично 
природным гормонам – физиоло-
гическим регуляторам углевод-
ного обмена, а  также аппетита 
и потребления пищи. Воздействие 
препарата одновременно на  два 
типа рецепторов (ГИП и  ГПП-1) 
повышает эффективность ле-
чения, помогает употреблять 
меньшее количество пищи, что 
способствует снижению объема 
жировой ткани в организме.
Агонисты рецепторов ГПП-1 могут 
оказывать противовоспалительное 
и  антифибротическое действие 
на гонады и эндометрий, способст-
вуют регулярности менструального 
цикла, снижению частоты  гипер-
плазии эндометрия и уровня цир-
кулирующих андрогенов, а также 
уменьшению их биодоступности за 
счет повышения уровня глобулина, 
связывающего половые  гормоны 
(ГСПГ), что особенно актуально 
для пациенток с синдромом поли-
кистоза яичников.
На  фоне терапии семаглутидом 
у 80% женщин отмечалось клини-
чески значимое снижение массы 
тела на 5% и более (средняя потеря 
веса составила 11,5 кг), уменьшение 
индекса HOMA-IR на  1  и  норма-
лизация уровня глюкозы в крови, 
что способствовало нормализации 
менструального цикла11.
По  мнению K. Bednarz и  соавт., 
применение арГПП-1 в сочетании 
с метформином более эффектив-
но, чем прием только метформина, 
в  отношении повышения часто-
ты наступления как «экошных», 
так и спонтанных беременностей 
у  женщин с  ожирением. Так, ку-
мулятивная частота наступле-
ния беременности через 12 меся-
цев в  группе комбинированной 

8 Cozzolino M., García-Velasco J.A., Meseguer M., et al. Female obesity increases the risk of miscarriage of euploid embryos. Fertil. Steril. 2021; 
115 (6): 1495–1502. 
9 Bellver J., Pellicer A., García-Velasco J.A., et al. Obesity reduces uterine receptivity: clinical experience from 9,587 first cycles of ovum donation 
with normal weight donors. Fertil. Steril. 2013; 100 (4): 1050–1058. 
10 Вспомогательные репродуктивные технологии и искусственная инсеминация. Письмо Минздрава РФ от 5 марта 2019 г. 
URL: https://www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/72113052 (дата обращения: 19.06.2026).
11 Carmina E., Longo R.A. Semaglutide treatment of excessive body weight in obese PCOS patients unresponsive to lifestyle programs. J. Clin. 
Med. 2023; 12 (18): 5921. 
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В последние годы активно ис-
следуется влияние ожирения 
на  мужскую фертильность. 

Как отметил Сергей Владимиро-
вич БОГОЛЮБОВ, к.м.н., ведущий 
научный сотрудник отдела вспо-
могательных репродуктивных тех-
нологий НМИЦ эндокринологии, 
в  метаанализе 30  исследований 
(n = 115 158) оценивались исходы 
программ ВРТ при мужском ожи-
рении14. Было доказано, что ожи-
рение достоверно снижает долю 
морфологически нормальных 
и прогрессивно подвижных спер-
матозоидов, уменьшает частоту 
клинических беременностей и жи-
ворождений при использовании 
ВРТ, при этом повышает уровень 
фрагментации ДНК сперматозои-
дов, риск бесплодия в паре, а также 
самопроизвольного прерывания 
беременности (отношение шансов 
(ОШ) 2,87 при 95%-ном довери-
тельном интервале (ДИ) 1,34–6,13). 
У  мужчин ожирение оказывает 
значимое влияние на копулятив-
ный акт, в частности на эректиль-
ную функцию. Результаты систе-
матического обзора и метаанализа 
данных 45 публикаций (n = 42 489) 

терапии «арГПП-1 + метформин» 
составила 69 против 36% в группе 
метформина12, 13.
Резюмируя вышесказанное, экс-
перт отметила, что сниженный 
овариальный резерв и  старший 

репродуктивный возраст у  жен-
щин, страдающих бесплодием, 
считаются лимитирующими время 
факторами в отношении возмож-
ных сроков снижения веса. Нор-
мализация веса и  метаболизма 

у женщин до зачатия является крае
угольным камнем профилактики 
осложнений, поскольку снижение 
массы тела на 10% до беременности 
может кардинально улучшить ме-
таболическую среду для потомства.

12 Bednarz K., Kowalczyk K., Cwynar M., et al. The role of Glp-1 receptor agonists in insulin resistance with concomitant obesity treatment 
in polycystic ovary syndrome. Int. J. Mol. Sci. 2022; 23 (8): 4334.
13 Jensterle M., Janez A., Fliers E., et al. The role of glucagon-like peptide-1 in reproduction: from physiology to therapeutic perspective. Hum. 
Reprod. Update. 2019; 25 (4): 504–517. 
14 Campbell J.M., Lane M., Owens J.A., Bakos H.W. Paternal obesity negatively affects male fertility and assisted reproduction outcomes: 
a systematic review and meta-analysis. Reprod. Biomed. Online. 2015; 31 (5): 593–604. 
15 Рizzol D., Smith L., Fontana L., et al. Associations between body mass index, waist circumference and erectile dysfunction: a systematic review 
and meta-analysis. Rev. Endocr. Metab. Disord. 2020; 21 (4): 657–666. 
16 Calderón B., Gómez-Martín J.M., Vega-Piñero B., et al. Prevalence of male secondary hypogonadism in moderate to severe obesity and its 
relationship with insulin resistance and excess body weight. Andrology. 2016; 4 (1): 62–67. 
17 Luconi M., Samavat J., Seghieri G., et al. Determinants of testosterone recovery after bariatric surgery: is it only a matter of reduction of body 
mass index? Fertil. Steril. 2013; 99 (7): 1872–1879.e1.
18 Leisegang K., Henkel R., Agarwal A. Obesity and metabolic syndrome associated with systemic inflammation and the impact on the male 
reproductive system. Am. J. Reprod. Immunol. 2019; 82 (5): e13178. 

Влияние ожирения на репродуктивную функцию мужчин 
и место инкретиновой терапии

свидетельствуют о значимо более 
высокой распространенности 
эректильной дисфункции у муж-
чин с  избыточным весом (ОШ 
1,31 (95% ДИ 1,13–1,51); I2 = 72%) 
и  ожирением (ОШ 1,60 (95% ДИ 
1,29–1,98); I2 = 79%) по  сравне-
нию с мужчинами с нормальным 
весом15.
Влияние ожирения на  мужскую 
репродуктивную функцию доста-
точно многообразно и  помимо 
копулятивных нарушений (либи-
до, эрекция, эякуляция) включает 
развитие  гипогонадизма, окси-
дативного стресса и хроническо-
го воспаления, нарушение  гене-
тики  гамет (фрагментация ДНК 
сперматозоидов, анеуплоидии), 
эпигенетическую модифика-
цию  генетического материала 
сперматозоидов и трансгенераци-
онное наследование.
При ожирении второй и  треть-
ей степени вторичный  гипого-
надизм встречается в 45% случа-
ев16. Фактически у 75% пациентов 
с  ожирением третьей степени, 
планирующих бариатрическое 
вмешательство, уровень тестосте-
рона ниже 12,1 нмоль/л17. 

Собственные данные демон-
стрируют, что из 3190 пациентов 
с  бесплодием, которые прошли 
обследование и лечение в отделе-
нии ВРТ НМИЦ эндокринологии, 
18,2% страдали гипогонадизмом, 
14,2% – ожирением. 
Уровень половых гормонов у муж-
чин с  бесплодием четко зависит 
от  величины ИМТ. В  частности, 
уровень тестостерона снижается, 
а эстрадиола увеличивается с ростом 
значений ИМТ. С возрастом сниже-
ние уровня свободного тестостерона 
у мужчин с ожирением значительно 
опережает аналогичную динамику 
у мужчин с нормальным ИМТ.
При нарушении углеводного об-
мена жировая ткань выполняет 
функцию провоспалительного 
эндокринного органа. Связан-
ное с  ожирением хроническое 
воспаление нарушает все клю-
чевые параметры эякулята. Так, 
его влияние на гистологию яичек 
связано с  усилением выработки 
воспалительных цитокинов и ак-
тивных форм кислорода (АФК). 
Четко определенные морфологи-
ческие нарушения включают сни-
жение количества клеток Сертоли 
и  зародышевых клеток, апоптоз 
клеток Лейдига, что приводит 
к  снижению внутриклеточного 
тестостерона18.
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Согласно собственным данным 
эксперта по оценке мужского фак-
тора при неудачах циклов ЭКО, 
у пациентов с ожирением уровень 
оксидативного стресса в спермато-
зоидах был кратно выше, чем у па-
циентов с нормальным весом. При 
наличии гипогонадизма увеличи-
вался риск анеуплоидии спермато-
зоидов, что является потенциаль-
ным фактором для выкидышей 
и прерывания беременности.
Ожирение четко ассоциировано 
с фрагментацией ДНК сперматозо-
идов через оксидативный стресс. 
Высокий индекс ДНК-фрагмен-
тации сперматозоидов у мужчин 
повышает вероятность рециди-
вирующих потерь беременности 
независимо от метода оплодотво-
рения19.
В настоящее время широко изуча-
ется эпигенетика спермы. Важ-
ным звеном эпигенетической ре-
гуляции сперматогенеза считается 
фолатный цикл. Установлено, что 
нарушение метилирования ДНК 
при его дисфункции реализуется 
через дефицит донора метиль-
ных групп – S-аденозилметиони-
на20. Туры метилирования прохо-
дят как на этапе внутриутробного 
развития, так и на этапах сперма-
тогенеза и оплодотворения, когда 
яйцеклетка сама дометилиру-
ет  геном сперматозоида, восста-
навливая собственные метки. 
Сегодня не  вызывает сомнений, 
что эпигенетические изменения 
передаются по  мужской линии. 
Именно так происходит межпо-
коленческая передача влияния 

ожирения и  диабета. Ожирение 
и диабет у отцов могут изменять 
эпигенетический профиль сперма-
тозоидов, что влияет на экспрес-
сию генов у потомства и повыша-
ет риск развития метаболических 
нарушений.
Материнское ожирение, в  свою 
очередь, тоже влияет на мужское 
здоровье. Так, активация и деак-
тивация X-хромосомы, которую 
мальчик получает от мамы и в ко-
торой находится большое количе-
ство  генов, отвечающих за спер-
матогенез, зависят от наличия или 
отсутствия ожирения у матери. 
Потеря веса может ремоделиро-
вать эпигенетическую сигнатуру 
сперматозоидов у мужчин с ожи-
рением. 
На  сегодняшний день доказано, 
что рецепторы ГПП-1 экспресси-
руются в  клетках Лейдига, клет-
ках Сертоли и  непосредственно 
в  сперматозоидах21. При этом 
ГПП-1 является регулятором  го-
меостаза глюкозы и энергетичес
кого обмена в яичках, поддержи-
вая таким образом нормальное 
течение сперматогенеза. 
Изучение эффектов ГПП-1 
в  клетках Сертоли человека по-
казало, что при высоких кон-
центрациях ГПП-1 мембранный 
потенциал митохондрий и  окси-
дативный стресс снижались. Это 
продемонстрировало присутствие 
рецепторов ГПП-1 в клетках Сер-
толи и определило их роль в энер-
гетическом гомеостазе яичек22. 
В  ряде исследований срав-
нивались эффекты арГПП-1 

и  заместительной терапии те-
стостероном (ЗТТ) у  мужчин 
с  ожирением и  вторичным  ги-
погонадизмом. В  частности, ли-
раглутид продемонстрировал 
способность умеренно повышать 
уровень общего тестостерона без 
подавления гонадотропинов, что 
согласуется с частичным восста-
новлением  гипоталамо-гипофи-
зарно-гонадной оси. Замести-
тельная терапия тестостероном 
в  большей степени увеличивала 
уровень общего тестостерона, 
однако ожидаемо подавляла со-
держание лютеинизирующе-
го гормона (ЛГ) и фолликулости-
мулирующего гормона (ФСГ), то 
есть не  восстанавливала цент-
ральную регуляцию23.
Терапия арГПП-1 у мужчин с из-
быточной массой тела и ожирени-
ем ассоциирована с возрастанием 
уровня ЛГ и  ФСГ, общего и  сво-
бодного тестостерона, ГСПГ, по-
казателей эректильной функции, 
оцениваемой с помощью Между-
народного индекса эректильной 
функции 5 (МИЭФ-5), на  фоне 
снижения массы тела24.
В контролируемом пилотном ис-
следовании сравнивали эффект 
тирзепатида, а  также ЗТТ и  ме-
роприятий по  изменению обра-
за жизни у мужчин с ожирением 
и  гипогонадизмом. Тирзепатид 
обеспечивал достоверное увели-
чение уровней ЛГ, ФСГ, ГСПГ, сво-
бодного тестостерона и значений 
МИЭФ-5, а также снижение уров-
ня эстрадиола по сравнению с дру-
гими вариантами терапии25. 

