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Клинический случай / Clinical case
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Резюме
Лечение коморбидных пациентов с сахарным диабетом 2-го типа (СД2) – серьезная проблема современной эндокриноло-
гии. Для больного СД2 важно не только достижение целевых параметров углеводного обмена (гликированного гемоглоби-
на, глюкозы плазмы крови натощак и после приема пищи), но и снижение массы тела, улучшение показателей липидного 
спектра крови и артериального давления, а также улучшение течения коморбидных патологий, одной из которых является 
метаболически ассоциированная жировая болезнь печени (МАЖБП). Этого можно достигнуть с помощью семаглутида – пре-
парата из группы агонистов рецепторов глюкагоноподобного пептида-1 (арГПП-1). В настоящее время семаглутид лидирует 
в данной группе препаратов по степени влияния на показатели гликемии, липидного профиля, массы тела, артериального 
давления, а также по эффективности в улучшении структуры печени у пациентов с МАЖБП. В многоцентровых клиниче-
ских исследованиях было показано его выраженное кардио-, нефро- и гепатопротекторное действие, а также достоверное 
снижение риска развития и прогрессирования микро- и макрососудистых осложнений. В данной статье описан случай 
применения отечественного препарата Семавик у пациентки с длительным стажем СД2, сопутствующим абдоминально-
конституциональным ожирением степени II и стеатозом печени. Больная находилась на монотерапии метформином. В связи 
с недостижением целевых показателей углеводного обмена была проведена интенсификация терапии препаратом Семавик 
(1 мг 1 раз в неделю). Полученные результаты показали высокую эффективность и безопасность двухкомпонентной терапии 
метформином в комбинации с семаглутидом в условиях реальной клинической практики. Использование в клинической 
практике отечественного препарата Семавик из группы арГПП-1 позволит повысить эффективность лечения и улучшить 
качество жизни больных СД2.
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Abstract
Treatment of comorbid patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM) is a serious challenge in modern endocrinology. For 
patients with T2DM, it is essential not only to achieve target carbohydrate metabolism parameters (hemoglobin HA1c, 
fasting and postprandial plasma glucose), but also to lose weight, improve blood lipid profiles and blood pressure, and 
ameliorate comorbid pathologies, one of which is metabolically associated fatty liver disease (MAFLD). This can be achieved 
using semaglutide, a glucagon-like peptide-1 receptor agonist (GLP-1RA). Currently, semaglutide leads in this class of drugs 
in terms of  its impact on hypoglycemic and hyperglycemic ranges, lipid profile, body weight, and blood pressure, as well 
as its effectiveness in improving liver structure in patients with MAFLD. Multicenter clinical trials demonstrated its evident 
cardioprotective, nephroprotective, and hepatoprotective effects, as well as a significant reduction in the risk of development 
and progression of microvascular and macrovascular complications. This article presents a clinical case of the use of the 
domestic drug Semavic (semaglutide, Geropharm LLC) in a patient with long-standing type 2 diabetes, concomitant alimentary-
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ВВЕДЕНИЕ

Сахарный диабет 2-го типа (СД2) является наиболее 
распространенным эндокринным заболеванием, которое 
во всех странах мира представляет серьезную проблему 
для здравоохранения из-за высокой распространенно-
сти и постоянной тенденции к росту количества больных.

По оценкам Международной федерации диабета 
(International Diabetes Federation), в 2024 г. зарегистрирова-
но 589 млн больных сахарным диабетом, при этом ожида-
ется увеличение числа заболевших до 853 млн к 2050 г. [1].

В последние годы наши знания об этиологии и пато-
генезе СД2 значительно расширились. В настоящее вре-
мя описано 11 основных патогенетических механизмов, 
участвующих в развитии СД2. В их число входят: инсули-
норезистентность, снижение секреции инсулина, повыше-
ние секреции глюкагона, дефицит/нарушение секреции 
инкретинов, изменение состава микробиома кишечника 
и нейротрансмиттерная дисфункция на уровне централь-
ной нервной системы.

Медицинские показатели свидетельствуют о сохране-
нии высокого уровня смертности от данного заболевания, 
а экономические затраты на лечение поздних осложне-
ний СД2 и ассоциированных состояний, включая мета-
болически ассоциированную жировую болезнь печени 
(МАЖБП), остаются чрезвычайно высокими.

