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АКТУАЛЬНОСТЬ

В настоящий момент невозможно представить совре-
менное управление сахарным диабетом 2 типа (СД2) без 
внедрения в терапевтическую практику инновационных 
сахароснижающих препаратов, которые бы обладали 
значимым гипогликемическим эффектом, и соответство-
вали жесткому профилю кардиоренальной безопас-
ности. Последнее десятилетие мировой диабетологии 

ознаменовано появлением такого класса сахароснижа-
ющих препаратов, как ингибиторы натрий-глюкозного 
котранспортера 2 типа (иSGLT2), или глифлозины [1].

Отличительной особенностью этой группы препара-
тов является уникальный подход к терапии СД2, реализо-
ванный особенным инсулинонезависимым механизмом 
действия и точками терапевтического приложения. Саха-
роснижающее действие препаратов этой группы связано 
с уменьшением реабсорбции глюкозы в почках за счет 
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В современной терапии сахарного диабета 2 типа (СД2) ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2 типа (SGLT2) 
закономерно заняли достойное место благодаря как своим позитивным сахароснижающим свойствам, так и выдающим-
ся кардиоренометаболическим эффектам. Данные последних рандомизированных клинических исследований, таких как 
DAPAHF, EMPEROR-Reduced и EMPEROR-Preserved, показавших пользу их применения при лечении больных с хронической 
сердечной недостаточностью без учета наличия или отсутствия СД2, значительно расширяют ареал применения SGLT2 
в практике врачей различных специальностей. В настоящем обзоре представляются не только результаты наиболее зна-
чимых исследований ингибиторов SGLT2, но и основные подходы к старту терапии этим классом препаратов в условиях 
различных клинических ситуаций как в стационаре, так и на амбулаторном этапе. Помимо этого, подробно рассматрива-
ются потенциальные нежелательные явления и ограничения, связанные с использованием ингибиторов SGLT2, которые 
необходимо учитывать при назначении каждому конкретному пациенту. Отдельно изложены практические аспекты на-
значения ингибиторов SGLT2 через призму их безопасного применения в периоперационный и ранний постинфарктный 
периоды, а также при других особых состояниях. Особое внимание уделено вопросам мониторинга объективных данных, 
лабораторных и инструментальных показателей при использовании ингибиторов SGLT2, учет которых позволит миними-
зировать нежелательные явления и получить максимальную пользу для большого числа пациентов с СД2, так же как боль-
ных кардиологического, нефрологического профиля вне зависимости от статуса гликемии
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обратимой блокады вышеупомянутой специфической 
транспортной системы, и этот механизм уверенно демон-
стрирует множество клинических преимуществ, включая 
снижение уровня гликированного гемоглобина, массы 
тела, артериального давления, уровня мочевой кислоты [2].

иSGLT2, изначально разрабатываемые как сахаро-
снижающие препараты, в многоцентровых клинических 
исследованиях, посвященных кардиоренальной без-
опасности, практически в равной степени продемон-
стрировали позитивное влияние как на сердечно-со-
судистые, так и на почечные исходы, уверенно заняв 
нишу в лечении пациентов с СД2 с сердечно-сосудистой 
патологией. Востребованность в таком классе препара-
тов предопределена высокой частотой коморбидности 
пациентов с СД2 [3], поскольку именно кардиоваску-
лярные риски наиболее тесно ассоциированы с разви-
тием его неблагоприятных макро- и микрососудистых 
осложнений [4]. Более того, доказанная в последнее 
время польза применения иSGLT2 у больных с явления-
ми сердечной недостаточности и/или хронической бо-
лезнью почек без СД2 заметно расширяет диапазон их 
назначения.

Учитывая вышесказанное, активное внедрение 
иSGLT2 в клиническую практику требует всестороннего 
осмысления подходов по их безопасному применению 
как на амбулаторном этапе, так и в различных клиниче-
ских ситуациях при стационарном лечении.

НЕДАВНИЕ ОТКРЫТИЯ В ОБЛАСТИ 
КАРДИОРЕНАЛЬНОЙ БЕЗОПАСНОСТИ ПРЕПАРАТОВ 
КЛАССА иSGLT2

Состоявшиеся рандомизированные клинические 
исследования класса иSGLT2 показали выдающиеся 
кардио ренометаболические эффекты у больных СД2 [5]. 
Первыми были представлены вдохновляющие результа-
ты проспективного рандомизированного клинического 
исследования (РКИ) EMPA-REG OUTCOME (терапия эмпа-
глифлозином в 2 дозах в дополнение к стандартной саха-
роснижающей терапии), включавшего в себя пациентов 
с СД2 и подтвержденными сердечно-сосудистыми забо-
леваниями (табл. 1) [6, 7].

В результате исследования CANVASProgram (исследо-
вания CANVAS и CANVAS-R), включавшего больных СД2 
с подтвержденными сердечно-сосудистыми заболевания-
ми или множественными факторами риска, были установ-
лены позитивные кардиометаболические эффекты еще 
одного препарата группы иSGLT2 — канаглифлозина [8].

В исследовании DECLARE-TIMI 58 изучались сердеч-
но-сосудистые исходы на фоне приема еще одного пред-
ставителя класса — дапаглифлозина. В это исследование, 
как и в исследование CANVAS Program, были включены па-
циенты с СД2 с подтвержденными сердечно-сосудистыми 
заболеваниями или множественными факторами риска [9].

Несколько особняком стоит исследование VERTIS CV, 
схожее по дизайну с исследованием EMPA-REG OUTCOME, 
где изучаемый эртуглифлозин, так же как и дапаглифло-
зин в исследовании DECLARE-TIMI 58, не показал значи-
мого влияния на атеросклеротические события, однако, 
как и другие представители класса, характеризовался 
снижением риска госпитализации по причине сердеч-
ной недостаточности (ГСН) [7, 10, 11].

Обнадеживающие результаты вышеупомянутых ис-
следований чрезвычайно заинтересовали исследовате-
лей на предмет изучения эффективности иSGLT2 в специ-
альных когортах больных — пациентов с различными 
фенотипами хронической сердечной недостаточности 
(ХСН) или хронической болезни почек (ХБП).