19 McQueen D.B., Zhang J., Robins J.C. Sperm DNA fragmentation and recurrent pregnancy loss: a systematic review and meta-analysis. Fertil. 
Steril. 2019; 112 (1): 54–60.e3.  
20 Hoek J., Steegers-Theunissen R.P.M., Willemsen S.P., Schoenmakers S. Paternal folate status and sperm quality, pregnancy outcomes, 
and epigenetics: a systematic review and meta-analysis. Mol. Nutr. Food Res. 2020; 64 (9): e1900696. 
21 Varnum A.A., Pozzi E., Deebel N.A., et al. Impact of GLP-1 agonists on male reproductive health – a narrative review. Medicina (Kaunas). 
2023; 60 (1): 50. 
22 Martins A.D., Monteiro M.P., Silva B.M., et al. Metabolic dynamics of human Sertoli cells are differentially modulated by physiological 
and pharmacological concentrations of GLP-1. Toxicol. Appl. Pharmacol. 2019; 362: 1–8. 
23 Jensterle M., Podbregar A., Goricar K., et al. Effects of liraglutide on obesity-associated functional hypogonadism in men. Endocr. Connect. 
2019; 8 (3): 195–202. 
24 Salvio G., Ciarloni A., Ambo N., et al. Effects of glucagon-like peptide 1 receptor agonists on testicular dysfunction: a systematic review 
and meta-analysis. Andrology. 2025; 13 (8): 2022–2034. 
25 La Vignera S., Cannarella R., Garofalo V., et al. Short-term impact of tirzepatide on metabolic hypogonadism and body composition in patients 
with obesity: a controlled pilot study. Reprod. Biol. Endocrinol. 2025; 23 (1): 92. 
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Далее С.В. Боголюбов представил 
клинический пример эффектив-
ности применения тирзепатида 
(препарата Седжаро) в комплекс-
ной терапии репродуктивных на-
рушений у пациента с избыточной 
массой тела. 
Пациент К., 35 лет, с  ожирением 
первой степени. Рост  – 197 см, 
вес – 128 кг, ИМТ – 33 кг/м2. 
Мужчина обратился по  пово-
ду планирования беременности 
в паре. 
В  анамнезе операции по  пово-
ду варикоцеле, снижение индек-
са фрагментации (ИФ) ДНК до 
14% после лечения, наступление 
беременности в  паре, рождение 
ребенка. 
На  момент повторного обраще-
ния ИФ ДНК сперматозоидов 
увеличился до 38%, нарушение 
упаковки хроматина составило 
20%, уровень АФК в сперматозо-
идах – 3,3 (норма < 2 СРМ × 107 
на 10 млн клеток (CPM – counts 
per minute, число импульсов в ми-
нуту при хемилюминесценции)). 
В  гормональном профиле обра-
щали на себя внимание увеличе-
ние уровня эстрона (192 пмоль/л) 
и  соответственно эстрадиола 
(103  пмоль/л), признаки дефи-
цита В9 и  гипервитаминоза  В6, 

концепция тесно связана с донозо-
логической диагностикой, то есть 
выявлением обратимых функцио
нальных нарушений на  ранних 
стадиях. Наднозологический 
подход означает смену парадиг-
мы с  лечения отдельных болез-
ней/компонентов на  системное 
управление здоровьем.
Яркими примерами наднозологи-
ческих препаратов являются сема-
глутид и тирзепатид. Они обладают 
множественными протективными 
эффектами в отношении сердечно-
сосудистой системы. Семаглутид 
(Семавик) и тирзепатид (Седжаро) 
оказывают воздействие на все клю-
чевые факторы сердечно-сосуди-
стого риска (ожирение, гликемию, 
дислипидемию), а также на факто-
ры остаточного риска, в  частнос
ти уровень С-реактивного белка. 

выраженное снижение прогрессив-
ной подвижности А + В (11% + 2%). 
Диагноз: планирование бере-
менности в  паре, варикоцеле 
первой степени, рецидив, на-
чальная стадия  гиперплазии 
простаты, ожирение первой 
степени,  гиперэстрадиолемия, 
дислипидемия, дефицит В9,  ги-
первитаминоз В6,  астенозо
оспермия.
К  уже имеющейся терапии пре-
паратом Семавик Некст в  дозе 
1,7 мг/нед, которую пациент полу-
чал в течение шести месяцев и ко-
торая привела к снижению массы 
тела на 7 кг, были добавлены ме-
нотропин, анастрозол, метфор-
мин, омега-3, фолиевая кислота, 
ацетил-L-карнитин. 
На  фоне комплексной терапии 
в течение семи недель уменьшил-
ся уровень эстрона и эстрадиола, 
но  ИФ ДНК увеличился до 44%. 
Дальнейшего снижения массы 
тела не произошло.
В  схему лечения был добавлен 
препарат Седжаро в  дозе 10 мг, 
который способствовал значи-
мому снижению веса (на  15 кг), 
уменьшению фрагментации ДНК 
сперматозоидов, увеличению ко-
личества и подвижности сперма-
тозоидов. 

Суммарное снижение веса на фоне 
терапии препаратами Семавик 
Некст и Седжаро составило 22 кг, 
при этом значения ИФ ДНК сокра-
тились в два раза и составили 18%. 
Таким образом, снижение веса 
на фоне терапии препаратом Сед-
жаро ассоциировалось с улучше-
нием стандартных параметров 
спермы и генетической целостнос
ти ДНК сперматозоидов. Данный 
результат был достигнут с помо-
щью комплексной терапии при 
снижении веса на 17,2%.
Ожирение  – не  безобидное со-
стояние для мужской репродук-
тивной системы, поскольку яв-
ляется основным кофактором 
репродуктивных нарушений. 
Персонализация подхода связана 
с  оценкой полиморфизма  генов 
антиоксидантной системы и уров-
ня оксидативного стресса. Эпи-
демия ожирения через поколение 
может стать эпидемией мужского 
бесплодия, но  эпигенетические 
изменения обратимы при сниже-
нии веса и нормализации метабо-
лизма. Новые препараты Седжа-
ро и Семавик позволяют быстро 
и значимо уменьшить массу тела, 
улучшить метаболизм и  вер-
нуть эпигенетические изменения 
в норму.

Какие преимущества демонстрируют агонисты рецепторов ГПП-1 
и твинкретины в разрезе патологии сердечно-сосудистой системы 

По  словам Жанны Дави-
довны КОБАЛАВА, за-
служенного деятеля науки 

РФ, члена-корреспондента РАН, 
д.м.н., профессора, заведующей 
кафедрой внутренних болезней 
с курсом кардиологии и функцио
нальной диагностики им. академи-
ка В.С. Моисеева Медицинского 
института Российского универ-
ситета дружбы народов им. Па-
триса Лумумбы, полисистемный 
метаболический синдром опреде-
ляет актуальность холистического 
подхода и применения наднозоло-
гических препаратов. Ожирение, 
а точнее дисфункциональная жи-
ровая ткань, запускает основные 

патофизиологические процессы, 
определяющие структурно-функ-
циональные изменения сердечно-
сосудистой системы. 
Суть концепции применения 
наднозологических препаратов 
состоит в воздействии не на кон-
кретную болезнь или компонент 
метаболического синдрома, а  на 
универсальные патологические 
механизмы их формирования 
и  прогрессирования. К  этим ме-
ханизмам относятся оксидатив-
ный стресс, воспаление, дисфунк-
ция эндотелия,  гиперактивность 
симпатической нервной системы 
и  ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой системы. Холистическая 
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Препараты демонстрируют много-
уровневое влияние на сердечно со-
судистую систему, что определяет 
перспективу их активного исполь-
зования у  пациентов с  ожирени-
ем/избыточным весом и широким 
кругом сердечно-сосудистых забо-
леваний, прежде всего атеросклеро-
тического происхождения. 
Как следствие, препараты способны 
снижать риск сердечно-сосудистых 
исходов, причем независимо от сте-
пени снижения веса и уровня HbA1c. 
К потенциальным эффектам сема-
глутида (Семавик) и  тирзепатида 
(Седжаро) следует отнести влияние 
на эпикардиальную жировую ткань 
и эндотелий. Вполне вероятно, что 
семаглутид и тирзепатид закрепят 
прорыв невосприимчивости в  ле-
чении сердечной недостаточности 
с сохранной фракцией выброса. 
Между тем в реальной клинической 
практике осведомленность врачей 
о  кардиопротективных свойствах 
этих препаратов низкая. Опрос 
122  практикующих врачей показал 
шокирующий разрыв между нау-
кой и практикой. Согласно опросу, 
только 48% врачей знают о кардио-
протективных эффектах этих пре-
паратов у пациентов с СД 2 типа, 
39% врачей – у пациентов с ожире-
нием без СД 2 типа. Врачи сильно 
недооценивают реальную эффек-
тивность препаратов и  завышают 
количество побочных эффектов26. 
Несмотря на  то что в  марте 
2024 г. эксперты Управления по са-
нитарному надзору за качест
вом пищевых продуктов и  меди-
каментов США (Food and  Drug 
Administration, FDA) одобрили 
расширение показаний для приме-
нения семаглутида, в том числе при 

ожирении без СД 2 типа, менее чем 
1% пациентов с  сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями и ожирени-
ем начали терапию данным препа-
ратом. В настоящее время тренды 
назначения препаратов различают-
ся. Если за всплеском назначений 
семаглутида их частота несколько 
снизилась и стабилизировалась, то 
частота назначений тирзепатида де-
монстрирует постоянный рост без 
падений, что отражает приоритет 
большей эффективности в сниже-
нии веса для врачей и пациентов27–29.
На  сегодняшний день толь-
к о  а р Г П П - 1  с е м а г л у т и д 
и арГПП-1/ГИП тирзепатид имеют 
доказанную сердечно-сосудистую 
безопасность. Первый – у пациен-
тов с  атеросклеротическими сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями 
независимо от наличия СД 2 типа. 
Второй  – у  пациентов с  сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями 
и ожирением и СД 2 типа. У неко-
торых применяемых в клинической 
практике препаратов сердечно-со-
судистая безопасность не исследо-
вана (например, орлистат). Другие 
препараты (дексфенфлурамин, си-
бутрамин, лоркасерин) отозваны 
экспертами FDA и EMA (European 
Medicines Agency  – Европейское 
агентство по лекарственным средст
вам) в связи с увеличением сердеч-
но-сосудистого риска на  фоне их 
применения. 
Исследование SELECT – первое ран-
домизированное клиническое ис-
следование по оценке сердечно-со-
судистых исходов при применении 
арГПП-1 у пациентов с сердечно-со-
судистыми заболеваниями и ожире-
нием без СД 2 типа. Это исследова-
ние впервые показало возможность 

влияния арГПП-1 семаглутида 
на сердечно-сосудистый риск у па-
циентов с ожирением и сердечно-
сосудистыми заболеваниями без 
СД 2 типа30. На фоне терапии сема-
глутидом наблюдалось снижение 
на 20% риска развития сердечно-со-
судистых событий (МАСЕ). Важно, 
что эффект сохранялся и у пациен-
тов со снижением массы тела менее 
5%, что указывает на наличие у се-
маглутида кардиопротективных ме-
ханизмов, частично не зависящих 
от снижения веса. 
В  исследовании SURMOUNT-5 
у  подавляющего большинства па-
циентов, получавших тирзепатид 
и достигших одновременно сниже-
ния отношения окружности талии 
к  росту менее 0,53 и  ИМТ менее 
27 кг/м2, наблюдалось выраженное 
улучшение ключевых показателей 
здоровья в виде достижения целе-
вого артериального давления (99%), 
уровня триглицеридов (94%), нор-
могликемии (87%), нормального 
уровня холестерина липопротеинов 
высокой плотности (87%). Таким 
образом, лечение, направленное 
на  достижение целевых показате-
лей здоровья, может эффективно 
устранять основное метаболическое 
заболевание. 
В  исследовании SURPASS-CVOT 
впервые напрямую сравнивали 
сердечно-сосудистые исходы двух 
вариантов терапии инкретинами 
(тирзепатидом и  дулаглутидом) 
у взрослых с СД 2 типа и установ-
ленными атеросклеротическими 
сердечно-сосудистыми заболева-
ниями31. Это двойное слепое ран-
домизированное клиническое ис-
следование продолжительностью 
более четырех лет и  с участием 