МЕТАБОЛИЧЕСКИ АССОЦИИРОВАННАЯ БОЛЕЗНЬ 
ПЕЧЕНИ В СОЧЕТАНИИ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 
2-ГО ТИПА

Эпидемиологические данные свидетельствуют о том, 
что МАЖБП занимает лидирующую позицию среди при-
чин развития хронических заболеваний печени, охва-
тывая 32,4% населения [2–4]. Согласно прогнозам, рас-
пространенность МАЖБП будет расти в геометрической 
прогрессии, при этом математические модели прогнози-
руют увеличение заболеваемости с декомпенсированным 
циррозом печени на 168% и увеличение смертности, свя-
занной с МАЖБП, на 178% в период с 2015 по 2030 г. Эти 
прогнозы подчеркивают величину расходов на здравоох-
ранение и снижение качества жизни пациентов с этим за-
болеванием [4–7].

МАЖБП – это спектр заболеваний печени, характери-
зующийся стеатозом при отсутствии чрезмерного употре-
бления алкоголя [4, 8]. У каждого пятого пациента (20%) 

МАЖБП приводит к развитию неалкогольного стеатогепа-
тита (НАСГ), что сопряжено с серьезной угрозой прогресси-
рования болезни до таких тяжелых состояний, как цирроз, 
гепатоцеллюлярная карцинома и терминальная стадия пе-
ченочной недостаточности [5]. У большинства пациентов 
с МАЖБП наблюдаются СД2, ожирение и другие компонен-
ты метаболического синдрома, которые также способству-
ют прогрессированию фиброза [9]. Недавнее многоцентро-
вое исследование, проведенное в Мехико, показало, что 
распространенность прогрессирующего фиброза состави-
ла 20,4% среди более чем 2 000 пациентов с СД2. Это бо-
лее чем вдвое превышает показатель (9,3%), наблюдаемый 
в европейской когорте Косси [10–12].

МАЖБП и СД2 выступают значимыми факторами риска 
развития серьезных сердечно-сосудистых событий (ma-
jor adverse cardiac events, MACE) и увеличивают вероят-
ность летального исхода. В структуре смертности больных 
СД2 преобладают такие причины, как хроническая сер-
дечная недостаточность, острые сердечно-сосудистые со-
бытия, нарушение мозгового кровообращения, инфаркт 
миокарда (52% всех причин смерти) [13, 14].

Подавляющее большинство пациентов с СД2 (85%) 
страдают от избыточного веса или ожирения. Увеличе-
ние распространенности СД2 в комбинации с ожирением 
и МАЖБП обусловлено также старением населения, урба-
низацией, малоподвижным образом жизни и употребле-
нием в пищу высококалорийных продуктов.

Активное внедрение инновационных сахароснижа-
ющих препаратов в сочетании с усовершенствованием 
терапевтических протоколов значительно улучшает ре-
зультаты лечения СД2 [15, 16]. Передовые стратегии лече-
ния СД2 включают использование препаратов с широким 
спектром действия, сочетающих гипогликликемический 
эффект, коррекцию массы тела, а  также кардио-, рено- 
и гепатопротекторную активность. Эффективная терапия 
СД2 должна комплексно воздействовать на все компо-
ненты заболевания: снижать выраженность МАЖБП, улуч-
шать показатели артериального давления и липидного 
профиля, при этом гарантируя высокий профиль безопас-
ности, включая низкий риск развития гипогликемических 
состояний. Современный класс сахароснижающих препа-
ратов, таких как агонисты рецепторов глюкагоноподоб-
ного пептида-1 (арГПП-1), соответствует этим требова-
ниям. В современных схемах лечения четко определены 
когорты пациентов, которым в первую очередь необходи-
мо инициировать терапию арГПП-1 (рис. 1) [17].

constitutional obesity class II, and hepatic steatosis. The patient received metformin monotherapy. Due to failure to achieve 
target carbohydrate metabolism parameters, Semavic therapy was intensified (1 mg once weekly). The results demonstrated 
the high efficacy and safety of dual therapy with metformin combined with semaglutide in real-world settings. The clinical use 
of the domestic GLP-1RA will increase the treatment efficacy and improve the quality of life in patients with type 2 diabetes. 
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2  Рисунок 1. Применение сахароснижающих препаратов в лечении сахарного диабета 2-го типа
2  Figure 1. Blood glucose lowering drugs in the treatment of type 2 diabetes mellitus

