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DIE NIERE#  
MACHT DEN UNTERSCHIED

FIRST  

IN CLASS$

BEI TYP-2-DIABETIKERN1

SENKUNG VON:

• HbA1c
1

ZUSATZEFFEKTE,  
REDUKTION VON:

• systolischem Blutdruck+,1

• Körpergewicht+,1

KASSENZULÄSSIG*,2

Invokana® (Canagliflozin), Vokanamet® (Canagliflozin, Metforminhydrochlorid) I: Invokana®: zur Behandlung des Diabetes mellitus Typ 2 bei Erwachsenen, wenn durch Diät und gesteigerte körperliche Aktivität keine ausreichende Kontrolle der 
Glykämie erreicht wird. Als Monotherapie bei Patienten, die nicht mit Metformin behandelt werden können. In Kombination mit Metformin, mit einem Sulfonylharnstoff (mit oder ohne Metformin) oder mit Insulin (mit oder ohne Metformin), 
wenn mit diesen Behandlungen keine ausreichende Kontrolle der Glykämie erreicht wird. Vokanamet®: bei Patienten, die mit der maximal tolerierten Dosis Metformin unzureichend eingestellt sind; bei Patienten, die mit der maximal tolerierten 
Dosis Metformin zusammen mit einem Sulfonylharnstoff oder mit Insulin unzureichend eingestellt sind; bei Patienten, die bereits mit Canagliflozin und Metformin als separate Tabletten behandelt werden. D: Invokana®: Die empfohlene Dosis 
beträgt 100 mg einmal täglich. Bei Bedarf für stärkere glykämische Kontrolle: Dosiserhöhung auf 300 mg, sofern ein geringes Risiko für unerwünschte Wirkungen im Zusammenhang mit einem reduzierten intravaskulären Volumen und eine 
eGFR ≥ 60 ml/min/1,73 m2 besteht. Vokanamet®: Bei unzureichender Einstellung mit Metformin allein: 50 mg Canagliflozin zweimal täglich zusammen mit der bisherigen Dosis Metformin oder der nächsten therapeutisch angemessenen Dosis 
von Metformin. Bei Bedarf für stärkere glykämische Kontrolle: Dosiserhöhung auf 150 mg Canagliflozin zweimal täglich, sofern 50 mg Canagliflozin zweimal täglich toleriert werden und ein niedriges Risiko für reduziertes intravaskuläres Volumen 
und eine eGFR ≥ 60 ml/min/1,73 m2 besteht. Bei Umstellung von separaten Tabletten von Canagliflozin und Metformin: bisherige Tagesgesamtdosis von Canagliflozin und Metformin oder die nächste therapeutisch angemessene Metformin‑ 
dosis. KI: Überempfindlichkeit gegen Canagliflozin oder einem der Hilfsstoffe. Vokanamet®: Überempfindlichkeit gegenüber Metformin; diabetische Ketoazidose, diabetisches Präkoma; Nierenfunktionsstörung (eGFR < 60 ml/min/1,73 m2 oder 
Kreatinin‑Clearance [CrCl] < 60 ml/min); akute Erkrankungen, welche die Nierenfunktion beeinflussen können; akute oder chronische Erkrankungen, die eine Gewebehypoxie verursachen können; Leberinsuffizienz, akute Alkoholintoxikation, 
Alkoholismus. VM: Invokana®, Vokanamet® sollte nicht bei Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1 und zur Behandlung einer diabetischen Ketoazidose angewendet werden. Bei Anzeichen einer Azidose sollte eine diabetische Ketoazidose (DKA) 
auch bei Blutglukosespiegeln unter 13,9 mmol/l in Erwägung gezogen werden, bei bestätigter Diagnose sofort Behandlung beenden. Vorsicht geboten bei Risiko für eine Volumendepletion, ischämischer Herzkrankheit oder zerebrovaskulären 
Erkrankungen, älteren Patienten ≥ 75 Jahre oder gleichzeitiger Gabe von Kalium‑sparenden Diuretika (Hyperkaliämie), Arzneimitteln, die auf das Renin‑Angiotensin‑Aldosteron‑System zugreifen. Bei gleichzeitiger Gabe von Insulin oder einem 
Insulin‑Sekretagogum muss aufgrund des Hypoglykämie‑Risikos eine Dosisreduktion des Insulins oder des Insulin‑Sekretagogums in Erwägung gezogen werden; Nutzen‑Risiko‑Abwägung bei rezidivierenden genitalen Pilzinfektionen.  
Invokana®: Wenn die eGFR dauerhaft < 45 ml/min/1,73 m2 oder die CrCl < 45 ml/min liegt, sollte Invokana® abgesetzt werden; beim Vorliegen einer eGFR < 60 ml/min/1,73 m2 oder einer CrCl < 60 ml/min ist zusätzliche Vorsicht geboten, 
die Nierenfunktion ist regelmässig zu kontrollieren. Vokanamet®: bei Verdacht auf Laktatazidose sofortiger Abbruch der Therapie. UAW: Canagliflozin: Hypoglykämie in Kombination mit Insulin oder Sulfonylharnstoffen, Vulvovaginale  