26 Krishnan S., Srivastava P.K., Attaluri J., et al. Physician perceptions of the safety and efficacy of GLP-1 receptor agonists: underestimation 
of cardiovascular risk reduction and discrepancies with clinical evidence. J. Cardiovasc. Dev. Dis. 2025; 12 (1): 19. 
27 Berning P., Adhikari R., Schroer A.E., et al. Longitudinal analysis of obesity drug use and public awareness. JAMA Netw. Open. 2025; 8 (1): e2457232. 
28 Gasoyan H., Butsch W.S., Casacchia N.J., et al. Reasons for discontinuation of obesity pharmacotherapy with semaglutide or tirzepatide 
in clinical practice. Obesity (Silver Spring). 2025; 33 (12): 2296–2303. 
29 Li P., Varghese J.S., Shah M.K., et al. Prescribing trends of glucagon-like peptide 1 receptor agonists for type 2 diabetes or obesity. JAMA Netw. 
Open. 2025; 8 (10): e2540890. 
30 Lincoff A.M., Brown-Frandsen K., Colhoun H.M., et al. Semaglutide and cardiovascular outcomes in obesity without diabetes. N. Engl. J. Med. 
2023; 389 (24): 2221–2232. 
31 Nicholls S.J., Bhatt D.L., Buse J.B., et al. Comparison of tirzepatide and dulaglutide on major adverse cardiovascular events in participants 
with type 2 diabetes and atherosclerotic cardiovascular disease: SURPASS-CVOT design and baseline characteristics. Am. Heart J. 2024; 267: 1–11. 
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13 165 пациентов из  30 стран по-
казало, что тирзепатид «не  хуже» 
дулаглутида (первичная конечная 
точка). Выраженное положительное 
влияние на  сердечно-сосудистую 
систему дулаглутида по сравнению 
с плацебо ранее было продемонстри-
ровано в  исследовании REWIND. 
В  2026  г.  были опубликованы ре-
зультаты непрямого сравнения эф-
фективности тирзепатида (группа 
из  исследования SURPASS-CVOT) 
с  эффективностью плацебо (груп-
па из  исследования REWIND)32. 
В  подтверждающем анализе при 
сравнении со  всеми пациентами 
из исследования REWIND, получав-
шими плацебо, и при объединенном 
анализе (арГПП-1 против плацебо) 
все выявленные тенденции были 
подтверждены. Речь, в  частности, 
идет о  снижении риска достиже-
ния комбинированной первичной 
конечной точки (сердечно-сосудис
тая смерть + инфаркт миокар-
да + острое нарушение мозгового 
кровообращения) на  28%, наступ-
ления сердечно-сосудистого собы-
тия, включая развитие сердечной 
недостаточности, – на 30%, общей 
смертности – на 39%. Полученные 
данные подтверждают способность 
тирзепатида снижать риск сердечно-
сосудистых исходов у  пациентов 
с СД 2 типа и атеросклеротическими 
сердечно-сосудистыми событиями.
В  настоящее время завершен 
набор участников в  исследование 
SURMOUNT-ММО. Данное ис-
следование проводится с  целью 
доказать эффективность тирзепа-
тида в первичной и вторичной про-
филактике сердечно-сосудистых 

заболеваний у пациентов с ожире-
нием и избыточной массой тела без 
СД 2 типа33. Планируемое время на-
блюдения после периода титрации 
тирзепатида (24 недели) составляет 
3,5 года. 
Доказанные кардиопротективные 
свойства арГПП-1 и  иНГЛТ-2 по-
зволили включить их в руководство 
Европейского общества кардиоло-
гов (European Society of Cardiology, 
ESC) 2024 г. и рекомендовать паци-
ентам с СД 2 типа и заболеванием 
периферических артерий и  аорты 
для улучшения сердечно-сосуди-
стых исходов. 
Особого внимания заслуживает 
благотворное влияние арГПП-1 
на артериальное давление. Выявля-
емость артериальной  гипертонии 
увеличивается прямо пропорцио-
нально повышению ИМТ, дости-
гая 78% у пациентов с ожирением 
и  СД  2 типа34. Это подтверждено 
данными российского исследова-
ния, в  котором избыточная масса 
тела и  ожирение выступили в  ка-
честве наиболее сильных факторов 
риска развития неконтролируемой 
артериальной гипертонии35.
Неслучайно на современном этапе 
обсуждается возможность смены 
парадигмы лечения метаболичес
кой или обесогенной артериаль-
ной гипертонии с акцентом на ин-
кретиновые препараты, поскольку 
арГПП-1 и арГПП-1/ГИП воздейст-
вуют на все ключевые механизмы 
становления и  прогрессирования 
заболевания36. 
В  рамках исследовательской про-
граммы SELECT были проде-
монстрированы благоприятные 

эффекты семаглутида у пациентов 
с ожирением и артериальной гипер-
тонией. Согласно метаанализу, у па-
циентов, получавших семаглутид, 
в три раза чаще снижали дозу или 
отменяли другие антигипертензив-
ные препараты. Так, в группе сема-
глутида деэскалация антигипертен-
зивной терапии наблюдалась у 27% 
пациентов с резистентной артери-
альной гипертонией по сравнению 
с 3% в группе плацебо. Был сделан 
вывод, что семаглутид может быть 
дополнительным эффективным 
средством лечения пациентов с ар-
териальной гипертонией и ожире-
нием37. 
Тирзепатид также оказывает поло-
жительное влияние на  сердечно-
сосудистую систему у  пациентов 
с ожирением или избыточным весом 
без сердечной недостаточности. 
Так, в исследовании SURMOUNT-1 
на  фоне терапии тирзепатидом 
в дозах 5/10/15 мг отмечалось сни-
жение систолического артериально-
го давления (САД) на 6,8 мм рт. ст., 
диастолического артериального дав-
ления (ДАД) на 4,2 мм рт. ст.38.
Современные европейские и  рос-
сийские руководства уже сместили 
фокус с цифр давления на общий 
сердечно-сосудистый риск. Инкре-
тины, которые снижают сердеч-
но-сосудистый риск  независимо 
от артериального давления (за счет 
снижения веса, уровня липидов 
и глюкозы в крови), идеально впи-
сываются в эту концепцию. Таким 
образом, роль инкретинов в лече-
нии пациентов с артериальной ги-
пертонией в сочетании с ожирением 
и/или СД 2 типа повышается.

32 Sattar N., Gerstein H.C., D'Alessio D., et al. Estimating the true MACE benefits from tirzepatide in SURPASS-CVOT using an imputed placebo 
analysis of REWIND. Diabetes Care. 2026; dc260298. 
33 Lam C.S.P., Rodriguez A., Aminian A., et al. Tirzepatide for reduction of morbidity and mortality in adults with obesity: rationale and design 
of the SURMOUNT-MMO trial. Obesity (Silver Spring). 2025; 33 (9): 1645–1656. 
34 Moiz A., Zolotarova T., Filion K.B., Eisenberg M.J. GLP-1 receptor agonists and blood pressure: a state-of-the-art review of mechanisms, 
evidence, and clinical implications. Am. J. Hypertens. 2026; 39 (5): 611–622. 
35 Корсунский Д.В., Бойцов С.А., Концевая А.В. и др. Клиническая эффективность дистанционного наблюдения за уровнем 
артериального давления в условиях реальной клинической практики. Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2025; 24 (5): 4374. 
36 Dreher L., Kylies D., Danser A.H.J., Wenzel U.O. Incretin-based therapies: a paradigm shift in blood pressure management? Hypertension. 
2025; 82 (7): 1167–1174. 
37 Kennedy C., Hayes P., Cicero A.F.G., et al. Semaglutide and blood pressure: an individual patient data meta-analysis. Eur. Heart J. 2024; 45 (38): 
4124–4134. 
38 Krumholz H.M., de Lemos J.A., Sattar N., et al. Tirzepatide and blood pressure reduction: stratified analyses of the SURMOUNT-1 randomised 
controlled trial. Heart. 2024; 110 (19): 1165–1171. 
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Свое выступление Владимир 
Владимирович САЛУХОВ, 
д.м.н., профессор, началь-

ник первой кафедры и  клиники 
(терапии усовершенствования 
врачей) им.  акад. Н.С. Молчано-
ва Военно-медицинской акаде-
мии им. С.М.  Кирова,  главный 
эндокринолог Мино бороны 
России,  главный эндокринолог 
Ленинградской области, начал 
с представления данных исследо-
вания ЭССЕ-РФ3, согласно кото-
рым в России распространенность 
артериальной  гипертензии со-
ставляет 49,1% у мужчин и 39,9% 
у женщин, причем безотноситель-
но пола половина этих пациентов 
имеют ожирение39.
Лучшим доказательством нали-
чия индуцированной ожирени-
ем артериальной  гипертензии, 
которая характеризуется рези-
стентностью к стандартной тера-
пии и ранним поражением орга-
нов-мишеней, является тот факт, 
что у  40–60% лиц с  ожирением 
после бариатрических операций 
отмечается ремиссия  гипертен-
зии, не  требующая приема ан-
тигипертензивных препаратов. 
Это позволяет говорить об осо-
бом фенотипе артериальной ги-
пертензии, который, по мнению 
эксперта, следует определить 
термином «обесогенная арте-
риальная  гипертензия» (от  лат. 
obesitas – тучность)40.
Настоящим прорывом в  лече-
нии ожирения стало внедре-
ние в  клиническую практику 

Алгоритм деэскалации антигипертензивной терапии у пациентов 
при приеме инкретиномиметиков

инкретиномиметиков. Уста-
новлено, что эти эффективные 
вес-снижающие препараты за-
пускают мощные физиологи-
ческие сдвиги, следствием ко-
торых является неизбежное 
снижение артериального дав-
ления. В  исследовании STEP 
применение семаглутида в дозе 
2,4 мг/нед приводило к  устой-
чивому и клинически значимо-
му снижению САД в  среднем 
на  4,8–6,0 мм рт. ст. Уникаль-
ность данных заключае тся 
в  том, что этот эффект наблю-
дался как у лиц с нормотензией, 
так и у лиц с гипертензией. В ис-
следовании SURMOUNT с учас
тием пациентов с  ожирением 
терапия тирзепатидом в  дозах 
5, 10 и  15 мг способствовала 
дозозависимому уменьшению 
САД с максимальным снижени-
ем до 12,6 мм рт. ст.40.
Важно, что антигипертензивный 
эффект арГПП-1 и арГПП-1/ГИП 
не  является следствием исклю-
чительно снижения массы тела. 
При сравнении эффектов тирзе-
патида и  плацебо было доказа-
но, что потеря массы тела объ-
ясняет лишь около 68% случаев 
снижения САД. Остальные 30% 
случаев обусловлены так назы-
ваемыми прямыми тканевыми 
эффектами и не связаны с дина-
микой ИМТ41.
При этом высокая антигипер-
тензивная эффективность ин-
кретиномиметиков формирует 
клинический парадокс, который 

заключается в том, что сохранение 
прежних доз антигипертензивных 
препаратов в  условиях резкого 
снижения объема циркулирующей 
крови и вазодилатации приводит 
к  неконтролируемому падению 
давления. При потере более 15% 
массы тела риск  развития орто-
статической  гипотензии и  син-
копальных состояний возрастает 
в три раза, если антигипертензив-
ная терапия не корректируется42. 
Это обусловливает актуальность 
оценки проводимой антигипер-
тензивной терапии и ее деэскала-
ции.
На  основе поэтапной модели 
Д.  Шеппарда и  региональных 
протоколов постбариатричес
кого наблюдения пациентов43, 44 
был разработан и  адаптирован 
апробированный протокол без-
опасной деэскалации антиги-
пертензивной терапии. Для сво-
евременного пересмотра ее 
схемы необходимо мониториро-
вать ключевые триггеры стар-
та деэскалации  – клинический 
и  динамический. Клинический 
триггер предусматривает до-
стижение офисного САД менее 
120 мм рт. ст. или стабильного 
домашнего артериального дав-
ления менее 110/70 мм рт. ст., 
динамический – потерю каждых 
5–10% от  исходной массы тела, 
что является обязательным по-
водом для ревизии назначений. 
Деэскалация осуществляется по-
этапно: 
	■ этап 1  – идентификация с  ре-

визией медикаментов; 
	■ этап 2 – измерение с подтвер-

ждением истинности гипотен-
зии; 

39 Баланова Ю.А., Драпкина О.М., Куценко В.А. и др. Ожирение в российской популяции в период пандемии COVID-19 и факторы, 
с ним ассоциированные. Данные исследования ЭССЕ-РФ3. Кардиоваскулярная терапия и профилактика. 2023; 22 (8S): 3793. 
40 Салухов В.В., Галстян Г.Р., Неймарк А.Е. и др. «Эстафетный подход» в лечении ожирения: от инкретиномиметиков 
до бариатрической хирургии и снова к медикаментозной терапии. Медицинский совет. 2026; 20 (5): 158–173. 
41 Jastreboff A.M., Aronne L.J., Ahmad N.N., et al. Tirzepatide once weekly for the treatment of obesity. N. Engl. J. Med. 2022; 387 (3): 205–216. 
42 Archer L., Koshiaris C., Lay-Flurrie S., et al. Development and external validation of a risk prediction model for falls in patients with an indication 
for antihypertensive treatment: retrospective cohort study. BMJ. 2022; 379: e070918. 
43 Sheppard J.P., Temple E., Wang A., et al. Effect of antihypertensive deprescribing on hospitalisation and mortality: long-term follow-up 
of the OPTiMISE randomised controlled trial. Lancet Healthy Longev. 2024; 5 (8): e563–e573. 
44 Brignole M., Rivasi G., Fedorowski A., et al. Tests for the identification of reflex syncope mechanism. Expert Rev. Med. Devices. 2023; 20 (2): 
109–119. 
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	■ этап 3  – расстановка приори-
тетов с  точки зрения выбора 
класса препарата для перво
очередной отмены; 

	■ этап 4 – снижение дозы на 50% 
или отмена одного препарата 
из схемы за шаг;

	■ этап 5 – мониторинг с оценкой 
через одну – четыре недели по-
сле каждого шага снижения. 

