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АННОТАЦИЯ 
Сердечная недостаточность и сахарный диабет 2 типа представляют собой две медицинские проблемы с растущей 

распространенностью в современном обществе. Этот обзор направлен на исследование взаимосвязи между этими двумя состояниями с 
акцентом на роль мозгового натрийуретического пептида (BNP) и индекса HOMA-IR в их формировании. На фоне современных 
тенденций в лечении, особенно с использованием препаратов для ингибирования натрийглюкозового транспортера-2 (иНГЛТ-2), также 
предполагается рассмотрение динамики этих параметров в процессе терапии. 

Kлючевые слова: cердечная недостаточность, сахарный диабет 2 типа, сердечно-сосудистые события, мозговой 
натрийуретический пептид, индекс HOMA-IR, ингибиторы натрий глюкозного котранспортёра 2 типа 
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THE STATUS OF HOMA-IR INDEX AND NATRIURETIC PEPTIDE IN PATIENTS WITH TYPE 2 DIABETES AND HEART 
FAILURE: ANALYSIS OF THE ROLE AND DYNAMICS DURING ISGLT-2 USAGE 

 
ANNOTATION 

 Heart failure and type 2 diabetes represent two increasingly prevalent medical challenges in contemporary society. This review aims to explore 
the interplay between these conditions, with a focus on the involvement of brain natriuretic peptide (BNP) and the homeostatic model assessment 
(HOMA-IR) index in their development. Against the backdrop of current treatment trends, particularly with the use of sodium-glucose cotransporter-
2 (iSGLT2) inhibitors, we also intend to examine the dynamics of these parameters during therapy. 

Key words: Diabetes mellitus type 2, cardiovascular events, heart failure, brain natriuretic peptide, HOMA-IR index, sodium glucose 
cotransporter type 2 inhibitors 
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QANDLI DABET 2 TURI VA YURAK YETISHMOVCHILIGI BILAN OG'RIGAN BEMORLARDA HOMA-IR INDEKSI VA 

NATRIURETIK PEPTID PARAMETRLARINING HOLATI: NGLT-2 INGIBITORLARIDAN FOYDALANISH PAYTIDA ROLI VA 
DINAMIKASINI TAHLIL QILISH 

 
ANNOTATSIYA 

Yurak yetishmovchiligi va qandli diabet 2 turi zamonaviy jamiyatda tobora ortib borayotgan tibbiy muammodir. Ushbu sharh miya natriuretik 
peptid (BNP) va HOMA-IR indeksining ularning shakllanishidagi roliga e'tibor qaratib, ushbu ikki holat o'rtasidagi munosabatlarni o'rganishga 
qaratilgan. Davolashning hozirgi tendentsiyalari fonida, ayniqsa natriy glyukoza kotransportyorining 2 turi (SGLT2i)  ingibitorlarini qo'llash bilan, 
terapiya paytida ushbu parametrlarning dinamikasini ham hisobga olish kutilmoqda, 

Kalit so’zlar: qandli diabet 2 turi, yurak qon tomir kasalliklari, yurak yetishmovchiligi, miya natriyuretik peptide, HOMA-IR indeksi, natriy 
glyukoza kotransportyorining 2 turi ingibitorlari.  

