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1. ĐẶT VẤN ĐỀ 

An estimated 64.3 million people are living with heart 
failure worldwide. In developed countries, the 
prevalence of known heart failure is generally estimated 
at 1% to 2% of the general adult population











Phân loại & hướng đi của suy tim theo Phân suất tống máu thất trái
Classification and Trajectories of HF Based on LVEF

3.Suy tim phân suất tống
máu giảm nhẹ
(HFmrEF = heart failure 

with mildly reduced 
ejection fraction)

2.Suy tim phân suất tống

máu cải thiện

(HFimpEF= Heart failure 

with improved ejection 

fraction )

4. Suy tim phân suất tống

máu bảo tồn

(HFpEF= Heart failure 

with preserved ejection 

fraction )

1.Suy tim phân suất tống

máu giảm

(HFrEF= Heart failure 
reduced ejection fraction)











Các nhóm thuốc điều trị ĐTĐ



Các thuộc hạ đường huyết có ảnh hưởng lện suy tim
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Các nhà hóa học người Pháp (1835) lần đầu tiên phân lập được 
Phlorizin từ vỏ cây táo, Joseph von Mering (1886) BS người Đức đã
tiên phong trong giai đoạn đầu của bệnh ĐTĐ đã chứng minh uống 
liều cao phlorizin làm tăng thải glucose qua nước tiểu…

2. NHÓM ỨC CHẾ ĐỒNG VẬN CHUYỂN GLUCOSE –NATRI 2 ?
( SGLT2I = Sodium-glucose Cotransporter-2 Inhibitors)



Có 3 HỆ THỐNG VẬN 
CHUYỂN GLUCOSE VÀO 

NỘI BÀO 





Adapted from Ferrannini E, Solini A. Nat Rev Endocrinol. 2012;8:495-502. 

SGLT2 inhibitors, also called Gliflozins

90%

10%

(180 g/day)

(180 g/day)

(0 g/day)



SGLT, sodium glucose cotransporter.
1. Adapted from: Gerich JE. Diabet Med. 2010;27:136–142; 2. Bakris GL, et al. Kidney Int. 2009;75;1272–1277.

Renal glucose re-absorption in patients with diabetes1,2

When blood 
glucose increases 

above the 
renal threshold 

(~ 11 mmol/L), the 
capacity of the 
transporters is 

exceeded, 
resulting in 

urinary glucose 
excretion

Filtered glucose 
load > 180 g/day

SGLT1

SGLT2

~ 10%

~ 90%



SGLT, sodium glucose cotransporter.
*Loss of ~ 80 g of glucose per day = 240 cal/day.
1. Bakris GL, et al. Kidney Int. 2009;75;1272–1277.

Urinary glucose excretion via SGLT2 inhibition1

SGLT2SGLT2
inhibitor

SGLT1

SGLT2 inhibitors 
reduce glucose 
re-absorption 

in the proximal 
tubule, leading to 

urinary glucose 
excretion* and 

osmotic diuresis

Filtered glucose 
load > 180 g/day



11 thuốc nhóm ức chế SGLT2 (2012-2023)

1.Bexagliflozin was approved in the United States under the brand name 

Brenzavvy in January 2023.[26]

2.Canagliflozin was the first SGLT2 inhibitor to be approved for use in the 

United States. It was approved in March 2013, under the brand name 

Invokana and it was also marketed throughout the EU under the same 

name.[27][28]

3.Dapagliflozin is the first SGLT2 inhibitor approved anywhere in the world 

by the EU in 2012.[29] It was approved for use in the United States under 

the brand name Farxiga by the Food and Drug Administration in January 

2014.[30] the first oral treatment in combination with insulin to treat type 1 

DM in UK and EU.

4.Empagliflozin, approved in the United States in August 2014, under the 

brand name Jardiance by Boehringer Ingelheim.[31] Of the gliflozins, 

empagliflozin and tofogliflozin have the highest specificity for SGLT2 

inhibition.[1] This oral medicine for type 2 diabetes has been shown to 

reduce the risk of CVD death.[32]

5.Ertugliflozin was approved in the United States under the brand name 

Steglatro in December 2017.[33]
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6.Ipragliflozin, produced by the Japanese company Astellas Pharma Inc. 

under the brand name Suglat, approved in Japan January 2014.[34][35]

7.Luseogliflozin was approved in Japan March 2014 under the brand 

name Lusefi and was developed by Taisho Pharmaceutical.[36]

8.Remogliflozin etabonate was commercially launched first in India by 

Glenmark in May 2019.

