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Sodium glucose co-transporter 2 inhibition following acute
myocardial infarction and in patients with type 2 diabetes
mellitus with hypertension
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ABSTRACT

Sodium-glucose cotransporter 2 inhibitors have been shown to
improve cardiovascular outcomes in patients with heart failure, patients
with type 2 diabetes at high cardiovascular risk, and patients with chronic
kidney disease. However, the effectiveness and safety of this group of
drugs in patients with acute myocardial infarction are still unknown.
Additionally, their ability to control blood pressure in patients with type 2
diabetes and hypertension remains to be determined.
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TOM TAT

Thudc Uic ché kénh déng van chuyén Natri-glucose 2 da dugc chiing
minh cai thién dugc két qua tim mach & bénh nhan suy tim, bénh nhan
dai thao duong tip 2 ¢é nguy co tim mach cao va bénh nhan méc bénh
than man. Tuy nhién hiéu qua va tinh an toan ctia nhém thuéc nay trén
bénh nhan nhéi méau co tim cdp va kha nang kiém soat huyét 4p trén
bénh nhan déi thdo dudng tip 2 cé kém téng huyét ap van chua dugc
biét ro.

T khéa: Thudc tic ché kénh déng van chuyén Natri-glucose 2, nhoi
mau co tim cap, dai thao duong tip 2, tang huyét ap.
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DAT VAN BE

Nhéi mau ca tim (NMCT) la mot bénh thuong
gap va la mét trong cac nguyén nhan gay tlr vong
hang dau trong céc bénh ly tim mach. Theo théng
ké cia H6i Tim mach Hoa Ky, tinh dén nam 2020,
ty 1& mdc bénh tim mach & ngudi I6n 220 tudi
la 48,6% (127,9 ngudi) va tang theo do tudi & ca
nam gidi va phu n(. Ty 1& mac bénh nhéi mau co
tim hang nam udc tinh la 605.000 ca bénh mdi va
200000 ca tai phat'. Hién nay, diéu tri nh6i mau co
tim ngay cang tién bo va gitip lam gidm déng ké ty
|é tlvong. Tuy nhién, khi bénh nhan dugc clu séng
nhiéu hon déng nghia véi s6 lugng bénh nhan suy
tim sau nhoi mau co tim tang 1én. Néu khong dugc
tai tudi mau sém, theo thai gian, cac té bao co tim
chét nay sé dugc thay thé bdi cac sgi xo, collagen.
Seo ca tim khién co tim gidm hoac mat chuc nang
co bdp va gay hau qua cudi cung la suy tim sau
nhoi mau cg.

Tang huyét ap va dai thao dudng la nhiing yéu
té nguy co déc lap cta bénh tim mach. Nguy co
bién ching tim mach & bénh nhan dai thao duong
typ 2 va tang huyét ap cao gap 2 dén 4 lan so vdi
bénh nhan déi thdo dudng hoac tang huyét ap
théng thuong, dong thai nguy co tir vong do moi
nguyén nhan va bién ¢6 tim mach cao hon lan lugt
la 1,7 lan va 1,5 lan, hon & bénh nhan cé huyét ap
binh thudng? Vi vay, viéc kiém soat chat ché lugng
dudng trong mau va huyét dp cé thé lam gidm cac
bién chiing tim mach va mach méu ndo mét cach
hiéu qua.

Nhém thudc tic ché kénh déng van chuyén Natri
- glucose 2 (SGLT2) da dugc chiing minh cai thién
két qua tim mach & bénh nhan suy tim, bénh nhan
tiéu dudng tip 2 c6 nguy co tim mach cao va bénh
nhan mac bénh than man tinh. Gan day da cé mét
s6 cong trinh nghién cttu hiéu qua kiém soat huyét
ap clia nhém thuéc nay trén nhém bénh nhan dai
thdo dudng tip 2 ¢6 ting huyét dp2 Trudng mdn
Tim mach Hoa Ky/Héi Tim mach Hoa Ky (ACC/AHA)
vlia cong b 2 nghién cliu EMPAC - Ml va DAPA - Ml
r6 hon vé vai tro cia Empagliflozin va Dapagliflozin
sau nhoi mau co tim cap*.

