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ОбзОР

В настоящее время хроническая сердечная недоста-
точность (ХСН) является одной из наиболее актуальных 
проблем современной кардиологии. Этот синдром явля-
ется конечной стадией развития большинства кардиоло-
гических заболеваний. Распространенность ХСН во всем 
мире постоянно увеличивается, на 2014 г. стало известно 
о 26 млн пациентов с данным диагнозом [1]. По данным 

отечественных публикаций распространенность ХСН 
I–IV функционального класса (ФК) по классификации 
Нью-Йоркской кардиологической ассоциации (NYHA) 
за период с 1998 по 2017 г. увеличилась с 6,1 до 8,2 %, а 
ХСН III–IV ФК по NYHA – c 1,8  до 3,1% [2]. В свою оче-
редь острая декомпенсация ХСН (ОДХСН) сопряжена с 
крайне неблагоприятным прогнозом и низкой выживае-
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Аннотация
В настоящее время распространенность хронической сердечной недостаточности во всем мире постоянно увеличивается, а сочетание 
данного синдрома с другими заболеваниями кардиологического и некардиологического профиля определяет неблагоприятный прогноз 
у данных пациентов. В свою очередь, острая декомпенсация хронической сердечной недостаточности сопряжена с низкой выживае- 
мостью больных во многом за счет поражения органов-мишеней. Изучение влияния раннего назначения ингибиторов натрий-глюкозного 
котранспортера 2-го типа (SGLT-2) на функцию почек у пациентов с острой декомпенсацией сердечной недостаточности, возможно, по-
зволит улучшить результаты лечения и будет способствовать частичному или полному восстановлению почечной функции. Целью обзора 
являлись сбор и анализ имеющихся на сегодняшний день данных по применению ингибиторов SGLT2 у пациентов с острой декомпенса-
цией хронической сердечной недостаточности. Проведены систематический поиск и анализ результатов исследований, опубликованных 
с 2018 по 2021 г. в базах данных Web of Science, Scopus, PubMed/MEDLINE.
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Abstract 
The current worldwide prevalence of heart failure is growing, while its combination with cardiovascular and other conditions determines a poor 
prognosis in these patients. Furthermore, acute decompensated heart failure is associated with a low survival rate mostly caused by target organ 
damage. The effects of early administration of SGLT2 inhibitors on renal function in patients with acute decompensated heart failure are being 
studied to determine the possibility of improving response to treatment, as well as partial or complete recovery of renal function. The goal of 
the review was to synthesize currently available evidence for the use of SGLT2 inhibitors in patients with acute decompensated heart failure. 
A systematic search for studies published from 2018 to 2021 and their analysis was carried out in the following databases: Web of Science, 
Scopus, PubMed/MEDLINE.
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мостью больных (показатели смертности в течение года 
после выписки из стационара составляют до 28%). Кроме 
того, крайне высокая частота повторных госпитализаций 
таких пациентов резко увеличивает затраты на лечение и 
реабилитацию этого контингента [3]. Все это приводит к 
прямым и косвенным потерям, сопоставимым с расходами 
на оказание помощи больным с острым инфарктом мио-
карда. При этом именно поражение органов-мишеней яв-
ляется предиктором неблагоприятного прогноза у данной 
категории пациентов. Кроме поражения органов-мишеней 
на прогноз пациентов с ХСН влияет и сопутствующая па-
тология. Одним из таких заболеваний является сахарный 
диабет 2-го  типа (СД2). Распространенность сочетания 
этих патологий определяется около 44% [4]. Более того, 
среди женщин и мужчин с СД2 риск развития сердечной 
недостаточности (СН) в 5 и 2,4 раза выше, чем у лиц без 
СД2 [5]. В такой ситуации терапия, направленная на лече-
ние каждого заболевания в отдельности, должна также по-
ложительно влиять на прогноз пациентов, предотвращая 
сердечно-сосудистые исходы. Не так давно решением этой 
проблемы стали ингибиторы натрий-глюкозного котранс-
портера 2-го типа (sodium/glucose cotransporter 2 – SGLT-2). 
Изучение влияния инициации применения данной группы 
препаратов в ранние сроки на функцию почек у пациен-
тов с декомпенсацией СН, возможно, улучшит результаты 
лечения и будет способствовать частичному или полному 
восстановлению почечной функции. 