9.Sergliflozin etabonate discontinued after Phase II trials.[37]

10. Sotagliflozin is a dual SGLT1/SGLT2 inhibitor in phase III trials under 

the brand name Zynquista. Developed by Lexicon pharmaceuticals. It 

was planned to be the first oral treatment in combination with insulin to 

treat type 1 diabetes mellitus.[38] The Food and Drug 

Administration refused its approval for use in combination with insulin for 

the treatment of type 1 diabetes.[39][40]

11.Tofogliflozin was approved in Japan in March 2014, under the brand 

names Apleway and Deberza developed by Sanofi and Kowa 

Pharmaceutical.[41]
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Name of drug Bioavailability
Protein 
binding

tmax 
(hours)

t1/2 (hours) Cmax
SGLT2 

selectivity 
over SGLT1

Canagliflozin
65% (300 mg 
dose)

99% 1–2
10.6 (100 mg 
dose); 13.1 
(300 mg dose)

1096 ng/mL 
(100 mg dose); 
3480 ng/mL 
(300 mg dose)

250 fold

Dapagliflozin 78% 91% 1–1.5 12.9
79.6 ng/mL (5 mg 
dose); 165.0 ng/mL 
(10 mg dose)

1200 fold

Empagliflozin

90–97% 
(mice); 89% 
(dogs); 31% 
(rats)

86.20% 1.5
13.2 (10 mg 
dose); 13.3h 
(25 mg dose)

259nmol/L (10 mg 
dose); 687nmol/L 
(25 mg dose)

2500 fold

Ertugliflozin 70-90% 95% 0.5-1.5 11-17
268 ng/mL (15 mg 
dose)

2000 fold

Ipragliflozin
(50 mg)

90% 96.30% 1
15–16 (50 mg 
dose)

975 ng/mL 360 fold

Luseogliflozin

35.3% (male 
rats); 58.2% 
(female rats); 
92.7% (male 
dogs)

96.0–
96.3%

0.625±0.
354

9.24±0.928 119±27.0 ng/mL 1650 fold

Tofogliflozin
(10 mg)

97.50% 83% 0.75 6.8 489 ng/mL 2900 fold

PHARMACOKINETIC PARAMETERS OF VARIOUS SGLT-2 INHIBITORS

Madaan, Tushar; Akhtar, Mohd.; Najmi, Abul Kalam (2016). "Sodium glucose Co Transporter 2 (SGLT2) 
inhibitors : Current status and future perspective". European Journal of Pharmaceutical Sciences. 93: 244-252–

.  doi:10.1016/j.ejps.2016.08.025. PMID 27531551.
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3. Cơ chế bảo vệ Tim Mạch
của nhóm ức chế SGLT2 ?



30

SGLT Expressed in human tissues

SGLT1 Intestine, trachea, kidney, heart, brain, testis, prostate

SGLT2 Kidney, brain, liver, thyroid, muscle, Heart

Ratios of activity between SGLT1 and SGLT2 may be helpful in defining expression.

Hệ thống SGLT
Sodium-Glucose Cotransporter



Tiến triễn tổn thương Cơ Tim trong ĐTĐ Típ 2



Tác dụng chính bảo vệ Tim của ức chế SGLT2



Ức chế SGLT2 giảm HbA1c 



Ức chế SGLT2 & Hệ thống trao đổi Natri–Hydro

(Sodium-Hydrogen Exchanger-NHE)
NHE1 (tim)                                 NHE3 (thận)
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Packer M. (2017) Activation and Inhibition of Sodium-Hydrogen Exchanger Is a Mechanism That Links the 
Pathophysiology and Treatment of Diabetes Mellitus With That of Heart Failure. Circulation. 2017 Oct 
17;136(16):1548-1559.
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Ức chế SGLT2 và Adipocytokine viêm tại các tổ chức mỡ





Ức chế SGLT2 

giảm Leptin  

Ức chế SGLT2 làm giảm sự tích

tụ và viêm của quá trình tiết

leptin và các hoạt động cận tiết

của leptin đối với tim và thận để

thúc đẩy quá trình xơ hóa.

