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SGLT-2-Inhibitoren bei Diabetes Typ 2

Intensivierte Therapie zeigt positive Effekte

Wenn bei Typ-2-Diabetikern die glykdmische Kontrolle mit HbAic-Zielwerten von 6,5 bis 7,0 Prozent

nicht erreicht wird, empfiehlt sich eine graduelle Intensivierung der Therapie mit antihyperglykami-

schen Substanzen, wie beispielsweise SGLT-2-Hemmern. Fiir diese Substanzen konnte gezeigt werden,

dass sie gegeniiber Plazebo das Risiko fiir kardiovaskulidre Komplikationen senken und auch nieren-

protektive Eigenschaften aufweisen. In einer EASD-Session iiber den therapeutischen Nutzen der «Gli-

flozine» wurden dazu neue Daten vorgestellt.

So verringerte in der CANVAS-Studie (1) die Therapie mit
Canagliflozin bei Typ-2-Diabetikern mit Herz-Kreislauf-Er-
krankungen das relative Risiko fiir kardiovaskulare Mortali-
tat, nicht todlichen Herzinfarkt und Schlaganfall um 14 Pro-
zent gegeniiber Plazebo. Zudem wurde unter dem SGLT-2-
Hemmer ein potenzieller renoprotektiver Effekt beobachtet.
Die geschitzte glomerulire Filtrationsrate (eGFR) verrin-
gerte sich unter der Studienmedikation um 40 Prozent.

In einer Beobachtungsstudie (2) wurden Typ-2-Diabetiker
anhand von Registerdaten analysiert, die GLP-1-Agonisten,
DPP-4- oder SGLT-2-Inhibitoren erhalten hatten. Untersucht
wurde die Zeit bis zu einem Medikamentenwechsel. Wie Dr.
Gill Hamilton, Beerse (B), ausfiihrte, war bei Patienten unter
Canagliflozin die Zeitspanne linger, bevor ein Wechsel zu an-
deren antihyperglykdamischen Substanzen notwendig wurde.
Diese Zeitspanne war bei allen Medikamenten gegeniiber
Canagliflozin deutlich kiirzer. Dies weise auf eine bessere
Effektivitit und Vertraglichkeit von Canagliflozin hin,
schloss Hamilton.

Glykdmische Kontrolle mit Dreifachkombination
Die glykamische Kontrolle wird oft nicht erreicht, wenn Met-
formin mit einer anderen antidiabetischen Medikation kom-
biniert wird. In einer Studie (3) wurde deshalb bewertet, ob
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» Canagliflozin senkt die kardiovaskulare und die Gesamtmor-

talitdt und weist einen renoprotektiven Effekt auf. Der SGLT-
2-Hemmer kann gegenliber anderen antihyperglykdmischen
Substanzen langer eingesetzt werden, bevor ein Therapie-
wechsel notwendig wird.

» Mit einer Dreifachkombination aus Dapagliflozin plus Saxa-

gliptin plus Metformin wird eine signifikant bessere glykdmi-
sche Kontrolle erreicht als mit einer dualen Kombination aus
Sitagliptin und Metformin.

» Auch unter der Therapie mit Empagliflozin konnten die
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kardiovaskuldre und die Gesamtmortalitat gesenkt werden.
Offenbar ist dieser Effekt nicht auf die Kontrolle der Para-
meter Blutdruck und LDL-Cholesterin zurlickzufiihren.
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die Dreifachbehandlung aus Dapagliflozin plus Saxagliptin
plus Metformin eine bessere glykdmische Kontrolle erreicht
als die duale Zusatztherapie von Sitagliptin zu Metformin,
wie Dr. Stefano del Prato, Pisa (I), sagte. Primarer Endpunkt
waren die Veranderungen der HbA1c-Werte bis Woche 26.
Im Ergebnis erwies sich die Dreifachtherapie als effektiver als
die Zweifachkombination. Dies war unabhingig von HbA1c
zu Studienbeginn, Alter, Geschlecht und Rasse. Die Verringe-
rung des HbAic betrug in der Gruppe mit der Kombinations-
therapie aus Dapagliflozin plus Saxagliptin plus Metformin
signifikante 1,41 Prozent gegentiber 1,07 Prozent in der Ver-
gleichsgruppe. Die Reduktion des Korpergewichts fiel unter
der Dreifachkombination ebenfalls ausgeprigter aus (1,9
vs. 0,5 kg), ebenso jene des Niichternblutzuckers (1,8 vs.
0,6 mmol/l). Signifikant mehr Patienten erreichten auch
einen HbA1c < 7 Prozent. Das Risiko fiur Hypoglykamien war
unter der Dreifachtherapie nicht erhoht.

Reduktion der Mortalitat

Wie die EMPA-REG-OUTCOME-Studie zeigte, konnte
unter der zusitzlichen Therapie mit Empagliflozin bei Typ-2-
Diabetikern mit Herz-Kreislauf-Erkrankungen die kardio-
vaskuldre Todesrate um 38 Prozent und die Gesamtmortali-
tat um 32 Prozent gesenkt werden. Ziel einer Analyse (4) war
es, den Effekt der Kontrolle des Blutdrucks, des LDL-Cho-
lesterins und des HbA1c auf die Verringerung der Mortalitit
gegeniiber Plazebo zu untersuchen, sagte Dr. David Fitchett,
Toronto (CDN). Die Kontrolle dieser Parameter war als Blut-
druck < 140/90 mmHg, LDL-C < 2,57 mmol/l und HbA1c
< 7,5 Prozent definiert.

Gemiss Resultaten veranderte sich das verringerte Sterblich-
keitsrisiko nach der Adjustierung auf diese drei Parameter
nicht. Dies gebe Hinweise darauf, dass die Reduktion des Ri-
sikos in der EMPA-REG-OUTCOME-Studie nicht auf die
Kontrolle kardiovaskulirer Risikofaktoren zuriickzufiihren
war, sagte Fitchett. A

Ralph Hausmann
Quelle: «SGLT2 inhibitors: clinical utility». Jahreskongress der European
Association for the Study of Diabetes (EASD) , 11. bis 15. September 2017 in

Lissabon.
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