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Die Praxisempfehlungen der Deutschen
Diabetes Gesellschaft (DDG) lehnen sich
andieInhalte der Nationalen Versorgungs-
Leitlinie (NVL) Typ-2-Diabetes an [7]. Die
in den vorliegenden Praxisempfehlungen
der DDG vorgenommenen Modifikationen
in der Therapie und deren Begriindungen
wurden weitgehend auf der Basis neu-
er randomisierter, kontrollierter Studien
(RCT) und Metaanalysen aktualisiert.

Um die Arbeit mit der umfangreichen
Praxisempfehlung in der taglichen Praxis
zu verbessern, haben sich die Autoren ent-
schieden, die einzelnen glukosesenkenden
Pharmaka und einige Algorithmen in der
aktuellen Praxisempfehlung in einen aus-
fihrlichen Anhang zu verschieben. Das
entsprechende Literaturverzeichnis findet
sich ebenfalls im Anhang.

1.1 Definition des Typ-2-Diabetes

Der Typ-2-Diabetes ist eine chronische,
sehr heterogene, multifaktorielle, progre-
diente Erkrankung, die u.a. durch vererbte
und erworbene Insulinresistenz und durch
qualitative und quantitative Insulinsekre-
tionsstorungen charakterisiert ist.

1.2 Pravalenz und Inzidenz des
Diabetes

Die Zahl der Menschen mit einem do-
kumentierten Typ-2-Diabetes lag im Jahr
2023 beimindestens 8,9 Mio. [8]. Schatzun-
gen der Diabetespravalenz in Deutschland
aus den Surveys des Robert Koch-Instituts
(RKI) liegen bei 7,2 % (18- bis 79-Jahrige),
aus RKI-Telefonsurveys bei 8,9 % (18-Jah-
rige und Altere) bzw. auf Basis von Daten
gesetzlich Krankenversicherter bei 9,9%
(alle Altersgruppen, [9]). Aus der Analyse
von Schmidt et al. [10] der DaTraV-Da-
ten (Datenaufbereitungsstelle im DIMDI
aller ca. 70Mio. gesetzlich Versicherten)
der Berichtsjahre 2011, 2012 und 2013
geht hervor, dass die Diabetespravalenz
imJahr 2011 bei 9,7 % (Frauen: 9,4 %, Man-
ner: 10,1 %) lag. Dabei fanden die Autoren
erhebliche Unterschiede in der Pravalenz
zwischen den Bundeslandern mit einem
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Inhaltliche Neuerungen gegeniiber der Vorjahresfassung
Neuerung 1: Das Kapitel tiber Pravalenz und Inzidenz des Typ-2-
Diabetes in Deutschland wurde aktualisiert und um Mortalitatsdaten
erganzt.

Begriindung: Diese aktuellen Zahlen unterstreichen die medizinische
und psychosoziale sowie gesundheitspolitische Bedeutung dieser
komplexen Krankheit.

Neuerung 2: Das Kapitel liber Diagnostik wurde stark gekiirzt und

ein Querverweis auf die parallel verdffentlichte Praxisempfehlung
Klassifikation und Diagnostik gemacht.

Begriindung: Bessere Vernetzung der aktuellen Praxisempfehlungen
Neuerung 3: Fiir die Einschatzung des kardiovaskuldren Risikos wird
auf die Leitlinie Management von kardiovaskuldren Erkrankungen
bei Patienten mit Diabetes der europaischen kardiologischen
Fachgesellschaft ESC aus dem Jahr 2023 verwiesen, und der SCORE2-
Diabetes-Algorithmus zur Abschatzung des kardiovaskuldren 10-Jahres-
Risikos bei Patienten mit Typ-2-Diabetes ohne ASCVD oder schwerem
Endorganschaden in Europa wird in die Empfehlungen aufgenommen.
Begriindung: Fiir die Abschatzung des kardiovaskuldren Risikos ist
dieser Algorithmus sehr hilfreich. Die S3-Leitlinie der ESC Management
von kardiovaskuldren Erkrankungen bei Patienten mit Diabetes ist die
neueste S3-Leitlinie zur Diagnostik und Therapie bei Menschen mit Typ-
2-Diabetes und kardiovaskuldrem Risiko.

Stiitzende Quellenangaben: [1-3]

Neuerung 4: Bei den OrientierungsgréBen fiir mittelbare Therapieziele
wurde fiir die Therapieziele Lebensstil, Kérpergewicht, Blutdruck

und Lipidstatus auf die aktuellen Empfehlungen der europaischen
kardiologischen Fachgesellschaft ESC aus dem Jahr 2023 und auf die
gemeinsamen Empfehlungen der ADA und EASD aus dem Jahr 2024
verwiesen.

Begriindung: Aktualisierung der evidenzbasierten Empfehlungen und
Angleichung an internationale Leitlinienempfehlungen

Neuerung 5: Das Unterkapitel zur technischen Durchfiihrung der
Glukoseselbstkontrolle und der Ketonkdrperkontrolle wurde gestrichen
und ein entsprechender Querverweis auf die parallel veréffentlichte
Praxisempfehlung Klassifikation und Diagnostik gemacht.
Begriindung: Bessere Vernetzung der aktuellen Praxisempfehlungen
Neuerung 6: Die Gliederung des Abschn. 1.6 wurde fiir die Unterkapitel
zur Basistherapie 1.6.1-1.6.3 angepasst und z. T. zusammengefasst.
Begriindung: Logischere Gliederung der Unterkapitel

Neuerung 7: In der Einfiihrung zum Abschn. 1.6.5 Pharmakotherapie
und in Abschn. 1.6.5.1 Risikoabschdtzung wurde ein Verweis auf die
unmittelbare vaskuldre Risikoabschétzung fir makro- und mikrovas-
kuldre Begleiterkrankungen bei Diabetesdiagnosestellung eingefiihrt
und auf die medikamentdse Behandlung dieser Begleiterkrankungen
hingewiesen.

Begriindung: Aktualisierung unter Berlicksichtigung der aktuellen
internationalen Empfehlungen der ADA, EASD, ESC, KDIGO

Stiitzende Quellenangaben:[1, 4, 5]

Neuerung 8: Im Abschn. 1.6.11 Nephropathie wurde die Evidenzlage
fir die medikamentdse Behandlung aktualisiert.

Begriindung: Aktualisierung der Evidenz und Anpassung an die
aktuellen internationalen Leitlinienempfehlungen

Neuerung 9: Im Abschn. 1.6.12 Fettlebererkrankung wurden die neue
Klassifikation und Nomenklatur verwendet.

Begriindung: Angleichung an die neue internationale Nomenklatur
und Klassifikation

Stiitzende Quellenangabe: [6]

Supplemental Material

Neuerung 10: Im Abschn. 2.1.4.1 Metformin wurde darauf hingewiesen,

dass bei kardiovaskuldrer Vorerkrankung oder sehr hohem kardiovasku-
ldrem Risiko auBer Metformin unverziiglich mit einer Therapie mit einem
SGLT2-Inhibitor oder GLP-1-RA mit kardiovaskularer Risikominderung
begonnen werden soll.

Begriindung: Angleichung an die internationalen Empfehlungen von
ADA, EASD und ESC

Neuerung 11:Im Abschn. 2.1.4.1 Metformin wurde ein Querverweis zur
Praxisempfehlung der DDG Diabetes im Krankenhaus hinzugefiigt.
Begriindung: Vervollstandigung der Querverweise auf andere
Praxisempfehlungen der DDG

Neuerung 12: Im Abschn. 2.1.4.5 DPP-4-Hemmer wurde im ersten
Abschnitt die Schilderung der zeitlichen Entwicklung des Einsatzes der
DPP-4-Hemmer aktualisiert.

Begriindung: Der Zuwachs des Einsatzes von DDP-4-Hemmern hat in
letzter Zeit abgenommen, da SGLT2-Inhibitoren und GLP-1-RA aufgrund
ihrer kardiovaskuldren und renalen Vorteile in den letzten Jahren
haufiger eingesetzt werden.

Neuerung 13: Im Abschn. 2.1.4.5 DPP-4-Hemmer wurden im letzten
Absatz Uiber chronische Lebererkrankungen die neue Klassifikation und
Nomenklatur verwendet.

Begriindung: Angleichung an die neue internationale Nomenklatur
und Klassifikation

Neuerung 14: Die Gliederung des Kap. 2 wurde ab dem Abschn. 2.1.4.5
angepasst und z. T. zusammengefasst.

Begriindung: Logischere Gliederung der Unterkapitel

Neuerung 15: Im Abschn. 2.1.4.5 DPP-4-Hemmer wurde das Unterka-
pitel DPP-4-Hemmer bei stationdren Patienten umbenanntin DPP-4-
Hemmer bei stationdiren Patienten und bei COVID-19.

Begriindung: Angleichung der Uberschrift an den Inhalt und
Verbesserung der Ubersichtlichkeit

Neuerung 16: Im Abschn. 2.1.4.6 SGLT2-Inhibitoren wurden in Tab. 2
Zulassungen und Indikationen fiir SGLT2-Inhibitoren in Deutschland
die Indikationsbereiche entsprechend der Indikationserweiterungen
angepasst.

Begriindung: Aktualisierung entsprechend der Fachinformationen
Neuerung 17: Im Abschn. 2.1.4.6 SGLT2-Inhibitoren wurde die
Studienlage fiir Dapagliflozin, Empagliflozin und Metanalysen
aktualisiert.

Begriindung: Aktualisierung aufgrund neuer Evidenz

Neuerung 18: Im Abschn. 2.1.4.6 SGLT2-Inhibitoren wurden
Unterkapitel angepasst.

Begriindung: Logischere Gliederung der Unterkapitel

Neuerung 19: Im Abschn. 2.1.4.7 GLP-1 Rezeptoragonisten wurde die
Studienlage v. a. fiir Semaglutid aktualisiert (Studien FLOW, SELECT,
STEP).

Begriindung: Aktualisierung aufgrund neuer Evidenz

Neuerung 20: Im Abschn. 2.1.4.7 GLP-1 Rezeptoragonisten wurden
Unterkapitel angepasst.

Begriindung: Logischere Gliederung der Unterkapitel

Neuerung 21: Der Abschn. 2.1.4.8 Duale Inkretinagonisten/Tirzepatid
wurde aktualisiert.

Begriindung: Aktualisierung aufgrund neuer Evidenz und Aufgrund der
Zulassung

Neuerung 22: Im Abschn. 2.4 Inkretinbasierte Therapie und Fett-
lebererkrankung wurden die neue Klassifikation und Nomenklatur
verwendet.

Begriindung: Angleichung an die neue internationale Nomenklatur
und Klassifikation

Stiitzende Quellenangabe: [6]
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maximalen Unterschied von 7,1 %-Punk-
ten (altersstandardisiert: 4,0 %-Punkte). Im
Jahr 2012 erkrankten 565.040 Versicherte
neu an Diabetes, wobeidies 1,0 % der Versi-
cherten (Frauen: 1,0 %, Manner: 1,1 %) ent-
sprach. Die Diabetespravalenz war deut-
lich altersabhéngig. In diesem Zusammen-
hang ist auch von Bedeutung, dass vie-
le Menschen mit einem manifesten Typ-
2-Diabetes insbesondere im hoheren Al-
ter lange Zeit nicht diagnostiziert bleiben
(ca. 1,6 Mio. in Deutschland; [8, 10]).

Ebenfalls basierend auf bundesweiten
Krankenkassendaten von ca. 63 Mio. ge-
setzlich Versicherten wurden alters- und
geschlechtsspezifische Trends der Typ-2-
Diabetes-Inzidenzrate Uber Regressions-
modelle geschétzt [11]. Im untersuchten
Zeitraum 2014-2019 wurden jahrlich
etwa 450.000 Typ-2-Diabetes-Neuerkran-
kungen diagnostiziert. Uber alle Alters-
gruppen hinweg sank die Inzidenzrate
bei Frauen und Mannern jeweils von 6,9
(95 %-Konfidenzintervall:[6,7;7,0]) und 8,4
[8,2; 8,6] pro 1000 Personen im Jahr 2014
auf 6,1 [5,9; 6,3] und 7,7 [7,5; 8,0] pro
1000 Personen im Jahr 2019 entsprechend
einer jahrlichen Verringerung um jeweils
24% [1,5 3,2] und 1,7% [0,8; 2,5]. Le-
diglich in der Altersgruppe 20-39 Jahre
stieg die Inzidenzrate bei Mannern um
0,4% [-0,4; 1,2] und bei Frauen um 0,6 %
[-0,2; 1,4]. Die alters- und geschlechts-
adjustierten Inzidenzraten sanken in fast
allen Landkreisen [11]. Obgleich dieser
Abwartstrend erfreulich ist, bedeutet dies
nicht unbedingt, dass auch die Pravalenz
sank. Im Gegenteil ist davon auszugehen,
dass aufgrund eines intensivierten Diabe-
tesscreenings und einer zuverldssigeren
Diagnostik der letzten Jahre wahrschein-
lich die Pravalenz vorerst weiter ansteigt,
namlich alle 55s um einen Diabetesfall:
https://ddz.de/diabetes-uhr.

