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А мериканская диабетическая ассоциация (The Ameri-can Diabetes Association, 2021) подтвердила, что са-хароснижающая терапия является важной не только дляснижения уровня глюкозы крови, но и в плане сердечно-сосудистых рисков (атеросклеротических заболеваний,сердечной недостаточности, хронической болезни по-чек). При этом иНГЛТ-2 становятся важнейшим клас-сом, минимизирующим риск гипогликемии у комор-бидных пациентов. Эти препараты весьма востребова-ны клиницистами и с точки зрения положительногометаболического эффекта. В консенсусном документеАмериканской ассоциации клинических эндокриноло-гов (American Association of Clinical Endocrinology, AACE,2020) указано, что иНГЛТ-2 имеют самую широкую до-казательную базу профиля их эффективности и без-опасности как в формате монотерапии, так и в составекомбинированных схем даже у пациентов с кардиовас-кулярными заболеваниями. Татьяна Юльевна отметила, что молекула канаглифло-зина (Инвокана) всегда выделялась среди представите-лей своего класса. Эксклюзивность молекулы опреде-ляет возможность препарата в большей клинической до-зировке, зарегистрированной к применению (300 мг),влиять на белки-переносчики – Na+-глюкозные ко-транс-

портеры. Так, канаглифлозин является ингибиторомнатрийзависимого переносчика глюкозы 2-го типа, чтоприводит к уменьшению реабсорбции прошедшейфильтрацию глюкозы в сегментах S1 и S2 проксималь-ных канальцев и снижению почечного порога для глюко-зы. Повышается выведение глюкозы почками (глюкозу-рический эффект), что приводит к снижению концентра-ции глюкозы в плазме крови при помощи инсулиннеза-висимого механизма у пациентов с СД 2-го типа (СД 2).Учитывая, что канаглифлозин также является иНГЛТ-1 с низкой активностью, дозировка 300 мг приводит к бо-лее выраженному снижению постпрандиального повы-шения концентрации глюкозы, чем доза 100 мг. Клини-ческие исследования показали, что ингибированиеНГЛТ-2 в S1 и S2-сегментах проксимальных почечных ка-нальцев увеличивает содержание глюкозы в сегменте S3и повышает ее реабсорбцию через НГЛТ-1. Комплексноедействие препарата на НГЛТ-1 и НГЛТ-2 способствуетснижению гликированного гемоглобина HbA1c, массы те-ла, артериального давления (АД).Помимо обозначенных выше эффектов, канаглифлозин(Инвокана) в дозе 300 мг временно блокирует НГЛТ-1 вкишечнике. В первые 2 ч после приема создается высо-кая концентрация препарата в просвете кишечника;
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AbstractMembers of the class of sodium–glucose cotransporter (SGLT) inhibitors are a major class, which minimizes the risk of hypoglycemia in patients withcomorbidities. Canagliflozin, being the representative of the class, deserves special attention due to additional impact not only on type 2, but also ontype 1 SGLT, which makes it possible to achieve additional dose-dependent therapeutic effects. 
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Рис. 1. Влияние канаглифлозина на возникновение постпрандиального пика глюкозы.
Fig. 1. Effects of canagliflozin on the peak postprandial glucose levels.
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Снижение постпрандиального пика за счет
задержки абсорбции глюкозы в первые 60 мин
после приема пищи на 31% (p<0,001 vs плацебо)
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глюкоза всасывается в кровь плавно, что приводит к сни-жению простпрандиальных пиков. Это дает возможностьуменьшить потребность в инсулине, что может пред-отвратить гиперинсулинемию (важный фактор сердеч-но-сосудистого риска), и замедлить прогрессированиеСД. Лектор подчеркнула, что внутри класса для эмпа-глифлозина и дапаглифлозина характерна только однамишень воздействия (НГЛТ-2), поэтому клиницисты неожидают от этих веществ дополнительных эффектов идозозависимых преимуществ – в отличие от канаглифло-зина (Инвокана).Еще одной важной особенностью Инвоканы стало но-вое показание, зарегистрированное Министерствомздравоохранения РФ в мае 2021 г.: снижение риска тер-минальной стадии хронической почечной недостаточно-сти, двукратного повышения концентрации креатининав плазме крови, смерти вследствие сердечно-сосудистыхзаболеваний и госпитализации по поводу сердечной не-достаточности у взрослых пациентов с СД 2 и диабетиче-ской нефропатией с альбуминурией > 300 мг/сут. Инте-ресно, что Инвокана стала первым в России препаратомиз группы иНГЛТ-2 с таким официально одобренным по-казанием. Это чрезвычайно важное известие для всегомедицинского сообщества, поскольку, по данным рос-сийского регистра сахарного диабета, каждый 4-й боль-ной с СД 2 страдает от хронической болезни почек, и та-кие пациенты, особенно при наличии альбуминурии,имеют очень высокий сердечно-сосудистый риск, а так-же вероятность дальнейшего стремительного прогрес-сирования почечной недостаточности до терминальнойстадии. Согласно инструкции по применению препарата,терапия канаглифлозином у пациентов с СД 2 может