  
 Мозговой натрийуретический пептид (BNP) и индекс HOMA-

IR (оценка инсулинорезистентности) являются важными 
параметрами при изучении связи сердечной недостаточности с 
сахарным диабетом 2 типа. Исследования демонстрируют, что 
повышенные уровни BNP могут свидетельствовать о риске 
развития сердечной недостаточности у пациентов с диабетом. 
Индекс HOMA-IR, в свою очередь, может указывать на нарушения 
обмена веществ. Динамика этих параметров в процессе лечения и 
их связь с  иНГЛТ-2  требует более конкретного анализа в 
контексте актуальных медицинских исследований и практического 
опыта. Натрийуретические пептиды (НУП) являются сильными 
предикторами сердечно-сосудистой смертности и заболеваемости 
[1]. Основная клиническая польза измерений НУП заключается в 
подтверждении или исключении диагноза сердечной 
недостаточности (СН) у пациентов с одышкой. Помимо 
диагностического использования, как исходные, так и временные 
изменения концентраций НУП имеют высокую прогностическую 
ценность в отношении долгосрочной стратификации сердечно-
сосудистого риска в различных популяциях, включая пациентов с 
сахарным диабетом. Более высокие исходные концентрации НУП 
или НУП, которые изменяются от более низких к более высоким 
концентрациям, связаны с повышенным риском сердечно-
сосудистых исходов, и верно обратное, т.е. более низкие или 
уменьшающиеся уровни НУП связаны с лучшими исходами. 
Поскольку концентрации НУП отражают давление наполнения 
левых отделов сердца, cерийные измерения НУП могут 
предоставить информацию о краткосрочных динамических 
изменениях давления наполнения левых отделов сердца и, 
следовательно, могут служить сильным прогностическим 
биомаркером риска неминуемой смерти от сердечно-сосудистых 
заболеваний и госпитализации с сердечной недостаточностью 
(СН) у пациентов с сахарным диабетом с СН или без нее. Тем не 
менее, связь между изменениями концентраций НУП и риском 
сердечно-сосудистых событий в основном была представлена в 
виде относительных рисков, которые не так легко использовать в 
клинической практике.  Чтобы повысить клиническую полезность 
серийного отбора проб НУП для ведения пациентов, 
исследователи хотели оценить прогностическую ценность 2 
серийных измерений НУП по сравнению с одним измерением и 
предоставить оценки абсолютного риска сердечно-сосудистой 
смерти в течение 6 месяцев на основе концентраций 2 серийных 
измерений НУП (т.е. МНУП [натрийуретический пептид типа В] 
или NT-проМНУП [N-концевой про-МНУП]) у пациентов с 
недавним коронарным событием и сахарным диабетом 2 типа 
(СД2), включенный в исследование ELIXA (Оценка сердечно-
сосудистых исходов у пациентов с сахарным диабетом 2 типа 
после острого коронарного синдрома во время лечения 

