K Journal fir I I @
Austrian Journal of Cardiology E

Osterreichische Zeitschrift fir Herz-Kreislauferkrankungen

Praktische Umsetzung der

Leitlinien zur Therapie von

Typ-2-Diabetes bei hohem

kardiovaskuldrem Risiko // Online-Datenbank
mit Autoren-

Practical realization of guidelines o] Selrrrsraa e

for treatment of type 2 diabetes

with a [/ 1high cardiovascular risk

Fasching P, Stechemesser L, Auer J ~

Clodi M, Gattringer T, Niessner A :

Perl S, Saemann M, Seinost G

Huber K

Homepage:

! == WWW.kup.at/kardiologie w=

Journal fiir Kardiologie - Austrian
Journal of Cardiology 2023; 30
(6-6), 119-122

Offizielles Organ des
" Osterreichischen Herzfonds

Association for In Koo :
. peration
Acute CardioVascular Care mit der ACVC

Indexed in ESCI
part of Web of Science Indexed in EMBASE

Krause & Pachernegg GmbH - Verlag fir Medizin und Wirtschaft » A-3003 Gablitz

P.b.b. 02Z031105M, Verlagsort: 3003 Gablitz, Linzerstrale 177A/21 Preis: EUR 10,—-


https://www.kup.at/kardiologie


Neue Methoden in der pAVK Therapie
Thomas Rand

Der Roboter in der Herzchirurgie
Bernhard Winkler

Der totalimplantierbare Herzschrittmacher
Thomas Aschacher

Sa, 7. Nov. 2026

ab 8:30 bis 13 Uhr
Interventionelle Septotomie

Klinik FlOI'ideOl'f, Hubert Trnka

Briinner Strafle 68, 1210 Wien Chronisches Koronarsyndrom:
Revaskularisation vs konservative Therapie.

Was ist prognoserelevant?
Georg Delle-Karth

DIE THEMEN

Neues in der Sekundarprophylaxe
Anmeldung & Information: des ischdmischen Schlaganfalls
www.karl-landsteiner.at Peter Lackner
events@karl-landsteiner.at Vorhofflimmern 2026: Frilhe Rythmuskontrolle
und Antikoagulation. Was ist neu?
Ekaterini Skyllouriotis

ANMELDEN Die Teilnahme ist kostenlos.

Herzklappenersatz bei jungen
Patientinnen und Patienten

Mit freundlicher 6 MSD

. . . Wi
"Il@ Die \_{granstaltqu ist mit 5 DFP-Punkten _ _ Gelsgr?éheitsverbund I
der OAK approbiert (ID 1061761). In Kooperation mit: Unterstiitzung durch:

ABBOTT

HeartMate 3 LVAD

Die LVAD-Therapie ist far
ausgewahlte Patient:innen
mit fortgeschrittener

Herzinsuffizienz in den ESC-
Leitlinien 2026 nun eine
Klasse | Empfehlung.

Abbott Medical Austria GmbH | Perfektastrasse 84A | 1230 Wien | www.cardiovascular.abbott

Kurze Zusammenfassung: Bitte beachten Sie vor der Anwendung dieser Produkte die vollstandige Aufzahlung der Indikationen, Kontraindikationen, Warnhinweise, VorsichtsmaBnahmen, potenziellen Komplikationen und
Anwendungsvorschriften in der Gebrauchsanweisung. .
© 2026 Abbott. Alle Rechte vorbehalten. | ™ Bezeichnet eine Marke der Abbott Unternehmensgruppe. | MAT-2680469 v1.0 | Dieses Dokument ist nur zur Verwendung in Osterreich zugelassen.



https://www.cardiovascular.abbott/int/en/hcp/products/heart-failure/left-ventricular-assist-devices/heartmate-3/clinical-evidence.html

mmmmmn For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH. I

Praktische Umsetzung der Leitlinien zur Therapie von
Typ-2-Diabetes bei hohem kardiovaskularem Risiko

P. Fasching', L. Stechemesser?, J. Auer®, M. Clodi*, T. Gattringer®, A. Niessners, S. Perl’, M. Sdemanng, G. Seinost®, K. Huber™

Kurzfassung: In den vergangenen Jahren zeigten
GLP-1-Rezeptoragonisten und  SGLT2-Inhibitoren
einen sehr hohen Evidenz- und Empfehlungsgrad fiir
die Behandlung von Patienten mitTyp-2-Diabetes und
hohem kardiovaskularem Risiko. Diese Medikamente
waren zur Therapie der Hyperglykamie entwickelt,
kardiovaskuldre Endpunktstudien zeigten einen CV-
Benefit, der unabhdngig vom HbA,-Ausgangswert
war. In der praktischen Umsetzung der Therapien gibt
esallerdings anhaltende Herausforderungen, die man
aufzeigen und iiberwinden muss —im Besonderen fiir
diese gut beschriebene Hochrisikopopulation.

