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О внесении изменений в общую 
характеристику лекарственного препарата 
Синджарди (метформин+эмпаглифлозин)
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ООО Берингер Ингельхайм
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ООО «Берингер Ингельхайм» (далее -  «Компания») выражает Вам 
свое почтение и информирует о внесении новых данных по 
безопасности в общую характеристику лекарственного препарата 
Синджарди, таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 850 мг + 5 
мг, 1000 мг + 5 мг, 850 мг + 12,5 мг, 1000 мг + 12,5 мг (действующие 
вещества метформина гидрохлорид + эмпаглифлозин), номер 
регистрационного удостоверения ЛП-№(000741)-(РГ-Ки).

В разделе 4.1 «Показания к применению» снижен возраст 
назначения препарата до 10 лет по всем показаниям к применению:

N=A=�"�����������+��-�����8

Препарат Синджарди показан для терапии сахарного диабета 
2 типа (СД 2) у взрослых и детей в возрасте 10 лет и старше 
в дополнение к диетотерапии и физическим упражнениям с 
целью улучшения гликемического контроля:

• при неудовлетворительном гликемическом контроле на 
фоне монотерапии метформином в максимально 
переносимой дозе;

Телефон (495)544 50 44 

125171 Москва

Ленинградское шоссе, 16А стр. 3 

www.boehrIngeHngelheim.com
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• В комбинации с другими гипогликемическими препаратами 
при неудовлетворительном гликемическом контроле на фоне 
их совместного применения с метформином;

• у пациентов, которые ранее получали комбинированную  
терапию эмпаглифлозином и метформином в виде отдельных 
препаратов.

В разделе 4.2. «Режим дозирования и способ применения» 
добавлена информация о приеме препарата у детей от 10 лет, 
актуализирована информация о дозировании препарата:

Дети

Дозировку следует подбирать индивидуально в зависимости 
от текущего режима лечения пациента, эффективности и 
переносимости препарата.

Если эмпаглифлозин добавляют пациентам, уже 
получающим метформин, доза метформина должна 
оставаться той же, которую пациент уже получает. 
Рекомендованная начальная доза эмпаглифлозина составляет 
5 мг два раза в сутки (общая суточная доза 10 мг). У 
пациентов, хорошо переносящих эмпаглифлозин 5 мг два 
раза в сутки и нуждающихся в дополнительном контроле 
гликемии, доза может быть увеличена до 12,5 мг два раза в 
сутки (общая суточная доза 25 мг). Пациенты, ранее 
получавшие монотерапию эмпаглифлозином и 
метформином, при переводе на Синджарди должны получать 
уже принимаемую ранее суточную дозу эмпаглифлозина и 
метформина или максимально близкую терапевтически 
соответствующую дозу метформина. Максимальная 
рекомендуемая суточная доза препарата Синджарди 
составляет 25 мг эмпаглифлозина и 2000 мг метформина. 
Данные по применению препарата у детей с рСКФ <60 
мл/мин/1,73 м  ̂и у детей в возрасте до 10 лет отсутствуют.

Также в разделе 4.2, «Режим дозирования и способ применения» 
уточнена информация о дозировании препарата в случае 
применения препарата Синджарди в комбинации с 
сульфонилмочевиной и/или инсулином для пациентов с 
неудовлетворительным контролем гликемии:

При применении препарата Синджарди в комбинации с 
сульфонилмочевиной и/или инсулином может потребоваться 
более низкая доза сульфонилмочевины и/или инсулина для 
снижения риска гипогликемии.

Также в разделе 4.2. «Релшм дозирования и способ применения», в 
подразделе «Способ применения» уточнена информация о
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показатели у детей, получающих метформин, особенно у 
детей препубертатного возраста.

 ��	������������!"�	�!#����

В рамках исследований метформина только 15 пациентОВ В 
возрасте от 10 до 12 лет были включены в контролируемые 
клинические исследования, проведенные у детей и 
подростков. В исследовании DINAMO приняли участие 157 
пациентов, 91 % из которых получали метформин в качестве 
фоновой терапии, 25 из них были в возрасте от 10 до 12 лет. 
Несмотря на то, что эффективность и безопасность 
метформина у этих детей не отличались от эффективности и 
безопасности у детей более старшего возраста и подростков, 
рекомендуется соблюдать особую осторожность при 
назначении препарата детям в возрасте от 10 до 12 лет.

- добавлен подраздел «Мониторинг функции почек» с уточняющей 
информацией о необходимости оценки функции почек:

Мониторинг функции почек

Оценку функции почек рекомендуется проводить 
следующим образом:

• До начала терапии комбинированным препаратом 
метформин/эмпаглифлозин и периодически во время 
терапии, т.е. не реже одного раза в год (см. раздел 4.2,);

• До начала применения любого сопутствующего 
лекарственного препарата, который может оказывать 
негативное влияние на функцию почек.

