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[00:00:00] Welkom bij deze video op CVGK punt NL over hart en vaatziekten en diabetes. In een serie met video's die gaat over patiënten en de zorg daaromheen met hart en vaatziekten, diabetes, obesitas en chronische nierschade. Mijn naam is Maarten Leenen. Ik ben preventie cardioloog in het Erasmus MC en ik heb mijn goede collega Mesut Savas, internist-endocrinoloog uit het Erasmus MC hier.
En we willen jullie samen vandaag meenemen in de zorg voor patiënten met diabetes en hart en vaatziekten. Waarom is het nu belangrijk om daar met elkaar over te praten? Realiseer je goed dat een cardioloog op zijn spreekuur bijna een derde van zijn patiënten heeft diabetes. En nu denkt u dat herken ik helemaal niet van mijn spreekuur.
Dat klopt, want voor iedere patiënt met diabetes die u ziet, loopt er namelijk ook nog eentje rond die ongediagnosticeerd diabetes heeft. Dus als je er actief naar zou zoeken een nieuwe diabetes zou kunnen vinden [00:01:00] en vroegtijdig complicaties zou kunnen behandelen. Dit komt uit data van grote Europese registries van de ESC op het gebied van coronaire lijden, boezemfibrilleren en hartfalen.
Daarom is het zo belangrijk dat we hier nu naar kijken en dat we dat gaan doen in de context van de recente richtlijnen. Er zijn door de European Society of Cardiology in 2023 nieuwe richtlijnen voor cardiologen over de behandeling en de diagnostiek van diabetes uitgekomen. En wat een nieuwe paradigmashift is in de behandeling van diabetes is ten opzichte van de afgelopen decennia waar de focus was van behandeling om normoglykemie te bewerkstelligen, is nu cardiovasculair risico te reduceren als primair doel van de behandeling.
En waarom is dat nu dan ineens anders? En waarom is dat nu nieuw voor de cardioloog? Het is essentieel omdat cardiovasculair risico is iets wat alle cardiologen ons eigen zou moeten zijn. Dat is allemaal iets waar we ons druk over zouden moeten maken [00:02:00] bij al onze patiënten. Het gaat niet meer over getallen, het gaat niet meer over glucose, maar het gaat over het cardiovasculair risico.
Dat is onze business. Het moet onderdeel worden van CVRM en dat is nieuw in deze richtlijn. Dat daar zo sterk de focus op ligt. En dat gaat hand in hand met de adviezen voor de behandeling, namelijk het prioriteren van middelen. Dat ziet u hier op deze dia die bewezen cardiovasculair benefits hebben en dan pas in tweede instantie middelen te gebruiken die gericht zijn op de glucoseregulatie.
We gaan jullie daar stap voor stap helemaal in meenemen in deze video. Hoe ziet het behandelschema van de ESC eruit? Dat is eigenlijk heel simpel. De patiënt met type twee diabetes die hart en vaatziekten heeft, die zou parallel twee middelen moeten krijgen vanaf eerste diagnose of bij eerste nieuwe contact omgezet moeten worden.
En dat is het advies van de ESC. Dat gaan we dadelijk nog een beetje nuanceren naar de Nederlandse context. De keuze van deze middelen zijn SGLT2 remmers en [00:03:00] GLP-1 receptor agonisten parallel aan elkaar. Dus hier in deze richtlijn niet de voorkeur voor de een of de ander, niet in een bepaalde volgorde naast elkaar.
Vervolgens, als patiënten dit hebben al gebruiken en het glucose is nog niet optimaal gereguleerd, kun je gebruik maken van metformine en andere middelen, waaronder pioglitazone die in deze richtlijn genoemd wordt, wat in Nederland niet meer in gebruik is. Het gaat dus om primair middelen die risico verlagen.
Dan zie ik u denken maar waar is dat dan op gebaseerd? Nou, dat is twee hele grote meta analyses die deze aanbevelingen inmiddels al in 2023. Dus er zijn alweer aanvullende studies gekomen die dit concept bevestigen en verder ondersteunen. Maar dit waren de eerste studies die in diabeten die lieten zien dat SGLT2 remming bijvoorbeeld gemiddeld genomen een 10% relatief risicoreductie gaf op het eindpunt MACE.
We kennen natuurlijk allemaal de SGLT2 remmers vanuit de behandeling van hartfalen, heropnames, sterfte voorkomen. We moeten ons goed realiseren dat het ook gewoon coronaire eindpunten CVA's en [00:04:00] cardiovasculaire sterfte voorkomt. Dit zijn de data voor SGLT2 remmers. Vergelijkbare data zijn er voor GLP-1 receptor agonisten en daar zijn de behandeleffecten ietsjes groter gemiddeld genomen namelijk zo'n vijftien procent relatief risicoreductie.
En daar is het ook zo dat er is meer variatie. Er zijn meer verschillende GLP-1 receptor agonisten beschikbaar en in studieverband nu in ontwikkeling. En daarvan is het zo dat het nog uit zal wijzen in de toekomst. Of dat er misschien nog verschillen zijn tussen die middelen of dat er sterkere cardiovasculaire effecten zijn van de een of van de ander.
