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EНДОКРИНОЛОГІЯсвітовий досвід

Профессор Filip Knop посвятил свое 
выступление проблеме кардиовас
кулярных осложнений сахарного 
диабета (СД) и потенциальным ме-
тодам ее разрешения. СД занимает 
9-е место среди наиболее распро-
страненных причин смерти во всем 
мире, а  также является причиной 
27% макрососудистых осложнений. 
У 50% пациентов с СД 2 типа наблю-
даются микрососудистые осложне-

ния, у 25% выявляют хроническую болезнь почек – ХБП 
(Zheng Y. et al., 2018; IDF Diabetes Atlas, 2015; Litwak L. et al., 
2013; Afkarian M. et al., 2016).

Нередко СД 2 типа воспринимается как заболевание людей 
старшего возраста. В действительности до 75% людей, живу-
щих с данной патологией, относятся к группам молодого либо 
среднего возраста. Кроме того, при раннем начале заболева-
ния отмечаются более высокий риск раннего развития его 
осложнений и более выраженное негативное социально-эко-
номическое влияние. Атеросклероз и патология коронарных 
артерий являются наиболее распространенными осложнени-
ями СД 2 типа. Вероятность смерти от макрососудистой пато-
логии у таких пациентов повышается в 2-3 раза по сравнению 
с общей популяцией (Einarson T. R. et al., 2018).

Таким образом, патогенез кардиоваскулярных осложне-
ний у пациентов с СД 2 типа имеет многосторонний харак-
тер: ускоренное прогрессирование атеросклероза, повышен-
ный риск микрососудистых осложнений, инфаркта миокарда 
(ИМ) и инсульта. В настоящее время в руках кардиологов 
и эндокринологов есть инструменты, способные в значитель-
ной степени нивелировать указанные риски. Воздействие 
на все патогенетические звенья кардиоваскулярной патоло-
гии позволяет существенно замедлить ее прогрессирование. 
Комплексный менеджмент СД 2 типа включает в себя кор-
рекцию таких факторов, как малоподвижный образ жизни, 
курение, повышенный уровень гликемии, избыточная масса 
тела / ожирение, повышенные артериальное давление (АД), 
тромбообразование и уровень липидов в крови. Успешная 
коррекция по крайней мере одного фактора кардиоваску-
лярного риска обеспечивает профилактическое влияние 
в отношении кардиоваскулярных осложнений у пациентов 
с СД 2 типа. Риск микрососудистых осложнений может быть 
значительно снижен прежде всего благодаря улучшению 
контроля гликемии. Контроль всех факторов позволяет 
снизить кардиоваскулярный риск у пациента с СД 2 типа 
до его значений в общей популяции по таким конечным 
точкам, как кардиоваскулярная смерть, ИМ и инсульт. В слу-
чае успешного контроля всех факторов риска у пациентов 
с СД 2 типа сохраняется только повышенная вероятность 
развития сердечной недостаточности. Согласно результатам 
исследования STENO‑2, многофакторная терапия СД 2 типа 
позволяет (Gaede P. et al., 2016):

• снизить смертность на 45%;
• повысить выживаемость на 7,9 года;
• снизить вероятность микрососудистых осложнений 

на 33-48% (за исключением периферической нейропатии);
• увеличить время до наступления первого кардиоваску-

лярного события на 8,1 года.
С 2013 г. было проведено несколько крупных исследова-

ний, посвященных влиянию антидиабетических препаратов, 
в частности группы арГПП‑1, на риск развития кардиоваску-
лярных осложнений у пациентов с СД 2 типа. В большинстве 
этих научных работ были получены позитивные резуль-
таты. арГПП‑1 не только обеспечивают сахароснижающий 
эффект, но также приводят к снижению массы тела, АД 
и уровня липидов. Еще одной важной особенностью тера-
пии с использованием арГПП‑1 является отсутствие повы-
шенного риска гипогликемии. В настоящее время арГПП‑1 
рекомендованы в тех случаях, когда у пациента существует 

повышенный риск развития гипогликемии / необходимость 
снижения массы тела или при повышенном риске кардиовас
кулярных осложнений / ХБП (Devies M. et al., 2018).