При отмене препаратов разумно 
применять концепцию обратных 
рекомендаций – двигаться в по-
рядке, строго обратном клас-
сическим схемам инициации 
лечения. Так, в  первую очередь 
отменяются препараты с  наи-
меньшей органопротекцией, 
в последнюю очередь – ингиби-
торы ренин-ангиотензин-альдо-
стероновой системы, блокаторы 
кальциевых каналов, антагонис
ты минералокортикоидных ре-
цепторов45. 

45 Sheppard J.P., Burt J., Lown M., et al. Effect of antihypertensive medication reduction vs usual care on short-term blood pressure control 
in patients with hypertension aged 80 years and older: the OPTIMISE randomized clinical trial. JAMA. 2020; 323 (20): 2039–2051. 
46 Aronne L.J., Sattar N., Horn D.B., et al. Continued treatment with tirzepatide for maintenance of weight reduction in adults with obesity: 
the SURMOUNT-4 randomized clinical trial. JAMA. 2024; 331 (1): 38–48. 
47 Salminen P., Kow L., Aminian A., et al. IFSO Consensus on Definitions and Clinical Practice Guidelines for Obesity Management – 
an International Delphi Study. Obes. Surg. 2024; 34 (1): 30–42. 
48 Salminen P., Grönroos S., Helmiö M., et al. Effect of laparoscopic sleeve gastrectomy vs Roux-en-Y gastric bypass on weight loss, comorbidities, 
and reflux at 10 years in adult patients with obesity: the SLEEVEPASS randomized clinical trial. JAMA Surg. 2022; 157 (8): 656–666. 

Профессор В.В. Салухов кратко 
охарактеризовал апробирован-
ный алгоритм деэскалации анти-
гипертензивной терапии в зави-
симости от потери веса и с учетом 
иерархии отмены антигипертен-
зивных препаратов, а  также мо-
ниторинга и правила безопасной 
остановки40. Суть столь важного 
элемента мониторинга, как прави-
ло безопасной остановки, заклю-
чается в  следующем: если после 
отмены препарата артериальное 
давление возвращается к  высо-
ким значениям (САД > 140 мм 
рт. ст. и/или ДАД > 90 мм рт. ст.), 
деэскалация немедленно прекра-
щается, а прежняя терапия возоб-
новляется. 
Завершая выступление, профес-
сор В.В. Салухов отметил, что 
внедрение в  клиническую пра-
ктику инкретиномиметиков зна-
менует фундаментальный сдвиг 

в  лечении обесогенной артери-
альной  гипертензии. Инкрети-
номиметики обладают мощным, 
независимым от  вес-редукции 
антигипертензивным потенциа-
лом, реализуемым через эндоте-
лий и почки, что делает прежние 
дозы антигипертензивных препа-
ратов потенциально опасными. 
Это диктует необходимость пе-
рехода от стратегии ступенчатого 
усиления доз к парадигме проак-
тивной деэскалации. Деэскалация 
антигипертензивной терапии  – 
это не  просто предотвращение 
развития побочных эффектов. 
При потере более 20% массы тела 
у  40–60% пациентов обесоген-
ная артериальная  гипертензия 
способна перейти в  длительную 
ремиссию, продолжительность 
которой будет определяться 
устойчивостью достигнутой па-
циентом вес-редукции.

По  мнению Александра Ев-
геньевича НЕЙМАРКА, 
к.м.н., ведущего научного 

сотрудника Национального меди-
цинского исследовательского цент-
ра им. В.А. Алмазова, исполнитель-
ного директора МОО «Общество 
бариатрических хирургов», при вы-
боре метода лечения ожирения 
перед специалистами стоит дилем-
ма. С одной стороны, в клинических 
рекомендациях по лечению ожире-
ния 2024  г.  четко указаны показа-
ния к проведению бариатрической 
операции: ИМТ 35 кг/м2 плюс ме-
таболическое нарушение или ИМТ 
более 40  кг/м2. С  другой стороны, 
появляется все больше данных о вы-
сокой эффективности инкретино-
миметиков в снижении массы тела. 

Так, в исследовании SURMOUNT-4 
на  фоне терапии тирзепатидом 
в  течение 88 недель потеря веса 
составила 25,8%46. Подобный ре-
зультат сопоставим с эффектом не-
которых бариатрических операций.
Для лечения ожирения харак-
терны две основные проблемы – 
набор веса и  недостаточная 
потеря веса. Они весьма акту-
альны и для бариатрической хи-
рургии. 
В 2024 г. был опубликован консен-
сус Международной федерации 
хирургии ожирения, в  котором 
сформулированы два критерия 
неэффективности бариатрической 
хирургии47: 
	■ субоптимальный первичный 

клинический ответ (снижение 

общей массы тела менее 20% 
или недостаточный эффект 
на осложнения ожирения);

	■ поздний рецидив после опе-
рации (возврат веса более 30% 
от  первоначально потерянной 
массы тела либо ухудшение те-
чения осложнения ожирения).

Безусловно, бариатрическая хи-
рургия является эффективным ме-
тодом лечения ожирения. Соглас-
но результатам проспективного 
рандомизированного клиническо-
го исследования, у  большинства 
пациентов в  течение десяти лет 
после операции медиана сниже-
ния массы тела составила более 
30%. Однако 15–30% пациентов 
оставались в зоне риска субопти-
мального ответа или рецидива48. 
Кроме того, было показано, что 
через пять лет после бариатричес
кой операции 55,4% пациентов 
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набирали более 25% от  макси-
мально потерянной массы тела49. 
Решить эти проблемы может по-
мочь современная вес-снижающая 
фармакотерапия. 
До начала эры инкретиномимети-
ков единственным вариантом при 
наборе веса или недостаточной 
его потере после бариатрической 
операции считалась повторная 
операция. Сегодня достичь конт
роля веса без повторной операции 
позволяет инкретиновая терапия 
семаглутидом или тирзепатидом. 
Назначение инкретиномимети-
ков способствует эффективному 
снижению массы тела, улучшению 
метаболических показателей, под-
держанию результата операции. 
Плато в снижении веса оценивает-
ся через год-полтора после бари-
атрического вмешательства. Сни-
жение общей массы тела менее чем 
на 20% или избыточной массы тела 
менее чем на  50% расценивается 
как недостаточное. Важно проана-
лизировать рацион питания паци-
ента, насколько реализованы воз-
можности самой бариатрической 
операции.
Далее А.Е. Неймарк привел клини-
ческие примеры эффективности 
применения тирзепатида (препа-
рата Седжаро) при недостаточ-
ной потере массы тела, рецидиве 

и  в  качестве предоперационной 
подготовки при сверхожирении.
Пациентка М., 34  года. Исход-
ная масса тела  – 124 кг, ИМТ  – 
46,6 кг/м2. 
Через полтора года после продоль-
ной резекции желудка вес больной 
снизился на 31 кг и составил 93 кг, 
ИМТ – 34,96 кг/м2. 
Пациентке была назначена тера-
пия препаратом Седжаро в  дозе 
2,5 мг в течение трех месяцев без 
эскалации дозы. 
Через три месяца терапии вес 
снизился на 9 кг и составил 84 кг, 
ИМТ  – 31,5 кг/м2, при этом от-
сутствовали побочные эффекты, 
связанные с применением инкре-
тиномиметиков. 
В настоящее время пациентка про-
должает принимать препарат Сед-
жаро. 
Как уже отмечалось, повторный 
набор веса представляет собой 
довольно распространенное яв-
ление. Эффективность и безопас-
ность консервативного подхода 
при рецидиве получили убеди-
тельное подтверждение в  совре-
менной литературе. Систематичес
кий обзор и  метаанализ восьми 
ретроспективных исследований 
(2019–2025 гг.) продемонстрирова-
ли, что противорецидивное лече-
ние семаглутидом и тирзепатидом 

способствовало успешной вес-
редукции и  контролю веса. Так, 
семаглутид обеспечивал потерю 
массы тела в  среднем на  10,97%, 
тирзепатид  – на  13,63%. Частота 
НЯ составила 15% в  отсутствие 
серьезных побочных эффектов50.
У  пациентов со  сверхожирением 
(ИМТ > 50 кг/м2) предопераци-
онная терапия по снижению веса 
приводит к  уменьшению объема 
печени и  улучшению визуализа-
ции структур брюшной полости, 
сокращению времени операции, 
снижению риска развития после-
операционных осложнений.
Далее эксперт привел яркий кли-
нический пример предоперацион-
ной подготовки пациента с выра-
женным ожирением.
Пациент С., 49 лет, с морбидным 
ожирением. Вес  – 192 кг, рост  – 
185 см, ИМТ – 56,1 кг/м2. 
Сопутствующие заболевания: 
апноэ сна, артериальная  гипер-
тензия. 
Перед бариатрической операцией 
пациенту была назначена терапия 
препаратом Седжаро в дозе 2,4 мг 
в течение четырех недель с после-
дующим переходом на дозу 5 мг, 
принимаемую также в течение че-
тырех недель. 
Через восемь недель терапии вес 
больного снизился на 17 кг. ИМТ 
составил 51 кг/м2. 
Пациенту было проведено бари-
атрическое вмешательство в виде 
лапароскопической продольной 
резекции желудка. 
Через шесть месяцев после опера-
ции вес пациента составил 124 кг, 
ИМТ – 36 кг/м2.
Примером поэтапного лечения 
также может служить опубли-
кованный клинический случай 
49-летнего мужчины с исходным 
ИМТ 106,25 кг/м2. 
Шестимесячная предопераци-
онная подготовка тирзепатидом 
(инициация в дозе 2,5 мг с титра-
цией до 10 мг) и низкокалорийной 

49 King W.C., Hinerman A.S., Belle S.H., et al. Comparison of the performance of common measures of weight regain after bariatric surgery 
for association with clinical outcomes. JAMA. 2018; 320 (15): 1560–1569.
50 Manyari A.A.O., Alvarez A.L.A., Manyari J.D.O. Effects of semaglutide and tirzepatide on recurrent weight gain after bariatric surgery: 
a systematic review and meta-analysis. Obes. Surg. 2025; 35 (12): 5596–5605. 

Плато в снижении веса оценивается через год-полтора 
после бариатрического вмешательства. До начала эры 
инкретиномиметиков единственным вариантом при наборе 
веса или недостаточной его потере после бариатрической 
операции считалась повторная операция. Сегодня достичь 
контроля веса без повторной операции позволяет 
инкретиновая терапия семаглутидом или тирзепатидом. 
Назначение инкретиномиметиков способствует эффективному 
снижению массы тела, улучшению метаболических 
показателей, поддержанию результата операции 
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По  словам профессора 
В.В. Салухова, существу-
ющая практика рутинной 

отмены инкретиномиметиков 
перед плановыми хирургиче-
скими или эндоскопическими 
вмешательствами является оши-
бочной стратегией. Как извест-
но, применение этих препаратов 
вызывает существенное замед-
ление опорожнения желудка 
и развитие медикаментозно-ин-
дуцированного  гастропареза. 
Тем не менее современные реко-
мендации ведущих медицинских 
сообществ постепенно отказы-
ваются от  стратегии прерыва-
ния терапии в  пользу перехода 
на 24-часовое голодание с прие-
мом исключительно прозрачных 
жидкостей. 
Краткосрочная отмена препаратов 
не  обоснована физиологически. 
Из-за длительного периода полу-
выведения еженедельных форм 
(пять  – семь дней) даже через 
неделю после инъекции в  крови 
циркулирует около 50% дозы. Для 
полного восстановления нормаль-
ной моторики желудка требуется 
пауза не менее четырех-пяти не-
дель. Столь длительное преры-
вание лечения несет серьезные 
риски: утрату  гликемического 

Протокол подготовки к плановому оперативному или эндоскопическому 
вмешательству пациентов, принимающих инкретиномиметики

контроля, эффект метаболическо-
го рикошета (быстрый набор веса 
и  неконтролируемый аппетит), 
а  также потерю толерантности 
к  препарату, что впоследствии 
потребует повторной длительной 
титрации дозы. 
Для выбора оптимальной тактики 
периоперационного ведения це-
лесообразно разделять пациентов 
в зависимости от риска бронхоле-
гочной аспирации на группы А и Б. 
Группа А – группа низкого риска: 
пациенты на  стабильной тера-
пии (на  поддерживающей дозе 
более трех месяцев), не предъяв-
ляющие  гастроинтестинальных 
жалоб. Группа  Б  –  группа высо-
кого риска: пациенты с активны-
ми диспепсическими жалобами 
(тошнота, рвота, вздутие увели-
чивают риск  обнаружения оста-
точного содержимого более чем 
в  пять раз), морбидным ожире-
нием или получающие высокие 
дозы терапии. При этом важно 
помнить, что отсутствие жалоб 
(тихий полный желудок) не  га-
рантирует полного опорожне-
ния52. Пациентам с  недавним 
стартом терапии или эскалацией 
дозы плановые процедуры реко-
мендуется отсрочить на  три ме-
сяца. 