ликсисенатидом).  Европейская Ассоциация Кардиологов (ESC, 
2023) рассмотрела клинические данные и ценность дальнейших 
определений биомаркёров СН, если присутствует один или 
несколько симптомов или признаков СН рекомендуется измерение 
уровня натрийуретических пептидов, референсными значениями 
которых являются следующие показатели: Натрийуретический 
пептид B-типа (BNP) <35 пг/мл (порог при ФП:<105 пг/мл). N-
концевого промозгового натрийуретического пептида (NT-
proBNP)<125 пг/мл (порог при ФП: <365 пг/мл). Исследователи  
проанализировали связь между МНУП и сердечно-сосудистыми 
событиями, включая коронарные, церебральные, почечные и 
сосудистые события или сердечно-сосудистую смерть на основе 
однократного и серийного измерения МНУП у пациентов с СД2 с 
ретинопатией и гиперлипидемией без известных сердечно-
сосудистых заболеваний, включенных в исследование EMPATHY 
[2]. Проанализированы данные 4966 пациентов. Медиана значения 
BNP составила 15,0 пг/мл. При анализе в квартилях исходного 
уровня МНУП (межквартильный диапазон 7,5-29,2 пг/мл) Q2, Q3 
и Q4 ассоциировались с сердечно-сосудистыми событиями по 
сравнению с Q1 (отношение рисков [ОР]: Q2, 1,91 [P = 0,003]; Q3, 
1,63 [P = 0,031]; Q4, 3.20 [P < 0.001]). Анализ 12-месячного BNP 
показал аналогичные связи. При серийном измерении МНУП, по 
сравнению с группой МНУП с низким и низким уровнем 
(исходный уровень ≤35 пг/мл и 12-месячный ≤35 пг/мл), группа 
МНУП с низким-высоким уровнем, а также группа с высоким и 
высоким МНУП ассоциировались с сердечно-сосудистыми 
событиями (ОР: низкий-высокий, 2,05 [P = 0,004]; высокий-
высокий, 2,07 [P = 0,001]) и непочечными сердечно-сосудистыми 
событиями. Группа МНУП с высоким и низким уровнем МНУП, 
как правило, ассоциировалась с непочечными сердечно-
сосудистыми событиями (ОР против низкого-низкого: 2,05 [P = 
0,056]).  Уровни МНУП ассоциировались с первыми сердечно-
сосудистыми событиями, за исключением сердечной 
недостаточности у пациентов с СД2 с ретинопатией и 
гиперлипидемией. Серийное измерение МНУП может быть 
полезным для дальнейшей стратификации пациентов с высоким 
риском в этой популяции СД2.   Tanaka A, Hisauchi I, Taguchi I 
(2020) сравнивали лечение иНГЛТ-2, канаглифлозином и 
глимепиридом, основной целью которого была оценка влияния 
канаглифлозина на уровни NT-proBNP у пациентов с СД2 с 
хронической СН. В этом исследовании не была достигнута заранее 
определенная первичная конечная точка после 24 недель лечения 
канаглифлозином по сравнению с глимепиридом (неуступчивость 
по групповому соотношению процентного изменения уровня NT-
proBNP). Интересно, что снижение уровня NT-proBNP, вызванное 
лечением канаглифлозином, было более очевидным при СНсФВ, 
чем при СНснФВ. Таким образом, ученые предположили, что 
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влияние на NT-proBNP может зависеть от исходной сердечной 
функции. Для выяснения эффектов иНГЛТ-2 при СД2 исследовали 
влияние канаглифлозина на уровни NT-proBNP, 
стратифицированные по исходной диастолической функции 
левого желудочка, в качестве подисследования исследования 
CANDLE. Это проспективное рандомизированное исследование 
позволяет по-новому взглянуть на понимание иНГЛТ-2 на NT-
proBNP. Авторы наблюдали, что лечение канаглифлозином имело 
тенденцию к снижению уровня NT-proBNP в большей степени, чем 
глимепирид у пациентов с диастолической дисфункцией 
(снижение e′ и повышение E/e′). Результаты данного исследования 