NOI DUNG TONG QUAN

NEHIEN?C“U EMPACT-MI: EMPAGLIFLOZIN KHﬁNI;:'
LAM GIAM NIEIIY co NHJ]P \"EN DO SUY TIM, TU
VONG SAU NHOI MAU CO TIM CAPS*

Th{r nghiém EMPACT-MI la mét thdr nghiém quéc
té€, mu doi, ngau nhién, cé doéi chiing gid dugc. Muc
tiéu clia thr nghiém la xac dinh xem viéc b6 sung
thudc Uc ché SGLT2 empagliflozin vao diéu tri nhoi
mau co tim cap c6 dnh hudng dén ty 1é tir vong hoac
suy tim trong tuong lai & nhing bénh nhan c6 nguy
cd cao hay khéong.

Tur thang 12/2020 dén thang 3/2023, téng cdng
6610 bénh nhan tai 451 dia diém & 22 qudc gia da
dugc sang loc, trong do 6522 bénh nhan dugc chi
dinh ngau nhién dung empagliflozin véi liéu 10 mg
mai ngay (3260 bénh nhan) hoac gia dugc (3262 bénh
nhan). Dac diém ctia bénh nhan luc ban dau la tuong
tu nhau & hai nhém thit nghiém. Téng cdng c6 6328
bénh nhan (97,0%) duoc theo déi cho dén khi két
thuc thir nghiém vé su xuat hién cta bién co tiéu chi
chinh va 6467 bénh nhan (99,2%) c6 dir liéu vé tinh
trang s6ng con vao cudi thi nghiém®.

Mot bién c6 két cuc chinh - 1an nhédp vién dau
tién vi suy tim hodc t&r vong do moi nguyén nhan -
xay ra & 267 trong s6 3260 bénh nhan (8,2%) & nhom
empagliflozin va & 298 trong s6 3262 bénh nhan
(9,1%) & nhém gia dugc, ty 1é lan luot |a 5,9 va 6,6 bién
6 trén 100 bénh nhan-nam. BGi véi cac thanh phan
riéng biét cda tiéu chi chinh, 1an nhap vién dau tién
do suy tim don thuén xay ra & 118 bénh nhan (3,6%)
trong nhém empagliflozin va 153 bénh nhan (4,7%)
trong nhém gid dugc; tif vong do moi nguyén nhan
xdy ra & 169 (5,2%) & nhom empagliflozin va 178
(5,5%) & nhém gia duoc®.

Ty & bénh nhan gap tac dung phu nghiém trong
tuong tu & hai nhém thir nghiém (23,7% & nhém
empagliflozin va 24,7% & nhém gia dugc) va ty lé téc
dung phu dan dén phai ngiing vinh vién ché dé thir
nghiém la nhu nhau & hai nhém (3,8% & médi nhém).
Ton thuong than cap do thudc can quang xay ra & 8
bénh nhan (0,2%) ¢ nhom empagliflozin va 9 bénh
nhan (0,3%) & nhom dung gia dugc’.

Trong thi nghiém EMPACT-MI, diéu tri bang
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empagliflozin khéng lam gidm dang ké nguy co xay
ra bién ¢ chinh - nhap vién lan dau vi suy tim hoéc
tlrvong do bat ky nguyén nhan nao - so véi gia dugc
& nhiing bénh nhan bi nhéi méu co tim cap va nguy
co cao suy tim’,

Mét s6 yéu té6 c6 thé gop phan lam cho
empagliflozin khéng c6 tac dung Ién tiéu chi tong
hgp chinh. Theo thiét ké nghién clu, cac tac gia
chon bénh nhan ngay sau nhéi méau co tim cap, thoi
diém ma mot s6 ca ché cé thé khéng thé diéu chinh
bang thuéc Gc ché SGLT2, bao gobm cac nguyén
nhan vé tim (huyét khéi trong stent, nhéi mau co
tim tai phat, bién chiing co hoc va bénh ly lién quan
dén seo tam that, loan nhip tim) va cdc nguyén nhan
khéng phai do tim trong vong 30 ngay dau gop
phan gay tu vong®.