Хотя 24-часовая диета из прозрач-
ных жидкостей минимизирует 
задержку плотных масс, она не ре-
шает фундаментальную проблему 
атонии желудка и  не исключает 
риск скопления жидкого содержи-
мого53. Поэтому для надежной 
профилактики предложен комби-
нированный протокол: 24-часовое 
жидкое голодание в обязательном 
порядке дополняется приемом 
прокинетиков (например, перо-
ральным приемом метоклопрами-
да в дозе 10 мг три раза в день нака-
нуне вмешательства или итоприда 
в дозе 50 мг три раза в день) для 
принудительного медикаментоз-
ного преодоления гастропареза54. 
Таким образом, новый стандарт 
безопасной подготовки позволяет 
продолжить таргетную терапию 
инкретиномиметиками и  вклю-
чает два ключевых компонента: 
двойную медикаментозно-диети-
ческую подготовку (прозрачные 
жидкости + прокинетики) для 
всех  групп; POCUS-арбитраж 
(обязательное прикроватное уль-
тразвуковое исследование желуд-
ка в день операции) для пациен-
тов группы высокого риска.
Подобный подход позволяет 
надежно нивелировать анесте
зиологические риски, обеспе-
чить адекватное опорожнение 
желудка и провести хирургичес
кое вмешательство максимально 
безопасно.  

51 Daou C., Barajas-Gamboa J.S., Salloum C., Guerron A.D. Very-low-calorie-diet, tirzepatide, and bariatric surgery: a multidisciplinary success 
in super-super obesity. J. Surg. Case Rep. 2025; 2025 (4): rjae816.
52 Crespo J., Rodríguez-Duque J.C., Iruzubieta P., et al. GLP-1 receptor agonists and gastrointestinal endoscopy: a narrative review of risks, 
management strategies, and the need for clinical consensus. J. Clin. Med. 2025; 14 (15): 5597. 
53 Ghazanfar H., Javed N., Qasim A., et al. Is it necessary to stop glucagon-like peptide-1 receptor agonists prior to endoscopic procedure? 
A retrospective study. World J. Gastroenterol. 2024; 30 (26): 3221–3228. 
54 Салухов В.В., Щеголев А.В., Крюков Е.В. и др. Алгоритм подготовки к эндоскопическим или хирургическим вмешательствам 
пациентов, получающих инкретиномиметики. Медицинский совет. 2026; 20 (7): 92–105.

диетой привела к  потере 65 кг 
массы тела до операции и к даль-
нейшему ее снижению на  101 кг 
через 12 месяцев51. 
В настоящее время наиболее эф-
фективной является доктрина 
эстафетного подхода, основанная 
на сквозном мультидисциплинар-
ном взаимодействии в управлении 

ожирением и предусматривающая 
четко спланированную стратегию 
объединения модификации обра-
за жизни, мощной фармакотера-
пии и бариатрической хирургии40.
Таким образом, целесообразность 
применения агонистов инкрети-
нов до и  после бариатрической 
операции не вызывает сомнений. 

Сочетание бариатрической хирур-
гии и фармакотерапии позволяет 
на  долгие  годы получить эффек-
тивное управление ожирением. 
«Чем больше будет неконку-
рентного взаимодействия, тем 
эффективнее мы будем лечить 
ожирение»,  – уточнил эксперт 
в заключение. 
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Ведение коморбидных пациентов с сахарным диабетом 
2 типа в эпоху доказательной медицины: перезагрузка

XI (XXXII) Национальный конгресс эндокринологов 
«Персонализированная медицина в эндокринологии:  
от фундаментальной науки до практического здравоохранения»

Сопутствующие заболевания у пациентов с сахарным диабетом (СД) 2 типа значительно влияют 
на его течение, эффективность терапии и риск развития осложнений. Вопросам ведения коморбидных 
пациентов с СД 2 типа был посвящен симпозиум, проведенный при поддержке компании Astellas в рамках 
XI (XXXII) Национального конгресса эндокринологов с международным участием «Персонализированная 
медицина в эндокринологии: от фундаментальной науки до практического здравоохранения» (Москва, 28 мая 
2026 г.). Открывая заседание, модератор мероприятия – заместитель директора Национального медицинского 
исследовательского центра эндокринологии им. академика И.И. Дедова, директор Института клинической 
эндокринологии, член-корреспондент РАН, д.м.н., профессор Екатерина Анатольевна ТРОШИНА – подчеркнула, 
что актуальность выявления и контроля коморбидных заболеваний и факторов, усугубляющих течение 
СД 2 типа, обусловлена высоким риском неблагоприятных исходов и сокращением продолжительности 
жизни пациентов. В ходе симпозиума ведущие российские эксперты обсудили современные подходы 
к диагностике и лечению коморбидных состояний у пациентов с СД 2 типа с позиции доказательной 
медицины, а также место ингибиторов натрий-глюкозного котранспортера 2, в частности ипраглифлозина, 
в управлении сопутствующими диабету состояниями. Отметив важность персонализации терапии 
СД 2 типа, Е.А. Трошина упомянула о том, что ипраглифлозин может рассматриваться в качестве 
привлекательного препарата в контексте обсуждаемых на симпозиуме коморбидностей как в связи с его 
сверхвысокой селективностью к натрий-глюкозному котранспортеру 2 и практически отсутствием таковой 
к натрий-глюкозному котранспортеру 1 (2500:1), что может означать меньшую вероятность дозозависимых 
нежелательных явлений, так и в связи с метаболизированием путем глюкуронизации, а не системой 
цитохрома Р450, что объясняет его низкий потенциал взаимодействия с другими препаратами на уровне 
печени и делает весьма очевидными перспективы гепатокардиоренальной протекции (класс-эффект).

Навигация по рекомендациям: выбор эффективной стратегии, 
определяющей жизнь пациента с сахарным диабетом 2 типа

К.м.н. 
О.Ю. Сухарева

медицинского исследовательского 
центра эндокринологии им. ака-
демика И.И. Дедова (НМИЦ эндо-
кринологии), к.м.н. Ольга Юрьевна 
СУХАРЕВА, сахарный диабет (СД) 
2 типа является тяжелым бременем 
для пациента, его семьи и системы 
здравоохранения в целом.
Наличие СД 2 типа сокращает про-
должительность жизни в  среднем 
на  шесть лет. При этом чем рань-
ше дебютирует заболевание, тем 
больше лет жизни будет потеряно. 
В случае сочетания СД 2 типа с сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями 
(ССЗ) атеросклеротического  гене-
за ожидаемая продолжительность 

жизни может сократиться в  сред-
нем на  12  лет, в  случае сочетания 
СД с хронической болезнью почек 
(ХБП)  – до 16 лет, а  при наличии 
у пациента с СД 2 типа тяжелой ста-
дии фиброза печени (F3) при неал-
когольной жировой болезни печени 
(НАЖБП) – практически на 20 лет1, 2. 
Последние данные клинико-
эпидемиологического монито-
ринга в  Российской Федерации 
продемонстрировали, что наиболее 
частой причиной смерти больных 
СД 2 типа является сердечно-сосу-
дистая патология (инфаркт, инсульт, 
сердечная недостаточность, острые 
сердечно-сосудистые заболевания), 

Как отметила врач-эндо-
кринолог отделения диа-
бетической болезни почек 

и  посттрансплантационной ре-
абилитации Национального 

1 Di Angelantonio E., Kaptoge S., Wormser D., et al. Association of Cardiometabolic Multimorbidity With Mortality. JAMA. 2015; 314 (1): 52–60. 
2 Wen C.P., Chang C.H., Tsai M.K., et al. Diabetes with early kidney involvement may shorten life expectancy by 16 years. Kidney Int. 2017; 92 (2): 388–396. 
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на долю которой приходится 51,1% 
случаев3. Хроническая болезнь 
почек и заболевания печени также 
входят в топ-10 основных причин 
смерти пациентов с СД 2 типа.
Современные принципы управле-
ния СД 2 типа характеризуются па-
циентоориентированностью и мно-
гофакторным подходом с  учетом 
значимых коморбидных заболева-
ний и  клинических ситуаций для 
снижения риска развития ассоции-
рованных с диабетом осложнений 
и неблагоприятных исходов. В связи 
с этим помимо управления глике-
мией необходимо достижение це-
левых показателей артериального 
давления (АД), липидного спектра, 
а  также использование в  составе 
сахароснижающей терапии препа-
ратов, способных положительно 
влиять на риск развития сердечно-
сосудистых и  почечных исходов 
и таким образом улучшать прогноз. 
При этом базовым компонентом те-
рапевтической стратегии остаются 
модификация образа жизни и  не-
прерывное обучение пациента4. 
По словам эксперта, многофакторное 
управление СД 2 типа – уже давно 
состоявшаяся реалия диабетологи-
ческой практики. В качестве иллю-
страции долгосрочных преимуществ 
такого подхода были представлены 
результаты исследования Steno-2 
с  участием пациентов с  СД 2  типа 
и  микроальбуминурией, которые 
показали, что за 21 год наблюдения 
средняя продолжительность жизни 
в группе интенсивной многофактор-
ной терапии (с достижением целевых 
уровней гликированного гемоглоби-
на (HbA1c), общего холестерина и три-
глицеридов, а также систолического 
и  диастолического  АД) была 

на 7,9 года больше, чем в группе тра-
диционной терапии, при этом до-
полнительные годы жизни не сопро-
вождались сердечно-сосудистыми 
событиями5. 
В современных рекомендациях с уче-
том многофакторного патогенеза 
СД 2 типа и полиморбидности паци-
ентов указывается на необходимость 
раннего назначения комбинирован-
ной сахароснижающей терапии6, 7. 
Кроме того, предусматривается рас-
ширение показаний к  ее исполь-
зованию. Речь, в  частности, идет 
не только о назначении комбинации 
метформина и ингибиторов дипеп-
тидилпептидазы 4 (ДПП-4) с целью 
пролонгированного сохранения ин-
сулиносекреции и  гликемического 
контроля, но  и об  использовании 
других рациональных комбинаций, 
например метформина с агониста-
ми рецепторов глюкагоноподобного 
пептида 1 (ГПП-1), ингибиторами 
натрий-глюкозного котранспорте-
ра 2 (НГЛТ-2), пиоглитазоном, ко-
торые могут иметь дополнитель-
ные преимущества в  зависимости 
от клинической ситуации8. 
Эксперт отметила, что на  сегод-
няшний день накоплена обширная 
доказательная база о  применении 
ингибиторов НГЛТ-2 и  агонистов 
рецепторов ГПП-1 у  пациентов 
с ССЗ, хронической сердечной недо-
статочностью (ХСН) и ХБП. В мно-
гочисленных исследованиях проде-
монстрировано, что использование 
такого подхода значимо улучшает 
исходы и даже может снизить смерт-
ность в определенных когортах ко-
морбидных пациентов с СД 2 типа. 
Это нашло отражение в многочислен-
ных документах профессиональных 
ассоциаций диабетологов, включая 

обновленные рекомендации Амери-
канской диабетологической ассоци-
ации (American Diabetes Association, 
ADA) и Российской ассоциации эн-
докринологов 2026  г.  Больным СД 
2 типа с ССЗ или множественными 
факторами сердечно-сосудистого 
риска, с ХСН или ХБП в определен-
ных клинических ситуациях пока-
зано включение в  состав терапии 
ингибиторов НГЛТ-2 и  агонистов 
рецепторов ГПП-1 независимо от до-
стижения гликемических целей, так 
как их назначение является болезнь-
модифицирующим подходом6, 7. При-
менительно к  классу ингибиторов 
НГЛТ-2 можно заключить, что эти 
препараты могут считаться предпоч-
тительными при обширном спектре 
клинических проблем. Помимо ранее 
упомянутых клинических ситуа-
ций ингибиторы НГЛТ-2 относятся 
к приоритетным при высоком риске 
развития гипогликемии, а также при 
наличии ожирения7 и НАЖБП7. 
Ингибиторы НГЛТ-2 снижают реаб-
сорбцию глюкозы на уровне прок-
симальных канальцев почек, что 
приводит к повышению глюкозурии, 
осмотического диуреза и  натрий-
уреза. Сдвиг реабсорбции натрия 
и глюкозы в проксимальных каналь-
цах запускает каскад прямых и опос-
редованных органопротективных 
эффектов: сужение афферентной 
артериолы в почках, снижение вну-
триклубочкового давления, сниже-
ние АД, глюкозурию, сопровождаю-
щуюся уменьшением уровня HbA1c, 
массы тела и  уровня мочевой кис-
лоты в крови, улучшение жирового 
обмена и состояния печени, опосре-
дованное снижение активации сим-
патической нервной системы и инсу-
линорезистентности.

