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TÓM TẮT 

Thừa cân và béo phì là vấn đề lớn trên toàn cầu. Thừa cân và 
béo phì gây ra làm tăng nguy cơ mắc đái tháo đường type 2 và bệnh 
tim mạch, cũng như nhiều bệnh mãn tính khác. Việc giảm cân ở người 
thừa cân béo phì đem lại lợi ích cho sức khỏe. Thay đổi lối sống lành 
mạnh được khuyến nghị là nền tảng của việc quản lý bệnh béo phì. 
Thuốc được sử dụng trong trường hợp thay đổi lối sống không hiệu 
quả ở bệnh nhân béo phì hoặc BMI ≥ 27 kg/m2 có kèm bệnh mãn tính. 
Hiện tại, có một số thuốc được Cục quản lý Thực phẩm và Dược phẩm 
Hoa Kỳ phê duyệt để giảm cân là orlistat, liraglutid, semaglutid, 
tirzepatid, diethylpropion, phentermine, phentermine/topiramat và 
bupropion/naltrexon và 1 thiết bị là Gelesis100. Bài tổng quan này 
nhằm đề cập đến các thuốc và thiết bị được sử dụng để giảm cân, ưu 
nhược điểm của thuốc trong lâm sàng. 

ABSTRACT 

Overweight and obesity are a major problem globally. Being 
overweight and obese increases the risk of type 2 diabetes and 
cardiovascular disease, as well as many other chronic diseases. 
Weight loss in overweight and obese people brings health benefits. 
Healthy lifestyle changes are recommended as the foundation of 
obesity management. The drug is used in cases where lifestyle 
changes are ineffective in patients with obesity or BMI ≥ 27 km/m2 
with chronic diseases. Currently, there are a number of drugs 
approved by the US Food and Drug Administration for weight loss: 
orlistat, liraglutide, semaglutide, tirzepatid, diethylpropion, 
phentermine, phentermine/topiramate and bupropion/naltrexon, 
and 1 device is Gelesis100. This review covers drugs and devices used 
for weight loss, providing a  summary of their relevant characteristics, 
clinical advantages, and disadvantages.  

1. Giới thiệu 

Thừa cân và béo phì đang trở thành 

một vấn đề sức khỏe trên toàn cầu. Tổ chức 

Y tế Thế giới định nghĩa thừa cân là khi chỉ 

số khối cơ thể lớn hơn hoặc bằng 25, béo 

phì là chỉ số BMI lớn hơn hoặc bằng 30 

(World Health Organization, 2024). Béo phì 

là tình trạng tích tụ quá nhiều chất béo làm 

suy giảm sức khỏe. Thừa cân và béo phì làm 

tăng nguy cơ mắc đái tháo đường type 2 và 

bệnh tim mạch, cũng như nhiều bệnh mãn 

tính khác (World Health Organization, 

2024). Năm 2019, thừa cân béo phì đã gây 

ra khoảng 5 triệu ca tử vong do các bệnh 

không lây nhiễm (NCD) như bệnh tim mạch, 

tiểu đường, ung thư, rối loạn thần kinh, 

bệnh hô hấp mãn tính ("Global burden of 87 

risk factors in 204 countries and territories, 

1990-2019: a systematic analysis for the 

Global Burden of Disease Study 2019," 
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2020). Ngược lại, một số tình trạng như đái 

tháo đường type 2 có thể làm trầm trọng 

thêm béo phì, tạo ra một vòng luẩn quẩn 

góp phần vào sự tiến triển của bệnh và biến 

chứng (American Diabetes Association 

Professional Practice, 2023). 

Thay đổi lối sống được khuyến nghị là 

nền tảng của việc quản lý bệnh béo phì, bao 

gồm chế độ ăn giảm calo và có chế độ luyện 

tập thể dục đều đặn (Grunvald et al., 2022; 

Nwayyir et al., 2023; Wharton et al., 2020). 

Mức thâm hụt năng lượng từ 500–750 

kcal/ngày được khuyến cáo là phù hợp để 

giảm cân (American Diabetes Association 

Professional Practice, 2023). Ngay cả khi 

giảm cân ở mức khiêm tốn từ 5 – 10%, các 

bệnh liên quan đến béo phì và các yếu tố 

nguy cơ liên quan đến béo phì vẫn có thể 

giảm (Fruh, 2017; Ryan & Yockey, 2017). 

Thậm chí ở mức giảm cân từ 2,5% - 5% vẫn 

giúp cải thiện đường huyết ở người mắc tiền 

tiểu đường và người mắc tiểu đường type 2, 

cải thiện rối loạn lipid máu và một số lợi ích 

khác. Ở mức giảm cân từ 10%, 15% và 20% 

trở lên mang lại lợi ích lâm sàng bổ sung 

(American Diabetes Association 

Professional Practice, 2023; Ryan & Yockey, 

2017). Tuy nhiên, ở những người thừa 

cân/béo phì, việc trở lại cân nặng thấp hơn 

trở nên khó khăn. Chế độ ăn kiêng và tập thể 

dục thúc đẩy các cơ chế phản điều hòa sinh 

lý làm hạn chế việc giảm cân và thúc đẩy tăng 

cân trở lại (Aronne et al., 2021). Ngoài ra, ở 

những người giảm cân từ 5 – 10% trở lên, có 

khoảng 25% người tăng cân nặng tái phát 

sau 2 năm theo dõi. Điều này dẫn đến một số 

trường hợp giảm cân thất bại, cần phải có sự 

hỗ trợ của thuốc giảm cân (Elmaleh-Sachs et 

al., 2023). Thuốc điều trị béo phì được sử 

dụng ở những bệnh nhân không đạt được 

mục tiêu giảm cân (ít nhất 5% tổng trọng 

lượng cơ thể) trong vòng 3–6 tháng sau khi 

can thiệp toàn diện vào lối sống (Nwayyir 

et al., 2023). Thuốc được sử dụng trong 

trường hợp bệnh nhân béo phì (BMI ≥ 30 

km/m2) hoặc những người thừa cân (BMI 

≥ 27 km/m2) có kèm ít nhất một tình trạng 

liên quan đến cân nặng (đái tháo đường 

type 2, rối loạn lipid máu hoặc tăng huyết 

áp), kết hợp với chế độ ăn giảm calo và 

tăng cường hoạt động thể chất (American 

Diabetes Association Professional 

Practice, 2023; Elmaleh-Sachs et al., 2023; 

Nwayyir et al., 2023). 

