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Аннотация
На состоявшемся 16 сентября 2021 г. международном онлайн-совещании экспертов рассмотрены результаты программы исследований 
эмпаглифлозина: EMPA-REG Outcome, EMPEROR-Reduced и EMPEROR-Preserved. Проанализированы данные о частоте развития ос-
ложнений сердечно-сосудистых заболеваний и болезни почек при применении эмпаглифлозина по сравнению с плацебо у пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью независимо от наличия сахарного диабета 2-го типа. Отмечена важность положительных 
результатов исследования EMPEROR-Preserved и обсуждено их значение для клинической практики. Принят ряд предложений, которые 
позволят ускорить внедрение терапии эмпаглифлозином в клиническую практику лечения пациентов с хронической сердечной недоста-
точностью и преодолеть клиническую инертность.
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Введение
Актуальность проблемы профилактики и лечения хро-

нической сердечной недостаточности (ХСН) в мире обу-
словлена быстрым увеличением числа пациентов с ХСН, а 
также распространенности сердечно-сосудистых заболева-
ний, приводящих к развитию ХСН [1, 2]. 

Несмотря на разработку новых подходов и успехи по-
следних лет в лечении сердечной недостаточности (СН), 
ее течение остается «злокачественным» и сходным с тако-
вым при некоторых распространенных типах рака [3]. Риск 
смертельного исхода при ХСН, соответствующей любому 
функциональному классу (ФК), более чем в 10 раз превы-
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Abstract
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шает такой риск в общей популяции [2]. Имеются данные о 
том, что после установления диагноза ХСН в течение 5 лет 
выживают не более 50% больных [4]. Известно о суще-
ственном ухудшении прогноза пациентов после декомпен-
сации ХСН, при которой требовалась госпитализация [5]. 

Приоритетными задачами лечения ХСН считаются: за-
медление прогрессирования ХСН и улучшение качества 
жизни пациентов, а также влияние на частоту госпитали-
заций и прогноз [6]. Для выполнения поставленных задач в 
национальных и европейских рекомендациях указаны груп-
пы лекарственных препаратов, доказавшие способность к 
снижению смертности и заболеваемости при ХСН [6, 7]. 
Однако большая доказательная база по влиянию на прогноз 
пациентов и снижение частоты госпитализаций получена 
для ХСН с низкой фракцией выброса  – ФВ (ХСНнФВ) ле-
вого желудочка (ЛЖ). Для лечения ХСН и сохраненной ФВ 
ЛЖ (ХСНсФВ) с классом ЕОК IB (УУР А, УДД 1) сегодня 
рекомендованы только петлевые диуретики для пациентов 
с застойными явлениями [6]. Ингибиторы ангиотензинпре-
вращающего фермента, блокаторы рецепторов ангиотен-
зина II, β-адреноблокаторы и альдостерона антагонисты 
при ХСНсФВ представлены с классом ЕОК IIbB (УУР B, 
УДД 2) с целью снижения риска госпитализаций, связан-
ных с обострением СН [6].

Для пациентов с ХСН и промежуточной ФВ ЛЖ  
(ХСНпФВ) также нет лечения с уровнем рекомендаций I, 
так как они основаны на данных субанализов ранее выпол-
ненных исследований. Клинические рекомендации 2020 г. 
указывают, что при лечении пациентов с ХСНпФВ следует 
рассмотреть возможность использования терапевтических 
подходов, рекомендованных для пациентов с ХСНнФВ 
(УУР A, УДД 2) [6]. 

В зарубежной и отечественной литературе последних 
лет обсуждается значение ФВ ЛЖ и необходимость выде-

ления «клинических фенотипов» ХСН [7–10]. Результаты 
исследований свидетельствуют о преобладании ишеми-
ческой болезни сердца как причины ХСН у пациентов с  
ХСНнФВ и ХСНпФВ («ишемический» фенотип) и преоб-
ладании сахарного диабета – СД («неишемический» фено-
тип) у пациентов с ХСНсФВ [11]. 

