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Абстракт
В заключении Совета экспертов представлено обсуждение крайне актуального вопроса – лечения пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа и сердечно-сосудистой патологией. Причиной данного обсуждения явилось  
появление нового сахароснижающего препарата из группы SGLT2 ингибиторов – эмпаглифлозина и вклю-
чение его в зарубежные и отечественные рекомендации по ведению больных с сахарным диабетом. При 
этом данный препарат признается препаратом первой линии при сочетании ИБС и/или недостаточности 
кровообращения с сахарным диабетом 2 типа. Особое место в представленном заключении совета экспертов 
уделяется данным исследования EMPA-REG OUTCOME.
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Abstract
In the current Consensus Statement a discussion of  the extremely topical issue of  treating patients with type 2 diabetes 
and cardiovascular pathology is presented. The reason for this discussion was the emergence of  a new glucose-lowering 
drug, SGLT2 inhibitor empagliflozin, and its inclusion in foreign and Russian recommendations for management 
of  patients with diabetes mellitus. This drug is considered as first-line when type 2 diabetes mellitus is combined with 
ischemic heart disease and/or circulatory insufficiency. A special focus in the current Consensus Statement is on the 
EMPA-REG OUTCOME trial.
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Численность больных СД в мире за последние 
10 лет увеличилась более, чем в 2 раза, и к 2017 г. 
достигла 425 млн человек. По данным Между-
народной диабетической федерации, к 2035 г. 
число пациентов с сахарным диабетом достигнет 
592 млн человек, к 2040 году – 642 млн [1]. 

В Российской Федерации, по данным Феде-
рального регистра сахарного диабета, численность 
больных СД на январь 2017 г. составляет 4,35 млн. 
человек (3% населения), из них 4 млн (92%) 
приходятся на СД 2 типа. Распространенность  
и смертность от СД2 на 100 тыс. населения состав-
ляют 2637,17 и 60,29 человек, соответственно [2]. 
Однако эти показатели учитывают только пациен-
тов, находящихся на диспансерном наблюдении. 
Предполагаемая численность больных с СД2, по 
данным крупного российского эпидемиологиче-
ского исследования NATION, должна составлять  
не менее 8–9 млн.

Среди причин смертности пациентов с СД в РФ 
ведущие позиции занимают сердечно-сосудистые 
заболевания (ССЗ). В структуре причин смерти па-
циентов с СД2 в 2016 году первые места занимают 
хроническая сердечно-сосудистая недостаточность 
(29,8%), нарушения мозгового кровообращения 
(12,2%), инфаркт миокарда (5,1%), острые сер-
дечно-сосудистые события (2,4%) [2].

Высокая частота сердечно-сосудистых осложне-
ний у больных сахарным диабетом (СД) является 
одной из важнейших проблем не только отечествен-
ного, но и мирового здравоохранения [3].

Распространенность ИБС среди больных СД2 
в 2–4 раза превышает средний показатель в по-
пуляции и составляет около 70–80%. По данным 
регистра ПРОГНОЗ-ИБС, за 7,3 года наблюдения 
504 больных с подтвержденным диагнозом ИБС, 
относительный риск развития первичной конечной 
точки (случаи смерти от всех причин, фатальных  
и нефатальных сердечно-сосудистых событий) при 
наличии СД повышался в 1,7, при наличии сочета-
ния СД с артериальной гипертензией – в 2,4 раза [4].

Снижение уровня HbA1c на 1% у больных СД 2 
приводит к уменьшению частоты развития ИМ на 
14%, а общей летальности – на 21%. Напротив, 
повышение данного показателя на 1% способствует 
увеличению сердечно-сосудистой заболеваемости 
на 18% [5].

Проблема высокого сердечно-сосудистого рис- 
ка у пациентов с СД 2 в полной мере отражена  
в текущих российских рекомендациях по сахарному 
диабету [6].

Характерной для СД 2 является так называемая 
атерогенная триада:

1. Высокий уровень ТГ
2. Низкий уровень ХС ЛВП
3. Наличие мелких и более плотных частиц ЛНП
Эти нарушения липидного профиля являются 

довольно устойчивыми. На фоне изменения образа 
жизни и антигипергликемической терапии сниже-
ние уровня глюкозы может сопровождается улуч-
шением показателей ОХС и ХС ЛНП, но при этом, 
по разным данным, у 40-65% больных уровень ТГ 
будет сохраняться повышенным (>2,3 ммоль/л)  
на фоне сниженного уровня ХС ЛВП (<1 ммоль/л) 
[7, 8]. При этом важно отметить, что низкая концен-
трация ХС ЛВП является фактором резидуального 
риска – даже при достижении целевых уровней ХС 
ЛНП риск ССО у пациентов с ХС ЛВП < 1.0 ммоль/л 
остается на 64% выше, чем у пациентов с ХС ЛВП 
≥1,4 ммоль/л [9].