Schlagwarter: Typ-2-Diabetes, hohes kardiovas-
kuldres Risiko, Leitlinien, GLP-1-Rezeptoragonisten,
SGLT2-Inhibitoren, CV-Benefit

Abstract: Practical realization of guidelines
for treatment of type 2 diabetes with a
high cardiovascular risk. In recent years, GLP-1
receptor-agonists and SGLT2 inhibitors have shown
a very high level of evidence and recommendation
for the treatment of patients with type-2-diabetes
and high cardiovascular risk. These medications

were developed for the treatment of hyperglycemia,
cardiovascular endpoint studies showed a CV-benefit
independent of baseline-HbA,.. In the practical im-
plementation of these therapies, however, there are
ongoing challenges that need to be identified and
overcome — especially for this well described high
risk population. J Kardiol 2023; 30 (5-6): 119-22.

Key words: type-2-diabetes, high cardiovascular
risk, guidelines, GLP-1 Receptor-Agonists, SGLT2 In-
hibitors, CV-benefit

Einleitung

Der im Jahr 2022 prasentierte Konsensus der amerikanischen
und europdischen Diabetesgesellschaften ADA und EASD zum
Management der Hyperglykdmie bei Typ-2-Diabetes stellt die
derzeit aktuellste, internationale Leitlinie in dieser Indikation
dar [1, 2]. Die erfolgten Anderungen fokussieren vor allem auf
eine noch deutlichere Individualisierung der Therapie. Die Ein-
stiegsfrage in die Behandlung lautet: Was sind die vorrangigen
Therapieziele? Ist es die glykimische Kontrolle, eine Gewichts-
senkung und/oder eine kardiovaskuldre Risikoreduktion auf-
grund bestehender Komorbidititen oder Risikofaktoren? Im
Zusammenhang mit dieser zunehmenden Personalisierung
der therapeutischen Ansitze wurde auch Metformin als grund-
satzliche First-Line-Vorbedingung gestrichen. Vielmehr wird
nun dazu aufgefordert, effektive Therapieansitze zu wiahlen,
die eine individuelle Zielerreichung ermoéglichen. Diesbeziig-
lich wird jetzt auch eine genauere Reihung von Wirkstoffen
nach deren Effektivitdt und Evidenz angefiihrt.

Kardiovaskulares Hochrisiko

Betrachtet man nun im Speziellen Menschen mit Typ-2-Diabe-
tes im kardiovaskuldren Hochrisikosetting, geht es um Patien-
ten mit bereits bestehender, atherosklerotischer kardiovasku-
larer Erkrankung (ASCVD), einer Herzinsuffizienz (HF), einer
chronischen Niereninsuffizienz (CKD) oder um Patienten mit
Indikatoren fiir ein hohes Risiko (Risikofaktoren). In die neuen
Leitlinien eingeflossen sind die grofien kardiovaskuldren End-
punkt-Studien der vergangenen Jahre, die fiir Wirkstofte aus
den Gruppen der SGLT2-Inhibitoren (SGLT2-I) und der GLP-

1-Rezeptoragonisten (GLP-1-RA) signifikante Reduktionen
des kardiovaskuldren und des renalen Risikos zeigten (Abb.1).
Eine Ubersicht dieser kardiovaskuldren Endpunktstudien von
Wirkstoffen im dsterreichischen Erstattungskodex ist in Tabel-
le 1 ersichtlich [4-10].

