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Medikamente

Biguanide (Metformin)
Sulfonylharnstoffe/Glinide
Glitazone
a-Glukosidasehemmer
GLP-1-Rezeptor Analoga
DPP-4-Hemmer
SGLT-2-Hemmer

Insulin
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Biguanide (vermindern hepatische
Glucoseproduktion)
* Metformin (zB. Glucophage, Metfin, etc.)

Klassische Insulinsekretagoga

(verstirken Insulinsekretion der f}-Zelle)

* Sulfonylharnstoffe (diverse Praparate)

* Glinide: Nateglinid (Starlix), Repaglinid
(Novonorm)

Insulinsensitizer (sog. Glitazone oder
Thiazolidinedione, verringern

die Insulinresistenz)

* Pioglitazon (Actos)

a-Glucosidase-Hemmer (verzégern
die intestinale Glucoseresorption)

* Acarbose (Glucobay)

* Miglitol (Diastabol)

Inkretine

» Gliptine: Sitagliptin (Januvia), Vildagliptin
(Galvus), Saxagliptin (Onglyza) Linagliptin (Trajenta)

* GLP-|-Analoga: Exenatide (Byetta), Liraglutide
(Victoza) Dulaglutide (Trulicity)

SGLT-2-Hemmer

*  Canagliflozin (Invokana), Dapagliflozin (Forxiga),
Empagliflozin (Jardiance)
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Wirkungen von GLP-1 beim Menschen

GLP-1 wird als Reaktion auf
Nahrungsaufnahme sezemiert

Forderung des Sattigungsgefiihis
und Verminderung des Appetits

Alphazellen:
| Postprandiale

Glukagonsekretion «
Y
. | Glukagon vermindert die Glukose-
Rk rogne APE e freisetzung aus der Leber
Verstarkung der )
glukoseabhangigen AN Magen:
Insulinsekretion w/ Hilft bei der Regulation der
’ Y saib Magenentieerung

Modifiziert nach Flint A, et al. J Clin Invest. 1998;101:515-520.; Larsson H, et al. Acta Physiol Scand. 1997;160:413-422 ; Nauck MA, et al.
Diabetologia. 1996;39:1546-1553_; Drucker DJ. Diabetes. 1998;47:159-169.
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SGLT2-Inhibitoren (Gliflozine)

Glomerulus Proximaler Tubulus Distaler Tubulus Sammelrohr

-
(a5

Glucose-
Filtration

Glucose-

Ruckresorption =

Glucose-
Ausschei-
dung

. @ /)
Henle-Schleife &\ _&

o=

meis gemeinschaﬁ: r. med. Liliana Zendron
Filzfabrik S



SGLT2-Inhibitoren (Gliflozine)
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Therapieleitlinien Typ-2-Diabetes.
ADA/EASD position statement

Inzucchi et al. Diabetologia (2012)

Diabctologia (2012) 55:1577-1596
DOI 10.1007/00125-012-2534-0

POSITION STATEMENT

Management of hyperglycaemia in type 2 diabetes:
a patient-centered approach. Position statement

of the American Diabetes Association (ADA)

and the European Association for the Study

of Diabetes (KEASD)

S. E. Inzucchi- R. M. Bergcenstal - J. B. Buse -
M. Diamant « E. Ferrannini» M. Nauck « A. L. Peters »
A. Tsapas - R. Wender - D. R. Matthews
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Neue Therapieleitlinien

 Behandlungsstrategie nicht mehr nach starren
Stufenschema, sondern individuell auf Bedurfnisse
des Patienten zugeschnitten

e Fir jeden Patienten individuelles HbAlc-Ziel
festgelegt

* Wechsel der klassischen Strategie: Junge, gesunde
Patienten werden aggressiv behandelt und nicht
altere multimorbide Patienten mit hohen
kardiovaskularen Risiko

Praxis gemeinschaft




Therapieleitlinien Typ-2-Diabetes.
ADA/EASD patient centered approach

Inzucchi et al., Diabetologia. 2012; 55:1577-96

strenger weniger streng
Wille/F&higkeiten
des Patienten hochmotiviert, fahig wenig motiviert, kaum fahig
Risiko f. Nebenwirkungen ____—_
v. a. Hypoglykamie gernng hoch
Diabetesdauer neu diagnostiziert lange bestehend