Nhìn chung, mức giảm cân 5% so với 

trọng lượng ban đầu được chấp nhận là mức 

“có ý nghĩa lâm sàng” (Ryan & Yockey, 

2017). Nếu giảm dưới 5% cân nặng sau 12 

tuần, có thể tăng liều, ngừng thuốc hoặc thay 

đổi thuốc do bệnh nhân đáp ứng kém 

(Grunvald et al., 2022; Nwayyir et al., 2023). 

Bài tổng quan này đề cập đến các loại 

thuốc/thiết bị được phê duyệt để điều trị 

béo phì ở những người thừa cân/béo phì. 

2. Thuốc được FDA phê duyệt làm 

thuốc giảm cân 

Tính đến tháng 6 năm 2024, Cục quản 

lý Thực phẩm và Dược phẩm Hoa Kỳ (FDA) 

phê duyệt 2 loại thuốc điều trị béo phì trong 

ngắn hạn (≤ 12 tuần) là phentermin và 

diethylpropion; và 6 loại thuốc để điều trị 

béo phì trong dài hạn (> 12 tuần) là orlistat, 

phentermin/topiramat, 

bupropion/naltrexon, liraglutid, 

semaglutid và tizepatid. 

Về mặt vị trí tác động, orlistat có tác 

dụng làm giảm hấp thu lipid tại ngoại biên 

dẫn tới thâm hụt năng lượng, trong khi các 

thuốc còn lại có tác dụng ức chế sự thèm ăn 

ở trung ương, dẫn đến việc ít tiêu thụ thực 

phẩm hơn và thâm hụt năng lượng. 
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2.1. Thuốc ức chế lipase 

Chất béo cần được thủy phân bởi 

lipase trước khi được hấp thu vào cơ thể. 

Orlistat là một dẫn xuất bán tổng hợp của 

lipstatin, là một chất ức chế mạnh và chọn 

lọc với enzym lipase dạ dày và tuyến tụy, 

nhưng không có hoạt tính với lại amylase, 

trypsin, chymotrypsin và phospholipase. 

Ức chế lipase nên cản trở quá trình thủy 

phân chất béo, từ đó làm giảm sự hấp thu 

glycerid và các acid béo tự do (Heck, 

Yanovski, & Calis, 2000). Hoạt tính dược lý 

của Orlistat phụ thuộc vào liều và có thể ức 

chế khoảng 30% sự hấp thu chất béo trong 

chế độ ăn uống. Với liều điều trị là 120 mg 

trong 3 lần trong bữa ăn chính, orlistat làm 

giảm hấp thu khoảng 200 calo (Guerciolini, 

1997). Có thể bỏ qua liều tương ứng nếu 

bữa ăn rất ít chất béo (Grunvald et al., 

2022). 

Orlistat làm giảm khoảng 3 kg so với 

nhóm đối chứng ở những nghiên cứu có 

thời gian tối thiểu 1 năm (A. K. Singh & 

Singh, 2020). Orlistat cũng đã được chứng 

minh là có lợi ích liên quan đến đường 

huyết, huyết áp và lipid. Orlistat làm giảm 

nhẹ cholesterol toàn phần, giảm nhẹ LDL, 

HDL và triglycerid, trong khi không ảnh 

hưởng đến nồng độ lipoprotein (Sahebkar 

et al., 2017). Trên bệnh nhân đái tháo 

đường type 2 có thừa cân hoặc béo phì, 

orlistat làm giảm HbA1c và giảm đường 

huyết lúc đói (Aldekhail, Logue, McLoone, & 

Morrison, 2015). 

Tác dụng phụ của thuốc: phân mỡ 

(nhờn, lỏng) và rối loạn tiêu hóa có thể xảy 

ra. Điều này là do chất béo không được hấp 

thu và được thải trừ trong phân. Thuốc 

cũng gây thiếu vitamin tan trong dầu như 

vitamin A, vitamin D, vitamin E và vitamin 

K (Heck et al., 2000), do đó bệnh nhân sử 

dụng orlistat nên bổ sung vitamin tan trong 

chất béo và nên uống cách orlistat 2 giờ 

(Grunvald et al., 2022). Thuốc hấp thu vào 

cơ thể hạn chế (3%) nên tương đối an toàn 

(Heck et al., 2000). 

Orlistat có thể gây tổn thương gan 

nghiêm trọng. Theo FDA, trong tổng số ước 

tính 40 triệu người sử dụng thuốc orlistat 

từ 4/1999 đến 8/2009, có 12 trường hợp 

suy gan xảy ra ở bên ngoài Hoa Kỳ và 1 

trường hợp suy gan ở ở Hoa Kỳ. Mặc dù 

không thiết lập được mối quan hệ nhân 

quả, nhưng FDA đã bổ sung cảnh báo trên 

nhãn về khả năng gây tổn thương gan 

nghiêm trọng do orlistat (Grunvald et al., 

2022). 