ЗДОРОВЫЙ ОБРАЗ ЖИЗНИ; САМОКОНТРОЛЬ ДИАБЕТА: ОБУЧЕНИЕ И ПОДДЕРЖКА; 
СОЦИАЛЬНЫЕ ДЕТЕРМИНАНТЫ ЗДОРОВЬЯ

При необходимости дополнительного снижения сердечно-сосудистого и почечного риска, лечения 
сопутствующих метаболических нарушений и/или уменьшения гликемии

+ Сердечная 
недостаточ-
ность (СН)

Симптомы СН 
при сниженной 
или сохранен-
ной фракции 
выброса (ФВ) 

в анамнезе или 
в настоящее 

время

иНГЛT-2‡
с доказанной 
пользой при 
СН в данной 
популяции

+ Контроль массы тела

•	 Обучить пациентов самоконтролю диабета для повышения их 
уверенности в достижении целей лечения

•	 Использовать технологии (например, диагностический или 
персональный непрерывный мониторинг глюкозы) для выявления 
пробелов в терапии и ее индивидуализации

•	 Выявлять и устранять социальные факторы, препятствующие 
достижению целей лечения

+ Снижение риска метаболически ассоциированного жирового гепатоза (МАЖГ) или метаболически 
ассоциированного стеатогепатита (МАСГ)

Препараты с потенциальной пользой при МАЖГ или МАСГ
арГПП-1, двойной агонист рецепторов глюкозозависимого инсулинотропного полипептида (ГИП) и арГПП-1, 

пиоглитазон или комбинация арГПП-1 с пиоглитазоном. Применять инсулин при декомпенсированном 
циррозе печени

Очень высокая:
дулаглутид (высокая доза), семаглутид, 

тирзепатид, инсулин
Комбинированная пероральная, 
комбинированная инъекционная 

терапия (арГПП-1 и инсулин)

Очень высокая:
семаглутид, тирзепатид

Высокая:
арГПП-1 (не перечисленные выше), 
метформин, пиоглитазон, иНГЛТ-2, 
препараты сульфонилмочевины

Высокая:
дулаглутид, лираглутид

Средняя:
иДПП-4

Средняя:
арГПП-1 (не перечислен-

ные выше), иНГЛТ-2

+ Хроническая болезнь почек (ХБП)
Расчетная скорость клубочковой филь-

трации (рСКФ) < 60 мл/мин/1,73 м2 
ИЛИ альбуминурия (соотношение аль-
бумин/креатинин (САК) ≥ 3,0 мг/ммоль 
[30 мг/г]). Для подтверждения ХБП тре-

буется повторное измерение

иНГЛТ-2‡ с первичными данными 
о замедлении прогрессирова-

ния ХБП
•	 иНГЛТ-2 можно назначать при 

рСКФ ≥ 20 мл/мин/1,73 м2 
•	 Продолжать до начала диализа 

или трансплантации 
•	 Сахароснижающая эффектив-

ность снижается при рСКФ 
< 45 мл/мин/1,73 м2

арГПП-1# с доказанной пользой 
при ХБП

+ ХБП (на максимально переносимой 
дозе ингибиторов ангиотензинпревра-
щающего фермента (иАПФ) или блока-
торов рецепторов ангиотензина (БРА))

Если HbA1c выше целевого уровня  
у лиц, получающих иНГЛТ-2, рассмотри-
те добавление арГПП-1 (или наоборот)

+ Достижение и поддержание 
целевых показателей гликемии

Эффективность снижения уровня 
глюкозы

Эффективность 
снижения массы тела

Нейтральная:
метформин, ингибиторы 
дипептидилпептидазы-4 

(иДПП-4)

Метформин или другой препарат 
(включая комбинированную терапию), 

обладающий достаточной 
ЭФФЕКТИВНОСТЬЮ для достижения 

и поддержания целевых 
показателей гликемии

У лиц из группы высокого риска 
приоритетом является 

предотвращение гипогликемии

Если гликированный гемоглобин (HbA1c) 
выше целевого уровня

Чтобы избежать терапевтической 
инерции, регулярно (каждые 

3–6 мес.) корректируйте лечение

•	 У лиц, получающих арГПП-1, рассмотри-
те добавление иНГЛТ-2 с доказанной 
пользой для ССС или наоборот

