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Behandlung des Typ-2-Diabetes

Praktische Tipps und ein Blick in die Zukunft

Prof. Christoph Stettler

In der Typ-2-Diabetes-Therapie sind die Optionen vielfiltig. Letztlich muss die Therapie individuell

abgestimmt sein, damit sie funktioniert. Was sich bei welchem Patienten eignet, skizzierte Prof. Chris-

toph Stettler, Universitatsklinik fiir Diabetologie, Endokrinologie, Ernihrungsmedizin und Meta-

bolismus, Inselspital Bern, am SGAIM-)Jahreskongress in Basel.

Wie kann man beim Diabetiker den erhohten
Blutzuckerspiegel senken? Zweifellos hat ein
Gewichtsverlust bei tibergewichtigen Diabe-
tikern einen grossen Effekt. Schnell ist das
mit der Bariatrie erreichbar, die in einer Studie
eine Halbierung der Mortalitdt im Verlauf von
14 Jahren bewirken konnte (1). Langsamer,
mithsamer, aber genauso effizient ist die Le-
bensstilmodifikation. Nach einem Jahr konnte
in einer Hausarztstudie von 298 tibergewichti-
gen Typ-2-Diabetes-Patienten mit bis zu 6 Jah-
ren Krankheitsdauer knapp die Halfte einen Gewichtsverlust
erreichen, der zu einer Remission des Diabetes fiihrte. Die
Interventionsgruppe erhielt eine Didt mit 850 kcal/ Tag, die
Kontrollgruppe nur Ratschldge. Die Remissionsrate war vom
Gewichtsverlust abhingig: Bei =15 kg erreichten 86 Prozent
die Remission, lag der Gewichtsverlust zwischen 10 und
15 kg waren es 57 Prozent, zwischen 5 und 10 kg waren es
34 Prozent und bei bis zu 5 kg waren es 7 Prozent (2).

Eine weitere Option ist die medikamentdse Therapie. Wich-
tiges Standbein ist dabei nach wie vor Metformin. Die Frage
stellt sich, ob dieses auch bei einer Niereninsuffizienz mit
einer glomeruldren Filtrationsrate (GFR) unter 60 ml/min
gegeben werden kann. Eine Studie ist dieser Fragestellung
nachgegangen und kommt zu dem Schluss, dass eine Dosis
von 1500 mg (0,5 g-0-1 g) bei einer GFR zwischen 45 und 59
moglich ist und 1000 mg (0,5 g-0-0,5 g) bei einer GFR von
30 bis 44 ml/min (3) gegeben werden konnen. «Bei stabilen
Patienten ist eine Gabe von Metformin prinzipiell auch bei
einer Niereninsuffizienz moglich, allerdings muss man sich
dariiber bewusst sein, dass akute Ereignisse wie etwa eine
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» Ein erhéhter Blutzuckerspiegel kann mit Gewichtsreduktion
korrigiert werden.

» Eine Kombination von einem SGLT-2-Hemmer mit einem
GLP-1-Analogon senkt den Blutzucker sehr effizient, zu-
satzlich auch das Gewicht.

» Eine Insulintherapie muss auf den Patienten individuell
abgestimmt sein.
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Pneumonie die Situation rasch verdndern konnen. Entspre-
chend muss individuell entschieden werden, ob bei Patienten
im Grenzbereich Metformin noch gegeben werden kann. Si-
cher sollte es dann bei elektiven Eingriffen abgesetzt wer-
den», schriankt Prof. Stettler ein.

Die sehr glinstigen Sulfonylharnstoffe werden in der Schweiz
gemiss Stettler nur noch wenig eingesetzt, sie sind wegen der
drohenden Hypoglykimien und der Gewichtszunahme
ausser Mode gekommen. Unter den Sulfonylharnstoffen sei
Gliclazid jedoch nach wie vor eine preisgiinstige, effiziente
und einfache Therapie, so Stettler.

Von den Glitazonen ist noch Pioglitazon iibrig. Zur Uberbrii-
ckung von zwei Jahren, beispielsweise bei einem Chauffeur,
eigne sich die Substanz sehr gut, denn sie provoziere keine
Hypoglykamien, sei aber auf zwei Jahre limitiert, so Stettler
weiter.

Vorteilhaftes zusammenfiihren

Die Diabetestherapie revolutioniert haben die SGLT-2-Hem-
mer (Empagliflozin, Canagliflozin) wie auch die GLP-1-Ana-
loga (z.B. Dulaglutid), weil sie nicht nur den Blutzucker ver-
bessern, sondern auch die Nierenfunktion und das Gewicht
sowie im Fall der SGLT-2-Hemmer die kardiovaskulidre Mor-
talitit senken.

