
Flozyny w praktyce klinicznej 
- pacjent CRM 

  

Krzysztof Wróblewski 
Klinika Chorób Wewnętrznych i Nefrodiabetologii, UM w Łodzi

11/05/2023



DM a nerki

Tonneiijck J et al. J Am Soc Nephrol 28, 2017: 1023-1039 
HJ Anders, Nat Rev Nephrol. 2018 Jun;14(6):361-377



kluczem jest plamka

Heerspink H et al. Circulation. 2016;134:752–772



DM

Heerspink H et al. Circulation. 2016;134:752–772



ACEI/ARB w DM



iSGLT2

⤋ hiperfiltracji, ⤋ reabsorpcji glukozy

Heerspink H et al. Circulation. 2016;134:752–772



ACEI vs iSGLT2



iSGLT2 a serce w populacji DM2

2015

2019

2017



Kluger AJ et al. Rev Cardiovasc Med. 2018 Jun 30;19(2):41-49





iSGLT2 a serce w populacji bez DM2

2019

2020

2021





2019	
DM2 100%

2020	
DM2 68%

2022	
DM2 46%

iSGLT2 w populacji z i bez DM2 
badania nefrologiczne



DAPA-CKD



iSGLT2 w populacji z i bez DM2 
badania nefrologiczne

Lancet 2022; 400: 1788–801 



PChN bez DM



DAPA-CKD



iSGLT2 - czy tylko efekt hemodynamiczny?

● iSGLT2 i diuretyki - czy to ten sam efekt działania?  
● skąd się bierze efekt kardioprotekcyjny, skoro 

iSGLT2 nie są zlokalizowane w sercu? 
● co to jest kompleksowa nefroptotekcja?



Rajasekeran et al.   Curr Opin Nephrol Hypertens  2017 Sep;26(5):358-367. 





Heerspink H et al. Circulation. 2016;134:752–772



cewka bliższa - hot topic !



iSGLT2 - czy tylko efekt hemodynamiczny?

● iSGLT2 i diuretyki - czy to ten sam efekt działania?  
● skąd się bierze efekt kardioprotekcyjny, skoro iSGLT2 

nie są zlokalizowane w sercu? 
● co to jest kompleksowa nefroptotekcja?



iSGLT2 i NHE



NHE

● aktywacja NHE (sodium–hydrogen exchangers (NHEs) odpowiada za 

CHF (NHE1) i DKD (NHE3 w cewkach bliższych, NHE1 w 

komórkach mezangialnych) 

● aktywacja NHE -> wzrost Na+ i Ca2+ wewnątrz komórki -> 

uszkodzenie komórki (włóknienie, stan zapalny, apoptoza) -> 

uszkodzenie całego narządu 

● aktywacja NHE3 wzmaga aktywność nerkowego układu współczulnego

Ni et al. Cardiovasc Diabetol (2020) 19:98 

DeFronzo et al. Nat Rev Nephrol2021 May;17(5):319-334. 



iSGLT2 i ketogeneza 
wróg stał się przyjacielem



metabolizm w sercu







iSGLT2 and more



działanie bezpośrednie oraz działanie pośrednie - NHE  
+ poprawa wydolności energetycznej kardiomiocytów



iSGLT2 i układ współczulny

● iSGLT2 zmniejszają odruch  neurohumoralny, który wywołują diuretyki pętlowe 
na skutek spadku objętości wewnątrznaczyniowej 
● iSGLT2 nie zwiększają aktywności reninowej osocza

Verma S,  & McMurray J. Diabetologia 2018, 61, 2108–2117.



dlaczego?

● występuje efekt kardioprotekcyjny, skoro iSGLT2 nie 
są zlokalizowane w sercu? 
● należy stosować iSGLT2, skoro efekt diuretyczny 

wywołują…. diuretyki? 
● w nefroprotekcji nie tylko wyhamowanie filtracji ma 

znaczenie?



