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В нескольких исследованиях была продемонстрирована кардиотропная активность производного 
малоновой кислоты — этмабена, возможность применения эмпаглифлозина при хронической сер-
дечной недостаточности доказана рядом доклинических и клинических исследований. Авторы про-
вели сравнительную оценку эффективности препаратов в схемах монотерапии и комбинированного 
применения на модели экспериментальной хронической сердечной недостаточности у крыс.
Наиболее эффективной схемой лечения оказалось применение этмабена, комбинирование его с эм-
паглифлозином привело к снижению эффективности, вне зависимости от того, какой из этих препа-
ратов являлся стартовым.
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The cardiotropic activity of etmaben, a malonic acid derivative, has been confirmed by a number of studies. 
The possibility of using empagliflozin in chronic heart failure has been proven in a number of preclinical 
and clinical studies. In this study, the efficacy of the drugs in monotherapy and combined use regimens 
is compared using a model of experimental chronic heart failure in rats. The most effective treatment 
regimen was found to be etmaben; its combination with empagliflozin led to a decrease in effectiveness, 
regardless of which of these drugs was the starting drug. 
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Введение
В проведённых ранее исследованиях эт-

мабена в качестве референтных препаратов 
использовали мельдоний, триметазидин 
и этилметилгидроксипиридина сукцинат 
[2]. Дизайн исследований кардиотропного 
эффекта этмабена и эмпаглифлозина подра-
зумевал оценку эффективности при моно-
терапии [1, 2, 5]. 

Целью работы явилось сравнительное 
изучение эффективности этмабена по отно-
шению к фозиноприлу и эмпаглифлозину 
на первом этапе и комбинаций, получен-
ных путём добавления эмпаглифлозина 
к этмабену и этмабена к эмпаглифлозину, — 
на втором.

Материалы и методы
Крысы-самцы породы Brown Norway 

Catholic Rats были получены путём раз-
множения в виварии ФГБОУ ВО СПХФУ 
Минздрава России, в работе с ними со-
блюдались все биоэтические нормы. 
Моделирование хронической сердечной 
недостаточности (ХСН) проводили по стан-
дартной методике лигирования левой ко-
ронарной артерии [4]. Через 1 мес. после 
перевязки осуществляли рандомизацию 
животных, исходя из значения фракции 
укорочения (ФУ). Были сформированы 
четыре группы животных: группа 1 — па-
тология без лечения (контроль, n=10); жи-
вотные группы 2 получали 10 мг/кг фози-
ноприла (n=10); группа 3 — эмпаглифлозин 

Рис. Результаты оценки фракции укорочения при терапии экспериментальной хронической сердечной недоста-
точности.
Fig. Assessment of the shortening fraction during treatment of experimental chronic heart failure
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в дозе 1 мг/кг (n=20); группа 4 — этмабен 
в дозе 60 мг/кг (n=20). Через 1 мес. ежед-
невного перорального введения препара-
тов животных вводили в наркоз и повторно 
оценивали показатели эхокардиографиче-
ского исследования. Животные группы 3 
были повторно рандомизированы и разде-
лены на две подгруппы: 3А — продолжали 
получать эмпаглифлозин, 3Б — добавление 
этмабена. Та же манипуляция была про-
ведена с животными группы 4 — 4А про-
должили получать этмабен, в 4Б добавлен 
эмпаглифлозин. После месяца терапии по-
вторно проведено эхокардиографическое 
исследование.

Результаты исследований
Сравнение ФУ у животных разных групп 

представлено на рисунке. После введения 
препаратов в течение 1 мес. ФУ у живот-
ных группы этмабена значимо увеличилась 
по отношению к контролю и двум препара-
там сравнения. Фозиноприл и эмпаглифло-
зин не вызывали значимого увеличения ФУ 
по сравнению с контролем.

В проведённых ранее исследованиях 
сходного дизайна значимый прирост фрак-
ции выброса и ФУ при терапии фозинопри-
лом и эмпаглифлозином наблюдался спустя 
3 мес. от начала введения препаратов [5]. 
При этом введение эмпаглифлозина на эта-
пе формирования ХСН позволяло повысить 
ФУ по сравнению с патологией без лечения 
[3]. Напротив, введение этмабена при фор-
мировании ХСН не вызывало значимого 
улучшения эхокардиографических пока-
зателей. Через 2 мес. продемонстрирова-
но отсутствие синергизма между этмабе-
ном и эмпаглифлозином вне зависимости 
от препарата стартовой терапии.

Выводы
На коротких сроках исследования 

(1 и 2 мес.) производное малоновой кислоты, 
этмабен, превосходил ингибитор ангиотен-
зинпревращающего фермента фозиноприл 
и блокатор натрий-глюкозного ко-транспор-
тёра эмпаглифлозин, причём комбинация 
с последним не приводила к синергическим 
лекарственным взаимодействиям.
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