В мировой практике число пациентов с СД 2-го типа 
(СД 2) значительно возрастает, что также происходит в 
Российской Федерации [12, 13]. По данным исследования 
ЭПОХА, с 2005 по 2017 г. увеличилась доля пациентов с 
ХСНсФВ (которая определялась как ФВ ЛЖ >50%) на 21,5% 
и достигла 53% популяции больных с ХСН, а доля пациен-
тов с ХСНнФВ (которая определялась как ФВ<40%) в 2017 г. 
составила 24% [2]. В американском исследовании баз дан-
ных FHS (Framingham Heart Study) и CHS (Cardiovascular 
Health Study) с 1990 по 2009 г. установлено, что распростра-
ненность ХСНсФВ с каждым десятилетием увеличивалась 
как среди мужчин, так и среди женщин  [14]. На основании 
представленных данных в США в XXI в. проблема ХСНсФВ 
обозначена как неинфекционная эпидемия. В 2015 г. опу-
бликованы данные, свидетельствующие о более высокой 
распространенности ХСНсФВ в РФ (до 78%) среди амбу-
латорных пациентов с ХСН [15]. По данным госпитального 
регистра GWTG-HF в США среди 39 982 госпитализиро-
ванных пациентов с ХСН 46% имели ХСНсФВ, 8,2% имели 
ХСНпФВ и 46% пациентов – ХСНнФВ [16].

Таким образом, проблема ХСНсФВ актуальна, ожида-
ется рост числа таких больных, следовательно, необходимо 
разрабатывать новые подходы к лечению данной категории 
пациентов. 

Эффективная программа управления ХСН должна вклю-
чать этапы стационарного и амбулаторного наблюдения, 
оптимальное медикаментозное ведение, проведение реаби-
литационных мероприятий [6, 7]. Задачи по стандартизации 

Ильин Михаил Витальевич – д-р мед. наук, декан фак-та подго-
товки кадров высшей квалификации, зав. каф. терапии ИПДО  
ФГБОУ ВО ЯрГМУ. ORCID: 0000-0001-6278-374Х

Mikhail V. Ilyin. ORCID: 0000-0001-6278-374Х

Лебедева Анастасия Юрьевна – д-р мед. наук, проф. каф. госпи-
тальной терапии №1 ФГАОУ ВО «РНИМУ им. Н.И. Пирогова», 
зам. глав. врача по медицинской части ГБУЗ «ГКБ им. И.В. Давы-
довского». ORCID: 0000-0002-4060-0786

Anastasiya Iu. Lebedeva. ORCID: 0000-0002-4060-0786

Недогода Сергей Михайлович – д-р мед. наук, проф., зав. каф. 
внутренних болезней Института непрерывного медицинского и 
фармацевтического образования ФГБОУ ВО ВолгГМУ. 
ORCID: 0000-0001-5981-1754

Sergey M. Nedogoda. ORCID: 0000-0001-5981-1754

Салухов Владимир Владимирович – д-р мед. наук, проф., нач.  
1-й каф. терапии усовершенствования врачей ФГБВОУ ВО «ВМА 
им. С.М. Кирова». ORCID: 0000-0003-1851-0941

Vladimir V. Salukhov. ORCID: 0000-0003-1851-0941

Терещенко Сергей Николаевич – д-р мед. наук, проф., рук. отд. за-
болеваний миокарда и сердечной недостаточности ФГБУ «НМИЦ 
кардиологии». ORCID: 0000-0001-9234-6129

Sergey N. Tereshchenko. ORCID: 0000-0001-9234-6129

Фомин Игорь Владимирович – д-р мед. наук, доц., зав. каф. госпи-
тальной терапии ФГБОУ ВО ПИМУ. 
ORCID: 0000-0003-0258-5279

Igor V. Fomin. ORCID: 0000-0003-0258-5279

Халимов Юрий Шавкатович – д-р мед. наук, проф., нач. каф. воен-
но-полевой терапии ФГБВОУ ВО «ВМА им. С.М. Кирова». 
ORCID: 0000-0002-7755-7275

Iurii Sh. Khalimov. ORCID: 0000-0002-7755-7275

Хасанов Нияз Рустемович – д-р мед. наук, проф., зав. каф. пропе-
девтики внутренних болезней им. проф. С.С. Зимницкого ФГБОУ 
ВО «Казанский ГМУ». ORCID: 0000-0002-7760-0763