Die Mortalitdt bei Typ-2-Diabetes ist er-
hoht und hoher als bislang angenommen.
Routinedaten der gesetzlichen Kranken-
versicherung (GKV) zur diabetesbedingten
(attributablen) Mortalitat bei Typ-2-Diabe-
tes in Deutschland zeigen eine Sterblich-
keit von 137.000 Todesfallen (16 % aller
Sterbefalle, [8, 12]). Das altersadjustierte
Sterberisiko liegt bei Frauen um das 1,52-
Fache hoher, bei Mannern um das 1,56-
Fache [13]. Mit zunehmendem Alter neh-
men die relativen Sterberisiken ab (Alters-
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gruppe 30-34 Jahre: Frauen 6,76, Man-
ner 6,87; Altersgruppe 80-84 Jahre: Frau-
en 1,57, Manner 1,45). Daraus ergibt sich,
dass die Lebenserwartung besonders bei
friher Diabetesdiagnose besonders ver-
kiirzt ist [14, 15]. Laut internationaler Stu-
dien sind die alters- und geschlechtsspe-
zifischen Mortalitatsraten bei Menschen
mit Diabetes in den letzten Jahrzehnten
gesunken. Diese Beobachtung ldsst sich
durch eine Abnahme der kardiovaskularen
Mortalitdt und vermehrte Behandlung mit
Statinen und Antihypertensiva erklaren [8,
16].

1.3 Risikofaktoren fiir einen Typ-2-
Diabetes

Beeinflussbare und nicht beeinflussbare
Risikofaktoren des Typ-2-Diabetes sind hier
aufgelistet:

Risikofaktoren fiir kardiovaskulare Erkran-

kungen und Typ-2-Diabetes

Nicht beeinflussbar

— Hoheres Lebensalter

— Geschlecht (Md@nner > Frauen)

— Ethnizitat

— Diabetes in der Familie

— Gestationsdiabetes (in der Anamnese)

— Intrauterine Entwicklung (fetale Program-
mierung)

Beeinflussbar

— Viszerale Adipositas

— Fettleberfibrose(FIB)-4-Index

— Depression

— Obstruktive Schlafapnoe (OSA)

— Korperliche Inaktivitat

- Energiereiche, ballaststoffarme Nahrung

— Starker Zuckerkonsum (Softdrinks usw.)

- UbermaBiger Alkoholgenuss (Fettleber)

— Rauchen

- Diabetogene Medikamente

— Diabetogene Umwelt (u. a. sog. Depriva-
tion [Benachteiligung durch Mangel an
Ressourcen, liberméBigen chronischen
Larm und Luftverschmutzung])

Die hier aufgefiihrten Risikofaktoren
beruhen auf einem Expert*innenkonsens.
Die Reihenfolge der Aufzdhlung stellt kei-
ne Gewichtung dar. Fiir mehrere Faktoren
wurden von einzelnen Fachgesellschaf-
ten an anderer Stelle Grenzwerte fiir ein
erhdhtes Risiko festgelegt (Gewicht, Blut-
druck, Lipide). Da einzelne geringgradige
Grenzwertiiberschreitungen keine groRe
Risikoerhdhung zur Folge haben, ist eine
umfassende integrative Beurteilung der
beeinflussenden Risikofaktoren wichtig.

Es ist zu bedenken, dass mit steigen-
dem Alter und zunehmender Schwere der
Komorbiditaten die Wahrscheinlichkeit
abnimmt, von einer zusatzlichen Inter-
vention zu profitieren [7]. Der aktuell
publizierte Review (iber Risikofaktoren
fiir kardiovaskulares Outcome bei Men-
schen mit Diabetes unterstreicht erneut
eindriicklich die Bedeutung der thera-
pierbaren klassischen Risikofaktoren wie
Gewicht, HbA;., LDL(,low density lipo-
protein“)-Cholesterin (LDL-C), Blutdruck,
Albuminurie und Rauchen [17].

Die aktuellen evidenzbasierten Emp-
fehlungen der europdischen kardiologi-
schen Fachgesellschaft ESC empfehlen
gemal ihrer Leitlinie Management von
kardiovaskuldren Erkrankungen bei Pati-
enten mit Diabetes, dass zur Abschatzung
des kardiovaskuldren 10-Jahres-Risikos bei
Typ-2-Diabetes der SCORE2-Diabetes-
Score verwendet wird [1-3]. Hierbei han-
delt es sich um eine Weiterentwicklung
des bekannten SCORE-2-Algorithmus, der
dabei auf die Anwendbarkeit fiir Diabetes
adaptiert wurde. Er gilt fir Menschen
mit Typ-2-Diabetes im Alter zwischen 40
und 69 Jahren fiir die Pradiktion fiir t6d-
liche und nichttédliche kardiovaskulére
Ereignisse (Myokardinfarkt [MI], Schlag-
anfall). Der Algorithmus ist fir Europa
gliltig und fiir einzelne Lander angepasst.
In den SCORE2-Diabetes gehen Varia-
blen fiir konventionelle kardiovaskuldre
Risikofaktoren (d.h. Alter, Raucherstatus,
systolischer Blutdruck sowie Gesamt- und
HDL[,high density lipoprotein“]-Choles-
terin [HDL-C]) und diabetesspezifische
Informationen (z.B. Alter bei Diabetesdia-
gnose, HbA:c und geschatzte glomeruldre
Filtrationsrate [eGFR]) ein. Es wurden
4 Landergruppen mit niedrigem, mode-
ratem, hohem und sehr hohem Risiko fiir
kardiovaskuldre Erkrankungen (CVD) fiir
die Risikokalkulation zusammengefasst [2,
3]. Anhand des prozentualen 10-Jahres-
Risikos fiir ein kardiovaskulédres Ereignis
wurden 4 Risikostufen im SCORE2-Dia-
betes fiir Menschen mit Typ-2-Diabetes
festgelegt:

— Geringes Risiko: <5%

— MaBiges Risiko: 5%-<10%
- Hohes Risiko: 10%-<20%
— Sehr hohes Risiko: =20 %


https://ddz.de/diabetes-uhr

Tab.1 OrientierungsgroBen fiir mittelbare Therapieziele
Indikator Orientierungsgrofen der Therapieziele
mg/dl mmol/I
Niichtern-/ 100-125 5,6-6,9
praprandiale
Plasmaglukose
(vends)
Postprandiale 140-199 7,8-11,0
Plasmaglukose
(vends) 1-2h
postprandial

Indikator Individualisierung der Therapieziele
HbA1 HbA1-Zielkorridor von 6,5-7,5 % (48-58 mmol/mol Hb) zur Prévention von Folgekomplikationen und Vermeidung von schwe-
ren Hypoglykdmien. Bei multimorbiden dlteren Menschen und Menschen mit stark eingeschrankter Lebenserwartung HbA1 -
Wert < 8,0 % (< 64 mmol/mol Hb), seltener < 8,5 % (< 69 mmol/mol Hb). Falls nur antidiabetische Medikamente ohne intrinsisches
Hypoglykamierisiko eingesetzt werden, kénnen auch niedrigere HbA-Wert-Ziele < 6,5 % (< 48 mmol/mol Hb) vereinbart werden
Harnsdure Serumspiegel < 6,0 mg/dl (357 umol/l, [21])
Lipide LDL-Cholesterin-Senkung:
Sehr hohes Risiko in der Primar- und Sekundarpréavention:
>50% LDL-C-Reduktion von der Basis vor lipidsenkender Therapie und ein LDL-C-Ziel < 1,4 mmol/I (<55 mg/dl)
Hohes Risiko: > 50 % LDL-C-Reduktion von der Basis und ein LDL-C < 1,8 mmol/I (< 70 mg/dl)
MéRBiges Risiko: < 2,6 mmol/l (< 100 mg/dl, [1, 4, 22])
Gewichtsab- Bei BMI von 27-35kg/m?2 > 5% Gewichtsabnahme; bei BMI > 35 kg/mZ > 10 % Gewichtsabnahme [23]
nahme bei
Ubergewicht
Blutdruck Systolischer Blutdruck: 120-140 mm Hg (= 65 Jahre 130-140 mm Hg; <65 Jahre 120-129 mm Hg); diastolischer Blutdruck:

<80 mm Hg (nicht <70 mm Hg); wenn die Therapie ohne relevante Nebenwirkungenist [1, 4, 24, 25]

LDL ,low-density lipoprotein’, LDL-C LDL-Cholesterin, BMI Body-Mass-Index

Patienten mit bereits bestehender kardio-
vaskuldrer Erkrankung oder bereits beste-
hendem Endorganschaden fallen in die
Gruppe mit sehr hohem Risiko. Bei beste-
hendem Typ-2-Diabetes ohne symptoma-
tische kardiovaskuldrer Erkrankung oder
mit bereits bestehendem Endorganscha-
den ist die Empfehlung, das kardiovasku-
lare Risiko mittels SCORE2-Diabetes abzu-
schatzen, mit der Evidenzklasse | und dem
Evidenzgrad B belegt [1].

1.4 Diagnostik

Anamnestische und klinische Untersu-
chungen sowie das Monitoring von Men-
schen mit Typ-2-Diabetes sind im Anhang
dieser Praxisempfehlung zusammenge-
stellt. Zur allgemeinen Diagnostik wird
auf die Praxisempfehlung der DDG De-
finition, Klassifikation, Diagnostik und
Differenzialdiagnostik des Diabetes mel-
litus: Update 2024 verwiesen [18].
Wichtig ist hier, hervorzuheben, dass
bei der Differenzialdiagnose gegeniiber
dem Typ-1-Diabetes eine Bestimmung der
endogenen Insulinsekretion (C-Peptid-
Glukose-Quotient) und eine Bestimmung

der diabetesspezifischen Autoantikdrper
(wie etwa Glutamatdekarboxylaseantikor-
per [GADA]) erforderlich sind. Dies hat
therapeutische Implikation, denn bei ei-
nem absoluten Insulinmangel muss eine
Insulintherapie erfolgen, und orale Anti-
diabetika wie SGLT2-Inhibitoren (SGLT2i)
sind zu vermeiden [19].

1.5 Therapieziele

In den vorliegenden Empfehlungen wer-
den Zielkorridore angegeben, die — mit
unterschiedlich hoher Evidenzstarke -
den Arzt und den Patienten evidenz-
und konsensbasiert dartiber informieren,
welcher Zielkorridor/Zielwert (z.B. HbA1-,
Blutdruck-, LDL-C-Werte) nach heutigem
medizinischem Wissensstand im Regel-
fall angestrebt werden sollte. Unberiihrt
davon bleibt das tibergeordnete Ziel, pri-
mar gemeinsam mit dem Patienten und
evtl. zusammen mit den Angehdrigen
individuell vereinbarte mittelbare und
Ubergeordnete Therapieziele zu finden
und am besten quartalsweise schriftlich
zu vereinbaren (z.B. im Gesundheitspass
Diabetes). Nach der aktuellen Teilpublika-

tion der Nationalen VersorgungsLeitlinie
[7] und Elwyn u. Vermunt [20] sollte man
die 3 Zielkategorien, libergeordnete Ziele
(z.B. Erhaltung der Lebensqualitdt oder
Unabhangigkeit erhalten), funktionsbezo-
gene Ziele (z.B. Sehkraft und Arbeitsplatz
erhalten) sowie krankheitsbezogene Ziele
(z.B. Schmerzen beseitigen, Stoffwechsel
verbessern) im Sinne einer partizipativen
Entscheidungsfindung diskutieren und
priorisieren.

1.5.1 Allgemeine und spezifische
Therapieziele

Die Therapieziele der Menschen mit Typ-
2-Diabetes hdngen ab von der Patien-
tenpraferenz, der Komorbiditét, von Alter
und Lebenserwartung, Lebensqualitdt,
kulturellen Voraussetzungen, den psycho-
sozialen Umstanden und Moglichkeiten
sowie den Fahigkeiten der betroffenen
Personen, Therapieziele umzusetzen. Auf-
grund der fiir die Betroffenen nicht selten
als schwere Lebenseinschrankung erleb-
ten Diagnose Typ-2-Diabetes sollte eine
Strategie der Zustimmung und der langsa-
men Therapieintensivierung (Ausnahme:
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Hyperglykdmie

Fettstoffwechselstérung

Menschen mit Typ-2-Diabetes

arterielle Hypertonie

Rauchen

Adipositas

MaBnahmen auf Grundlage der vereinbarten individuellen Therapieziele

1. Stufe: Basistherapie (gilt zusatzlich auch fur alle weiteren Therapiestufen)':
Schulung, Erndhrungstherapie, Steigerung der korperlichen Aktivitaten, Raucherentwéhnung, Stressbewaltigung

AHA/ACC-Multisociety-
Leitlinie 2018/2020
ESC-Leitlinie 2023
Praxisempfehlung DDG
2024

Abbildung 2 und 3

ESC-Leitlinie 2023
KDIGO-Leitlinien 2023
NVL Hypertonie 2023

Praxisempfehlung

DDG 2024

S3-LL: Rauchen und
Tabakabhangigkeit:
Screening, Diagnostik
und Behandlung
2021 [55]

S3-LL; Adipositas
2024
S3-LL: Chirurgie der
Adipositas 2018
Praxisempfehlung
DDG 2024

Abb. 1 A Therapiealgorithmus bei Typ-2-Diabetes, AHA American Heart Association, ACC American College of Cardio-

logy, ESC European Society of Cardiology, EAS European Atherosclerosis Society, EASD European Association for the

Study of Diabetes, KDIGO Kidney Disease: Improving Global Outcomes, LL Leitlinie, NVL Nationale VersorgungsLeitlinie,
'Lebensstilmodifizierende, nichtmedikamentése TherapiemaBnahmen stellen auf jeder Therapiestufe die Basistherapie dar

schwere  Stoffwechseldekompensation)

verfolgt werden.

