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Особенности сахароснижающей  терапии на 

современном этапе:новая парадигма



Эволюция подходов в лечении СД 2 типа кардинально 
поменялась за всего за 10 лет



Консенсус ADA-EASD 2018 теперь отражает новые данные об 
иSGLT-2 и аГПП-1

РЕКОМЕНДАЦИИ КОНСЕНСУСА

• Пациентам с СД2 и АССЗ :

иSGLT2 или аГПП-1 с доказанным СС 

преимуществом

• Пациентам с СД2, АССЗ и СН: 

рекомендован иSGLT2

• Пациентам с СД2 и ХБП, вне 

зависимости от ССЗ: 

иSGLT2 или при наличии 

противопоказаний аГПП-1, доказавшие 

снижение прогрессии ХБП 

Результаты 

DECLARE не 

учитывались на 

момент создания 

документа

Метформин и изменение образа жизни – в первой линии терапии 

Установленное атеросклеротическое ССЗ или ХБП

Преобладает АССЗ
Преобладает СН или ХБП

аГПП-1 с доказанным 
СС преимуществом1

иSGLT-2 с 
доказанным СС 

преимуществом1, с 
учетом СКФ2

и

л

и
аГПП-1 с 

доказанным СС 
преимуществом1

Предпочтительно 
иSGLT-2 с доказанным снижением СН и/или ХБП3, с 

учетом СКФ2

Если иSGLT-2 противопоказаны или рСКФ менее 
разрешенного, добавить аГПП-1 с доказанным СС 

преимуществом1, 4



Сахарный диабет.2019;22(S1). DOI: 10.14341/DM221S1



ПЕРСОНАЛИЗАЦИЯ ВЫБОРА САХАРОСНИЖАЮЩИХ ПРЕПАРАТОВ

Сахарный диабет.2019;22(S1). DOI: 10.14341/DM221S1

Проблема
Рекомендованы 

(приоритет) 
Безопасны/ нейтральны Не рекомендованы

Наличие факторов 
сердечно-сосудистого
риска 

Возможно эффективны в 
качестве первичной 
профилактики:
• иНГЛТ-2 • арГПП-1 

• метформин • ПСМ • иДПП-4 • ТЗД 
• акарбоза • инсулины 

Сердечно-сосудистые 
заболевания 
атеросклеротичес кого 
генеза (АССЗ)1 (кроме 
сердечной 
недостаточности)

• иНГЛТ-22 • арГПП-1 
(лираглутид, дулаглутид, 
семаглутид# )

• метформин • ПСМ • иДПП-4 • 
арГПП-1 • ТЗД • акарбоза • 
инсулины

• ПСМ 
(глибенкламид) 

Сердечная 
недостаточность

• иНГЛТ-2 • метформин • ПСМ (осторожность 
при выраженной декомпенсации) • 
иДПП-4 • арГПП-1 • акарбоза • 
инсулины (осторожность на старте) 

• ПСМ 
(глибенкламид) • ТЗД 
• иДПП-4 
(саксаглиптин)

ХБП С 1-3а (СКФ ≥ 45 
мл/мин/1,73 м2 )

• иНГЛТ-2 • арГПП-1 
(лираглутид, семаглутид# ) • 
ПСМ (гликлазид МВ)3

• метформин • ПСМ • иДПП-4 • 
арГПП-1 • ТЗД • акарбоза • 
инсулины

• ПСМ (глибенклами д 
при СКФ < 60 
мл/мин/1,73 м2 )

2 В исследованиях, выполненных на различающихся 

популяциях пациентов с СД 2 типа,иНГЛТ-2 показали 

следующие результаты:

• Эмпаглифлозин в EMPA-REG Outcome (98% участников с 

АССЗ): снижение на 14%комбинированной первичной 

конечной точки 3P–MACE (сердечно-сосудистая смерть, 

нефатальный ИМ, нефатальный инсульт), снижение общей 

смертности на 32%, сердечно-сосудистой смертности на 

38%, снижение частоты госпитализации по поводу ХСН на 

38%; 

• Канаглифлозин в программе CANVAS (65% участников с 

АССЗ и 35% с ФР):снижение на 14% комбинированной 

первичной конечной точки 3P–MACE (см.выше), 

снижение частоты госпитализации по поводу ХСН на 13%;

• Дапаглифлозин в DECLARE-TIMI 58 (40% участников с 

АССЗ и 60% с ФР):тенденция к снижению 

комбинированной конечной точки 3-МАСЕ, не достигшую

статистической достоверности; снижение на 17% частоты 

развития событий комбинированной первичной конечной 

точки (госпитализация по поводу ХСН и/или сердечно-

сосудистая смерть). В субанализе у больных с ИМ в 

анамнезе также было показано снижение 

комбинированной конечной точки 3P–MACE на 16%.



РИСК РАЗВИТИЯ ОСЛОЖНЕНИЙ У ПАЦИЕНТОВ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 

В СРАВНЕНИИ С ПАЦИЕНТАМИ БЕЗ САХАРНОГО ДИАБЕТА

Adapted from Bergenstal R M et al  Am  J  Med 2010.123(4) 374 e9-e18

1. Foley RN et al J Am Soc  Nephral 2005.16 489-495 2. Haffner SM et al N Eng J Med 1998;339:229-234 3. Noel RA at al Diabetes Care, 2009;32:834-838 4. Trautner C et al  Diabetes Care,1997;20:1147-1153

0 20 40 60 80 100 120

Событий на 1000 пациент-лет
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Терминальная стадия почечной 

недостаточности1

Слепота4



И.И. Дедов, М.В. Шестакова, О.К. Викулова*, А.В. 