Candidiasis, Balanitis oder Balanoposthitis, Polyurie oder Pollakisurie, Harnwegsinfekte, Verstopfung, Durst, Dehydrierung, Hypotonie. Nach Markt‑
einführung: diabetische Ketoazidose, anaphylakt. Reaktion, Angioödem, Niereninsuffizienz (in Zusammenhang mit Volumendepletion), Amputationen an 
den unteren Gliedmassen Metformin: Gastrointestinale Störungen, Metallgeschmack, erniedrigter Vitamin‑B12‑Spiegel, Laktatazidose. Weitere UAW 
siehe FI. IA: Invokana®/Vokanamet®: führt zu keiner Induktion einer CYP450‑Enzymexpression; bei gleichzeitiger Verabreichung von Induktoren der UGT 
und Arzneimitteltransportsysteme kann die Wirksamkeit von Canagliflozin vermindert sein. Vokanamet®: Bei gleichzeitiger Anwendung mit Alkohol kann 
es zur Verstärkung der blutzuckersenkenden Wirkung von Metformin bis zum hypoglykämischen Koma kommen. Liste siehe FI. SS: Die Anwendung 
sollte während einer Schwangerschaft oder Stillzeit vermieden werden. Packungen: Invokana®: Filmtabletten zu 30, 100. Vokanamet®: Flaschen zu 60 und 
180 (3x60) Filmtabletten. Kassenzulässig. Abgabekat.: B. Ausführliche Informationen: www.swissmedicinfo.ch; Zulassungsinhaberin: Janssen‑Cilag AG, 
Gubelstrasse 34, 6300 Zug (PHCH/MDMK/1017/0008)

www.mundipharma.ch

SGLT-2-HEMMER BEI DIABETES MELLITUS TYP 2

Canagliflozin/Metformin HCI

®
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# primärer Wirkort der SGLT2‑Hemmer  $ bezüglich Markteinführung in der Schweiz  + Invokana ist nicht indiziert zur Behandlung von Hypertonie und Übergewicht.  
Gewichtsreduktion und Blutdrucksenkung sind Zusatzeffekte.  * gemäss Indikation, siehe Limitatio  1. Fachinformation Invokana®/Vokanamet® (http://www.swissmedicinfo.ch).   
2. http://www.spezialitätenliste.ch.
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Fallvignette 

Welche Optionen kommen zur HbA1c-Senkung in Frage?

ausgangssituation
60-jähriger Patient mit Diabetes Typ 2 und «Binge eating» am 
Abend konsultiert Hausarzt wegen Nüchtern BZ-Werten zwi-
schen 9-10 mmol/l und Übergewicht. Er isst tagsüber wenig, aber 
abends aus Langeweile 300 g Brot, 100-200 g Schoggi, 500-1000 ml 
Glace und Nüsse neben dem normalen Menü. Körperlich ist er 
aktiv, 10 000 Schritte / Tag, 2 Stunden Wandern pro Woche.

Persönliche anamnese: 
Seit 2000 Diabetes Typ 2 ohne Albuminurie, Hypertonie seit 2012, 
KHK (PCI/Stent RIVA) 2014, St. n. Nikotinabusus, 10 PY, sistiert 1990.

aktuelle Medikation:
Metformin 1 g            1-0-1
Atorvastatin 40 mg      0-0-1 
Coveram Plus 10 / 10 / 2.5  1-0-0 

status: 
Körperliche Untersuchung:  
Grösse 183 cm, 91 kg, BMI 27 kg / m2, BD 123 / 82, Puls 58 / min, 
PSR u. ASR symmetrisch, Monofilament 10 / 10 bds., Vibrations-
sinn 7 / 8 bds.

