
 مثبطات الانزيم الكلوي الناقل للغلوكوز و الصوديوم

Sodium / Glucose Protein-2 Inhibitors 

SGLT-2   inhibitors 

 

 مقدمة :

  ًهً زمرة جدٌدة من الادوٌة المستعملة لعلاج الداء السكري من النمط الثان 

 لا تعتمد على الانسولٌن 

  ٌعتمد تؤثٌرها على تركٌز ؼلوكوز الدم و على وظٌفة الكلٌة 

  تسمى علٌفلوزٌناتGliflozins 

    من قبل تمت الموافقة علٌها حدٌثاFDA  فً الولاٌات المتحدة الأمرٌكٌة فً عام

 , و قد تمت الموافقة على ثلاثة عقاقٌر هً : 4102

0 – Dapagliflozin    (Farxiga ) 

4 – Empagliflozin    (Jardiance ) 

3 – Canagliflozin    (Invokana ) 

  فً الٌابان تمت الموافقة على عقارIpragliflozin  (Sugalt  عام )4102  

 آلٌة التاثٌر :

SGLTs .  مسإولة عن اعادة امتصاص الؽلوكوز فً الكلٌة 

 SGLT-2 من الؽلوكوز الى 01امتصاص حوالً  فً الانابٌب القرٌبة مسإولة عن اعادة %

% من 01فً النابٌب البعٌدة فهً مسإولة عن اعادة امتصاص  SGLT-1الدوران  بٌنما 

تمنع   Gliflozinمن زمرة ؼلٌفلوزٌن  SGLT-2الادوٌة  المثبطة لانزٌم .الؽلوكوز الى الدوران 

و ٌطرح عن طرٌق البول و  اعادة امتصاص الؽلوكوز فً الانابٌب القرٌبة فً النفرون الكلوي 

 .بالتالً  ٌنخفض تركٌز الؽلوكوز فً الدم 

و هو مركب فعال و ذو  Dapagliflozinمركب داباؼلٌفلوزٌن  SGLT-2و كمثال على مثبطات 

و فعالٌته مبنٌة على مرٌض السكري و نسبة السٌطرة على   SGLT-2انتقائٌة عالٌة فً تثبٌط  

و النتٌجة  الاقلال من اعادة  امتصاص الؽلوكوز فً الكلٌة و سكر الدم و على وظٌفة الكلٌة .

زٌادة اطراح الؽلوكوز فً البول عندما تكون نسبته عالٌة فً الدم  . و بذلك فان الدواء ٌخفض 

بخلاؾ الادوٌة  تركٌز الؽلوكوز فً الدم  بآلٌة لا تعتمد على افراز الانسولٌن و التحسس له

و فعالٌة خلاٌا بٌتا فً البنكرٌاس ؼٌر ضرورٌة من اجل فعل و  الاخرى الخافضة لسكر الدم  ,

 تاثٌر الدواء .

 



 

 

 

 حركٌة الدواء :

حٌث تم   4فً الدراسات التً اجرٌت  على اشخاص اصحاء و مرضى سكري من النمط 

اعطاإهم دواء داباؼلٌفلوزٌن  بجرعة واحدة ٌومٌا من نفس العٌار او  جرعات متزاٌدة  

 03-04نتائج موثقة عن حركٌة الدواء معتمدة على التركٌز بان حٌاة النصؾ حوالً   اظهرت

 بنسبة     ساعة  و ٌرتبط الدواء مع البروتٌن  4-0ساعة  و التركٌز الاعظمً فً الدم بعد 

68-00 % 

بالاضافة الى ان الدواء  ٌمتص بسرعة و ٌطرح ببطء عن طرٌق الكلٌة بشكل مستقلبات ؼٌر 

 فعالة .