Cпособность иSGLT2 реализовывать свое кардио- и ре-
нопротективное действие в отношении больных с ХБП 
значимо подтвердилась при анализе результатов таких 
крупномасштабных исследований, как CREDENCE (у боль-
ных СД2) и DAPA-CKD (безотносительно статуса диабета) 
[12]. Результаты оценивали по комбинированной почеч-
ной точке — возникновению нефропатии или ее прогрес-
сированию (с некоторым варьированием суррогатных 
критериев). В рамках исследования DAPA-CKD было про-
демонстрировано, что первичная композитная конечная 
точка (время до снижения расчетной скорости клубочко-
вой фильтрации (рСКФ)>50% по сравнению с исходным 
уровнем, время до терминальной стадии болезни почек, 
определенное как рСКФ<15 мл/мин/1,73 м2, необходи-
мость в хроническом диализе или трансплантации поч-
ки, время до почечной или сердечно-сосудистой смерти) 

Таблица 1. Основные сердечно-сосудистые исходы в исследованиях ингибиторов натрий-глюкозного котранспортера 2 типа

Смерть по сердечно-сосудистым 
причинам, нефатальный 

инфаркт, нефатальный инсульт: 
(первичная комбинированная 

конечная точка MACE)

Смерть по сердечно-
сосудистым причинам
(вторичная конечная 

точка)

Госпитализация 
по поводу сердечной 

недостаточности 
(вторичная конечная 

точка)

ОР
(95% ДИ)

ОР
(95% ДИ)

ОР
(95% ДИ)

Эмпаглифлозин vs плацебо EMPA-REG 
OUTCOME

0,86*
(0,74–0,99)

0,62*
(0,49–0,77)

0,65*
(0,5–0,85)

Канаглифлозин vs плацебо CANVAS 0,86*
(0,75–0,97)

0,87
(0,72–1,06)

0,67*
(0,52–0,87)

Дапаглифлозин vs плацебо DECLARE-TIMI 58  0,93
(0,84–1,03)

0,98
(0,82–1,17)

0,73*
(0,61–0,88)

Эртуглифлозин vs плацебо VERTIS CV 0,97
(0,85–1,11)

0,92
(0,77–1,11)

0,70*
(0,54–0,90)

* статистически значимые отличия в сравнении с плацебо.
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значимо реже встречалась у больных, получавших дапаг-
лифлозин, по сравнению с пациентами, получавшими пла-
цебо (9,2 и 14,5% случаев соответственно) [13].

Также на терапии дапаглифлозином реже достига-
ли вторичных конечных точек (сочетание снижения 
рСКФ>50%, терминальной стадии болезни почек или 
почечной смерти; сердечно-сосудистая смерть или ГСН; 
а также смерть от любой причины). Положительный эф-
фект дапаглифлозина отмечался у больных с ХБП незави-
симо от наличия СД2 и уровня рСКФ [14].

Особенностью исследования CREDENCE являлось 
включение в исследование пациентов с высоким уров-
нем альбуминурии (более 300 мг/г) и в большинстве слу-
чаев с рСКФ менее 60 мл/мин/1,73 м2  [12]. У пациентов 
со столь скомпрометированной почечной функцией, по-
лучавших в течение 2,6 года канаглифлозин, состоялось 
снижение на 30% относительного риска (ОР) развития 
первичной конечной точки (удвоение креатинина крови, 
развившаяся терминальная почечная недостаточность 
или летальный исход от почечных/кардиоваскулярных 
причин). Это сопровождалось устойчивым снижением 
альбуминурии, а также замедлением снижения рСКФ 
по сравнению с плацебо (табл. 2) [15].

Возможно, еще более важным открытием стали ре-
зультаты исследований, включающих пациентов с ХСН. 
Действительно, ХСН — одна их главных причин всех 
госпитализаций у больных в возрасте старше 65 лет. 
При  этом прогноз для жизни пациентов зачастую все 

равно остается тяжелым, а годичная смертность у го-
спитализированных и амбулаторных (стабильных) паци-
ентов составляет 17 и 7% соответственно. Действующая 
классификация ХСН подразумевает ранжирование ее 
на 3 группы в зависимости от величины фракции выбро-
са (ФВ) левого желудочка (ЛЖ), а именно ХСН с низкой ФВ 
ЛЖ (СНнФВ) (<40%), СН с несколько сниженной ФВ ЛЖ 
(40–49%); СН с сохраненной ФВ ЛЖ (СНсФВ) (>50%) [16].

Причем более 50% пациентов из общего количе-
ства — это пациенты с СНсФВ, и их доля с учетом эскала-
ции современной кардиотропной терапии значительно 
увеличивается в отсутствие методов лечения, способных 
изменить их неблагоприятный прогноз.

Первым крупным исследованием, специально разра-
ботанным для оценки пациентов с СНнФВ, стало иссле-
дование DAPA-HF (n=4744), в котором было показано, что 
применение дапаглифлозина безотносительно статуса 
СД2 приводит к снижению на 26% ОР комбинированной 
конечной точки, включающей в себя комбинацию сер-
дечно-сосудистой смертности и ухудшения СН (госпи-
тализация или экстренное обращение из-за СН; ОР 0,75; 
95% ДИ 0,63–0,90 для больных СД2 и ОР 0,73; 95% ДИ 
0,60–0,88 без СД2). Важно отметить, что при изучении ком-
понентов первичной конечной точки выявлено снижение 
на 18% смертности от сердечно-сосудистых заболеваний 
(ОР 0,82; 95% ДИ 0,69–0,98). Вместе с тем в исследовании 
DAPA-HF не состоялось значимого влияния дапаглифлози-
на на комбинированную почечную точку (табл. 3).

Таблица 2. Основные результаты почечных исходов в исследованиях CREDENCE и DAPA-CKD

Первичная конечная 
комбинированная

почечная точка

Вторичная 
почечная 

точка

Госпитализация по поводу 
сердечной недостаточности или 

сердечно-сосудистая смерть
(вторичная конечная точка)

ОР (95% ДИ) ОР (95% ДИ) ОР (95% ДИ)

Канаглифлозин vs плацебо CREDENCE 0,70*
(0,59–0,82)

0,66
(0,53–0,81)

0,69
(0,5–0,83)

Дапаглифлозин vs плацебо DAPA-CKD 0,61**
(0,51–0,72)

0,56
(0,45–0.68)

0,71
(0,55–0,92)

* Удвоение креатинина крови, терминальная почечная недостаточность или смерть от почечных или кардиоваскулярных причин.
**Время до снижения рСКФ≥50% по сравнению с исходным уровнем подтверждено повторным измерением в течение 28 дней и более по уровню 
креатинина сыворотки, время до терминальной стадии болезни почек определяется как рСКФ<15 мл/мин/1,73 м2, необходимость в хроническом 
диализе (оба подтверждены в течение 28 дней и более) или трансплантация почки, время до почечной или сердечно-сосудистой смерти.

Таблица 3. Основные результаты кардиоренальных исходов в рандомизированных клинических исследованиях  [17, 18]

Исследование

Первая 
госпитализация 

по поводу СН 
или сердечно-

сосудистая смерть 
смерть

Сердечно-
сосудистая смерть

Комбинированная 
почечная точка

ОР (95% ДИ) ОР (95% ДИ) ОР (95% ДИ)

DAPA-HF Дапаглифлозин vs плацебо 0,74
(0,65–0.85)

0,83
(0,71–0,97)

0,71
(0,44–1,16)

EMPEROR-Reduced Эмпаглифлозин vs плацебо 0,75
(0,65–0,86)

0,92
(0,77–1,10)

0,50
(0,32–0,79)

EMPEROR- Preserved Эмпаглифлозин vs плацебо 0,71
(0,60–0,83)

0,91
(0,76–1,09)

0,95
(0,73–1,24)
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В рамках программы исследований EMPOWER 
представлены результаты двух ее крупных ветвей 
EMPEROR-Reduced по влиянию применения эмпаг-
лифлозина на сердечно-сосудистые исходы у паци-
ентов с СНнФВ с/без СД2 и по влиянию на сердеч-
но-сосудистые исходы у пациентов с СНсФВ с/без СД. 
Первичная и вторичная конечные точки были схо-
жи для обоих исследований. Первичная точка была 
определена как время до первой подтвержденной 
сердечно-сосудистой смерти или ГСН, вторичные 
точки включали первую или повторные ГСН и угловой 
коэффициент изменения рСКФ по сравнению с исход-
ным уровнем.