In diesen Zusammenhang féllt nun auch die visuelle Trennung
der Patienten mit manifestierter ASCVD (,,Sekundarpréven-
tion“) und Patienten mit kardiovaskuldren Risikofaktoren
(»Primérpréavention®) — definiert mit einem Alter ab 55 Jah-
ren sowie mindestens zwei zusitzlichen Risikofaktoren wie
Adipositas, Hypertonie, Rauchen, Dyslipidimie und Albu-
minurie. Die Leitlinie betont, dass sich in den verschiedenen
Endpunkt-Studien die Einschlusskriterien unterschieden. Dies
betriftt beispielsweise transiente ischamische Attacken, Ampu-
tationen, instabile Angina pectoris sowie symptomatische oder
asymptomatische koronare Herzerkrankungen. Durch die Auf-
nahme der Patienten mit Indikatoren fiir hohes Risiko wurde
diese kardiovaskuldre Hochrisikopopulation erheblich erwei-
tert. Die Evidenz dazu stammt vor allem aus der REWIND-
Studie und aus DECLARE-TIMI, die neben manifest kardio-
vaskuldr Erkrankten zum itiberwiegenden Teil Patienten mit
Risikofaktoren ohne etablierter Herz-Kreislauf-Erkrankung
eingeschlossen haben (Tab. 1) [8, 9]. Diese kardiovaskuldren
Hochrisikopatienten (ASCVD oder Risikofaktoren) sollen
jedenfalls einen GLP-1-RA oder einen SGLT2-I mit erwiese-
nem kardiovaskuldrem Benefit erhalten, und zwar unabhéngig
von einer méglichen Verschreibung von Metformin. Wird mit
einem GLP-1-RA oder einem SGLT2-I das HbA,.-Ziel nicht
erreicht, wird die Kombination dieser beiden Substanzgrup-
pen empfohlen [1, 2].
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Typ-2-Diabetes und hohes CV-Risiko

+ASCVD +Risikofaktoren

+HF +CKD

»Sekundarpravention” ~Primdrpravention” HFrEF oder HFpEF eGFR < 60 oder Albuminurie
I I I I
GLP-1-RA und/oder SGLT2-I e | Sl
mit bewiesenem CV-Benefit mit bewiesenem mit bewiesenem
HF-Benefit CKD-Benefit

Kombination von GLP-1-RA und SGLT2-I mit bewiesenem CV-Benefit

Weitere HbA,-senkende Therapien mit CV-Safety

Abbildung 1: Vereinfachte Darstellung der aktuellen Leitlinien zum Management des Typ-2-Diabetes mit hohem CV-Risiko. Erstellt nach [2, 3].
(CV = Cardiovascular; ASCVD = Atherosclerotic Cardiovascular Disease; HF = Heart Failure; CKD = Chronic Kidney Disease)

Ebenfalls wurden Patienten mit Typ-2-Diabetes mit einge-
schrankter Herz- oder Nierenfunktion in der Leitlinie stirker
voneinander abgegrenzt. Hier sind vor allem die rezenten End-
punkt-Studien der SGLT2-I anzufithren, welche die Evidenz-
lage in diesen Patientenpopulationen deutlich verdndert haben.
Eine Ereignisreduktion von renalen und kardialen Endpunkten
konnte hier auch unabhéngig des Typ-2-Diabetes gezeigt wer-
den [11, 12]. Diese Patienten (HF oder CKD) sollen jedenfalls
einen SGLT2-I mit erwiesenem Benefit in dieser Population
bekommen. Bei Menschen mit Typ-2-Diabetes mit CKD soll

bei Kontraindikation oder Unvertraglichkeit ein GLP-1-RA mit
entsprechender Evidenz verschrieben werden. Wird das HbA -
Ziel nicht erreicht, soll hier ebenfalls ein GLP-1-RA kombiniert
werden [1, 2]. Eine bereits 2020 publizierte gemeinsame Leit-
linie der europdischen Kardiologengesellschaft ESC und der
EASD folgte einem dhnlichen Schema. Auch hier wurde emp-
fohlen, bei hohem kardiovaskuldrem Risiko bereits initial mit
einem GLP-1-RA oder SGLT2-I, jeweils mit nachgewiesenem
kardiovaskuldarem Benefit, entweder in Monotherapie oder in
Kombination mit Metformin in die Therapie einzusteigen [13].