In der NVL Typ-2-Diabetes [7] wurde
erstmals ein Kapitel zur partizipativen Ent-
scheidungsfindung (PEF) und Teilhabe in
allen relevanten Lebensbereichen erarbei-
tet. Folgende Empfehlungen mit hohem
Empfehlungsgrad [7] sollen bei der Be-
treuung von Menschen mit Diabetes um-
gesetzt werden:

1. Menschen mit Typ-2-Diabetes und
ihre Arztin/ihr Arzt sollen initial und
wiederholt im Erkrankungsverlauf
gemeinsam individuelle Therapieziele
vereinbaren und priorisieren.

2. Individuell mit der Patientin/dem Pati-
enten vereinbarte Therapieziele sollen
im Lauf der Behandlung regelméfig
und je nach Bedarf evaluiert und ent-
sprechend den Ergebnissen verfolgt
oder angepasst werden.

3. Die Arztin oder der Arzt soll die indi-
viduellen Therapieziele und gdf. ihr
begriindetes Nichterreichen — nach-
vollziehbar fiir die Patientin/den
Patienten und betreuende Berufs-
gruppen — dokumentieren und zur
Verfiigung stellen. Dies gilt auch fiir die
Evaluation der Therapiezielerreichung.

4. Bei der Aufklarung tiber Diagnose- und
Behandlungsmadglichkeiten des Typ-2-
Diabetes sollen die unterschiedlichen
Optionen mitihren Vor- und Nachteilen
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umfassend und in verstandlicher Form
dargestellt werden.

5. Bei anstehenden gesundheitsbezo-
genen Entscheidungen beziiglich des
Typ-2-Diabetes soll die Gesprachsfiih-
rung entsprechend dem Konzept der
partizipativen Entscheidungsfindung
erfolgen.

6. Bei der Vereinbarung und Priorisierung
der individuellen Therapieziele und
der Evaluation der Therapiestrategie
sollen personen- und umweltbezo-
gene Kontextfaktoren beriicksichtigt
werden.

7. Die Auswirkungen auf die Teilhabe
in allen relevanten Lebensbereichen
sollen beriicksichtigt werden.

8. Bei Nichterreichung individueller The-
rapieziele, die nach dem Konzept der
partizipativen Entscheidungsfindung
vereinbart wurden, soll strukturiert
vorgegangen werden [7]. Eine aus-
fiihrliche Diskussion der partizipa-
tiven Entscheidungsfindung ist im
Beitrag Grundlagen des Diabetesma-
nagements in diesem Supplement
dargestellt.

Allgemeine Behandlungs- und Betreu-
ungsziele

— Erhaltung bzw. Wiederherstellung der
Lebensqualitat

— Kompetenzsteigerung (Empowerment)
der Betroffenen im Umgang mit der
Erkrankung und ihren Komplikationen

— Verminderung eines Krankheitsstigmas

— Behandlungszufriedenheit

— Forderung der Therapieadharenz

— Reduktion des Risikos fiir kardiale, renale
und zerebrovaskuldre sowie weitere
makrovaskulare Folgekomplikationen

— Vermeidung und Behandlung der mi-
krovaskuldren und neurologischen
Folgekomplikationen (z.B. periphere
sensomotorische und autonome Polyneu-
ropathie)

— Vermeidung und Behandlung des diabe-
tischen FuBsyndroms

— Behandlung und Besserung von Begleit-
krankheiten

— Minimierung der Nebenwirkungen der
Therapie (z.B. schwere Hypoglykamien,
Gewichtszunahme)

— Minimierung der Belastungen durch
komplexe Therapien (Polypharmazie,
Medikamenteninteraktionen)

— Reduktion von Morbiditat

— Normalisierung der verkiirzten Lebenser-
wartung bei guter Lebensqualitat

Bei Menschen mit Typ-2-Diabetes sol-
len fiir folgende kardiovaskuldre Risiko-
parameter individualisierte Therapieziele
vereinbart werden (s. Allgemeine Behand-
lungs- und Betreuungsziele; B Tab. 1):

— Lebensstil

- Blutdruck

- Glukosestoffwechsel
- Lipidstatus

— Korpergewicht



Indikation zur medikamentdsen Therapie* unter Beriicksichtigung individueller
Therapieziele unter Fortfiihrung der Basistherapie

Abschétzung des Risikos fiir kardiovaskulare** und/oder renale Ereignisse

aidesayisiseg

Kein hohes Risiko

(siehe Tabellen 3, 4)

Y

Hohes Risiko
(s.Tab.3,4)

Individuelle Bewertung und

kardiovaskuldre/renale Erkrankung

o

Klinisch relevante

AV

Vermeidung
klinischer
Tragheit

l/ gemeinsame Entscheidungsfindung g;

Jx
DPP-4- Sulfonyl-
Inhibitor harnstoff
* N2 N2

oder/und

Weitere Intensivierung der Therapie, Auswahl eines zusatzlichen oder alternativen Medikaments mit
nachgewiesener Endpunktverbesserung, inkl. ggf. Gabe von Insulin und/oder eines GLP-1-RA

* Der Algorithmus bezieht sich nicht auf Menschen mit schwerer Stoffwechseldekompensation bzw. Notfallsituationen.
Aktuelle Fachinformationen sind zu beriicksichtigen

*¥ Bei kardiovaskuldr istimmer auch zerebrovaskular eingeschlossen

* Uberpriifung der Therapiestrategie und des Therapieziels in spatestens 3-6 Monaten

Abb. 2 A Algorithmus zur medikamentdsen Therapie bei Typ-2-Diabetes, HI Herzinsuffizienz, SGLT2 Natrium-Glukose-
Kotransporter 2, GLP-1-RA Rezeptoragonist (RA) des ,glucagon-like-peptide 1°, DPP-4 Dipeptidylpeptidase-4

1.5.2 Priorisierung des Therapieziels
auf der Basis des personlichen
Risikoprofils

Leitend fiir die Wahl der geeigneten Thera-
piestrategie sind die gemeinsam priorisier-
ten, zeitlich abgestimmten Therapieziele
sowie die Wahrscheinlichkeit, aufgrund der
personlichen Krankheitsfaktoren von einer
bestimmten Therapie zu profitieren. Auf
der Grundlage der derzeit vorliegenden
Evidenz sollten prinzipiell folgende Wege
beschritten werden:
- Bei Ubergewicht/Adipositas: Gewicht
halten oder besser Gewicht reduzieren
— Reduktion von Folgeerkrankungen des
Diabetes durch die Kontrolle von Glu-
koseparametern (Stoffwechselstabili-
tat, % ,time in range”, keine schweren
Hypoglykdmien) und/oder des HbA;~
Werts als Surrogat fiir die Stoffwech-
seleinstellung, falls die genannten
Parameter nicht zur Verfligung stehen
— Reduktion der Wahrscheinlichkeit
eines speziell kardiovaskuldren und
renalen Ereignisses durch die Gabe von
Medikamenten, die diese Endpunkte
reduzieren

Es sei an dieser Stelle betont, dass sich
die oben genannten Wege idealerweise
erganzen.

1.6 Therapie

1.6.1 Basistherapie

Die Anpassung an einen gesunden Le-
bensstil ist von entscheidender Bedeu-
tung nicht nur zur Pravention eines Typ-
2-Diabetes, sondern auch zur Reduktion
der komplexen Pharmakotherapie und der
Entstehung und Progression diabetischer
Komplikationen des Typ-2-Diabetes. Dabei
ist es sinnvoll, nicht nur einen, sondern
moglichst viele Risikofaktoren durch Le-
bensstilmodifikation anzugehen [26-29].

1.6.1.1 Schulung

Allen von Diabetes mellitus Betroffenen
sowie ggf. ihren Angehdrigen sollen als
unverzichtbarer Bestandteil der Diabe-
tesbehandlung strukturierte, evaluierte
und zielgruppen- und themenspezifische
Schulungs- und Behandlungsprogramme
und, falls erforderlich, problemorientier-
te Wiederholungsschulungen angeboten
werden [30].

1.6.1.2 Plasmaglukoseselbstmes-
sung

Zur Plasmaglukoseselbstmessung  wird
auf die Praxisempfehlung der DDG De-
finition, Klassifikation, Diagnostik und
Differenzialdiagnostik des Diabetes mel-
litus: Update 2024 verwiesen [18].

1.6.2 Ernahrungstherapie und
-beratung

Eine detaillierte Diskussion zu den Erndh-

rungsstrategien fiir Menschen mit Typ-2-

Diabetes erfolgt in der Praxisempfehlung

dieses Supplements. Nach der NVL sollen

u.a.folgende Eckpunkte beider Erndhrung
beriicksichtigt werden:

- Motivation zu gesunden, ausgewoge-
nen Kostformen unter Beriicksichti-
gung der bisherigen Erndhrungsrou-
tine des Patienten und zur Energiere-
striktion. Dabei sollte die Freude am
Essen erhalten bleiben.

— So weit wie moglich Verzicht auf
industrielle Lebensmittelfertigpro-
dukte und Begrenzung der Aufnahme
von Saccharose (WHO-Empfehlung
[WHO: Weltgesundheitsorganisation]
<25g/Tag). Die Deutsche Gesellschaft
fiir Erndhrung (DGE) empfiehlt, den
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Menschen mit Typ-2-Diabetes,
die nach Indikationsstellung zur
medikamendsen Therapie initial

Metformin als Monotherapie
erhalten haben

¢ *

Metformin + Basalinsulin

*

Eskalation der Insulintherapie

Intensivierung der Therapie gemaB Algorithmus Med. Therapie (Abb. 2)

Menschen mit Typ-2-Diabetes,
die nach Indikationsstellung zur
medikamendsen Therapie initial
eine Kombinationstherapie von
Metformin und SGLT2-Inhibitor

oder GLP-1-RA erhalten haben

Metformin + SGLT2-Inhibitor/GLP-1-RA +
Basalinsulin

Abb. 3 A Algorithmus zur Insulintherapie. (Aus Bundesarztekammer (BAK), Kassenrztliche Bundes-
vereinigung (KBV), Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften
(AWMF). Nationale VersorgungsLeitlinie Typ-2-Diabetes — Langfassung. Version 3.0. 2023. [rerif]). Die-
se Abbildung dient als Ergdnzung zu @ Abb. 1. Der Algorithmus bezieht sich nicht auf Menschen mit
schwerer Stoffwechseldekompensation bzw. Notfallsituationen. Aktuelle Fachinformationen sind

zu beriicksichtigen. Hochgestellter blauer Stern Uberpriifung der Therapiestrategie und des The-
rapieziels in spatestens 3—6 Monaten. GLP-1-RA Rezeptoragonist (RA) des ,glucagon-like peptide 17

SGLT2 Natrium-Glukose-Kotransporter 2

Mono- und Disaccharidverzehr auf
< 10% der taglich zugefiihrten Energie
zu begrenzen.

- Kein generelles Zuckerverbot, jedoch
Vermeiden von groBen Mengen an
Haushaltszucker, Fruchtzucker, Zucker-
alkoholen (z.B. Sorbit, Xylit) bzw. von
Getranken, die diese Stoffe enthalten

- Die Einschatzung von Art (z.B. glyk-
amischer Index) und Menge der Koh-
lenhydrate der jeweiligen Mahlzeiten
sollte bei Menschen mit Typ-2-Diabe-
tes, die Insulin spritzen, als wesentliche
Strategie zur Stoffwechselkontrolle ein-
gesetzt werden. Kohlenhydrathaltige
Lebensmittel mit hohem Ballast-
stoffanteil (idealerweise >40g/Tag)
und niedrigem glykdmischem Index
(geringe Blutglukosewirksamkeit) sind
zu bevorzugen.

- Menschen mit Typ-2-Diabetes ohne In-
sulintherapie sollte vermittelt werden,
blutglukoseerhhende Nahrungsmit-
tel erkennen zu konnen.

- Menschen mit Typ-2-Diabetes und
Niereninsuffizienz sollte eine tagliche
Eiweil3zufuhr von 0,8 g/kg empfohlen
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werden. Im Stadium der Dialyse-
therapie sollte die EiweiSzufuhr auf
1,2-1,3 g/kg erhoht werden.
Menschen mit Typ-2-Diabetes sollten
im Rahmen der individuellen Beratung
Uber einen differenzierten Umgang
mit Alkohol beraten werden. Manner
max. 20 g/Tag, Frauen max. 10g/Tag.
Bei Insulinpflicht Gefahr von Hypogly-
ké@mien. Bei Hypertriglyzeridédmie und
fortgeschrittener Neuropathie Alkohol
meiden.

Praktische Empfehlungen fiir eine
gesunde und ausgewogene Erndhrung
am besten im Sinne einer mediterranen
Erndhrung [31-35]

GroRe Portionen und haufiger Verzehr
von fetten Lebensmitteln, z.B. fettes
Fleisch, fette Wurstwaren, fetter Kase,
fette Backwaren, fette Fertigprodukte,
fettes Fast-Food, Sahne, Schokolade,
Chips usw., vermeiden

Pflanzliche Fette bevorzugen, z.B. Ole,
Niisse, Samen

Lebensmittel, die reich an Ballaststof-
fen sind, in die Erndhrung einplanen,

z.B. Gemiise, frisches Obst, Vollkornge-
treideprodukte [36]

Kaffeekonsum fiihrt dosisabhédngig zu ei-
ner signifikanten Risikoreduktion fiir ei-
ne Reihe chronischer Erkrankungen ein-
schlieBlich des Typ-2-Diabetes [30]. Dies
sollte aber nicht als generelle Empfeh-
lung verstanden werden, den Kaffeekon-
sum deutlich zu steigern, da je nach Ko-
morbiditdt auch negative Auswirkungen
eines erhohten Kaffeekonsums zu erwar-
ten sind.