3 Дедов И.И., Шестакова М.В., Мокрышева Н.Г. и др. Клинико-эпидемиологический анализ показателей сахарного диабета 
в Российской Федерации, статус 01.01.2026 г. Сахарный диабет. 2026; 29 (2): 104–136. 
4 American Diabetes Association Professional Practice Committee for Diabetes. 10. Cardiovascular Disease and Risk Management: Standards 
of Care in Diabetes – 2026. Diabetes Care. 2026; 49 (Suppl. 1): S216–S245.
5 Gæde P., Oellgaard J., Carstensen B., et al. Years of life gained by multifactorial intervention in patients with type 2 diabetes mellitus 
and microalbuminuria: 21 years follow-up on the Steno-2 randomised trial. Diabetologia. 2016; 59 (11): 2298–2307.
6 American Diabetes Association Professional Practice Committee for Diabetes. 9. Pharmacologic Approaches to Glycemic Treatment: Standards 
of Care in Diabetes – 2026. Diabetes Care. 2026; 49 (Suppl. 1): S183–S215.
7 Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, М.В. Шестаковой, 
О.Ю. Сухаревой. 12-й выпуск, доп. М., 2026.
8 Алгоритмы специализированной медицинской помощи больным сахарным диабетом / под ред. И.И. Дедова, М.В. Шестаковой, 
О.Ю. Сухаревой. 12-й выпуск. М., 2025.
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Препараты, относящиеся к  классу 
ингибиторов НГЛТ-2, совершили ре-
волюцию в подходах к лечению ХСН. 
Результаты исследований ингибито-
ров НГЛТ-2 в популяциях пациентов 
с ХСН как с СД 2 типа, так и без него 
(при ХСН в отсутствие СД исследова-
ны дапаглифлозин и эмпаглифлозин) 
показали, что такая терапия в целом 
значимо снижает риск наступления 
неблагоприятных сердечно-сосуди-
стых событий, включая риск госпи-
тализации по поводу ХСН, а также 
общей и сердечно-сосудистой смерти. 
А результаты ретроспективного ана-
лиза масштабной базы медицинских 
данных показали, что у  пациентов 
с СД 2 типа без сердечно-сосудистых 
заболеваний в  анамнезе, впервые 
начавших лечение  эмпаглифлози-
ном, дапаглифлозином, канаглиф-
лозином и  другими ингибиторами 
НГЛТ-2, включая ипраглифлозин 
(n = 25 315, cредний период наблю-
дения – 2,2 года), частота сердечно-
сосудистых событий (риск развития 
сердечной недостаточности, инфарк
та миокарда, стенокардии, инсульта, 
фибрилляции предсердий) оказалась 
сопоставимой9. 
Таким образом, современные рекомен-
дации по терапии СД 2 типа базируют-
ся на пуле крупных исследований, в ко-
торых ингибиторы НГЛТ-2 не только 
были изучены, но и показали эффек-
тивность на всех стадиях сердечно-со-
судистого континуума. Как следствие, 
они стали препаратами выбора у паци-
ентов с СД 2 типа – как имеющих толь-
ко факторы риска развития ССЗ, так 
и имеющих уже подтвержденные ССЗ 
атеросклеротического генеза и реали-
зовавшуюся ХСН7.
Перспективы эффективной нефро-
протекции являются следующей кли-
нической возможностью, которую 
предоставляют современные средства 
терапии СД 2 типа.

Согласно обновленным международ-
ным рекомендациям KDIGO по хро-
нической болезни почек (Kidney 
Disease: Improving Global Outcomes, 
2024 г.), лицам с СД 2 типа и ХБП (рас-
четная скорость клубочковой филь-
трации (рСКФ) – 20–60 мл/мин/1,73 м2, 
альбуминурия) ингибиторы НГЛТ-2 
или агонисты рецепторов ГПП-1 
(на примере семаглутида) показаны 
как для контроля гликемии, так и для 
замедления прогрессирования по-
чечной патологии и снижения риска 
развития сердечно-сосудистых забо-
леваний4, 6. 
В российских алгоритмах специали-
зированной помощи при СД 2 типа 
указано, что при ХБП как на стади-
ях 1–3а (рСКФ ≥ 45 мл/мин/1,73 м2), 
так и на стадиях 3б–5 (рСКФ < 45 мл/
мин/1,73 м2) ингибиторы НГЛТ-2 яв-
ляются приоритетной группой саха-
роснижающих препаратов8. 
Препараты данной группы характе-
ризуются доказанными нефропротек-
тивными свойствами. Они замедляют 
темп снижения рСКФ, уменьшают 
риск прогрессирования заболевания 
почек до терминальной стадии. Так, 
при моделировании результатов ис-
следования CREDENCE показано, что 
у пациентов с СД 2 типа и сопутству-
ющей почечной недостаточностью 
добавление ингибитора НГЛТ-2 ка-
наглифлозина к терапии блокаторами 
ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы потенциально способно от-
далить развитие терминальной ста-
дии диабетической болезни почек 
на 15 лет10. 
При непрямом сравнении почечных 
исходов у пациентов с СД 2 типа, впер-
вые получавших ингибиторы НГЛТ-2 
(эмпаглифлозин, дапаглифлозин, ка-
наглифлозин и другие, включая ипра-
глифлозин), продемонстрировано 
отсутствие существенной разницы 
в снижении рСКФ11. 

Согласно клиническим рекомендаци-
ям по лечению пациентов с СД 2 типа, 
в качестве еще одного значимого кли-
нического состояния, определяющего 
выбор сахароснижающих препаратов, 
рассматривается НАЖБП (МАЖБП), 
ассоциированная одновременно 
со  значительным повышением сер-
дечно-сосудистого риска. Основными 
целями терапии НАЖБП являются 
профилактика прогрессирования за-
болевания печени, регресс стеатоза, 
стеатогепатита и  фиброза, а  также 
снижение кардиометаболического 
риска. 
Подходы к  лечению МАЖБП/
НАЖБП у  пациентов с  СД  2 типа 
прежде всего зависят от степени по-
ражения печени. Важнейшим прин-
ципом лечения является нормали-
зация массы тела. Однако и  класс 
используемого сахароснижающего 
препарата может существенно по-
влиять на течение заболевания. Па-
циенты с СД 2 типа и НАЖБП могут 
получить значимые преимущества 
при использовании в составе терапии 
пиоглитазона, агонистов рецепторов 
ГПП-1 и  ГИП/ГПП-1, ингибиторов 
НГЛТ-27, 12.
Опубликованные результаты мета
анализа 12 рандомизированных кли-
нических исследований ингибиторов 
НГЛТ-2 (дапаглифлозина, эмпаглиф-
лозина, ипраглифлозина и канаглиф-
лозина) у пациентов с НАЖБП сви-
детельствуют о  снижении уровней 
печеночных ферментов в сыворотке 
крови и содержания жира в печени, 
подтвержденном методами визуа-
лизации. По сравнению с контроль-
ной группой в группах ингибиторов 
НГЛТ-2 значительно уменьшился 
уровень сывороточной аланинамино-
трансферазы,  гамма-глутамилтранс-
феразы, а также процент жира в пе-
чени по  данным визуализирующих 
методик13. Более того, в исследовании 

9 Suzuki Y., Kaneko H., Okada A., et al. Comparison of cardiovascular outcomes between SGLT2 inhibitors in diabetes mellitus. Cardiovasc. 
Diabetol. 2022; 21 (1): 67.
10 Meraz-Muñoz A.Y., Weinstein J., Wald R. eGFR decline after SGLT2 inhibitor initiation: the tortoise and the hare reimagined. Kidney360. 
2021; 2 (6): 1042–1047.
11 Suzuki Y., Kaneko H., Okada A., et al. Kidney outcomes in patients with diabetes mellitus did not differ between individual sodium-glucose 
cotransporter-2 inhibitors. Kidney Int. 2022; 102 (5): 1147–1153.
12 Неалкогольная жировая болезнь печени. Клинические рекомендации, 2024.
13 Mantovani A., Petracca G., Csermely A., et al. Sodium-glucose cotransporter-2 inhibitors for treatment of nonalcoholic fatty liver disease: 
a meta-analysis of randomized controlled trials. Metabolites. 2020; 11 (1): 22.
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H. Takahashi и  соавт. (2022  г.) было 
установлено, что ингибитор НГЛТ-2 
ипраглифлозин способен значимо 
уменьшать стеатоз, воспаление и фи-
броз печени, что подтверждено резуль-
татами двойной биопсии печени14, 15.
При этом крупное регистровое ис-
следование показало, что назначение 
ингибиторов НГЛТ-2 по сравнению 

с применением ингибиторов ДПП-4 
ассоциировалось со снижением риска 
развития НАЖБП на 22%16. 
Завершился обзор доказательной 
базы современного терапевтическо-
го потенциала глифлозинов обнаде-
живающими данными итальянского 
регистра (251 399 пациентов с впер-
вые диагностированным СД 2 типа), 

которые продемонстрировали, что 
раннее назначение ингибиторов 
НГЛТ-2 и  достижение на  их фоне 
уровня HbA1c менее 7% фактически 
устраняет связь между негативным 
контролем гликемии и повышенным 
сердечно-сосудистым риском, осла-
бляя таким образом феномен негатив-
ной метаболической памяти17. 

14 Takahashi H., Kessoku T., Kawanaka M., et al. Ipragliflozin improves the hepatic outcomes of patients with diabetes with NAFLD. Hepatol. 
Commun. 2022; 6 (1): 120–132.
15 Rajasekeran H., Lytvyn Y., Cherney D.Z. Sodium-glucose cotransporter 2 inhibition and cardiovascular risk reduction in patients with type 2 
diabetes: the emerging role of natriuresis. Kidney Int. 2016; 89 (3): 524–526.
16 Pradhan R., Yin H., Yu O., Azoulay L. Glucagon-like peptide 1 receptor agonists and sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors and risk 
of nonalcoholic fatty liver disease among patients with type 2 diabetes. Diabetes Care. 2022; 45 (4): 819–829.
17 Ceriello A., Lucisano G., Prattichizzo F., et al. The legacy effect of hyperglycemia and early use of SGLT-2 inhibitors: a cohort study 
with newly-diagnosed people with type 2 diabetes. Lancet Reg. Health Eur. 2023; 31: 100666.
18 Rinella M.E., Lazarus J.V., Ratziu V., et al. A multisociety Delphi consensus statement on new fatty liver disease nomenclature. Hepatology. 
2023; 78 (6): 1966–1986.

Клиническое значение своевременной диагностики и терапии 
метаболически ассоциированной жировой болезни печени 
у коморбидного пациента с сахарным диабетом 2 типа и ожирением

Д.м.н. 
Н.В. Мазурина

Обсуждая значение своевре-
менной диагностики НАЖБП 
(МАЖБП) у  коморбидного 

пациента с СД 2 типа и ожирением, 
врач-эндокринолог отделения тера-
пии заболеваний щитовидной железы, 
надпочечников и ожирения, главный 
научный сотрудник НМИЦ эндокри-
нологии, д.м.н. Наталия Валентинов-
на МАЗУРИНА подчеркнула низкую 
настороженность российских вра-
чей в отношении данного диагноза, 
а  также представила новую номен-
клатуру НАЖБП, согласно которой 
жировая болезнь печени является 
системным диагнозом, а ее вариант, 
ассоциированный с метаболически-
ми нарушениями (ранее – НАЖБП), 
получил название МАЖБП18. 
Сравнивая диагностические крите-
рии НАЖБП и  МАЖБП, эксперт 
пояснила, что использование номен-
клатуры жировой болезни печени 
2023 г. позволяет подчеркнуть систем-
ность и многофакторность патогенеза 
заболевания, устраняет возможность 
стигматизации пациентов и  обес-
печивает более точный учет заболе-
вания с  верификацией механизмов 
развития заболеваний с избыточным 
отложением жира в печени. В отличие 

от НАЖБП, которая является диагно-
зом исключения, сегодня используют 
оптимизированные диагностические 
критерии МАЖБП, которые включа-
ют наличие стеатоза печени (по дан-
ным визуализирующих методов 
исследований, например ультразвуко-
вого исследования печени, или гисто-
логического исследования ткани пе-
чени) в сочетании с одним или более 
факторами кардиометаболического 
риска/риска развития МАЖБП7, 12:
	■ индекс массы тела > 25 кг/м2 или 

окружность талии > 94 см у муж-
чин или > 80 см у женщин;

	■ наличие или впервые выявленный 
СД 2 типа/предиабет (в том числе 
сахароснижающая терапия);

	■ АД > 130/85 мм рт. ст. или фарма-
котерапия по  поводу артериаль-
ной гипертензии;

	■ уровень триглицеридов в  плаз-
ме > 1,70 ммоль/л или гиполипиде-
мическая терапия;

	■ уровень холестерина липопро
теинов высокой плотности 
в плазме < 1,0 ммоль/л у мужчин 
и < 1,3 ммоль/л у женщин или ги-
полипидемическая терапия;

	■ исключение других причин разви-
тия жировой болезни печени.

