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Kardiovaskuläre Risikoreduktion bei Typ-2-Diabetes
H. Leitner

Univ.-Prof. Dr. Alexander Niessner im Gespräch über neue Empfehlungen 
internationaler Fachgesellschaften zur Behandlung von Patienten mit  
Typ-2-Diabetes und kardiovaskulären Erkrankungen, die Wirksamkeit der 
neuen antidiabetischen Substanzklassen der GLP-1-Rezeptoragonisten  
und SGLT-2-Inhibitoren sowie die Rolle der Kardiologie in der Behandlung  
dieser Patienten.

Im Herbst vergangenen Jahres wurde 
ein Konsensus-Statement der ameri-
kanischen und europäischen Diabe-
tes-Gesellschaften ADA und EASD 
publiziert, in denen ein therapeuti-
sches Vorgehen empfohlen wird, das 
die individuellen Charakteristika der 
Patienten in den Mittelpunkt stellt 
[1]. Welche Kriterien stehen dabei im 
Fokus?
Prof. Niessner: Zentral in diesen Emp-
fehlungen ist ein Flowchart, das be-
schreibt, wie mit diesen Patienten um-
gegangen werden soll.
Der erste Schritt für alle Patienten mit 
Typ-2-Diabetes sind Lebensstilver-
änderungen und in weiterer Folge die 
Behandlung mit Metformin, da es einer-
seits bewährt und andererseits kosten-
günstig ist. Ist das nicht ausreichend, 
ist für Patienten mit kardiovaskulärer 

Erkrankung eine Therapie vorgesehen, 
die in Studien bewiesen hat, dass sie 
kardiovaskuläre Endpunkte reduziert. 
Aber auch für alle anderen Patienten gilt, 
dass die Reduktion des kardiovaskulären 
Risikos bzw. die Senkung des Risikos für 
Herzinsuffizienz durch die antidiabeti-
sche Therapie ein Auswahlkriterium ist.

Wie sieht das Management von Patien-
ten mit Typ-2-Diabetes und manifester 
atherosklerotischer Erkrankung ge-
mäß den neuen Empfehlungen aus?
Prof. Niessner: Bleibt bei der Erstlinien-
therapie der gewünschte Effekt aus, ist 
das wichtigste Entscheidungskriterium 
aus kardiologischer Sicht, ob eine eta
blierte kardiovaskuläre Erkrankung vor-
liegt. Lebensstilmodifikation und Met-
formin sind die ersten therapeutischen 
Schritte, gefolgt vom Einsatz einer der 

beiden neuen Substanzklassen, die in 
Endpunktstudien bewiesen haben, dass 
diese kardiovaskuläre Ereignisse redu-
zieren. Das sind einerseits GLP-1-Re-
zeptoragonisten, und hier insbesondere 
Liraglutid, für das in der LEADER-Stu-
die eine Reduktion kardiovaskulärer 
Endpunkte nachgewiesen werden konn-
te, und andererseits SGLT-2-Inhibito-
ren mit dem Vertreter Empagliflozin, 
dessen kardiovaskulärer Benefit in der 
EMPA-REG-OUTCOME-Studie gezeigt 
wurde.

Gleichzeitig mit dem ADA/EASD-
Konsensus-Statement hat auch das 
American College of Cardiology 
(ACC) ein Konsensus-Statement be-
züglich neuer Strategien in der Thera-
pie von Patienten mit Typ-2-Diabetes 
und atherosklerotischen kardiovasku-
lären Erkrankungen herausgegeben 
[2]. Warum wird dem Thema Diabe-
tes und kardiovaskuläre Erkrankung 
aktuell derart große Aufmerksamkeit 
gewidmet?
Prof. Niessner: Knapp vor Publika-
tion des ADA/EASD-Statements hat die 
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Abbildung 1: Therapeutisches Vorgehen bei Patienten mit Typ-2-Diabetes und manifester kardiovaskulärer Erkrankung.