могут помочь выявить подтипы СН, при которых иНГЛТ-2 более 
эффективен и, следовательно, заслуживает дальнейшего изучения. 
В доступной литературе на сегодняшний день много написано о 
том, как сахарный диабет непосредственно (атеросклероз-
независимым образом) влияет на миокард, хотя концепция 
отдельной диабетической кардиомиопатии, предрасполагающей 
лиц к развитию сердечной недостаточности, остается 
дискуссионной. Концепция первичной и вторичной профилактики 
часто используется для разграничения атеросклеротического риска 
(и связанных с ним методов лечения, снижающих атеросклероз, 
таких как статины, антиагреганты и т.д.), однако такой подход 
может быть неподходящим для дифференциации риска сердечной 
недостаточности у пациентов с сахарным диабетом. Люди с 
длительным диабетом и здоровыми коронарными артериями не 
обязательно имеют нормальную механику желудочков и, 
следовательно, предрасположены к развитию сердечной 
недостаточности. Эти люди, по-видимому, одинаково 
чувствительны к ингибиторам иНГЛТ-2 для профилактики СН [3]. 
Действительно, это предположение подтверждается анализом в 
подгруппах программы CANVAS, который продемонстрировал 
аналогичное относительное снижение риска развития 
госпитализаций по поводу СН в так называемых когортах 
первичной и вторичной профилактики (ОР 0,64 и ОР 0,68 
соответственно) [4]. Индекс HOMA IR (гомеостатическая модель 
инсулинорезистентности) представляет собой инструмент для 
количественной оценки уровня инсулинорезистентности у 
пациентов, страдающих сахарным диабетом в сочетании с СН. 
Этот индекс, основанный на параметрах глюкозы и инсулина в 
крови, предоставляет показатель степени сопротивления тканей к 
действию инсулина. В контексте лечения сахарного диабета при 
наличии сопутствующей СН, использование HOMA IR для 
измерения уровня инсулинорезистентности является важным 
элементом стратегии лечения, учитывая метаболические 
дисрегуляции, которые могут влиять на эффективность 
медикаментозной терапии и рекомендации по управлению 
состоянием пациента.  Влияние сопутствующей патологии в 
хронической сердечной недостаточности (ХСН) с фракцией 
выброса, а именно, нарушений углеводного обмена (НУО), и 
абдоминального ожирения активно обсуждается с точки зрения 
выделения специфического фенотипа ХСН среди этих пациентов 
[5]. Инсулинорезистентность, которая играет основную 
патогенетическую роль в предиабете, тесно связана с 
абдоминальным ожирением, а также коррелирует с развитием 
ХСН, в особенности с сохранной фракцией выброса [6].  Пациенты 
с ХСН являются уязвимой группой в плане развития нарушений 
углеводного обмена (НУО): СД2 и предиабета [7]. По данным 
различных источников, СД2 встречается у пациентов с ХСН в 12–
46% случаев [8][9]. В исследовании PARADIGM-HF, среди 8399 
больных с СНнФВ II–IV функциональных классов (по NYHA) 
распространенность латентных НУО оказалась значительной, 
которая составивла 38%: впервые выявленный предиабет — 25% и 
СД2 de novo — 13% [10]. Аналагичная ситуация и с 
распространенностью предиабета была у пациентов с СНнФВ в 
исследовании S.V. Arnold и соавт. (2019), что также было связано 
с худшими кардиологическими исходами по сравнению с теми, кто 
имел нормогликемию [11]. О распространенности НУО среди 
больных СНсФВ известно гораздо меньше. Результаты 
исследования PARAGON-HF, опубликованные в 2021 г., 
позволили изучить частоту встречаемости СД2 и предиабета в 