•	 Пиоглитазон^

+ Признаки высоко-
го сердечно-сосу-
дистого (СС) риска

+ Атеросклеротиче-
ское сердечно-со-

судистое заболева-
ние (АССЗ)†

+ АССЗ/признаки высокого СС-риска≈

Ингибиторы 
натрий-глюкоз-
ного котранс-

портера 
2-го типа 

(иНГЛТ-2)‡ 
с доказанной 

пользой для ССС 

Агонисты рецеп-
торов глюкаго-
ноподобного 

пептида-1 
(арГПП-1)# 

с доказанной 
пользой  

для сердечно-
сосудистой 

системы (ССС)

ИЛИ

ИЛИ

Цель – снизить сердечно-сосудистые и почечные риски у пациентов  
с сахарным диабетом 2-го типа и высоким риском*

Цель – достичь и поддерживать целевые показатели  
массы тела и гликемии

* У людей с СН, ХБП, установленным ССЗ или множественными факторами риска ССЗ решение о применении арГПП-1 или иНГЛТ-2 с доказанной пользой 
следует принимать независимо от фонового приема метформина или уровня HbA1c.

† АССЗ: в разных клинических исследованиях сердечно-сосудистых исходов (КИССИ) определялись по-разному, но во все исследования включались лица 
с установленным ССЗ (например, инфаркт миокарда (ИМ), инсульт и процедуры артериальной реваскуляризации), а также в различной степени включались 
такие состояния, как транзиторная ишемическая атака, нестабильная стенокардия, ампутация и симптоматическая или бессимптомная ишемическая болезнь 
сердца. Признаки высокого риска: хотя определения различаются, в большинстве случаев к ним относят возраст ≥ 55 лет с двумя или более дополнитель-
ными факторами риска (включая ожирение, артериальную гипертензию, курение, дислипидемию или альбуминурию).

≈ Строгая рекомендация оправдана для людей с ССЗ и менее строгая — для лиц с признаками высокого СС-риска. Более того, при более высоком исходном 
риске наблюдается большее снижение абсолютного риска и, следовательно, меньшее число больных, которых необходимо лечить, что следует учитывать 
в процессе совместного принятия решений. Подробности см. в тексте.

# В отношении арГПП-1 КИССИ демонстрируют их эффективность в снижении составной конечной точки MACE, сердечно-сосудистой смерти, общей смерт-
ности, ИМ, инсульта и почечных конечных точек у лиц с СД2 и установленным или высоким риском ССЗ. Результаты одного исследования почечных исходов 
показали пользу в виде замедления снижения рСКФ и снижения частоты сердечно-сосудистой смерти для арГПП-1 у лиц с ХБП и СД2.

‡ В отношении иНГЛТ-2 клинические исследования по сердечно-сосудистым и почечным исходам демонстрируют их эффективность в снижении рисков 
составной конечной точки MACE, сердечно-сосудистой смерти, общей смертности, ИМ, госпитализации по поводу сердечной недостаточности и почечных 
исходов у лиц с СД2 и установленным или высоким риском ССЗ.

^ Низкие дозы пиоглитазона могут быть так же эффективны, как и высокие, при лучшей переносимости.

При HbA1c выше целевого уровня, наличии значимой гипо- или 
гипергликемии или препятствий для получения медицинской помощи
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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ

В мае 2024 г. в ГБУЗ «Эндокринологический диспан-
сер Департамента здравоохранения города Москвы» об-
ратилась пациентка E. (59 лет) с жалобами на повышение 
гликемии, общую слабость и избыточную массы тела. Из 
анамнеза известно, что впервые нарушение гликемии на-
тощак зафиксировано в 2016 г. В 2023 г. верифицирован 
СД2, по поводу которого на момент обращения пациент-
ка принимала метформин по 1 000 мг 2 раза в день. Также 
в течение 10 лет у пациентки фиксировалось повышение 
печеночных трансаминаз более чем в 3 раза выше нормы.