 و ٌنتج عن استعمال الدواء بالاعتماد على التركٌز زٌادة فً اطراح الؽلوكوز عن طرٌق البول 

 غ فً الٌوم ( 01قد تصل الى  )  فً بعض الاحٌان

للؽلٌفلوزٌنات المستعملة فً علاج داء السكري من النمط و الجدول التالً ٌبٌن الحركٌة الدوائٌة 

 الثانً :

 



PHARMACOKINETIC PARAMETERS OF VARIOUS 

SGLT-2 INHIBITORS   

Name of drug 
Bioavai
lability 

Protein 
binding 

tmax 
(hours) 

t1/2 
(hours) 

Cmax 

Selectivity 
towards 
SGLT2 

over 
SGLT1 

Dapagliflozin 78% 91% 1–1.5 12.9 

79.6ng/mL 
(5mg dose); 
165.0ng/mL 
(10mg 
dose) 

1:1200 

 

Canagliflozin 
65% 
(300mg 
dose) 

99% 1–2 

10.6 
(100mg 
dose); 
13.1 
(300mg 
dose) 

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

1:414 

Empagliflozin 

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

86.20% 1.5 

13.2 
(10mg 
dose); 
13.3h 
(25mg 
dose) 

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

1:2500 

 

 Dapagliflozinالدراسات الفارماكولوجٌة و السرٌرٌة التً استعملت دواء و قد اظهرت 

 المإشرات التالٌة حسب الجدول :

 

 

 

 



  

Dapagliflozin  Placebo  

Baseline  Treatment  Baseline  Treatment  

Age, y  51 ± 2    55 ± 2    

Weight, kg  99.5 ± 4.4  98.3 ± 4.4  96.5 ± 5.4  95.5 ± 5.4  

SBP, mm Hg  133 ± 3  127 ± 2  135 ± 3  131 ± 4  

Serum creatinine, 

mg/dL  

0.99 ± 

0.05  1.03 ± 0.05  

0.87 ± 

0.04  0.87 ± 0.04  

FPG, mg/dL  182 ± 8  149 ± 8a,b  184 ± 19  171 ± 9  

 

2-h PG, mg/dL  342 ± 12  269 ± 14a,b  334 ± 16  301 ± 16  

ΔG0–120, ng/mL · 

h  257 ± 12  197 ± 16a,b  220 ± 22  203 ± 18  

Fasting C-Pep, 

ng/mL  4.3 ± 0.4  4.7 ± 0.4  5.9 ± 0.8  5.7 ± 0.6  

2-h C-Pep, ng/mL  9.1 ± 1.1  9.9 ± 0.8  10.3 ± 1.3  10.0 ± 0.9  

ΔC-Pep0–120, 

ng/mL · h  

5.72 ± 

0.94  6.81 ± 0.8  5.53 ± 0.7  5.22 ± 0.9  

(ΔC-Pep/ΔG)0–120  

0.022 ± 

0.003  

0.041 ± 

0.006a,b  

0.026 ± 

0.006  

0.028 ± 

0.006  

TGD, mg/kg · 

min  4.5 ± 0.5  5.2 ± 0.6a,b  4.3 ± 0.8  4.4 ± 0.6  

 

 

 

 



  . 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 فقد بٌنت الدراسات المختلفة : HbA1cاما تاثٌر الداباؼلٌفلوزٌن على الخضاب السكري 

Glycemic efficacy of dapagliflozin when used as 

monotherapy in patients with type 2 diabetes mellitus 
Study Intervention Mean change from baseline HbA1c, % 

List et al. [45] 

Placebo (n = 54) −0.18 

Dapagliflozin 2.5 mg (n = 59) −0.71** 

Dapagliflozin 5 mg (n = 58) −0.72** 

Dapagliflozin 10 mg (n = 47) −0.85** 

Dapagliflozin 20 mg (n = 59) −0.55* 

Dapagliflozin 50 mg (n = 56) −0.90** 

 

 

 
Metformin XR 750/1500 mg 

(n = 56) 
−0.73 

Ferrannini et 

al. [43] 

Placebo (n = 75) −0.23 

Dapagliflozin 2.5 mg a.m. 

(n = 65) 
−0.58 

Dapagliflozin 5 mg a.m. 

(n = 64) 
−0.77** 

Dapagliflozin 10 mg a.m. 