Labor:  
BZ nüchtern 9.6 mmol / l, HbA1c 7.8%, tagsüber gute BZ-Werte, 
eGFR 69 ml / min entspricht einer CKD Stadium G2 A1 nach 
KDIGO, LDL 1.8 mmol / l.

Welche Optionen kommen zur senkung von Hba1c auf den Zielwert von <7% in Frage und warum?

es gibt 2 Optionen: 
1. Metformin plus sGLt2-Hemmer
Empagliflozin bzw. Jardiance, besser in Kombination Jardiance Met
Aufklärung des Patienten über mögliche Nebenwirkungen und deren Prävention, 2 Tage später Balanitis, empirische topische Behand-
lung mit Clotrimazol, nur kurz appliziert. 
Patient zeigt Polyurie unter SGLT2-Hemmer; habe sich etwas Mühe gegeben, die Abendportionen zu verkleinern; kein Effekt auf Morgen-
BZ unter SGLT-2–Hemmer bemerkt. HbA1c 8%. Gewicht nun 94 kg, BMI 28 kg / m2. Patient wünscht alternative Behandlung.

2. insulintherapie
In Anbetracht von hohen Nüchternblutzuckerwerten und HbA1c von 8% gilt folgende Schweizerische Empfehlung 2016: 

Bilol 5 mg                    0-0-1
Aspirin Cardio 100 mg  1-0-0

Xultophy 22 E / Tag (22 E Degludec und 0.8 mg Liraglutid) - mit wenig Nebenwirkungen, langsam aufdosiert und trotzdem gute Wirkung 
auf Nüchternblutzucker - zusätzlich zu Metformin (2 g). Nach 3 Monaten HbA1c 6.8%, keine Nebenwirkungen, Gewichtsanstieg auf 
96.6 kg, Patient trotzdem zufrieden. Im weiteren Verlauf steigt Gewicht auf 98 kg, HbA1c 6.4%.

1. insulin Mangel ? basalinsulin

1 x bolus + basalinsulin

Misch-insulin
(Ryzodeg)

basalinsulin + GLP-1Ra

oder basis bolus
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Welche weiteren alternativen stehen zur Verfügung? 
1. GLP1-Ra Monotherapie
Liraglutid (Victoza®) bisher 0.8 mg, Start mit 0.6 mg und langsam mit Zwischenclicks erhöht bis 1.8 mg. 
Patient reduziert Gewicht von 98 kg auf 92 kg innerhalb von 3 Monaten; Dosis > 1.2 mg/die wird nicht ertragen; HbA1c 6.6%; Patient 
eigentlich zufrieden. Im weiteren Verlauf Anstieg des HbA1c auf 7.5%, Gewicht um 92 kg stabil, aber «spüre weiterhin Hunger abends, 
esse weiter, obwohl mir von Victoza® (1.5 mg) ständig übel ist», Reduktion auf 1.2 mg. Patient leidet an Kopfschmerzen, möchte versu-
chen, Dosis trotzdem auf 1.5mg/die zu steigern.
In der Folge kommt es zum Burn-out, Patient setzt Liraglutid eigenständig ab, führt keine BZ-Kontrollen mehr durch. Unter Metformin 
Monotherapie steigt Gewicht um 2.5 kg, HbA1c 8%.
Patient entscheidet sich nun für Basalinsulin

2. insulin Monotherapie
«Er möchte sich von der Gewichtszunahme erschrecken lassen, damit er sein Essverhalten ändern kann.» Unter Levemir 12E Blutzucker 
morgens 7.0-9.5 mmol/l (nicht mehr 10-11 mmol/l), «esse nun mehrheitlich Gemüse», Gewicht stabil.

Was können wir lernen?
 l Binge-eating erschwert die glykämische Kontrolle zusätzlich
 l GLP1-RA ist effektiv, wenn längerfristig Therapie-Adhärenz gewährleistet ist.
 l Psychotherapeutischen Ansatz bei Binge-eating wiederholt ansprechen. 
 l Ernsthafte Lebensstiländerung mit Gewichtsabnahme würde die Behandlung dieser chronisch progressiven Erkrankung vereinfachen.