Sự xơ hóa góp phần làm suy yếu

mô mỡ ở tim, do đó giảm thiểu

khả năng căng và chức năng cầu

thận đặc trưng cho HFpEF liên

quan đến béo phì.

Milton Packer (2018) .Do sodium‐glucose co‐transporter‐2 inhibitors prevent heart failure with a preserved ejection fraction by 

counterbalancing the effects of leptin? A novel hypothesis .. 23 January 2018

https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorStored=Packer,+Milton


Tự thực tế bào ( Autophagy)

•Cơ chế “tự thực” để đổi mới
“Autophagy” là thuật ngữ xuất
phát từ tiếng Hy Lạp với thành tố
auto (tự) và phagein (ăn, thực).

• Cơ chế “tự thực” là một cơ chế
cơ bản của việc phân hủy và tái
chế các thành phần của tế bào.

• Các tế bào “tự ăn” tức làm cho
mất đi và “tái chế” tức tạo ra các
thành phần của chính mình để đổi
mới.

https://www.google.com.vn/url?sa=i&url=https://www.yashodahospitals.com/blog/autophagy-your-body-s-way-to-cleanse-itself/&psig=AOvVaw2a5qVyMywVceTZJ3BznYT-&ust=1608446309826000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxqFwoTCPD7y8y32e0CFQAAAAAdAAAAABAD




AMPK indicates AMP-activated protein kinase; HIF-2α, hypoxia inducible factor isoform 2α; SIRT1, sirtuin-1

Sơ đồ giải thích các cơ 

chế phân tử làm cơ sở 

cho tác dụng ức chế 

SGLT2 nhằm giảm suy 

tim nghiêm trọng và 

các biến cố bất lợi ở 
thận. 

Việc kích hoạt các cảm 

biến thiếu dinh dưỡng 
và oxy (màu hồng), 
trong khi các dấu hiệu 

sinh học của sự kích 
hoạt này như keton 

huyết và tân tạo hồng 

cầu (xanh lá cây).



Ức chế SGLT2 và EPO



So sánh Cân bằng Natri và Calci trong cơ tim
người không ĐTĐ và người ĐTĐ

2a: Cân bằng Natri và Calci trong
cơ tim trên người bình thường

2b: Mất cân bằng Natri và Calci trong
cơ tim trên người suy tim và ĐTĐ típ 2



3a: Năng lượng cơ tim ở người khỏe
mạnh trong khi nghi ngơi

3b: Năng lượng cơ tim của bệnh
nhân suy tim và ĐTĐ típ 2. 

3c. Sự thay đổi về năng
lượng cơ tim khi sử

dụng ức chế SGLT2 trên
bn suy tim và ĐTĐ típ 2



Proposed framework by which SGLT2 inhibitors 

might act to increase delivery of substrates that 

could lead to enhanced synthesis of ATP.





Cơ chế của Ức chế SGLT2 về giảm Hoạt Tính Giao Cảm



Ức chế SGLT2 cải thiện yếu tố nguy cơ





Ức chế SGLT2 và Suy tim EF bảo tồn



Cơ chế bảo vệ tim của ức chế SGLT2 
trong suy tim EF bảo tồn
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Ức chế SGLT2 
Suy tim EF giảm



Tác động ức chế SGLT2 trên xơ vữa động mạch



Possible mechanisms through which SGLT2 inhibitors improve heart failure outcomes, 
NLRP3: nucleotide-binding oligomerization domain, leucine-rich repeat, and pyrin 
domain-containing; 



Ức chế SGLT2 và Bảo vệ Thận





Đáp ứng huyết động học của ức chế SGLT2 ở giai đoạn sớm bệnh nhân ĐTĐ típ 1 
Hemodynamic responses to a  SGLT2i in patients with early stage T1DM:



Đáp ứng huyết động học của ức chế SGLT2 ở giai đoạn sớm bệnh nhân ĐTĐ típ 2 
Hemodynamic responses to SGLT2i in patients with early stage T2DM:



Figure 3. Pleiotropic effects of SGLT2i: recent evidence supports the efficacy of 

SGLT2i in reducing cardiovascular complication and hospitalizations in patients with 

and without diabetes by ameliorating renal, cardiometabolic, and vascular effects.