По результатам EMPEROR-Preserved (n=5988), вклю-
чившего пациентов с СД2 и без СД2, возраст старше 
18 лет, ФВ ЛЖ >40% (ФК II–IV по NYHA), эмпаглифло-
зин на 21% снижал риск подтвержденного случая 
сердечно-сосудистой смерти или подтвержденной 
ГСН (ОР 0,79; 95% ДИ 0,69–0,90; p<0,001) и на 27% сни-
жал риск первой или повторных ГСН (ОР 0,73; 95%  ДИ 
0,61–0,88; p<0,001). Важно отметить, что позитивное 
влияние эмпаглифлозина наблюдалось независимо 
от гликемического статуса и по всему спектру ФВ, с неко-
торым ослаблением эффекта у пациентов с ФВ ЛЖ≥60%. 
Исследование EMPEROR-Reduced, в котором участвова-
ли 3730 пациентов с ХСН II–IV функциональных классов 
и ФВ ЛЖ≤40%, продемонстрировало существенное по-
ложительное многофакторное влияние эмпаглифлози-
на независимо от наличия CД: по сравнению с плацебо 
снижение риска сердечно-сосудистой смерти или ГСН 
на 25% (ОР 0,75; 95% ДИ 0,65–0,86; p<0,001), общего чис-
ла ГСН на 30% (ОР 0,70; 95% ДИ 0,58–0,85; p<0,001), ско-
рости ухудшения почечной функции (абсолютная разни-
ца снижения рСКФ 1,73 (95% ДИ 1,10–2,37; р<0,001)) [17]. 
Вместе с тем, анализируя влияние эмпаглифлозина 
на функцию почек в исследовании EMPEROR-Reduced, 
было установлено, что в группах больных СНнФВ с раз-
ной исходной функцией почек риск развития комби-
нированной конечной почечной точки (хронический 
диализ, или трансплантация почек, или устойчивое 
снижение рСКФ на 40% и более, или устойчивое сни-
жение рСКФ<15 мл/мин/1,73 м2 у пациентов с исходной 
рСКФ≥30 мл/мин/1,73 м2 либо <10 мл/мин/1,73 м2 у па-
циентов с исходной рСКФ<30 мл/мин/1,73 м2) снижался 
на 50% (ОР 0,50; 95% ДИ 0,32–0,77) и статистически зна-
чимо темп прогрессирования ХБП был уменьшен вне 
зависимости от наличия СД (табл. 3) [18].

Однако в отношении почечных исходов между дву-
мя исследованиями была обнаружена значительная 
гетерогенность. В частности, в РКИ EMPEROR-Reduced 
ОР для крупных почечных событий составило 0,50 (95% 
ДИ 0,32–0,79) по сравнению с 0,95 (95% ДИ 0,73–1,24) 
в EMPEROR-Preserved, что указывает на то, что приме-
нение эмпаглифлозина скажется в отношении почеч-
ных исходов в первую очередь у пациентов с СНнФВ. 
Наконец, тот факт, что эмпаглифлозин в исследовании 
EMPEROR-Preserved привел к значительной разнице 
в темпе снижения рСКФ в год по сравнению с плацебо 
(-1,25 против -2,62; p<0,001), позволяет предположить, 
что рСКФ не может быть надежным суррогатным по-
казателем почечных исходов в популяции пациентов 
с ХСН в целом.

Таким образом, результаты, представленные 
выше, демонстрируют высокую эффективность при-
менения дапаглифлозина у пациентов с СНсФВ как 
у пациентов с СД2, так и лиц с ХСН без нарушенной 
толерантности к глюкозе и эмпаглифлозина — у па-
циентов с ХСН — вне зависимости от ФВ ЛЖ безот-
носительно статуса СД2 [19]. Результаты исследова-
ния EMPEROR-Preserved особенно значимы с учетом 
отсутствия эффективных стратегий лечения СНсФВ. 
Следующим крупным исследованием иSGLT2 у паци-
ентов с СНсФВ станет РКИ DELIVER, которое позволит 
оценить эффективность дапаглифлозина, результаты 
его ожидаются в 2022 г.

Следует учесть, что во всех крупных исследова-
ниях, посвященных кардиоренальной безопасности 
класса иSGLT2, соблюдался принцип гликемического 
равенства, дабы исключить влияние контроля гли-
кемии на полученные результаты. Средние различия 
между группами составляли менее 0,6%, при значи-
тельно большей необходимости для поддержания 
контроля гликемии в интенсификации гипогликеми-
зирующей терапии в группе плацебо. Представлен-
ные результаты должны мотивировать врачей раз-
личного профиля к более широкому обоснованному 
применению препаратов из класса иSGLT2 в области 
диабетологии, кардиологии, нефрологии, терапии 
с доказанными сердечно-сосудистыми и почечны-
ми эффектами у пациентов. Однако назначение этих 
препаратов подразумевает соблюдение некоторых 
правил, что и стало основным предметом изучения 
данных литературы и личного опыта применения ав-
торов статьи.

ПОЧЕЧНЫЕ И ГЕМОДИНАМИЧЕСКИЕ ОГРАНИЧЕНИЯ

Учитывая тесную связь СД2 с развитием диабетиче-
ской нефропатии, использование иSGLT2 в указанной 
группе больных длительное время было дискутабель-
но. Однако доказанная нефропротективная направлен-
ность в сочетании с эффективностью в отношении сер-
дечно-сосудистой патологии у больных СД2 позволили 
данному классу препаратов занять приоритетное место 
в лечении больных СД2 и ХБП и получить одобрение 
как Американской диабетической ассоциации (ADA), 
так и Европейской ассоциации по изучению сахарного 
диабета (EASD). Консенсусом по управлению гипергли-
кемией у больных СД2 (2018) и в обновленной версии 
этого документа (2019 г.) даны разъяснения, что иSGLT2 
приоритетны к назначению у больных ХБП (в частности, 
при рСКФ≥30 и ≤60 мл/мин/1,73 м2 или с альбумин-кре-
атининовым соотношением >30 мг/г, особенно с альбу-
мин-креатининовым соотношением >300 мг/г). При этом 
сформулировано, что их применение у больных СД2 
и ХБП рекомендуется для снижения прогрессирования 
снижения почечной функции, риска госпитализаций 
по причине ХСН и риска сердечно-сосудистой смерти 
и MACE [13, 14].