Железнякова, М.А. Исаков Сахарный диабет. 

2018;21(3):144-159

Сд1 тип 2017

ХССН 17 (18,28%)

ИМ 4 (4,30%)

ХПН 7        ( 7,53%)

ОНМК 12      ( 12,90%)

Диабетич. кома 0

Гипогликем. кома 0

ОССЗ 11 (11,83%)

Онкология 8 ( 8,60%)

Сахарный диабет 5  ( 5,38%)

Старость 1 (1,08%)

Гангрена 0

Забол.легких 3 ( 3,23%)

Инфекция,сепсис 0

Причина неустан. 10 ( 10,75%)

Нижегородский регистр 

ПРИЧИНЫ СМЕРТИ БОЛЬНЫХ СД  1 типа  В РФ И Нижегородской области  



И.И. Дедов, М.В. Шестакова, О.К. Викулова*, А.В. Железнякова, М.А. Исаков

Сахарный диабет. 2018;21(3):144-159

Сд2 тип 2017

ХССН 1390 (32,19%)

ИМ 121        (2,80%)

ХПН 80  ( 1,85%)

ОНМК 505   ( 11,7%)

Диабетич. кома 8   ( 0,19%)

Гипогликем. кома 1           (0,02%)

ОССЗ 302       (6,99%)

Онкология 450  ( 10,42%)

Сахарный диабет 311  ( 7,20%)

Старость 737       (17,07%)

Гангрена 21   (0,49%)

Забол.легких 34  ( 0,79%)

Инфекция,сепсис 9           (0,21%)

Причина неустан. 241       ( 5,58%)

Нижегородский регистр 

Причины смерти больных СД 2 типа в РФ и Нижегородской области



ХБП – хроническая болезнь почек, ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания; тХБП – терминальная хроническая болезнь почек.
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Почки и сердечно-сосудистая  системы связаны1 Пациенты с ХБП вероятнее умрут от ССЗ,  
чем доживут до терминальной стадии ХБП2

1. Ronco C, et al. J Am Coll Cardiol. 2008;52:1527. 2. Dalrymple L, et al. J Gen Intern Med. 2011;26:379.

ЗАБОЛЕВАНИЯ ПОЧЕК И СЕРДЕЧНОСОСУДИСТЫЕ ЗАБОЛЕВАНИЯ 

ВЗАИМОСВЯЗАНЫ, ПОЭТОМУ ДОЛЖНЫ РАССМАТРИВАТЬСЯ ВМЕСТЕ

3



Влияние препаратов для лечения  диабета 
на сердечно-сосудистую систему

Класс Потенциальная польза для ССС* Потенциальный вред для ССС

Инсулин • Противовоспалительное действие
• Гипогликемия
• Набор массы тела
• Митогенность?

Препараты сульфонилмочевины —
• Гипогликемия
• Набор массы тела
• ↓ ишемическое прекондиционирование

Метформин • ↓ уровень холестерина ЛПНП
• ↓ уровень С-реактивного белка

• Молочнокислый ацидоз при запущенной 
сердечной недостаточности

Тиазолидиндионы

• ↓ уровень инсулина
• ↓ уровень триглицеридов, ↑ уровень холестерина ЛПВП
• ↓ уровень С-реактивного белка
• Прямые сосудистые эффекты (PPAR-γ)

• Задержка солей / жидкостей
• Набор массы тела
• ↑ уровень холестерина ЛПНП

Ингибиторы ДПП-4 • Непрямые кардиологические эффекты (через ГПП-1)?
• Прямые сосудистые эффекты?

—

Агонисты рецепторов 
ГПП-1

• ↓ масса тела
• ↓ артериальное давление
• ↓ уровень триглицеридов
• Прямые кардиологические эффекты?

• ↑ частота сердечных сокращений

Ингибиторы SGLT 2

• ↓  масса тела
• ↓  артериальное давление
• ↓  выраженность альбуминурии
• ↓  уровень мочевой кислоты

• Гиповолемия

* Помимо снижения уровня глюкозы



Scirica BM, et al. N Engl J Med. 2013; White WB, et al. N Engl J Med. 2013; Zannad F. et al. Lancet. 2015; Green JB, et al. N Engl J Med. 2015; Rosenstock J, 
et al. Cardiovasc Diabetol. 2018; Rosenstock J, et al. Oral Presentation EASD 2018.

• SAV0R-T1MI 53 (саксаглиптин): 16492 пациента с сердечно-сосудистыми заболеваниями или множественными факторами риска

• EXAMINE (алоглиптин): 5380 пациентов с острым коронарным синдромом

• TECOS (ситаглиптин):14671 пациент с сердечно-сосудистыми заболеваниями

• CARMELINA (линаглиптин):7003 пациента с сердечно-сосудистыми заболеваниями и/или заболеваниями почек

* Верхняя граница одностороннего повторяющегося ДИ
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Композитные значимые  сердечно-сосудистые осложнения Госпитализация по поводу сердечной недостаточности
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SAVOR-TIMI 53 EXAMINE TECOS CARMELINA
HR 1.00 HR 0.96 HR 0.99 HR 1.02

(0.89-1.12) (Si.16)* (0.89-1.11) (0 89-1.17)