Proposed framework by which SGLT2  inhibitors might exert cardioprotective and nephroprotective 

effects by acting to mute renal sympathetic nerve activity and promote natriuresis and osmotic diuresis.



Giảm Magnesium máu gây rối loạn chức năng thận





Tóm tắt cơ chế bảo vệ TIM THẬN của ức chế SGLT2.



Ức chế SGLT2 và Suy giảm nhận thức



The principal SGLTs expressed in the brain. SGLTs are fundamental in the 

mechanism of glucose entry into the brain cell. SGLTs transport glucose into the cell 

along a sodium gradient. SGLT1, SGLT2, SGLT3, SGLT4, SGLT6 have been 

identified in the brain. The distribution of the brainexpressed SGLTs differs strongly 

and, unfortunately, not all brain SGLTs have been studied extensively



The potential directs and indirect effects of SGLT2i on cognitive impairment. 

Empaglifozin, Dapaglifozin, Canaglifozin, Ertugliflozin and Sotagliflozin, the most 

used SGLT2i in laboratory models and clinical studies, exert an improving effect on 

cognitive impairment. Reduction of oxidative stress, neuroinflammation, amyloid 

brain levels and in general brain damage, and positive impact on vascular health, 

insulin signaling, mitochondrial function and mTOR pathway are considered the 

possible underlying mechanisms.



4. Khuyến Cáo Suy Tim
ESC 2021, AHA 2022 và ADA 2023

Liên quan ức chế SGLT2



SGLT2.Inhibitors 



Khuyến cáo điều trị ở bệnh nhân Suy tim
( NYHA II-IV) với EF ≤ 40%



Khuyến cáo điều trị suy tim ở bệnh nhân ĐTĐ



Khuyến cáo dự phòng tiên phát suy tim ở 
bệnh nhân ĐTĐ có các nguy cơ gây khởi phát



American Heart Association.

American College of Cardiology

Heart Failure Society of America.







ARNi, angiotensin receptor-neprilysin inhibitor; LVEF, left ventricular ejection fraction; MRA, 
mineralocorticoid receptor antagonist; and SGLT2i, sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor







Section 10.

Cardiovascular 

Disease and Risk 

Management
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Cardiovascular Disease and Type 2 Diabetes

As outlined in more detail in Section 9, “Pharmacologic Approaches to 
Glycemic Treatment,” and Section 10, “Cardiovascular Disease and Risk 
Management,” the cardiovascular benefits of SGLT2 inhibitors or GLP-
1 receptor agonists are not contingent upon A1C lowering; therefore, 
initiation can be considered in people with type 2 diabetes and CVD 
independent of the current A1C or A1C goal or metformin therapy. 
Based on these considerations, the following two strategies are 
offered (70):

1.If already on dual therapy or multiple glucose-lowering therapies 
and not on an SGLT2 inhibitor or GLP-1 receptor agonist, consider 
switching to one of these agents with proven cardiovascular benefit.

2. Introduce SGLT2 inhibitors or GLP-1 receptor agonists in people with 
CVD at A1C goal (independent of metformin) for cardiovascular 
benefit, independent of baseline A1C or individualized A1C target.
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Cardiovascular Disease—Treatment 

10.41 Among people with type 2 diabetes who have established 
atherosclerotic cardiovascular disease or established kidney disease, a 
sodium-glucose cotransporter 2 inhibitor or glucagon-like peptide 1 
receptor agonist with demonstrated cardiovascular disease benefit 
(Table 10.3B and Table 10.3C) is recommended as part of the 
comprehensive cardiovascular risk reduction and/or glucose-
lowering regimens. A

10.41a In people with type 2 diabetes and established 
atherosclerotic cardiovascular disease, multiple atherosclerotic 
cardiovascular disease risk factors, or diabetic kidney disease, a 
sodium–glucose cotransporter 2 inhibitor with demonstrated 
cardiovascular benefit is recommended to reduce the risk of major 
adverse cardiovascular events and/or heart failure hospitalization. A
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Cardiovascular Disease—Treatment (continued) 