Выступление профессора Subodh 
Verma было посвящено подроб-
ному обзору возможностей арГПП‑1 
в профилактике кардиоваскулярных 
осложнений. По  словам профес-
сора, безусловными приоритетами 
в менеджменте СД 2 типа остаются 
такие цели, как контроль гликемии, 
снижение АД, коррекция избыточ-
ной массы тела. Несмотря на то что 
базовые принципы ведения пациента 

остаются неизменными, каждому практикующему эндокри-
нологу необходимо оперативно корректировать приоритеты 
лечения в зависимости от появления новых знаний об эф-
фектах сахароснижающих препаратов.

Для практикующего врача крайне важным является повы-
шение выживаемости пациентов, которого можно достичь 
с помощью выраженного снижения риска кардиоваскуляр-
ных осложнений и кардиоваскулярной смертности. Таким 
образом, снижение кардиоваскулярного риска у пациентов 
с СД 2 типа необходимо рассматривать как цель, не менее 
важную, чем контроль гликемии.

Патофизиология кардиоваскулярных осложнений СД 
2 типа носит многофакторный характер и включает забо-
левания сосудов, патологические изменения сердца и моче
выделительной системы. Поэтому терапия при СД 2 типа 
должна оказывать многонаправленное влияние: предотвра-
щать прогрессирование атеросклероза, снижать риск разви-
тия сердечной недостаточности и ХБП.

К сожалению, многие препараты, доказавшие свою эф-
фективность в плацебо-контролированных исследованиях, 
не обеспечивают всестороннюю кардиометаболическую за-
щиту у пациента с СД 2 типа. Так, в исследовании FOURIER 
благодаря назначению эволокумаба в рамках интенсивного 
снижения уровня холестерина липопротеинов низкой плот-
ности (ХС ЛПНП) удалось достичь снижения частоты боль-
ших кардиоваскулярных событий только на 2,2%. На фоне 
терапии не наблюдалось достоверного снижения смертности 
по сравнению с группой пациентов, получавших плацебо. 
Следовательно, несмотря на интенсивное снижение уровня 
ХС ЛПНП, доказанного фактора прогрессирования атеро-
склероза, подавляющая доля кардиоваскулярного риска 
осталась неизменной. Схожие результаты были получены 
в недавно представленном исследовании THEMIS: двойная 
антитромбоцитарная терапия с использованием ацетил
салициловой кислоты и тикагрелора у пациентов с СД 2 типа 
обеспечила снижение риска больших кардиоваскулярных 
событий на 10% при отсутствии достоверного снижения 
риска смерти по сравнению с плацебо.

В связи с этим нельзя недооценивать важность появ-
ления в арсенале эндокринологов препаратов, не только 
позволяющих контролировать уровень гликемии у паци-
ентов с СД, но и обеспечивающих достоверное снижение 
риска смерти и кардиоваскулярных событий. К таким 
препаратам относятся арГПП‑1. Так, результаты недавнего 
метаанализа 7 больших рандомизированных исследований 
с использованием разных препаратов группы арГПП‑1 про-
демонстрировали кумулятивное снижение риска больших 
кардиоваскулярных событий на 12% по сравнению с пла-
цебо. Кроме того, назначение арГПП‑1 в среднем обеспе-
чивало снижение риска кардиоваскулярной смерти также 
на 12% (Kristensen S. L. et al., 2019).

Данные, полученные в метаанализе, позволяют сделать 
вывод, что снижение риска кардиоваскулярных событий 
и смерти является скорее особенностью класса арГПП‑1, 
а не только отдельных его представителей. Тем не менее 

механизмы кардиометаболической протекции у разных 
арГПП‑1 могут отличаться. Важно также понимать, что для 
пациента высокого кардиоваскулярного риска с СД 2 типа 
большое значение имеют как время до наступления первого 
нефатального ИМ, так и частота рецидивов этого состояния, 
а также уровень общей ишемической нагрузки.

Одним из препаратов группы арГПП‑1 с наиболее вы-
раженным положительным влиянием на риск кардио-
васкулярных событий у пациентов с СД 2 типа является 
лираглутид. В исследовании LEADER на фоне применения 
лираглутида было продемонстрировано достоверное сниже-
ние риска кардиоваскулярной смерти на 22% по сравнению 
с плацебо (Marso S. P. et al., 2016). В постанализе исследова-
ния LEADER удалось выявить, что назначение лираглутида 
не только приводило к увеличению времени до наступления 
первого ИМ, но и обеспечивало снижение вероятности ре-
цидивов и общей ишемической нагрузки у пациентов с СД 
2 типа. Таким образом, даже у пациентов, которые уже пере-
несли ИМ, назначение арГПП‑1 может обеспечить снижение 
риска повторного инфаркта.