Клинические особенности течения

Наиболее ранними проявлениями СД2 являют-
ся дислипидемия и АГ, которые сами по себе яв-
ляются факторами риска ИБС. Безболевая ишемия 
миокарда (ББИМ), затрудняющая своевременную 
диагностику ИБС, встречается у 2–5% среди всего 
населения, а у практически здоровых лиц, но 
имеющих факторы риска ИБС – в 15–20% случаев. 
У больных ИБС с СД немая ишемия миокарда на-
блюдается в 2–7 раз чаще, чем без СД, и диагно-
стируется у 20–35% пациентов. ББИМ обусловлена 
развитием кардиоваскулярной формы автономной 
нейропатии, десимпатизацией миокарда, которая 
проявляется сниженным болевым ответом на про-
исходящие в миокарде патологические процессы. 

Формирование нестабильных атеросклероти-
ческих бляшек, характерных для СД, ведет к повы-
шенному риску развития ССЗ, в том числе острого 
коронарного синдрома. ИБС на фоне СД значитель-
но чаще осложняется нестабильной стенокардией, 
ИМ, угрожающими нарушениями ритма. Течение 
ИМ у пациентов с СД 2 более тяжелое, с большей 
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вероятностью повторного инфаркта и развития 
недостаточности кровообращения. Известно, что 
ИМ при СД, особенно у пожилых больных, связан 
с высокой летальностью на госпитальном этапе. 

Гиполипидемическая терапия при СД

В рамках первичной профилактики ССЗ первые 
значимые результаты по снижению риска ССО 
у больных СД были получены в исследованиях 
ASCOT и CARDS. В рамках исследования ASCOT 
было включено 10 тыс. пациентов с АГ, в том числе 
25% с СД 2, изучались эффекты комбинирован-
ной антигипертензивной и гиполипидемической 
терапии, направленные на уменьшение риска ССО. 
Аторвастатин в дозе 10 мг/сут продемонстрировал 
достоверное снижение уровня ХС ЛНП на 34%, 
риска ССО – на 23%, по сравнению с плацебо [10].

Дизайн исследования CARDS исходно подраз-
умевал изучение роли статинов в предупреждении 
ССО у больных с СД 2. Оценивалось влияние тера-
пии аторвастатином на конечные точки у 2238 бо- 
льных с СД 2 типа, без ИБС, уровнем ХС ЛНП  
<4,14 ммоль/л и ТГ <6,78 ммоль/л. Исследова-
ние было прекращено досрочно ввиду доказан-
ного явного преимущества терапии статинами  
у этой категории больных: у пациентов, полу-
чавших аторвастатин в дозе 10 мг/сут, риск ССО 
снизился на 37% [11].

Далее, в исследованиях 4S, CARE, LIPID, TNT 
также участвовали большие группы пациентов  
с СД 2, но уже в рамках вторичной профилактики 
ССО. Во всех из них была показана достоверно 
меньшая частота ССО у больных СД, получавших 
терапию статинами.

Учитывая особенности диабетической дис-
липидемии: высокий уровень ТГ и сниженное со-
держание ХС ЛВП, в гиполипидемической терапии 
больных СД перспективным выглядит использова-
ние фибратов. В настоящее время в России в про-
даже имеется только фенофибрат. Исследования 
FIELD и ACCORD с фенофибратом подтвердили 
возможность достоверного снижения риска ССО  
у пациентов с выраженной гипертриглицериде-
мией и низким уровнем ХС ЛВП [12, 13].

Антигипергликемическая терапия

Помимо инсулина, на сегодняшний день в РФ 
зарегистрировано 8 классов неинсулиновых проти- 
водиабетических препаратов. Это средства не толь- 
ко с разным механизмом действия, но и с разным 
профилем сердечно-сосудистых эффектов (нейт-
ральным, позитивным или негативным).

Эмпаглифлозин – селективный ингибитор на-
трий-глюкозного ко-транспортера типа 2 (НГЛТ2). 
Эмпаглифлозин (Джардинс®) – первый антиги-
пергликемический препарат, продемонстрировав-
ший в крупном проспективном многоцентровом 
двойном слепом исследовании III фазы EMPA-REG 

Outcome (NCT01131676) не только безопасность, 
но и преимущества применения – уменьшение 
частоты ССО и улучшение исходов, связанных  
с СН, у пациентов с СД 2 и установленными заболе-
ваниями сердечно-сосудистой системы и высоким 
сердечно-сосудистым риском [14].