10.41c In people with type 2 diabetes and established atherosclerotic 
cardiovascular disease or multiple risk factors for atherosclerotic 
cardiovascular disease, combined therapy with a sodium–glucose 
cotransporter 2 inhibitor with demonstrated cardiovascular benefit and a 
glucagon-like peptide 1 receptor agonist with demonstrated cardiovascular 
benefit may be considered for additive reduction in the risk of adverse 
cardiovascular and kidney events. A

10.42a In people with type 2 diabetes and established heart failure with 
either preserved or reduced ejection fraction, a sodium–glucose cotransporter 2 

inhibitor with proven benefit in this patient population is recommended 
to reduce risk of worsening heart failure and cardiovascular death. A

10.42b In people with type 2 diabetes and established heart failure with 
either preserved or reduced ejection fraction, a sodium–glucose cotransporter 2 

inhibitor with proven benefit in this patient population is recommended 
to improve symptoms, physical limitations, and quality of life. A







5. Một số khuyến cáo khi sử dụng
nhóm Ức chế SGLT2



THUỐC THỜI GIAN TÁC DỤNG PHỤ BIẾN CỐ NẶNG TỬ VONG 

Invokana 2013 - 2018 18,131 10,796 255

Farxiga 2014 - 2018 3,923 1,119 62

Jardiance 2014 - 2018 6,046 3,100 116

Steglatro 1/2018 – 9/2018 59 7 0

28,100 ca có tác dụng không mong muốn. 
Hệ thống báo cáo tác dụng phụ do thuốc của FDA (FAERS)

FAERS : FDA Adverse Events Reporting System



Một số khuyến cáo khi sử thuốc

ức chế SGLT2 trên lâm sàng



Tiểu nhiều

mất nước

hạ HA

Tư vấn cho BN về tác dụng có thể xảy ra

• Giáo dục về việc duy trì đủ nước (lưu ý về bất kỳ hạn

chế chất lỏng nào cần thiết cho bệnh thận hoặc suy

tim) 

• Đối với BN đang sử dụng thuốc lợi tiểu, hãy xem xét

giảm liều lợi tiểu nếu thể tích cân bằng tại thời điểm

bắt đầu dùng ức chế SGLT2 bằng cách theo dõi cân

nặng tại nhà

• Lưu ý mức độ nghiêm trọng của đa niệu thường phụ

thuộc vào đường huyết (cải thiện tình trạng tăng

đường huyết không kiểm soát được bằng các thuốc

khác có thể làm giảm đa niệu)  

• Đối với BN cao tuổi hoặc những người đang điều trị

bằng thuốc hạ HA khác, nên đánh giá HA lại từ 1 đến

2 tuần sau khi dùng ức chế SGLT2



Nhiễm

trùng bộ

phận

sinh dục

Tư vấn cho cả nam và nữ nếu có khả năng bị

ảnh hưởng do thuốc

• Khuyến khích giữ gìn vệ sinh bộ phận sinh

dục

• Khuyên BN đi khám nếu có các triệu chứng

nhiễm trùng niệu sinh dục

• Dùng thuốc chống nấm tại chỗ và tạm thời

ngưng SGLT2 nếu có các triệu chứng nhiễm

trùng niệu sinh dục

• Cân nhắc ngừng điều trị nếu nhiễm nấm

Candida dai dẳng hoặc tái phát



Nhiễm 

trùng 

đường tiết 

niệu (UTI)

Khuyên BN đặc biệt là phụ nữ, có nguy cơ

tiềm ẩn. Thuốc ức chế SGLT2 có thể không

thích hợp ở những BN có tiền sử nhiễm

trùng tiểu tái phát

• Ngừng sử dụng thuốc ức chế SGLT2 trong

trường hợp nhiễm trùng tiểu đáng kể ( viêm

bể thận, viêm tuyến tiền liệt, nhiễm trùng

tiểu, diễn tiến lâm sàng kéo dài) 

