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Agenda GHO la

logie & Diabetologie

1 Optimale Therapie

Patienten mit hohem Risiko, Evidenz, individuelle Therapie,
viel hilft nicht immer viel

2 Herzerkrankung und Diabetes
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Optimale Therapie

Scribonius Largus

Hofarzt von Kaiser Tiberius

«Primum nil nocere»

zuerst einmal nicht schaden

24.10.14




Optimale Therapie ecnoila

Praxis fUr Endokrinologie & Diabetologie

Neue Optionen erweitern das Spektrum
aber auch das der Nebenwirkungen
auch klassische gehoren auf den Prufstand

Bestmogliche Therapie heisst Achtsamkeit

Sicherheitsaspekte der Antidiabetika
beachten
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Herz und Diabetes enoila

weil
die kardiovaskulare Mortalitat der Diabetiker
erhoht ist

2- bis 4-fach bei Mannern,
bis zu 6-fach bei Frauen

Schatz, Pfeiffer , Diabetologie kompakt, Springer 2014
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Herz und Diabetes enoila

welil
75% der Diabetiker an akuten
Gefassverschlussen sterben,

meist Myokardinfakt (50% der Todesfalle)
und Schlaganfall

Schatz, Pfeiffer , Diabetologie kompakt, Springer 2014
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Herzinsuffizienz und Diabetes Gﬂd 14




Herzinsuffizienz und Diabetes Gﬂd 1a

8 Jahre nach Diagnose Herzinsuffizienz und Diabetes
Mortalitat 84% vgl. Herzinsuffizienz ohne Diabetes

Mortalitat 70%
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J Am Coll Cardiol. 2004 Mar 3;43(5):771-7. Influence of diabetes and diabetes-gender interaction on the risk of death in patients hospitalized with
congestive heart failure



- m m - l .
Herzinsuffizienz und Diabetes enma

Herzinsuffizienz bei Diabetikern sogar haufiger als
Myokardinfarkt und Schlaganfall

Zulassungsstudien neuer Antidiabetika:
ohne Berucksichtigung des Endpunktes Herzinsuffizienz

Heart Failure Is Killing Your Diabetes Patients
Experts Warn at EASD 2013...
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Herzinsuffizienz und Diabetes GHO 13

ogie & Diabeto

«Der Elefant im Wohnzimmer, den keiner sieht»

Dr. John J. McMurray (University of Glasgow, Scotland) EASD 2013

24.10.14 10



Herz und Diabetes cr1014a

>raxis fur Endokrinologie & Diabetologie

Diabetes mellitus als Risikofaktor
fur Herzinsuffizienz, KHK, pAVK, Schlaganfall,
Vorhofflimmern

VAMMEZ? FLMATLE
SUMMRE , e AMYIE .

N
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Herz und Diabetes criola

Praxis fUr Endokrinologie & Diabetologie

und umgekehrt
Herzerkrankung als Risikofaktor fur Diabetes

2 von 3 Patienten mit symptomatischer chronischer

Herzerkrankung weisen Glucosestoffwechsel-
storungen auf
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Herz und Diabetes enoila

Je hoher der HbA1c-Wert, desto hoher
das Risiko fur kardiovaskulare Ereignisse,
Herzinsuffizienz und Mortalitat



Herz und Diabetes eﬂdia

Praxis fUr Endokrinologie & Diabetologie

Uberpriifung des Glukosestoffwechsels

bei jedem Herzkranken
ESeverity of diabetes

Impaired glucose tolerance Frank diabetes

Insulin resistance
/ >\ Hepatic glucose production
/ Endogenous insulin

Postprandial blood glucose

Fasting blood glucose

Years to

Tie decades \

Typical diagnosis of diabetes
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Herz und Diabetes

enolia

Herz-Kreislauf-Erkrankungen (CVD) und Diabetes

mellitus (DM)

Hauptdiagnose DM+

Hauptdiagnose CVD +

CVD DM
CVD CVD DM DM
unbekannt bekannt unbekannt bekannt
M H\ K Therapie
Kardiologie Diagnostik Diabetologie




Blutzuckersenkung: Lohnt GHOla
sich das? rrrrrrrrrrrrrr inologie & Diabetologie

Microvaskular CVD Mortalitat
pccT/EDiIc U ¥ &
UKPDS
ACCORD -

ADVANCE -
VADT -

Long term follow up
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Blutzuckersenkung: Lohnt eno 1a
sich das? e

behandle jetzt intensiv, profitiere davon spater

> 10 Jahre nach UKPDS!
15% Infarkte | Gesamtmortalitat 13%/

> 15 Jahre nach DCCT!

57% kardiovaskularer Tod durch Myokardinfarkte und
Schlaganfalle |

Gilt nur fur jungere, gesunde Personen mit
kurzer Diabetesdauer
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Blutzuckersenkung: Lohnt enoila
sich das?