Tabelle 1: Kardiovaskuldre Endpunktstudien von GLP-1-RA und SGLT2-| bei Typ-2-Diabetes mit hohem CV-Risiko®

GLP-1-RA SGLT2-I
Studie EXSCEL LEADER REWIND SUSTAIN-6 DECLARE-TIMI  EMPA-REG VERTIS-CV
Wirkstoff Exenatid Liraglutid Dulaglutid Semaglutid Dapagliflozin Empagliflozin Ertugliflozin
Jahr der Vollpublikation 2017 2016 2019 2016 2019 2015 2020
Studienpatienten (N) 14.752 9340 9901 3297 17.160 7020 8246

Studienhypothese Non-Inferiority ~ Non-Inferiority ~ Superiority Non-Inferiority ~ Non-Inferiority ~ Non-Inferiority ~ Non-Inferiority
(Wirkstoff vs. Placebo) & Superiority & Superiority & Superiority & Superiority
Primarer Studienend- 3P-MACE 3P-MACE 3P-MACE 3P-MACE 3P u.2P-MACE  3P-MACE 3P-MACE
punkt
Dosierung 2 mg/Woche 1,8 mg/Tag 1,5mg/Woche 0,5 u.1 mg/ 10 mg/Tag 10 mg o. 50.15mg/
Woche 25 mg/Tag Tag

Verabreichung s.C. s.C. s.C. s.C. p.o. p.o. p.o.
CV-Vorerkrankung (%)P 73 81 31 83 41 99 100
Ausgangs-HbA, (%) 8,0 8,7 7.3 8,7 8,3 8,1 8,2
Beobachtungszeit 3,2 3,8 54 2,1 4,2 3,1 3,0
(Jahre, Median)
Studienergebnis CV-Safety CV-Benefit CV-Benefit CV-Safety CV-Safety CV-Benefit CV-Safety
(Wirkstoff vs. Placebo) (3P-MACE),

CV-Benefit

(2P-MACE)<

aStudien von Wirkstoffen im ésterreichischen Erstattungskodex zum Datum der Veréffentlichung; Pje nach Studiendefinition; cSuperiority wurde per
Protokoll-Amendment hinzugefligt und war nur fiir den 2P-MACE (CV-Tod oder HF-Hospitalisierung) superior; CV = Cardiovascular; GLP-1-RA= GLP-
1-Rezeptoragonist; SGLT2-1 = SGLT2-Inhibitor; 3P/2P-MACE = 3-Punkte- oder 2-Punkte-Major Adverse Cardiovascular Events (je nach Studiendefinition).
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Tabelle 2: Herausforderungen und Empfehlungen fiir die praktische Umsetzung der medizinischen Leitlinien

Herausforderungen

— Limitierte Personal- und Zeitressourcen
(z. B.: Schulungsaufwand und Birokratie)

— Komplexe und uniibersichtliche Therapieabfolgen
(z. B.: viele Therapiemdglichkeiten mit heterogenem Wirk- und
Sicherheitsprofil)

— Differenzen zwischen Leitlinen und der Erstattung
(z. B.: nicht-nachvollziehbare Unterschiede zwischen ,Stand der
Wissenschaft” und der Erstattung; Verschreibung erfordert Zeit)

Empfehlungen
— Klare Zustandigkeiten

(z. B.: lokale SOPs, Patienten-lIdentifizierung, Therapie-Initiierung und
-Eskalation)

Individuelle Interessen und Starken nutzen

(z. B.:,,Subject Matter Experts” in den Abteilungen, ,Infarkt-Schwestern”)

— Kooperationen und Netzwerke

(z. B.: Abteilungs-tibergreifende Zusammenarbeit, Stoffwechsel-/Hoch-
risikoambulanzen, Riicksprache oder Zuweisung Diabetes-Ambulanz)

Es sind mogliche Herausforderungen und Empfehlungen fir die klinische Praxis, sowie Beispiele und aktuelle Projekte von internistischen Abteilun-

gen angefiihrt; SOP = Standard Operating Procedure

Ein Update dieser Leitlinie wurde 2021 in Kooperation mit
zwolf weiteren medizinischen Fachgesellschaften erstellt [3].

Die klinische Praxis — Status Quo

Die ersten kardiovaskuldren Endpunkt-Studien der SGLT2-1
und GLP-1-RA wurden bereits in den Jahren 2015-2016 verof-
fentlicht, womit die klinische Evidenz einer Ereignisreduktion
bei Patienten mit Typ-2-Diabetes Substanz-spezifisch vorlag
(Tab. 1, [5, 6]). Eine klare Empfehlung zur Verschreibung bei
Patienten mit kardiovaskuldrer Erkrankung gab es dann im
Jahr 2018 im Rahmen des damaligen EASD-/ADA-Konsensus
zum Management des Typ-2-Diabetes [14]. Rezente Verschrei-
bungs-Daten aus den USA zeigen jedoch, dass in der Popu-
lation mit Typ-2-Diabetes und kardiovaskuldrer Erkrankung
im Jahr 2019 lediglich 14 % mit einem GLP-1-RA behandelt
wurden. Im Vergleich dazu hatten 24 % eine Insulintherapie
und immer noch 21 % eine Therapie mit einem Sulfonylharn-
stoff. Seit 2015 ist der Anteil der Patienten mit Insulin- oder
Sulfonylharnstoff-Therapie zwar gesunken und der Anteil der
Patienten, die einen GLP-1-RA bekommen, gestiegen, von
einer flichendeckenden Umsetzung ist man allerdings sehr
weit entfernt [15].