Es kommt bei der Effektivitdt der Ge-
wichtsabnahme und der Verbesserung des
vaskuldren Risikoprofils immer darauf an
— wie auch immer die Didt gestaltet wird:
JJow carb(ohydrate)’, vegan oder mediter-
ran oder die verschiedenen Formen des
intermittierenden Fastens — wie gut die
Akzeptanz und Adhdrenz sowie das lang-
fristige Management der Erndhrungsum-
stellung gelingen [37]. Ein Review (ber
Intervallfasten (,time restricted eating”)
fand keine Hinweise fiir Sicherheitspro-
bleme bei Menschen mit Typ-2-Diabetes,
wenn die Stoffwechseleinstellung ange-
passt wurde [38].

In einer Cochrane-Analyse [39] fanden
sich keine oder nur geringfiigige Unter-
schiede bei Gewichtsreduktion und An-
derungen kardiovaskularer Risikofaktoren
bei ibergewichtigen oder adipésen Men-
schen mit und ohne Typ-2-Diabetes, wenn
Jlow carbohydrate” oder kohlenhydrataus-
gewogene Didten verglichen wurden. In
dem bisher umfangreichsten Review von
11 Metaanalysen aus 130 randomisierte,
kontrollierte Studien (RCT) fanden sich bei
intermittierendem Fasten — insbesondere
bei alternierendem Tagesfasten — signi-
fikante und glinstige Assoziationen mit
dem BMI, Korpergewicht, Korperfettmas-
se, LDL-C, Triglyzeriden, Niichternglukose,
Insulinresistenz und Blutdruck. Dies traf
insbesondere auf Menschen mit Uberge-
wicht und Adipositas zu. Die Beobach-
tungszeiten betrugen im Mittel 3 Monate,
sodass zu Langzeiteffekten keine belastba-
ren Aussagen getroffen werden konnten
[38]. Langfristige Beobachtungszeiten bis
zu 36 Jahren zeigten in einer Kohortenstu-
die unter Einschluss der beiden Studien
Nurses’ Health Study (NHS; 1984-2020)
und der Health Professionals Follow-up
Study (HPFS; 1986-2020), dass eine gro-



Tab.2 Parameterzur Risikoabschadtzung
fiir das kardiovaskuldre Risiko anhand des
SCORE2-Diabetes. (Nach [ — 1)

Land des Wohnorts (hier erfolgt eine Eintei-
lung in die Risikogruppen niedrig, mdBig/
moderat, hoch, sehr hoch — Deutschland be-
findet sich in der Risikogruppeneinteilung
~mdBig/moderat")

Geschlecht (mannlich oder weiblich)
Alter (Jahre)

Alter bei Diagnosestellung des Diabetes
(Jahre)

Derzeitiger Raucherstatus (ja/nein)

Systolischer Blutdruck (mm Hg)

Gesamtcholesterin (mg/dl)
HDL-C (mg/dl)
HbA:c (%)

eGFR (ml/min und 1,73 m?)

Rere Adharenz zu verschiedenen gesiinde-
ren Erndhrungsmustern mit einem gerin-
geren Risiko fiir Gesamt- und krankheits-
spezifische Mortalitat assoziiert war [40].
Metaanalysen uiber hypokalorische Didten
unterstiitzen kein besonderes Makronéhr-
stoffprofil Gber anderen bei der Therapie
des {ibergewichtigen Menschen mit Typ-
2-Diabetes [41]. Dies schldgt sich auch in
den aktuellen evidenzbasierten Empfeh-
lungen der European Diabetes Association
nieder [42].

1.6.3 Gewichtsreduktion,
korperliche Aktivitat und Bewegung

1.6.3.1 Gewichtsreduktion
Gewichtsreduktion bei (ibergewichtigen
und adipdsen Menschen mit Typ-2-Diabe-
tes fihrt zur Verminderung des vaskula-
ren Risikos, steigert das Selbstwertgefiihl,
die Lebensqualitat, und es kann in der
Friihphase eines Typ-2-Diabetes zu ei-
ner Remission kommen [43-47]. In den
aktuellen Praxisempfehlungen in diesem
Supplementband findet sich ein umfang-
reiches Kapitel zu Adipositas und Diabetes
[48].

1.6.3.2 Korperliche Aktivitdt und
Bewegung (Anhang; @ Abb. 1)
Vermehrte korperliche Bewegung und
Sport sind essenzielle therapeutische
MaBnahmen bei allen Formen des Diabe-
tes. Korperliche Aktivitatist aus einer Reihe
von Griinden insbesondere fiir Menschen
mit Typ-2-Diabetes von groBem Vorteil

[49]. Das strukturierte Vorgehen ist in
dem Stufenprogramm der NVL darge-
legt (s. Anhang). Umfangreiche praktische
Empfehlungen finden Sie in diesem Sup-
plementband [50]. In Kiirze hier folgende
zusammenfassende Empfehlungen:

— Menschen mit Typ-2-Diabetes sollen
motiviert werden, ihre kérperliche
Aktivitat zu steigern.

— Individuell soll entschieden werden,
welche Bewegungs- oder Sportarten
fiir den Menschen mit Typ-2-Diabetes
geeignet sind.

— Aerobes Ausdauertraining und Kraft-
training zum Aufbau und Erhalt der
Muskulatur sollten als strukturierte
Bewegungsprogramme angeboten
werden.

- Empfohlen werden mindestens
150 min Bewegung mittlerer Inten-
sitat pro Woche [49].

- Ein Training mit niedriger Intensitat
ist verglichen mit einem Training mit
hoher Intensitat mit geringeren Drop-
out-Raten verbunden und scheint
auf Dauer erfolgreicher zu sein [51].
Insbesondere Menschen mit Typ-2-
Diabetes in der 2. Lebenshilfte soll
empfohlen werden, Geschicklichkeit,
Reaktionsfahigkeit, Koordination,
Gelenkigkeit und Beweglichkeit zu
trainieren.

Soziodemografische Charakteristika und
weitere Komponenten wie Motivationen,
soziale Unterstilitzung, eine verniinftige
Zielsetzung und der Aufbau einer all-
tdglichen Routine waren am wichtigsten
fir die Umsetzung eines dauerhaften
korperlichen Trainings [52].

1.6.4 Tabakentwdhnung

Aktives und passives Rauchen sind neben
dem vermeidbaren Grund fiir eine deutlich
erhdhte Morbiditatund Mortalitatauch ein
signifikanter Risikofaktor fiir einen Typ-2-
Diabetes [53]. In einer Metaanalyse zeig-
te sich, dass Rauchen ein unabhdngiger
Risikofaktor fiir die Progression einer Al-
buminurie ist [54]. Die Albuminurie ist ei-
ner der starksten Pradiktoren fiir die Ent-
wicklung und Progression kardiovaskula-
rer Komplikationen. Raucher sollen daher
immer, wenn dies situativ angemessen er-
scheint, Uber die besonderen Risiken des

Rauchens fiir den Typ-2-Diabetes, fiir mi-
kro- und makrovaskulare Folgeerkrankun-
gen und Lungenerkrankungen aufgekldrt
und spezifisch beraten werden. Ihnen soll
dringlich geraten werden, das Tabakrau-
chen aufzugeben.

Weitere Informationen zur Tabakent-
wohnung und zur Unterstiitzung des
Rauchstopps finden Sie in der S3-Leitlinie
Rauchen und Tabakabhdingigkeit: Scree-
ning, Diagnostik und Behandlung [55]
und im Tabakatlas Deutschland [56].

Anderungswillige Raucher sollen hin-
sichtlich mdglicher Verfahren zur Ta-
bakentwohnung regelmaBig beraten wer-
den (Anhang; @ Abb. 2).

1.6.5 Pharmakotherapie

Lebensstilmodifizierende, nichtmedika-
mentdse TherapiemaBnahmen gemal
der Abschn. 1.6.1-1.6.4 stellen auf jeder
Therapiestufe die Basistherapie dar, sind
aber hdufig allein nicht ausreichend. Bei
Patienten, bei denen mit lebensstilmodifi-
zierenden MaBnahmen keine ausreichen-
den Erfolge abzusehen sind (aufgrund
von Schweregrad der Stoffwechselentglei-
sung, Adharenzproblemen, behandlungs-
bediirftiger Begleiterkrankungen und
Risikofaktoren, Multimorbiditat), sollten
diese MaBnahmen zur Glykdmiekontrolle
mit Metformin und bei Kontraindikation
oder Unvertrédglichkeit mit einem ande-
ren Antidiabetikum kombiniert werden.
Bei den meisten Menschen mit einem
Typ-2-Diabetes besteht eine Multimor-
biditdt und damit je nach individuellem
Therapieziel die Notwendigke:it einer friih-
zeitigen Polypharmazie mit Priorisierung
je nach Schwere der vaskuldren Risiken
oder bereits vorhandenen kardiorenalen
Komplikationen (@ Abb. 1; [1, 4, 7, 57]).

Das im Therapiealgorithmus (8 Abb. 1,
2 und 3) vorgesehene stufenweise Vorge-
hen bezieht sich auf den Zeitpunkt der
klinischen Diagnose eines Typ-2-Diabetes
im Stadium einer relativen Stoffwechsel-
kompensation. Neu diagnostizierte Patien-
ten mit Stoffwechseldekompensation soll-
ten gleichzeitig eine Basis- und eine der
Stoffwechselsituation angepasste Pharma-
kotherapie (z.B. auch Insulin) erhalten, de-
ren Strategie innerhalb kurzer Zeit evalu-
iert und angepasst werden soll [7].
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Tab. 3 Risikokategorien fiir das kardiovaskulare Risiko anhand des SCORE2-Diabetes. (Nach [ - ])

Sehr hohes kardiovaskuldres | Patienten mit T2DM mit klinisch nachgewiesener ASCVD oder schwerer TOD oder einem 10-Jahres-CVD-Risiko = 20 %
Risiko unter Verwendung des SCORE2-Diabetes

Hohes kardiovaskuldres Patienten mit T2DM, die die Kriterien fiir ein sehr hohes Risiko nicht erfiillen und ein 10-Jahres-CVD-Risiko von

Risiko 10-<20% unter Verwendung des SCORE2-Diabetes haben

MaRiges kardiovaskuldres Patienten mit T2DM, die die Kriterien die fiir ein sehr hohes Risiko nicht erfiillen und ein 10-Jahres-CVD-Risiko von
Risiko 5-<109% unter Verwendung des SCORE2-Diabetes haben

Geringes kardiovaskulares Patienten mit T2DM, die die Kriterien die fiir ein sehr hohes Risiko nicht erfiillen und ein 10-Jahres-CVD-Risiko von
Risiko < 5% unter Verwendung des SCORE2-Diabetes haben

ASCVD ,atherosclerotic cardiovascular disease”, CVD kardiovaskuldre Erkrankung, T2DM Diabetes mellitus Typ 2

Tab.4 Kriterien, die zur Diagnose eines hohen kardiovaskuldren Risikos (bei Patienten ohne manifeste atherosklerotische Herzerkrankung) in 12 pu-
blizierten kardiovaskuldren Outcomestudien zur Wirkung von GLP-1-Rezeptor-Agonisten bzw. SGLT2-Inhibitoren herangezogen wurden: EMPA-REG,
CANVAS-Programm, DECLARE TIMI-58, VERTIS CV, ELIXA, LEADER, SUSTAIN-6, EXSCEL, REWIND, HARMONY Trials, PIONEER-6, AMPLITUDE-O

Kriterium Haufig- Haufigkeit Kommentar
keit (n) (%)
Alter =50, 55 oder 60 Jahre 6 100 Basiskriterium, erfordert zusatzli-
che Risikofaktoren
Plus reduzierte Nierenfunktion (eGFR 25-59,9 ml/min) 1 17 Kommt auch als KHK-Aquivalent vor
Plus =1 (n=4) oder =2 (n=2) weitere Risikofaktoren (s. unten) 6 100 Weitere Risikofaktoren (s. unten)
Diabetesdauer > 10 Jahre 1 17 Hauptkriterium nach ESC
Arterielle Hypertonie (> 140 und >90 mm Hg oder antihypertensive Medi- | 3 50 Zu gering bewertet
kation)
Rauchen/Gebrauch von Tabak 3 50 Erstaunlich gering bewertet
Mikro- oder Makroalbuminurie 5 83 Zentrales und aussagekraftiges
Kriterium
HDL-Cholesterin niedrig (z.B., < 1 mmol/l oder 42,5 mg/dI) 2 33 Erstaunlich gering bewertet
LDL-Cholesterol erhdht (z.B., > 3,36 mmol/I/ oder 130 mg/dl) 2 33 Erstaunlich gering bewertet
Lipidmodifizierende Therapie 1 17 Erstaunlich gering bewertet
Linksventrikuldre Hypertrophie (bei arterieller Hypertonie) 3 50 Hypertonie mit Endorganschaden
Linksventrikuldre systolische oder diastolische Dysfunktion 3 50 Herzinsuffizienz
»~Ankle-brachial-index” <0,9 (= 1 Bein betroffen) 3 50 Wird auch fiir eine bereits mani-
feste pAVK verwendet
Adipositas 1 17 Erstaunlich gering bewertet
Erstgradige(r) Verwandte(r) mit koronarer Herzerkrankung mit Manifestation 1 17 Selten erwdhnt
<55 Jahren (Ménner) oder <65 Jahren (Frauen)

maximal 33 % der Studien vorgeschlagen

6 von 12 kardiovaskuldren Outcomestudien rekrutierten Patienten ohne manifeste Erkrankung aufgrund von Risikofaktoren. Die Prozentzahlen beziehen
sich auf diese Gesamtzahl (6 Studien). Kriterien, die Gbereinstimmend oft (> 50 %) verwandt wurden, sind fett hinterlegt. Alle anderen Kriterien wurden bei

KHK koronare Herzerkrankung, ESC European Society of Cardiology, HDL ,high density lipoprotein”, LDL ,low density lipoprotein’, pAVK periphere arterielle
Verschlusskrankheit, eGFR geschatzte glomeruldre Filtrationsrate

Die Therapieempfehlungen gelten fiir
die einzelnen Substanzen unter Beachtung
der jeweiligen aktuellen Fachinformatio-
nen, insbesondere auch in Hinblick auf
die Nierenfunktion (eGFR-Grenzen!).