большой многонациональной когорте пациентов с СНсФВ [12]. Из 
4796 обследованных 2388 (49,8%) страдали СД2, у 334 (14% 
«диабетической» когорты) диагноз был установлен впервые. А 
также, 874 пациента (18% общего количества) составили лица с 
предиабетом. Только 1534 (32,2%) имели нормальный уровень 
HbA1c. Наличие НУО увеличивает риск смерти и госпитализаций 
в связи с декомпенсацией течения ХСН как при СНнФВ, так и при 
СНсФВ [13]. Кроме того, существует и обратная зависимость — 
предиабет или СД2 увеличивают риски развития ХСН [14]. 
иНГЛТ-2 представляют собой единственный класс препаратов, 
которые обладают действием, независимым от инсулина. Они 
блокируют реабсорбцию глюкозы в проксимальных канальцах 
почек, способствуя глюкозурии и снижению массы тела. 
Ингибирование НГЛТ2 приводит к потере от 70 до 80 г глюкозы 
ежедневно. Также, ингибирование НГЛТ2 стимулирует окисление 
жировой ткани и кетогенез, сопровождаясь одновременным 
снижением использования углеводов [15].  Препараты из группы 
иНГЛТ2 могут оказывать положительное влияние на СН у 
пациентов с СД2 и без него, и в зависимости от фенотипа СН. В 
настоящее время существуют ряд исследований с препаратами 
иНГЛТ2 – EMPEROR HF-Preserved  (NCT03057951) при СН-сФВ, 
EMPEROR HF-Reduced (NCT03057977) при  СН-нФВ с  
эмпаглифлозином и  DELIVER (NCT03619213) при  СН-сФВ с  
дапаглифлозином. Современные знания о потенциальном влиянии 
иНГЛТ-2 на биоэнергетику митохондрий сердца ограничены. 
иНГЛТ-2 предотвращают СН и снижают смертность от сердечно-
сосудистых заболеваний у пациентов с СД2. СН связана с 
пагубными изменениями в энергетическом обмене, и сохранение 
функции сердечных митохондрий имеет решающее значение для 
отказавшего сердца. Тем не менее, на сегодняшний день нет 
данных, подтверждающих гипотезу о том, что лечение иНГЛТ-2 
может изменить биоэнергетику митохондрий в сердцах с 
диабетической недостаточностью. В  исследовании было изучение 
защитного действия эмпаглифлозина на митохондриальный 
метаболизм жирных кислот [16].  В  исследовании было показано, 
что иНГЛТ-2 эмпаглифлозин улучшает пул сердечной энергии в 
сердцах диабетиков за счет увеличения окисления глюкозы и 
жирных кислот, но не окисления кетонов. Кроме того, было 
показано, что в сердцах без диабета после инфаркта миокарда 
лечение эмпаглифлозином восстанавливает экспрессию генов, 
связанных с метаболизмом глюкозы и жирных кислот, и эти 
изменения связаны со стимулированным митохондриальным 
биогенезом и уменьшением повреждения митохондриальной ДНК. 
Кроме того, лечение эмпаглифлозином нормализовало размер и 
количество митохондрий в кардиомиоцитах на крысиной модели 
СД2. В целом, имеющиеся данные указывают на то, что лечение 
эмпаглифлозином может улучшить функцию митохондрий и 
метаболическую гибкость в диабетическом сердце. Выводы об 
улучшении функции митохондрий после лечения иНГЛТ-2 были 
сделаны из предыдущих исследований, в которых в основном 
изучались процессы ионного гомеостаза и митохондриальной 
динамики. Однако на сегодняшний день нет данных, 
демонстрирующих, что лечение эмпаглифлозином или другими 
иНГЛТ-2 изменит биоэнергетику митохондрий в сердцах 
диабетиков. Поскольку нарушения в митохондриальном 
энергетическом обмене играют важную роль в патогенезе сахарно-
мозговой недостаточности, вызванной СД, целью настоящего 
исследования была первая оценка функциональности митохондрий 
сердца после лечения иНГЛТ-2 эмпаглифлозином с акцентом на 
окисление жирных кислот на модели инсулинорезистентности, 
индуцированной диетой с высоким содержанием жиров. Полный 
набор данных по биохимическим показателям, толерантности к 
глюкозе и набору массы тела включен в дополнительный материал. 
Липидная перегрузка, индуцированная диетой с высоким 
содержанием жиров (HFD) в течение 18 недель, приводила к 
значительному увеличению концентрации глюкозы, инсулина и β-
гидроксибутирата в плазме натощак на 30% (7,0 ± 1,6 против 10,0 
± 1,6 мМ), в три раза (3,0 ± 1,9 против 10,4 ± 3,8 нг/мл) и в 1,8 раза 
(0,37 ± 0,23 против 0,66 ± 0,28 мМ) соответственно по сравнению с 
нормальным контролем. Кроме того, в контрольной группе, 