При назначении иSGLT2 необходимо учитывать, 
что разные представители этого класса ранжированы 
по уровню допустимой СКФ, прописанному в инструк-
ции по применению лекарственного средства, поэтому 
обязательным условием для инициации терапии иSGLT2 
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является определение уровня исходной СКФ у пациен-
тов (табл. 4).

иSGLT2 часто входят в схемы комбинированной те-
рапии с тиазидами и петлевыми диуретиками, что ве-
дет к усилению действия последних и, следовательно, 
к увеличению риска гиповолемии/дегидратации и гипо-
тонии, поэтому важным аспектом является соблюдение 
адекватного питьевого режима на протяжении всего ле-
чения. Возможное снижение рСКФ (3–5 мл/мин/1,73 м2) 
в первые дни/недели терапии ингибиторами иSGLT2 
обусловлено механизмом их действия и не является по-
водом для отмены препаратов, так как сопровождается 
последующей стабилизацией клубочковой фильтра-
ции [21].

Терапия иSGLT2 во всех крупных РКИ была ассоции-
рована с небольшим, но клинически значимым сниже-
нием как систолического (САД), так и диастолического 
артериального давления (ДАД). В ряде исследований 
показано, что иSGLT2 вызывают снижение САД в диапа-
зоне 3–5 мм рт.ст. и ДАД 2–3 мм рт.ст., уменьшают пуль-
совое давление и среднее АД [22]. Важно отметить, что 
снижение АД не сопровождается повышением частоты 
сердечных сокращений, что связано с отсутствием вли-
яния иSGLT2 на повышение активности симпатической 
нервной системы.

Гипотензивный эффект глифлозинов связывают 
с ингибированием SGLT2 в проксимальных канальцах 
почек, что приводит к диуретическому и слабому на-
трийуретическому эффектам. Соответственно, при вы-
боре терапии для пациентов, имеющих потенциальный 
риск гиповолемии, врачу следует руководствоваться 
клинической оценкой ситуации во избежание развития 
гипотензии.

Риск побочных эффектов, связанных с гиповолеми-
ей /гипотензией, особенно важно учитывать у пожилых 
и ослабленных больных, пациентов, которые получают 
лечение диуретиками и/или гипотензивными средства-
ми [23]. Поэтому перед началом применения иSGLT2 
следует оценить АД пациента и его объемный статус. 
В целях минимизации риска развития гипотензии сле-
дует воздержаться от назначения иSGLT2 у пациентов 
с САД<100 мм рт. ст. и ДАД<60 мм рт. ст., а также исклю-
чить их применение у гемодинамически нестабильных 
больных. При нормоволемии/нормотензии у пациен-
тов, принимающих мочегонную и гипотензивную тера-
пию, могут потребоваться снижение на 50% суточной 
дозы диуретика и пересмотр схемы приема антиги-
пертензивных средств [24]. При этом важно учесть, что 
в исследованиях, посвященных изучению различных 

иSGLT2, пациенты должны были принимать максималь-
но переносимые дозы блокаторов ренин-ангиотензи-
новой системы (РАС). Аналогичная стратегия должна 
реализовываться в клинической практике, и блокаторы 
РАС следует рассматривать как приоритетные базовые 
гипотензивные препараты для комбинации с иSGLT2, 
которые отменяются последними [25]. В этом смысле 
монотерапия иSGLT2 будет целесообразна у пациентов, 
которые не переносят блокаторы РАС.

Если у пациента гиперволемия/гипертензия, 
то терапию иSGLT2 можно инициировать без коррек-
ции дозы других антигипертензивных или диуретиче-
ских средств [26].

ПОТЕНЦИАЛЬНЫЕ НЕЖЕЛАТЕЛЬНЫЕ ЯВЛЕНИЯ 
ПРИ ПРИМЕНЕНИИ SGLT2

Диабетический эугликемический кетоацидоз
Диабетический эугликемический кетоацидоз (эуДКА), 

ассоциированный с применением иSGLT2, представля-
ет собой серьезное осложнение СД, возникающее при 
умеренной гипергликемии или даже нормальных зна-
чениях глюкозы крови. Согласно данным метаанализа,  
применение иSGLT2 приводило к 2,5 раза более высо-
кому риску развития эуДКА по сравнению с плацебо 
или препаратами сравнения (ОР 2,46; 95% ДИ 1,16–5,21), 
 однако частота эуДКА среди пациентов, рандомизиро-
ванных для приема иSGLT2, была низкой и варьирова-
лась от 0,6 до 2,2 случая на 1000 пациенто-лет [27].

Трудности верификации данного состояния обу-
словлены особенностями его клинических проявлений 
(обычно кетоацидоз характеризуется выраженной ги-
пергликемией и/или его развитию предшествует дли-
тельный период выраженной гипергликемии), что под-
разумевает необходимость своевременной диагностики 
с последующим выбором правильной тактики ведения 
таких пациентов [28]. С одной стороны, иSGLT2 снижают 
соотношение инсулина и глюкагона в плазме, что приво-
дит к усилению липолиза и окисления свободных жир-
ных кислот в печени, а также усиленному печеночному 
кетогенезу (рис. 1).

В результате снижения глюкозы в крови секреция 
инсулина уменьшается, что приводит к активации се-
креции глюкагона [30]. Кроме того, α-клетки островков 
Лангерганса экспрессируют рецепторы SGLT2, которые 
функционируют как чувствительный сенсор глюкозы 
и блокируются ингибиторами SGLT2 [31]. Блокада этого 
сенсора имитирует гипогликемию, тем самым запуская 
порочный круг в виде увеличения секреции глюкагона.

Таблица 4. Противопоказания к назначению представителей класса ингибиторов натрий-глюкозного котранспортера 2 типа по уровню 
расчетной скорости клубочковой фильтрации. Адаптировано из [20]

П
ро

ти
во

по
ка

за
ни

е

Форсига
(дапаглифлозин)

Джардинс
(эмпаглифлозин)

Инвокана
(канаглифлозин)

Суглат
(ипраглифлозин)

Стиглатра
(эртуглифлозин)

<25 мл/мин/1,73 м2 <30 мл/мин/1,73 м2 <30 мл/мин/1,73 м2 <30 мл/мин/1,73 м2 <45 мл/мин/1,73 м2
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Гиперглюкагонемия, в свою очередь, стимулирует 
в печени продукцию нейропептида кисспептина-1, кото-
рый, действуя на β-клетки поджелудочной железы, пода-
вляет секрецию инсулина.

С другой стороны, иSGLT2 увеличивают реабсорбцию 
кетоновых тел почками, предотвращая обратное всасы-
вание натрия в проксимальных извитых канальцах и тем 
самым создавая повышенную концентрацию натрия 
в дистальных частях канальца. Это приводит к появле-
нию электрохимического градиента, способствующего 
повторной абсорбции отрицательно заряженных кето-
новых тел. Следовательно, у пациента может развиться 
кетоацидоз в отсутствие кетонурии, что в случае ее оцен-
ки в качестве инструмента скрининга может дезориенти-
ровать врача и затруднить постановку диагноза и, без-
условно, диктует необходимость определять уровень 
кетоновых тел в плазме [32].

