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Подтвержден профиль сердечно-сосудистой безопасности 
препарата Тражента® при длительном применении
На 79-й научной конференции Американской диабетической ассоциации в Сан-Франциско компания 
«Берингер Ингельхайм» представила результаты исследования CAROLINA®, которые подтвердили, 
что препарат Тражента® (линаглиптин) не повышает риск развития сердечно-сосудистых осложнений 
у взрослых пациентов с сахарным диабетом 2 типа и риском развития сердечно-сосудистых патологий. 
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Исследования, проводимые 
в  отношении сердечно-
сосудистой безопасности са-

хароснижающих препаратов, очень 
важны, так как сердечно-сосудистые 
заболевания являются одним из ос-
новных осложнений сахарного ди-
абета 2 типа и наиболее частой при-
чиной смерти больных1. 
В 2015 г. компания «Берингер Ингель-
хайм» представила результаты ис-
следования EMPA-REG OUTCOME® 
по  оценке сердечно-сосудистой 
безопасности ингибитора натрий-
глюкозного котранспортера 2 эм-
паглифлозина. Так, на фоне приема 
данного препарата относительный 
риск  сердечно-сосудистой смерти 
у  взрослых пациентов с  сахарным 
диабетом 2 типа и подтвержденными 
сердечно-сосудистыми заболевани-
ями, получавших стандартную те-
рапию, снизился на 38%. Участники 
исследования страдали ишемической 
болезнью сердца, заболеваниями пе-
риферических кровеносных сосудов 
или перенесли инфаркт миокарда, 
инсульт2–4. 

Полученные результаты стали ос-
нованием для внесения изменений 
в  инструкцию по  медицинскому 
применению эмпаглифлозина. Эмпа-
глифлозин стал первым пероральным 
препаратом для лечения сахарного 
диабета 2 типа, в инструкции которо-
го включено сердечно-сосудистое по-
казание и данные о снижении риска 
сердечно-сосудистой смерти2, 3.
В 2019 г. на 79-й научной конферен-
ции Американской диабетической 
ассоциации компания «Берингер 
Ингельхайм» сообщила о результа-
тах исследования CAROLINA®. 
CAROLINA®  – исследование сер-
дечно-сосудистой безопасности ин-
гибитора дипептидилпептидазы 4
(ДПП-4) линаглиптина (препарата 
Тражента®), проведенное под контр-
олем Академического комитета 
по  наблюдению за клиническими 
исследованиями и  при поддержке 
компании «Берингер Ингельхайм»5. 
Препарат Тражента® показан взро-
слым пациентам с сахарным диабе-
том 2 типа независимо от возраста, 
продолжительности течения болез-

ни, этнической принадлежности, 
индекса массы тела или функцио-
нального состояния печени и почек6. 
В  отличие от  других ингибиторов 
ДПП-4 Тражента® характеризуется 
минимальной скоростью почечной 
экскреции7–10. Режим применения 
препарата – один раз в сутки. 
Еще одним исследованием сер-
дечно-сосудистой безопасности 
линаглиптина стало исследование 
CARMELINA®.
Ис с л ед ов а н и я  C A ROL I NA ® 
и CARMELINA® предоставили ком-
плексные данные по профилю сер-
дечно-сосудистой безопасности ин-
гибиторов ДПП-411, 12.  
CAROLINA® – международное ран-
домизированное контролируемое 
двойное слепое клиническое ис-
следование, в котором участвовали 
6033 взрослых пациента с сахарным 
диабетом 2 типа из 43 стран, более 
600 исследовательских центров. 
В нем оценивались исходы со сто-
роны сердечно-сосудистой системы 
в течение наиболее продолжитель-
ного периода времени  – медиана 
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контрольного наблюдения состави-
ла более шести лет13. 
В исследование включали пациентов 
из повседневной клинической прак-
тики14.
Средняя длительность сахарного 
диабета 2 типа составила 6,2 года.
Пациенты ранее либо вообще не по-
лучали лечение, либо принимали 
один-два сахароснижающих препа-
рата (например, метформин)15. 
Препарат Тражента® (линаглиптин) 
применяли в дозе 5 мг/сут. В качест-
ве препарата сравнения использо-
вали производные сульфонилмоче-
вины, в частности глимепирид. Оба 
препарата были добавлены к стан-
дартной сахароснижающей терапии.
Кроме того, пациенты с  высоким 
риском развития сердечно-сосудис-
тых осложнений или диагностиро-
ванным сердечно-сосудистым за-
болеванием получали стандартную 
терапию для коррекции факторов 
сердечно-сосудистого риска16. 
Исследование достигло первич-
ной конечной точки (Major Adverse 
Cardiac Event – MACE) – наступле-
ние сердечно-сосудистой смерти, 
нефатального инфаркта миокарда 
или нефатального инсульта (три 
основных сердечно-сосудистых 
события (3P-MACE)). Таковые за-
фиксированы у 11,8% (356) в группе 
линаглиптина и 12,0% (362) в груп-
пе глимепирида2. Общий профиль 
безопасности линаглиптина соот-
ветствовал ранее определенному, 
новые данные не  установлены6, 13.
В отношении вторичной конечной 
точки и  случаев  госпитализации 
по  причине нестабильной стено-
кардии линаглиптин не отличался 
от глимепирида. 4P-MACE – 13,2% 
при использовании линаглиптина, 
13,3% – глимепирида13.
В исследовании CAROLINA® вторич-
ная комбинированная конечная точка 
по  эффективности терапии (на  мо-