(n = 70) 
−0.89

†
 

Dapagliflozin 2.5 mg evening 

(n = 67) 
−0.83 

Dapagliflozin 5 mg evening 

(n = 68) 
−0.79 

Dapagliflozin 10 mg evening 

(n = 76) 
−0.79 

 

 

 

https://cardiab.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12933-015-0297-x#CR45
https://cardiab.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12933-015-0297-x#CR43


بالاضافة الى تاثٌر هذه الادوٌة فً تخفٌض سكر الدم فانها تزٌد من اطراح شوارد الصودٌوم 

 . فً البول

 كما أنها تنقص الوزن  كما أنها تخفض ضؽط الدم المرتفع 

تإخذ هذه العقاقٌر عن طرٌق الفم  و تخفض سكر الدم المرتفع و لا تسبب هبوط السكر مثل 

 .السكري الاخرى الا بشكل ضئٌل  ادوٌة

 الآثار الجانبٌة :

 تسبب نقص سرٌع فً الوزن و تعب  -

 تسبب ادرار البول و ٌمكن ان تسبب التجفاؾ -

اطراح الؽلوكوز بكمٌة كبٌرة ٌمكن ان ٌسبب انتانات فً المجاري البولٌة  و انتانات  -

 فطرٌة 

 احمضاض كٌتونً سكريفان هذه الأدوٌة ٌمكن ان تسبب  FDAحسب تقارٌر لمنظمة  -

Incidence of adverse events (percent patients) reported in patients treated 

with dapagliflozin 5 mg, dapagliflozin 10 mg, or placebo 

  
Placebo Dapagliflozin 

(N = 1393) 5 mg (N = 1145) 10 mg (N = 1193) 

Hypoglycemiaa 7.0 10.9 10.2 

Genital infectionb 0.9 5.7 4.8 

Urinary tract infection 3.7 5.7 4.3 

Back pain 3.2 3.1 4.2 

Polyuria 1.7 2.9 3.8 

Dysuria 0.7 1.6 2.1 

Dyslipidemia 1.5 2.1 2.5 

 

 الاشكال الصٌدلانٌة :

Dapagliflozin  5مضؽوطاتملػ  01-ملػ      

Canagliflozin   011مضؽوطات  ملػ311 -ملػ    

Empagliflozin      01 ملػ مضؽوطات45 –ملػ 

 



 البدائل الطبيعية للسكر لمرضى السكري

Natural Sugar Substitutes for Diabetics 

فً الأؼذٌة و لدى مرضى السكري ٌتم من اجل التخفٌؾ من استعمال المحلٌات الصناعٌة 

جٌدة و خالٌة من السعرات الحرارٌة و لٌس لها آثار  البحث عن بدائل طبٌعٌة لها قدرة تحلٌة

 جانبٌة مثل المحلٌات الصناعٌة و لا تإثر على سكر الدم عند مرضى السكري و الاصحاء .

 الورق السكري ( و اسمه اللاتٌنً  –لقد وجد ان نبات الستٌفٌا السكرٌة ) الورق الحلو 

Stevia rebaudiana  من الفصٌلة المركبةAsteraceae  

و الذي استعمل منذ مئات السنٌن فً امرٌكا الجنوبٌة  ) الموطن الاصلً لنمو هذا النبات ( 

كمادة محلٌة للاؼذٌة و المشروبات و ذلك اما بشكله الؽض او المجفؾ ) الاوراق ٌمكن ان 

 تإكل ؼضة او مجففة او توضع مع الشاي و الاؼذٌة ( .

 حالٌا ٌزرع النبات فً كثٌر من  دول العالم  من اجل اوراقه الحلوة المذاق .

و تستخلص المكونات الفعالة التً تتمتع بطعم حلو بشكل نقً جدا و تستعمل كمحلٌات نباتٌة 

 طبٌعٌة .