Мы поставили своей целью описать результаты иссле-
дований, посвященных применению ингибиторов SGLT2 
у пациентов с ОДХСН, и провели систематический поиск 
клинических исследований, посвященных изучению влия-
ния ингибиторов SGLT2 на симптомы и прогноз пациентов 
с ОДХСН, опубликованных с 2018 по 2021 г., в базах данных 
Web of Science, Scopus, PubMed/MEDLINE. Поиск осущест-
влялся двумя авторами независимо друг от друга. Исследо-
вания проверены на соответствие критериям отбора: язык 
публикации русский или английский, число включенных в 
исследование пациентов не менее 50. Ограничения по ди-
зайну исследования не применялись. При поиске использо-
вались следующие ключевые слова: хроническая сердечная 
недостаточность, острая декомпенсация хронической сер-
дечной недостаточности, сахарный диабет 2-го типа, ин-
гибиторы SGLT-2, chronic heart failure, acute decompensated 
heart failure, type 2 diabetes mellitus, SGLT2 inhibitors. В наш 
обзор вошли публикации, наиболее удовлетворяющие за-
явленной тематике.

Ингибиторы SGLT2 и стабильное течение ХСН 
В настоящее время для лечения СД2 у пациентов с сер-

дечно-сосудистыми заболеваниями применяются следую-
щие ингибиторы SGLT-2: канаглифлозин, дапаглифлозин, 
эмпаглифлозин, сотаглифлозин и эртуглифлозин [6]. Ряд 
ключевых клинических исследований пациентов с СД2 
продемонстрировал способность ингибиторов SGLT2 сни-
жать риск госпитализаций по поводу СН [7–12]. Также в 
недавно опубликованном метаанализе исследований, по-
священных влиянию данной группы препаратов по сравне-
нию с плацебо у пациентов с СД2 на сердечно-сосудистые 
исходы, в сумме включавших 38 723 участника, показано 
снижение частоты наступления нефатального инсульта, 
инфаркта и сердечно-сосудистой смерти (отношение ри-
сков – ОР 0,88), сердечно-сосудистой смерти (ОР 0,88), го-
спитализаций по поводу СН (ОР 0,68), смерти по любым 
причинам (ОР 0,85) [13]. Столь значимые результаты ис-
следований послужили поводом для проведения крупных 

клинических исследований, направленных на изучение эф-
фектов ингибиторов SGLT2 у пациентов с ХСН независимо 
от наличия СД2.

Так, в крупных рандомизированных плацебо-контро-
лируемых исследованиях как для дапа-, так и для эмпаг-
лифлозина доказано снижение риска госпитализаций по 
поводу СН у пациентов с ХСН со сниженной фракцией 
 выброса левого желудочка (ФВ ЛЖ) независимо от нали-
чия СД2. Важно отметить, что терапия данными препа-
ратами хорошо переносилась и эффект наступал вскоре 
после начала применения [14–17]. Все это послужило по-
водом для включения дапаглифлозина и эмпаглифлозина в 
рекомендации по лечению ХСН со сниженной ФВ ЛЖ [6]. 
Кроме того, при приеме эмпаглифлозина схожие эффекты 
наблюдались и у пациентов с ХСН с сохранной ФВ ЛЖ [18]. 

Столь быстрые и значимые эффекты ингибиторов 
SGLT2 при стабильном течении ХСН послужили поводом 
к исследованию этой группы препаратов и в когорте паци-
ентов с острой СН ввиду отсутствия терапии, улучшающей 
клинические исходы у данной категории больных [19]. 