EASD Wien 2014

6 Jahre nach Action in Diabetes and Vascular
Disease

11 000 Diabetiker (2001), @ HbA1c 7.5, 66 Jahre
8 Jahre Diabetes, kardiovaskulare Hochrisiko-Patienten

Ziel HbA1c-Wert <6.5%, Diamicron MR
ACE-Hemmer (Perindopril), Diuretikum (Indapamid)
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Blutzuckersenkung: Lohnt enoila
s i c h d as ? Praxis fir Endokrinologie & Diabetologie

6 Jahre nach ADVANCE!

Kein Nutzen einer intensiven Glucose-
kontrolle fur altere krankere Patienten mit
langerer Diabetesdauer in Bezug auf
makrovaskulare Endpunkte und Tod
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Blutzuckersenkung: Lohnt enoila
s i c h d as ? Praxis fir Endokrinologie & Diabetologie

6 Jahre nach ADVANCE!

intensive Blutzuckerkontrolle renal
nutzt Rate an Albuminurien 9%
Neue/verschlechternde Nephropathie 21%

schadet nicht, keine erhohte Mortalitat

Gliclazid (Diamicron)/ Metformin sind sicher
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Blutzuckersenkung: Wieviel? (110019

Praxis fur Endokrino

Kombination oraler Antidiabetika Insulinbehandlung
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Sterblichkeit steigt bei HbA1c-Werten <7 und >8%

Uebel 2014; der Diabetologe; Currie CJ, Lancet 2010 375:481-489
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Blutzuckersenkung: Wieviel?

24.10.14

GHO 1a

logie & Diabetologie

6,5 bis 7,5%

7 bis 8,0%

22



Diabetes im Alter enoila

Grosser Anteil alterer herzkranker Diabetiker
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Diabetes im Alter GHO 1a

nologie & Diabeto

20-33 % der 75- bis 80-Jahrigen
25 % der Bewohner von Pflegeheimen

Studie untersucht Komplikationen je nach Alter
und Diabetesdauer

73 310 Patienten mit Diabetes Typ 2, @ Alter 71 Jahre,
14.5% > 80 Jahre

Huang ES et al. JAMA Intern Med 2014; 174(2): 251-258.

24.10.14 24



Diabetes im Alter GHO la

Praxis fUr Endokrinologie & Diabetologie

Akute Hyperglykamie 1 11
Niereninsuffizienz 2.00 2.60 2.38
Retinopathie 5.82 6.16 7.99
PAVK 1.63 2.41 3.08

Amputation 1.01 1.28 1.72
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Diabetes im Alter GHO la

nologie & Diabetologie

Akute Hyperglykamie 2 35
Niereninsuffizienz 7.92 7.64 5.75
Retinopathie 20.26 14.97 14.89
PAVK 4.02 4.90 5.67

Amputation 3.94 4.26 3.92
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Diabetes im Alter enoila

Mein Fazit:

Vermeidung von Hypoglykamien
Evaluation von mikrovaskularen Schaden haben
weniger Bedeutung

JAMA Intern Med. 2014;174(2):251-258.
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Diabetes im Alter enoila

Jahrlich rund 100 000 Hypoglyk-amie-Notfalle wegen
Fehlern in der Insulintherapie

Untersuchung USA: 2007 bis 2011
33% der Patienten: Krankenhausaufenthalte
60 % der Patienten: neurologische Schaden
> 80 Jahre funffach hoheres Risiko fur Krankenhausaufenthalte

Haufigste Fehler:

Reduzierte/vergessene Nahrungsaufnahme nach Injektion
eines kurz wirksamen Insulins

Verwechslung der Insuline, falsche Dosierung
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Diabetes im Alter enoila

Fazit der Autoren

Kein Insulin fur > 80-jahrige mit DM vom Typ 2

Vortelle einer strikten BZ-Kontrolle erleben die
meisten dieser Patienten nicht mehr
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Sind Antidiabetika sicher? enoila

Rosiglitazone und Pioglitazone
> 2-faches Risiko fur Herzinsuffizienz
Krankenhausaufenthalte 1
FlUssigkeitsretention, periphere Odeme 1
auch bei kardial Gesunden

Saxagliptin, Vildagliptin, Sitagliptin, Alogliptin?
Krankenhausaufenthalte wegen HI 1



Sind Antidiabetika sicher? enola

Wenn ich auf das Ende sehe!

Myokardialer Schaden durch Senkung der
Glukose? Veranderte Insulinspiegel?
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Sind Antidiabetika sicher? eﬂﬂ ia

Nicht die Wahl der Antidiabetischen

Therapie, sondern die Wahl des Patienten
ist entscheidend!

d.h: Herzkranke brauchen bei Senkung der
Glykamie besondere Aufmerksamkeit!



Sind Antidiabetika sicher?

enolia

Met SGLT-2 |GLP-1 |TZD SU DPP4
RA GLN
Hypogly | Neutral |[Neutral |Neutral |Neutral |Moderat | Neutral
kdamie Leicht
Gewicht 7 7 7 N N Neutral




Sind Antidiabetika sicher? enola

Praxis fUr Endokrinologie & Diabetologie

CKD stage 1-2 3a 3b 4 5
eGFR (ml/min) >60 45-60 30-45 Hemodialyse

Insulin Dose reduction

Repaglinide

Dose reduction

Sitagliptin’

Linagliptin .