DeFronzo, R. A., Reeves, W. B., & Awad, A. S. (2021, 17(5), 319–334.



pacjent CRM 
pełne spektrum działania iSGLT2

pacjent CRM (cardio-renal-metabolic)



iSGLT2 
aspekty praktyczne

• wpływ na eGFR i stęż. kreatyniny 
• AKI 
• wpływ na UACR 
• bezpieczeństwo



aspekty praktyczne 
wpływ na eGFR



aspekty praktyczne 
AKI

JAMA Internal Medicine March 2023 Volume 183, Number 3



aspekty praktyczne 
zmiana w UACR

● DM 

● bez DM

spadek UACR do nawet 30% już po 2 tyg. leczenia



aspekty praktyczne 
bezpieczeństwo



iSGLT-2 zwiększają ryzyko infekcji genitalnych, nie zwiększają ryzyka ZUM





nowe rekomendacje ADA/KDIGO 
04/10/2022 



ChPL

dapagliflozyna 1	 empagliflozyna 2 canagliflozyna  3

DM2 √	
⩾25

√	
⩾60 (10mg->25 mg)	

⩾30 -60 (10 mg)

√	
>60 (100 mg -> 300 mg)	

⩾30 -60 (100mg)	

CHF √	
⩾25

√	
⩾20 (10 mg)	

x

PChN √	
⩾25

x x

https://www.astrazeneca.pl/content/dam/az-pl/SPC/SPC_Forxiga_10mg.pdf      Charakterystyka Produktu Leczniczego, 03.02.2023r.

https://www.boehringer-ingelheim.pl/sites/pl/files/documents/poland_pdf/jardiance/jardiance_chpl_21.07.2022.pdf

https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/invokana-epar-product-information_pl.pdf

https://www.astrazeneca.pl/content/dam/az-pl/SPC/SPC_Forxiga_10mg.pdf


Kidney International (2022) 102, 974–989



Dnia 3 lutego 2023 r. dapagliflozyna uzyskała rozszerzone wskazanie w leczeniu przewlekłej objawowej 
niewydolności serca w całym spektrum frakcji wyrzutowej lewej komory (HFrEF, HFmrEF, HFpEF)1

Charakterystyka produktu leczniczego Forxiga® 10mg z dnia 03.02.2023r dostępna na stronie: https://www.astrazeneca.pl/content/dam/az-pl/SPC/SPC_Forxiga_10mg.pd



kryteria refundacyjne DM2

● Rozszerzenie aktualnego wskazania refundacyjnego, 
tj.: 

● zmniejszenie wymogu z HbA1c ≥ 8,0% na HbA1c ≥ 7,5% 

● usunięcie ograniczenia w zakresie braku stosowania insuliny przez pacjenta 
przed zastosowaniem leków flozynowych 

● usunięcie konieczności 6 miesięcznego okresu stosowania dwóch leków 
przed włączeniem do leczenia lekami flozynowymi

https://pulsmedycyny.pl/nowe-obwieszczenie-refundacyjne-od-1-wrzesnia-2022-mz-wylicza-zmiany-1159148

https://www.nowosciwdiabetologii.com/

https://www.nowosciwdiabetologii.com/





iSGLT2 w praktyce



iSGLT2 w praktyce



stosowanie iSGLT2 - wskazówki praktyczne

● iSGLT2 to leki bezpieczne 
● iSGLT2 to leki o działaniu plejotropowym 
● iSGLT2 to leki 3 w 1 (kardio-nefroprotrekcja i efekt metaboliczny)  
● przy iSGLT2 właściwa edukacja pacjenta: nasilona diureza (nagła), parcie na pęcherz (pacjent 

kojarzy z infekcją) 
● przy iSGLT2 zmniejszenie dawek innych leków (diuretyków) 
● nacisk na higienę osobistą 
● kontrola SCr zwykle po 4- 6 tyg, akceptowalny wzrost SCr do 30% 
● wzrost SCr nie zawsze wynika ze stosowania iSGLT2 - wyklucz inne przyczyny 
● IPOM (Indywidualny Plan Opieki Medycznej) - opieka koordynowana w POZ - > oznaczenie 

ACRwyjaśnić pacjentowi skutki stosowania leku - nasilona diureza (nagła), parcie na pęcherz 
(pacjent kojarzy z infekcją) 

● czasowe wstrzymanie leku przed dużym zabiegiem operacyjnym

Neuen B et al. CMAJ 2019 October 15;191:E1128-3	
https://kdigo.org/guidelines/diabetes-ckd/	
Puckrin R et al. Acta Diabetol, 2018 May;55(5):503-514

https://kdigo.org/guidelines/diabetes-ckd/