Ингибиторы SGLT2 и ОДХСН
Первым в своем роде исследованием влияния ингиби-

торов SGLT2 на клинические исходы у пациентов с ОД ХСН 
стало рандомизированное многоцентровое двойное сле-
пое плацебо-контролируемое пилотное исследование 
EMPA-RESPONSE-AHF (табл. 1). В него включены 80  па-
циентов с ОДХСН, у 1/3 из них – СД2. Группы разделены 
поровну, пациенты включались в исследование в течение 
24 ч от момента госпитализации. Одной группе пациентов 
назначен эмпаглифлозин в дозе 10 мг/сут, другой  – пла-
цебо. Продолжительность приема препаратов состави-
ла 30  дней, оценка безопасности проводилась в течение 
60 дней. Первичными конечными точками являлись изме-
нения в визуальной аналоговой шкале одышки, ответ на 
диуретическую терапию (а именно изменение массы тела 
при приеме фуросемида), изменение показателя N-терми-
нального предшественника мозгового натрийуретическо-
го пептида (NT-proBNP), длительность госпитализации. 
Группы сопоставимы практически по всем параметрам, 
однако пациенты в группе эмпаглифлозина старше, чаще 
женского пола и имели более низкий уровень NT-proBNP. 
Первые три конечные точки оценивались на 4-й день после 
рандомизации. Вторичными конечными точками являлись 
безопасность терапии и клинические исходы. Средний 
возраст пациентов составил 76 лет, 67% пациентов муж-
ского пола, у 47% пациентов регистрировалась впервые 
возникшая СН, среднее значение ФВ ЛЖ – 36%, среднее 
значение NT-proBNP составило 5236 пг/мл. По результа-
там данной работы не выявлено статистически значимого 
улучшения на фоне приема эмпаглифлозина по сравнению 
с плацебо всех первичных конечных точек. Тем не менее 
эмпаглифлозин уменьшал наступление комбинированной 
конечной точки, включавшей ухудшение течения СН во 
время госпитализации, требующее интенсификации ле-
чения, повторные госпитализации по поводу СН, смерть 
от всех причин в течение 60 дней по сравнению с плацебо:  
4 (10%) и 13 (33%); р=0,014. Диуретический эффект про-
водимой терапии в течение первых 4  дней применения 
оказался значительно более выраженным в группе эмпаг- 
лифлозина: разница с плацебо – 3449 мл (95% довери-
тельный интервал – ДИ 578–6321); р<0,01. Терапия эмпаг- 
лифлозином являлась безопасной, хорошо переносилась, 
не вызывала значимых нежелательных явлений со стороны 
артериального давления, функции почек. Авторы делают 
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вывод, что необходимы более крупные исследования, по-
священные этой тематике, а также подчеркивают ограни-
чения своей работы, связанные с включением в исследова-
ние определенной когорты пациентов с ОДХСН, что может 
осложнить интерпретацию результатов на всю популяцию 
таких пациентов. Наконец, не разработано стандартизиро-
ванного протокола для стационарного лечения ОДХСН, а 
также протокола введения диуретической терапии, что за 
счет индивидуальных различий в лечении этих пациентов 
могло повлиять на результаты исследования [20].

В заранее спланированном субанализе экскреции на-
трия и глюкозы у пациентов данного исследования эти 
показатели измерялись ежедневно в течение первых 96  ч 
после включения в исследование, а также на 30-й день. 
Объем диуретической терапии не отличался у пациен-
тов обеих групп. Эмпаглифлозин увеличивал фракци-
онную экскрецию глюкозы, достигая максимума через 
24 ч от начала терапии (21,8 и 0,1%; p<0,001), не влияя на 
концентрацию глюкозы в плазме, осмоляльность мочи и 
не изменяя фракционную экскрецию натрия и хлоридов. 
Однако эмпаглифлозин увеличивал осмоляльность плаз-
мы (p=0,049). Кроме того, в группе эмпаглифлозина по 
сравнению с плацебо чаще наблюдалось снижение расчет-
ной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) в ранние 
сроки (-10±12 и -2±12 мл/мин/1,73 м2; p=0,009). Однако 
в течение 30 дней происходило восстановление данного 
показателя. Все это свидетельствует о том, что у пациен-
тов с ОДХСН эмпаглифлозин стимулирует осмотический 
диурез не за счет натрийуреза, а посредством увеличения 
глюкозурии [21].

Также при субанализе данных исследования EMPA-
RESPONSE-AHF изучено влияние эмпаглифлозина на экс-
крецию калия с мочой. Изначально концентрация калия в 
крови у пациентов обеих групп не отличалась и составляла 
в среднем 3,9 ммоль/л, также не отличалась и концентрация 
калия в моче. Эмпаглифлозин не изменял фракционную экс-
крецию калия в течение первых 96 ч с момента его назначе-
ния, несмотря на первоначальное снижение рСКФ у паци-
ентов с острой СН. Аналогичным образом эмпаглифлозин 
не изменял концентрацию калия в сыворотке крови. Однако 
отмечено, что инициация терапии антагонистами минера-
локортикоидных рецепторов во время госпитализации у па-
циентов, получавших эмпаглифлозин, производилась реже 
по сравнению с пациентами, получавшими плацебо. Это мо-
жет объясняться настороженностью врачей ввиду началь-
ного снижения рСКФ у пациентов группы лечения [22]. 

В ноябре 2021 г. представлены результаты рандомизи-
рованного двойного слепого плацебо-контролируемого 
исследования EMPULSE. В данной работе изучалось ран-
нее применение эмпаглифлозина в дозе 10 мг/сут у паци-
ентов, госпитализированных по причине острой СН вне 
зависимости от ФВ ЛЖ и СД2. В исследование включены 
530 пациентов после стабилизации состояния, средний воз-
раст – 71 год, наблюдение составило 90 дней. У пациентов, 
принимавших эмпаглифлозин, на 36% чаще наблюдались 
клинические преимущества лечения, выраженные в сниже-
нии смерти по всем причинам, событий, связанных с СН, 
в том числе госпитализаций, а также улучшении качества 
жизни. Кроме того, у этой группы пациентов отмечалось 
более значительное снижение массы тела. Важно отме-
тить, что во время всего периода наблюдения у пациентов 
не отмечено кетоацидоза, гипотонии или других проблем с 
безопасностью применения препарата. При этом уровень 
рСКФ, снижавшийся в начальном периоде, восстанавли-
вался к 15-му дню применения эмпаглифлозина [23, 24]. 