Существует ряд провоцирующих факторов эуДКА, 
о которых нужно помнить при использовании иSGLT2 
(табл. 5).

Наиболее частыми причинами являются такие состо-
яния, как обезвоживание, голодание или соблюдение па-
циентом низкоуглеводной диеты, интоксикация алкого-
лем, а также стрессовые состояния, сопровождающиеся 
повышенной потребностью в инсулине, такие как острые 
инфекции и хирургические вмешательства.

Именно поэтому каждый пациент должен быть проин-
формирован врачом о правилах «больничного дня»: при 
острой инфекции, диарее, рвоте, если пациент не может 
поддерживать адекватное потребление жидкости и/или 
пищи и обезвоживается, прием иSGLT2 необходимо пре-
кратить, а возобновить только после возвращения к нор-
мальному режиму питья и питания. В период отмены 
иSGLT2 для исключения ситуаций утраты  гликемического 

Таблица 5. Факторы, предрасполагающие к диабетическому эугликемическому  кетоацидозу при применении ингибиторов натрий-глюкозного 
котранспортера 2 типа

Провоцирующий фактор Рекомендации по ведению

Острые состояния, такие как острая инфекция, диарея, инфаркт 
миокарда

Отменить прием иSGLT2 до стабилизации 
состояния

Среднее и большое оперативное вмешательство Отменить прием иSGLT2 за 72 ч до операции

Бариатрическая операция с предварительной гипоуглеводной 
диетой (в течение 1–2 нед) Отменить прием иSGLT2 за 2 нед 

Состояния гиповолемии, например, подготовка к колоноскопии; 
чрезмерная физическая нагрузка (марафонский бег) Отменить прием иSGLT2 за 48 ч

Злоупотребление алкоголем (длительное — более суток — 
употребление алкогольных напитков) Незамедлительная отмена иSGLT2

Соблюдение низкоуглеводной диеты Отменить прием SGLT2

Резкое снижение дозы инсулина Постепенное уменьшение дозы инсулина
Примечание. иSGLT2 - ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2 типа

Кетогенез
СЖК Липолиз

Глюкагон Активация альфа-клеток

Подавление бета-клеток

Инсулин

Глюкоза

Na реабсорбция ГлюкозурияРезорбция кетонов

Кетоны в плазме
иSGLT2

Кисспептин-1

Рисунок 1. Механизмы, лежащие в основе диабетического эугликемического кетоацидоза на фоне приема ингибиторов натрий-глюкозного 
котранспортера 2 типа. Адаптировано из [29].

Примечание. СЖК - свободные жирные кислоты. иSGLT2 - ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2 типа
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контроля в зависимости от клинической ситуации целе-
сообразно рассмотреть назначение препаратов инкре-
тинового ряда или временной инсулинотерапии.

Слишком значимое снижение дозы инсулина паци-
ентам на фоне применения иSGLT2 может приводить 
к дефициту инсулина, активации липолиза и кетогенезу 
в печени и тем самым способно также спровоцировать 
развитие эуДКА [33].

При диабетическом кетоацидозе, ассоциированном 
с иSGLT2, жалобы пациентов, как правило, неспецифич-
ны, что затрудняет диагностический поиск, поэтому 
крайне важно при сборе анамнеза получить данные, 
указывающие на прием сахароснижающей терапии этой 
группой препаратов.

Биохимические критерии диагностики кетоацидо-
за включают значимое увеличение кетонов в плазме 
(>3 ммоль/л), pH<7,3, уровень бикарбоната сыворотки 
<15 ммоль. Преобладающий кетон, который можно из-
мерить в самом начале развития кетоацидоза, —  это 
ß-гидроксибутират, составляющий ~78% всех кетоновых 
тел (ацетоацетат составляет лишь 20%). Содержание ке-
тонов в моче может быть обманчиво низким, поскольку, 
как изложено выше, иSGLT2 способствуют канальцевой 
реабсорбции кетоновых тел, а современные анализы 
кетонурии с использованием экспресс-теста мочи на ос-
нове нитропруссида обнаруживают только ацетоацетат. 
Ацетоацетат в моче становится определяемым только 
через 2–4 ч после начала нарастания кетонемии [34]. 
Уровень калия в плазме часто находится в пределах нор-
мы или на ее нижней границе, что связано с экскрецией 
калия с мочой в сочетании с глюкозурией.

В случае развития эуДКА на фоне приема иSGLT2 пре-
парат незамедлительно отменяют, обеспечивая адекват-
ную инсулинотерапию и регидратацию. Лечение эуДКА 
должно проводиться только в стационаре в условиях 
отделения реанимации и интенсивной терапии [35]. Учи-
тывая особенности периода полувыведения препарата 
из организма, возможны пролонгация периода кетоне-
мии сроком до 12 дней и сохранение кетонурии вплоть 
до 9 дней после полной отмены, поэтому динамическое 
наблюдение за пациентом должно осуществляться весь 
период даже после стабилизации основных витальных 
показателей. Противопоказано назначение или возоб-
новление иSGLT2 при наличии в анамнезе у пациента 
эуДКА. Дальнейший выбор сахароснижающей терапии 
после отмены иSGLT2 должен носить персонифициро-
ванный характер в каждом конкретном случае и опре-
деляться как состоянием пациента, так и поставленными 
целями лечения.

Генитальная инфекция
По данным масштабного метаанализа, включавше-

го 11 состоявшихся РКИ, риск развития инфекций мо-
чевыводящего тракта на фоне приема глифлозинов 
незначителен и составляет лишь 7% (ОР 1,07; 95% ДИ 
1,02–1,13)  [36]. Исключением является урогенитальный 
кандидоз — нередкое нежелательное явление, связан-
ное с применением SGLT2 у пациентов с СД2 и без него, 
обусловленное глюкозурическим эффектом препаратов, 
протекающее в виде вульвовагинита/баланита (в гине-
кологической практике более принят термин вульво-
вагинальный кандидоз (ВВК)). Также свой вклад вносят 

и предрасполагающие факторы, такие как восприим-
чивость больных СД к инфекционным заболеваниям, 
скомпрометированный гуморальный и клеточный им-
мунитет, частые медицинские манипуляции, ношение 
синтетического облегающего белья, лечение антибио-
тиками широкого спектра, недостаточное соблюдение 
гигиенических норм.