В раздел 4.5. «Взаимодействия с другими лекарственными 
препаратами и другие виды взаимодействий» добавлен подраздел 
«Дети»:

Дети

Исследования лекарственного взаимодействия проводили 
только у взрослых пациентов.

В разделе 4.6 «Фертильность, беременность и лактация»:
подраздел «Беременность» дополнен информацией об 

исследованиях на животных:

Беременность

Данные о применении комбинированного препарата 
метформин/эмпаглифлозин во время беременности 
отсутствуют. Исследования на животных показывают, что 
эмпаглифлозин проникает через плаценту на позднем сроке 
беременности в очень ограниченной степени, но не
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Эмпаглифлозин в качестве дополнения к метформину, 
метформину с сульф онилм очевиной или пиоглитазону и
метформину приводил к статистически значимому 
(р<0,0001) снижению уровня HbAlc и массы тела в 
сравнении с плацебо (таблица 2). Кроме того, он вызывал 
клинически значимое снижение уровня ГПН, систолического 
и диастолического артериального давления в сравнении с 
плацебо, В расширенном периоде наблюдения двойного 
слепого, плацебо-контролируемого исследования снижение 
уровня HbAlC, массы тела и артериального давления 
сохранялось до 76-й недели.

Таблица 2: Результаты оценки эффективности в 24- 
недельных плацебо-контролируемых исследованиях

Дополнения к терапии мекЬормииом*

Плацебо Эмпаглифлозин
10 мг 25 мг

N 207 217 213
HbAlc (%)

Исходный уровень (среднее 
'ншчеипе) 7,90 7,94 7.86

Изменение относительно 
нсхолного уровня' -0,13 -0.70 -0,77

Отличие от плацебо' 
(97,5 %ДИ) -0,57* (-0,72; -0.42) -0,64* (-0,79;-0.48)

N 184 199 191
Пациенты (%), дости! шнс 
показателя HbAlc <7 % с 
исходным уровнем HbAlc 
>7

12,5 37,7 38.7

N 207 217 213
Масса тела (кг)

Исходный уровень (среднее 
значение) 79,73 81,59 82.21

Изменение относ>1телыю 
нсхолного уровня' -0,45 -2.08 -2.46
Отличие от плацебо' 
(97.5 %ДШ -1.63* (-2.17;-1.08) -2.01 *(-2,56:-1.46)

N 207 217 213
САД (мм рт. ст.)*

Исходный уровень(среднее 
значенне) 128.(1 129.6 130.0

Мзмсненне отностельно 
исходною уровня' -0.4 -4.5 •5.2

Отличие от плацебо'(95 *
ДИ) -4.1 *(-6.2:-2,1) -4.8* (-6.9; -2.7)
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Эмпаглифлозин в комбинации с метформином у  пациентов, 
ранее не получавших терапию
Исследование с факториальным дизайном 
продолжительностью 24 недели проводили для оценки 
эффективности и безопасности эмпаглифлозина у пациентов, 
ранее не получавших медикаментозную терапию. Лечение 
комбинацией эмпаглифлозин и метформин (5 мг и 500 мг, 
5 мг и 1000 мг, 12,5 мг и 500 мг, 12,5 мг и 1000 мг два раза в 
сутки) обеспечивало статистически значимое улучшение 
уровня HbAlc (таблица 3) и приводило к более выраженному 
снижению уровня ГПН (по сравнению с отдельными 
компонентами) и массы тела (по сравнению с метформином).

Таблица 3: Результаты оценки эффективности через 24 недели при 
сравнении эмпаглифлозина в комбинации с метформином и 
отдельных компонентов^

Э м и ц |- ;1ж ]);1011111 К ) М1̂ Э.М11аг.11|ф ; ю г т 125 Ml** М с |ф о р м ж 1‘

М с г ф о р м и и
КК Ю мг^

М е г ф о р м ш !  
2000 мг*

Ь с 1
м е т ф о р м и н а

М с � ф о р м и ���

1000 мг*
М с г ф о р м к и  

2000 м Г

Б с '1
м с т ф о р м и п а

1000
м г

2(HHJ

Ml

N Ш 167 169 165 169 163 167 162
H b A l c  ( У .)