Niaz R. Khasanov. ORCID: 0000-0002-7760-0763

Черкашин Дмитрий Викторович – д-р мед. наук, проф., нач. каф. 
военно-морской терапии ФГБВОУ ВО «ВМА им. С.М. Кирова». 
ORCID: 0000-0003-1363-6860

Dmitriy V. Cherkashin. ORCID: 0000-0003-1363-6860

Якушин Сергей Степанович – д-р мед. наук, проф., зав. каф. госпи-
тальной терапии с курсом медико-социальной экспертизы ФГБОУ 
ВО РязГМУ. ORCID: 0000-0002-1394-3791

Sergey S. Yakushin. ORCID: 0000-0002-1394-3791



https://doi.org/10.26442/00403660.2021.12.201281

TERAPEVTICHESKII ARKHIV. 2021; 93 (12): 1491–1497. ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ АРХИВ. 2021; 93 (12): 1491–1497.1494

ORIGINAL ARTICLE

подходов к медикаментозному лечению больных с ХСН 
стоят перед медицинскими сообществами во всех развитых 
странах мира.

Программа исследований эмпаглифлозина
Современным инновационным лечением пациентов 

высокого сердечно-сосудистого риска (ССР), включая ХСН 
и СД 2, является применение ингибиторов натрий-глюкоз-
ного котранспортера 2-го типа (ИНГЛТ2), реализующего 
мультидисциплинарный подход к снижению риска сердеч-
но-сосудистой смерти (ССС), повторных госпитализаций и 
снижению потери почечной функции [17–19].

Эмпаглифлозин зарекомендовал себя как высокоэффек-
тивный препарат для широкого круга пациентов с СД 2. 
Эффективность и безопасность длительного применения 
эмпаглифлозина у пациентов с СД 2 и высоким кардиовас-
кулярным риском доказана в проспективном многоцентро-
вом двойном слепом рандомизированном исследовании 
EMPA-REG OUTCOME [17]. В рамках исследования пока-
зано, что применение препарата эмпаглифлозин позволяет 
достичь численного снижения риска общей смерти на 32%, 
ССС – на 38%, уменьшение числа госпитализаций по по-
воду СН – на 35% у пациентов с СД 2 и высоким риском 
сердечно-сосудистых осложнений [17]. Отмечено, что сни-
жение риска госпитализаций по причине СН не зависело от 
исходного уровня гликированного гемоглобина и к тому же 
сердечно-сосудистые эффекты препарата не были связаны 
с влиянием на гликемию [17]. 

Высокая клиническая эффективность препарата эмпа-
глифлозин у пациентов с СД 2, имеющих высокий ССР, по-
служила основой изучения эффектов данного препарата у 
пациентов с ХСН. 

Преимущества ИНГЛТ2 для пациентов с сердечно-со-
судистыми заболеваниями и ХСН связаны с благоприят-
ным влиянием на эндотелиальную функцию, сосудистую 
жесткость, артериальное давление (АД), объемную пере-
грузку, ремоделирование миокарда, фиброз, воспаление, 
оксидативный стресс и нейрогормональную активацию 
[20–22]. Важным является эффект ИНГЛТ2 на сохранение 
почечной функции и предотвращение развития терминаль-
ной стадия хронической болезни почек или стойкого сни-
жения скорости клубочковой фильтрации (СКФ) независи-
мо от наличия СД 2 [19, 23]. 

В связи с этим большой практический интерес имеют 
программы исследований эмпаглифлозина EMPEROR-
Reduced и EMPEROR-Preserved, которые включили па-
циентов с ХСН независимо от статуса диабета и ставили 
целью ответить на 3 главных вопроса: каково влияние на 
сердечно-сосудистую летальность и госпитализацию по 
причине СН, эффект в отношении общей частоты госпи-
тализаций по причине СН, эффект в отношении сохране-
ния почечной функции [23, 24]. Исследование EMPEROR-
Reduced включило 3730 пациентов с ХСН и ФВ ЛЖ 40% и 
менее, а исследование EMPEROR-Preserved включило 5988 
пациентов с ФВ ЛЖ более 40% [23, 24]. 