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получавшей HFD толерантность к глюкозе была значительно 
нарушена, а индекс HOMA-IR был значительно выше по 
сравнению с нормальным контролем. В контрольной группе, 
получавшей HFD, концентрация триглицеридов у мышей была 
увеличена на 42% (0,38 ± 0,21 против 0,54 ± 0,09 мМ), в то время 
как концентрация неэтерифицированных жирных кислот не 
изменилась (1,10 ± 0,32 против 1,01 ± 0,24 мМ). Лечение 
эмпаглифлозином снижало индуцированное HFD повышение 
концентрации β-гидроксибутирата и незначительно снижало 
концентрацию инсулина (8,2 ± 4,8 нг/мл). Значения толерантности 
к глюкозе и индекса HOMA-IR после лечения эмпаглифлозином 
были сопоставимы со значениями контрольной группы, 
получавшей HFD. Эмпаглифлозин не оказывал влияния на 
увеличение массы тела и показатели, связанные с гипергликемией 
и гиперлипидемией, по сравнению с контрольной группой, 
получавшей HFD. Метаболизм жирных кислот в митохондриях 
является основным источником энергии сердца, и неспособность 
вырабатывать энергию из жирных кислот долгое время считалась 
основным механизмом, связывающим митохондриальную 
дисфункцию с сердечной дисфункцией [17]. При СН снижение 
окисления жирных кислот в митохондриях первоначально 
компенсируется увеличением окисления глюкозы. Дальнейшее 
прогрессирование митохондриальной дисфункции приводит к 
нарушениям, связанным с окислением глюкозы, которые приводят 
к усилению гликолиза, который не связан с окислением. 
Полученные  результаты показывают, что лечение 
эмпаглифлозином защищает митохондрии от повреждений, 
вызванных пищевой перегрузкой липидами, и помогает 
поддерживать метаболизм жирных кислот. Кроме того, польза от 
устойчивого окисления жирных кислот, вероятно, выходит за 
рамки энергоснабжения. Таким образом, учитывая важную роль 
митохондриального метаболизма жирных кислот в производстве 
сердечной энергии, индуцированное лечением эмпаглифлозином 
воздействие на митохондриальный метаболизм может быть 
критическим механизмом для предотвращения развития СН.     
Ингибирование НГЛТ-2 эмпаглифлозином способствует 
утилизации жира и потемнению, а также ослабляет воспаление и 
резистентность к инсулину путем поляризации макрофагов М2 у 
мышей с ожирением, вызванным диетой [18]. Эмпаглифлозин, 
иНГЛТ-2, увеличивает расход энергии и ослабляет воспаление и 
резистентность к инсулину у мышей с ожирением, 
индуцированным диетой с высоким содержанием жиров (DIO). 
Мышей C57BL/6J кормили парой с диетой с высоким содержанием 
жиров (HFD) или HFD с эмпаглифлозином в течение 16 недель. 
Введение эмпаглифлозина увеличивало выделение глюкозы с 
мочой у мышей с DIO, в то время как оно подавляло 
индуцированное HFD увеличение веса, резистентность к инсулину 
и стеатоз печени. Кроме того, эмпаглифлозин смещал 
энергетический метаболизм в сторону утилизации жиров, повышал 
фосфорилирование АМФ-активируемой протеинкиназы и ацетил-
КоА-карболксилазы в скелетных мышцах и повышал уровни 
фактора роста фибробластов печени и плазмы. Важно отметить, 
что эмпаглифлозин увеличивал расход энергии, теплопродукцию и 
экспрессию разобщающего белка 1 в буром жире, а также в 
паховой и придатковой белой жировой ткани. Кроме того, 
эмпаглифлозин уменьшал накопление М1-поляризованных 
макрофагов, индуцируя противовоспалительный фенотип М2 
макрофагов в паховой и придатковой белой жировой ткани и 
печени, снижая уровень ФНОα в плазме крови и ослабляя 
хроническое воспаление, связанное с ожирением. Таким образом, 
эмпаглифлозин подавлял увеличение веса, усиливая 
использование жира и потемнение, а также ослаблял вызванное 
ожирением воспаление и резистентность к инсулину за счет 
поляризации макрофагов М2 в придатковой белой жировой ткани 
и печени. Настоящее исследование выявило потенциальный 
механизм, с помощью которого иНГЛТ-2 уменьшают ожирение и 
контролируют энергетический гомеостаз всего организма. 
Эмпаглифлозин-опосредованное иНГЛТ-2 усиливает утилизацию 
жира и потемнение, а также ослабляет вызванное ожирением 
воспаление и резистентность к инсулину с помощью активации М2 