NGHIEN 0_!“] DAPA-MI: DAPAGLIFLOZIN 0 BENH
NHAN NHOI MAU CO TIM CAP KHONG DAI THAO
DUONG 57

DAPA-MI la mét thir nghiém lam sang da trung
tdm, nhém song song, dua trén sé dang ky, ngau
nhién, mu déi, c6 doéi ching & nhimng bénh nhan
khéng biét mac dai thao dudng hoac suy tim, biéu
hién bang NMCT va suy gidm chiic nang tam thu
thét trai hodc séng Q hoai tit. Tiéu chudn chon vao
nghién cuu la bénh nhan =18 tudi, nhéi mau co tim
(NSTEMI hoéc STEMI) <10 ngay, suy giam chic nang
tadm thu that trai (LV) hoac song Q nhdi mau, huyét
dong on dinh, bénh nhan déng y tham gia nghién
ctu. Tiéu chuan loai trir la dai thao dudng tip 1 hoac
tip 2, suy tim man tinh c6 triéu chiing, ¢é tién su suy
tim trong vong mét nam qua va phan suat tong mau
giam (LVEF<40%) dudc ghi nhan trudc khi nhap vién
vi nhéi mau co tim & thai diém hién tai, muc loc cau
than udc tinh (eGFR) <20 mL/phut/1,73 m?, suy gan
nang (Child-Pugh loai C), Khéi u ac tinh dang hoat
dong can diéu tri tai thoi diém sang loc, ngoai tru
ung thu biéu mé té bao day hodc té bao vay cla da,
Bat ky tinh trang nao khéng phai bénh ly tim mach,
vi du nhu bénh ac tinh, c6 thai gian séng sét dudi hai
nam dua trén danh gid lam sang ctia nha nghién ctu,
dang diéu tri hoac c6 chi dinh diéu tri bang thudc tc

ché SGLT2, da biét khong dung nap véi dapagliflozin,
Phu nir trong d6 tudi sinh dé: Nhitng ngudi khéng
san sang st dung mot phuong phap tranh thai c6
hiéu qua cao hoac ngui ¢ két qua thir thai duong
tinh hoac ai dang cho con b®.

Tong cdng ¢6 4017 ngudi du diéu kién tham gia
nghién clu va dugc chon ngau nhién theo kiéu 1:1
vao nhém st dung dapagliflozin 10mg moi ngay
(n=2019) hodc gid dugc (n=1998). Thdi gian theo doi
kéo dai 24 thang. Bénh nhan c6 tudi trung binh la 63
tudi, ti 1é nir 1a 20%®.

Tiéu chi chinh (t6 hgp thi bac cda tir vong, nhap
vién do suy tim, nhéi mau co tim khéng tf vong, rung
nhi/cuéng nhi, dai thao duong tip 2, phan loai cta
Hiép hai Tim mach New York [NYHA], giam can =5%)
clia dapagliflozin so véi gid dugc la 32,9% so véi 24,6%
khoang tin cdy 95% 1,20-1,50 (p < 0,001).

Cac bién c6 tim mach batlgi chinh (NMCT, dot quy,
t vong): 3,4% so véi 3,6% (p > 0,05). T4 vong do tim
mach/nhap vién vi suy tim/NMCT: 4,1% so vdi 4,3%
(p > 0,05). Ty Ié tlf vong do moi nguyén nhan: 2,0% so
Vvéi 1,7% (p > 0,05). Chan doan mdi dai thao dudng
tip 2(2,1% so véi 3,9%; ti s6 rdi ro 0,53; KTC 95% 0,36-
0,77). Thay déi trong luong co thé (gidm 1,65 kg; KTC
95%-2,12 dén-1,18)’.