• Cân nhắc ngừng thuốc nếu BN bị nhiễm

trùng tiểu tái phát



Nhiễm

ceton đẵng

đường

Ngừng ức chế SGLT2 trong hai ngày trước và

vào ngày phẫu thuật lựa chọn

• Khuyên BN ngưng khi nhịn ăn hoặc khi

không khỏe

• Khuyên BN nên đi khám nếu không khỏe, 

đặc biệt nếu buồn nôn, nôn hoặc đau bụng, để

xem xét đo ceton

• Các phòng khám liên quan đến việc chăm

sóc những người bệnh ĐTĐ nên được xét

nghiệm ceton. Xét nghiệm ceton trong nước

tiểu là không đáng tin cậy

• Cung cấp cho BN thông tin bằng văn bản về

kế hoạch quản lý ngày ốm và thủ tục trước



Hạ đường

huyết

• Khi bắt đầu sử dụng ức chế SGLT2  ở Bn 

đang dùng SU hoặc insulin , cần tư vấn theo

dõi đường huyết thường xuyên tại nhà và

hướng dẫn Bn về triệu chứng và cách xử trí

hạ đường huyết

• Nếu Bn dễ bị hạ đường huyết hoặc kiểm

soát đường huyết chặt chẽ, cần xem xét giảm

liều SU hoặc insulin khi bắt đầu dùng thuốc

ức chế SGLT2. 

Việc ngừng điều trị insulin đồng thời nên

tránh vì điều này đã góp phần vào các trường

hợp nhiễm toan ceton do ĐTĐ .



Đoạn chi 

dưới

Liên quan đến nguy cơ đoạn chi dưới chưa rõ

• Nên xem xét và chăm sóc bàn chân thường

xuyên cho tất cả bệnh nhân sử dụng thuốc

• Cân nhắc thuốc ức chế SGLT2 ở những BN 

có bệnh bàn chân ĐTĐ đặc biệt thể thiếu

máu do nguy cơ cao đang tiến triễn hoặc

giảm tưới máu động mạch ngoại vi 



Cân nhắc giữa ngày ốm và giai đoạn chu phẫu với 

thuốc ức chế SGLT2

Bối cảnh lâm sàng Cân nhắc ngày ốm và chu phẫu

Các thủ thuật trong ngày, 

bao gồm nội soi dạ dày

Ngừng thuốc ức chế SGLT2 vào ngày làm 

thủ thuật

Phẫu thuật và các thủ 

thuật khác yêu cầu nhập 

viện hoặc 'chuẩn bị súc

ruột'

Ngừng ức chế SGLT2 ít nhất 3 ngày trước 

khi phẫu thuật (2 ngày trước khi phẫu thuật 

và ngày phẫu thuật). Mức đường huyết cần 

được theo dõi và có thể cần tăng các thuốc 

hạ đường huyết khác.

Giai đoạn chu phẫu thuật Nếu Bn không khỏe hoặc uống hạn chế 

kéo dài, thực hiện cả theo dõi đường huyết 

và ceton máu.

Bệnh cấp tính Ngừng ức chế SGLT2, đặc biệt nếu giảm 

ăn uống hoặc nôn. Bn nên theo dõi nồng 

độ đường huyết và BS nên cân nhắc kiểm 

tra nồng độ ceton, đặc biệt nếu có buồn 

nôn, nôn hoặc đau bụng.



KẾT LUẬN



•Qua các nghiên cứu lâm sàng về nhóm ức chế SGLT2 
cho thấy lợi ích của thuốc không những có tác dụng hạ 
đường huyết mà còn có lợi ích trên bệnh lý tim mạch và 
thận trong đó ba nhóm bệnh nhân hưởng lợi từ thuốc 
ức chế SGLT2 bao gồm

•1. Bệnh nhân đái tháo đường típ 2;

•2. Bệnh nhân suy tim phân suất tống máu bất kỳ;

•3. Bệnh nhân mắc bệnh thận mãn tính.  

•Nhóm ức chế SGLT2 hiện không chỉ đơn thuần là một 
loại thuốc trị ĐTĐ mà thực sự là một tác nhân bổ sung 
trong bệnh lý tim mạch và thận.

•Hiện được xếp vào nhóm “Blockbuster drugs” .



Figure 1. The intersection of sodium glucose cotransporter 2 inhibitors (SGLT2i) 

therapy in type 2 diabetes, cardiovascular disease, and renal disease.
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