Особая важность исследования EMPEROR-Reduced за-
ключается в том, что в него включались пациенты с ХСН 
независимо от статуса диабета и СКФ≥20 мл/мин/1,73 м2. 
В исследовании продемонстрировано положительное влия-
ние эмпаглифлозина на снижение риска ССС или госпита-
лизации по причине СН на 25%, снижение риска госпитали-
заций по причине СН на 30%, уменьшение риска снижения 
функции почек и снижение риска развития комбинирован-
ной конечной почечной точки на 50%, что свидетельствует 
о значимом замедлении прогрессирования хронической 

болезни почек независимо от наличия СД [23]. Необходимо 
отметить, что в данном исследовании пациенты получали 
оптимальную медикаментозную терапию, и исходно около 
90% больных получали ингибиторы ангиотензинпревра-
щающего фермента/блокаторы рецепторов ангиотензина II/ 
ангиотензиновых рецепторов и неприлизина ингибитор 
(АРНИ) и 94,7% получали β-адреноблокаторы, более 70% 
пациентов получали альдостерона антагонисты, и, несмотря 
на это, эмпаглифлозин показал выраженное положительное 
влияние на прогноз [25]. Обращает на себя внимание низкое 
значение числа больных, которых необходимо лечить, рав-
ное 19 для данной популяции пациентов, и раннее начало 
наступления эффекта лечения [23]. 

На основании всего сказанного очевидно, что данная 
терапия относится к новой базисной терапии ХСН, и в 
Европейских рекомендациях 2021 г. терапия ИНГЛТ2 (да-
паглифлозин и эмпаглифлозин) рекомендована с уровнем 
доказательств IA [7]. В РФ 15 сентября 2021 г. внесено до-
полнение в инструкцию к препарату эмпаглифлозин, что 
дает ему право занять аналогичное место в национальных 
рекомендациях, утвержденных Минздравом России. 

Результаты исследования  
EMPEROR-Preserved и их значение  
для клинической практики
27 августа 2021 г. на конгрессе Европейского общества 

кардиологов впервые представлены результаты исследова-
ния EMPEROR-Preserved, которое посвящено оценке вли-
яния эмпаглифлозина на сердечно-сосудистую смертность 
и частоту госпитализаций, влияния на частоту первой и 
повторной госпитализаций и потерю функции почек у 
больных с ХСН и ФВ ЛЖ более 40% независимо от статуса 
диабета [24]. Учитывая, что до этого ни одно исследование 
не показало положительного влияния на прогноз у данной 
категории больных, интерес к результатам EMPEROR-
Preserved очень велик в мировой практике. 

Средняя продолжительность наблюдения пациентов 
в исследовании EMPEROR-Preserved составила 26,2 мес. 
Первичная конечная точка была следующей: время до 
первой подтвержденной ССС или госпитализации по при-
чине СН. Вторичными конечными точками стали: первая 
или повторные госпитализации по причине СН и угловой 
коэффициент изменения расчетной СКФ по сравнению с 
исходным уровнем (использовалась формула CKD-EPI). 
В  исследование включены пациенты с СД 2 и без СД 2 
в возрасте ≥18 лет и ФК II–IV по NYHA, 1/3 пациентов 
имели ФВ ЛЖ 41–49% и 2/3 пациентов – ФВ ЛЖ 50% и 
выше  [24]. К основным критериям исключения относи-
лись: инфаркт миокарда, аортокоронарное шунтирование 
или другие крупные операции на сердце, инсульт или тран-
зиторная ишемическая атака в течение последних 90 дней 
до визита, трансплантация сердца или ожидание транс-
плантации сердца, острая декомпенсированная СН на мо-
мент включения в исследование, систолическое АД≥180 мм 
рт. ст., симптоматическая гипотензия и/или систолическое  
АД<100 мм рт. ст. при рандомизации, СКФ<20 мл/мин/1,73 м2  
или потребность в диализе [24]. Интересно, что у 2/3 па-
циентов была «неишемическая» этиология ХСН, СД и фи-
брилляция предсердий были исходно у 1/2 пациентов, и у 
1/2 пациентов исходно СКФ<60 мл/мин/1,73 м2 [24], что 
отражает высокую коморбидность данной категории боль-
ных и соответствует реальной клинической практике [26]. 