Пациентка проводила ежедневный самоконтроль пока-
зателей гликемии и отмечала их повышение до 8,5 ммоль/л 
натощак и до 9,0 ммоль/л в течение дня. При лабораторном 
обследовании определялись ухудшение углеводного обме-
на (уровень гликированного гемоглобина (HbA1c) – 7,7%, 
концентрация глюкозы в крови натощак – 10,13 ммоль/л), 
повышение печеночных трансаминаз (аланинаминотранс-
фераза (АЛТ) – 54 Ед/л, аспартатаминотрансфераза (АСТ) – 
32,8 Ед/л), инсулинорезистентность (индекс HOMA-IR – 8,04), 
гиперурикемия (мочевая кислота – 424,8 мкмоль/л). По ре-
зультатам объективного осмотра диагностировано экзогенно-
конституциональное ожирение степени II (рост – 170 см, 
вес – 109 кг, индекс массы тела (ИМТ) – 37,7 кг/м2), окруж-
ность талии (ОТ) – 110 см, окружность бедер (ОБ) – 125 см.

По данным ультразвукового исследования (УЗИ) ор-
ганов брюшной полости (ОБП): переднезадний размер 
левой доли печени – 77 мм, правой доли – 160 мм, эхо-
генность паренхимы повышена, структура неоднородная 
с изоэхогенным участком 16 × 15 мм в сегменте IV. Прове-
дена эластометрия сдвиговой волны печени. Вариабель-
ность измерений на основании фактора качества IQR/
Med – 29% (норма – до 30%). Жесткость оценена в сег-
ментах печени VII–VIII. Медиана модуля Юнга – 3,4 кПа. 
Данные соответствуют стадии фиброза F0  по шкале 
METAVIR. Согласно «правилу четырех» (World Federation 
for Ultrasound in Medicine and Biology, 2024)1, при отсут-
ствии клинических признаков показатели жесткости пе-
чени менее 9 кПа исключают наличие компенсированно-
го прогрессирующего хронического заболевания печени 
(compensated advanced chronic liver disease).

Для детальной оценки состава тела было выполне-
но биоимпедансное исследование. Содержание жиро-
вой ткани (ЖТ) составило 43,1 кг, что существенно пре-
вышает нормативные показатели на 23,68 кг. При этом 
на долю ЖТ приходится 40% от общей массы тела, что 
значительно выше референсного значения (25%). Анализ 
безжировой компоненты показал, что активная клеточ-
ная масса (АКМ) превышает норму (43,75 кг при норме 
38,52 кг), однако отмечается снижение данного показате-
ля в относительных величинах (40% при норме 49%). Эти 
данные свидетельствуют о необходимости коррекции со-
става тела с акцентом на снижение жировой массы и вос-
становление нормального соотношения компонентов тела.

В  связи с  неудовлетворительным контролем угле-
водного обмена у пациентки с СД2, с учетом комплекса 
1 World Federation for Ultrasound in Medicine and Biology. Available at: https://wfumb.org/.

сопутствующих состояний (ожирение, выраженная инсу-
линорезистентность, наличие МАЖБП), было принято ре-
шение о включении в схему лечения препарата семаглу-
тид (Семавик) в начальной дозе 0,25 мг 1 раз в неделю 
с последующим постепенным увеличением до терапев-
тической дозы 1 мг еженедельно. В рамках комплексно-
го подхода к лечению проведены образовательные ме-
роприятия, направленные на коррекцию образа жизни: 
разъяснена важность соблюдения диетических рекомен-
даций и повышения уровня физической активности.

Комплексная оценка лабораторных показателей через 
6 мес. проводимой терапии продемонстрировала успеш-
ное достижение целевых значений: был обеспечен целе-
вой контроль углеводного обмена (уровень HbA1c – 6,0%, 
концентрация глюкозы в крови натощак – 5,71 ммоль/л, 
показатели гликемии при самоконтроле – до 6,0 ммоль/л 
натощак, до 7,0 ммоль/л через 2 ч после еды), отмечено 
значительное улучшение метаболических параметров, вы-
разившееся в снижении степени инсулинорезистентности, 
нормализации показателей функции печени, позитивных 
изменениях в липидном спектре и оптимизации уровня 
мочевой кислоты (358,8 ммоль/л) (рис. 2).