D reducti
Saxagliptin ' ose reduction

Dose reduction

1
Vildagliptin

PiOg'itazong 'l-l---------------‘-----------------

Nateglinide

Exenatide1 >.-........-D.‘-)s.e-ﬁ‘.j‘-l?t:QQ.......-.-

Liraglutide

.3 Dose reduction
Metformin »-------------.-.’

Dose reduction

Gliclazide

Glibenclamide >
Glimepiride =
Acarbose .

Adapted from Zanchi et al. SMW 2012
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Sind Antidiabetika sicher?

Kontrolle
Leber-
enzyme

Einsatz

HWZ

Leberinsuffizienz

encla

Sitagliptin Vildagliptin Saxagliptin Linagliptin Alogliptin

Nein Ja Nein Nein

4x 1 Jahr Cytochrom- Cytochro

P450 m-P450
Ja Nein Nein Ja
12.4 h 2-3 h 3h, aktiver >100 h

Metaboliten

Ja

Nein

>21 h



Sind Antidiabetika sicher? eno ]a

raxis fUr Endokrinologie & Diabetolog

Substanz Hypoglykamie Wirkdauer Aktive Renale
Metaboliten Ausscheidung

15 h f 90
26 h ! | 60

6h Neln 60-70

Glibenclamid

Glimperid

Gliclazid

Glinide
Repaglinid 0.6-1.8 h NEIN Keine
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Sind Antidiabetika sicher? enoila

Hypoglykamien durch Sulfonylharnstoffe?
Fortgeschrittenes Alter
Mangelernahrung
exzessiver Alkoholkonsum,
Herzinsuffizienz
Leben im Alten- oder Pflegeheim
Keine Blutzuckeruberwachung
Keine Schulung
Polypharmazie
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Sind Antidiabetika sicher? enola

Praxis fur Endokrinologie & Diabetologie

SGTL-2 Hemmer

Das Bild kann nicht angezeigt werden. Dieser Computer verfiigt moglicherweise iiber zu wenig Arbeitsspeicher, um das Bild zu 6ffnen, oder das Bild ist beschadigt. Starten Sie den Computer neu, und 6ffnen Sie dann erneut die Datei. Wenn weiterhin das rote x angezeigt wird, miissen Sie
x das Bild moglicherweise I6schen und dann erneut einfiigen
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Sind Antidiabetika sicher? eno la

logie & Diabetologie

Nutzen

Senkt HbA1c, Gewicht, Blutdruck, kein Risiko fur
Hypoglykamien

Schaden

Erhoht Risiko fur Mykose genital, Balantitis,
Harnwegsinfektionen, Hamatokrit, LDL Cholesterin

Dehydrationsgefahr bei alteren Patienten
(Cave Diuretika)

Kontraindikation Niereninsuffizienz (e GFR < 60ml/min/
1.73m2)

Kardiovaskulare Sicherheit?
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Sind neue Antidiabetika GHO' ia

bess e r? Praxis fUr Endokrinologie & Diabetologie
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Preis und Leistung

Metformin
Gliclazid
Pioglitazon
Sitaglitpin
Canagliflozin
GLP-1 Analoga
Lantus

Tresiba
Humalog Mix

Humalog/Novo Rapid

Tagliche Dosis
2x 100mg
1x60mg
1x45mg
1x100mg
1x300mg
1.2mg-1.8mg
40 IE

40 IE

50 IE

60 IE

CHF/Tag
0.42
0.55
2.24
2.15
3.05
5-8
3.07
3.50
2.73
3.28

€Nnoia



Lifestyle, ASS, Statin enoila

Lifestyle

Blutdruck

Statin

LDL-
Cholesterin
< 1.8 mmol/l

LDL-
Cholesterin
< 2.6 mmol/l

Aspirin 75-160

Raucherentwohnung; 2 150min/Woche Training, <35% Fette

RR <140/80-85 mm Hg <130/80 mm Hg hohem Schlaganfallrisiko,
Makroalbuminurie, keine Komorbiditaten

CVD oder > 40 Jahre und cv Risiken (unabhangig vom LDL-Wert)

Symptomatischer/nachgewiesener CVD Endorganschaden, und
Patienten mit weiteren cv RF (ESC/EASD)

< 2.6 mmol/l Diabetes Typ 2 ohne RF/ohne CVD
30%-50% baseline-Reduktion

Sekundare Pravention bei CVD
ADA Primare Pravention >10% Risiko*

*Manner > 50, Frauen >60 cv RF Familienvorgeschichte;
Hypertonus, Nikotin, Fettstoffwechselstorungen, Albuminurie



Fazit: beim Herzkranken eno' 1d

Glukosestoffwechsel uberprufen

Sicherheitsaspekte der Antidiabetika
beachten

Hypoglykamien vermeiden, Schulung und
Betreuung intensivieren

Viel hilft nicht immer viel! HbA1c-Wert
7-8.0%

Individuelle Ziele festlegen
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Mitten im Leben Tournee eﬂolia

Kein Insulin fur > 80-jahrige?




Mitten im Leben

Kein Insulin fur > 70-jahrige?
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