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УДК 616.12-008.46-085.22 

ПРИМЕНЕНИЕ ГИПОГЛИКЕМИЧЕСКОЕ СРЕДСТВО ПРИ СЕРДЕЧНОЙ 

НЕДОСТАТОЧНОСТИ С СОХРАНЕННОЙ ФРАКЦИЕЙ ВЫБРОСА С МЕРЦАТЕЛЬНОЙ 

АРИТМИЕЙ И БЕЗ НЕЕ 

Амонов Мухаммад Комил угли https://orcid.org/0000-0003-3021-7836 

Бухарский государственный медицинский институт имени Абу Али ибн Сины, Узбекистан, г. 

Бухара, ул. А. Навои. 1 Тел: +998 (65) 223-00-50 e-mail: info@bsmi.uz 

 Резюме

Фибрилляция/трепетание предсердий (ФП) часто встречается при сердечной

недостаточности (СН) с сохраненной фракцией выброса левого желудочка (ФВЛЖ) и связана с 

худшими исходами. Гипогликемическое средство Эмпаглифлозин снижает смертность от 

сердечно-сосудистых заболеваний или количество госпитализаций по поводу СН, а также 

замедляет снижение расчетной скорости клубочковой фильтрации (рСКФ) у пациентов с СН 

и ФВЛЖ>40%. Целью нашей работы было оценить эффективность и безопасность 

патогенетической коррекции СН и ФВЛЖ>40% с ФП в улучшении исходов терапии 

Ключевые слова: Гипогликемическое средство, эмпаглифлозин, фибрилляция предсердий, 

середечная недостаточность. 

APPLICATION OF A HYPOGLYCEMIC DRUG IN HEART FAILURE WITH PRESERVED 

EFCILIAR FRACTION WITH AND WITHOUT AFIBLIAR ARRHYTHMIA 

Amonov M.K. https://orcid.org/0000-0003-3021-7836 

Bukhara State Medical Institute named after Abu Ali ibn Sina, Uzbekistan, Bukhara, st. A. Navoi. 1 Tel: 

+998 (65) 223-00-50 e-mail: info@bsmi.uz 

 Resume

Atrial fibrillation/flutter (AF) is common in heart failure (HF) with preserved left ventricular

ejection fraction (LVEF) and is associated with worse outcomes. The hypoglycemic agent Empagliflozin 

reduces cardiovascular mortality or hospitalization for HF and slows the decline in estimated glomerular 

filtration rate (eGFR) in patients with HF and LVEF >40%. The purpose of our work was to evaluate 

the effectiveness and safety of pathogenetic correction of HF and LVEF>40% with AF in improving 

treatment outcomes. 

Key words: Hypoglycemic agent, empagliflozin, atrial fibrillation, heart failure. 

ЗАРБ ҲАЖМИ САҚЛАНГАН БЎЛМАЧАЛАР ТИТРАШИ БЎЛГАН ҲАМДА БЎЛМАГАН 

ЮРАК ЕТИШМОВЧИЛИГИ БОР БЕМОРЛАРДА ГИПОГЛИКЕМИК ВОСИТАЛАРНИ 

ҚЎЛЛАНИЛИШИ 

Амонов Мухаммад Комил ўғли https://orcid.org/0000-0003-3021-7836 
Абу али ибн Сино номидаги Бухоро давлат тиббиёт институти Ўзбекистон, Бухоро ш., А.Навоий 
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 Резюме

Атриял фибриллация / тебраниш (АФ) юрак етишмовчилигида (ҲФ) чап қоринча ҳайдаш

фракцияси (ЛВЕФ) сақланиб қолганда тез-тез учрайди ва ёмон оқибатларга олиб келади. 

Гипогликемик восита эмпаглифлозин юрак-қон томир касалликларидан ўлимни ёки юрак-қон 

томир касалликлари туфайли касалхонага ётқизишни камайтиради ва ҲФ ва ЛВЕФ >40% бўлган 

беморларда тахминий гломеруляр филтрация тезлигининг (еГФР) пасайишини секинлаштиради. 