Основным результатом исследования EMPEROR-
Preserved является снижение риска подтвержденного случая 
ССС или подтвержденной госпитализации по причине СН 
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на 21% на фоне лечения эмпаглифлозином [отношение рис-
ков 0,79 (95% доверительный интервал 0,69–0,90), p<0,001]. 
Причем наблюдалась однородность полученного результа-
та в анализе по подгруппам пациентов. Эмпаглифлозин на 
27% снижал риск первой или повторных госпитализаций 
по причине СН [отношение рисков 0,73 (95% доверитель-
ный интервал 0,61–0,88), p<0,001]. По вторичной конечной 
точке  – угловой коэффициент изменения расчетной СКФ по 
сравнению с исходным уровнем – получен также подтверж-
дающий результат: +1,36 мл/мин/1,73 м2/год на эмпаглифло-
зине по сравнению с плацебо (p<0,001) [24].

Таким образом, исследование EMPEROR-Preserved 
является первым в мировой практике положительным ис-
следованием у пациентов с ХСН и ФВ>40%. Подходы к 
лечению этой категории пациентов ранее были ограниче-
ны подбором диуретической терапии и влиянием на комор-
бидные состояния [27]. Данные результаты подтверждают, 
что изученная популяция пациентов имеет высокий риск 
ССС и госпитализаций по причине СН, а применение эм-
паглифлозина в дозе 10 мг/сут способно кардинально из-
менить траекторию течения заболевания. Нефропротек-
тивный эффект препарата эмпаглифлозин у пациентов с 
ХСН, полученный в исследовании EMPEROR-Reduced, 
успешно подтвержден в популяции пациентов с ХСНпФВ 
и ХСНсФВ. Результаты исследования EMPEROR-Preserved 
дополняют программу исследований эмпаглифлозина и 
вместе с результатами EMPEROR-Reduced свидетельству-
ют о положительном влиянии препарата при ХСН незави-
симо от ФВ ЛЖ.

На основании вышеизложенного можно заключить, что 
препарат эмпаглифлозин можно отнести к болезнь-моди-
фицирующим сердечно-сосудистым лекарственным сред-
ствам в разделах лечения ХСН независимо от статуса диа-
бета и ФВ ЛЖ у пациентов высокого ССР. 

Согласованное мнение экспертов
1. Группы пациентов, которым показано лечение  

эмпаглифлозином 
Препарат эмпаглифлозин может быть назначен пациен-

там с ХСН ФК II–IV по NYHA независимо от ФВ ЛЖ и 
статуса диабета в отсутствие противопоказаний.  

2.  Внесение показаний в клинические рекомендации 
Предлагается внести изменения в действующие Кли-

нические рекомендации «Хроническая сердечная не-
достаточность» Минздрава России в разделе лечения  
ХСНнФВ в связи с регистрацией показания в инструкции 
по применению препарата: эмпаглифлозин показан взрос-
лым пациентам с СН (ФК II–IV по классификации NYHA) 
и сниженной ФВ, с или без СД 2 для снижения риска ССС 
и госпитализации по поводу СН; для замедления снижения 
функции почек*.

Учитывая важность результатов исследования 
EMPEROR-Preserved для клинической практики, рас-
смотреть внесение в Клинические рекомендации «Хрони-
ческая сердечная недостаточность» Минздрава России для 
препарата эмпаглифлозин нового показания: лечение СН у 
взрослых пациентов (ФК II–IV по классификации NYHA) и 
промежуточной (или умеренно сниженной) и с  охраненной 
ФВ ЛЖ с или без СД 2 для снижения риска ССС и госпи-
тализации по поводу СН и для замедления снижения функ-
ции почек. 

Данное показание необходимо дополнить отметкой 
о том, что в инструкции по применению препарата эмпа-

глифлозин данное показание на территории РФ пока не 
зарегистрировано и препарат может быть внесен в реко-
мендации под эгидой Минздрава России только с отметкой 
«#» – off label. Такая стратегия позволит быстрее преодо-
леть клиническую инерцию в назначении ИНГЛТ2 у дан-
ной категории больных. 