Thuốc được ưu tiên là có thể sử dụng 

để giảm cân trên bệnh nhân suy tim. Theo 

khuyến cáo của Hội Tim mạch Hoa Kỳ 

(AHA) năm 2021, orlistat hiện là thuốc duy 

nhất được coi là an toàn và hiệu quả để điều 

trị béo phì ở những người bị suy tim, mặc 

dù thuốc chủ vận GLP-1 (như liraglutid) và 

thuốc ức chế chất đồng vận chuyển natri-

glucose 2 (SGLT-2) đã chứng minh hiệu quả 

trong việc giảm cân và giảm nhập viện do 

suy tim và tử vong do tim mạch (Powell-

Wiley et al., 2021). Nhược điểm của thuốc là 

tác dụng giảm cân tương đối thấp nếu so với 

liraglutid hoặc phentermin/topiramat. 

Ngoài ra, có một tỷ lệ cao bệnh nhân không 

đáp ứng giảm cân với thuốc (A. K. Singh & 

Singh, 2020). 

2.2. Thuốc đồng vận thụ thể GLP-1 

Incretin là các hormon được ruột sản 

xuất khi ăn để điều hòa lượng thực phẩm ăn 

vào thông qua cảm giác no và điều hòa quá 

trình trao đổi chất sau ăn. Incretin bao gồm 

GLP-1 (Peptid-1 giống glucagon) và GIP 

(glucose dependent insulinotropic 

polypeptide) kích hoạt các thụ thể của 

chúng trên tế bào β tuyến tụy làm tăng tiết 

insulin để điều hòa glucose và lipid trong 
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máu (Samms, Coghlan, & Sloop, 2020). 

“Hiệu ứng incretin” là hiện tượng người 

uống glucose có sự gia tăng tiết insulin và 

kiểm soát đường huyết tốt hơn so với người 

được tiêm glucose theo đường tĩnh mạch 

(Samms et al., 2020). 

Các thuốc chủ vận GLP-1 có cấu trúc 

gần giống với GLP-1 và có tác dụng kích 

thích thụ thể GLP-1 (Grunvald et al., 2022). 

Thuốc có tác dụng thúc đẩy quá trình tiết 

insulin từ tế bào β tuyến tụy, giảm bài tiết 

glucagon từ các tế bào alpha và do đó dẫn 

đến giảm sản lượng glucose của gan, làm 

chậm quá trình làm rỗng dạ dày và do đó 

làm giảm tốc độ glucose đi vào máu, giảm 

cảm giác đói và có thể góp phần giảm cân 

(Grunvald et al., 2022; Samms et al., 2020). 

Hiện tại, có 2 thuốc chủ vận GLP-1 được phê 

duyệt để giảm cân là liraglutid và 

semaglutid.  

Liraglutid 

Liraglutid được sử dụng tiêm dưới da 

1 lần/ngày. Liraglutid có thể làm giảm 

khoảng 5,3 kg so với giả dược với thời gian 

sử dụng từ 1 năm trở lên (A. K. Singh & 

Singh, 2020). Nghiên cứu SCALE được thực 

hiện trong vòng 3 năm cho thấy liraglutid 

liều 3 mg/ngày gây giảm cân nhiều hơn giả 

dược: -6,1% đối với liraglutide so với -

1,9% đối với giả dược (p < 0,0001). Trong 

số những bệnh nhân tiền tiểu đường, 

liraglutide có lợi trong việc ngăn ngừa sự 

phát triển của tiền đái tháo đường loại 2. 

Hạn chế của nghiên cứu là một tỷ lệ lớn 

người tham gia nghiên cứu của 2 nhóm đã 

rút ra khỏi nghiên cứu (le Roux et al., 

2017). Nghiên cứu LEADER cho thấy 

liraglutid liều 1,8 mg/ngày làm giảm đáng 

kể biến cố tim mạch nặng và tử vong do 

tim mạch ở bệnh nhân đái tháo đường 

type 2 (Marso et al., 2016). Nhìn chung, 

liraglutid có lợi ích và có thể sử dụng ở bệnh 

nhân thừa cân/béo phì có mắc đái tháo 

đường (Powell-Wiley et al., 2021; A. K. 

Singh & Singh, 2020). Liraglutide có thể liên 

quan đến việc tăng nguy cơ mắc bệnh viêm 

tụy và bệnh túi mật (Grunvald et al., 2022). 

Semaglutid 

Semaglutid là một thuốc khác thuộc 

nhóm chủ vận GLP-1. Về cấu trúc, phân tử 

semaglutide tương đồng với GLP-1 của con 

người trên 90% (Goldenberg & Steen, 

2019). Semaglutid có thời gian bán thải 

khoảng 7 ngày (165 giờ đến 184 giờ), do đó 

chỉ cần sử dụng tiêm dưới da 1 lần/tuần 

(Goldenberg & Steen, 2019). Điều này khiến 

semaglutid tiện dụng hơn so với liraglutid 

sử dụng 1 lần/ngày. 

Nghiên cứu SELECT với 17.604 người 

thừa cân, béo phì tham gia cho thấy 

semaglutid liều 2,4 mg/tuần làm giảm 

nguy cơ tử vong do tim mạch, đau tim và 

đột quỵ so với nhóm đối chứng. Sau 2 năm, 

nhóm sử dụng semaglutid giảm khoảng 

8,51% trọng lượng cơ thể so với giả dược 

(Lincoff et al., 2023). Thuốc cũng làm giảm 

chu vi vòng eo, có tác dụng tích cực lên 

huyết áp, protein phản ứng C và lipid máu 

(Gao et al., 2022). Nhìn chung, semaglutid 

có hiệu quả giảm cân cao hơn so với 

liraglutid (O'Neil et al., 2018). 