Бизнинг тадқиқотимиз мақсади даволаш натижаларини яхшилашда АФ билан ҲФ ва ЛВЕФ>40% 

патогенетик даво самарадорлиги ва хавфсизлигини баҳолаш. 

Калит сўзлар: гипогликемик восита, эмпаглифлозин, атриал фибриллация, юрак 

етишмовчилиги. 
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Актуальность

   ибрилляция   или  трепетание  предсердий  (ФП)  встречается  у  двух  третей  пациентов  с

   сердечной недостаточностью (СН) и сохраненной фракцией выброса (СНсФВ) [1]. 

Пациенты как с СНсФВ, так и с ФП имеют худшие симптомы и исходы, чем пациенты с любым 

из этих состояний по отдельности [1,2]. Было высказано предположение, что СНсФВ и ФП 

тесно связаны с общим патогенетическим фоном, который отражается в виде заболевания 

предсердий, предшествующего состояния, которое может обеспечить «общую почву» для 

развития обоих состояний [3]. При СН со сниженным выбросом, метаанализы показали, что 

сосуществование ФП ухудшает выживаемость при терапии бета-блокаторами [4,5]. Учитывая 

отсутствие эффективных методов лечения СНсФВ, неизвестно, варьируется ли 

терапевтический ответ у этих пациентов. в зависимости от наличия или отсутствия ФП. 

Ингибитор натрий-глюкозного котранспортера 2 (SGLT2i) эмпаглифлозин был первым 

препаратом, продемонстрировавшим улучшение сердечно-сосудистых исходов и замедление 

снижения функции почек при СНсФВ [6]. У пациентов с сахарным диабетом 2-го типа и 

установленным заболеванием эмпаглифлозин уменьшал риск возникновения сердечно-

сосудистых и почечных осложнений независимо от наличия ФП [7]. Здесь мы стремимся 

оценить, изменяет ли сосуществование ФП положительный эффект гипогликимического 

средство эмпаглифлозина у пациентов с СНсФВ. 

Целью нашей работы было оценить эффективность и безопасность патогенетической 

коррекции СН и ФВЛЖ>40% с ФП в улучшении исходов терапии. 

Материал и методы 

Это заранее определенный вторичный анализ исследования EMPEROR-Preserved. Дизайн 

исследования и основные результаты описаны в другом месте [6]. Вкратце, EMPEROR-

Preserved представляло собой двойное слепое плацебо-контролируемое исследование III фазы в 

параллельных группах, в котором приняли участие 90 пациентов с симптоматической СН без 

ФП и 90 больных с ФП, фракцией выброса >40%, повышенными уровнями натрийуретических 

пептидов и признаками структурного заболевания сердца. или документально подтвержденная 

предшествующая госпитализация по поводу СН. Пациенты были рандомизированы на группы 

эмпаглифлозина в дозе 10 мг в день или плацебо. Первичной конечной точкой было время 

первой госпитализации по поводу смерти от СН или сердечно-сосудистых заболеваний. 

Ключевые вторичные конечные точки включали первую и повторную госпитализацию по 

поводу СН, а также скорость снижения расчетной скорости клубочковой фильтрации (p СКФ) 

во время двойного слепого лечения (наклон p СКФ). Другие вторичные конечные точки 

включали время до сердечно-сосудистой смерти, первую госпитализацию по поводу СН, 

смерть от всех причин и время до первой комбинированной почечной конечной точки 

[определяемой как время до первого возникновения (I) хронического диализа; (II) 

трансплантация почки; (III) устойчивое снижение рСКФ на ≥40%; или (IV) устойчивая рСКФ 

<15 мл/мин/1,73 м2 для пациентов с исходной рСКФ ≥30 мл/мин/1,73 м2 или <10 мл/мин/1,73 

м2 для пациентов с исходной рСКФ <30 мл/мин/1,73 м2].  

Исследование было одобрено комитетом по этике учреждения в каждом учреждении, и все 

пациенты дали письменное информированное согласие. В этом анализе мы сравнили влияние 

эмпаглифлозина и плацебо на первичные и вторичные конечные точки у пациентов с ФП и без 

нее на исходном уровне. ФП определяли как ФП, зарегистрированную на любой 

электрокардиограмме (ЭКГ) до приема исследуемого препарата, или ФП, зарегистрированную 

в анамнезе. Исследование было проведенно без финансовой поддержки производителья, с 

целью для улучшения результативность проводимой патогенетической лечения в данной 

патологии.  