И с \о л и ы Г |

yjWBCIIb (с р е д н е е  

- т а ч е н и с )
W S.65 Х.62 8.84 8.66 8,86 8.69 8.55

11ШСПСШ1С
о и ю с и к м и ю

н с х о л н о ю
ypOBUIl'

- I .9X -2.07 - 1.35 - 1.93 ■2.08 - 1.36 - 1,18 - 1.75

C 'paB iiciitic  с -0,63* ( •0.72 • -0.57* -0.72*
^ м п а г л и ф л о и т о м •0.S6; ( -0.96; ( -0.81: ( -0.95;
(95%  Д Н ) ' >0.4U) ■0.49) •0.34) -0.48)

С р а в п е п н е  с •0.79* -0.3.Я* -0.75* •0.33*
м с т ф о р м т к ш ( • 1.03; ( -0.56; ( -0.9,8; ( -0.56:

(95%  Л И ) ' -0.56) -0.09) ■0.51) -0. 10)

����z�-��3��-��P�:-+��z�:-+�5,�3,����
O�������������������	���������<������,�� �������5�����<�����cU;@@Z�(cU;TbP�cU;AU)  
{����,��.�2.,��+��	����.�	�+�+0,�����+�,��5�����,����(w^k)�����+�,/��	����-  
+���������2,8���-.���,0<��	�(��)
�̂ "��-������� 	� �	0�� ��	��� �����,���.�� ������ 	� �0���� 	� ��-2������� �

-��3��-���-
{�"��-�������	��	0����	��������,���.��������	��0���  
Z�dU;UUb?��,��\ ]^K_
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)�����	'���	��& � ���	������ �� ���������+���� ���������  
��	���		����'���������		����'���	����	��	����	��	���

У пациентов с недостаточным контролем гликемии на фоне
терапии метф орм ином и линаглиптином в д о зе  5 мг лечение
эмпаглифлозином в дозе 10 мг и 25 мг приводило к 
статистически значимому (р< 0,0001) снижению HbAlc и 
массы тела по сравнению с плацебо (таблица 4). Кроме того, 
он вызывал клинически значимое снижение уровня ГПН, 
систолического и диастолического артериального давления 
по сравнению с плацебо.

Таблица 4: Результаты оценки эффективности в 24-недельном 
плацебо-контролируемом исследовании у пациентов с 
недостаточным контролем гликемии на фоне терапии метформином 
и линаглиптином 5 мг

Дополнение к метформмну и .iiiiiar.iHiiTiiiiv 5 мг
П.зацебо’ ЭмпаглшЬлозни^

10 мг 25 мг
N 106 109 110
ПЬЛ]с(%)'
Исходный уровень (среднее 
значение')

7.96 7.97 7.97

Измсненпе относнтслыю 
ИСХОЛ1ЮГО уровня'

0.14 -0.(>5 -0.56

Отличие от плацебо (95 % ЛИ) -0.79* (-1.02; -0.55) -0.70* (-0.93: -0.46)
N 100 100 107
Пациенты (%), лостштпце 
показате.ш HbAlc <7 % с 
пехилпым уровнем HbAlc 
>7

17.0 37.0 32.7

N 106 109 ПО
Масса тела (кг)’
Исходный уровень (среднее 
значение)

82..3 КК.4 84.4

I (змсиеиис относительно 
исходного уровня'

-0.3 -3.1 -2.5

Оглнчие от нлаиебо (95 % ДИ) -2.8* (-3.5:-2.1) -2.2* (-2.9;-1.5)
N 106 109 110
САД (мм pbCT.)"*
ИсхолиыП уронснь(среднее 
значение)

130.1 130.4 131,0

И'шсиеине от1юситслы10 
исходного уровня'

-1,7 -3.0 -4.3

Оглнчнс от плацебо (95 *  ЛИ) -1.3 (-4.2; 1.7) -2.6 (-5.5:0.4)

' Среднее скорректированное значение для исходного значения 
 ̂ Оценку статистической значимости не проводили; не является частью 

процедуры последовательного испытания для вторичных конечных точек 
 ̂ Модель MMRM на FAS (НС) включала исходный уровень HbAlc, исходную 

рСКФ (MDRD), географический
 ̂ Регион, визит, лечение и отношение «лечение-визит». При регистрации массы 

тела включали исходную массу тела
 ̂Модель MMRM включала исходное САД и исходный уровень HbAlc в качестве 

линейных ковариат и исходную рСКФ, географический регион, лечение, визит и 
отношение «лечение-визит» в качестве фиксированных эффектов 
 ̂ Пациенты, рандомизированные в группу плацебо, получали плацебо + 

линаглиптин 5 мг на фоне метформина
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��  Пациенты, рандомизированные в группу эмпаглифлозина 10 мг или 25 мг,�
получали эмпаглифлозин в дозе 10 мг или 25 мг и линаглиптин в дозе 5 мг на фоне�
метформина�
* значение р<0,0001