1. Davies MJ et al. Diabetes Care 
 2018 Dec;41:2669–2701

Grafik von Novo Nordisk auf Grundlage 
des ADA-EASD Consensus Report 2018, 
dort Fig. 21

Erstlinien-Therapie ist Metformin und umfassende 
Lebensstilveränderung. Wenn HbA1c über Zielwert, 
dann vorgehen wie folgt1

a Belegte Reduktion des kardiovaskulären Risikos bezieht sich auf die Angabe in der Fachinformation. Evidenzstärke GLP-1 RA: 
Liraglutid > Semaglutid > Depot-Exenatid. Für SGLT-2 i mäßig stärkere Evidenz: Empagliflozin > Cana gliflozin.

b Beachten Sie, dass die Zulassung der SGLT-2 i variiert bezüglich der eGFR.
c Sowohl Empaglifl ozin als auch Canaglifl ozin haben eine  Reduktion von HF und eine Reduktion von CKD in CVOTs gezeigt.

d Insulin degludec oder Insulin glargin 100 E/ml haben belegte CVD-Sicherheit. 
e Geringere Dosierungen können besser vertragen werden, jedoch liegen weniger Studien zu der Effektivität bei CVD vor. 
f SU neuerer Generationen mit einem geringeren Risiko für Hypoglykämien sollten bevorzugt werden.
# Ein SGLT-2 i ist nicht anzuwenden, wenn er unverträglich ist, kontraindiziert ist, oder wenn die eGFR nicht ausreicht.

Bei Patienten mit Diabetes sind eine 
bestehende ASCVD oder CKD entscheidend 
für die Therapiewahl

GLP-1 RA 
mit belegter Reduktion des 
kardio vaskulären Risikosa

Manifeste atherosklerotische kardiovaskuläre Erkrankung (ASCVD) oder Niereninsuffi zienz (CKD)

SGLT-2 i 
mit belegter Reduk tion des 
kardio vas kulären Risikos,a 
wenn die eGFR ausreichtb

ODER

NEIN

Wenn weitere Intensivierung benötigt ist, wählen Sie einen Wirkstoff 
mit belegter CV-Sicherheit: 

Ergänzung eines GLP-1 RA oder SGLT-2 i; DPP-4 i falls nicht GLP-1 RA; 
Basalinsulind; TZDe; SUf

Victoza® a 

empfohlen

ASCVD überwiegt Besteht keine 
manifeste ASCVD 
oder CKD, erfolgt 
die Therapiewahl 
nach: Hypogly-
kämie, Gewicht 

und KostenODER

Vermeidung von TZDe bei HF. 
Auswahl von Substanzen mit belegter CV-Sicherheit: 

Zusätzliche Gabe der anderen Klasse 
(GLP-1 RA / SGLT-2 i), DPP-4 i (nicht Saxagliptin) 
bei HF (falls nicht GLP-1 RA); Basalinsulind; SUf

Vorzugsweise SGLT-2 i mit Evidenz für die 
Re duktion von HF und /oder progressiver Nieren -
insuffi zienz in CVOTs, wenn die eGFR ausreichtc

Wenn ein SGLT-2 i nicht anwendbar ist,# zu-
sätzlich einen GLP-1 RA mit belegter Reduktion 

des kardiovaskulären Risikos hinzufügena

HF oder CKD überwiegt

sätzlich einen GLP-1 RA mit belegter Reduktion 
Victoza® a 

empfohlen
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European Society of Cardiology (ESC) 
ein Positionspapier herausgegeben, das 
in den wesentlichen Punkten mit den 
ADA/EASD- und ACC-Empfehlungen 
deckungsgleich ist. Dies ist von großer 
Bedeutung, da Diabetes-Patienten für 
uns Kardiologen immer Problempatien-
ten waren. Sie haben sehr hohe Ereignis- 
und Komplikationsraten. Wir konnten 
zwar viele Parameter wie Cholesterin 
oder Blutdruck gut kontrollieren, hatten 
allerdings keine spezifische Therapie-
empfehlung, um das Risiko von Dia-
betespatienten, einen Herzinfarkt oder 
Schlaganfall zu erleiden, zu reduzieren.
LEADER [3] und EMPA-REG [4] waren 
Studien, die primär die kardiovasku-
läre Sicherheit dieser antidiabetischen 
Substanzen zeigen sollten. Die Über-
raschung und Freude war groß, als eine 
tatsächliche Reduktion des kardiovasku-
lären Risikos bewiesen werden konnte. 
Somit haben wir erstmals die Möglich-
keit, das kardiovaskuläre Risiko neben 
den etablierten Behandlungen mit Cho-
lesterinsenkern, Plättchenaggregations-
hemmern oder Antihypertensiva durch 
eine antidiabetische Therapie zu senken.