Определялось улучшение антропометрических пара-
метров: снижение веса на 9 кг (100 кг), ИМТ – на 3,1 кг/м2 
(34,6 кг/м2), уменьшение ОТ на 6 см (104 см), ОБ – на 5 см 
(120 см) (рис. 3).

Проведен мониторинг безопасности лекарственного 
средства. Пациентка сообщила о хорошей переносимости 
препарата. В течение всего периода наблюдения не отме-
чалось никаких субъективных нежелательных явлений или 
дискомфорта. Самочувствие на фоне приема препарата 
оставалось стабильным.

В ходе ультразвукового обследования установлено 
уменьшение размеров печени (левой доли – до 67 мм, 
правой – до 150 мм). Сохраняется повышение эхогенно-
сти тканей, однако установлено наличие более однород-
ной структуры. Показатели эластометрии свидетельствуют 
о нормальном состоянии печеночной ткани: зафиксиро-
ванное значение модуля Юнга (5,4 кПа) соответствует ста-
дии фиброза F0 по классификации METAVIR.

Анализ состава тела показал существенные измене-
ния. Наблюдается значительное сокращение содержания 
ЖТ – с 43,1 до 37,24 кг (при норме до 19,06 кг) и умень-
шение АКМ – с 43,75 до 40,87 кг (норма – 37,79 кг) с уве-
личением последнего показателя в относительных вели-
чинах с 40 до 41% (норма – 49%).

Учитывая положительную динамику и хорошую пере-
носимость, было принято решение о продолжении ранее 
рекомендованной терапии.

В ходе последующего наблюдения через очередной 
6-месячный интервал терапии (общая продолжитель-
ность терапии семаглутидом – 12 мес.) отмечалась стаби-
лизация антропометрических показателей (вес – 100 кг, 
ИМТ – 34,6 кг/м2, ОТ – 110 см, ОБ – 118 см) без значи-
тельной динамики за последние полгода (рис. 3). Данные 
лабораторного обследования свидетельствовали о со-
хранении достигнутого ранее результата лечения (рис. 2). 
Установлено дальнейшее уменьшение размеров печени 
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(переднезадний размер правой доли – 140 мм). Показа-
тели эластометрии (медиана модуля Юнга 5 кПа) соответ-
ствуют стадии фиброза F0 по шкале METAVIR.

По завершении очередного контрольного этапа тера-
пии длительностью 6 мес. (общая продолжительность те-
рапии семаглутидом – 18 мес.) определялась дальней-
шая динамика антропометрических показателей (рис. 3) 
с тенденцией к улучшению (вес – 95 кг, ИМТ – 32,9 кг/м2, 
ОТ – 98 см, ОБ – 118 см). Таким образом, за 1,5 года тера-
пии семаглутидом в сочетании с соблюдением диетиче-
ских рекомендаций и расширением объема физических 
нагрузок пациентка потеряла в весе 14 кг, ОТ уменьшил-
ся на 12 см, ОБ – на 7 см, ИМТ составил 32,9 кг/м2, что со-
ответствует экзогенно-конституциональному ожирению 
степени I. Снижение массы тела носило волнообразный 
характер с временными периодами стабилизации с по-
следующей положительной динамикой.

Отмечается устойчивое удержание достигнутых поло-
жительных изменений в параметрах углеводного обмена 
(HbA1c – 5,9%, глюкоза натощак – 6,15 ммоль/л, индекс 
HOMA-IR – 5,48), печеночных ферментов (стабилизация 
АЛТ и АСТ в пределах целевых значений и дальнейшее 
снижение уровня гамма-глутамилтрансферазы) и сниже-
ние уровня мочевой кислоты (до 352,5 ммоль/л) (рис. 2). 
В отношении липидного обмена к 18-му мес. терапии от-
мечалось незначительное повышение общего холестери-
на, липопротеинов низкой плотности и триглицеридов. По 
данным УЗИ и эластометрии печени сохранялись достиг-
нутые результаты.

Методом биоимпедансометрии зафиксировано даль-
нейшее снижение массы жировой ткани (с 37,24 до 34,05 кг) 
и  некоторое снижение мышечной массы (с  40,87  до 
39,72 кг), при этом отмечалось относительное перераспре-
деление состава тела с уменьшением объема жировой мас-
сы (с 37 до 36%) и увеличением мышечной (с 41 до 42%).