мент заключительного визита дости-
жение уровня гликированного гемо-
глобина 7% или менее без применения 
препаратов резервной терапии, гипо-
гликемия средней или тяжелой сте-
пени или прибавка массы тела на 2% 
и  более) была достигнута большим 
количеством пациентов в группе ли-
наглиптина – 16,0 против 10,2%13. 
Влияние глимепирида и линаглиптина 
на  динамику  гликированного  гемо-
глобина было сопоставимым, однако 
второй препарат более значительно 
снижал относительный риск  разви-
тия  гипогликемии  – на  77%. Любые 
явления, сопровождающие  гипогли-
кемию, наблюдались у 10,6% в группе 
линаглиптина и 37,7% в группе глиме-
пирида13. Снижение риска развития ги-
погликемических состояний было ста-
бильным у всех пациентов, в том числе 
с тяжелыми гипогликемиями и гипо-
гликемиями, требующими  госпита-
лизации. Применение линаглиптина 
также было связано с умеренным сни-
жением массы тела по сравнению с ис-
пользованием глимепирида – на 1,5 кг13. 
По словам Вахида ДЖАМАЛА, вице-
президента, руководителя кардиоме-
таболического направления компании 
«Берингер Ингельхайм», исследование 
CAROLINA® уникально тем, что это 
единственное исследование, в котором 
сравнивались сердечно-сосудистые 
исходы ингибитора ДПП-4 и актив-
ного препарата. При необходимости 
дополнительного снижения гликемии 
в качестве дополнения к метформину 
часто назначают ингибиторы ДПП-4 
и  препараты сульфонилмочевины. 
Полученные данные помогут врачам 
выбрать наиболее оптимальный для 
конкретного пациента сахароснижа-
ющий препарат.
CARMELINA®  – международное 
рандомизированное контролиру-
емое двойное слепое клиническое 
исследование, в которое было вклю-
чено 6979 пациентов с  сахарным 

диабетом 2 типа из 27 стран, более 
600 исследовательских центров. Ме-
диана продолжительности исследо-
вания составила 2,2 года11, 12. 
В исследовании оценивалось влияние 
линаглиптина (препарата Тражента®) 
на сердечно-сосудистую и почечную 
безопасность у взрослых пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа и высо-
ким риском развития осложнений 
со стороны сердца, а также почек11, 12. 
Исследование достигло первичной 
конечной точки. Первичная конеч-
ная точка определена как время до 
развития первого из трех событий 
(3P-MACE): сердечно-сосудистой 
смерти, нефатального инфаркта мио-
карда или нефатального инсульта. 
Профиль безопасности линаглип-
тина был сопоставим с  профилем 
безопасности плацебо на фоне стан-
дартной терапии11. 
В исследовании CARMELINA® также 
была предусмотрена оценка комбини-
рованной вторичной конечной точки, 
которая подтвердила отсутствие раз-
личий в профиле безопасности препа-
рата Тражента® и плацебо11. Основные 
вторичные конечные точки представ-
лены временем до первого случая раз-
вития терминальной стадии почеч-
ной недостаточности, смертельного 
случая от болезни почек или стабиль-
ного снижения расчетной скорости 
клубочковой фильтрации на ≥ 40% 
от исходного уровня.
Данные общего профиля безопас-
ности линаглиптина в  исследова-
нии CARMELINA® соответствовали 
ранее полученным данным, новых 
сигналов в отношении безопасности 
препарата не получено6, 11. 
Ре з у л ьт а т ы  и с с л е д о в а н и я 
CARMELINA® продемонстрировали 
отсутствие различий между лина-
глиптином и плацебо в отношении 
частоты госпитализаций по причи-
не сердечной недостаточности11.    
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