 . FDAمن قبل  4116تمت الموافقة على استعمال الخلاصات النقٌة فً عام 

 



فً الستٌفٌا هً عبارة عن مركبات كٌمٌائٌة  تدعى ؼلٌكوزٌدات  المكونات ذات الطعم الحلو

) القسم اللاسكري فٌها هو الستٌفٌول و هو مركب دي تربٌنً  Steviol glycosidesالستٌفٌول 

 مرة من السكروز .  411له طعم حلو ( و تتمتع بقدرة تحلٌة اكثر 

 اهم المكونات الفعالة :

 Stevioside%   01-5ستٌفٌوزٌد  -

 Rebaudioside A%    2-4رٌبودٌوزٌد آ    -

 Rabaudioside C%    4-0رٌبودٌوزٌد  سً    -

 Rebaudioside Bرٌبودٌوزٌد ب       -

 Rebaudioside D,Eرٌبودٌوزٌد  د , اي      -

  Dulcoside Aدولكوزٌد آ    -

مالها و هذه المركبات لا تسبب ارتفاع سكر الدم و لا تستقلب عند الانسان و لهذا ٌمكن استع

كبدٌل طبٌعً للسكر عند مرضى السكري  . بالاضافة الى انه ثبت ان الستٌفٌا تحرض افراز 

 الانسولٌن .

و قد انتجت اشكال تجارٌة تحتوي على مركبات نقٌة جدا من الرٌبودٌوزٌد آ مستخلصة من 

 (Rebiana  - Truvia – PureVia  - Steviaاوراق الستٌفٌا  باسماء تجارٌة منها ) 

ظرؾ  كل ظرؾ ٌعادل فً حلاوته  311غ تحوي على 011بشكل عبوات  Truviaلا توجد مث

 ملعقتٌن شاي من السكروز .

 و هذا جدول مقارنة بٌن المحلٌات المختلفة بالنسبة الى السكروز كاساس :

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

Name Sweetness by weight 

Erythritol 0.7 

Glycyrrhizin 50 

Glycerol 0.6 

Inulin 0.1 

Maltitol 0.9 

Mannitol 0.5 

Sorbitol 0.6 

 

Stevia 250 

Xylitol 1.0 

Aspartame 160–200 

Salt of aspartame-
acesulfame 

350 

Neotame 8,000 

Saccharin 300 

Sucralose 600 

https://en.wikipedia.org/wiki/Erythritol
https://en.wikipedia.org/wiki/Glycyrrhizin
https://en.wikipedia.org/wiki/Glycerol
https://en.wikipedia.org/wiki/Inulin
https://en.wikipedia.org/wiki/Maltitol
https://en.wikipedia.org/wiki/Mannitol
https://en.wikipedia.org/wiki/Sorbitol
https://en.wikipedia.org/wiki/Stevia
https://en.wikipedia.org/wiki/Xylitol
https://en.wikipedia.org/wiki/Aspartame
https://en.wikipedia.org/wiki/Salt_of_aspartame-acesulfame
https://en.wikipedia.org/wiki/Salt_of_aspartame-acesulfame
https://en.wikipedia.org/wiki/Neotame
https://en.wikipedia.org/wiki/Saccharin
https://en.wikipedia.org/wiki/Sucralose


 و اضافة الستٌفٌا الى الؽذاء    WHOلدراسات   لفترة طوٌلة من المنظمات المختلفة و منها بعدا

تبٌن ان الكمٌة المقبولة التً ٌجب تناولها من قبل الانسان من ؼلٌكوزٌدات الستٌفٌول هً كحد 

قررت نفس   منظمة امن الؽذاء الاوربٌة 4101ملػ/كػ من وزن الجسم  . و فً عام 2اعلى 

المقدار السابق . و فً نفس العام دراستٌن مرجعٌتٌن اكدتا بان الستٌفٌا لٌس لها تاثٌر على 

 الصحة 

 بعض الدراسات بٌنت بان الستٌفٌا لها تاثٌر مطفر ضعٌؾ بالجرعات العالٌة ) فً الزجاج ( 

 .ل عند الفئران و نفس المصدر بٌن بانه لا توجد اي تاثٌرات مسرطنة لؽلٌكوزٌدات الستٌفٌو 

  

   

  

  

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