Lebenserwartung lang kurz

v Keine gennge/milde schwere
Relevante Komorbidaten

Kardiovaskulare keine geringe/milde schwere
Komplikationen - i
Resourcen gut verfugbar begrenzt

L4
Individuelles HDATC Ziel  |rmmefe ]

55 6.0 6.5 7.0 7.3 8.0

Praxis' gemeinschaft
Filzfabrik

Dr. med. Liliana Zendron



MANAGEMEN

Wirksamkeit
Hypoghdddmie-Risko
Kdipergewicht
Nebenwirkungen
Kosten

Wirknambkeil
Hypaalykamie-Risika
Kérpergedcht
Nebenwirkungen

Kosten

Kombinationstheraple
mit infizierbaren
Wirkstoffen*

Wenss sach 3-moviatipes Monathieranke der Ha - Aokt aichit arrelchit &
(e Rebentolpe stedt kene A iferenz dan

LOES IYE2 DIABE TES

{11 TiIvIta

Metformin

hlll h

qeringes Risiko

neutral/Abnabyne

gastrointestinal/l aktatazidose

qering

sallte dve Sohandiwg sl evre Kpmbinatkonsthevapie ont 2 Araneimit tedn amgesie werden

ke W cen Kaunbiratiaur gt yon siney Redhie somn Faktare aby, dhe sichidoveh die besonderen tevkrmale des Raaaten ond seliw Eriksankunmg evgebon)

Metformin

+

Sulfonylharnstoff

’Hll 'l

moterates Risika
Zunahme
Hypogl@amie

genmyg

W nach 3-monatigee Sweafactithevapio der HbA, - Aedword nicht ecrevehit ast, solte die

(e Reltrenfolge stol keine Maferans dw

Metformin
+*

Thiazolidindion

hoch

geringes Risiko
Zunahme

Ocleme, HIY, Frakturen
gering

Metformin
+
DPP-4-Inhibitor

omittel
geringes fisiko

| neutral

| slten

| hoch

ol Wil cheor Xommbiriatdan hangt v e Bedie von Fakee

Metformin
*
SGLY-2-Inhibitor

mittel

geringes Risiko

Abnahime

urogenital, Delydeatation

hach

Wonn mach

Metformin

sulfonylharnstoff

.

oder | DPP-44
oder SGLT-2+1
oder | GLP-RA |

oder | Insulin’

Matformin
+

Thiazolidindion
+

SH
ndes 1 'D.PH-I
oder SGLT-2-1

odel Insulin® [

Metformin
+

DPP-4-Inhibitor
>

SH
oder SGLY-2-1
oder Insulin®

t-monatikges Drofachrherape der HLA, Zikwert nichit ecreveht ist und dor Patient (1) sioe orake Kom

Basisinsulin + oder | GLP-1RA |

Metformin
+

SGLT-2-Inhibitor

+

SH

oder | DPP-4-1
odet

Insulin'

Metformin
>

]

GLP-1-Rozeptor-Agonist

hoch

gennges Risika
Abnahrme
gastrointestingl
hoch

Metformin
-+

Insulin (Basal)

hichste

hohes Risiko
Zunahme
Hypoglykamie
unterschiedach

Betndhing sl e Kombinationsthwrapie mit 2 Araneunittel imgestelt worden
vt aly, dhe sich charch die besavdernm Mevkimale des Patienten and sedner Edbranbany ergeben

Metformin
+

[GLP-1-Razeptor-Agonist
.

SH
TZD

oder

oder

Metformin
*

Insulin (Basal)

-

oder | DPP-4-| ;
ader SGLT-2-1

odcll GLP-}-RA I




Fall 1 61-jahriger Patient




Anamnese

* Diabetes mellitus Typ 2, ED 2009
 FA: 1 Bruder mit Diabetes mellitus Typ 2

e Sozial: geschieden, keine Kinder, aus Kroatien, arbeitsloser
Kellner

e PA: Koronare 3-Gefasserkrankung mit St. nach STEMI 10/2013,
PTCA und 2-fach Stenting RCA, distale Hauptstammstenose
(50%), RIVA+ RCX mittelschwere Stenose

- kvRF: persistierender Nikotinabusus (60 py), art. Hypertonie,
Adipositas, DM2, Hypercholesterinamie