Cтатистический анализ: 

Исходные характеристики и различия между пациентами с ФП и без нее были 

проанализированы с использованием описательной статистики. Категориальные переменные 

сравнивались с использованием теста хи-квадрат, а непрерывные переменные сравнивались с 

использованием этого теста. Для анализа времени до первого события различия между 

Ф
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группами плацебо и эмпаглифлозина оценивались на предмет статистической значимости с 

использованием модели пропорциональных рисков Кокса с заранее заданными ковариатами 

пола, географического региона, исходного статуса диабета, фракции выброса левого 

желудочка, возраста. и рСКФ на исходном уровне. Кроме того, для первичной конечной точки 

(смерти от сердечно-сосудистых заболеваний или госпитализации по причине СН) различия 

между пациентами с ФП и без ФП в группе плацебо сравниваются отдельно с использованием 

той же модели Кокса. Для анализа общего числа событий (первых и повторных) различия 

между группами оценивались с использованием модели слабости суставов, при этом смерть от 

сердечно-сосудистых заболеваний была конкурирующим риском. Различие между группами в 

наклоне изменения рСКФ анализировали с использованием модели случайного перехвата 

случайного наклона, включающей исходную рСКФ, исходную фракцию выброса левого 

желудочка и возраст как линейную ковариату, а также пол, регион, исходный статус диабета и 

исходную рСКФ. - время, группа лечения по группе ФП и группа лечения по времени по 

группе ФП как фиксированные эффекты; модель допускает случайное изменение наклона и 

точки пересечения между пациентами. Наклон рСКФ анализировали с использованием данных, 

полученных во время лечения. Чтобы оценить согласованность эффектов в подгруппах, в 

модели были добавлены условия взаимодействия между подгруппами. Кроме того, время до 

нового возникновения фибрилляции предсердий анализировали с использованием той же 

модели Кокса среди пациентов, у которых в анамнезе не было ФП. Анализы безопасности 

проводились с включением всех пациентов, получивших хотя бы одну дозу эмпаглифлозина 

или плацебо. Кроме того, для первичной конечной точки, общего числа госпитализаций по 

поводу СН и наклона изменения рСКФ, анализ подгрупп по типу фибрилляции предсердий 

(постоянная/постоянная или пароксизмальная) был проведен у пациентов с фибрилляцией 

предсердий в анамнезе. Все анализы проводились в клинической лаборатории Бухарского 

государственного медицинского университета. Все сообщаемые значения p являются 

двусторонними, и p<0,05 считалось статистически значимым. Никаких корректировок для 

многократного тестирования не делалось. 

Результат и обсуждения 

Исходная распространенность фибрилляции или трепетания предсердий 
Среди 90 пациентов с СНСФВ, включенных в исследование EMPEROR-Preserved, у 47 

(52,2%) была ФП на исходном уровне, в том числе у 46 (97,9%) с ФП в анамнезе, 

зарегистрированной в анамнезе, и у 31 (66,0%) в соответствии с исходным ЭКГ. Среди 

пациентов с ФП в анамнезе у 16 (34,0%) на исходной ЭКГ был синусовый ритм. Исходные 

характеристики пациентов: пациенты с ФП были старше, с большей вероятностью были 

госпитализированы по поводу СН в течение последних 12 месяцев и с меньшей вероятностью 

имели ишемическую этиологию СН и анамнез диабета 2 типа по сравнению с пациентами без 

ФП. Пациенты с ФП имели худший класс по классификации Нью-Йоркской кардиологической 

ассоциации (NYHA): у большего числа пациентов был класс III по NYHA, а у меньшего числа 

пациентов наблюдались симптомы II класса по NYHA по сравнению с пациентами без ФП, 

более высокая частота сердечных сокращений, более высокий уровень N-концевого 

натрийуретического пептида про-B-типа. (NT-proBNP) и более низкий уровень рСКФ. Что 

касается медикаментозной терапии, использование нейрогормональных блокаторов в целом 

было высоким в обеих группах; пациентов с ФП чаще лечили бета-блокаторами и диуретиками 

и реже блокаторами рецепторов ангиотензина по сравнению с пациентами без ФП. Среди 

пациентов с ФП в анамнезе  78 (86,6%) исходно получали антикоагулянтную терапию; средний 

балл CHA2DS2-VASc составил 4,7±1,4. 