SAVOR-TIMI 53 EXAMINE TECOS CARMELINA
HR 1.27 HR 1.19 HR 1.00 HR 0.90

(1.07-1.51) (0.89, 1.59) (0.83-1.20) (0.74-1.08)

Ингибиторы ДПП-4 Плацебо

Исследования сердечно-сосудистых

исходов иДПП-4



аГПП-1 показали преимущества в отношение атеросклеротических 
СС событий ….

aNew onset of macroalbuminuria or a doubling of the serum creatinine level and an eGFR of ≤45 ml/min/1.73 m2, the need for continuous renal-replacement therapy, or death from renal disease; bNew or worsening nephropathy includes persistent macroalbuminuria, persistent doubling of the serum creatinine level and a creatinine clearance of less than 45 ml/min/1.73 m2 (according to the Modification of Diet in Renal Disease criteria), or 
the need for continuous renal-replacement therapy; c40% eGFR decline, renal replacement, renal death, or new-onset macroalbuminuria; dAdjusted for age, sex, ethnicity, race, region, duration of diabetes, prior history of CV event, insulin use, baseline glycated hemoglobin, eGFR, and body-mass index eIncludes fatal and nonfatal events; f Composite of CV death or hospitalization for heart failure. CI, confidence interval; CV, cardiovascular; 

eGFR, estimated glomerular filtration rate; GLP-1 RA, GLP-1 receptor agonists; HR, hazard ratio; MACE, major adverse cardiovascular events; MI, myocardial infarction; QW, once weekly 
1. Marso SP, et al. N Engl J Med 2016;375:311–322; 2. Marso SP, et al. N Engl J Med 2016;375:1834–1844; 3. Holman RR, et al. Article and supplementary appendix. N Engl J Med 2017;377:1228-1239; 

4. Bethel MA, et al. Presented at: ADA 78th Scientific Sessions; June 22-26, 2018; Orlando, FL. Poster 522-P; 5. Hernandez AF, et al. Online ahead of print. Lancet. 2018. 

MACE

Смерть от всех причин

Нефатальный ИМ

Нефатальный инсульт

Почечные исходы 

0 0,5 1 1,5

Favors 

placebo

Favors 

liraglutide

LEADER1

гСН

0.87 (0.78, 0.97)

0.78 (0.66, 0.93)

0.88 (0.75, 1.03)

0.89 (0.72, 1.11)

0.87 (0.73, 1.05)

0.78 (0.67, 0.92)a

HR (95% CI)

0 0,5 1 1,5

Favors 

placebo

Favors 

semaglutide

0.74 (0.58, 0.95)

0.98 (0.65, 1.48)

0.74 (0.51, 1.08)

0.61 (0.38, 0.99)

1.11 (0.77, 1.61)

0.64 (0.46, 0.88)b

HR (95% CI)

0 0,5 1 1,5

Favors 

placebo

Favors 

exenatide QW

0.91 (0.83, 1.00)

0.88 (0.76, 1.02)

0.95 (0.84, 1.09)

0.86 (0.70, 1.07)

0.94 (0.78, 1.13)

0.85 (0.74, 0.98)c,d

0 0,5 1 1,5

Favors 

placebo

Favors 

albiglutide

0.78 (0.68, 0.90)

0.93 (0.73, 1.19)

0.75 (0.61, 0.0)e

0.86 (0.66, 1.14)e

0.85 (0.70, 1.04)f

HR (95% CI) HR (95% CI)

SUSTAIN-62 EXSCEL3,4 HARMONY5



Исследование CVD Real 2: иSGLT2 vs СМ

Su-Yen Goh, et al., Presented at the 12th International Diabetes Federation (IDF) Western Pacific Region Congress; November 22–25, 2018, Kuala Lumpur, Malaysia.

Смерть

гСН

Смерть или гСН

ИМ

Инсульт

- 45%

- 37%

- 23%

- 30%

- 27%



Почка

реабсорбции глюкозы и натрия  в 
проксимальном канальце

↑выведения
глюкозы

Снижение 
массы  тела

Восстанав-
ливает TГОС

↑выведения
натрия

1
Кровоток

внутрисосудистого/ 
внеклеточного объема

Гематокрит

Систолическое АД

2
3

3

4

Sattar N, et al. Diabetologia. 2016;59:1333-1339.

Сердце (+ Легкие)

Постнагрузка

Преднагрузка

Снабжение миокарда
кислородом

± улучшение  
метаболизма?

2

3

ГЕМОДИНАМИЧЕСКАЯ ГИПОТЕЗА:

ВОЗДЕЙСТВИЯ ИНГИБИТОРА SGLT2 НА КАРДИО-РЕНАЛЬНУЮ ОСЬ

ТГОС* - тубуло-гломерулярная обратная связь



Кардио-ренальная эффективность, вероятно, 
является следствием различных механизмов iSGLT-2

LV, left ventricular; SGLT2, sodium-glucose co-transporter-2.

Adapted from Farkouh ME, Verma S. J Am Coll Cardiol. 2018;71:2507-2510. 