Еще одним исследованием влияния ингибиторов SGLT, 
а именно сотаглифлозина (неселективного ингибитора 
SGLT-1 и SGLT-2), на количество дней жизни, проведен-
ных вне больницы, стало исследование SOLOIST-WHF. Ре-
зультаты данного рандомизированного двойного слепого 
плацебо-контролируемого многоцентрового исследования 
представлены в 2021 г. В нем участвовали 1222 пациента 
с СД2 и ХСН как со сниженной, так и с сохраненной ФВ 
ЛЖ, которых в недавнем времени госпитализировали по 
поводу ОДХСН. Препарат назначался либо в процессе гос- 
питализации после стабилизации состояния и перевода 
на пероральный прием диуретических препаратов, либо в 
течение 3 дней после выписки из стационара в дозировке 
200 мг с увеличением дозы до 400 мг/сут при отсутствии 
противопоказаний. В течение среднего периода наблюде-
ния, составившего 9 мес, показано статистически значимое 
снижение общего количества случаев сердечно-сосудистой 
смерти, госпитализаций по поводу СН и попадания в отде-
ления неотложной помощи по поводу острой СН по срав-
нению с плацебо на 33% [51,0 события/100 пациенто-лет в 
группе сотаглифлозина и 76,3 события/100 пациенто-лет в 
группе плацебо (ОР 0,67, 95% ДИ 0,52–0,85, р=0,0009)]. Не-
смотря на то, что число пациентов, госпитализированных 
по крайней мере 1 раз, не отличалось среди исследуемых 
групп (38,5% в группе сотаглифлозина и 41,4% в группе 
плацебо), в группе сотаглифлозина госпитализировано 
более 1 раза оказалось меньшее число пациентов (16,3 и 
22,1% соответственно). Также отмечалось улучшение пока-
зателей качества жизни. Стоит отметить, что исследование 
завершили раньше ввиду недостаточного финансирова-
ния из-за начавшейся пандемии COVID-19 с изменением 
изначально запланированной первичной конечной точки. 
К другим ограничениям исследования авторы относят от-
сутствие сведений о причинах госпитализации пациентов 
за исключением ОДХСН. SOLOIST-WHF стало первым 
крупным рандомизированным контролируемым исследо-
ванием, продемонстрировавшим, что инициирование те-
рапии ингибиторами SGLT2 у пациентов с ОДХСН после 
стабилизации состояния безопасно и эффективно незави-
симо от ФВ ЛЖ [25].

Группой ученых из Японии проведено небольшое рандо-
мизированное контролируемое исследование эффектов до-
бавления эмпаглифлозина к стандартной терапии ОДХСН и 
СД2. Препарат назначался пациентам впервые в дозе 10 мг/сут  
в течение 96 ч от момента госпитализации. Всего включены 
62 пациента независимо от ФВ ЛЖ, при этом в обеих груп-
пах не отмечено существенных отличий по возрасту, уров-
ню NT-proBNP в крови, ФВ ЛЖ, показателю гематокрита, 
уровню креатинина. Также практически все пациенты имели 
либо нормальную массу тела, либо избыточную. Исследо-
вание прекращено ранее назначенного срока ввиду начала 
пандемии COVID-19. В данной работе эмпаглифлозин при 
добавлении к стандартной терапии СД2 у пациентов с острой 
декомпенсацией СН продемонстрировал способность потен-
циировать диуретический эффект, быстрее приводя к ком-
пенсации ХСН, без повышенного риска ухудшения почечной 
функции или повышения симпатической активности. Кроме 
того, продемонстрировано значимое снижение уровня мо-
чевой кислоты у данной группы пациентов. Все это может 
указывать на один из механизмов действия данной группы 
препаратов при ОДХСН – как осмотический диуретик, сни-
жающий преднагрузку. Также, по мнению авторов, за счет 
снижения уровня натрийуретических пептидов и гемокон-
центрации эмпаглифлозин может ассоциироваться с лучшим 
прогнозом у данных пациентов [26].
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В другом проспективном нерандомизированном одно-
центровом открытом исследовании у пациентов ОДХСН и 
СД2 сравнивались эффекты приема эмпаглифлозина в дозе 
10 мг, дапаглифлозина в дозе 5 мг и канаглифлозина в дозе 
100 мг/сут. После достижения клинически стабильного сос- 
тояния пациентам назначался один из этих препаратов на 
7-дневный период. В исследовании принял участие 81 паци-
ент, при этом все пациенты госпитализированы по поводу 
декомпенсации ХСН вне зависимости от ФВ ЛЖ. Во всех 
трех группах отмечалось значимое увеличении глюкозурии, 
снижение массы тела, артериального давления и частоты 
сердечных сокращений через 7 дней от начала приема ин-
гибиторов SGLT-2, однако между сравниваемыми препара-
тами не наблюдалось различий (p>0,05). Объем выделяемой 
мочи увеличивался в 1-й день наблюдения и возвращался к 
исходному уровню на 7-й день в каждой из групп. При прие-
ме любого из 3 препаратов на 7-й день выявлены значитель-
ное снижение уровня NT-proBNP и повышение активности 
ренина плазмы. Однако концентрация альдостерона в плаз-
ме крови значительно повышена в группах эмпаглифлози-
на и канаглифлозина (p<0,01) в отличие от группы дапаг-
лифлозина. Кроме того, уровень норадреналина в плазме 
крови значительно повышен только в группе эмпаглифло-
зина (p<0,01). Также между тремя группами не выявлено 
значимых различий в частоте наступления нежелательных 
явлений. Таким образом, в данном исследовании выявлены 
некоторые различия в нейрогуморальном ответе при прие-
ме разных ингибиторов SGLT2 [27].