Глюкозные транспортеры представляют собой 
большую группу мембранных белков, осуществ-
ляющих перенос глюкозы через мембрану клеток 
различных органов и тканей. Натрий-глюкозный 
ко-транспортер 2 типа (НГЛТ-2) селективно экс-
прессируется в почках и отвечает за реабсорб-
цию 90% глюкозы в проксимальных почечных 
канальцах, оставшиеся 10% реабсорбируются 
посредством транспортеров глюкозы 1-го типа 
(НГЛТ-1), находящихся дистальнее. У больных  
с СД 2 повышенное содержание глюкозы в крови  
и моче увеличивает экспрессию и активность 
НГЛТ-2, емкость почечного транспорта глюкозы 
возрастает, а почечный порог глюкозы повышается 
[15–17]. Таким образом, повышенная реабсорбция 
глюкозы в почках является важным патогенетиче-
ским механизмом, способствующим поддержанию 
хронической гипергликемии при СД 2. Глифлозины 
являются ингибиторами НГЛТ-2, что приводит  
к уменьшению реабсорбции натрия и глюкозы 
из просвета проксимальных почечных канальцев  
и повышению экскреции глюкозы с мочой. Суточная 
глюкозурия увеличивается в среднем на 60–90 г 
 глюкозы, что эквивалентно потере 240-320 ккал  
в сутки. Кроме того, дополнительно за счет осмоти-
ческого механизма усиливается диурез в среднем 
на 380 мл в сутки [18].

Ингибиторы НГЛТ-2 вызывают значительное 
снижение уровня глюкозы в плазме как после при-
ема пищи, так и натощак, среднее снижение HbA1c 
составляет 0,7% (по сравнению с плацебо), у лиц 
с более высокими исходными значениями данного 
показателя степень его снижения может достигать 
1,0–1,5% и более. Действие иНГЛТ-2 сохраняется 
в течение продолжительного времени (нет эффекта 
ускользания), практически не повышает риски ги-
погликемии, так как не стимулирует секрецию ин-
сулина и не подавляет синтез эндогенной глюкозы 
в печени. Увеличение экскреции глюкозы приводит 
снижению уровня HbA1c, потеря калорий приводит 
к снижению массы тела (преимущественно за счет 
висцерального жира) и уменьшению инсулиноре-
зистентности, а умеренный осмотический диурез 
и натрийурез способствуют снижению АД без воз-
растания симпатической активности и ЧСС [19].

Вопросы сердечно-сосудистой безопасности эм-
паглифлозина были изучены в исследовании EMPA-
REG Outcome, проводившемся в 590 клинических 
центрах 42 стран, и включавшем 7020 пациентов 
(71% из них – мужчины) с СД 2 и подтвержденны-
ми ССЗ, средняя длительность наблюдения соста-
вила более 3 лет. Пациенты были разделены на две 
группы и получали эмпаглифлозин или плацебо  
в добавление к стандартной терапии, включавшей 

препараты с доказанной способностью снижения 
частоты ССО. Первичная комбинированная конеч-
ная точка включала случаи сердечно-сосудистой 
смерти, инфаркта миокарда без смертельного 
исхода (за исключением безболевого инфаркта 
миокарда) и инсульта без смертельного исхода 
(3P-MACE), вторичная комбинированная конечная 
точка включала, кроме этого, случаи госпитализа-
ции в связи с СН. По итогам исследования EMPA-
REG Outcome было продемонстрировано снижение 
частоты достижения первичной конечной точки 
3P-MACE на 14% (p = 0,038). При этом результаты 
по каждому из компонентов комбинированной точ-
ки были различными: общая смертность снизилась 
на 32% (p < 0.001), сердечно-сосудистая смерт-
ность – на 38% (p < 0.0001), частота нефатального 
ИМ недостоверно снизилась на 13% (p = 0.22),  
частота нефатального инсульта напротив, имела 
тенденцию к увеличению (на 24%, p = 0.22), а об-
щая частота смерти от некардиальных причин имела 
лишь тенденцию к снижению (на 16%, p = 0,29). 