Im ACC-Konsensus-Statement werden 
Liraglutid und Empagliflozin als be-
vorzugte Substanzen, hinsichtlich 
signifikanter kardiovaskulärer Risiko
reduktion, beschrieben. Können Sie 
bitte kurz die Evidenz zusammen
fassen?
Prof. Niessner: Bei beiden Substanzen, 
Liraglutid und Empagliflozin, ist die 
Frage, ob es sich jeweils um einen Klas-
seneffekt handelt. Aus meiner Sicht ist 
bei den SGLT-2-Inhibitoren das Empa
gliflozin das Mittel der Wahl, da es als 
einziges den Triple-Endpunkt bestehend 
aus Myokardinfarkt, Schlaganfall und 
kardiovaskulärer Mortalität bei Patien-
ten mit Typ-2-Diabetes und etablierter 
kardiovaskulärer Erkrankung signifi-
kant reduziert hat, ohne gleichzeitigen 

Anstieg schwerer vaskulärer Nebenwir-
kungen.
Auch bei den GLP-1-Rezeptoragonisten 
ist eher nicht von einem Klasseneffekt 
auszugehen. So zeigte die LEADER-Stu-
die, in der die kardiovaskuläre Sicher-
heit von Liraglutid evaluiert wurde, eine 
signifikante Senkung des Risikos des 
zusammengesetzten Endpunktes für 
Myokardinfarkt, Schlaganfall und kar-
diovaskulären Tod. Nicht alle GLP-1-Re-
zeptoragonisten konnten dies bisher 
zeigen.

Wie unterscheidet sich das therapeu-
tische Vorgehen bei Patienten mit 
Herzinsuffizienz oder chronischer 
Niereninsuffizienz zu jenem bei athe-
rosklerotischer kardiovaskulärer Er-
krankung?
Prof. Niessner: Einen günstigen Ein-
fluss auf Herzinsuffizienz haben sowohl 
GLP-1-Rezeptoragonisten als auch 
SGLT-2-Inhibitoren. In der klinischen 
Praxis setzen wir Liraglutid vor allem 
ein, wenn wir eine starke HbA1c-Senkung 
benötigen. Im Gegensatz zu SGLT-2-In-
hibitoren kann Liraglutid auch bei einer 
schwer eingeschränkten Nierenfunktion 
gegeben werden. Bezüglich SGLT-2-In-
hibitoren haben wir Hinweise darauf, 
dass sie möglicherweise besonders güns-
tig bei Diabetespatienten mit Herzinsuf-
fizienz sind. Die diuretische Wirkung 
spielt dabei eine Rolle.

Welche Bedeutung haben diese neuen 
Empfehlungen und die Datenlage für 
den Kardiologen, der in der Regel 
nicht die Blutzuckereinstellung der 
Patienten vornimmt?
Prof. Niessner: Wir machen gerade einen 
großen Lernprozess durch. Insbesondere 
das ACC-Statement betont, wie wichtig 
Diabetes als kardiovaskulärer Risikofak-
tor ist und wie wichtig eine gute Einstel-
lung ist. Das bedeutet allerdings nicht 
nur, einen niedrigen HbA1c zu haben, 

sondern eine Therapie anzuwenden, die 
auch die kardiovaskuläre Ereignisrate 
senkt. Die gute HbA1c-Einstellung ist 
zwar wichtig für die Verhinderung mik-
rovaskulärer Komplikationen, aber nicht 
unbedingt für makrovaskuläre Ereig-
nisse wie Myokardinfarkt oder Schlag-
anfall. Dieses Wissen, und das war das 
Ziel des ACC-Statements, sollte auch 
der kardiologischen Community ver-
stärkt ins Bewusstsein gebracht werden. 
Kardiologen sollen nicht mehr nur regis-
trieren, wenn ein Patient Diabetes hat, 
sondern sie sollen aktiv nachforschen, 
ob ein Diabetes zusätzlich zur kardialen 
Erkrankung vorliegt und gegebenenfalls 
eine Therapie einleiten. Selbstverständ-
lich arbeiten wir eng mit den endokri-
nologischen Kollegen zusammen, es ist 
aber wichtig, dass der Kardiologe mit 
den ersten Schritten der Therapie wie 
Metformin oder den neuen antidiabeti-
schen Substanzen beginnt. Bei komple-
xeren Therapien wie Triple-Therapien 
oder Insulin greifen wir gerne auf die 
Erfahrung der Endokrinologen zurück.

Danke für das Gespräch.
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