Dat is nog een veld wat in ontwikkeling is. Dit zijn dus de twee grote medicatie klassen die de richtlijnen ons adviseren om onze patiënten met diabetes en hart en vaatziekten voor te schrijven. Maar we hebben een vanuit Europese adviezen toch even moeten kijken hoe kunnen we dat in Nederland nou goed implementeren?
We zitten in Nederland namelijk in een in een veld waarin we samenwerken met jullie, met u, met internisten, met de huisartsen, de NHG-richtlijnen. En we [00:05:00] hebben de vergoedingscriteria van het Zorginstituut waar we rekening mee hebben te houden met de keuze van medicatie. Nou, dat hebben we geprobeerd afgelopen zomer in een consensusdocument van de Nederlandse Vereniging voor Cardiologie op te stellen.
Dat is samen gedaan met vasculaire internisten, diabetologen en cardiologen vanuit heel Nederland. Om te kijken hoe kunnen we nou deze nieuwe evidence nieuwe Europese richtlijnen in Nederland praktisch invulling geven. Er staat een heleboel mooie informatie in dit document, maar waaronder dit stroomdiagram.
Als u cardioloog bent, zult u dit misschien wel herkennen van een aantal jaar geleden, toen de SGLT2 remmers geïntroduceerd werden. Daar lijkt dit namelijk heel erg op. Toen ging het over patiënten met diabetes en hartfalen en nu gaat het over patiënten met diabetes en hart en vaatziekten.
Atherosclerotisch vaatlijden. Wat namelijk de kern is, is hoe kunnen we nou die patiënt door zo'n schema heen leiden om optimaal risicoreducerende behandeling te geven? [00:06:00] En dat is stap één. Heel simpel is kijken heeft de patiënt medicatie die hypoglykemie kan veroorzaken? Zo niet, dan zijn de stappen gewoon metformine en een SGLT2 remmer, zoals dat ook in de Nederlandse huisartsen richtlijn staat en zoals ook de vergoedingscriteria zijn met op de eerste stap goed te realiseren de SGLT2 remmer.
Tweede stap de metformine en daarna kun je als derde optie de GLP-1 receptor agonist inzetten in Nederland. En dat is ook hoe het vergoed wordt. Voor patiënten die al hypo inducerende medicatie gebruiken, dus sulfonylureum derivaten en insuline, moeten we kijken hoe goed is de diabetes gereguleerd? Is die strak gereguleerd, dan moeten we misschien een stapje terug doen in de doseringen.
Daar gaat Mees Zoet ons dadelijk in meenemen hoe we dat met praktische handvatten kunnen doen. Dit schema lijkt heel erg op hoe we dat al een aantal jaren hebben voor de SGLT2 remmers, dus dat is denk ik voor veel mensen toch al wel bekend. En afhankelijk van of je dus ruimte moet maken ervoor of dat er een matige regulatie is van de diabetes, kun je dus kom je weer terug in het schema en loop je de vervolgstappen door met de verschillende [00:07:00] medicamenten.
Dat is de praktische invulling, die dus heel erg lijkt op de Europese richtlijn, maar net subtiel een beetje anders is, maar daardoor wel helemaal goed aansluit bij hoe ook de vergoedingscriteria zijn en hoe de huisarts en de internist dat aanpakken in Nederland. SGLT2 remmers gebruiken we al jaren en zetten we bijna dagelijks in op onze polikliniek.
Daar hoeven we jullie dus niet zoveel meer over te vertellen. Ik denk Mees Zoet waar jij ons echt in mee kan nemen is hoe kunnen we GLP-1 receptor agonisten inzetten? Want dat zijn voor ons nieuwe middelen. Ja, dat klopt. Maar in principe zijn de GLP-1 analogen niet helemaal nieuw. Als we even teruggaan in de tijd, dan zie je dat ongeveer twintig jaar geleden al de eerste GLP-1 analoog in de VS werd goedgekeurd, de zogenaamde exenatide destijds.
Maar goed, dat veld is zo aan het ontwikkelen waar het ooit is begonnen voor de behandeling van diabetes zien we dat ook tegenwoordig die middelen hoogdosis ook voor de behandeling van obesitas komt. Maar goed, we gaan ons richten op GLP-1 analoog en dus [00:08:00] meest hart en vaatziekten harde eindpunten. En dat heeft niet allemaal te maken met per se het gewichtsverlies.
Wat we weten is tegenwoordig dat GLP-1 analoog. Dat werkt eigenlijk pleiotroop. Dat betekent dat op meerdere vlakken werkt dan alleen de eetlust vermindering of betere glucose regulatie. Want we hebben nu ook aanwijzingen dat GLP-1 ook direct effect heeft op het immuunsysteem, dus daarmee ook de chronische inflammatie kan verminderen.
En daarnaast blijkt het ook te werken direct op de vaten zelf, maar ook op de hartcellen, de myocard cellen en alles bij elkaar lijkt dus te leiden tot wat Maarten net liet zien. Een pooled estimate is 15% risicoreductie in in harde eindpunten. Ja, dit is een andere plaatje uit het richtlijn. En wat ik hierbij wil laten zien is dat de richtlijn zelf nu nog spreekt over aantal middelen waarvan [00:09:00] separaat echt wel significante voordeel is van zijn gevonden.