В Предварительно определенной подгруппе пациентов с
ИСХОДНЫМ 6�����2� XTeY\�h ��� q� ���<����� 6������ XTeY\�
���������D��� ��8�;��9�� 1��I����� ���������� F��"� q� :���
:��2������� >2:�9�����1���� �� ;�1�� ��� 29� ���� ��� 29� I���1�
�����;������`��������:����������7���:��?�4��

Данные по эмпаглифлозину за 24 месяца при применении в�
качестве дополнения к метформину в сравнении с�
глимепиридом

H� �����;�������� �� 	�����2� ����������� >���	�������D� ��
4�1�:������D� >2:�9�����1���� ��� 29� �� ���������� ��
9��2�:���;�2��;����29,�6�	���6�:�?�����������;������I�@2�
	�������2� 9��	�2��� ��� ����� 2�������:��� 2�����2���2�
�<�;�������:��2�������>2:�9�����1����:����;����	�4�����
�@��<����26� ���<���7� 6������ XTeY\� ���4��?�� ��� ��
	����I��	��1��I�2�26����<���7�6������NKa�:����������7�
�� 9��2�:���;�2�� ]<�;������� :��2������� >2:�9�����1����
:����;���� 	� ��������I��	�� 1��I�2�26� ���<���7� 2���@�
������ �������I��	�9�� �� ;�������I��	�9�� ��������D��9��
;�������� �� ��������I��	�� 1��I�2�� 4����� ��1	�3� ;����
:�?���������9�:�9��	�2�I��	�2���������2��:����������7���
9��2�:���;�2� ����� q� :��� ����:��� >2:�9�����1���2��
�����q�F �9��2�:���;�2���`��������

��4��?�� �O� M�16�D���@� �?��	�� >���	��������� I���1� ���� ��;���� ��
�����;������� :�;� 	�������2� �	�����9�� :��:������ ��� ���������2�
>2:�9�����1���� �� 9��2�:���;�� �� 	�I������ ;�:�������� 	�
2�����2��6Š

Эмпаглифлозин 25 мг Г.шмспнрнл''
N 765 780
HbAlc (%)

МсХОЛИЫП VnOBCIIb (С1КЛИСС 1ИЛЧСНИС) 7.92 7.92
I IlMCHCHIlC относительно 11СХ0Д110Г0 VITOBIIfl' -0.66 -0.55
01ЛИЧИС01 i.TiiMcnitniUta' (97.5 ЛИ) ■0.11* (.0.20; -0.01)

N 690 715
Паписты (%). лостипнис показаимя HhAlc�
<7 % с исходным уровнем HbAlc >7 30.9
N 765 780
Масса � � ��� � (кг)

Исходный уровень (спслмсе значение) 82.52 83.03
lliMCHCHHc относнтсльно исходною упокия' -3.12 1.34
Отлично от глнмопирнла' (97.5 % ДМ) -4.46** (-4,87; -4.05)

N 765 780
САД (мм рт.ст.)-'

Исходный уровень (среднее значение) 1.33.4 1.33,5
Измоненне шносн1с;1Ы{о нсходною уровня* -3.1 2,5
Отлнчнс от глимспирнла* (97.5 % ЛИ) -5.6** (-7.0; -4.2)
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€� "�+0,����� +�,��5�� ���,���� (w^k)� �� ��+�,/��	����-� +�������� ����.�  
+��,����5�� ��-������� (xytw)� ��� +��-������� 5,���-�<������ ����,�1���  
����+��

���N�-5�5,�-�+�����
j� �������������������	������ значение для исходного значения
j� #����0� ��������<������ ���<�-����� ��� +��	���,�� 	� ��-���� +�����0�.  
+��,���	���,/��5��+���	��1��87�5����+.�����
j� xytw;� ���<����� +��,�� ����0����	����� 5�+������	��5�� +��+������ ����,�1���  
+�-�7�
Z� ���<����� �� dU;UUUA�,�� ��� -��/Y��� :33����	������ �� ���<����� �� z� U;UAT@� �,�
+��	�������	�
ZZ� ���<�������dU;UUUA

Дополнение к инсулинотерапии

Эмпаглифлозин в качестве дополнения к многократному 
ежедневному введению инсулина

Эффективность и безопасность эмпаглифлозина в качестве 
дополнения к многократному ежедневному введению 
инсулина с сопутствующей терапией метформином 
оценивали в двойном слепом плацебо-контролируемом 
исследовании продолжительностью 52 недели. В первые 
18 недель и последние 12 недель доза инсулина оставалась 
стабильной, но была скорректирована для достижения 
уровня глюкозы до приема пищи

Таблица 6: Результаты оценки эффективности через 18 и 52 недели 
в плацебо контролируемом исследовании эмпаглифлозина в 
качестве дополнения к многократным ежедневным дозам инсулина 
с сопутствующей терапией метформином