Частота случаев госпитализации по поводу СН 
снизилась на 35% (p = 0,002), в том числе на 37% 
среди пациентов, не имеющих СН исходно, и на 
28% среди пациентов с СН, диагностированной ис-
ходно. Частота госпитализаций или смертей в связи 
с СН снизилась на 39%, число новых случаев СН 
(по установленным в исследовании критериям СН, 
в частности, СН с ФВ ЛЖ <35%) – на 30%; частота 
композитных исходов (госпитализаций по поводу 
СН или назначение петлевых диуретиков) – на 37%.

Также отмечено положительное влияние эмпа-
глифлозина на почечные исходы: частота развития 
или прогрессирования нефропатии снизилась на 
39%, удвоения креатинина сыворотки – на 46%, 
впервые выявленной макроальбуминурии – на 38%, 
инициации заместительной почечной терапии – на 
55%. Помимо этого, в группе эмпаглифлозина сни-
жение уровня HbA1c составило 0.5%, снижение 
массы тела – на 2 кг, снижение систолического АД – 
 на 4 мм рт.ст. Увеличения частоты гипогликемии,  
а также достоверного снижения СКФ на фоне при-
ема эмпаглифлозина не отмечалось.

Таким образом, исследование EMPA-REG Out- 
come продемонстрировало не только сердечно- 
сосудистую безопасность эмпаглифлозина, но и его 
отчетливые протективные кардиоваскулярные эф-
фекты в виде уменьшения частоты развития ССО  
и улучшения показателей, характеризующих тече-
ние СН у пациентов с СД 2 [14].

Результаты вышеизложенных исследований 
привели к модификации мировых и отечественных 
рекомендаций, в частности, в отношении ингиби-
торов НЛГТ-2. В 2015 г. иНЛГТ-2 были включены 
в алгоритмы AACE (American Association of Clinical 
Endocrinologists) в качестве предпочтительного 
класса для монотерапии, двойной и тройной 
терапии СД 2 [20]. В рекомендациях ESC по сер-
дечно-сосудистой профилактике, диагностике 
и лечению острой и хронической СН, в разделе 

«сахарный диабет» впервые упомянут единствен-
ный представитель класса ингибиторов НЛГТ-2 –  
эмпаглифлозин, в следующей формулировке: 
«рекомендуется раннее применение ингибитора 
НЛГТ-2 у пациентов с СД 2 и сердечно-сосудистыми 
заболеваниями (класс рекомендаций IIa, уровень 
доказательности B). В отсутствии данных исследо-
ваний других препаратов этой группы, результаты, 
полученные на эмпаглифлозине, не могут считаться 
класс-эффектом в отношении сердечно-сосуди-
стых событий» [21]. В клинических рекомендациях 
Канадской ассоциации диабета (2016) отмечается, 
что «у пациентов с клинически подтвержденными 
сердечно-сосудистыми заболеваниями, у которых 
цели гликемического контроля не были достигну-
ты, иНЛГТ-2 эмпаглифлозин продемонстрировал 
преимущества в отношении сердечно-сосудистых 
исходов и должен быть добавлен к антигипергли-
кемической терапии для снижения риска развития 
сердечно-сосудистой и общей смертности (класс A, 
уровень 1A)» [22]. 

С 2015 г. класс ингибиторов НЛГТ-2 включен  
в Российские «Алгоритмы специализированной 
медицинской помощи больным сахарным диа-
бетом». В 8 выпуске данных алгоритмов (2017), 
изменилось положение иНГЛТ-2 в схеме стратифи-
кации лечебной тактики в зависимости от уровня 
HbA1c, которые в настоящее время рассматрива-
ются как один из вариантов старта в виде моно- или 
комбинированной терапии в дебюте СД 2 наряду  
с метформином (в качестве приоритета), иГПП1 
или иДПП4.

Кроме того, был сформулирован новый прин-
цип персонификации терапии в зависимости от 
доминирующей клинической проблемы, к которым 
отнесены ССЗ атеросклеротического генеза, ХСН, 
ожирение и ХБП до 3А стадии включительно. 
Эмпаглифлозин оказался единственным из препа-
ратов класса иНГЛТ2, рекомендованным в качестве 
препарата выбора при любой из указанных выше 
клинических проблем у больных СД 2 [6].