Fiir Patienten, deren Blutzucker unter einem SGLT-2-Hem-
mer nicht geniigend gesenkt wird, stehen kunftig wohl bald
Kombinationen mit GLP-1-Analoga zur Verfiigung. «Die
beiden Wirkstoffklassen passen gut zueinander», so Stettler.
Die multizentrische Phase-III-Studie AWARD-10 untersuchte
den Effekt eines zusitzlichen GLP-1-Analogons bei Typ-2-
Diabetikern, die unter einem SGLT-2-Hemmer (+/- Metfor-
min) keine ausreichende Blutzuckerkontrolle erreichten.
424 erhielten dazu wihrend 24 Wochen Dulaglutid 1,5 mg
1 x wochentlich plus SGLT-2-Inhibitor (n=142 bzw. 141)
im Vergleich zu Plazebo plus SGLT-2-Inhibitor (n =140) (4).
Primarer Endpunkt war die Verinderung des HbAic. Die
Kombination reduzierte den HbA1c-Wert signifikant tiefer als
Plazebo (-1,34 vs. 0,54%; p<0,0001). Uberdies erreichten
deutlich mehr Patienten unter der Kombination den Zielbe-
reich von <7 beziehungsweise < 6,5 Prozent versus Plazebo
(71 vs. 32% bzw. 50 vs. 14%, p <0,0001). Unter der Kombi-
nation verloren die Patienten ausserdem im Mittel 3,1 versus
2,1 kg Gewicht unter Plazebo plus SGLT-2-Hemmer (p=0,028).



Tabelle:

Insulindosis bei Therapiestart

BMI kg/m? <26 =30 >30
Tagesdosis pro kg KG 0,2-0,31IE O,51E 0,7IE
Tagesdosis zu Beginn 6IE 8IE 121E

Faustregel: Morgenzucker = Anzahl IE (bei Insulinresistenz oft mehr notig)

(Quelle: mod. nach Prof. Stettler)

Nebenwirkungen waren hauptsichlich gastrointestinaler Art
wie Ubelkeit (15 vs. 4% unter Plazebo), Durchfall (6 vs. 3%)
und Erbrechen (4 vs. 1%). Es wurden keine neuen dulaglu-
tidbezogenen Sicherheitsbedenken festgestellt.

Seit kurzem erweitert noch ein weiteres, sehr potentes GLP-
1-Analogon die Palette: Semaglutid (Ozempic®), das einmal
wochentlich verabreicht wird.

Empfehlungen zur Insulintherapie

Seit bald 100 Jahren gibt es Insulin, das heute noch uniiber-
troffen ist, wenn der Blutzucker schnell gesenkt werden soll.
Die Startdosis fiir ein Bedtime-Insulin entspreche gemiss
Faustregel etwa dem gemessenen Morgenzucker, so Stettler.
Interessant sind Fixkombinationen mit GLP-1-Analoga wie
Insulin degludec/Liraglutid oder Insulin glargin/Lixisenatid,
die einmal pro Tag gespritzt werden miissen. Sie haben einen
vergleichbaren Effekt beziiglich Blutzuckerkontrolle wie die
Basis-Bolus-Therapie, bei der mehrere Male gespritzt werden
muss. Die Fixkombinationen haben ausserdem den Vorteil,
dass sie weniger Hypoglykamien verursachen und das Ge-
wicht sinkt, wie eine Studie mit Degludec/Liraglutid zeigen
konnte (5).
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Eine gute Insulintherapie muss auf den Patienten abgestimmt
sein. So empfiehlt Stettler bei Typ-2-Diabetikern mit nicht-
lichen Hypoglykdmien oder unzureichendem Wirkprofil
tber 24 Stunden eher die lang wirksamen Insuline degludec
(Tresiba®) oder glargin (Toujeo®), bei jenen mit hohem Be-
darf (> 1001E/Tag) die Insuline degludec U200 oder lispro
U200 (Humalog®). Erlitten Typ-2-Diabetiker viele Hypoglyk-
amien, konnte vielleicht ein Typ-1-Diabetes dahinterstecken.
Bei Typ-1-Dabetikern kdmen — falls nicht eine Pumpe einge-
setzt wird — als Basisinsuline heute generell Insulin degludec
oder glargin zum Einsatz. Bei Patienten mit sehr variablem
Insulinbedarf — beispielweise Sportlern — verwendet man oft
auch Insulin detemir (Levemir®) oder Insulin glargin (Lan-
tus®). Bei Typ-1-Diabetes konne zusitzlich das ultraschnelle
Insulin aspart (Fiasp®) zusitzliche Vorteile bringen. A

Valérie Herzog
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