быть инициирована при снижении скорости клубочко-вой фильтрации вплоть до 30 мл/мин/1,73 м2 и продол-жена до стадии диализа или трансплантации почки.Были представлены результаты перекрестного иссле-дования по оценке влияния канаглифлозина на всасыва-ние глюкозы в кишечнике у 19 здоровых людей. Плацебоили канаглифлозин 300 мг принимали за 20 мин до прие-ма пищи, содержащей 600 ккал. Показано, что в отличиеот плацебо канаглифлозин снижал пики постпрандиаль-ной гликемии на 31% за счет задержки абсорбции глюкозы в кишечнике в первые 2 ч после приема пищи(рис. 1).Похожие результаты получены в 26-недельном двой-ном слепом плацебо-контролируемом рандомизирован-ном клиническом исследовании (РКИ) III фазы. Кана-глифлозин в дозировках 100 и 300 мг обеспечивал значи-мое снижение постпрандиальной глюкозы у пациентов сСД 2. В другой работе было отмечено, что это свойствобыло достоверно сильнее выражено у канаглифлозинапо сравнению с дапаглифлозином. 300 мг канаглифлози-на позволяют увеличить на 26% уровень суточной экс-креции глюкозы с мочой по сравнению с дапаглифлози-ном. На фоне канаглифлозина доказан дозозависимый эф-фект в достижении важнейших целей: контроль глики-рованного гемоглобина, массы тела и АД. Так, в плацебо-контролируемом РКИ показана эффективность в сниже-нии HbA1с у пациентов c разной длительностью СД 2, разными исходными уровнями гликированного гемогло-бина и разными возрастными критериями (рис. 2). Целе-сообразно назначать препарат как можно раньше послепостановки клинического диагноза. 
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Рис. 2. Снижение гликированного гемоглобина на фоне 26-недельного приема канаглифлозина в зависимости от длительности
заболевания (а), исходного уровня HbA1c (б) и возраста (в).
Fig. 2  (a, b, c). Decrease in glycated hemoglobin under 26-week canagliflozin treatment in accordance with baseline glycated hemoglobin levels, duration 
of disease, and age.
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Канаглифлозин эффективен в снижении массы телабез увеличения частоты гипогликемических реакций, атакже в снижении систолического АД как в монотерапии,так и в комбинации с другими сахароснижающими пре-паратами. Кроме того, двойное слепое плацебо-контро-лируемое 24-недельное исследование показало способ-ность канаглифлозина снижать внутрипеченочное со-держание триглицеридов (рис. 3) и улучшать чувстви-тельность к инсулину.Важным дополнением к «портрету» канаглифлозинастановится его самая выраженная (внутри класса) спо-собность снижать уровень мочевой кислоты и риск раз-вития подагры. Что касается сравнения канаглифлозинас другими сахароснижающими препаратами, то его пре-имущества оказались весьма достоверными.Так, рандомизированное двойное слепое исследованиепациентов с СД 2 по оценке длительности гликемическо-го контроля, снижения массы тела и безопасности тера-пии канаглифлозином и глимепиридом показало пре-

имущество канаглифлозина в дозировке 100 и 300 мг вснижении HbA1с (через 104 нед), риска развития гипогли-кемий. В другой работе показано, что канаглифлозин посравнению с ситаглиптином обеспечивал лучший и бо-лее длительный контроль гликемии, большее снижениемассы тела и меньшую необходимость в интенсифика-ции терапии (рис. 4).Канаглифлозин показывает максимальные эффекты всвоем классе по снижению гликированного гемоглобина –об этом свидетельствуют данные частотного сетевогометаанализа (38 работ, 23 997 больных, сроки наблюде-ния 24–208 нед); рис. 5. Такие же данные получены и вреальной клинической практике – по сравнению с дапа-глифлозином. В этом же метаанализе показаны макси-мальные эффекты канаглифлозина в отношении сниже-ния массы тела и систолического АД. Резюмируя свое выступление, Татьяна Юльевна от-метила, что канаглифлозин заметно выделяется среди
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Рис. 3. Изменение внутрипеченочного содержания триглицеридов
на фоне приема плацебо и канаглифлозина.
Fig. 3. Changes in intrahepatic triglyceride content under placebo
administration and canagliflozin treatment.

0

-2

-4

-6

-8

-10

Примечание. Канаглифлозин не показан для лечения НАЖБП. 
НАЖБП – неалкогольная жировая болезнь печени.

И
зм

ен
ен

ие
 в

ну
тр

ип
еч

ен
оч

но
го

со
де

рж
ан

ия
 т

ри
гл

иц
ер

ид
ов

, %

| FOCUS Эндокринология | №2 | 2021 | FOCUS Endocrinology | №2 | 2021 | 49

обзор / Review

Примечание. ССП – сахароснижающий препарат, ОР – относительный риск. 
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Рис. 4. Сравнение эффективности канаглифлозина и ситаглиптина.
Fig. 4. Efficacy of canagliflozin versus sitagliptin.
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препаратов своего класса за счет ингибирования НГЛТкак 2, так и 1-го типов. Канаглифлозин в обеих дози-ровках (100 и 300 мг) имеет сопоставимый профильбезопасности и хорошо переносится пациентами, пока-
зывает максимальные эффекты и может иметь преиму-щества перед эмпа- и дапаглифлозином в отношениигликемических и негликемических эффектов (АД, мас-са тела). 
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