SGLT2

Натрийурез

Уменьшение 
интерстициального отека

Улучшенная 
биоэнергетика

миокарда

Ингибирование натриево-
водородного обмена в 

миокарде

Снижение пред- и пост-
нагрузки на ЛЖ

Улучшенная функция 
почек и кардиоренальная

физиология



линичсекое

DECLARE-TIMI 58 - КРУПНОМАСШТАБНОЕ КЛИНИЧЕСКОЕ 

ИССЛЕДОВАНИЕ ПО  ИЗУЧЕНИЮ СС ИСХОДОВ НА ФОНЕ 

ПРИМЕНЕНИЯ ДАПАГЛИФЛОЗИНА

17160 пациентов 
СД2

6,5%≤ HbA1c <12%,

КлКр ≥60 мл/мин,

≥55 лет (м) или ≥60 лет (ж) 

с ≥1 СС фактором риска или ≥40 лет с АССЗ 1
:1
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е Дапаглифлозин 10 мг в сутки

Плацебо ежедневно

Все остальные сахароснижающие препараты 

по решению врача

Дизайн исследования

Простой слепой вводный 

плацебо период (1-2 мес)

Управляемая событиями длительность: ≥1390 MACE

Медиана длительности наблюдения: 4,2 года

Первичная  конечная точка безопасности:

• Комбинированная точка, включающий СС смерть, нефатальный ИМ, 

или 

нефатальный ишемический инсульт (MACE)

Две первичные конечные точки эффективности: 

• MACE

• Комбинированная точка, включающая госпитализацию по поводу СН 

или СС смерть 

Вторичные 

конечные точки

• Кардиоренальная

конечная точка

• Смерть от любых 

причин

В исследовании удалось достичь одного 

из двух основных исходов для 

доказательства превосходства 

Дапаглифлозина: все остальные 

анализы следует рассматривать только 

как основу для гипотез.



Определение исходов ОАКВ (отношение альбумина к 
креатинину в моче) в исследовании DECLARE-TIMI 58

ДАПАГЛИФЛОЗИН: ЗНАЧИМОЕ СНИЖЕНИЕ РИСКА ПРОГРЕССИРОВАНИЯ 

ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ ПОЧЕК ВНЕ ЗАВИСИМОСТИ ОТ СОПУТСТВУЮЩЕЙ 

КЛИНИЧЕСКОЙ ПРОБЛЕМЫ

*Предварительно определенная поисковая конечная точка. СН- сердечная недостаточность иАПФ — ингибитор ангиотензинпревращающего фермента; САК — соотношение альбумин/креатинин; БРА — блокатор рецепторов ангиотензина;  
ССЗ — сердечно-сосудистое заболевание; ДАПА — дапаглифлозин; рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации; ТСПН — терминальная стадия почечной недостаточности; ПБО — плацебо; АК — соотношение альбумин/креатинин в моче
Mosenzon O et al. Опубликовано онлайн до выхода в печать. Lancet Diabetes Endocrinol. 2019.

- 45%

УСТАНОВЛЕННЫЕ 

ССЗ

- 42%

СН в НАМНЕЗЕ ОТСУТСТВИЕ СН 

В АНАМНЕЗЕ

АРТЕРИАЛЬНАЯ 

ГИПЕРТОНИЯ В 

АНАМНЕЗЕ

MФР

МНОЖЕСТВЕННЫЕ 

ФАКТОРЫ СС 

РИСКА

- 49% - 48% - 46%

ОТСУТСТВИЕ 

АРТЕРИАЛЬНОЙ 

ГИПЕРТОНИИ

- 64%



СНИЖЕНИЕ ОТНОСИТЕЛЬНОГО РИСКА (ОР)

ФЕНОМЕНАЛЬНЫЕ ПОЧЕЧНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ 

ДАПАГЛИФЛОЗИНА В ИССЛЕДОВАНИИ DECLARE-TIMI 58,

ГОВОРЯЩИЕ О НЕФРОПРОТЕКЦИИ

Mosenzon O et al. In press. The Lancet Diabetes & Endocrinology

Комбинированная 

кардиоренальная

точка

Комбинированная 

почечно-

специфиеская

точка

Стойкое 

снижение рСКФ

на ≥40% до 

уровня <60 

мл/мин на1,73м2

Терминальная 

стадия ХПН
Почечная 

смерть

Сердечно-

сосудистая 

смерть

Терминальна

я стадия 

почечной 

недостаточно

сти или 

почечная 

смерть 

-24% -47% -46% -69% -40% -2% -59%



ДАПАГЛИФЛОЗИН В ИССЛЕДОВАНИИ DECLARE ПРОДЕМОНСТРИРОВАЛ 

ОДИНАКОВО ЗНАЧИМОЕ СНИЖЕНИЕ РИСКА ПРОГРЕССИРОВАНИЯ ХБП

НЕЗАВИСИМО ОТ ИСХОДНОГО УРОВНЯ РСКФ

*Предварительно определенная поисковая конечная точка. иАПФ — ингибитор ангиотензинпревращающего фермента; АК — соотношение альбумин/креатинин; БРА — блокатор рецепторов ангиотензина;  
ССЗ — сердечно-сосудистое заболевание; ДАПА — дапаглифлозин; рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации; ТСПН — терминальная стадия почечной недостаточности; ПБО — плацебо; 
Mosenzon O et al. Опубликовано онлайн до выхода в печать. Lancet Diabetes Endocrinol. 2019.

рСКФ ≥90
мл/мин/1,73 м2

рСКФ <60

мл/мин/1,73 м2

рСКФ

от 60 до <90
мл/мин/1,73 м2

- 50% - 46% - 40%



*Предварительно определенная поисковая конечная точка. иАПФ — ингибитор ангиотензинпревращающего фермента; САК — соотношение альбумин/креатинин; БРА — блокатор рецепторов ангиотензина;  
ССЗ — сердечно-сосудистое заболевание; ДАПА — дапаглифлозин; рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации; ТСПН — терминальная стадия почечной недостаточности; КМ — Каплан-Мейер; ПБО — плацебо; 
АК — соотношение альбумин/креатинин в моче
Mosenzon O et al. Опубликовано онлайн до выхода в печать. Lancet Diabetes Endocrinol. 2019.