"=`Y��2�
@sGGiG=`GGg]PGC` \̂GG

AU�sK ?T�sK
Q A@T A?a A=@V
���A�� (%) ��,� ����,��AaZ

"���,�."�0��	��/  
(�+�,����KGG‰`G_GL_) a=?W a=N? a=?W

'�-���������������,/��  
��&#�'#~�ƒyyBJJGK`

cU=Ta cU;WW cA=U@

#�,�<������+,���2�`  
(WV=TX��') cU=NAZ�(cU=bAP�N)=?A) cU=NTZ�(cU=bT>�cU=?T)

Q ab aN aV
���A��(X)���� ��,�=` � ��T?Z̀

'�����.��0��	��/  
(��������`Y�<����)

a=?b a=N@ a=@a

'�-�+�������������,/��  
����,��5�� ������ �

OU=ab cA=?@ cA;@A

#�,�<������+,���2�`  
(UV;T�X�')

cU=@VZZ�(cU=bVP�cU=Ua) cU=NTZ�(cU=VNPcU=Ab)

Q aN aN aV
"����Y.�(X);����+��Y��  
GGCgiGiGD=GB�\E^K_�dV�X�+�� 
����,��-�0��	������A�  
eV�X���� �� �,�= � ��T?j�Z

?V=N NA=V Na=@

Q ab k@ ab
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До1а iiiicy.'iiiiia (1МЕ/сутки)
Нй НСДС.1С SI**. *

ИсходпыП уровень 
(среднее значение) 91,01 91.77 90.22
Изменение относительно 
ИСХОДНОЮ уровня' 12.К4 0.22 -2.25
Oi;iii*iiicoi илицебо'
(97.5% ЛИ) -12.Ы** (-21.4.V -3.80) -15.09** (-23,79; -6.40)

N SO S4 87
Масса icjia (ki) на неделе 
52“

Исходный уровень 
(среднее значение) 97.7S 9S.86 94,93

Изменение относнгсльно 
нсхолиою уровня' 0.42 -2.47 -1.94

Отличие от плацебо' 
(97.5 %ЛИ) -2.89* (-4.29;-1.49) -2,37* (-3.75; -0.9К)

“ Анализ подгрупп у пациентов, получающих дополнительную фоновую терапию 
метформином (FAS, LOCF)
 ̂Анализ подгрупп у пациентов, получающих дополнительную фоновую терапию 

метформином (FAS-завершившие лечение, LOCF)
 ̂Среднее скорректированное значение для исходного значения 
 ̂ оценку статистической значимости не проводили в рамках процедуры 

последовательного подтверждающего испытания
 ̂ Недели 19-40: лечение до достижения коррекции дозы инсулина до 

предварительно определенных заданных уровней глюкозы (до приема пищи <100 
мг/дл (5,5 ммоль/л), после приема пищи <140 мг/дл (7,8 ммоль/л)
* значение р<0,0005 
** значение р<0,005

)�����	'����������+��������������	�������������&�	��&�	�&

Эффективность и безопасность эмпаглифлозина в качестве 
дополнения к базальном}' инсулину с сопутствующей 
терапией метформином оценивали в двойном слепом 
плацебо-контролируемом исследовании
продолжительностью 78 недель. В первые 18 недель доза 
инсулина была стабильной, однако впоследствии была 
скорректирована для достижения уровня ГПН <110 мг/дл в 
следующие 60 недель.

На 18 неделе эмпаглифлозин вызывал статистически 
значимое снижение уровня HbAlc. Большее число 
пациентов, получавших эмпаглифлозин, с исходным уровнем 
HbAlc >7,0 % достигало заданного уровня HbAlc <7% по 
сравнению с плацебо (таблица 7). Через 78 недель снижение
уровня HbAlc И снижение дозы инсулина при применении 
эмпаглифлозина сохранялось. Кроме того, эмпаглифлозин 
снижал уровень ГПН, массу тела и артериальное давление.

Таблица 7: Результаты оценки эффективности через 18 и 78 недель 
в плацебо контролируемом исследовании эмпаглифлозина в 
качестве дополнения к базальному инсулину с метформином^
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Плацебо ')мнаг.1нфл»л111 
10 мг

Эмнаг;1нф;кт 111 
25 Ml

d 96 107 99
HhAlc (%) на ИСЛС.1 С 18

Мсхолный уровень (среднее�
шаченне) 8.02 8.21 8.35
1 �i��‡w0������y����0
исхолиого упокия' R���� -0,62 -0,72

01ЛИЧИС 01 плацебо* (97,5 %�
ЛИ) -0.54* (-0,77; -0.30) -0.63* (-0.88;-0.39)