* JL: keine Beschwerden, Diagnose des Diabetes mellitus als
Zufallsbefund, Therapie mit OAD eingeleitet, keine
Erndhrungsberatung, sporadische BZ-messungen um 8 mmol/I

PTaxis EeEmermschnart




Befunde

 Medikamente: ASS cardio 100mg/d, Bilol 2.5mg/d, Zestoretic
20/12.5mg/d, Norvasc 5mg/d, Atorvastatin 40mg/d,
Diamicron MR 60mg 1-0-0, Glucophage 850 mg 1-1-1

e Status: BMI 34 kg/m2, normotone Blutdruckwerte, ASR nicht
auslosbar, Vibrationsinn Grosszehengrundgelenk 3/8 bds,
Monofilament 0/5 bds.

 Labor: HbAlc 8.0%, keine Mikroalbuminurie
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Beurteilung

* 61-jahrigen Patienten mit/bei:
Diabetes mellitus Typ 2, ED 2009
- positiver Familienanamnese (1 Bruder mit Typ 2)
- Adipositas (BMI 34 kg/m?2)
- periphere Polyneuropathie (oligosymptomatisch)
- Makroangiopathie (Koronare 3-Gefasserkrankung)
- aktuelles HbA1c 8.0%
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Was machen Sie um die Diabeteseinstellung zu
verbessern?

e Aktuelle Therapie:
Diamicron MR 60mg 1-0-0, Glucophage 3x 850mg

e Beschrankte Resourcen des Patienten: mochte nicht
spritzen, Sprachverstandigungsschwierigkeiten

* Gliptin?

e Diamicron auf 2Tbl.steigern ?
* Pioglitazon?

e SGLT2-Hemmer?
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Verlauf

Datum 18.08.2015 20.05.2015
Uhrzeit 14:26 15:43
Referenzwert Einheit
Afinion
Afinion — ACR test
ACR <25 mig/mmaol 0.8
Albumin =20 magiL 18.2
Creatinine mmoliL 216
HbA1C 4.5 % 6.5 [+] 8.0 [+]
Reflotron
Glucose 422611 mmol] 4.57
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Fall 2 64-jahriger Patient




Anamnese

* Diabetes mellitus Typ 2, ED 11/2012 (Zufallsbefund)
* FA: Eltern Diabetes mellitus Typ 2
* Sozial: selbststandiger Architekt, verheiratet, 3 Kinder

* PA: konservative Therapie einer lumbalen Diskushernie,
Dyslipidamie

e JL: Bei Diagnosestellung HbAlc von 10.1%, Behandlung mit
Metformin vom Patienten abgelehnt. Mit
Ernahrungsumstellung (weniger Fett, weniger KH) und 3x1 h
Joggen/ Wo bis 07/2013 -14kg Gewichtsabnahme, HbA1lc
blieb bei 9.1% erhoht. Beginn mit Metformin, im Verlauf
Janumet. Patient lehnt Blutzuckerselbstmessungen ab.
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Befunde

 Medikamente: Janumet 50/1000 mg 1-0-1, Atorvastatin
40mg/d

e Status: BMI 26 kg/m2, normotone Blutdruckwerte, ASR symm.
auslosbar, Vibrationsinn Grosszehengrundgelenk 7/8 bds.,
Monofilament 5/5 bds., Fusspulse symm. palpabel

e Labor: HbAlc 9.2%, keine Mikroalbuminurie
e HbAlc-vorwerte 8.0-9.6%
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Beurteilung

* 64-jahrigen Patienten mit/bei:
Diabetes mellitus Typ 2, ED 11/2012
- positiver Familienanamnese (Eltern mit Typ 2)
- Ubergewicht (BMI 26 kg/m?2)
- keine Hinweise fir mikroangiopathische Spatfolgen
- aktuelles HbA1c 9.2%
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Was machen Sie um die Diabeteseinstellung zu
verbessern?

* Problem: Patient hat sich lange Zeit gegen Beginn einer
medikamentosen Therapie gewehrt, lehnt jetzt
Blutzuckerselbstmessungen ab (mochte sich nicht damit
verruckt machen)

» Aktuelle Therapie: Janumet 50/1000 mg 1-0-1

* Kombination mit SGLT2-Hemmer?

 Kombination mit Pioglitazon?

 Kombination mit einem Sulfonylharnstoff (Gliclazid)?

e Kombination mit einem GLP1-Analogum?