- 48%

Определение исходов ОАКВ (отношение альбумина к 
креатинину в моче) в исследовании DECLARE-TIMI 58

ДАПАГЛИФЛОЗИН ПРОДЕМОНСТРИРОВАЛ СНИЖЕНИЕ РИСКА 

ПРОГРЕССИРОВАНИЯ ХБП* ВНЕ ЗАВИСИМОСТИ ОТ ИСХОДНОГО УРОВНЯ 

ГЛИКИРОВАННОГО ГЕМОГЛОБИНА

- 55% - 27% - 52%

НbА1с <7% НbА1с > 9%НbА1с 
7% до <8%

НbА1с 
8% до <9%

СПЕЦИФИЧЕСКАЯ ПОЧЕЧНАЯ КОНЕЧНАЯ ТОЧКА*:  СНИЖЕНИЕ РСКФ НА ≥40%, ТСПН ИЛИ ПОЧЕЧНАЯ СМЕРТЬ



ДАПА — дапаглифлозин; КМ — Каплан—Мейер; макро — макроальбуминурия; микро — микроальбуминурия; нормо — нормоальбуминурия; АК — соотношение альбумин/креатинин в моче.
Raz I et al. Представлено на: 79-й научной сессии ADA; 7–11 июня 2019 года; Сан-Франциско, штат Калифорния 244-OR.

-46% -21% -27%
От нормо/микро до 

макро
От нормо до 
микро/макро

От нормо до 
микро/макро или от 

микро до макро

ДАПАГЛИФЛОЗИН: СНИЖЕНИЕ РИСКА РАЗВИТИЯ/ПРОГРЕССИРОВАНИЯ 

АЛЬБУМИНУРИИ В МОЧЕ



СС  смерть /

госпитализации по 

поводу СН 

- 21%

Госпитализации 

по поводу СН

- 36%

ДАПАГЛИФЛОЗИН ПРОДЕМОНСТРИРОВАЛ СНИЖЕНИЕ РИСКА СС СМЕРТИ 

И/ИЛИ ГОСПИТАЛИЗАЦИИ ПО ПОВОДУ СН ВО ВСЕХ ПОДГРУППАХ РСКФ

- 38%- 22%

СС смерть /

госпитализации по 

поводу СН 

Госпитализации 

по поводу СН

СКФ 90-60 МЛ/МИН СКФ < 60 МЛ/МИН

СС-сердечно-сосудистая СН-сердечная недостаточность
Raz I et al. Представлено на: 79-й научной сессии ADA; 7–11 июня 2019 года; Сан-Франциско, штат Калифорния 244-OR.



1ОСЛОЖНЕНИЕ 

СЕРДЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ

ПРИ САХАРНОМ ДИАБЕТЕ 2 ТИПА

Adapted from Bergenstal R M et al  Am  J  Med 2010.123(4) 374 e9-e18

1. Foley RN et al J Am Soc  Nephral 2005.16 489-495 2. Haffner SM et al N Eng J Med 1998;339:229-234 3. Noel RA at al Diabetes Care, 2009;32:834-838 4. Trautner C et al  Diabetes Care,1997;20:1147-1153



при технической поддержук ЗАО «Астон Консалтинг»

ХРОНИЧЕСКАЯ СЕРДЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ –

ПЕРВАЯ ПРИЧИНА СС СМЕРТИ  ПРИ СД2 ТИПА

81 РЕГИОН РФ, 2017 Г. (по данным на 01.01.2018 г.)



50%

НАХОДЯТСЯ В ЗОНЕ РИСКА РАЗВИТИЯ ХСН

ПАЦИЕНТОВ С СД2Т

1. American Diabetes Association.10.Cardiovascular disease and risk management: standards of medical care in diabetes-2019.Diabetes care 2019;42(ыгззд1):S103-123



68%

ПАЦИЕНТОВ С СД2 ТИПА ЧЕРЕЗ 5 ЛЕТ
Имеют дисфункцию ЛЖ

1. Faden G et al. Diabetes Res Clin Pract. 2013;101:309-316; 2. Boonman-de Winter LJ et al. Diabetologia. 2012;55:2154-2162.



HF, heart failure

Chen J. et al. JAMA. 2011;306:1669–1678.

СМЕРТНОСТЬ В ТЕЧЕНИЕ 1 ГОДА ПОСЛЕ ГОСПИТАЛИЗАЦИИ ПО ПОВОДУ 

СЕРДЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТИ ОСТАЕТСЯ ВЫСОКОЙ И НЕИЗМЕНННОЙ



РИСК СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

В ЗАВИСИМОСТИ ОТ HbA1C

HbA1c, гликированный гемоглобин Matsushita K, et al. Diabetes 2010; 59:2020-2026
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МЕХАНИЗМ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Abdul Ghani MA et al. Am J Physiol Renal Physiol. 2015;309(11):F889-900; 

Heerspink HI et al. Circulation. 2016;134(10) - 752-72;

Saltar N et al. Diabetologia. 2016:59(7): 1333-1339.