N «9 105 94
HbAlc (%) на пслс.чс 78

Исходный уровень (среднее�
тамсинс) 8.03 8.24 8.29
Ичмепенне относительно�
исходного уровня' -0.08 -0.42 -0.7!
Отличие от плацебо* (97.5 %�
ЛИ) -0.34** (-0.64; -0.05) -0.63* (-0.93:-0.33)

d 89 105 94
Доза базальною инсулина�
(МЕ/суткн) на неделе 78

Исходный уровень(среднее�
31тчс11ис) 49.61 47.25 49.37

IliMeHCHHc относительно�
исходного уровня' 4,14 -2.07 -0.28

Оптчмс 01 плацебо' (97,5 %�
ЛИ)__________

-6.21** (-11.81;-0.61) -4.42 (-10,18; 1.34)

“ Анализ в подгруппах в популяции полного анализа (FAS) у пациентов с�
дополнительной фоновой терапией метформином -  Пациенты, завершившие�
лечение, с переносом данных последнего наблюдения вперед (LOCF) до�
гипогликемической неотложной терапии�
 ̂ среднее скорректированное значение для исходного значения�
* значение р<0,0001�
** значение р<0,025

Эмпаглифлозин и линаглиптин в качестве дополнения к�
метформину

H� ;��3��2� ���:�2� �����;������� 6� :�?������� ��
��;������I�@2� 	�������2� 9��	�2��� ��F��;��D���� ��I�����
�4��2�� ;�1�2�� >2:�9�����1���� �� ����9��:����� �� 	�I������
;�:��������	�2�����2��6���������I��	��1��I�2����`��������
���<����6�����D�XTeY\���12����������������D�����8�;��9��
6������ F��� � q� ;��� >2:�9�����1���� �� ;�1�� ��� 29� ��
����9��:�������;�1����29��F�����q�;���>2:�9�����1������;�1��
���29�������9��:�������;�1����29���F����� %�;�������9��:�����
��;�1����29���K����������7�������9��:����2���;�1����29���4��
;�1@� >2:�9�����1���� =� ����9��:���� �� ;�1�� �� 29�
�4��:�I��������������I��	��1��I�2������<�����6������NKa�
�� ��������D��9�� ;��������� 04�� ;�1@� �@1@����� �8�<���
��������I��	��1��I�2������<�����2���@��������@��<��������
	9� �� �12������� �� :��?����8�� B��DQ��� I����� :�?������� ��
��8�;�@2� 6�����2� XTeY\� h���� q�� :��6I��Q�8
>2:�9�����1��� =� ����9��:����� ;����9��� ?�����9�� 6������
XTeY\� `�� q� :�� ��������7� �� ����9��:����2� �� ;�1�� �� 29��
G����I��	��1��I�2��� ���<�����6������XTeY\� ��8�������D�
����I����������;��D�
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Эмпаглифлозин два раза в сутки в сравнении с режимом один 
раз в сутки в качестве дополнения к метформину
Эффективность и безопасность эмпаглифлозина два раза в 
сутки 	��� � 	 � � � � � ���� �1 � - � - �� � � � �� � ��	��0�� � �(�0��<� � � �� � � �
10 мг И 25 мг) В качестве дополнительной терапии у 
пациентов с достаточным контролем гликемии на фоне 
монотерапии метформином оценивали в ходе двойного 
слепого плацебо-контролируемого исследования 
продолжительностью 16 недель. Все варианты лечения 
эмпаглифлозином приводили к выраженному снижению 
уровня HbAlc относительно исходного значения (общее 
среднее значение 7,8 %) после 16 недель лечения по 
сравнению с плацебо. Применение эмпаглифлозина два раза 
в сутки на фоне терапии метформином приводило к 
сопоставимому снижению уровня HbAlc по сравнению с 
режимом один раз в сутки, при этом отмечалось различие в 
снижении уровня HbAlc относительно исходного значения к 
16 неделе, равное -0,02 % (95 % ДИ -0,16; 0,13), при 
применении эмпаглифлозина в дозе 5 мг два раза в сутки в 
сравнении с дозой 10 мг один раз в сутки и -0,11 % (95 % ДИ 
-0,26; 0,03) при применении эмпаглифлозина в дозе 12,5 мг 
два раза в сутки в сравнении с дозой 25 мг один раз в сутки.