Tác dụng phụ chủ yếu là trên tiêu hóa 

(Gao et al., 2022). Buồn nôn, nôn và tiêu 

chảy không phải là hiếm khi điều trị bằng 

chất chủ vận thụ thể GLP-1, đặc biệt khi 

bắt đầu và tăng liều (Lincoff et al., 2023). 

Một số rối loạn có thể dẫn đến ngừng điều 

trị là rối loạn tiêu hóa nặng, rối loạn tại 

nơi sử dụng thuốc. Rối loạn liên quan đến 

túi mật có thể gia tăng (Lincoff et al., 

2023). Tuy nhiên, các tác dụng phụ 

nghiêm trọng liên quan đến bệnh đường 
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tiêu hóa, suy thận cấp, viêm tụy, ung thư 

hoặc rối loạn tâm thần không xảy ra 

thường xuyên hơn với semaglutide so với 

giả dược (Lincoff et al., 2023). 

Nên tăng dần liều sử dụng đối với 

liraglutid và semaglutid để giảm thiểu nguy 

cơ tác dụng phụ trên đường tiêu hóa. 

Liraglutid nên bắt điều với liều 0,6 mg/ngày 

trong tuần đầu tiên, sau đó tăng dần lên 1,2 

mg, 1,8 mg, 2,4 mg và 3,0 mg ở các tuần tiếp 

theo. Liều 3,0 mg là liều duy trì. 

Semaglutide nên bắt đầu ở mức 0,25 

mg/tuần trong 4 tuần đầu tiên, sau đó tăng 

dần mỗi 4 tuần lên liều 0,5 mg, 1,0 mg và 1,7 

mg mỗi tuần, cho đến khi đạt liều duy trì 2,4 

mg/tuần (Grunvald et al., 2022).  

2.3. Thuốc đồng vận thụ thể GLP-1 và 

GIP 

GIP điều chỉnh cân bằng năng lượng 

thông qua tín hiệu thụ thể bề mặt tế bào 

trong não và mô mỡ. GIP ức chế hoạt động 

bài tiết dạ dày, kích thích bài tiết insulin và 

có tác dụng giống insulin trên mô mỡ, ức 

chế quá trình phân giải mỡ và thúc đẩy quá 

trình tạo mỡ. Tác động trên thụ thể GIP và 

GLP-1 có tương tác hiệp đồng làm tăng 

đáng kể phản ứng insulin và tác dụng ổn 

định glucagonostatic (Samms et al., 2020). 

Tirzepatid 

Tirzepatid là một thuốc điều trị đái 

tháo đường type 2 có cơ chế là đồng chủ vận 

trên thụ thể GLP-1 và GIP (Administration, 

2023). Tương tự với semaglutid, ưu điểm 

của tirzepatid là chỉ cần sử dụng 1 lần/tuần 

do có thời gian bán thải dài 

(Administration, 2023; Wadden et al., 

2023; Aronne et al., 2024). 

Tirzepatid có hiệu quả đặc biệt cao và 

vượt trội các thuốc khác trong điều trị béo 

phì (Elmaleh-Sachs et al., 2023). Thử 

nghiệm SURMOUNT-3 và SURMOUNT-4 

cho thấy sử dụng tirzepatid kết hợp thay 

đổi lối sống có thể đạt đến mức giảm cân 

trung bình là trên 25% (Wadden et al., 

2023; Aronne et al., 2024). Nghiên cứu 

SURMOUNT-4 cho thấy sau 88 tuần can 

thiệp, người sử dụng tirzepatid kết hợp 

thay đổi lối sống đã đạt được mức giảm cân 

trung bình lên tới 25,3% so với 9,9% đối với 

giả dược, hiệu quả vượt trội là 15,4% 

(Aronne et al., 2024). 

Các tác dụng phụ thường gặp nhất với 

tirzepatid là về đường tiêu hóa, hầu hết đều 

ở mức độ nhẹ đến trung bình, bao gồm buồn 

nôn và nôn, tiêu chảy, táo bón (Wadden et 

al., 2023; Aronne et al., 2024). Tirzepatid 

không làm tăng nguy cơ viêm tụy, bệnh túi 

mật và rối loạn tâm thần so với giả dược 

(Aronne et al., 2024). 

Nguy cơ gây ung thư: Các thuốc chủ 

vận trên GLP-1 (như liraglutid, semaglutid, 

exenatid, tirzepatid) có thể gây ra khối u tế 

bào C tuyến giáp ở chuột (Administration, 

2023; Bjerre Knudsen et al., 2010; Grunvald 

et al., 2022). Các thuốc chủ vận GLP-1 gây ra 

sự gia tăng mạnh mẽ phụ thuộc vào liều 

lượng của nồng độ cAMP và protein kinase 

A. Sự kích hoạt trong tế bào C của tuyến 

giáp, dẫn đến sự kích hoạt biểu hiện gen 

calcitonin và do đó kích hoạt giải phóng 

calcitonin, đồng thời tăng sản tế bào C gây 

nên u tuyến tế bào C và ung thư biểu mô 

tuyến giáp thể tủy (medullary thyroid 

carcinoma: MTC) (Bjerre Knudsen et al., 

2010). Tuy nhiên, chưa tìm thấy sự gia tăng 

rõ ràng giữa thuốc chủ vận GLP-1 và MTC 

(Pasternak et al., 2024). Điều này có thể là 

do ở người, sự biểu hiện thụ thể GLP-1 

trong tế bào C của tuyến giáp bình thường 

thấp hoặc không có đáng kể so với biểu hiện 

thụ thể GLP-1 trong tuyến giáp của loài gặm 

nhấm. Tuy nhiên ở mô MTC, biểu hiện của 

thụ thể GLP-1 và thụ thể GIP cao hơn đáng 
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kể so với mô tuyến giáp ở người bình 

thường. Do đó, thuốc chủ vận GPL-1 và 

tirzepatid không được sử dụng ở bệnh nhân 

mắc MTC và người thân của họ hoặc ở 

người mắc hội chứng tân sinh đa tuyến nội 

tiết loại 2, do có nguy cơ phát triển và/hoặc 

tiến triển MTC ở những người bị ảnh hưởng 

(Samuel, Varghese, Kubatka, & Büsselberg, 

2022). Về nguy cơ gây tất cả các loại ung thư 

nói chung, mặc dù còn cần những nghiên 

cứu lớn trong tương lai, nhưng hiện tại 

chưa có bằng chứng rõ ràng cho thấy 

semaglutid, tirzepatid làm gia tăng nguy cơ 

mắc ung thư (Popovic et al., 2024; 

Nagendra, Bg, Sharma, & Dutta, 2023). 