Таким образом, появление эмпаглифлозина в ар-
сенале кардиолога дает дополнительные возможно-
сти по предотвращению фатальных и нефатальных 
осложнений у больных с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями. Данный препарат включен в кон-
сенсусы и клинические рекомендации зарубежными 
кардиологами, однако в РФ до настоящего времени 
результаты исследования EMPA-REG Outcome не 
были учтены в отечественных кардиологических 
рекомендациях. В связи с этим, целесообразно 
включить информацию об эмпаглифлозине в Рос-
сийские рекомендации по коррекции нарушений 
липидного обмена, в рекомендации по лечению 
ишемической болезни сердца, а также в рекомен-
дации по ведению пациентов с недостаточностью 
кровообращения, а именно, в разделы, описываю-
щие особенности терапии у этих категорий больных 
при наличии СД 2 типа.
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К 90-летию  
со дня рождения 
Никитина  
Юрия Петровича

23 августа 2018 г. отмечает свой 90-летний 
юбилей основатель «Научно-исследовательс-
кого института терапии и профилактической 
медицины» – филиала Федерального Иссле-
довательского Центра «Институт цитологии  
и генетики Сибирского отделения Российской 
академии наук» (НИИТПМ – филиал ИЦиГ СО 
РАН), академик Российской академии наук 
Юрий Петрович Никитин.

Никитин Ю. П. в течение 20 лет был директором 
созданного им Института терапии СО РАМН. Юрий 
Петрович – опытный организатор научных иссле-
дований и практического здравоохранения. Десять 
лет он был проректором по научной работе НГМА и 
столько же лет – зам. председателя Президиума СО 
РАМН. Под его руководством создана кардиологи-
ческая служба в Новосибирске и области, впервые 
в СССР были открыты кардиологические кабинеты. 

Научные исследования Ю. П. Никитина отно-
сятся к разным разделам медицины: кардиология, 
гематология, клиническая биохимия, генетика  
и другие. Им создана одна из ведущих научных 
школ в России по проблемам атеросклероза, сер-
дечно-сосудистых заболеваний и эпидемиологии 
других хронических неинфекционных заболе-
ваний. Никитин Ю. П. – один из ведущих ученых 
по разработке проблем северной медицины, им 
были созданы лаборатории Института терапии на 
Чукотке и в Магадане. Работы Никитина Ю. П. из-
вестны и признаны за рубежом - он представлял от-
ечественную науку на 90 международных научных 
форумах. Он автор более 850 научных публикаций, 
в т. ч.: 19 монографий, 7 учебников, 12 российских 
методических рекомендаций для врачей, 6 патен-
тов, имеет авторское свидетельство и.т.д.

Никитин Ю. П. – член консультативного Совета 
международного Союза по приполярной меди-
цине, Европейского и Международных обществ 
кардиологов, ангиологов международной сердеч-
ной федерации, а также входит в состав правления 
ряда российских научных обществ: терапевтов 

(вице-президент этого общества), кардиологов, 
геронтологов и член редколлегии и редакционных 
советов 12 Российских медицинских журналов. 
Никитин Ю. П. внес большой вклад в подготовку 
высококвалифицированных врачебных кадров, 
работая на кафедре терапии факультета усовер-
шенствования врачей НГМУ. Под его руководством 
выполнено и защищено 120 диссертаций, из них 
33 – докторские.

В последние пять лет под руководством Юрия 
Петровича Никитина в Новосибирске продолжа-
ется выполнение международных программ ВОЗ: 
«МОНИКА», «СИНДИ», «ХЕППИ», осуществляется 
сотрудничество с научными учреждениями США, 
Бельгии, Англии, Нидерландов. Проводится работа 
по грантам Российских Фондов Фундаментальных 
и гуманитарных исследований (РФФИ и РГНФ). 

За период 2014–2018 гг. организовал и участ- 
вует в актуальных научных исследованиях, по-
священных изучению ассоциации структурных 
изменений ахиллова сухожилия с ИБС и атеро-
кальцинозом аортокоронарного артериального 
сегмента и изучению ассоциаций содержания бел-
ка Клото в сыворотке крови с ИБС и кальцинозом 
артериальной стенки. Оба исследования имеют 
высокую научную новизну. В 2017 году под его 
редакцией вышла монография «Мониторирование 
сердечно-сосудистой заболеваемости, смертности 
и их факторов риска в разных регионах мира 
(проект ВОЗ MONICA)», в которой суммированы 
результаты научной деятельности Института по 
эпидемиологии сердечно-сосудистых заболеваний  
в регионе. Никитиным Ю. П. 2018 году подготовле-
на к изданию монография, посвященная многолет-
ним результатам научно-исследовательских работ 
Института на Чукотке.

Национальное общество по атеросклерозу  
и журнал «Атеросклероз и дислипидемии» желают 
Юрию Петровичу Никитину крепкого здоровья  
и дальнейшей плодотворной работы на благо  
Российской медицинской науки.