1.6.5.1 Risikoabschdtzung

Vor Beginn einer medikamentdsen Be-
handlung ist eine detaillierte Risikoein-
schatzung unbedingt erforderlich, denn
diese entscheidet lber die Wahl und die
eventuelle Kombination der antidiabeti-
schen und organprotektiven Pharmaka.
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In @Tab. 2 sind in Anlehnung an die NVL
wichtige Risikofaktoren aufgelistet [7].
Die Risikoabschatzung ist aufgrund der
Komplexitdt und der Vielzahl von Risiko-
faktoren, die in ihrer Gesamtheit nicht
evaluiert wurden, nicht ausschlieBlich in
Form von Scores abzubilden [7, 9]. Ein
praktischer Score, SCORE2-Diabetes, zur
Abschétzung des kardiovaskuldren Risikos
bei Diabetes wurde jedoch kiirzlich von
der ESC vorgeschlagen [1-3]. Eine App zur
Berechnung des SCORE-2-Diabetes kann
unter der Website https://www.escardio.
org/Education/ESC-Prevention-of-CVD-

Programme/Risk-assessment/esc-cvd-

risk-calculation-app heruntergeladen wer-
den, die Parameter, die zur Berechnung
bendtigt werden, sind in @Tab. 2 und 3
aufgefiihrt [3]. Eine Analyse wichtiger kar-
diovaskuldrer RCT mit Antidiabetika weist
auf heterogene Einschlusskriterien fiir
diese Studien hin (B Tab. 4). Eine weitere
Unsicherheit ist, dass in den meisten RCT
(strikte Ein- und Ausschlusskriterien) nur
maximal 4-50% der Real-World-Patien-
ten abgebildet sind. Um die Wirksamkeit
von Interventionen in RCT in Real-World-
Settings zu beurteilen, sind daher pragma-


https://www.escardio.org/Education/ESC-Prevention-of-CVD-Programme/Risk-assessment/esc-cvd-risk-calculation-app
https://www.escardio.org/Education/ESC-Prevention-of-CVD-Programme/Risk-assessment/esc-cvd-risk-calculation-app
https://www.escardio.org/Education/ESC-Prevention-of-CVD-Programme/Risk-assessment/esc-cvd-risk-calculation-app
https://www.escardio.org/Education/ESC-Prevention-of-CVD-Programme/Risk-assessment/esc-cvd-risk-calculation-app

tische und Registerstudien mit jeweils den
gleichen Patientencharakteristika wie bei
korrespondierenden RCT notwendig [58].
Deshalb hilft derzeit nur eine individuelle
sorgféltige Abschatzung des Risikos fiir
kardiovaskuldre, renale und neurologi-
sche Erkrankungen vor Implementierung
des entsprechenden Therapiealgorithmus
(8 Abb. 1, 2und 3).

Anhand der in @Tab. 2 aufgefiihrten
Parameter erfolgt eine Einteilung in die in
@ Tab. 3 genannten Risikokategorien.

1.6.5.2 Ubersicht im Hinblick auf
metabolische Wirkungen und
klinische Endpunkte

Eine schnelle, orientierende Ubersicht im
Hinblick auf metabolische Wirkungen und
klinische Endpunkte der in dieser Praxis-
empfehlung diskutierten Pharmaka - ab-
gesehen von oralem Semaglutid, das, ge-
messen an klinischen Endpunkten, dem
s.c. Semaglutid nicht unterlegen war — er-
laubt @ Tab. 5. Die Tabelle ist eine sorgflti-
ge Interpretation der verfiigbaren Evidenz
aus randomisierten, kontrollierten Studi-
en und Metaanalysen, die vom Arztlichen
Zentrum fiir Qualitat in der Medizin und
der NVL-Arbeitsgruppe erstellt und kon-
sentiert und aufgrund neuer Studiener-
gebnisse von der Autorengruppe dieser
Praxisempfehlung erganzt wurde [7].

1.6.5.3 Begriindung zur
Therapiestufe nichtmedikamentdse
Basistherapie
Die Basistherapie umfasst alle lebensstil-
modifizierenden, nichtmedikamentdsen
MaBnahmen. Dazu zdhlen Schulung und
Training des Patienten, Erndhrungsthera-
pie, Steigerung der korperlichen Aktivitat
und Nichtrauchen sowie Stressbewalti-
gungsstrategien. Ein wichtiges Ziel ist
die Starkung des Willens zu einer ge-
sunden Lebensweise (auf das Rauchen
verzichten, diabetesgerechte Erndhrung,
verstarkte korperliche Bewegung, Ein-
schrankung des Alkoholkonsums, @ Abb. 2
und 3). Digitale Hilfsmittel, personliches
regelméBiges Coaching auch mit teleme-
dizinischer Unterstiitzung werden dabei
immer wichtiger fiir die Umsetzung einer
personalisierten Basistherapie [5].

Da sehr viele Menschen mit Typ-2-Dia-
betes neben der chronischen Hyperglyka-
mie eine Vielzahl weiterer vaskuldrer Ri-

sikofaktoren oder bereits kardiovaskulare,
renale und weitere Erkrankungen haben,
ist die Behandlung dieser Menschen kom-
plex und soll alle vaskuldre Risikofaktoren
und manifeste klinische Krankheiten indi-
viduell priorisiert berticksichtigen. Um dies
deutlicher hervorzuheben, wurde der bis-
herige Therapiealgorithmus erweitert, um
wesentliche kardiovaskuldre und renale Ri-
siken detaillierter zu adressieren.

1.6.6 Begriindung zur Therapiestufe
Pharmakotherapie

Die Basistherapie spielt auch bei jeder wei-
teren Stufe der Therapiemodifikation eine
wichtige Rolle. Falls diese vom Menschen
mit Diabetes nicht oder unzureichend um-
setzbaren lebensstilmodifizierenden Mal3-
nahmen auch in absehbarer Zeit (2-3 Mo-
nate) nicht erfolgreich oder nicht sinnvoll
sind, ist eine Pharmakotherapie zur Errei-
chung der individuellen Therapieziele an-
gezeigt. Wann immer moglich sollte we-
gen einiger Vorteile mit Metformin (s. An-
hang) inlangsam aufsteigender Dosierung
begonnen werden (z.B. beginnend mit
500 mg zur Hauptmahlzeit [meist abends]
und Steigerung um weitere 500mg jede
Woche bis zu einer Gesamtdosis von 2-mal
1000 mg pro Tag).

Bei Kontraindikationen (eGFR <30ml/
min) oder schlechter Vertraglichkeit von
Metformin (hauptsachlich dosisabhangi-
ge gastrointestinale Beschwerden) stehen
andere Optionen zur Monotherapie zur
Verfiigung, deren Einsatz nach dem Pati-
entenrisikoprofil (kardiorenale Risiken und
Morbiditdt) und den anderen patienten-
relevanten Nutzen (Einfluss auf Korperge-
wicht, Hypoglykdmiegefahr, metabolische
Effekte, Nebenwirkungsprofilundklinische
Endpunkte) erfolgen sollte. Dabei sollten
Patientenpraferenzen eine wichtige Rolle
spielen, denn nur so ist eine gute Thera-
pieadhdrenz gewdhrleistet.

Bei Patienten mitkardiovaskuldren oder
renalen Erkrankungen oder einem sehr
hohen kardiovaskularen Risiko (B Tab. 2
und 3) sollen, meist in Kombination mit
Metformin (falls eGFR >30ml/min) pri-
mar Substanzen eingesetzt werden, die
evidenzbasiert kardiovaskulare und rena-
le Erkrankungen sowie die Mortalitat
reduzieren (SGLT2-Inhibitoren, GLP-1-Re-
zeptor-Agonisten). Bei Menschen mit Typ-

2-Diabetes mit deutlich auBerhalb des
individuellen Glukosezielbereichs liegen-
den HbA;.-Werten (z.B. >1,5% tber dem
Zielbereich) bei Diagnosestellung ist eine
initiale Pharmakotherapie, ggf. auch unter
Verwendung von Mehrfachkombinatio-
nen einschlieBlich Insulin, gerechtfertigt.
Nach HbA;-Zielwerterreichung soll die
Therapie in individuell vereinbarten In-
tervallen unbedingt adjustiert werden
(@ Abb. 3).

1.6.7 Begriindung zu Kombinations-
therapien

Eine Zweifachkombination ist fiir viele Pa-
tienten aus metabolischen Griinden not-
wendig und giinstiger im Hinblick auf Ne-
benwirkungen der Einzelsubstanzen, dain
der Kombination teilweise niedriger do-
siert werden kann.

Eine friihzeitige Kombinationstherapie
sollte angestrebt werden, um die Stoff-
wechselparameter nicht erst weit aus dem
vereinbarten Zielbereich entgleisen zu las-
sen [59, 60]. Eine Uberpriifung der Ziel-
werte sollte meist in 3-monatigen Abstan-
den erfolgen. Fiir die Auswahl der Kom-
binationen gibt es inzwischen eine Viel-
zahl von Publikationen mit guter Evidenz.
Auch dabei spielen Patientenpraferenzen,
individuelle Therapieziele, Einfachheit der
Behandlung, vorhandene kardio-, zerebro-
vaskuldre und renale Erkrankungen und
eventuelle Kontraindikationen eine wich-
tige Rolle. Falls aufgrund der Komplexi-
tdt der Therapie, der vaskuldren Risiko-
faktoren oder der Komorbiditdaten (u.a.
chronisch obstruktive Lungenerkrankung
[COPD], Depression, chronische Schmerz-
zustdnde usw.) die Zahl oraler Medikamen-
te zu komplex wird, sollen, wo immer mog-
lich, Fixkombinationen verwendet werden.
Es konnen auch parenterale blutgluko-
sesenkende Prinzipien (Rezeptoragonisten
[RA] des ,glucagon-like peptide 1” [GLP-1-
RA], Insuline) sinnvoll und fiir diese Patien-
ten hilfreich seinund die Therapieadhérenz
deutlich steigern. Je hoher der HbA,.-Wert,
desto wahrscheinlicher ist ein Einsatz von
Insulin, was jedoch nichtbedeutet, dass die
initiale Insulintherapie nach Stoffwechsel-
rekompensation fortgesetzt werden muss.
Deeskalationsstrategien sollten bei jedem
Patienten bedacht werden!
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Tab.5 Orientierende, vergleichende Betrachtung der Substanzklassen (Erganzung zum Algorithmus B Abb. ). Diese Tabelle ist eine zusammenfas-
sende Interpretation der Evidenz. Fiir eine ausfiihrliche Darstellung der Evidenz s. Text. (Aus [ 1)

Medika- Gesamt- | Kardiovaskuldre | Mikro- Renale Hypo- | HbA;, Ge- Anmerkungen/Ausgewabhlte Sicherheits-
ment mortali- | Endpunkte vaskulare Endpunk- | glyka- | wicht hinweise
tat Endpunkte! | te mien
Metformin | 0 0 0 0 1 HbA1c | | - Risiko der Laktatazidose
Gewicht:«> | | — BeiKrankheit (,sick days”) pausieren
SGLT2- - - - - - - - Risiko genitaler Infektionen, atypischer
Inhibitoren Ketoazidose, Fournier-Gangran
— Bei Krankheit (,sick days”) pausieren
- Gewichtsreduktion (bei ,frailty” uner-
wiinscht)
Dapagliflo- | 0% senkt | MACE:0 k.A.: Reti- | senkt > HbA1c | | -
zin bei Pat. CV-Tod: 0 nopathie, Gewicht: |
mit HF HHI: | senkt Neuropathie,
Amputatio-
nen: 0
Em- | senkt* | MACE: | senkt k.A. | senkt > HbA1c | | -
pagliflozin CV-Tod: | senkt Gewicht: |
HHI: | senkt
Ertugliflo- | - MACE: 0 - 0 (eGFR- - - -
zin CV-Tod: 0 Abnah-
HHI: | senkt me wird
reduziert)
GLP-1-RA | - - - - - - - Gastrointestinale Nebenwirkungen,
Gallensteine
- Geringes Risiko fiir Pankreatitis
- Injektionen notwendig
- Gewichtsreduktion (bei ,frailty” uner-
wiinscht)
Dulaglutid | 0 MACE: | senkt Retinopa- | senkt <~ HbA1c | | -
CV-Tod: 0 thie:0k.A.: Gewicht: |
HHI: 0 Amputation,
Neuropathie
Exenatid | senkt* | MACE:0 Amputati- k.A. - HbAc | | -
CV-Tod: 0 on:0 Gewicht: |
HHI: 0
Liraglutid | | senkt* | MACE: | senkt Retinopa- | senkt - HbAc | | -
CV-Tod: | senkt thie: 0 k.A.: Gewicht: |
HHI: 0 Neuropathie,
Amputatio-
nen
Lixisenatid | 0* MACE: 0 k.A. zu: Re- k.A. - HbA | | -
CV-Tod: 0 tinopathie, Gewicht: |
HHI: 0 Amputation,
Neuropathie
Semaglu- | 0% MACE: | senkt Retinopathi- | senkt <~ HbA1c | | -
tid CV-Tod: 0 en: T k.A. Gewicht: |
HHI: 0 bei Se- Neuropathie,
maglutid Amputatio-
Oral nen
MACE: 0
CV-Tod: |
HHI: 0
Sulfonyl- (0) MACE: (0)* (0 bis |) (0 bis ) Tt HbA | | — Risiko schwerer prolongierter Hypoglyka-
harnstoffe CV-Tod: (0) Gewicht: 1 mien
HHI: (0) — CVOT-Studie: kein Unterschied im pri-
maren CV-Endpunkt bei direktem Ver-
gleich zum CV-neutralen Linagliptin
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Tab.5 (Fortsetzung)
Medika- Gesamt- | Kardiovaskuldre | Mikro- Renale Hypo- | HbA;, Ge- Anmerkungen/Ausgewabhlte Sicherheits-
ment mortali- | Endpunkte vaskulare Endpunk- | glyka- | wicht hinweise
tat Endpunkte! | te mien
DPP-4- (0) MACE: (0) sicher (0) (0) - HbAc | — Sehr seltene Beobachtung: Pankreatitis,
Inhibitoren CV-Tod: (0) Gewicht: < entziindliche Darmerkrankungen
HHI: (0) - CVOT liegen fiir Sitagliptin, Saxagliptin
und Linagliptin vor
- Vildagliptin hat keine CVOT
- Saxagliptin wird nicht empfohlen bei
vorbestehender Herzinsuffizienz
Ggf. ab Stufe 3 des Algorithmus
Insulin (0) (0) (0) k) HbA:c | | (do- | — Risiko fiir Hypoglykdmien, besonders zu
sisabhdngig) Therapiebeginn
Gewicht: 11 - Lipohypertrophien