Nhìn chung, các thuốc chủ vận GLP-1 

(như liraglutid) ở bệnh nhân suy tim có đái 

tháo đường đã chứng minh hiệu quả trong 

việc giảm cân và giảm nhập viện do suy tim 

và tử vong do tim mạch. Mặc dù cần thêm 

các nghiên cứu lớn trong tương lai, tuy 

nhiên thuốc tương đối an toàn trên bệnh 

nhân suy tim (Grunvald et al., 2022; Powell-

Wiley et al., 2021).  

Ở bệnh nhân đái tháo đường type 2 có 

thừa cân/béo phì, các thuốc liraglutid, 

semaglutid và tirzepatid được ưu tiên do có 

cả tác dụng hạ đường huyết và tác dụng 

giảm cân (American Diabetes Association 

Professional Practice, 2023). Các thuốc chủ 

vận GLP-1 như liraglutid, semaglutid và 

tirzepatid kích thích tiết insulin từ tế bào β 

đảo tụy theo cách phụ thuộc vào glucose, do 

đó có nguy cơ hạ đường huyết rất thấp 

(Wadden et al., 2023; Aronne et al., 2024; 

Grunvald et al., 2022). Tuy nhiên, cần theo 

dõi đường huyết nếu bệnh nhân có sử dụng 

thêm insulin ngoại sinh hoặc thuốc kích 

thích tiết insulin khác để đề phòng hạ 

đường huyết. Không nên sử dụng liraglutid, 

semaglutid và tirzepatid với thuốc ức chế 

dipeptidyl peptidase-4 (Grunvald et al., 

2022). Trong trường hợp sử dụng 

liraglutid, semaglutid và tirzepatid mà vẫn 

không đạt mục tiêu kiểm soát cân nặng hoặc 

không được dung nạp hoặc chống chỉ định, 

có thể cân nhắc các phương pháp điều trị 

béo phì khác (American Diabetes 

Association Professional Practice, 2023). 

2.4. Thuốc kích thích giao cảm trung 

ương 

Các chất kích thích giao cảm trung 

ương được sử dụng để giảm cân là các dẫn 

xuất thay thế của amphetamin. Hiện tại có 2 

thuốc được FDA phê duyệt để điều trị giảm 

cân là phentermin và diethylpropion (tên 

khác là amfepramone), thuốc được chấp 

nhận sử dụng để điều trị béo phì ngắn hạn 

(≤ 12 tuần) (J. Singh & Kumar, 2015). Tại 

châu Âu, phentermin đơn trị không được sử 

dụng và diethylpropion bị rút giấy phép 

điều trị béo phì vào năm 2022 (European 

Medicines Agency, 2023). 

Phentermin 

Phentermin là một chất giống 

amphetamin và có tác động kích thích thần 

kinh trung ương, gây hưng phấn và ức chế 

sự thèm ăn (J. Singh & Kumar, 2015). Ở liều 

điều trị, phentermin kích thích sự giải 

phóng norepinephrin, và ở mức độ thấp 

hơn với dopamin và serotinin. Trên lâm 

sàng, khả năng gây nghiện và phụ thuộc 

thuốc không đáng kể, một thử nghiệm can 

thiệp trong đó việc ngừng sử dụng 

phentermine ở những bệnh nhân đã quen 

với việc sử dụng lâu dài để giảm cân (lên 

đến 21 năm) không gây ra cảm giác thèm 

thuốc (Haslam, 2016). 

Phentermin đơn trị được chấp nhận để 

điều trị béo phì ngắn hạn (≤ 12 tuần) (U.S. 

Food and Drug Administration, 2012; J. 

Singh & Kumar, 2015). Đơn trị bằng 

phentermin có thể giảm nhiều hơn khoảng 

7,4% cân nặng so với nhóm đối chứng sau 2 

năm. Kết quả bệnh tim mạch tổng hợp hoặc 
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tử vong rất hiếm (0,3%, 41 biến cố), không 

có sự khác biệt đáng kể về tỷ lệ nguy cơ giữa 

các nhóm (Lewis et al., 2019). Phentermin 

là liệu pháp có giá thành rẻ nhất, khoảng 5 

USD/tháng nếu sử dụng thuốc generic. 

Diethylpropion (amfepramon) 

Diethylpropion còn có tên khác là 

amfepramon được FDA đã phê duyệt để 

điều trị béo phì vào năm 1959. Hiện tại, 

diethylpropion đơn trị được chấp nhận để 

điều trị béo phì ngắn hạn (≤ 12 tuần) 

(Grunvald et al., 2022). Diethylpropion 

được sử dụng 3 lần mỗi ngày viên 25 mg 

giải phóng tức thời hoặc 1 lần buổi sáng 

viên 75 mg phóng thích kéo dài (Grunvald 

et al., 2022). 