МиокардиальныйСосудистый

 Коронарный атеросклероз

 Нарушенный ангиогенез

 Эндотелиальная дисфункция

 Глюкотоксичность

 Инсулино- резистентность

 Фиброз миокарда

 Липотоксичность

 Нарушение энергетических 

механизмов в миокарде



СС смерть /

госпитализации 

по поводу СН 

- 17%

Госпитализации 

по поводу СН

- 27%

Общая 

смертность

- 7%

ДАПАГЛИФЛОЗИН ПРОДЕМОНСТРИРОВАЛ ЗНАЧИМОЕ 

ВЛИЯНИЕ НА СНИЖЕНИЕ ОР СС ИСХОДОВ И ХБП

Снижение риска 

нефропатий 

и СС смерти

- 24%

Снижение риска 
нефропатий 

- 46%
СС-сердечно-сосудистая СН-сердечная недостаточность

Wiviott et al., NEJM 2019; 380 347-357



ДАПАГЛИФЛОЗИН ПРОДЕМОНСТРИРОВАЛ БОЛЕЕ ЗНАЧИМОЕ  СНИЖЕНИЕ

СС СМЕРТИ, ГОСПИТАЛИЗАЦИЙ ПО ПОВОДУ СН И ОБЩЕЙ СМЕРТНОСТИ

В ПОДГРУППЕ ПАЦИЕНТОВ СО СНИЖЕННОЙ ФВ ЛЖ

-36%

Госпитализации 

по поводу СН

-45%

Сердечно-сосудистая 

смерть

-41%

Общая смертность

Сниженная фракция выброса ЛЖ

Kato E, I,Wiviott SD. Circulation 2019

СС-сердечно-сосудистая СН-сердечная недостаточность



ПОДГРУППОВОЙ АНАЛИЗ DECLARE-TIMI 58:

СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫЕ ИСХОДЫ 

У ПАЦИЕНТОВ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 

2 ТИПА И ИНФАРКТОМ МИОКАРДА 

В АНАМНЕЗЕ ПРИ ПРИМЕНЕНИИ ДАПАГЛИФЛОЗИНА



Janzon, M. et al. JACC 2015: Poster:  In Press

• У 1 из 4 пациентов с СД, перенесших ИМ более года, в течение 3 последующих лет 
разовьется ИМ, Инсульт или СС смерть. 

16,9

26,0
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Пациенты без СД 
(n=32,477)

Пациенты с СД (n=12,516)
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*Adjusted for age (except for age subgroup analyses), sex, diabetes, more than one MI, and renal disease. Reported CV-related risk at the third year of follow-up for reference patient 
characteristics: age 76 years old (median age of the study population), other factors weighted relative to the proportion of women, diabetes, more than one prior MI, and chronic 

renal disease.

ВЛИЯНИЕ СД НА КУМУЛЯТИВНУЮ ЧАСТОТУ РАЗВИТИЯ СС- СМЕРТИ ИЛИ ИНФАРКТА 
МИОКАРДА ИЛИ ИНСУЛЬТА У ПАЦИЕНТОВ, ПЕРЕНЕСШИХ ИМ БОЛЕЕ ГОДА

СС-сердечно-сосудистой СН – сердечная недостаточность, ИМ – инфаркт миокарда,



ДАПАГЛИФЛОЗИН ДЕМОНСТРИРУЕТ ЗНАЧИМОЕ СНИЖЕНИЕ РИСКА 

ПОВТОРНОГО ИМ  У ПАЦИЕНТОВ С ИМ  В АНАМНЕЗЕ НА 22% 

ИМ – инфаркт миокарда; ОР – отношение рисков; САР – снижение абсолютного риска

Furtado RHM, et al. Circulation. 2019; DOI: 10.1161/CIRCULATIONAHA.119.039996. Accessed Mar 24th, 2019 

Плацебо
%

Дапаглифлозин 
% 

ОР
Р для фактора взаимодействия для 

ОР

ИМ

9,2% 11,7% 0,78

3,4% 3,4% 0,99

ИМ 1 типа

6,7% 8,3% 0,80

2,5% 2,3% 1,08

ИМ 2 типа

2,0% 3,2% 0,64

0,9% 0,9% 1,01

CAP
Р для фактора взаимодействия для 

CAP

2,5%

0,0%

1,6%

-0,2%

1,1%

0,0%

Плацебо лучшеДапаглифлозин лучше

0,25 0,50 1,00 2,00

Плацебо лучшеДапаглифлозин лучше

0,082

-5,0 -4,0 -3,0 -2,0 -1,0 0,0 1,0

-22%

-36%

ИМ в анамнезе (N=3584)

Нет ИМ в анамнезе (N=13576)



ДАПАГЛИФЛОЗИН ЗНАЧИМО СНИЖАЕТ РИСК СС СМЕРТИ И 

ГОСПИТАЛИЗАЦИИ ПО ПОВОДУ СН У ПАЦИЕНТОВ С СД2 И ИМ В АНАМНЕЗЕ

ИМ – инфаркт миокарда; ОР – отношение рисков; ДИ – доверительный интервал; САР – снижение абсолютного риска

Furtado RHM, et al. Circulation. 2019; DOI: 10.1161/CIRCULATIONAHA.119.039996. Accessed Mar 24th, 2019 

Сердечно-сосудистая смерть, госпитализации по поводу сердечной 

недостаточности

24 36 48

ИМ в анамнезе, плацебо (N=1807)  

ИМ в анамнезе, дапаглифлозин (N=1777)  

Нет ИМ в анамнезе, плацебо (N=6771)

Нет ИМ в анамнезе, дапаглифлозин (N=6805)