Im Vergleich zu Linagliptin in CVOT

Darstellung zu betrachten

Effekte auf Endpunkte: |: positiver Effekt (Endpunkt wurde in den Studien seltener erreicht), 1: negativer Effekt (Endpunkt wurde in den Studien haufiger
erreicht); 0: Endpunkt wurde in den betrachteten Studien nicht beeinflusst, Annahmen in Klammern () stammen aus Studien mit niedriger methodischer
Quialitdt oder es lag nicht ausreichend Evidenz zur Beurteilung vor

Endpunkt Gesamtmortalitat*: Die Studie war nicht fir den Endpunkt Gesamtmortalitdt gepowert
MACE kardiovaskuldrer Tod, Schlaganfall, Myokardinfarkt (genaue Definition, s. kardiovaskuldre Endpunktstudien), CV-Tod kardiovaskuldrer Tod, HHI Hospita-
lisierung aufgrund von Herzinsuffizienz, GLP-1-RA Rezeptoragonist (RA) des ,glucagon-like peptide 1, DPP-4 Dipeptidylpeptidase-4, CVOT kardiovaskulare

Outcomestudien, k. A. keine Angabe (die Effektgréen wurden in der Hauptpublikation nicht oder ohne Konfidenzintervall angegeben)

Hypoglykdmien: 1 erhohtes Risiko, <> geringes Risiko; HbA1c: |: Senkung; Gewicht: 1: Gewichtszunahme, |: Gewichtsabnahme

Dapagliflozin und Ertugliflozin sind zur Behandlung der chronischen Herzinsuffizienz zugelassen. Dies betrifft Patienten mit einer eingeschrankten linksventri-
kuldren Funktion (HFrEF). Dann kénnen Dapagliflozin bis zu einer eGFR von 30 ml/min und Empagliflozin bis zu einer eGFR von 20 ml/min gegeben werden
Aufgeflihrte Sicherheitsaspekte und Effekte stellen den Diskussionsstand der vorliegenden Evidenz in der Expertengruppe dar und sind nicht als umfassende

"Mikrovaskulire Endpunkte: Retinopathie, Neuropathie, Amputationen

Die Gabe von mehr als 2 oralen An-
tidiabetika kann individuell sinnvoll sein,
wenn die Therapie mit einem s.c. GLP-1-RA
oder einem Insulin noch nicht indiziert ist
(8 Abb. 3), der Patient mit einer Injektions-
therapie noch nicht einverstanden ist oder
aus anderen Griinden eine solche Therapie
hinausgezdgert werden soll.

Eine orale Dreifachtherapie in der
Kombination von Metformin, einem Di-
peptidylpeptidase-4(DPP-4)-Inhibitor und
einem SGLT2-Hemmer ist eine sichere,
effektive und einfache Therapie. Eine Po-
tenzierung von Nebenwirkungen wurde
unter oraler Dreifachkombination nicht
beobachtet; sie entsprechen im Wesent-
lichen denjenigen, die bei Monotherapie
fir die jeweilige Substanz beobachtet
werden. Eine neue Option ist die Kom-
bination eines sog. klassischen oralen
Antidiabetikums mit Semaglutid oral [61].

Bei Nichtansprechen auf eine Therapie
(sog. Non-Responder) sind immer auch
Aspekte einer mdglicherweise verminder-
ten Therapietreue mit dem Patienten zu
besprechen, bevor eine Dosiserhdhung
oder Umstellung der Behandlung erfolgt
[71.

1.6.8 Begriindung zu einer
Injektionstherapie

Aufgrund der niedrigeren Hypoglyka-
mieraten und eines giinstigen Korper-
gewichtsverlaufs (im Vergleich zu einer
intensivierten Insulintherapie) empfiehlt
sich fiir Menschen mit Typ-2-Diabetes bei
Nichterreichen individueller Therapiezie-
le mit allein oralen glukosesenkenden
Medikamenten eine Kombination einer
(fortgesetzten) oralen Diabetestherapie
(ohne DPP-4-Hemmer) mit GLP-1-RA oder
eine Basalinsulinbehandlung in Kombina-
tion mit oralen Antidiabetika (8 Abb. 3).

An eine Insulindosisreduktion soll bei
akuter und chronischer Verschlechterung
der Nierenfunktion unbedingt gedacht
werden, um schwere Hypoglykdamien zu
vermeiden.

Eine Kombination von GLP-1-RA mit
oralen Antidiabetika (auBer DPP-4-Hem-
mern) ist eine effektive Behandlung, wenn
das individuelle Therapieziel mit den bis-
herigen oralen Antidiabetika in Mono-
oder Mehrfachkombinationen nicht er-
reicht wurde oder Nebenwirkungen zwin-
gend eine neue Therapiestrategie not-
wendig machen. Prinzipiell sollte fiir die

meisten Patienten mit Typ-2-Diabetes der
Einsatz von GLP-1-RA vor Beginn einer
Therapie mit Insulin erwogen werden,
v. a. aufgrund des sehr niedrigen Hypo-
glykdmierisikos der Substanzklasse, des
giinstigen Gewichtsverlaufs und der vor-
teilhaften kardiovaskuldren und renalen
Outcomedaten dieser Substanzen. Aus-
nahmen sind Patienten mit sehr hohem
HbA:c und solche, bei denen ein Typ-1-
Diabetes nicht ausgeschlossen werden
kann.

Kombinationen eines GLP-1-RA mit ei-
nem Basalinsulin fiihren zu einer signi-
fikanten Verzogerung der Intensivierung
der antidiabetischen Therapie (z.B. Eska-
lation der Basalinsulindosis oder zusdtz-
liche Gabe von prandialem Insulin), zu
signifikant besserer Stoffwechselkontrol-
le ohne wesentliche Steigerung des Hy-
poglykamierisikos und zu glinstigen Ge-
wichtseffekten. Dies wird auch durch Da-
ten unterstrichen, die eine Therapie mit
fixer Mischung von GLP-1-RA und Insulin
mit einer freien Kombination von GLP-1-
RA plus Basalinsulin verglichen [62-67].

Erst wenn diese Kombinationstherapi-
en nicht mehr ausreichend wirksam oder
indiziert sind, wird in einem ndchsten
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Schritt eine weitere Intensivierung der
Insulintherapie durch prandiales Insulin
geboten sein.

Flexibilitdt der Therapieentscheidun-
gen aufgrund der Heterogenitat des Typ-
2-Diabetes und der dynamisch anzupas-
senden individuellen Therapieziele ist in
jeder Stufe der Behandlung notwendig.
Meist sind Uberzeugungsarbeit zur Ak-
zeptanz einer Injektionsbehandlung und
ein(e) ausfiihrliche(s) Schulung/Training
des Patienten notwendig. In Einzelféllen
ist bei unzureichender Therapiezielerrei-
chung unter intensivierter konventioneller
Insulintherapie (ICT) eine Insulinpumpen-
therapie (CSIl) indiziert, wenn die Griinde
durch diese therapeutischen Moglichkei-
ten adressiert werden kdnnen. Auch an
eine automatische Insulindosierungsthe-
rapie (AID-Therapie) ist in Einzelféllen
aus medizinischen und psychosozialen
Griinden zu denken, allerdings nur mit
liberzeugender Begriindung im Einzelfall
[68-70].

1.6.9 Therapie einer Fettstoffwech-
selstérung

Eine Fettstoffwechselstérung ist bei Men-
schen mit Typ-2-Diabetes hdufig und ein
wichtiger vaskuldrer Risikofaktor. Detail-
lierte Angaben zur Behandlung der Fett-
stoffwechselstérung findensich in der Leit-
linie der European Society of Cardiolo-
gy (ESC)/European Atherosclerosis Society
(EAS) [1, 71] und in der Praxisempfehlung
dieses Supplements [27].

1.6.10 Therapie der arteriellen
Hypertonie

Die arterielle Hypertonie ist ein wichtiger
kardiovaskuldrer und renaler Risikofaktor,
der unbedingt friihzeitig und konsequent
behandelt werden soll. Hilfreich sind struk-
turierte Schulungen zur Hypertonie ein-
schlieBlich des praktischen Trainings der
Patienten zum Selbstmonitoring auch des
Blutdrucks. Detaillierte Angaben zur Be-
handlung der Hypertonie finden sich u.a.
in Leitlinien [5, 24, 25, 72, 73].

1.6.11 Therapie der Nephropathie

Die Nephropathie ist eine schwerwiegen-
de Komplikation bei Menschen mit Typ-2-
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Diabetes nicht nur fiir die Niere selbst, son-
dern auch fiir das kardiovaskuldre System
und andere Organsysteme. Daher sind ein
regelmaBiges Screening auf eine Nieren-
erkrankung und eine friihzeitige multifak-
torielle Therapie notwendig [5, 7, 74-78].
In aktuellen Metaanalysen und systema-
tischen Reviews wurden die Vorteile von
Finerenon insbesondere in Kombination
mit SGLT2-Hemmern beschrieben [79-81].
Auch fiir den GLP-1-RA Semaglutid zeig-
ten sich in der FLOW-Studie vorteilhafte
Effekte [82].

1.6.12 Therapie der mit
metabolischer Dysfunktion
assoziierten steatotischen
Lebererkrankung (MASLD;
friher: nichtalkoholische
Fettlebererkrankung [NAFLD])

Wegen der vielféltigen metabolischen Dys-
funktionen und der erndhrungsbedingten
Assoziation wurde diese Erkrankung neu
definiert: ,metabolic dysfunction associat-
ed steatotic liver disease” (MASLD), friiher
abgekiirzt NAFLD. Insbesondere bei Men-
schen mit Typ-2-Diabetes besteht héufig
(ca. 70%) eine MASLD. Ein Screening auf
diese Krankheit zur Abschdtzung des Ge-
samtrisikos einschlielich der signifikan-
ten Assoziation mit kardiovaskuldren Ko-
morbiditaten sollte in regelméaBigen Ab-
standen bei Menschen mit Typ-2-Diabe-
tes erfolgen. Dazu eignet sich die Bestim-
mung des FIB-4-Index (FIB: ,fibrosis”) als
laborwertbasierter Score fiir die Schwere
einer MASLD und das Ausmal3 einer mog-
lichen Fibrose: FIB-4 = (Alter [Jahre] x AST
[U/11)/(Thrombozyten [10%/1]x ALT [U/1]/2),
AST: Aspartataminotransferase, ALT: Ala-
ninaminotransferase. Die Berechnung und
Beurteilung ist online ganz einfach: nied-
riges Risiko (FIB-4: <1,30), intermedidres
Risiko (FIB-4: 1,30-2,67), hohes Risiko (FIB-
4: >2,67) einer fortgeschrittenen Leberfi-
brose.

Das Wissen um die Existenz einer
MASLD ist fiir die Risikoabschadtzung und
die inzwischen mogliche Therapiestra-
tegie des Menschen mit Typ-2-Diabetes
bedeutend [6, 83, 84].

Korrespondenzadresse

© DDG / Deckbar

Prof. Dr. med. Baptist Gallwitz
Deutsche Diabetes Gesellschaft (DDG)
Albrechtsstr. 9, 10117 Berlin, Deutschland
gallwitz@ddg.info

Interessenkonflikt. B. Gallwitz erklart als Erstautor
folgende potenziellen Interessenkonflikte in den letz-
ten 3 Jahren: Advisory Boards/Beratertatigkeit: Astra-
Zeneca, Bayer Vital, Boehringer Ingelheim, Fractyl,
GlaxoSmithKline, Lilly Deutschland, Novo Nordisk; Vor-
tragstatigkeiten: AstraZeneca, Bristol Myers Squibb,
Boehringer Ingelheim, Lilly Deutschland, Novo Nor-
disk. Firmenanteile/Aktien: keine. Andere Aktivitaten:
Leiter der Kommission Gesundheitspolitische- & wis-
senschaftspolitische Fragen der Deutschen Diabetes
Gesellschaft (DDG), Pressesprecher der DDG. J. Aberle
erklartals Mitautor, Mitglied in Beratungsgremien und
als Referent Honorare erhalten zu haben von: Astra-
Zeneca, Berlin-Chemie, Boehringer Ingelheim, Eli Lilly
& Co, Novo Nordisk, Roche Diabetes Care. Institutionel-
le Forschungsforderung: AstraZeneca. A.L. Birkenfeld
nimmt keine persénlichen Honorare entgegen. Alle
Honorare gehen an die Universitétsklinik Tiibingen.