Két qua ctia thit nghiém nay chi ra rang stt dung
dapagliflozin & nhitng bénh nhan nhéi mau cg tim
cap tinh khéng cé tién sl dai thao dudng hoac suy
tim man tinh c6 két qua chuyén héa tim tét hon
so véi gia dugc. Két cuc tim mach bao gom nhap
vién do suy tim la tuong tu nhau nhung bénh nhan
dung dapagliflozin it ¢6 nguy cg mac bénh dai thao
dudng hon va giam can 1,65kg trong khodng 2 nam
theo doi’.

THUOGC UC CHE KENH DONG VAN CHUYEN NATRI -
GLUCOSE 2 VA TANG HUYET AP

Trong nghién ctiu EMPACT-MI, 2262 bénh nhan
sau NMCT cdp co tang huyét ap dugc st dung
Empagliflozin (69,4%) va 2276 bénh nhan tang
huyét ap st dung gia dugc (69,8%). Bién cé két cuc
chinh-1an nhap vién dau tién vi suy tim hoac tirvong
do moi nguyén nhan - khéng c6 su khac biét giira
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hai nhém. Tt vong do nguyén nhan tim mach xay ra
& 132 bénh nhéan (4,0%) trong nhdm empagliflozin
va 131 bénh nhan (4,0%) trong nhom gia dugc. Thoi

gian tif vong do nguyén nhan tim mach va thgi gian
nhap vién lan dau vi suy tim la tuong tu nhau & hai
nhom tha nghiém.

Bdng 1. Ty Ié xdy ra bién cé chinh theo muc huyét dp gida 2 nhém Empagliflozin va gia dugc

MitcHA tam thu Tlrlﬁn: EnTpagI'i,ﬂnzin 5 Nh:im'gié d:iqc HR (95% khoang tin ciy)
(mmHg) (bién ca chinh/téng (%)) (bién cd chinh/tong (%))
<110 73/719(10,2) 82/723(11,3) 0,91(0,66-1,24)
110-130 115/1605(7,2) 136/1570(8,7) 0,84 (0,65-1,08)
>130 79/935 (8,4) 80/969 (8,3) 1,00(0,73-1,37)

Trong mét nghién ctiu phan tich téng hgp danh
gia hiéu qua va an toan ctia SGLT2i trong kiém soat
huyét 4p & bénh nhan tang huyét dp va déi thdo
dudng tip 2, 10 nghién ctu thir nghiém lam sang cé
déi chiing véi 9913 ngudi tham gia (6293 & nhém
SGLT2i va 3620 & nhém déi ching) dugc dua vao
phan tich. SGLT2i c6 hiéu qua trong viéc gidam huyét
ap so vdi gid dudc & bénh nhan tiéu dudng tip 2 va
tang huyét ap. SGLT2i c6 hiéu qua huyét ap tam thu
va HbA1c ¢é y nghia lam sang, mot tac dung kép can
dugc xem xét & nhiing bénh nhan tang huyét ap va
déi thdo dudng tip 2. SGLT2i lam giam huyét 4p tam
thu 24 gi¢ trung binh 5,06 mmHg va huyét dp tam thu
tai phong kham trung binh 4,53 mmHg so véi liéu gia
dugc tuong duong?’.

KET LUAN

Cac nghién cdu trén cho thdy viéc sir dung sém
nhém thudc tc ché kénh déng van chuyén Natri-
glucose 2 trén bénh nhan sau nhéi mau co tim cép
khéng lam gidm ty 1é nhéap vién do suy tim va ty lé ti
vong do bat ky nguyén nhan nao sau nhdi mau cotim
cap. Tuy nhién, d liéu hién tai cho thay vai tro tiém
néng cla viéc st dung thudc Uc ché SGLT2 dé kiém
soat huyét ap & bénh nhan dai thao duong tip 2 cé
kém tang huyét ap. SGLT2i c6 thé kiém soat huyét ap
va dudng huyét mét cach hiéu qua va nhin chung cé
do an toan cao. Déi véi bénh nhan dai thao dudng tip
2 va tang huyét ap c6 nguy co nhiem trung bo phan

sinh duc thap, SGLT2i nén dugc coi la thuéc bé trg cho
phac dé diéu tri tang huyét ap dau tién.
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