Среди доступных неинвазивных 
методов диагностики НАЖБП 
особое место занимают расчетные 
индексы, в частности индекс стеа-
тоза печени (Fatty Liver Index, FLI), 
рассчитываемый на основе индек-
са массы тела, окружности талии, 
уровня гамма-глутамилтрансфера-
зы и триглицеридов. Это наиболее 
валидированный маркер стеатоза 
у пациентов с нарушениями угле-
водного обмена. Для диагностики 
и стратификации фиброза печени 
рекомендованы такие расчетные 
индексы, как FIB-4 (Fibrosis-4), NFS 
(NAFLD Fibrosis Score), BAAT (Body 
Mass Index, Age, ALT, Triglycerides), 
учитывающие возраст пациента, 
уровень аминотрансфераз и тром-
боцитов. 
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МАЖБП является сложным много-
факторным процессом. В эпидемио-
логических исследованиях показано, 
что наличие у  пациента МАЖБП 
повышает риск  развития ССЗ. 
МАЖБП является не просто марке-
ром сердечно-сосудистой патологии, 
но и фактором сердечно-сосудистого 
риска независимо от наличия других 
метаболических заболеваний и фак-
торов риска. У большинства пациен-
тов МАЖБП сочетается с  другими 
метаболическими заболеваниями 
и неблагоприятными факторами сер-
дечно-сосудистого риска, наиболее 
частыми из которых признаны ожи-
рение и СД 2 типа. По частоте встре-
чаемости у  пациентов с  диабетом 
и ожирением МАЖБП превосходит 
все остальные ассоциированные за-
болевания, включая сердечно-сосу-
дистые19. При этом метаболические 
нарушения играют ключевую роль 
в поражении печени и лежат в основе 
развития МАЖБП. В исследовании 
с участием 266 687 пациентов уста-
новлено, что генетическая обуслов-
ленность (мутация генов, регулиру-
ющих метаболизм жира в  печени) 
реализуется в  заболевание печени 
только при наличии ожирения или 
СД 2 типа, тогда как в отсутствие ме-
таболических факторов риска ее зна-
чимой связи с развитием заболевания 
печени не наблюдается20. 
Более того, прогрессирование 
МАЖБП у  пациентов с  СД  2 типа 
происходит значительно быстрее. 
Наличие МАЖБП при СД 2 типа зна-
чительно ухудшает прогноз пациен-
тов21. 
Выделяют печеночные (фиброз, 
цирроз, гепатоцеллюлярная карци-
нома) и внепеченочные (атероскле-
ротические сердечно-сосудистые 

заболевания, ХБП, сосудистая де-
менция) исходы МАЖБП22. При 
этом пациенты часто не  успевают 
дожить до терминальных печеноч-
ных осложнений, умирая от сердеч-
но-сосудистых событий, которые 
стоят на первом месте среди причин 
смертности. 
Кроме того, доказано, что МАЖБП 
является самостоятельным факто-
ром риска развития ХБП, то есть не-
зависимо от наличия ожирения, ар-
териальной гипертензии и СД 2 типа. 
МАЖБП увеличивает риск развития 
ХБП на 45%23. Таким образом, нали-
чие МАЖБП и СД 2 типа замыкает 
порочный круг, усугубляя другие 
риски неблагоприятных сердечно-со-
судистых событий.
Согласно клиническим рекоменда-
циям, оптимальная терапия МАЖБП 
должна способствовать одновремен-
ному достижению целей лечения 
заболевания, которые включают 
профилактику прогрессирования за-
болевания печени, регресс стеатоза, 
стеатогепатита и  фиброза, а  также 
снижение кардиометаболических 
факторов риска12, 24. Применяемые для 
лечения МАЖБП препараты условно 
можно разделить на две группы:
	■ препараты с  гепатотропным эф-

фектом (урсодезоксихолевая кис-
лота, витамин Е, адеметионин, би-
циклол и др.);

	■ препараты для лечения типичных 
для МАЖБП коморбидных состо-
яний, включая СД  2 типа и  ожи-
рение, обладающие дополнитель-
ными эффектами в  отношении 
массы тела, печеночных и сердеч-
но-сосудистых исходов, например 
статины, пиоглитазон, агонисты 
рецепторов ГПП-1 и  ингибиторы 
НГЛТ-212. 

В  алгоритмах специализированной 
медицинской помощи больным са-
харным диабетом агонисты рецеп-
торов ГПП-1, ГИП/ГПП-1 и  инги-
биторы НГЛТ-2 рекомендованы как 
предпочтительные сахароснижаю-
щие препараты, обладающие преи-
муществами при МАЖБП/НАЖБП8. 
Докладчик подчеркнула, что чем 
раньше назначена специфическая 
терапия, тем лучше исходы заболе-
вания печени. Даже на  начальных 
стадиях фиброз печени обратим, 
если устранить провоцирующие фак-
торы и назначить патогенетическую 
фармакотерапию. У пациентов с СД 
2 типа и ожирением факторами риска 
развития фиброза считаются гипер-
гликемия и избыточное поступление 
в гепатоциты глюкозы и свободных 
жирных кислот (гипертриглицери-
демия)25. При этом хорошо извест-
но, что снижение массы тела позво-
ляет добиться не только улучшения 
контроля гликемии и снижения уров-
ня триглицеридов в сыворотке крови, 
но и уменьшения выраженности сте-
атоза, воспаления и фиброза печени 
у пациентов с СД 2 типа.
Практикующие врачи могут исполь-
зовать доступные для клинического 
применения препараты, рекоменду-
емые для лечения известных комор-
бидных заболеваний, с учетом их до-
казанных плейотропных эффектов, 
в том числе в отношении улучшения 
печеночных исходов. 
Согласно алгоритмам лечения 
МАЖБП, у  пациентов с  СД  2 типа 
персонифицированная терапия на-
целена на адаптацию образа жизни, 
снижение массы тела, управление 
СД 2 типа и сердечно-сосудистыми 
рисками. В зависимости от степени 
фиброза печени больным СД 2 типа 

19 Ng C.H., Chan K.E., Chin Y.H., et al. The effect of diabetes and prediabetes on the prevalence, complications and mortality in nonalcoholic 
fatty liver disease. Clin. Mol. Hepatol. 2022; 28 (3): 565–574.
20 De Vincentis A., Tavaglione F., Jamialahmadi O., et al. A Polygenic risk score to refine risk stratification and prediction for severe liver disease 
by clinical fibrosis scores. Clin. Gastroenterol. Hepatol. 2022; 20 (3): 658–673.
21 Younossi Z.M., Golabi P., de Avila L., et al. The global epidemiology of NAFLD and NASH in patients with type 2 diabetes: a systematic review 
and meta-analysis. J. Hepatol. 2019; 71 (4): 793–801.
22 Lonardo A., Zheng M.-H., Eslam M. MASLD vs. MAFLD. A narrative review. Explor. Dig. Dis. 2025; 4: 100586.
23 Byrne C.D. The relationship between nonalcoholic fatty liver disease and chronic kidney disease. Gastroenterol. Hepatol. (NY). 2022; 18 (9): 549–552.
24 EASL-EASD-EASO Clinical Practice Guidelines on the management of metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease (MASLD). 
J. Hepatol. 2024; 81 (3): 492–542.
25 Rockey D.C., Bell P.D., Hill J.A. Fibrosis – a common pathway to organ injury and failure. N. Engl. J. Med. 2015; 372 (12): 1138–1149.
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с МАЖБП и ожирением для сниже-
ния избыточной массы тела назначают 
агонисты рецепторов ГПП-1. У паци-
ентов с СД 2 типа и высоким риском 
фиброза печени для контроля глике-
мии предпочтительными являются 
ингибиторы НГЛТ-2, пиоглитазон 
и  агонисты рецепторов ГПП-1 или 
комбинации ингибиторов НГЛТ-2 
и агонистов рецепторов ГПП-1. 
Н.В. Мазурина подчеркнула, что ин-
гибиторы НГЛТ-2 также зарекомен-
довали себя как препараты с выра-
женным положительным влиянием 
на течение и исходы МАЖБП. В мно-
гочисленных исследованиях показана 
их способность эффективно снижать 
сывороточный уровень печеночных 
ферментов (аланинаминотрансфера-
зы, аспартатаминотрансферазы, гам-
ма-глутамилтрансферазы) и  содер-
жание жира в печени13. 
Результаты исследования с исполь-
зованием морфологической оценки 
структуры печени продемонстри-
ровали, что длительное лечение 
ипраглифлозином обладает сущест-
венным плейотропным эффектом – 
приводит к выраженному уменьше-
нию признаков поражения печени 
у пациентов с МАЖБП. Так, добав-
ление ипраглифлозина к  терапии 
СД  2 типа у  пациентов с  МАЖБП 

способствовало уменьшению фи-
броза печени, разрешению и преду-
преждению новых случаев развития 
неалкогольного стеатогепатита. Был 
сделан вывод, что ипраглифлозин 
может быть эффективен для лечения 
и профилактики неалкогольного сте-
атогепатита у пациентов с СД 2 типа, 
а также для улучшения контроля гли-
кемии и борьбы с ожирением26. 
Эффективность ингибиторов НГЛТ-2 
у пациентов с МАЖБП и СД 2 типа 
может быть обусловлена блокадой 
поступления глюкозы в гепатоциты 
через одноименные транспортеры, 
а также ограничением внутриклеточ-
ного субстрата для липогенеза. Это 
предотвращает развитие стеатоза 
и последующее каскадное образова-
ние свободных радикалов, что за-
медляет прогрессирование фиброза. 
Более того, установлено, что у паци-
ентов с СД 2 типа терапия ингибито-
рами НГЛТ-2 связана с уменьшени-
ем риска развития цирроза печени 
по сравнению с применением инги-
биторов ДПП-4 и агонистов рецепто-
ров ГПП-127. 
Сравнительное исследование эффек-
тов длительной (до пяти лет) терапии 
ипраглифлозином и пиоглитазоном 
у пациентов с СД 2 типа и НАЖБП 
показало значимое и  стойкое 

уменьшение сывороточных уровней 
ферментов печени в обеих терапевти-
ческих группах при более значимом 
уменьшении массы тела и висцераль-
ного жира, а также более значимом 
снижении маркеров фиброза (сы-
вороточного ферритина и  индекса 
FIB-4) на фоне терапии ипраглифло-
зином28. 
В заключение Н.В. Мазурина отме-
тила, что МАЖБП (НАЖБП) может 
иметь место у большинства пациен-
тов с СД 2 типа и ожирением. Она 
является независимым фактором 
риска развития сердечно-сосудистых 
заболеваний, ХБП и других внепече-
ночных заболеваний. У  пациентов 
с СД 2 типа МАЖБП (НАЖБП) ха-
рактеризуется неуклонным прогрес-
сированием, ростом заболеваемости 
и смертности. С этих позиций более 
широкое использование ингибито-
ров НГЛТ-2, обладающих много-
численными плейотропными кар-
дио-, гепато- и нефропротективными 
эффектами, в частности ипраглиф-
лозина (препарата Суглат), может 
рассматриваться в качестве эффек-
тивной терапевтической стратегии 
для улучшения печеночных исходов 
МАЖБП (НАЖБП) и  уменьшения 
кардиометаболических рисков у па-
циентов с СД 2 типа.

26 Takahashi H., Kessoku T., Kawanaka M., et al. Ipragliflozin improves the hepatic outcomes of patients with diabetes with NAFLD. Hepatol. 
Commun. 2022; 6 (1): 120–132.
27 Pradhan R., Yin H., Lu S., et al. Glucagon-like peptide 1 receptor agonists and sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors and the prevention 
of cirrhosis among patients with type 2 diabetes. Diabetes Care. 2025; 48 (3): 444–454.
28 Ito D., Shimizu S., Haisa A., et al. Long-term effects of ipragliflozin and pioglitazone on metabolic dysfunction-associated steatotic liver 
disease in patients with type 2 diabetes: 5 year observational follow-up of a randomized, 24 week, active-controlled trial: effect of ipragliflozin 
in MASLD. J. Diabetes Investig. 2024; 15 (9): 1220–1230.