Исход со стороны сердечно-сосудистой системы

В двойном слепом плацебо-контролируемом исследовании 
EMPA-REG OUTCOME проводилось сравнение 
объединенной дозы эмпаглифлозина 10 мг и 25 мг с плацебо 
в качестве дополнения к стандартной терапии у пациентов с 
СД 2 и установленными сердечно-сосудистыми 
заболеваниями. В общей сложности 7020 пациентов 
получали лечение (эмпаглифлозин 10 мг: 2345,
эмпаглифлозин 25 мг: 2342, плацебо: 2333) и находились под 
наблюдением в среднем в течение 3,1 года. Средний возраст 
составлял 63 года, средний уровень HbAlc - 8,1 %, 71,5 % 
были мужчинаь�и. Исходно 74 % пациентов получали 
метформин, 48 % -  инсулин и 43 % -  сульфонилмочевину. 
Примерно половина пациентов (52,2 %) имела уровень рСКФ 
60-90 мл/мин/1,73 м ,̂ 17,8 % -  45-60 мл/мин/1,73 м̂  и у 
7,7 % -  30-45 мл/мин/1,73 м .̂ На 12 неделе
скорректированное среднее снижение HbAlc относительно 
исходного значения составляло 0,11 % (0,02) в группе 
плацебо, 0,65 % (0,02) и 0,71 % (0,02) в группах 
эмпаглифлозина в дозе 10 мг и 25 мг. После первых 12 недель 
контроль гликемии был оптимизирован независимо от
исследуемого лечения. Таким образом, эффект ослабевал на 
неделе 94, и скорректированное среднее снижение HbAlc
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эмпаглифлозина сопровождалось более высокой (OP 1,82, 
95 % ДИ 1,40; 2,37) частотой длительной нормо- и 
микроальбуминурии (49,7 %) у пациентов с исходной 
макроальбуминурией по сравнению с плацебо (28,8 %).
Уровень глюкозы через 2 часа после приема пищи

Лечение эмпаглифлозином в дополнение к метформину или 
лечение метформином с сульфонилмочевиной приводило к 
клинически значимому снижению уровня глюкозы через 
2 часа после приема пищи (тест толерантности к пище) через 
24 недели (дополнение к метформину, плацебо: +5,9 мг/дл, 
эмпаглифлозин 10 мг: -46,0 мг/дл, эмпаглифлозин 25 мг: 
-44,6 мг/дл; дополнение к метформину и 
сульфонилмочевине, плацебо: -2,3 мг/дл, эмпаглифлозин 
10 мг: -35,7 мг/дл, эмпаглифлозин 25 мг: -36,6 мг/дл).

Пациенты с исходным уровнем HbAlc >9%

В предварительно определенном анализе пациентов с 
исходным уровнем HbAlc > 9,0 % лечение эмпаглифлозином 
в дозе 10 мг или 25 мг в качестве дополнения к метформину 
приводило к статистически значимому снижению уровня 
HbAlc на неделе 24 (скорректированное среднее изменение 
относительно исходного уровня -1,49 % при терапии 
эмпаглифлозином в дозе 25 мг, -1,4 % при терапии 
эмпаглифлозином в дозе 10 мг и -0,44 % плацебо).

Масса тела

В предварительно определенном объединенном анализе 4 
плацебо-контролируемых исследований лечение 
эмпаглифлозином (68 % из всех пациентов получали 
фоновую терапию метформином) приводило к снижению 
массы тела по сравнению с плацебо на 24 неделе (-2,04 кг при 
применении эмпаглифлозина в дозе 10 мг, -2,26 кг при
применении эмпаглифлозина в дозе 25 мг и -0,24 кг -
плацебо), которое сохранялось до 52 недели (-1,96 кг при 
применении эмпаглифлозина в дозе 10 мг, -2,25 кг при
применении эмпаглифлозина в дозе 25 мг и -0,16 кг -
плацебо).

Артериальное давление
Эффективность и безопасность эмпаглифлозина оценивали в 
двойном слепом, плацебо контролируемом 12-недельном 
исследовании у пациентов с СД 2 и высоким артериальным 
давлением, получавших разные противодиабетические 
препараты и до 2 гипотензивных препаратов. Лечение 
эмпаглифлозином один раз в сутки статистически значимо 
снижало уровень HbAlc, а также суточное среднее
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систолическое и диастолическое артериальное давление по 
результатам амбулаторного мониторинга артериального 
давления (таблица 9). Лечение эмпаглифлозином приводило
к сн и ж ен и ю  С А Д  и Д А Д  в п о ло ж ен и и  сидя.