Với thời gian sử dụng thuốc dưới 6 

tháng, diethylpropion làm giảm cân cao hơn 

khoảng 1,3 kg so với giả dược (Lucchetta et 

al., 2017). Ở thời gian dài hơn, sử dụng 

diethylpropion làm giảm khoảng 4,7 kg so 

với nhóm dùng giả dược (Grunvald et al., 

2022). Mặc dù vậy, thuốc thiếu các nghiên 

cứu mới, trong khi các dữ liệu hiện có về 

thuốc có mức độ bằng chứng thấp. Các 

nghiên cứu về sử dụng diethylpropion dưới 

3 tháng còn thiếu (Grunvald et al., 2022). 

Diethylpropion chưa được nghiên cứu trên 

bệnh nhân đái tháo đường type 2 hoặc rối 

loạn lipid máu, do đó không nên sử dụng ở 

các đối tượng này (Grunvald et al., 2022).  

Tác dụng phụ: Do tính chất kích 

thích giao cảm trung ương, phentermin và 

diethylpropion có thể làm tăng huyết áp 

và tăng nhịp tim. Cần tránh sử dụng ở 

bệnh nhân có tiền sử tim mạch và tăng 

huyết áp không kiểm soát. Cần theo dõi 

huyết áp và nhịp tim khi đang sử dụng 

thuốc (U.S. Food and Drug 

Administration, 2012; Grunvald et al., 

2022). Do lo ngại về loạn nhịp tim và co 

giật, phentermin và diethylpropion không 

nên được sử dụng ở những bệnh nhân bị 

cường giáp chưa được điều trị (U.S. Food 

and Drug Administration, 2012; Grunvald 

et al., 2022). Tương tác thuốc có thể xảy 

ra nếu dùng chung với thuốc ức chế 

monoamine oxidase (IMAO), cần ngưng 

IMAO trong tối thiểu 14 ngày trước khi sử 

dụng thuốc. Cả phentermin và 

diethylpropion là dẫn xuất thay thế của 

amphetamin, do đó tránh sử dụng ở 

những bệnh nhân có tiền sử nghiện ma 

túy đá (U.S. Food and Drug 

Administration, 2012; Grunvald et al., 

2022). 

2.5. Thuốc phối hợp 

Hiện tại có 2 loại thuốc phối hợp được 

dùng để giảm cân là 

Phentermine/topiramate, 

Bupropion/Naltrexone. 

Phentermin/topiramat 

Phối hợp giữa phentermin phóng thích 

nhanh và topiramat phóng thích kéo dài 

được FDA phê duyệt điều trị béo phì vào 

năm 2012. Phentermin kết hợp với 

topiramat là một loại thuốc chống động 

kinh và điều trị đau nửa đầu (J. Singh & 

Kumar, 2015). Toperamat đơn độc thể 

hiện khả năng giảm cân, mặc dù FDA 

không chấp nhận đơn trị toperamat để 

giảm cân. Cơ chế thuốc chưa rõ ràng, 

nhưng có thể có liên quan đến việc giảm 

tiêu thụ năng lượng thông qua điều chế 

các thụ thể axit gamma-aminobutyric 

trong các cấu trúc thần kinh trung ương 

(Grunvald et al., 2022). Ngoài ra, 

toperamat làm giảm thèm ăn bằng cách 

thay đổi mùi vị (J. Singh & Kumar, 2015). 

Kết hợp này có thời gian tác dụng dài hơn 

và khả năng giảm cân tốt hơn so với 

phentermin đơn độc (Colman et al., 2012; 

J. Singh & Kumar, 2015). Vì topiramate có 

hiệu quả trong điều trị chứng đau nửa 
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đầu, do đó phentermin/topiramat có thể 

được ưu tiên sử dụng ở những bệnh nhân 

mắc chứng đau nửa đầu đi kèm (Grunvald 

et al., 2022). 

Phentermine/topiramate có thể làm 

giảm khoảng 9,8 kg so với giả dược với 

thời gian sử dụng từ 1 năm trở lên (A. K. 

Singh & Singh, 2020). 

Phentermin/topiramat cũng làm giảm chu 

vi vòng eo, huyết áp, lượng đường trong 

máu và lượng lipid (Aronne et al., 2021). 

Việc giảm cân có liên quan đến liều 

phentermin/topiramat, mức độ giảm cân 

tỷ lệ thuận với liều thuốc (Aronne et al., 

2021; Grunvald et al., 2022). Tuy nhiên, 

tăng liều cũng liên quan đến tăng các tác 

dụng phụ gặp phải. Tác dụng phụ của thuốc 

chủ yếu là rối loạn vị giác, dị cảm, khô 

miệng, rối loạn chú ý, khó chịu, giảm cảm 

giác, táo bón và chóng mặt (Aronne et al., 

2021). Cần ngưng IMAO trong tối thiểu 14 

ngày trước khi sử dụng thuốc (Grunvald et 

al., 2022). 

Topiramat có đặc tính ức chế carbonic 

anhydrase và có thể gây nhiễm toan chuyển 

hóa và tăng pH nước tiểu kèm theo tăng 

canxi niệu. Ở thời gian điều trị dài, thuốc 

làm tăng nguy cơ sỏi thận (Colman et al., 

2012; Grunvald et al., 2022), do đó cần phải 

chú ý theo dõi bệnh nhân trong khi điều trị. 

Thuốc gây độc tính trên thai nhi, topiramat 

làm tăng nguy cơ hở hàm ếch, do đó cần hạn 

chế sử dụng thuốc ở phụ nữ trong độ tuổi 

sinh sản (Grunvald et al., 2022; A. K. Singh 

& Singh, 2020). 