3. Последовательность назначения базисных препа-
ратов для лечения ХСН 

В настоящее время ИНГЛТ2 являются частью базисной 
терапии ХСНнФВ и в рекомендациях Европейского кар-
диологического общества имеют самый высокий уровень 
доказательств [7]. Последовательность изучения базисной 
терапии ХСН не должна диктовать последовательность на-
значения препаратов, так как она является всего лишь исто-
рической последовательностью изучения лекарственных 
средств [28]. Все препараты для лечения ХСНнФВ должны 
быть назначены с учетом конкретной клинической ситуа-
ции, но в максимально сжатые сроки, что обеспечит быстрое 
улучшение прогноза жизни больных с СН. Для лечения ХСН 
и ФВ>40% необходимо назначение препаратов, доказавших 
влияние на прогноз, в кратчайшие сроки и использование 
стратегии управления коморбидными состояниями с целью 
замедления прогрессирования ХСН [7, 24]. 

4. Преодоление клинической инертности в назначе-
нии базисной терапии ХСН и ИНГЛТ2 

Несмотря на усилия кардиологических сообществ раз-
витых стран мира по внедрению подходов к лечению ХСН, 
основанных на доказательствах высшего уровня, наблюда-
ется клиническая инерция в назначении комбинаций ле-
карственных средств и оптимальных доз препаратов для 
лечения ХСН [29, 30]. 

В опубликованном в 2020 г. международном манифесте 
эндокринологов определено, что недостаточное исполь-
зование ИНГЛТ2 «не позволяет пациентам с СД получать 
жизненно важное лечение, а также подвергает их больше-
му риску госпитализации по поводу СН и прогрессирова-
ния почечной недостаточности» [31]. Данный манифест 
содержит стратегии борьбы с клинической инерцией, кото-
рые могут быть применены в кардиологической практике. 
Учитывая неблагоприятный прогноз пациентов с ХСН в 
отсутствие адекватного лечения, необходимо разработать 
план преодоления клинической инерции в кратчайшие сро-
ки. Это позволит ускорить процесс внедрения данных до-
казательной медицины в реальную клиническую практику. 

Заключение
Представленные результаты программы исследований 

эмпаглифлозина свидетельствуют о том, что терапия этим 
препаратом высокоэффективна в профилактике ССС и гос-
питализаций по причине СН, по-видимому, независимо 
от ФВ ЛЖ и наличия СД. Единая доза этого препарата и 
отсутствие необходимости в титрации при быстром улуч-
шении прогноза свидетельствуют об уникальности данно-
го лекарственного средства в практике лечения ХСН. Вне-
сение изменений в клинические рекомендации позволит 
ускорить процесс внедрения данного лечения в клиниче-
скую практику, а следовательно, повлиять на прогноз паци-
ентов с ХСН на популяционном уровне.   

Конфликт интересов. Совет экспертов проходил при 
поддержке ООО «Берингер Ингельхайм». 

Conflicts of interest. The Advisory Board supported by 
Boehringer Ingelheim LLC.

*Инструкция по применению лекарственного препарата Джардинс ЛП-002735.



https://doi.org/10.26442/00403660.2021.12.201281

TERAPEVTICHESKII ARKHIV. 2021; 93 (12): 1491–1497. ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ АРХИВ. 2021; 93 (12): 1491–1497.1496

ORIGINAL ARTICLE

Вклад авторов. Все авторы подтверждают соответ-
ствие своего авторства, согласно международным критери-
ям ICMJE.

Authors' contribution. All authors confirm the compliance 
of their authorship according to the international ICMJE criteria.

АД – артериальное давление
ИНГЛТ2 – ингибиторы натрий-глюкозного котранспортера 2-го типа
ЛЖ – левый желудочек 
СД – сахарный диабет
СД 2 – сахарный диабет 2-го типа
СКФ – скорость клубочковой фильтрации
СН – сердечная недостаточность
ССР – сердечно-сосудистый риск
ССС – сердечно-сосудистая смерть

ФВ – фракция выброса 
ФК – функциональный класс
ХСН – хроническая сердечная недостаточность
ХСНнФВ – хроническая сердечная недостаточность с низкой фракцией 
выброса левого желудочка
ХСНпФВ – хроническая сердечная недостаточность с промежуточной 
фракцией выброса левого желудочка
ХСНсФВ – хроническая сердечная недостаточность с сохраненной 
фракцией выброса левого желудочка
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