Однако, несмотря на более высокую частоту возник-
новения, проявления обычно носят легкую или умерен-
ную степень тяжести и легко поддаются лечению. Иссле-
дования реальной клинической практики убедительно 
демонстрируют, что при приеме иSGLT2 соблюдение 
определенных правил позволяет минимизировать риск 
инфекционной урогенитальной патологии. Во-первых, 
при назначении данных препаратов необходимо опре-
делить риск возникновения генитальной инфекции у па-
циентов, и, как показывают данные A.P. McGovern  и со-
авт., предрасполагающими факторами являются женский 
пол и предшествующая инфекция в анамнезе [37]. В со-
ответствии с этими данными продемонстрировано, что 
высокий уровень гликированного гемоглобина (HbA1c) 
не является фактором риска ВВК, вызванного иSGLT2. 
Кроме того, кортикостероиды, иммуномодулирующие 
препараты и терапия эстрогенами не были связаны с до-
полнительным риском инфицирования ВВК у принимаю-
щих глифлозины.

Во-вторых, ключевым моментом является своев-
ременное информирование пациентов, что позволит 
повысить приверженность к лечению. Пациентам и их 
партнерам должны быть даны разъясняющие практиче-
ские рекомендации по соблюдению гигиенических пра-
вил, позволяющих минимизировать риск кандидозной 
инфекции [38]. К ним следует отнести важность гигиены 
половых органов (например, поддержание сухости по-
ловых органов, особенно после мочеиспускания), а так-
же адекватного водного режима. В большинстве случа-
ев генитальные инфекции проходят после стандартной 
противогрибковой терапии (табл. 6).

Острая урогенитальная инфекция и лечение местны-
ми или системными антимикотиками не требуют прекра-
щения приема иSGLT2, однако рецидивирующая форма 
ВВК подразумевает отмену терапии глифлозинами и обя-
зательную курацию гинекологом.

Контроль лечения: при остром ВВК эффективность 
антимикотической терапии оценивают через 7 дней по-
сле ее окончания с микроскопией мазков вагинального 
отделяемого.

При хроническом рецидивирующем ВВК эффектив-
ность лечения оценивают в течение трех менструальных 
циклов в 1-й день после окончания менструации.

Риск ампутаций
Определенная озабоченность в отношении повышен-

ного риска ампутаций на фоне применения канаглифло-
зина в сравнении с плацебо (ОР 1,97; 95% ДИ 1,41–2,75) 
возникла в рамках реализации программы CANVAS. Ис-
следование CREDENCE показало, что на фоне применения 
канаглифлозина в дозе 100 мг не наблюдалось значимо-
го повышения риска ампутаций в сравнении с плацебо 
(ОР 1,11; 95% ДИ 0,79–1,56), хотя в целом их риск был выше, 
чем в исследованиях по оценке других иSGLT2 [40]. Это мог-
ло быть связано с используемыми стратегиями  снижения 
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риска: исключение пациентов с анамнезом травматиче-
ской ампутации в течение 12 мес скрининга или с активной 
язвой стопы, остеомиелитом, гангреной либо критической 
ишемией нижней конечности в течение 6 мес скринин-
га; кроме того, предусматривалось прерывание терапии 
в  случае возникновения любого из  вышеперечисленных 
явлений с тщательным рассмотрением индивидуальных 
рисков и  преимуществ до  возобновления применения 
канаглифлозина после разрешения явления. В метаанали-
зе (OBSERVE-4D) данных обсервационных исследований 
влияния канаглифлозина и других сахароснижающих пре-
паратов (включая как иSGLT2, так другие) на риск ампута-
ции ниже колена у пациентов с СД2 не было получено до-
казательств, указывающих на разницу в риске ампутации 
между канаглифлозином и другими сахароснижающими 
препаратами [41]. В 2020 г. FDA удалило специальное пре-
достережение от 2017 г. о повышенном риске ампутаций 
из инструкции препарата инвокана (канаглифлозин). В уже 
упоминавшемся выше масштабном метаанализе N. Staplin 
и соавт. было показано, что влияние применения иSGLT2 
на риск ампутации нижних конечностей после исключе-
ния результатов исследования CANVAS не имеет стати-
стической значимости и составляет 6% (ОР 1,06; 95% ДИ 
0,93–1,21)  [36]. В обновленном консенсусе эксперты ADA 
и EASD дали пояснение, что пациентам с язвами на стопах 
или больным с высоким риском ампутаций лечение иSGLT2 
следует назначать после коллегиального обсуждения с уче-
том всех рисков и преимуществ, а также при условии ком-
плексного обучения пациента уходу за стопами и принятия 
соответствующих мер по профилактике ампутаций [42].

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ ПО КОМБИНАЦИИ 
ИSGLT2 С ДРУГИМИ САХАРОСНИЖАЮЩИМИ 
ПРЕПАРАТАМИ У БОЛЬНЫХ СД2

В большинстве случаев лечение иSGLT2 может быть 
безопасно инициировано у больных СД2 при соблюде-
нии следующих правил.

Необходимо проинформировать пациента о призна-
ках или симптомах кетоацидоза (тошнота, рвота, боль 
в животе, нарастающая слабость) и проинструктировать 
о необходимости немедленно обратиться за медицин-
ской помощью при их появлении.

Начало терапии иSGLT2 необходимо предварить ис-
следованием HbA1с. В случае если HbA1с>8%, лечение 
иSGLT2 может быть инициировано без каких-либо моди-
фикаций общей схемы лечения [43].

Если HbA1с 7–8% и пациент получает сахароснижаю-
щие препараты с низким риском гипогликемии (метфор-
мин, ингибиторы дипептидилпептидазы 4 типа (иДПП-4), 
агонисты рецепторов глюкагоноподобного пептида  1 
(арГПП-1)), возможно назначить иSGLT2 без пересмотра 
другой терапии. В случае если пациент на такой терапии 
достигает целевых значений HbA1c (<7%), а клиническая 
ситуация требует назначения иSGLT2, возможно замеще-
ние им метформина или иДПП-4.

Если HbA1с <8% и пациент получает сахароснижаю-
щие препараты с высоким риском гипогликемии, напри-
мер, препараты сульфонилмочевины (СМ) или инсулин, 
иSGLT2 может быть назначен после корректировки этой 
терапии.

Таблица 6. Современные схемы лечения урогенитального кандидоза при приеме ингибиторов натрий-глюкозного котранспортера 2 типа [38, 39]

Генитальная инфекция у женщин

Острый неосложненный 
вульвовагинальный кандидоз

Любой из подходов.
• Клотримазол (миконазол) вагинальный суппозиторий 100 мг на ночь 

в течение 7 дней.
• Клотримазол (миконазол) вагинальный суппозиторий 200 мг на ночь 

в течение 3 дней.
• Бутоконазол 2%, влагалищный крем по 5 г однократно.
• Сертаконазол 300 мг (1 влагалищный суппозиторий) однократно.
• Кетоконазол по 1 влагалищной свече (400 мг) в сутки 3–5 дней.
• Итраконазол внутрь по 200 мг 2 раза в сутки 3 дня или 200 мг 

(вагинальная таблетка) 10 дней.
• Флуконазол 150 мг per os однократно.
• Флуконазол 50 мг перорально один раз в день в течение 7 дней.
• Нистатин, влагалищные таблетки по 100 000 ЕД в сутки 14 дней.