или альтернативных макрофагов. В целом, текущее исследование 
подчеркивает потенциальную клиническую полезность иНГЛТ-2 в 
профилактике ожирения и связанных с ним метаболических 
нарушений, таких как резистентность к инсулину, НАЖБП и 
диабет 2 типа. В экспериментальном исследовании  показывают, 
что тофоглифлозин, высокоселективный иНГЛТ-2, индуцирует 
экскрецию глюкозы с мочой, улучшает гипергликемию и снижает 
массу тела у пациентов с СД2 [19]. Механизмы влияния 
тофоглифлозина на снижение массы тела были детально изучены 
на моделях животных с ожирением и диабетом.  Крыс с 
диетическим ожирением и мышиной моделью диабета с 
ожирением кормили диетами, содержащими тофоглифлозин. 
Оценивали массу тела, состав тела, биохимические показатели и 
метаболические показатели.  Крысам с диетическим ожирением 
вводили тофоглифлозин в течение 9 недель, индуцировали 
выделение глюкозы с мочой (UGE) и уменьшали прирост массы 
тела. Жировая масса тела уменьшалась без существенного 
изменения костной массы или мышечной массы тела. Потребление 
пищи (FC) увеличилось без изменения расхода энергии, а 
выведенный общий баланс калорий (выведенный общий баланс 
калорий = FC-UGE-расход энергии) снизился. Уровень 
дыхательного коэффициента (RQ) и уровня триглицеридов (ТГ) в 
плазме крови снизился, а уровень общего кетонового тела в плазме 
крови увеличился. Кроме того, снизился уровень лептина в плазме 
крови, размер клеток адипоцитов и доля CD68-позитивных клеток 
в брыжеечной жировой ткани. Мышам с мышиной моделью 
диабета с ожирением вводили тофоглифлозин в течение 3 или 5 
недель, уровень глюкозы в плазме крови и прирост массы тела 
снижались вместе со снижением массы печени и содержания ТГ 
без снижения содержания воды в организме. Комбинированная 
терапия тофоглифлозином и пиоглитазоном подавляла 
индуцированную пиоглитазоном прибавку массы тела и снижала 
уровень НbA1c более эффективно, чем монотерапия только 
пиоглитазоном или тофоглифлозином. Снижение массы тела при 
приеме тофоглифлозина происходит в основном за счет потери 
калорий при повышении UGE. Кроме того, тофоглифлозин также 
индуцирует метаболический сдвиг от окисления углеводов к 
окислению жирных кислот, что может привести к предотвращению 
накопления жира и воспаления в жировой ткани и печени. 
Тофоглифлозин может иметь потенциал для предотвращения 
ожирения, стеатоза печени и улучшения резистентности к 
инсулину, а также гипергликемии. Некоторые гепатокины 
являются многообещающими маркерами метаболических 
нарушений. Печень также участвует в производстве кетоновых тел 
и  жирных кислот. Как кетоновые тела, так и жирные кислоты 
участвуют в эндокринных, паракринных и аутокринных эффектах, 
уже подтвержденных у человека. Аналоги некоторых 
гепатокиновых рецепторов постепенно ценятся и могут стать 
новыми терапевтическими подходами для лечения 
метаболических заболеваний. Жирные кислоты, вероятно, следует 
рассматривать с большим вниманием в контексте профилактики, 
лечения и контроля ожирения, поскольку они играют важную роль 
в модуляции взаимодействия микробиоты и мозга, как показывают 
исследования, проведенные на животных моделях бариатрической 
хирургии и людях, подвергающихся бариатрической 
метаболической хирургии. Современное лечение СД2 типа 
иНГЛТ-2 выявило дополнительную важную терапевтическую 
роль, которую играют кетоновы тела. В 2023 году были 
опубликованы обновленные рекомендации Американской 
диабетической ассоциации (ADA), в которых подробно освещен 
алгоритм выбора сахароснижающей терапии при СД2. Согласно 
алгоритму, при наличии у пациента АССЗ или указаний на 
высокий сердечно-сосудистый (СС) риск предпочтительным 
выбором является препарат из классов иНГЛТ-2 или арГПП-1 с 
доказанными СС-преимуществами. Если у пациента с СД2 имеется 
ХСН, то следует отдать предпочтение препаратам из класса 
иНГЛТ-2 с доказанными преимуществами у данной категории 
пациентов. В случае наличия ХБП пациенту рекомендован иНГЛТ-
2 с убедительными доказательствами по замедлению 
прогрессирования ХБП. Препараты из группы арГПП-1 могут быть 
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назначены данной категории пациентов при непереносимости 
иНГЛТ-2 или наличии противопоказаний к их применению. 
Обнадеживающие результаты при использовании иНГЛТ-2 не 
только способствуют улучшению сердечно-сосудистых 
показателей, но и предоставляют возможность 
персонализированного подхода к лечению пациентов с СН и СД2. 

Стратегия лечения должна быть направлена на профилактику 
этих заболеваний и сокращение их общего воздействия на 
заболеваемость и смертность в населении.  

Таким образом, применение иНГЛТ-2 в лечение СД2 и СН 
представляет собой перспективный подход  и важность в 
комплексном управлении данными состояниями. 
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