Таким образом, биоимпедансный анализ тела про-
демонстрировал, что за 1,5 года терапии семаглутидом 
общее снижение веса обусловлено преимущественно 
уменьшением ЖТ (9,05 кг) и частичным снижением АКМ 
(4,03 кг) с ее относительным увеличением (на 2%). Следу-
ет отметить, что преобладающая доля (69,2%) утраченной 
массы тела представлена ЖТ, что указывает на выражен-
ный липолитический характер редукции веса.

С учетом представленных результатов можно заклю-
чить, что семаглутид способствовал эффективному гли-
кемическому контролю при одновременном снижении 
массы тела и оптимизации функционального состояния 
печени. При этом наиболее выраженные изменения на-
блюдались в период первых 6 мес. терапии.

Параметры метаболического статуса и антропометри-
ческих характеристик тела имеют мультифакториальную 
природу. Волнообразный характер их изменений может 
быть обусловлен нерегулярным соблюдением диетиче-
ских рекомендаций и режима физической активности, се-
зонной динамикой нутритивного и двигательного поведе-
ния, стрессом и иными факторами.

АрГПП-1 имеют высокую эффективность при МАЖБП 
благодаря их мощному гипогликемизирующему действию 
и способности существенно снижать массу тела. Извест-
но, что рецепторы ГПП-1 имеются на гепатоцитах чело-
века. Предполагается, что их активация может оказывать 
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ГГТ – гамма-глутамилтрансфераза; АСТ – аспартатаминотрансфераза; АЛТ – аланинами-
нотрансфераза; ЛПВП – липопротеины высокой плотности; ЛПНП – липопротеины низкой 
плотности.

2  Рисунок 2. Динамика лабораторных показателей
2  Figure 2. Changes in lab test results 

 Исходно    Через 6 мес.    Через 12 мес.    Через 18 мес.
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положительное влияние на стеатоз печени, липотоксич-
ность, окисление жирных кислот и цитокины, принимающие 
участие в развитии воспаления и фиброза печени [18, 19].

Кроме того, арГПП-1 могут оказывать косвенное ге-
патопротекторное действие за счет увеличения секреции 
инсулина в ответ на гипергликемию, снижения секреции 
глюкагона, замедления эвакуации пищи из желудка и зна-
чительной потери веса [20]. Среди препаратов из группы 
арГПП-1 семаглутид продемонстрировал высокую эффек-
тивность в управлении уровнем сахара в крови и сниже-
нии массы тела [21].

Клинические испытания 3-й фазы показали, что среди 
пациентов с избыточным весом и ожирением терапия се-
маглутидом обеспечила потерю массы тела на 14,9%, тог-
да как в группе плацебо этот показатель составил лишь 
2,4% [22]. Кроме того, у пациентов, использующих сема-
глутид, было отмечено снижение MACE и более низкий 
риск неблагоприятных почечных исходов [23].

Ряд других рандомизированных клинических иссле-
дований продемонстрировал позитивное влияние сема-
глутида на биохимические и радиологические показатели 
у пациентов с МАЖБП, 85% из которых имели СД2 и ожи-
рение [24]. Однако в представленных работах не оцени-
вались данные гистологических исследований, которые 
считаются «золотым стандартом» в диагностике и оценке 
эффективности лечения МАЖБП.

В 2023 г. R. Loomba et al. опубликовали данные рандо-
мизированных контролируемых исследований по оценке 
влияния терапии семаглутидом у пациентов с НАСГ и ком-
пенсированным циррозом печени. Проводилась оценка 
эффективности и безопасности терапии семаглутидом 
при НАСГ с целью подтверждения оснований для вклю-
чения данного заболевания в перечень показаний к при-
менению препарата [25]. Было продемонстрировано, что 
применение семаглутида сопровождалось существенным 
снижением уровней печеночных ферментов АЛТ и АСТ. 
Это коррелировало с улучшением гистологической кар-
тины, уменьшением фиброза и замедлением развития 
МАЖБП [26]. Кроме того, было показано значительное 

снижение HbA1c и уменьшение массы тела (на 6,53 кг) 
в группе семаглутида по сравнению с группой плацебо. 
Такое влияние семаглутида на метаболические процессы 
может способствовать существенному уменьшению по-
вреждений гепатоцитов, что влечет за собой значитель-
ное снижение уровня печеночных ферментов.