A. Fritsche erklart als Mitautor folgende potenzielle
Interessenkonflikte: Mitgliedschaft in Beratungsgre-
mien: Abbott Diabetes Care Novo Nordisk, Sanofi;
Vortragstatigkeit: AstraZeneca, Boehringer Ingelheim,
Lilly Deutschland, Novo Nordisk, Sanofi. M. Kellerer
erklartals Mitautorin folgende potenzielle Interessen-
konflikte: Forschungsunterstiitzung (RCT): Lilly, Novo
Nordisk. Mitgliedschaftin Beratungsgremien: Abbott,
AstraZeneca, Bayer, Boehringer Ingelheim, Lilly, Merck
Sharp & Dohme, Novo Nordisk, Sanofi. Vortragsta-
tigkeit: AstraZeneca, Bayer, Boehringer Ingelheim,
Lilly Deutschland, MedLearning, Novo Nordisk, Sciarc.
H.H.Klein erklart als Mitautor folgende potenzielle
Interessenkonflikte: Beratungsgremium: Boehringer
Ingelheim, Novartis. R. Landgraf erkldrt als Mitautor
folgende potenziellen Interessenkonflikte: Adviso-

ry Boards: Lilly Deutschland, Novo Nordisk Pharma;
Vortragshonorare: Lilly Deutschland, Novo Nordisk.
Andere Aktivitaten: Kurator der Deutschen Diabe-

tes Stiftung, Mitglied der Steuerungsgruppe fiir die
Entwicklung und Aktualisierung der Nationalen Ver-
sorgungsLeitlinien Diabetes. D. Miiller-Wieland erklart
als Mitautor folgende potenzielle Interessenkonflikte:
Mitglied im Advisory Board und Vortragshonorare in
den letzten 3 Jahren von folgenden Firmen: Amarin,
Amgen, AstraZeneca, Boehringer Ingelheim, Lilly,
Merck Sharp & Dohme, Novartis, Novo Nordisk, Roche
Diabetes Care, Sanofi. K. Miissig erklart keine Interes-
senkonflikte. M.A. Nauck erklért als Mitautor folgende
potenzielle Interessenkonflikte: Mitgliedschaft in Be-
ratungsgremien oder Beraterhonorare: Eli Lilly & Co.,



Novo Nordisk, Regor, Structure Therapy (Gasherbrum),
Sun Pharma; Vortragshonorare: AstraZeneca, Boehrin-
ger Ingelheim, Eli Lilly & Co., Medfyle, Medscape, Novo
Nordisk, Forschungsunterstiitzung: Merck Sharp &
Dohme.E. Siegel erklart als Mitautor, dass er wahrend
der letzten 3 Jahre keine wirtschaftlichen oder per-
sonlichen Verbindungen in Bezug auf das Manuskript
hatte. J. Szendrodi erklért keine Interessenkonflik-
te. T. Wiesner ist Mitglied in den jeweiligen Advisory
Boards und erhielt Vortragshonorare von folgenden
Firmen: Amgen, AstraZeneca, Boehringer Ingelheim,
Lilly, Merck Sharp & Dohme, Sanofi, Berlin-Chemie;
Novo Nordisk.

Literatur

—

N

w

w

~N

—
—

. Marx N, Federici M, Schiitt K et al (2023) ESC

Guidelines for the management of cardiovascular
disease in patients with diabetes. Eur Heart J
2023(44):4043-4140

. European Society of Cardiology (ESC), Deutsche

Gesellschaft fiir Kardiologie — Herz- und Kreislauf-
forschung (DGK) e. V. (2024) ESCPocket Guidelines.
Version 2023: Diabetes Leitlinien fiir das Ma-
nagement von kardio-vaskuléren Erkrankungen
bei Patienten mit Diabetes. https:/leitlinien.dgk.
org/files/29_2023_pocket-leitlinien_diabetes.
pdf.Zugegriffen: 15.Juni 2024

. unter. https://www.escardio.org/Education/

ESC-Prevention-of-CVD-Programme/Risk-
assessment/esc-cvd-risk-calculation-app. Zuge-
griffen: 15.Juni2024

. American Diabetes Association Professional

Practice Committee (2024) 10. Cardiovascular
Disease and Risk Management: Standards of
Care in Diabetes—2024. Diabetes Care 47((Suppl.
01)):5179-5218

. Fleming GA, Petrie JR, Bergenstal RM et al

(2020) Diabetes digital app technology: benefits,
challenges, and recommendations. A consensus
report by the European Association for the Study
of Diabetes (EASD) and the American Diabetes

Association (ADA) Diabetes Technology Working
Group. Diabetes Care 43:250-260

. Portincasa P, Baffy G (2024) Metabolicdysfunction-

associated steatotic liver disease: Evolution of the
final terminology. EurJ Intern Med 124:35-39

. Bundesirztekammer (BAK), Kassenirztliche Bun-

desvereinigung (KBV), Arbeitsgemeinschaft der
Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesell-
schaften (AWMF). Nationale VersorgungsLeitlinie
Typ-2-Diabetes — Langfassung. Version 3.0. 2023
Zugriffam 15. Juni 2024 unter: www.leitlinien.de/
diabetes

. Seidel-Jacobs E, Tonnies T, Rathmann W (2023)

Epidemiologie des Diabetes in Deutschland. In:
Deutsche Diabetes Gesellschaft, diabetesDE —
Deutsche Diabetes-Hilfe (Hrsg) Deutscher Ge-
sundheitsbericht Diabetes 2024. Verlag Kirchheim,
Mainz, S8-13

. Heidemann C, Scheidt-Nave CC (2017) Pravalenz,

Inzidenz und Mortalitdt von Diabetes mellitus
bei Erwachsenen in Deutschland - Bestandsauf-
nahme zur Diabetes-Surveillance. J Health Monit
2.

. Schmidt C, Reitzle L, DreB J et al (2020) Préva-

lenz und Inzidenz des dokumentierten Diabetes
mellitus — Referenzauswertung fiir die Diabetes-
Surveillance auf Basis von Daten aller gesetz-
lich Krankenversicherten. Bundesgesundheitsbl
63:93-102

. Tonnies T, Hoyer A, Brinks R et al (2023) Spatio-

temporal trendsinthe incidence of type 2 diabetes

1

N

1

w

14.

1

w

1

[=)}

1

~N

1

o]

1

Nel

20.

21.

2

N

2

w

24,

2

w

2

[o)}

27.

in Germany—analysis of the claims data of
63 million persons with statutory healthinsurance
from2014t02019. Dtsch Arztebl Int 120:173-179

. Jacobs E, Hoyer A, Brinks R et al (2017) Burden

of mortality attributable to diagnosed diabetes:
a nationwide analysis based on claims data from
65 million people in Germany. Diabetes Care
40:1703-1709

. Schmidt C, Reitzle L, Heidemann C et al (2021)

Excess mortality in adults with documented
diabetes in Germany: routine data analysis of all
insurance claims in Germany 2013-2014. BMJ
Open 11:e41508

Tomic D, Morton JI, Chen L et al (2022) Lifetime
risk, life expectancy, and years of life lost to
type 2 diabetes in 23 high-income jurisdictions:
a multinational, population-based study. Lancet
Diabetes Endocrinol 10:795-803

. Emerging Risk Factors Collaboration (2023) Life

expectancy associated with different ages at
diagnosis of type 2 diabetes in high-income
countries: 23 million person-years of observation.
Lancet Diabetes Endocrinol 11:731-742

. Magliano DJ, Chen L, Carstensen B et al (2022)

Trends in all-cause mortality among people with
diagnosed diabetes in high-income settings:

a multicountry analysis of aggregate data. Lancet
Diabetes Endocrinol 10:112-119

. Rosengren A, Dikaiou P (2023) Cardiovascular

outcomes in type 1 and type 2 diabetes.
Diabetologia 66:425-437

. Schwarz T, Niederau C, Pleus S et al (2024)

Definition, Klassifikation, Diagnostik und Differen-
zialdiagnostik des Diabetes mellitus: Update 2024.
Diabetol Stoffwechs 19(Suppl.02):e125-e137

. Fritsche A, Heni M, Peter A et al (2022) Considering

insulin secretory capacity as measured by

a fasting C-peptide/glucose ratio in selecting
glucose-lowering medications.Exp Clin Endocrinol
Diabetes 130:200-204

Elwyn G, VermuntNPCA (2020) Goal-based shared
decision-making:developinganintegrated model.
JPatient Exp 7:688-696

Wang R, Song Y, Yan Y et al (2016) Elevated
serum uric acid and risk of cardiovascular or
all-cause mortality in people with suspected or
definite coronary artery disease: a meta-analysis.
Atherosclerosis 254:193-199

. Parhofer KG, Birkenfeld AL, Krone W et al (2024)

Lipidtherapie bei Patienten mit Diabetes mellitus.
Diabetol Stoffwechs 19(Suppl.02):e297-e303

. American Diabetes Association Professional

Practice Committee (2024) 8. Obesity and
weight management for the prevention and
treatment of type 2 diabetes: Standards of care
in diabetes—2024. Diabetes Care 47((Suppl.
01):5145-S157

Jordan J, Kurschat C, Reuter H (2018) Arterielle
Hypertonie. Diagnostik und Therapie. Dtsch
ArzteblInt 115:557-568

. Nationale Versorgungs-Leitlinien. Hypertonie.

Version 1.0, AWMF-Register-Nr. nvl-009. Zugriff
am 15. Juni 2024 unter: https://www.leitlinien.de/
themen/hypertonie

. Han H, Cao Y, Feng C et al (2022) Association of

ahealthylifestyle with all-cause and cause-specific
mortality among individuals with type 2 diabetes:
a prospective study in UK biobank. Diabetes Care
45:319-329

Zhang Y, Pan XF, Chen J et al (2020) Combined
lifestyle factors and risk of incident type 2 diabetes
and prognosis among individuals with type 2
diabetes: a systematic review and meta-analysis of
prospective cohort studies. Diabetologia 63:21-33

28.

29.

3

o

3

32

33.

34.

3

[0

3

(o)}

3

~

38.

39.

40.

4

42.

4

w

44,

45.

Kivimaki M, Bartolomucci A, Kawachi | (2023) The
multiple roles of life stress in metabolic disorders.
NatRevEndocrinol 19:10-27

Lloyd-Jones DM, Allen NB, Anderson CAM et al
(2022) Life's essential 8: updating and enhancing
the American heart association’s construct of
cardiovascular health: a presidential advisory
from the American heart association. Circulation
146:e18-€43

. Larsson SC, Woolf B, Gill D (2023) Appraisal of the

causal effect of plasma caffeine on adiposity, type 2
diabetes, and cardiovascular disease: two sample
mendelian randomisation study. BMJ Med 2:e335

. Forouhi NG, Misra A, Mohan V et al (2018) Dietary

and nutritional approaches for prevention and
managementof type 2 diabetes. BMJ361:k2234
Serra-Majem L, Roman-Vifas B, Sanchez-Villegas A
et al (2019) Benefits of the Mediterranean diet:
epidemiological and molecular aspects. Mol
Aspects Med 67:1-55

Taylor R, Al-Mrabeh A, Sattar N (2019) Understan-
dingthe mechanisms of reversal of type 2 diabetes.
LancetDiabetes Endocrinol 7:726-736

Evert AB, Dennison M, Gardner CD et al (2019)
Nutrition therapy for adults with diabetes or
prediabetes: a consensus report. Diabetes Care
42:731-754

. Hauner H (2021) Evidenz in der Erndhrungsthera-

piedes Diabetes mellitus. Diabetologe 17:687-696

. Tombeck A (2023) Rolle der Ballaststoffe in der

Erndhrung von Menschen mit Typ-2-Diabetes. Info
Diabetol 17:31-36

. Chester B, Babu JR, Greene MW et al (2019)

The effects of popular diets on type 2 diabetes
management. Diabetes Metab Res Rev 35:e3188
Uldal S, Clemmensen KKB, Persson F et al (2022)
Is time-restricted eating safe in the treatment of
type 2 diabetes? A review of intervention studies.
Nutrients 14:2299

Naude CE, Brand A, Schoonees A et al (2022)
Low-carbohydrate versus balanced carbohydrate
diets for reducing weight and cardiovascular risk
(review). Cochrane Database SystRev 1:CD13334
Shan Z, Wang F, Li Y et al (2023) Healthy eating
patterns and risk of total and cause-specific
mortality. JAMAIntern Med 183:142-153

. Churuangsuk C, Hall J, Reynolds A et al (2022)

Diets for weight managementin adults with type 2
diabetes: an umbrella review of published meta-
analyses and systematic review of trials of diets for
diabetes remission. Diabetologia 65:14-36

The Diabetes and Nutrition Study Group (DNSG),
European Association for the Study of Diabetes
(EASD) (2023) Evidence-based European rec-
ommendations for the dietary management of
diabetes. Diabetologia 66:965-985

. Salas-Salvado J, Diaz-Lopez A, Ruiz-Canela M et al

(2019) Effect of a lifestyle intervention program
with energy-restricted mediterranean diet and
exercise on weight loss and cardiovascular risk
factors: one-year results of the PREDIMED-plus
trial. Diabetes Care 42:777-788

Thackrey E, Chen J, Martino CR et al (2022) The
effects of diet on weight and metabolic outcomes
in patients with double diabetes: a systematic
review. Nutrition 94:111536

Lean MEJ, Leslie WS, Barnes AC et al (2019) Du-
rability of a primary care-led weightmanagement
intervention for remission of type 2 diabetes:
2-year results of the DIRECT open-label, cluster-
randomized trial. Lancet Diabetes Endocrinol
7:344-355

. S3-Leitlinie Adipositas — Prévention und Therapie.