Нет ИМ в анамнезе: 4,5% vs 3,9%

ОР 0,85 (95% ДИ 0,72-1,0)

ИМ в анамнезе: 10,5% vs 8,6% 

ОР 0,81 (95% ДИ 0,65-1,0)
САР=1,9%

P для фактора 

взаимодействия 0,01

12

САР=0,6%

P для фактора 

взаимодействия 0,69
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-19% ОР

NNT=52

10%

5%

0%

7,5%

2,5%

12,5%



ДАПАГЛИФЛОЗИН ЗНАЧИМО СНИЖАЕТ РИСК СС СМЕРТИ И 

ГОСПИТАЛИЗАЦИИ ПО ПОВОДУ СН У ПАЦИЕНТОВ С СД2 И ИМ В АНАМНЕЗЕ

ИМ – инфаркт миокарда; ОР – отношение рисков; ДИ – доверительный интервал; САР – снижение абсолютного риска

Furtado RHM, et al. Circulation. 2019; DOI: 10.1161/CIRCULATIONAHA.119.039996. Accessed Mar 24th, 2019 

Сердечно-сосудистая смерть, госпитализации по поводу сердечной 

недостаточности

24 36 48

ИМ в анамнезе, плацебо (N=1807)  

ИМ в анамнезе, дапаглифлозин (N=1777)  

Нет ИМ в анамнезе, плацебо (N=6771)

Нет ИМ в анамнезе, дапаглифлозин (N=6805)

Нет ИМ в анамнезе: 4,5% vs 3,9%

ОР 0,85 (95% ДИ 0,72-1,0)

ИМ в анамнезе: 10,5% vs 8,6% 

ОР 0,81 (95% ДИ 0,65-1,0)
САР=1,9%

P для фактора 

взаимодействия 0,01

12

САР=0,6%

P для фактора 

взаимодействия 0,69
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Месяцы

-19% ОР

NNT=52

10%

5%

0%

7,5%

2,5%

12,5%



БЕЗОПАСНОСТЬ ДАПАГЛИФЛОЗИНА

ДАННЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

DECLARE-TIMI 58 



АМПУТАЦИИ МЕЖДУ ЛЕЧЕБНЫМИ ГРУППАМИ 

БЫЛИ СБАЛАНСИРОВАНЫ 

1,43%

0,12%
0,30%

1,12%

1,32%

0,12%
0,26%

0,98%

0,00%

0,20%

0,40%

0,60%

0,80%

1,00%

1,20%

1,40%

1,60%

Ампутации Ампутации по поводу ОИК Ампутации по поводу ХКИК Ампутации по поводу 
инфекций

n
/N

 (
%

)

ДАПА
8574

Плацебо
8569

Bonaca M. et al. Dapagliflozin and Outcomes in Patients with Peripheral Artery Disease: Insights from DECLARE-TIMI 58. Presented at the American College of Cardiology, March 2019

123 113 10 10 26 22 96 84

ОР 1,09 (0,84-1,40) ОР 0,99 (0,41-2,39) ОР 1,18 (0,67-2,08) ОР 1,14 (0,85-1,63)

Все p-величины > 0,05



ИНФЕКЦИИ МОЧЕВЫХ И ПОЛОВЫХ ПУТЕЙ

Дапаглифлозин (%)
N=8574

Плацебо (%)
N=8569

ИМП - СНЯ 79 (0,9%) 109 (1,3%)

ИМП - НЯО 60 (0,7%) 34 (0,4%)

НЯО половых путей 74 (0,9%) 7 (0,1%)

СНЯ половых путей 2 (<0,1%) 2 (<0,1%)

Гангрена Фурнье 1 (<0,1%) 5 (<0,1%)

Bonaca M. et al. Dapagliflozin and Outcomes in Patients with Peripheral Artery Disease: Insights from DECLARE-TIMI 58. Presented at the American College of Cardiology, March 2019



ИСХОДЫ, КАСАЮЩИЕСЯ КОНЕЧНОСТЕЙ, И АМПУТАЦИИ 

МЕЖДУ ЛЕЧЕБНЫМИ ГРУППАМИ БЫЛИ СБАЛАНСИРОВАНЫ 

19,4%

9,6%

2,6%

5,8%

4,0%

12,1%

8,4%

20,3%

10,2%

3,4%
5,0% 5,0%

14,1%

5,6%

0 %

5 %

10 %

15 %

20 %

25 %

Любое НЯ, связанное с 
ишемией конечностей

БСК Острая ишемия 
конечностей

Критическая ишемия 
конечностей

Неотложная  
реваскуляризация

Плановая 
реваскуляризация

Ампутация

n
/N

 (
%

)

ДАПА Плацебо

БСК - ОИК, ХКИК, ампутация по причине ишемии или неотложная реваскуляризация по поводу ишемии

Bonaca M. et al. Dapagliflozin and Outcomes in Patients with Peripheral Artery Disease: Insights from DECLARE-TIMI 58. Presented at the American College of Cardiology, March 2019

101

ОР 0,93 (0,71 -1,23)

N=1025 Все p-величины > 0,05

102 50 51 15 17 30 25 21 25 63 71 44 28

ОР 0,92 (0,62-1,35) ОР 0,84 (0,42-1,69) ОР 1,12 (0,66-1,91) ОР 0,79 (0,44-1,42)ОР 0,84 (0,60-1,19)

ОР 1,51 (0,94-2,42)