Хронический (рецидивирующий) 
вульвовагинальный кандидоз

Итраконазол по 200 мг внутрь 2 раза в сутки в течение 3 дней или 
флуконазол по 150 мг 1 раз в сутки в течение 3 дней и местное лечение 
препаратами азолового ряда (обычно в течение 14 дней).

Профилактика рецидивов:
• итраконазол по 200 мг внутрь или флуконазол по 150 мг внутрь в 1-й день 

менструации в течение 6 мес;
• лечение местными препаратами 1 раз в неделю в течение 6 мес

Генитальная инфекция у мужчин

Неосложненный кандидозный 
баланит

Любой из подходов:
• клотримазол 1% крем 2 раза в день в течение 10 дней;
• миконазол 2% крем 2 раза в день в течение 10 дней  

+ частая обработка слабосолевым раствором

Тяжелый кандидозный баланит Добавить 1% гидрокортизон 
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Если HbA1с <7% или в диапазоне 7–8% и пациент по-
лучает и препарат СМ, и инсулин, перед назначением 
иSGLT2 необходимо скорректировать данную терапию 
в соответствии с рис. 2.

ОСОБЕННОСТИ ВЕДЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ, ПОЛУЧАЮЩИХ 
SGLT2 В ПЕРИОПЕРАЦИОННОМ ПЕРИОДЕ

По статистике, пациенты, страдающие СД, значительно 
чаще нуждаются в оперативном лечении, а из-за патогене-
тических аспектов заболевания более подвержены риску 
послеоперационных хирургических осложнений. Поэтому 
особенности ведения таких больных на всех этапах периопе-
рационного периода требует неукоснительного соблюдения 
рекомендаций и коллегиальной работы врачей-клиници-
стов различных специальностей [44]. Причинами декомпен-
сации СД в процессе лечения хирургического заболевания 
могут стать хирургическая травма, наркоз, эмоциональное 
состояние пациента, предоперационный период вынуж-
денного голодания, пропуски приема пищи и отсутствие ап-
петита в послеоперационный период [45]. Своевременная 
отмена и коррекция сахароснижающей терапии в периопе-
рационном периоде имеют важное значение для минимиза-
ции осложнений. Операционный стресс, снижение калорий-
ности пищи на фоне приема иSGLT2 создают риск развития 
эуДКА [35]. Сроки отмены препарата зависят от объема и дли-
тельности операции. При проведении малого хирургическо-
го вмешательства, позволяющего выполнить операцию под 

местным обезболиванием, отмена препарата не требуется. 
С целью минимизировать риск развития эуДКА Американ-
ская ассоциация клинических эндокринологов (AACE) и Аме-
риканский колледж эндокринологов (ACE) в случае плано-
вого среднего или большого оперативного вмешательства 
(т.е. требующих изменения питания, регионарной анестезии 
или наркоза), терапию иSGLT2 следует временно прекратить 
за 72 ч до операции. Также рекомендуется временно прекра-
тить прием иSGLT2 за 48 ч перед такими инвазивными про-
цедурами, как колоноскопия, подразумевающими особый 
водный и гипо углеводный режим подготовки пациента [30, 
46]. Эти рекомендации согласуются и с 10-м пересмотром 
Алгоритмов оказания специализированной помощи боль-
ным сахарным диабетом [20]. Если пациенту требуется экс-
тренное хирургическое вмешательство, рекомендуется как 
можно раньше прекратить прием иSGLT2, оценив исходный 
уровень кетонов, и по возможности пролонгировать время 
до начала операции. В этом случае необычайно важно в те-
чение последующих 72 ч поддерживать надлежащую гидра-
тацию организма, обеспечивать достаточное поступление 
углеводов и контролировать уровень гликемии и кетонов. 
После операции необходимо проводить строгий контроль 
маркеров эуДКА до тех пор, пока состояние пациента не ста-
билизируется и не нормализуются показатели водно-элек-
тролитного обмена. Если ранее пациент принимал инсулин, 
следует продолжить его прием до и после операции, с осто-
рожностью корректируя дозу (во избежание развития эуДКА 
вследствие дефицита инсулина) [47].

Рисунок 2. Алгоритм коррекции сахароснижающей терапии при назначении ингибитора натрий-глюкозного котранспортера 2 типа. 
Адаптировано из [43].

* — отменить СМ, если пациент принимает глибенкламид ≤5 мг/сут, или гликлазид ≤60 мг/сут, или глимепирид ≤ 2 мг/сут. В остальных случаях 
снизить дозу СМ на 50%.
** — отменить инсулин, если суточная доза составляет до 12 ЕД. В остальных случаях снизить общую суточную дозу на 20%.
Примечание. рСКФ — расчетная скорость клубочковой фильтрации. САД — систолическое артериальное давление. АССЗ — атеросклеротиче-
ское сердечно-сосудистое заболевание. ХСН — хроническая сердечная недостаточность. ХБП - хроническая болезнь почек. иSGLT2 — ингибиторы 
натрий-глюкозного котранспортера 2 типа. СМ — сульфонилмочевина. иДПП-4 — ингибиторы дипептидилпептидазы 4 типа. арГПП-1 — агонисты 
рецепторов глюкагоноподобного пептида 1.

 - рСКФ <30 мл/мин
 - Беременность или лактация
 - СД1
 - САД<100 мм рт. ст. нет

да

Пациент ≥18 лет с СД2, и/или АССЗ, и/или ХСН, 
и/или ХБП

 - Инициировать терапию иSGLT2
 - Уведомить пациента о правилах безопасности

Не инициировать терапию 
иSGLT2

HbA1c<8% HbA1c≥8%

Гипогликемизирующая терапия

Только СМ Только инсулин СМ и инсулин

Снизить дозу 
на 50% /

отменить*

Снизить дозу 
на 20% /

отменить**

HbA1c<7% HbA1c7–8%

Снизить дозу 
на 50% СМ /

отменить СМ*  
И

снизить дозу 
на 20% / отменить 

инсулин**

Снизить дозу 
на 50% СМ /

отменить СМ*  
ИЛИ

снизить дозу 
на 20% / отменить 

инсулин**

Не менять проводимую 
сахароснижающую 

терапию

Метформин, 
иДПП-4, арГПП-1
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Бариатрические операции заслуживают особого 
внимания, поскольку за 1–2 нед до операции пациентов 
часто переводят на низкоуглеводную диету с высоким 
содержанием белка, чтобы улучшить визуализацию опе-
рационного поля во время лапароскопических проце-
дур [48]. В связи с этим за 2 нед до бариатрической опе-
рации необходимо приостановить прием иSGLT2.

Возобновление терапии иSGLT2 после хирургиче-
ского вмешательства следует осуществлять после вос-
становления нормального режима питания и водного 
баланса при условии нормоволемии, отсутствия кетоза 
или смещения метаболических процессов в сторону ка-
таболизма (примерно через 3–5 дней после операции 
для большинства пациентов, до 4–6 нед для тех, кто пе-
ренес бариатрическую операцию).