AWMF-Register Nr. 050-001 (Seit ) 5 Jahren nicht

Die Diabetologie 4- 2025 501


https://leitlinien.dgk.org/files/29_2023_pocket-leitlinien_diabetes.pdf
https://leitlinien.dgk.org/files/29_2023_pocket-leitlinien_diabetes.pdf
https://leitlinien.dgk.org/files/29_2023_pocket-leitlinien_diabetes.pdf
https://www.escardio.org/Education/ESC-Prevention-of-CVD-Programme/Risk-assessment/esc-cvd-risk-calculation-app
https://www.escardio.org/Education/ESC-Prevention-of-CVD-Programme/Risk-assessment/esc-cvd-risk-calculation-app
https://www.escardio.org/Education/ESC-Prevention-of-CVD-Programme/Risk-assessment/esc-cvd-risk-calculation-app
http://www.leitlinien.de/diabetes
http://www.leitlinien.de/diabetes
https://www.leitlinien.de/themen/hypertonie
https://www.leitlinien.de/themen/hypertonie

DDG Praxisempfehlungen

4

~N

48.

49.

50.

5

52.

53.

54,

55.

56.

5

~N

58.

60.

6

=

62.

502

aktualisiert, Leitlinie zur Zeit liberarbeitet). Zugriff
am 15.Juni 2024 unter: https://register.awmf.org/
de/leitlinien/detail/050-001

. Cassidy S, Trenell M, Stefanetti RJ et al (2023)

Physical activity, inactivity and sleep during the
Diabetes Remission Clinical Trial (DiRECT). Diabet
Med40:e15010

Aberle J, Lautenbach A, Meyhofer S et al (2024)
Adipositas und Diabetes. Diabetol Stoffwechs
19(Suppl.02):e270-e278

Kanaley JA, Colberg SR, Corcoran MH et al (2022)
Exercise/Physical activity in individuals with
type 2 diabetes: a consensus statement from the
American college of sports medicine. Med Sci
Sports Exerc54:353-368

Esefeld K, Kress S, Behrens M et al (2024) Diabetes,
Sport und Bewegung. Diabetol Stoffwechs
19(Suppl. 02):e279-e289

. Jabardo-CamprubiG, Donat-RocaR, Sitja-Rabert M

et al (2020) Drop-out ratio between moderate
to high-intensity physical exercise treatment by
patients with, or atrisk of, type 2 diabetes mellitus:
a systematic review and meta-analysis. Physiol
Behav215:112786

Thomsen S, Kristensen GDW, Jensen NWH et al
(2021) Maintaining changes in physical activity
among type 2 diabetics—a systematic review
of rehabilitation interventions. Scand J Med Sci
Sports31:1582-1591

Pan A, Wang Y, Talaei M et al (2015) Relation of
active, passive, and quitting smoking with incident
diabetes: a meta-analysis and systematic review.
LancetDiabetes Endocrinol 3:958-996

Kar D, Gillies C, Nath M et al (2019) Association
of smoking and cardiometabolic parameters
with albuminuria in people with type 2 diabetes
mellitus: a systematic review and meta-analysis.
ActaDiabetol 56:839-850

Rauchen und Tabakabhéngigkeit: Screening,
Diagnostik und Behandlung. S3-Leitlinie Lang-
version AWMF-Register Nr. 076-006. Zugriff am
15.Juni 2024 unter: https://registerawmf.org/de/
leitlinien/detail/076-006

(2020) Tabakatlas Deutschland. www.dkfz.
de/de/tabakkontrolle/download/Publikationen/
sonstVeroeffentlichungen/Tabakatlas-Deutschland-
2020_dp.pdf.Zugegriffen: 15.Juni 2024

. KDIGO (2024) Clinical practice guideline for the

evaluation and management of chronic kidney
disease.Kidney Int 105(Suppl.04):5117-5314
Concato J, Corrigan-Curay J (2022) Real-world
evidence—where are we now? N Engl J Med
386:1680-1682

. Khunti K, Gomes MB, Pocock S et al (2018) Thera-

peuticinertia in the treatment of hyperglycaemia
in patients with type 2 diabetes: a systematic
review. Diabetes Obes Metab 20:427-437
Matthews DR, Paldénius PM, Proot P, VERIFY
study group et al (2019) Glycaemic durability of
an early combination therapy with vildagliptin
and metformin versus sequential metformin
monotherapy in newly diagnosed type 2 diabetes
(VERIFY): a 5-year, multicentre, randomized,
double-blindtrial. Lancet 394:1519-1529

. Alhindi Y, Avery A (2022) The efficacy and safety

of oral semaglutide for glycaemic management
in adults with type 2 diabetes compared to
subcutaneous semaglutide, placebo, and other
GLP-1 RA comparators: a systematic review
and network meta-analysis. Contemp Clin Trials
Commun 28:100944

Gough SC, Bode B, Woo V et al (2014) Efficacy
and safety of a fixed-ratio combination of insulin
degludecandliraglutide (IDegLira) compared with

Die Diabetologie 4 - 2025

6

w

64.

6

w

6

()}

6

~N

68.

6

el

70.

7

-

7

N

73.

74.

75.

76.

7

~

its components given alone: results of a phase 3,
open-label, randomised, 26-week, treat-to-target
trial in insulin-naive patients with type 2 diabetes.
Lancet Diabetes Endocrinol 2:885-893

. Montvida O, Klein K, Kumar S et al (2017) Addition

of or switch to insulin therapy in people treated
with glucagon-like peptide-1 receptor agonists:
Arealworld studyin 66 583 patients. Diabetes Obes
Metab 19:108-117

Gomez-Peralta F, Al-Ozairi E, Jude EB et al
(2021) Titratable fixed-ratio combination of basal
insulin plus a glucagon-like peptide-1 receptor
agonist: a novel, simplified alternative to premix
insulin for type 2 diabetes. Diabetes Obes Metab
23:1445-1452

. Champlain JM (2022) Practical considerations for

use of Insulin/glucagon-like peptide 1 receptor
agonist combinations in older adults with type 2
diabetes.)JFam Pract71:534-539

. Mehta R, Billings LK, Liebl A et al (2022)

Transitioning from basal-bolus or premix insulin
therapy to a combination of basal insulin
and glucagon-like peptide-1 receptor agonist
in people with type 2 diabetes. Diabet Med
39:e14901

. Visolyi GA, Domjan BA, Svébis MM et al (2023)

Comparison of efficacy and safety of com-
mercially available fixed-ratio combinations of
insulin degludec/liraglutide and insulin glargi-
ne/lixisenatide: a network metaanalysis. Can J
Diabetes47:368-377

Daly AB, Boughton CK, Nwokolo M etal (2023) Fully
automated closed-loop insulin delivery in adults
with type 2 diabetes: an open-label, singlecenter,
randomized crossover trial. Nat Med 29:203-208

. Karol AB, O'Malley G, Fallurin R et al (2023)

Automated insulin delivery systems as atreatment
for type 2 diabetes Mellitus: a review. Endocr Pract
29:214-220

Davis GM, Peters AL, Bode BW et al (2023) Safety
and efficacy of the omnipod 5 automated insulin
delivery systeminadultswith type 2 diabetes: from
injections to hybrid closed-loop therapy. Diabetes
Care46:742-750

. Averna M, Catapano AL (2022) One year after the

ESC/EAS guidelines on cholesterol control. What's
the new evidence? What's missing? Eur J Intern
Med 95:1-4

. American Diabetes Association Professional

Practice Committee (2024) 10. Cardiovascular
Disease and Risk Management: Standards of
Care in Diabetes—2024. Diabetes Care 47(Suppl.
01):5179-5218

The SPRINT Research Group. (2021) Final report of
atrial of intensive versus standard blood-pressure
control. NEnglJMed 384:1921-1930

American Diabetes Association Professional
Practice Committee (2024) 11. Chronic Kidney
Disease and Risk Management: Standards of
Care in Diabetes—2024. Diabetes Care 47(Suppl.
01):5219-5230

Merker L, Bautsch BW, Ebert T et al (2023)
Nephropathie bei Diabetes. Diabetol Stoffwechs
18(Suppl.02):5342-5347

The Nuffield Department of Population Health
Renal Studies Group*, SGLT2 inhibitor Meta-
Analysis Cardio-Renal Trialists’ Consortium (2022)
Impactofdiabetesontheeffectsof sodiumglucose
co-transporter-2 inhibitors on kidney outcomes:
collaborative meta-analysis of large placebo-
controlled trials.Lancet400:1788-1801

. Giugliano D, Longo M, Signoriello S etal (2022) The

effect of DPP-4 inhibitors, GLP-1 receptor agonists
and SGLT-2 inhibitors on cardiorenal outcomes:

7

oo

79.

8

o

8

=

8

N

8

w

84.

a network meta-analysis of 23 CVOTs. Cardiovasc
Diabetol 21:42

. Mannucci E, Gallo M, Giaccari A et al (2023) Effects

of glucose-lowering agents on cardiovascular and
renal outcomesin subjects with type 2 diabetes:an
updated meta-analysis of randomized controlled
trialswithexternaladjudication ofevents. Diabetes
Obes Metab 25:444-453

Zhang Y, Jiang L, Wang J et al (2022) Network
meta-analysis on the effects of finerenone versus
SGLT2 inhibitors and GLP-1 receptor agonists on
cardiovascular and renal outcomes in patients
with type 2 diabetes mellitus and chronic kidney
disease. Cardiovasc Diabetol 21:232

. Singh AK, Singh A, Singh Ret al (2022) Finerenone

in diabetickidney disease: a systematic review and
critical appraisal. Diabetes Metab Syndr 16:102638

. Shi Q Nong K, Vandvik PO et al (2023) Benefits

and harms of drug treatment for type 2 diabetes:
systematic review and network meta-analysis of
randomised controlled trials. BMJ 381:74068

. PerkovicV, Tuttle KR, Rossing P etal (2024) Effects of

semaglutide on chronic kidney disease in patients
with type 2 diabetes.NEnglJMed 391:109-121

. Stefan N, Roden M (2024) Diabetes und Fettleber.

Diabetol Stoffwechs 19(Suppl.02):e290-e296
RoebE, Canbay A, Bantel H. et al. Aktualisierte S2k-
Leitlinie Nicht-alkoholische Fettlebererkrankung
der Deutschen Gesellschaft fiir Gastroenterologie,
Verdauungs-und Stoffwechselkrankheiten (DGVS)
April 2022 - AWMF-Registernummer: 021-025.

Hinweis des Verlags. Der Verlag bleibt in Hinblick
auf geografische Zuordnungen und Gebietsbezeich-
nungen in verdffentlichten Karten und Instituts-
adressen neutral.


https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/050
https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/050
https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/076
https://register.awmf.org/de/leitlinien/detail/076
http://www.dkfz.de/de/tabakkontrolle/download/Publikationen/sonstVeroeffentlichungen/Tabakatlas-Deutschland-2020_dp.pdf
http://www.dkfz.de/de/tabakkontrolle/download/Publikationen/sonstVeroeffentlichungen/Tabakatlas-Deutschland-2020_dp.pdf
http://www.dkfz.de/de/tabakkontrolle/download/Publikationen/sonstVeroeffentlichungen/Tabakatlas-Deutschland-2020_dp.pdf
http://www.dkfz.de/de/tabakkontrolle/download/Publikationen/sonstVeroeffentlichungen/Tabakatlas-Deutschland-2020_dp.pdf

	Therapie des Typ-2-Diabetes
	1.1 Definition des Typ-2-Diabetes
	1.2 Prävalenz und Inzidenz des Diabetes
	1.3 Risikofaktoren für einen Typ-2-Diabetes
	1.4 Diagnostik
	1.5 Therapieziele
	1.5.1 Allgemeine und spezifische Therapieziele
	1.5.2 Priorisierung des Therapieziels auf der Basis des persönlichen Risikoprofils

	1.6 Therapie
	1.6.1 Basistherapie
	1.6.1.1 Schulung
	1.6.1.2 Plasmaglukoseselbstmessung

	1.6.2 Ernährungstherapie und -beratung
	1.6.3 Gewichtsreduktion, körperliche Aktivität und Bewegung
	1.6.3.1 Gewichtsreduktion
	1.6.3.2 Körperliche Aktivität und Bewegung (Anhang; Abb. 1)

	1.6.4 Tabakentwöhnung
	1.6.5 Pharmakotherapie
	1.6.5.1 Risikoabschätzung
	1.6.5.2 Übersicht im Hinblick auf metabolische Wirkungen und klinische Endpunkte
	1.6.5.3 Begründung zur Therapiestufe nichtmedikamentöse Basistherapie

	1.6.6 Begründung zur Therapiestufe Pharmakotherapie
	1.6.7 Begründung zu Kombinationstherapien
	1.6.8 Begründung zu einer Injektionstherapie
	1.6.9 Therapie einer Fettstoffwechselstörung
	1.6.10 Therapie der arteriellen Hypertonie
	1.6.11 Therapie der Nephropathie
	1.6.12 Therapie der mit metabolischer Dysfunktion assoziierten steatotischen Lebererkrankung (MASLD; früher: nichtalkoholische Fettlebererkrankung [NAFLD])

	Supplementary Information
	Literatur