Влияние исходного статуса фибрилляции или трепетания предсердий на исходы пациентов в 

группе плацебо, первичная конечная точка сердечно-сосудистой смерти или госпитализации по 

поводу СН наблюдалась у 17 (18,9%) пациентов с исходной ФП по сравнению с  14 (15,6%) 

пациентов без ФП (отношения рисков [ОР) ] 1,26 [95% доверительный интервал – ДИ 1,04–

1,51]). Аналогично, 18 госпитализаций по поводу СН произошло среди пациентов с ФП и 14 

среди пациентов без ФП (ОР 1,38 [95% ДИ 1,06–1,79]). Напротив, снижение рСКФ было 

сопоставимым у пациентов с ФП и без нее в группе плацебо. (скорректированное среднее 
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изменение наклона рСКФ от исходного уровня до периода наблюдения составляет -2,4 и -2,8 

мл/мин/1,73 м2 соответственно; p для разницы = 0,45). 

Влияние типа фибрилляции предсердий на результаты лечения пациентов 

У пациентов с исходной фибрилляцией предсердий в группе плацебо риск первичной 

конечной точки или госпитализаций по поводу СН не различался в зависимости от типа 

фибрилляции предсердий (персистирующая/постоянная или пароксизмальная; ОР 0,94 [95% 

ДИ 0,73–1,21] для первичной конечной точки; ОР 1,00 [95% ДИ 0,71–1,41] для госпитализаций 

по поводу СН). То же самое справедливо и для наклона рСКФ (р=0,31). 

Эффекты эмпаглифлозина по сравнению с плацебо в зависимости от исходного 

состояния фибрилляции или трепетания предсердий 

По сравнению с плацебо эмпаглифлозин снижал риск смерти от сердечно-сосудистых 

заболеваний или госпитализации по поводу СН в одинаковой степени у пациентов с ФП и без 

нее (ОР 0,78 [95% ДИ 0,66–0,93] и ОР 0,78 [95% ДИ 0,64–0,95] соответственно; р для 

взаимодействия=0,96). Эмпаглифлозин также последовательно снижал риск первой и 

повторной госпитализации по поводу СН по сравнению с плацебо у пациентов с ФП и без нее 

(ОР 0,73 [95% ДИ 0,57–0,94] и ОР 0,72 [95% ДИ 0,54–0,95] соответственно; p для 

взаимодействия = 0,94). Кроме того, эмпаглифлозин замедлял ежегодное снижение рСКФ 

одинаково у пациентов с ФП и без нее (разница в наклоне 1,37 мл/мин/1,73 м2 в год у обоих; р 

для взаимодействия = 0,99). Эффект эмпаглифлозина по сравнению с плацебо на смертность от 

сердечно-сосудистых заболеваний или смертность от всех причин был постоянным у пациентов 

с ФП и без нее (p для взаимодействия = 0,88 и = 0,39 соответственно). Аналогичным образом, 

влияние на комбинированный почечный исход было одинаковым у пациентов с ФП и без нее (p 

для взаимодействия = 0,60). Не было существенных различий в частоте инсульта между 

группами лечения у пациентов с ФП в анамнезе или без него (p для взаимодействия = 0,11). 

Заключение 

Частота серьезных нежелательных явлений была ниже у пациентов, принимавших 

гипогликемического средство, чем у пациентов, принимавших плацебо; эти результаты были 

одинаковыми у пациентов с ФП и без нее. Хотя частота развития острой почечной 

недостаточности и гиперкалиемии была одинаковой при приеме гипогликемического средство 

и плацебо, в группе принимавшие гипогликемического средство было больше пациентов, у 

которых отмечались нежелательные явления, соответствующие гипотонии и уменьшению 

объема жидкости, независимо от статуса ФП. 
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