Группой авторов во главе также с M. Nakagaito проведе-
но другое проспективное нерандомизированное одноцен-
тровое открытое исследование. Его целью стала оценка эф-
фективности продолжения терапии ингибиторами SGLT2, 
назначенными пациентам с СД2 во время госпитализа-
ции по поводу ОДХСН. В исследовании приняли участие 
86  пациентов, которые получали ингибиторы SGLT2 до 
выписки из стационара, далее 56 пациентов продолжили 
прием препаратов (31 – эмпаглифлозин, 14 – дапаглифло-
зин, 11 – эмпаглифлозин), 30 – прекратили. Пациенты обе-
их групп сопоставимы по клиническим характеристикам, 
однако в группе продолженного лечения пациенты моло-
же, у них отмечались более высокие уровни гематокрита 
и альбумина. В группе продолженного лечения в течение 
года наблюдения отмечалось меньшее количество повтор-
ных госпитализаций по поводу СН, чем в группе прекра-
щения лечения (24 и 39%, p=0,008), ОР 0,29 [ДИ 0,10–0,85]. 
Количество случаев сердечно-сосудистой смерти статис- 
тически значимо не различалось между группами. Также 
оценивалось усредненное по времени процентное измене-
ние уровня мозгового натрийуретического пептида – BNP 
(-13,3% в группе прекращения лечения и +53,7% в группе 
лечения; p=0,048). Однако между группами не получено 
значимых различий в уровне рСКФ за период наблюдения. 
Данные результаты являются весьма обнадеживающими, 
однако для их подтверждения требуется проведение ран-

домизированных исследований с большим числом паци-
ентов [28].

В 2021 г. ожидаются результаты другого рандомизи-
рованного двойного слепого плацебо-контролируемого 
исследования II фазы EMPAG-HF. В нем будет продемон-
стрирован эффект раннего назначения эмпаглифлозина в 
дозе 25 мг у пациентов с ОДХСН на диурез и почечные ис-
ходы [29]. Также в настоящее время проводится несколько 
рандомизированных плацебо-контролируемых исследова-
ний дапаглифлозина (DICTATE-AHF, DAPA ACT HF-TIMI 
68) в качестве терапии острой СН, результаты которых бу-
дут опубликованы в 2022 и 2023 г. [30, 31]. 

Заключение
Безусловно, успехи в применении ингибиторов SGLT2 

и обнаружение многих изначально не предполагавшихся 
эффектов данной терапии вызывают большой интерес и 
являются предпосылкой к проведению дальнейших клини-
ческих исследований. Важными особенностями этих пре-
паратов представляются их безопасность и возможность 
использования в разных клинических ситуациях. В  нас-
тоящее время из всех ингибиторов SGLT2 наибольшую 
доказательную базу по применению у пациентов с острой 
декомпенсацией СН имеет эмпаглифлозин. Принимая во 
внимание данные исследования EMPULSE, влияние дан-
ной группы препаратов на клинические исходы у пациен-
тов с острой СН представляется крайне интересным для 
дальнейшего тщательного изучения. 
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