* Beginn mit Bedtime-Insulin? Basis-Bolus-Insulintherapie?
* Anderer Vorschlag?
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Verlauf

Uberzeugte den Patienten mit Blutzuckerselbstmessungen zu
beginnen, Durchfiihrung eines Ernahrungsprotokolls

Verlaufskontrolle: va. erhohte postprandiale BZ-Werte und

grosse Kohlenhydratmengen, empfahl erneut
Ernahrungsberatung und zusatzlich einen SGLT2-Hemmer

beginnen
Patient winschte nur Ernahrungsberatung und
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Verlauf 3 Monate spater

Datum 02.09.2015 02.06.2015  20.05.2015
LIhrzeit 08:07 13:42 09:54
Referenzwert Einheit
Vitaldaten
Grosse cm 180 180 180
Gewicht kg 79.2 83.3 85.6
BMI kg/m2 24 .44 2571 2642
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Verlauf 3 Monate spater

Datum 02.09.2015 20.05.2015
LIhrzeit 08:04 09:27
Referenzwert Einheit
Afinion
Afinion - ACR test
ACR <25 mig/mmoi <1.0
Albumin =20 mg/L <5.0
Creatinine mimolL 4.8
HbA1C 4-6 % 7.1[+] 9.2 [+]
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Take home message

e Lifestylemassnahmen und Motivation des Patienten
nicht vergessen

* Lifestylemassnahmen kdnnen effizient die
Blutzuckerkontrolle verbessern

* Diabetespravention moglich und Evidenz fur
Reduktion der Mortaliat

e Schrittweise vorgehen, aber dran bleiben

\

|

*
J

|
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Fall 3 58-jahrige Patientin




Anamnese

 Diabetes mellitus Typ 2, ED ca. 1990
* Negative Familienanamnese

* Sozial: geschieden, lebt mit Lebenspartner zusammen, V-
Rente

* PA: Hypertensive und koronare Herzkrankheit mit St.n.
inferiorer STEMI 07/2012; St.n. PTCA/Stent RCA-Stenose, EF
45%, PAVK 1l b re (St.n. femoropoplitealen Bypass, mehrmalige
PTA A. iliaca communis und A.profunda femoris)

- kvRF: art.Hypertonie, Adipositas,DM2,Hypercholesterinamie
- chronische Niereninsuffizienz, DD: diabetisch, hypertensiv

-- schwere Proteinurie 2g/d, GFR errechnet 41 ml/min.
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Anamnese

e JL: Seit 1994 intensivierte Insulintherapie nach Basis-Bolus-
schema, 3x Ernahrungsberatung gehabt.

* Nie gute BZ-einstellung erreicht. Problem sei haufig
Heisshungerattacken, esse dann mehrere Frichte, stabiles
Gewicht.

Gehstrecke 150 m, darum wenig Bewegung
* Hypoglykdamien werden verneint
* anamnestisch Retinopathie mit St.n. Lasertherapie bds.
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Befunde
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Beurteilung

e 58-jahrigen Patientin mit/bei:
Diabetes mellitus Typ 2, ED ca. 1990
- seit 1994 insulinbedurftig
- negative Familienanamnese
- Adipositas Grad Il (BMI 42 kg/m?2)

- periphere Polyneuropathie, Nephropathie (GFR 41ml/min),
- anamnestisch Retinopathie mit St.n. Lasertherapie bds.

- Makroangiopathie (KHK und PAVK)
- aktuelles HbA1c 8.8%
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Was machen Sie um die Diabeteseinstellung zu
verbessern?

e Stopp Insulin, Umstellung nur auf OAD?

* Wiederbeginn mit Metformin?

 Kombination mit SGLT2-Hemmer?

 Kombination mit Glitazone?

 Wechsel auf ein 2-Spritzenschema mit Mischinsulin?

e Kombination mit einem GLP1-Analogum?
* Anderer Vorschlag?
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Verlauf
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Take home message

* Gute Wirkung der GLP-1-Analoga auch bei
jahrelangen insulinbedurftigen Diabetes
mellitus Typ 2, va. wenn die Insulinresistenz
und nicht die Insulinsekretionsstorung im

Vordergrund steht

* Bei Patienten unter ausgebauter Insulin-
therapie versuchen
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