E. Vilar-Gomez et al. продемонстрировали, что у паци-
ентов с более значительной потерей массы тела на фоне 
приема семаглутида (>10%) отмечалась наибольшая эф-
фективность терапии в отношении регрессии фиброза 
и снижения выраженности НАСГ [27]. Таким образом, се-
маглутид представляет собой важную терапевтическую 
опцию для пациентов с МАЖБП на разных стадиях забо-
левания, особенно при наличии СД2 и метаболического 
синдрома (рис. 4) [28].

Профиль безопасности семаглутида активно изу-
чался в  исследованиях в  рамках программ SUSTAIN 
(Semaglutide Unabated Sustainability in Treatment of Type 
2 Diabetes) [29]. Отмеченные побочные эффекты, связан-
ные с желудочно-кишечным трактом, включая тошноту, за-
пор, рвоту и боль в животе, были более распространены 
у пациентов, получавших семаглутид, по сравнению с пла-
цебо. По данным всех рандомизированных клинических 
исследований, пациенты отмечали нежелательные явле-
ния в основном в начале лечения или в период повы-
шения дозы. Спустя несколько недель, а также в ходе по-
степенной титрации дозы симптомы регрессировали. По 
степени риска серьезных нежелательных явлений отличий 
между семаглутидом и плацебо выявлено не было.

В  исследовании SUSTAIN 6  оценивалась сердечно-
сосудистая безопасность семаглутида по сравнению 
с плацебо при добавлении к стандартному лечению. За-
фиксировано меньшее количество случаев серьезных не-
желательных сердечно-сосудистых заболеваний при прие-
ме семаглутида по сравнению с плацебо (ОР 0,74 (95% ДИ 
0,58–0,95) и 0,79 (95% ДИ 0,57–1,11) соответственно). Дан-
ные исследований легли в основу рекомендаций по приме-
нению арГПП-1 для снижения риска сердечно-сосудистых 
событий у пациентов с высоким риском.

ИМТ – индекс массы тела; ОТ – окружность талии; ОБ – окружность бедер.

2  Рисунок 3. Динамика антропометрических показателей
2  Figure 3. Changes in anthropometric parameters
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Важным состоянием, которое необходимо учитывать при 
назначении арГПП-1, является саркопения, часто развива-
ющаяся на фоне ожирения, особенно у пациентов старших 
возрастных групп. При саркопеническом ожирении проис-
ходит снижение мышечной массы, силы и избыточное отло-
жение преимущественно висцерального жира [30].

Наличие одновременно саркопенического ожирения 
и СД2 представляет собой сложную комбинацию, ведущую 
к более тяжелому течению коморбидных патологий. С одной 
стороны, плохой гликемический контроль инициирует мито-
хондриальную дисфункцию и накопление продуктов глики-
рования в скелетных мышцах, что способствует снижению 
мышечной силы [31, 32], с другой – низкая сократительная 
способность мышц приводит к сниженной утилизации ими 
глюкозы, повышению уровня гликемии и прогрессирова-
нию микроангиопатии, которая, в своя очередь, способству-
ет более интенсивному развитию мышечной дисфункции. 

Коррекция углеводного обмена у таких больных связана 
с определенными трудностями и далеко не всегда успешна.

Следует иметь в виду, что наряду со снижением жиро-
вой массы применение арГПП-1 сопряжено со снижением 
мышечной массы тела. В целом работы о влиянии арГПП-1 
на мышечную массу и функцию малочисленны и носят 
противоречивый характер.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В условиях реальной клинической практики включение 
арГПП-1 в схему лечения СД2 является эффективным спо-
собом одновременного достижения целевых значений гли-
кемии, HbA1c, снижения массы тела и регресса МАЖБП.� 0
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2  Рисунок 4. Использование агонистов рецепторов глюкагоноподобного пептида-1 на разных стадиях метаболически ассо-
циированной жировой болезни печени (адаптировано из [28])
2  Figure 4. GLP-1RAs usage at different stages of metabolically associated fatty liver disease (adapted from [28])
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