Метаболически ассоциированная жировая болезнь печени – 
новый взгляд на кардиометаболические риски у пациентов  
с сахарным диабетом 2 типа: факт или миф

Профессор, д.м.н. 
И.З. Бондаренко

Рассматривая актуальность 
проблемы НАЖБП у  паци-
ентов с  СД  2 типа и  ожи-

рением, заведующая отделением 
кардиологии, главный научный 
сотрудник НМИЦ эндокриноло-
гии, д.м.н., профессор Ирина Зия-
товна БОНДАРЕНКО представила 
данные о высокой распространен-
ности ССЗ у пациентов с жировой 

болезнью печени. Эксперт под-
черкнула, что в настоящее время 
МАЖБП (НАЖБП) рассматри-
вается как компонент метаболи-
ческого синдрома и  предиктор 
развития сердечно-сосудистых за-
болеваний. Метаанализ, охватив-
ший более 7000 пациентов, пока-
зал, что при МАЖБП вероятность 
развития сердечно-сосудистых 
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заболеваний возрастает почти 
на  90% и  даже после поправки 
на традиционные факторы риска 
(диабет, ожирение, дислипиде-
мию, артериальную гипертензию) 
она остается повышенной на 50%. 
Именно поэтому при выявлении 
МАЖБП необходимо анализи-
ровать общий профиль сердеч-
но-сосудистых факторов риска29. 
Другой метаанализ, включавший 
14 исследований, детализиро-
вал, что у  пациентов с  МАЖБП 
почти в два раза чаще развивает-
ся субклинический атеросклероз 
(утолщение комплекса «интима – 
медиа»), в четыре раза чаще – ка-
ротидная бляшка, более чем в три 
раза чаще – ишемическая болезнь 
сердца. Таким образом, МАЖБП 
увеличивает риск формирования 
субклинического атеросклероза 
и  ишемической болезни сердца. 
Поэтому правильное ведение 
пациентов с  МАЖБП позволит 
изменить течение заболеваний 
не только печени, но и сердечно-
сосудистой системы30. 
Эксперт подчеркнула необходи-
мость пересмотра тактики веде-
ния пациентов с  МАЖБП, что 
предполагает смещение фокуса 
с  изолированной  гепатопротек-
ции на системное управление ме-
таболическим здоровьем. Анализ 
исследований последних лет по-
казал, что переход от критериев 
НАЖБП к  критериям МАЖБП 
позволяет выявлять большее 
число лиц с  метаболически 
осложненной жировой дистро-
фией печени и  более высоким 
риском развития сердечно-сосу-
дистых заболеваний31. Сочетание 

29 Lu H., Liu H., Hu F., et al. Independent association between nonalcoholic fatty liver disease and cardiovascular disease: a systematic review 
and meta-analysis. Int. J. Endocrinol. 2013; 2013: 124958.
30 Ampuero J., Gallego-Durán R., Romero-Gómez M. Association of NAFLD with subclinical atherosclerosis and coronary-artery disease: 
meta-analysis. Rev. Esp. Enferm. Dig. 2015; 107 (1): 10–16.
31 Lee H., Lee Y.H., Kim S.U., Kim H.C. Metabolic dysfunction-associated fatty liver disease and incident cardiovascular disease risk: 
a nationwide cohort study. Clin. Gastroenterol. Hepatol. 2021; 19 (10): 2138–2147.
32 Targher G., Byrne C.D., Lonardo A., et al. Non-alcoholic fatty liver disease and risk of incident cardiovascular disease: a meta-analysis. 
J. Hepatol. 2016; 65 (3): 589–600. 
33 Byrne C.D., Targher G. Non-alcoholic fatty liver disease-related risk of cardiovascular disease and other cardiac complications. Diabetes Obes. 
Metab. 2022; 24 (Suppl. 2): 28–43.
34 Eskridge W., Cryer D.R., Schattenberg J.M., et al. Metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease and metabolic dysfunction-associated 
steatohepatitis: the patient and physician perspective. J. Clin. Med. 2023; 12 (19): 6216.

МАЖБП и  СД 2 типа формиру-
ет группу пациентов максималь-
но высокого сердечно-сосудис
того риска. Эти два состояния 
объединены общим патогенети-
ческим механизмом – инсулино-
резистентностью. Метаболически 
активная жировая ткань и печень 
служат источниками триглице-
ридов, липопротеинов низкой 
и  очень низкой плотности, про-
воспалительных цитокинов, что 
приводит к системному воспале-
нию и эндотелиальной дисфунк-
ции, на  фоне которых активно 
формируется атеросклероз. 
Докладчик отметила, что субкли-
нический атеросклероз и  «нор-
мальный» уровень трансаминаз 
в  сыворотке крови не  должны 
успокаивать врача. Даже на стадии 
стеатоза при нормальных уровнях 
трансаминаз риск  развития сер-
дечно-сосудистых заболеваний 
и наступления смерти от них по-
вышен на 64%, а при наличии сте-
атогепатита – более чем в 2,5 раза. 
При этом атеросклероз может 
прогрессировать даже при нор-
мальном липидном профиле, АД 
и отсутствии нарушений углевод-
ного обмена32, 33. 
Далее профессор И.З. Бондаренко 
представила концепцию эктопиче-
ского накопления жировой ткани 
как ключевого патогенетического 
звена, связывающего поражение 
печени и сердечно-сосудистую па-
тологию. Избыточный жир депо-
нируется не только в гепатоцитах, 
но и в поджелудочной железе, ске-
летных мышцах и периваскуляр-
ном пространстве. Особое вни-
мание уделяется эпикардиальной 

жировой ткани, которая, являясь 
производным бурой жировой 
ткани, функционирует как эндо-
кринный орган, секретирующий 
свободные жирные кислоты, фак-
тор некроза опухоли α и  другие 
провоспалительные цитокины, 
непосредственно воздействуя 
на  коронарные артерии и  мио-
кард. Эпикардиальный жир спо-
собен оказывать системный про-
воспалительный и  атерогенный 
эффект. Сегодня эпикардиальный 
жир считается маркером кардио-
метаболического риска и  новой 
терапевтической мишенью у  па-
циентов с ожирением. 
Ф а р м а к о т е р а п и я  М А Ж Б П 
(НАЖБП) должна останавливать 
или замедлять прогрессирование 
заболевания уже на стадии стеа-
тоза и тем самым уменьшать дол-
госрочные риски – и для самой пе-
чени, и для сердечно-сосудистой 
системы. Пациенты с  МАЖБП 
нуждаются в  комплексном ле-
чении, направленном на  устра-
нение кардиометаболических 
факторов риска и ассоциирован-
ных с МАЖБП осложнений. Ме-
дикаментозная терапия рассма-
тривается в  неразрывной связи 
с  модификацией образа жизни, 
поскольку только устойчивое сни-
жение массы тела и  достижение 
целевой  гликемии создают усло-
вия для обратного развития фи-
броза и стеатоза34. 
В  случае наличия у  пациен-
та с  СД  2 типа МАЖБП среди 
фармакологических опций при-
оритет отдается агонистам ре-
цепторов ГПП-1 и  ингибиторам 
НГЛТ-2. Первые демонстрируют 
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улучшение кардиометаболичес
ких показателей при СД  2 типа 
и  ожирении, вторые обладают 
доказанными преимущества-
ми при сердечной недостаточ-
ности и  ХБП. Однако, несмотря 
на плейотропные эффекты в от-
ношении МАЖБП, данные пре-
параты не зарегистрированы как 
средства прямой терапии стеато-
гепатита, но их назначение, бес-
спорно, способствует регрессу 
висцерального ожирения, в  том 
числе выведению жира из печени.
Показано, что терапия ипраглиф-
лозином (препаратом Суглат) 
у  больных СД  2 типа уменьша-
ла площадь висцерального жира 
на  10%, объем эпикардиального 
жира на 13%, что само по себе яв-
ляется весомым вкладом в сниже-
ние сердечно-сосудистого риска35. 
На  фоне применения ипраглиф-
лозина (препарата Суглат) также 
были отмечены положительные 
сдвиги в липидном профиле у па-
циентов с СД 2 типа. В исследова-
нии SPOTLIGHT установлено, что 

ипраглифлозин (Суглат) повышает 
уровень холестерина липопротеи-
нов высокой плотности и снижа-
ет концентрацию триглицеридов 
у пациентов с СД 2 типа36. Таким 
образом, ипраглифлозин улучша-
ет показатели липидного профиля 
при СД 2 типа и способствует дол-
госрочному снижению сердечно-
сосудистого риска. 
Обсуждая вопрос о  том, являет-
ся ли кардиопротективный эф-
фект свойством всех ингибиторов 
НГЛТ-2, докладчик еще раз сфо-
кусировала внимание на  резуль-
татах масштабного ретроспектив-
ного когортного анализа Y. Suzuki 
и соавт., которые продемонстриро-
вали сопоставимый риск развития 
различных сердечно-сосудистых 
событий независимо от использу-
емого препарата из класса ингиби-
торов НГЛТ-2, что подтверждает 
наличие класс-эффекта9. Особую 
ценность исследованию, прове-
денному на  огромной статисти-
ческой базе, придает тщательная 
многократная проверка каждого 

вывода с  применением разных 
анализов чувствительности. 
Завершая выступление, профес-
сор И.З. Бондаренко подчеркнула, 
что МАЖБП является мультисис-
темным заболеванием, а накопле-
ние жира в  печени многократно 
увеличивает риск  развития СД 
2 типа и сердечно-сосудистых ка-
тастроф. Поэтому при назначении 
терапии кардиологи обязаны пом-
нить о  безопасности препаратов 
в отношении печени и метаболиз-
ма, отдавая предпочтение у паци-
ентов с нарушениями углеводно-
го обмена агонистам рецепторов 
ГПП-1 и  ингибиторам НГЛТ-2, 
которые обладают благоприятным 
плейотропным профилем и  спо-
собны одновременно влиять на пе-
чень, сердце и  почки, разрывая 
порочный круг кардиогепаторе-
нального синдрома. Новый взгляд 
на  кардиометаболические риски 
у пациентов с СД 2 типа – не миф, 
а объективная реальность, требу-
ющая перезагрузки терапевтичес
ких подходов.

35 Fukuda T., Bouchi R., Terashima M., et al. Ipragliflozin reduces epicardial fat accumulation in non-obese type 2 diabetic patients with visceral 
obesity: a pilot study. Diabetes Ther. 2017; 8 (4): 851–861.
36 Kashiwagi A., Shiga T., Akiyama N., et al. Efficacy and safety of ipragliflozin as an add-on to pioglitazone in Japanese patients 
with inadequately controlled type 2 diabetes: a randomized, double-blind, placebo-controlled study (the SPOTLIGHT study). Diabetol. Int. 
2015; 6: 104–116.

Опубликованные в  послед-
ние  годы междисципли-
нарные рекомендации, ру-

ководства, заявления и резолюции 
экспертов рассматривают сниже-
ние риска развития сердечно-со-
судистых и  почечных событий 
в качестве важного аспекта, кото-
рый необходимо учитывать при 
выборе тактики лечения у  всех 
пациентов с СД 2 типа, при этом 
независимо от стажа заболевания. 
С  учетом высокой распростра-
ненности МАЖБП у  пациентов 
с СД 2 типа и ожирением, а также 
современных представлений 
о МАЖБП как об одном из компо-
нентов метаболического синдрома 
своевременная диагностика 

и  коррекция факторов риска 
формирования МАЖБП (сни-
жение веса и  контроль метабо-
лических нарушений) могут пре-
дотвратить переход заболевания 
в более тяжелые формы, а также 
способствовать обратному раз-
витию поражения печени и  сни-
жению риска неблагоприятных 
исходов у пациентов с СД 2 типа. 
Исходя из перечисленных факто-
ров, стратегия ведения пациентов 
с СД 2 типа должна базироваться 
на  принципах персонализации 
и мультисистемного воздействия, 
предполагающего обязательное 
включение в схему лечения препа-
ратов с доказанными эффектами 
в отношении не только улучшения 

гл и кем и че с ког о  кон т р ол я , 
но и управления кардиометаболи-
ческими рисками. Наиболее обо-
снованной фармакотерапевти-
ческой опцией для коморбидных 
пациентов с СД 2 типа являются 
ингибиторы НГЛT-2 (включая 
ипраглифлозин), которые харак-
теризуются выраженным саха-
роснижающим эффектом, имеют 
доказанные кардиоренальные 
преимущества, значимо улучша-
ют все компоненты метаболичес
кого синдрома, а также демонст
рируют способность улучшать 
печеночные исходы при МАЖБП, 
что подтверждается не  только 
данными биохимических и  ви-
зуализирующих исследований, 
но и улучшением морфологии пе-
чени (в исследованиях ипраглиф-
лозина).  
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