Не следует начинать или продолжать прием иSGLT2 
у пациентов на парентеральном питании, при голода-
нии или соблюдении низкокалорийной диеты (менее 
900 ккал/сут) либо низкоуглеводной диеты для снижения 
массы тела — если суточный рацион предполагает упо-
требление менее 40 г углеводов [47, 49].

ОСОБЕННОСТИ НАЗНАЧЕНИЯ ИSGLT2 ПАЦИЕНТАМ 
В СТАЦИОНАРЕ ПОСЛЕ ПЕРЕНЕСЕННОГО СЕРДЕЧНО-
СОСУДИСТОГО СОБЫТИЯ

Особенностями проведения крупных РКИ являются 
строгий отбор и рандомизация пациентов в группы на ос-
нове жестких критериев включения и исключения, и, как 
правило, это происходит в рамках амбулаторного этапа. 
Вопрос о своевременности и инициации терапии иSGLT2 
в условиях стационарного лечения, несмотря на внуши-
тельную доказательную базу позитивного влияния на сер-

дечно-сосудистые и почечные исходы, требует дополни-
тельного прояснения. В клинических рекомендациях нет 
однозначных противопоказаний для назначения иSGLT2 
в стационаре у пациентов, перенесших такие состояния 
как острое нарушение мозгового кровообращения, де-
компенсация ХСН или острый коронарный синдром, од-
нако тяжесть этих состояний, требует от клинициста взве-
шенного и продуманного решения с учетом соотношения 
вреда и пользы, а также соблюдения инструкции к препа-
ратам и прочих правил.

Позитивное влияние на большие атеросклероти-
ческие события, продемонстрированное в РКИ, эмпаг-
лифлозина и канаглифлозина, наводят на мысль о том, 
что их применение протективным образом влияет на со-
стояние миокарда и кардиомиоцитов. Действительно, 
на экспериментальных моделях острого инфаркта мио-
карда применение иSGLT2 приводило к прямым и отсро-
ченным эффектам с уменьшением зоны инфаркта и по-
следующим снижением выраженности развивающейся 
ХСН [50]. При этом была показана польза применения 
различных иSGLT2, назначаемых до экспериментального 
инфаркта миокарда, во время инфаркта и после состояв-
шегося повреждения миокарда, в последнем случае  — 
тоже значимо, но в более отдаленном периоде [51]. 
По-видимому, многофакторное действие ингибирования 
SGLT2, связанное с улучшением энергетики миокарда, 
антифибротической, противовоспалительной и антиа-
поптотической активностью, минимизирует ремодели-
рование миокарда, замедляет прогрессирование ХСН 
и позволяет миокарду легче переносить эпизоды ише-
мии. Немаловажно, что подобная кардиопротективная 
эффективность иSGLT2 продемонстрирована независи-
мо от диабетического статуса. Таким образом, сегодня 

Рисунок 3. Общие рекомендации по старту терапии ингибиторами натрий-глюкозного котранспортера 2 типа у пациентов с сахарным диабетом 
2 типа и атеросклеротическими сердечно-сосудистыми заболеваниями в стационаре. Адаптировано из [47].

Примечание. ЭуДКА — диабетический эугликемический кетоацидоз. НПВП — нестереоидные противовоспалительные препараты. рСКФ —
расчетная скорость клубочковой фильтрации. АД — артериальное давление. САД — систолическое артериальное давление. ДАД — диастолическое 

артериальное давление. иSGLT2 — ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2 типа.

• Операция на органах мочеполовой 
системы

• ЭуДКА
• Постоянный мочевой катетер
• Гемодинамически не стабилен
• Сепсис
• Недавнее (менее 48 ч) или 

ожидаемое применение 
рентгеноконтрастного вещества

• Применение НПВП

Рассмотреть возможность прекращения 
приема иSGLT2, 

если рСКФ снижается на ≥30%, 
и проконсультироваться с нефрологом

Не начинать терапию иSGLT2

Пациент в стационаре

Оценить уровень АД

САД≤100 мм рт. ст.
ДАД≤60 мм рт. ст.

САД>100 мм рт. ст.
ДАД>60 мм рт. ст.

Оценка функции почек

Если рСКФ 
<30 мл/мин/1,73 м2

Если рСКФ 
≥30 мл/мин/1,73 м2

• Снизить дозу или отменить диуретики
• Ежедневный контроль АД
• Минимум раз  в неделю проверять 

уровень креатинина и рСКФ
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уже имеется экспериментальная доказательная база, по-
зволяющая считать целесообразным назначение иSGLT2 
у пациентов после инфаркта миокарда при соблюдении 
барьерных ограничений, изложенных ниже.

До начала инициации терапии иSGLT2 у стационар-
ного пациента, недавно перенесшего сердечно-со-
судистое событие, необходимо удостовериться, что 
состояние пациента является стабильным и соответ-
ствует основным критическим критериям, затраги-
вающим гемодинамический статус пациента, оценку 
функции почек с обязательным определением рСКФ, 
наличие жизнеугрожающих состояний и перспекти-
ву проведения определенных медицинских вмеша-
тельств (рис. 3).

Впервые назначая терапию иSGLT2, необходимо об-
судить с пациентом схему приема препарата, расска-
зать о возможном риске развития эуДКА и его симпто-
мах, необходимости контроля артериального давления, 
функции почек и гликемии, оценить приверженность 
к лечению. Следует также уведомить пациента обо всех 
ожидаемых преимуществах, касающихся улучшения 
прогноза жизни, снижения вероятности развития новых 
событий и стабилизации функции почек. До инициации 
терапии, иSGLT2 должна быть оценена действующая 
схема сахароснижающей терапии во избежание неже-
лательного гипогликемического эффекта от комбина-
ции с другими препаратами, а пациентам, находящимся 
на инсулинотерапии следует запланировать постепен-
ное снижение суточной дозы инсулина, но не более чем 
на 10–20% от общего количества из-за риска развития 
эуДКА [52]. Учитывая, что накопленные данные о назна-
чении иSGLT2 в стационаре пока ограничены, за паци-
ентом в течение 3 нед должен осуществляться динами-
ческий контроль на амбулаторном этапе.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Резюмируя, следует отметить, что при неукоснительном 
соблюдении правил назначения и использования иSGLT2 
полностью удовлетворяют строгим требованиям безопас-
ности во всех исследуемых направлениях. Нежелательные 
явления иSGLT2 в большинстве случаев предотвратимы 
и управляемы. При назначении иSGLT2 обязательной явля-
ется оценка гемодинамической стабильности пациентов, 
рСКФ с пересмотром сахароснижающей, гипотензивной 
и диуретической терапии. Временное прекращение прие-
ма иSGLT2 рекомендовано у пациентов с повышенным ри-
ском обезвоживания, включая подготовку к плановым или 
экстренным оперативным вмешательствам, а сроки отмены 
зависят от характера и длительности планируемой опера-
ции. При инициации терапии иSGLT2 необходим более тща-
тельный лабораторный мониторинг пациента по основным 
показателям в ближайшее время после назначения.
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