Phentermin/topiramat ở liều 7,5 

mg/46 mg và 15 mg/92 mg làm tăng nhịp 

tim trung bình khoảng 0,6 nhịp/phút và 1,6 

nhịp/phút so với giả dược, mặc dù giảm 

mức huyết áp trung bình (Colman et al., 

2012). Do đó, cần theo dõi nhịp tim thường 

xuyên và không nên sử dụng ở bệnh nhân 

mắc bệnh mạch vành, bệnh mạch máu não 

hoặc tăng huyết áp không kiểm soát được 

(Bhattad et al., 2023; Colman et al., 2012; 

Grunvald et al., 2022). 

Bupropion/Naltrexon 

Bupropion/Naltrexon được FDA phê 

duyệt vào năm 2014 để điều trị béo phì 

(Grunvald et al., 2022). Bupropion là chất 

ức chế tái hấp thu norepinephrine và 

dopamine (NDRI) được dùng để điều trị 

trầm cảm. Bupropion kích hoạt các tế bào 

thần kinh pro-opiomelanocortin (POMC) ở 

vùng dưới đồi, liên quan đến điều chỉnh 

năng lượng và tạo ra tín hiệu chán ăn thực 

sự. Naltrexone là chất đối kháng thụ thể 

opioid, ngăn chặn sự tự ức chế qua trung 

gian endorphin của các tế bào POMC (Frank 

L. Greenway et al., 2009; Grunvald et al., 

2022). Phối hợp giữa bupropion và 

naltrexone có tác dụng hiệp lực và hiệu quả 

hơn so với bupropion đơn độc, cho hiệu quả 

giảm cân nhiều hơn so với bupropion đơn 

độc (Frank L. Greenway et al., 2009; Liu et 

al., 2024).  

Bupropion/Naltrexon có thể làm giảm 

khoảng 4,4 kg so với giả dược với thời gian 

sử dụng từ 1 năm trở lên. Khả năng giảm 

cân của bupropion/naltexon tương đương 

với liraglutid (A. K. Singh & Singh, 2020). 

Bupropion được FDA phê duyệt để điều trị 

trầm cảm và hỗ trợ cai thuốc lá, do đó 

bupropion/naltrexon có thể được cân 

nhắc để điều trị thừa cân/béo phì ở bệnh 

nhân đang cai thuốc lá hoặc những bệnh 

nhân bị trầm cảm (Grunvald et al., 2022; 

Jain et al., 2002). 

Thuốc làm tăng đáng kể nguy cơ tác 

dụng phụ, bao gồm đau bụng, nôn mửa, táo 

bón, khô miệng, nhức đầu, ù tai, chóng mặt, 

rối loạn vị giác, mất ngủ, run, đánh trống 

ngực và bốc hỏa (Onakpoya, Lee, Mahtani, 

Aronson, & Heneghan, 2020). Phối hợp 
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bupropion/naltrexon có thể làm tăng huyết 

áp, do đó không nên sử dụng ở bệnh nhân 

tăng huyết áp không kiểm soát được. Tuy 

nhiên, nghiên cứu không tìm thấy bằng 

chứng cho thấy thuốc làm gia tăng các biến 

cố bất lợi về tim mạch ở bệnh nhân có tiền 

sử tim mạch và bệnh nhân đái tháo đường 

có béo phì, do đó thuốc có thể sử dụng để 

giảm cân ở bệnh nhân đái tháo đường và 

bệnh nhân có tiền sử tim mạch (Nissen et 

al., 2016; Sposito et al., 2021). Thuốc có thể 

làm mất ngủ, nên uống vào buổi sáng và cần 

thận trọng kê đơn ở bệnh nhân có tiền sử 

mất ngủ, bốc hỏa hoặc tăng huyết áp 

(Onakpoya et al., 2020). 

Bupropion có thể làm giảm ngưỡng co 

giật, do đó nên tránh sử dụng 

bupropion/naltrexon ở những bệnh nhân 

bị rối loạn co giật và có nguy cơ co giật. Do 

naltrexon đối kháng thụ thể opioid, cần 

tránh sử dụng ở bệnh nhân đang dùng 

opioid ngắn hạn vì naltrexon làm mất tác 

dụng giảm đau của opidoid, hoặc thúc đẩy 

phản ứng cai nghiện opioid ở người nghiện 

(Grunvald et al., 2022). 

3. Gel siêu thấm nước 

Gel siêu thấm nước không được FDA 

xem là một thuốc, mà được coi là một thiết 

bị y tế vì có cơ chế cơ học (U.S. Food and 

Drug Administration, 2018). 

Gelesis100 có bản chất là một loại 

hydrogel, có tính chất siêu thấm nước được 

dùng đường uống. Mỗi viên nang chứa hàng 

ngàn hạt hydrogel siêu thấm. Thiết bị được 

sử dụng trước khi ăn kèm với uống nhiều 

nước (Pass, Bialonczyk, Chiquette, & 

Goldman, 2020; U.S. Food and Drug 

Administration, 2018). Sản phẩm có nguồn 

gốc tự nhiên, bao gồm cellulose biến tính 

được liên kết ngang với acid citric tạo ra cấu 

trúc ba chiều. Sau khi uống, các hạt 

hydrogel được giải phóng và có thể hydrat 

hóa gấp 100 lần trọng lượng ban đầu của 

chúng. Ở liều sử dụng 2,25 g/liều, các hạt có 

thể chiếm khoảng 1 phần tư thể tích dạ dày 

trung bình, dẫn đến hạn chế thể tích dạ dày, 

tạo ra cảm giác no và giảm lượng thực phẩm 

tiêu thụ. Khi đến ruột già, hydrogel bị phân 

hủy bởi các enzym và mất cấu trúc ba chiều, 

dẫn đến mất khả năng hấp phụ nước và 

được đào thải ra ngoài (U.S. Food and Drug 

Administration, 2018). 