Таблица 9: Результаты оценки эффективности через 12 недель в 
плацебо контролируемом исследовании эмпаглифлозина у 
пациентов с СД 2 и неконтролируемым артериальным давлением

П.тацсбо эмпа1.1Н(Ьлозии
10 м|- 25 Ml

N 271 276 276
НЬЛ1с(%) на НСЛС.1С12'

Исходный уровень (сроднее 
'тачеиис) 7.9U 7.87 7.92

Изменение относи 1 слыю 
нсходиою vpoiiiia* 0.03 -0.59 -0.62
Отличие от 11лацсбо' (95 *

3 -ДШ-____________________
-0.62* (-0.72:-0.52) -0,65* (-0.75; -0.55)

Суточное САД на исде.тс 12'
Исходный У))0ВСШ. (срслнсс 
ишчснис) 131.72 131.34 131.18

Итмеисиие отоситслыю 
исхи.тиою уровня^ 0.4К -2.95 -3.68

OuiiiMHO от плнцебо*' (95 *  
ДИ) .3.44* (-4.78; -2.09) -4.16* (-5,50; -2.83)

€>4-041100 ЛЛЛ иа иолслс 12'
ИсхолныП уровень (срслнсс 
тиачсиис) 75, И> 75.13 74.64

1 Ьмсненне относнтслыю 
нсхолиою уровня^ 0.32 -1,04 -1.40

Оижчис 01 плацебо' (95 % 
ДИ)

-I..36** (-2.15;-0.56) -1,72* (-2.51:-0.93)

® Популяция полного анализа (FAS)
* LOCF, значения после неотложной противодиабетической терапии 
цензурированы
 ̂ Среднее скорректированное значение исходного уровня bibAlc, исходной 

рСКФ, географического региона и количества гипотензивных лекарственных 
препаратов
 ̂ LOCF, значения после неотложной противодиабетической терапии или 

изменения неотложной противодиабетической терапии цензурированы 
Среднее скорректированное значение исходного САД, исходного уровня HbAlc, 

исходной рСКФ, географического региона и количества гипотензивных 
лекарственных препаратов
 ̂Среднее скорректированное значение исходного ДАД, исходного уровня HbAlc, 

исходной рСКФ, географического региона и количества гипотензивных 
лекарственных препаратов
* значение р<0,0001 
** значение р<0,001

в  предварительно определенном объединенном анализе 4
плацеОо-контролируемых исследований лечение
эмпаглифлозином (68 % от всех пациентов получали 
фоновую терапию метформином) приводило к снижению 
систолического артериального давления (эмпаглифлозин 
10 мг: -3,9 мм рт.ст., эмпаглифлозин 25 мг: -4;3 мм рт.ст.) по 
сравнению с плацебо (-0,5 мм рт.ст.) и диастолического 
артериального давления (эмпаглифлозин 10 мг: -1,8 мм рт.ст.,
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включала метформин (51 %), комбинацию метформина с 
инсулином (40,1 %), инсулин (3,2 %) или отсутствовала 
(5,7 %). Скорректированное среднее изменение уровня 
HbAlc � � � � � � � , � � 26 	� 5�0++�� :-+�5, �3 , � �� � � � (Q � z T?)� +�

сравнению с группой плацебо (N=53) на -0,84 % было 
клинически и статистически значимым (95 % ДИ -1,50; -0,19; 
р=0,0116). Кроме того, лечение эмпаглифлозином по 
сравнению с плацебо приводило к клинически значимому 
скорректированному среднему изменению уровня ГПН на - 
35,2 мг/дл (95 % ДИ -58,6; -11,7) [-1,95 ммоль/л (-3,25; -0,65)]. 
В подгруппе метформина изменения составляли -0,76 % 
(95 % ДИ -1,45 %; -0,08 %) для HbAlc и -38,28 мг/дл (95 % 
ДИ: от -60,47 до -16,10) для уровня ГПН ^= 48  
эмпаглифлозин, N=47 плацебо).

Общая характеристика лекарственного препарата Синджарди 
доступна в едином реестре зарегистрированных лекарственных 
средств Евразийского экономического союза и на официальном 
сайте уполномоченного органа (экспертной организации) 
https://www.grls.rosminzdrav.ru 
(https://lk.regmed.ru/Registcr/EAEU SmPO

Перед назначением лекарственного препарата просим вас 
ознакомиться с утвержденной информацией о данном 
лекарственном препарате.
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Специалистам сферы здравоохранения необходимо сообщать о 
подозреваемых нежелательных реакциях лекарственного препарата 
через систему спонтанного репортирования в уполномоченный 
орган Российской Федерации:

Федеральная служба по надзору в сфере здравоохранения 
(Росздравнадзор)

E……•‘>RRFC‘’“Fi|Hi“’CF=IC|=FŒR

109074, Москва, Славянская площадь, д. 4, строение 1

Телефон: й ЙОО 550 99 03
Электронная почта: •EiFL”FC‘’“Fi|Hi“’CF=I‰ƒ=FŒ

АИС Росздравнадзора: http://external.roszdravnadzor.ru/

При отсутствии технической возможности направления сообщений 
через АИС Росздравнадзора медицинские организации, 
специалисты здравоохранения, пациенты или их представители
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