Diese Daten lassen sich weitgehend auf Europa iibertragen. In
Deutschland bekamen in den Arztpraxen weniger als 10 % der
Patienten mit Typ-2-Diabetes und manifester kardiovaskulédrer
Erkrankung einen GLP-1-RA. SGLT2-Inhibitoren wurden mit
rund 20 % in der Hochrisikopopulation (!) deutlich haufiger
verschrieben, wobei auch diese Zahl weit unter dem bleibt, was
angesichts der klaren Leitlinienempfehlungen und Evidenz-
lage zu erwarten wire [16]. Real-World-Daten aus Osterreich
zeigen, dass hier noch weniger Patienten GLP-1-RA erhalten
diirften. In einer Population von 1498 Patienten mit KHK und
Typ-2-Diabetes mellitus wurden 17,6 % mit einem SGLT2-I
und nur 5,5 % mit einem GLP-1-RA behandelt. Innerhalb der
Beobachtungszeit von 2014-2020 nahm die Verschreibung
von SGLT2-I um 38,7 % (relative Zunahme) und die der GLP-
1-RA um lediglich 8 % zu [17].

Herausforderungen und Losungsansatze

Griinde fiir die Diskrepanz zwischen den Aussagen publizier-
ter Studien sowie den Empfehlungen der Leitlinien auf der
einen und der klinischen Realitét auf der anderen Seite kon-
nen vielféltig sein. Ein Mangel an zeitlichen Ressourcen kann
hier ebenso zum Tragen kommen wie zunehmende Komplexi-
tat der Therapieoptionen und restriktive Erstattungskriterien.

Optimierungsansitze im Rahmen der zeitlichen Méoglich-
keiten konnen sein: Festlegung von klaren Zustindigkeiten
und Handlungsablaufen, eine Spezialisierung und Férderung
individueller Interessen sowie Abteilungs-iibergreifende Ko-
operationen (Tab. 2). Dies kann beispielsweise im Rahmen der
strukturierten Nachsorge geschehen, wo Themen wie Lipid-
und Diabetes-Management relevant werden und man es per
definitionem mit einer kardiovaskuldren Hochrisiko-Popula-
tion zu tun hat.

Osterreichische Erstattungssituation

In Osterreich ist die Schere zwischen klinischer Evidenz
und den Erstattungsvorgaben bei SGLT2-I und vor allem
bei GLP-1-RA besonders gravierend. Weder die geforder-
ten Vortherapien noch die HbA .-Grenzwerte von > 7 % fir
SGLT2-I und > 8 % fiir GLP-1-RA in den Erstattungstexten
entsprechen den aktuellen Empfehlungen der medizinischen
Leitlinien [1, 2]. In diesen wird sogar hervorgehoben, dass
der kardiovaskuldre Benefit von SGLT2-I und GLP-1-RA un-
abhingig vom Ausgangs-HbA, war. Dariiber hinaus wird von
der medizinischen Community anhaltend auf die Wichtigkeit
einer moglichst frithzeitigen Therapie der Hyperglykdmie
zur Vermeidung von schweren vaskuldren Ereignissen hin-
gewiesen [18]. Ein Erstattungsausschluss der Kombination
von einem SGLT2-I mit einem GLP-1-RA entspricht ebenfalls
nicht der klinischen Evidenz und der medizinischen Empfeh-
lung.

Zusammenfassung

Zur Behandlung des Typ-2-Diabetes mit hohem kardiovasku-
lirem Risiko gibt es in Osterreich verfiigbare GLP-1-RA und
SGLT2-I mit hoher klinischer Evidenz und Empfehlungsgrad.
In der praktischen Umsetzung gibt es Herausforderungen,
denen es sich zu stellen gilt - vor allem fiir diese Hochrisiko-
patienten.
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