Résumé zur Vorgehensweise beim therapieentscheid 
Wie können wir vorgehen?
1. Schritt: Bestimmung des individuellen HbA1c-Ziels
2. Schritt: Abwägen der Therapieoptionen anhand der Prioritäten für den betreffenden Patienten
3. Schritt: In Medikamentenklassen denken und die Substanz mit der besten Evidenz wählen

1. insulin Mangel? 

env. 25 % aller Patienten

2.4 % aller Patienten

sGed Leitlinien zum therapieentscheid

nein

od.

od.

od.

od.

2. eGFR  
< 30ml/min?

dPP - 4 H.

ca. 25 % e - GFR < 60 + > 30

6.1%:   CKd 3b
13.9%: CKd 3a

Nephroprotektion
sGLt-2 H.
GLP-1 Ra

1 x bolus + basal

Mischinsulin

basalinsulin + GLP-1 Ra

basis bolus

+ dPP- 4 H. od.
Gliclazid od.
basalinsulin

+ Gliclazid od.
basalinsulin

+ Gliclazid od.
basalinsulin

Metformin +
dPP-4 H.

Metformin +
GLP-1 Ra

Metformin +
sGLt2 H.

basalinsulin

ca. 20-25% aller Patienten 
(ca. 50% asymptomatisch)

4. Herzinsuffizienz?

basalinsulin

3. Kardiovaskuläre Krankheit?

ja

Metformin +
sGLt2 H.

Metformin +
GLP-1 Ra

ca. 10 % aller Patienten
(ca. 25 % asymptomatisch)

+  dPP-4 H.

Metformin +
sGLt2 H.
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Klasse und Wirkstoff arzneimittel in Kombination mit Metformin

biguanide

Metformin Glucophage®  oder Generika

sGLt2H

Canagliflozin invokana® Vokanamet®

dapagliflozin (ende 2018: deClARe) Forxiga® Xigduo®XR

empagliflozin Jardiance® Jardiance Met®

dPP-4 H.

Alogliptin Vipidia® Vipdomet®

linagliptin trajenta® Jentadueto®

Saxaglitin Onglyza® Kombiglyze®XR

Sitagliptin Januvia®, Xelevia® Janumet®, -XR*, Velmetia®

Cildagliptin Galvus® Galvumet®

sulfonylharnstoffe

Gliclazid diamicron® oder Generika

Glibenclamid daonil®/ Semi-daonil® oder Generika Glucovance®/ -mite

Glimépirid Amaryl® oder Generika

in Kombination mit

GLP-1 Ra

exénatid byetta® (bid)

exénatide depot bydureon® Pen (QW)

liraglutid Victoza® (Qd) + insulin degludec: Xultophy®

Semglutid

duraglutid (ReWind) trulicity® (QW)

Langwirksame insulin-analoga

degludec* tresiba® + liraglutid: Xultophy®

detemir levemir®

Glargin lantus®

- Glargin 300 (bRiGHt) toujeo® SoloStar® (getestete Grundsubstanz insulin lantus®, aber nicht 

in dreifacher Konzentration = toujeo®)
- Glargin biosimilar Abasaglar®
Humaninsulin mit mittlerer Wirkdauer

nPH-insuline Huminsulin® insulatard®

Kurzwirksame insulin-analoga

lispro Humalog®

Aspart novoRapid®

Glulisin Apidra®

Langsam und rasch wirksame Misch insuline oder NPH-insuline

lispro Humalog® Humalog® mix (nPH)

Aspart novoRapid® novoMix® (nPH)

degludec/Aspart novoRapid® Ryzodeg® (degludec)

tab. 1: Leitlinien der sGed zu antidiabetischen therapeutika 

Medikamente in Rot haben bessere evidenz zur Reduktion der Mortalität und von mikro- und makrovaskulären Komplikationen. Sie sollten deshalb 
bevorzugt werden. Zu Substanzen in Gelb gibt es kardiovaskuläre endpunktstudien

Prof. dr. med. Roger Lehmann
USZ Zurich

Roger.lehmann@usz.ch 

Prof. dr. med. Jacques Philippe
HUG Genève

Jacques.Philippe@hcuge.ch 

B interessenkonflikt: 
RL: teilnahme an Advisory boards und Referentenhonorare von novo  
nordisk, Sanofi, MSd, boehringer ingelheim, Servier und Astra Zeneca.

JP: Forschungsförderung durch novonordisk, teilnahme an Advisory 
boards und Referentenhonorare von novo nordisk, Sanofi, boehringer  
ingelheim, Astra Zeneca und Johnson & Johnson. 