Liều khuyến cáo là 3 viên (2,25 g/liều) 

với nước trước bữa ăn (U.S. Food and Drug 

Administration, 2018; Grunvald et al., 

2022). Nghiên cứu GLOW thực hiện trong 

24 tuần cho thấy nhóm sử dụng Gelesis 

giảm 6,4% cân nặng so với giảm 4,4% ở 

nhóm sử dụng giả dược (p=0,0007), đạt 

được hiệu quả 2,1% vượt trội. Ở nhóm sử 

dụng Gelesis100, có 59% đạt được mức 

giảm cân ≥ 5% và 27% đạt được ≥ 10%, so 

với 42% và 15% ở nhóm giả dược (F. L. 

Greenway et al., 2019). Thuốc cũng cải 

thiện tình trạng rối loạn lipid máu và giảm 

vòng eo (F. L. Greenway et al., 2019). Nhờ 

kết quả nghiên cứu này, FDA đã chấp thuận 

cho Gelesis được sử dụng cho mục đích 

giảm cân vào năm 2019 (Pass et al., 2020).  

Mặc dù vậy, nghiên cứu GLOW cũng chỉ 

ra một số nhược điểm. Cân nặng ban đầu 

của bệnh nhân là khoảng 100 kg trong thử 

nghiệm, sử dụng thuốc chỉ giảm khoảng 2,1 

kg trọng lượng cơ thể trong khoảng thời 

gian 6 tháng so với giả dược, tương ứng với 

0,35 kg mỗi tuần và thâm hụt khoảng 90 

kcal/ngày so với giả dược. Ảnh hưởng của 

thuốc với các yếu tố nguy cơ tim mạch là 

chưa rõ (F. L. Greenway et al., 2019). Khả 

năng giảm cân của gelesis100 thấp hơn so 

với orlistat và các thuốc khác (A. K. Singh & 

Singh, 2020). Ngoài ra, nghiên cứu bị nghi 

ngại về tính “thiên vị” (Miller & 

Bhattacharyya, 2019). Hướng dẫn về việc 

quản lý tình trạng béo phì năm 2022 của 
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Hội Tiêu hóa Hoa Kỳ (AGA) không khuyến 

cáo sử dụng Gelesis100 để điều trị béo phì 

do hiệu quả giảm cân thấp và mức độ bằng 

chứng của nghiên cứu GLOW còn thấp (430 

bệnh nhân). AGA cho rằng cần có thêm các 

nghiên cứu trong tương lai để có thể xem 

xét có sử dụng thuốc trong điều trị béo phì 

(Grunvald et al., 2022). 

Nhìn chung, việc uống nhiều nước 

(khoảng 500 ml) trước bữa ăn cũng có cơ 

chế tương tự Gelesis100 bằng cách làm 

giảm thể tích dạ dày, tạo cảm giác no và 

giảm lượng thực phẩm tiêu thụ (Çıtar 

Dazıroğlu & Acar Tek, 2023). Ngoài ra, 

uống nhiều nước cũng có thể có liên quan 

đến tăng hoạt động giao cảm, tăng trao đổi 

chất và sinh nhiệt, mặc dù điều này chưa 

được công nhận (Çıtar Dazıroğlu & Acar 

Tek, 2023). Về mặt bằng chứng lâm sàng, 

việc tăng lượng nước uống hàng ngày và 

uống nước trước bữa ăn giúp làm giảm cân 

nặng ở mức độ thấp và “không có ý nghĩa 

lâm sàng”, mặc dù bằng chứng của các 

nghiên cứu còn thấp và còn nhiều tranh cãi 

(Bracamontes-Castelo, Bacardí-Gascón, & 

Jiménez Cruz, 2019),(Chen, Khil, & Keum, 

2024).  

Mặc dù uống nhiều nước làm tăng cảm 

giác no và giảm lượng thức ăn tiêu thụ trong 

bữa ăn, tuy nhiên, nếu cảm giác no do uống 

nước không kéo dài cho đến bữa ăn tiếp 

theo, bệnh nhân có thể ăn vặt giữa các bữa 

ăn và bù đắp lượng calo đã giảm trong bữa 

ăn. Điều này khiến hiệu quả giảm cân của 

uống nhiều nước tương đối hạn chế (Chen 

et al., 2024). Do có cùng cơ chế tác dụng, cần 

thêm bằng chứng để chắc chắn về hiệu quả 

giảm cân của Gelesis100 (Grunvald et al., 

2022). Nếu hiệu quả gây no của Gelesis100 

không kéo dài đến bữa ăn tiếp theo, bệnh 

nhân cũng có thể ăn vặt và làm giảm hiệu 

quả của thiết bị. 

Gelesis an toàn và ít tác dụng phụ hơn 

so với orlistat và các thuốc giảm cân khác. 

Tác dụng phụ chủ yếu là nhẹ, chủ yếu là tiêu 

chảy, chướng bụng, đầy hơi, táo bón, đau 

bụng và buồn nôn (U.S. Food and Drug 

Administration, 2018; F. L. Greenway et al., 

2019). Tuy nhiên cần thận trọng ở bệnh 

nhân có tiền sử trào ngược dạ dày thực 

quản hoặc viêm loét dạ dày tá tràng. Không 

sử dụng ở những bệnh nhân hẹp thực quản 

hoặc hẹp đường tiêu hóa hoặc có phẫu 

thuật đường tiêu hóa trước đó. Thiết bị 

cũng không được sử dụng ở phụ nữ có thai 

(Pass et al., 2020).  

4. Kết luận 

Nghiên cứu đã tiến hành tổng quan 

một số thuốc và thiết bị được sử dụng để 

điều trị giảm cân ở người béo phì hoặc thừa 

cân có kèm một số bệnh liên quan. Các kết 

quả tổng quan có thể cung cấp thông tin 

hữu ích trong thực hành lâm sàng điều trị 

béo phì tại Việt Nam. 
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