Что же обеспечивает выраженное влияние арГПП‑1 на за-
болеваемость и смертность от кардиоваскулярной пато-
логии? В основе плейотропных эффектов данной группы 
препаратов, по-видимому, лежит многофакторное прямое 
и непрямое воздействие на патогенез атеросклероза. Прямые 
механизмы воздействия включают улучшение эндотелиаль-
ной функции, снижение активации и пролиферации в клет-
ках гладкой мускулатуры сосудов, подавление сосудистого 
воспаления и снижение накопления липидов. К непрямым 
антиатеросклеротическим механизмам действия арГПП‑1 
можно отнести снижение АД, массы тела и уровня гликемии. 
Для подтверждения способности арГПП‑1 снижать частоту 
больших кардиоваскулярных событий без учета воздействия 
на течение СД в настоящее время проводится крупное иссле-
дование SELECT, в котором задействовано 17 500 участников 
с кардиоваскулярной патологией и избыточной массой тела / 
ожирением.

Несмотря на красноречивые результаты исследований 
с применением арГПП‑1, в отношении назначения этих пре-
паратов среди эндокринологов и кардиологов в настоящее 
время наблюдается выраженная клиническая инертность. 
Так, согласно последним статистическим данным, только 
9% пациентов с СД 2 типа и атеросклерозом получают анти
диабетические препараты с доказанной эффективностью 
в отношении кардиоваскулярной патологии (Arnold S. V. 
et al., 2019). Важно отметить, что руководства по ведению 
пациентов с кардиоваскулярной патологией таких орга-
низаций, как Американский колледж кардиологии (ACC), 
Европейское общество кардиологов (ESC), Американская 
ассоциация сердца (AHA), отмечают необходимость исполь-
зования препаратов с доказанной кардиоваскулярной эф-
фективностью у пациентов с СД 2 типа и атеросклерозом или 
высоким / очень высоким кардиоваскулярным риском. Более 
того, у пациентов с СД 2 типа, ранее получавших лечение, 
арГПП‑1 и ингибиторы натрийзависимого котранспортера 
глюкозы 2 типа могут рассматриваться в качестве терапии 
первой линии (Cosentino F. et al., 2019). Таким образом, над-
лежащее использование указанных препаратов является 
одним из фундаментальных условий эффективной кардио
метаболической защиты у пациентов с СД 2 типа наряду 
с липидоснижающими и антигипертензивными средствами.

Выводы
1. СД 2 типа относится к ведущим причинам смерти 

во всем мире и приводит к развитию жизнеугрожающих 
кардиоваскулярных осложнений, ухудшающих качество 
жизни пациентов и  повышающих нагрузку на  системы 
здравоохранения.

2. Снижение кардиоваскулярного риска и смертности 
от сердечно-сосудистых осложнений представляет собой 
приоритетную задачу терапии пациентов с СД 2 типа, важ-
ность которой не уступает эффективному контролю гликемии.

3. Препараты группы арГПП‑1, помимо эффективного и без-
опасного контроля гликемии, обеспечивают выраженное 
снижение массы тела, снижение риска сердечно-сосудистых 
осложнений и смертности, что должно сделать их одним 
из важнейших инструментов кардиометаболической протек-
ции в арсенале эндокринологов и кардиологов.

Подготовил Игорь Кравченко

Роль препаратов арГПП‑1 в кардиометаболической протекции 
у пациентов с сахарным диабетом 2 типа

17 сентября в рамках ежегодного съезда Европейской ассоциации по изучению диабета (EASD) 
в г. Барселона (Испания) при поддержке фармацевтической компании Novo Nordisk 
состоялась встреча с экспертами «Расширяя представления о роли препаратов группы 
агонистов рецепторов глюкагоноподобного пептида‑1 (арГПП‑1) в кардиометаболической 
протекции». Вниманию участников были представлены доклады профессора Копенгагенского 
университета, эндокринолога Filip Knop (Дания) и профессора Университета Торонто, 
кардиохирурга Subodh Verma (Канада).
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