В пользу дапаглифлозина В пользу плацебо

Определение исходов ОАКВ (отношение альбумина к 

креатинину в моче) в исследовании DECLARE-TIMI 58

ЛЕЧЕБНЫЕ ГРУППЫ ПО ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫМ 

НОВООБРАЗОВАНИЯМ БЫЛИ СБАЛАНСИРОВАННЫМИ 

0,1 1,0

Дапаглифлозин

N=8574

Плацебо

N=8569
HR (95% CI) Кокс P-величина

n % n %

Злокачественные 

новообразования 

в целом
481 5,6% 486 5,7% 0,99 (0,87-1,12) 0,825

Колоректальный 51 0,6% 58 0,7% 0,88 (0,60-1,28) 0,921

Молочные железы 36 0,4% 35 0,4% 1,02 (0,64-1,63) 0,492

Мочевой пузырь 26 0,3% 45 0,5% 0,57 (0,35-0,93) 0,024

Поджелудочная 

железа 22 0,3% 22 0,3% 1,00 (0,55-1,80) 0,993

Bonaca M. et al. Dapagliflozin and Outcomes in Patients with Peripheral Artery Disease: Insights from DECLARE-TIMI 58. Presented at the American College of Cardiology, March 2019



МЕТА-АНАЛИЗ В ОТНОШЕНИИ СЕРДЕЧНОЙ 

НЕДОСТАТОЧНОСТИ: GLP1-RA В СРАВНЕНИИ С SGLT2i

Отношение рисков

Исследования Пациенты События
Лечение 

События на 1000 
пац/лет

Плацебо
События на 

1000 пац/лет
Масса ОР (95% ДИ)

GLP1-RA

EUXA 6068 249 1,8 1,9 19,7 0,96 (0,75, 1,23)

LEADER 9340 468 1,2 1,4 36,4 0,87 (0,73, 1,05)

SUSTAIN* 3297 113 1,8 1,6 8,8 1,11 (0,77, 1,61)

EX8CEL 14752 450 0,9 1,0 35,0 0,94 (0,78, 1,13)

Фиксированные эффекты для госпит СН (P-величина= 0,20) 0,93 (0,83, 1,04)

SGLT21

EMPA-REG OUTCOME 7020 221 0,9 1,4 24,0 0,65 (0,50, 0,85)

Программа CANVAS 10142 243 0,6 0,9 25,6 0,67 (0,52, 0,87)

DECLARE-TIMI 58 17160 498 0,6 0,8 50,4 0,73 (0,61, 0,88)

Фиксированные эффекты для госпит СН (P-величина<0,001) 0,69 (0,61, 0,79)

0,5 1,0 1,5 2,0

Zelinker et al Circulation 2019:139:2022-2031



Несмотря на убедительные доказательства, тенденции …

в назначении сахароснижающих препаратов показывают, что 

клиническая практика отстает

• Не смотря на СС 

преимущества иSGLT-2 и 

аГПП-1, СМ (46%) продолжает 

быть самым популярным 

сахароснижающим 

препаратом второй линии.1,2,3

• Необходимо, уходить от 

клинической инерции и 

«старых схем», на 

современные комбинации 

лечения с доказанными СС 

преимуществами.4

*amylin, DOPRA, AGI, or MEG 

ADD, anti-diabetic drug; AGI, alpha-glucosidase inhibitors; CV, cardiovascular; DOPRA, dopamine receptor agonists; DPP4i, dipeptidyl peptidase-4 inhibitors; GLP-1 RA, glucagon-like peptide 1 receptor agonist; INS, insulin; MEG, meglitinides; MET, metformin; SGLT2i, sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor; SU, sulfonylureas, TZD, thiazolidinediones

1. Montvida O., et al. Diabetes Care 2018;41:69–78; 2. Zinman B, et al. N Engl J Med 2015;373:2117–2128; 3. Marso SP, et al. N Engl J Med 2016;375:311–322; 4. Acharya T. et al. https://www.acc.org/latest-in-cardiology/articles/2018/05/22/16/59/the-role-of-newer-anti-diabetic-drugs-in-cv-disease. Accessed 2nd Nov 2018
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https://www.acc.org/latest-in-cardiology/articles/2018/05/22/16/59/the-role-of-newer-anti-diabetic-drugs-in-cv-disease
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Нижегородский регистр 2018 

Диета – 1,6%

Нижегородский регистр 2018

Инсулинотерапия – 26,2%

Только инсулин – 9,1%

Комбинация с ПССП- 17,1%

72,2%(НО)



И.И. Дедов, М.В. Шестакова, О.К. Викулова*, А.В. Железнякова, М.А. Исаков

Сахарный диабет. 2018;21(3):144-159

Нижегородский регистр СД 2018

Монотерапия

Метформин -37,58%

СМ- 59,1%

иДПП-4-1,86%

Глиниды- 0,47%

иНГЛТ2 – 0,93%

инг а-глюкозидазы- 0,01%

Тиазолидиндионы – 0,03%

аГГП-1 – 0,02%

Комбинация ( 2препарата)

Мет +СМ- 90,37%

Мет+ДПП-4- 6,12%

СМ+ДПП-4-0,63%

Мет + глиниды – 0,22%

Мет + НГЛТ2 – 2,66%

Комбинация 3-х препаратов 

Мет+СМ + ДДП-4 -76,53%

Мет+СМ+НГЛТ2- 10,38%

Мет+Дпп-4 + НГЛТ2 – 11,29%

МЕТ+СМ+аГПП-1 – 1,8%



БЛАГОДАРЮ ЗА ВНИМАНИЕ!