Dus voor de liraglutide semaglutide, dulaglutide en efpeglenatide. Alleen wat Maarten ook net zei, is dat het veld is zo enorm aan het ontwikkelen dat er met de toekomst waarschijnlijk dit nog zou worden aangepast. De reden dat ik dit laat zien is dat er momenteel ook meerdere GLP-1 analogen beschikbaar zijn.
Dus de vraag is voor welk GLP-1 ga je dan? Als voorbeeld te nemen de semaglutide. Dat is een studie waar de meeste patiënten zijn geïnciteerd in de cardiovascular outcome trials. En en wat we daar tegenwoordig van weten is vrij recent gepubliceerd ook, is dat ongeveer een derde van de voordeel wat we zien op de cardiovasculaire uitkomst dat dat is gemedieerd door verlies van een buikomvang.
Dus eigenlijk het gewichtsverlies, dus tweederde van de voordeel dus andere factoren komt. Dus de vraag is heeft dat dan te maken met de inflammatie of niet? [00:10:00] En Mees Roethof is dat dan ook waarom we zien dat in dat soort studies dat patiënten die helemaal niet zo obees waren toch ook benefit hebben van die- Ja, wat heel interessant is zelfs patiënten die niet afvallen.
Die laten dus een soortgelijke benefit zien als mensen die heel veel afvallen met semaglutide. Dat maakt dus het veld zo interessant. Dus zelfs als je niets afvalt, dan zie je een cardiovasculair benefit. Dus wat ik net benoemde van we hebben momenteel in Nederland verschillende GLP-1 analogen. Ooit begon met de liraglutide.
Zijn een dagelijkse injectie. Daar heb je een lage dosering, hoog, dus ook voor obesas. En dan hebben we de semaglutide. Dat is de wekelijkse injecties. Ook dat heb je een lagere dosering voor diabetes en een hoge dosering voor obesas. En dan als nieuwste middel hebben we ook de duo-agonist. Dus niet alleen de GLP-1, maar de GLP-1 GIP-analoog.
Dus dat grijpt in eigenlijk op twee darm hormoon receptoren. De tirzepatide en en dat maakt qua dosering eigenlijk niet uit voor diabetes en obesas dus in toekomst wordt het niet alleen start van GLP-1-analogen, maar [00:11:00] ook welke GLP-1-analoog moet je als cardioloog kiezen? Dan nemen we eigenlijk voor nu even ter lering twee GLP-1-analogen die inmiddels wat langer beschikbaar zijn.
Dus de liraglutide, de dagelijkse injectie en de semaglutide. En het doel van deze slides om meer wat praktische tips te geven van hoe het in dagelijkse praktijk normaal gesproken gaat. Dat liraglutide als een dagelijkse injectie, dat wordt wekelijks opgehoogd tot een dosering tot 1 tot 8 milligram. Dat is de dosering voor behandeling van diabetes, dus dat zou dan ook gelden in het kader van van deze thema van hart- en vaatziekten.
En de semaglutide wekelijks. Dat is dus iets wat je maandelijks moet ophogen, waarbij je start met 0,25 milligram en dus kan ophogen per vier weken naar één milligram. En nu is het zo dat GLP-1 analoog an sich geen hypo's geven. Maar wat wel belangrijk is, is het tegelijkertijd gebruik van andere [00:12:00] medicatie dat wel kunnen doen, zoals bijvoorbeeld SU-derivaten.
Denk aan bijvoorbeeld gliclazide en uiteraard de insuline. En dit is de tabel wat u hier ziet. Dat komt uit de NHG-standaard van diabetes type twee en dit is ook net in een andere vorm verwerkt in het consensus statement. Maar wat ik hier met name wil laten zien is dat als er sprake is van een HbA1c onder de 64, dat wel belangrijk is dat er wijzigingen worden doorgevoerd in het gebruik van insuline, zowel basaal als bolus.
U kunt hier lezen hoe en ook dus SU-derivaat. Ik denk dat het ook goed is om aan aan het aan te stippen dat we vanuit de cardiologie eigenlijk de adviezen, de behandeladviezen en de dosis reductie adviezen volgen die ook de huisartsen gebruiken. Dus dat we daarop goed op elkaar aansluiten. Is dat ook hoe jullie het als internist aan zouden pakken?
Ja, jazeker. Dus ik denk juist dat de kracht zit in harmonisatie tussen wat wij [00:13:00] doen, wat jullie gaan doen en ook de huisartsen. Want uiteindelijk zal het gebeuren natuurlijk, dat de patiënt misschien weer bij jullie terecht komt. Of uiteindelijk bij de huisarts. En dan is het wel fijn dat we ongeveer allemaal min of meer hetzelfde doen.
Een ander belangrijk aandachtspunt bij de behandeling van GLP-1 analogen is het tegelijkertijd gebruik van andere medicatie. Waar ik met name aandacht aan wil schenken zijn bijvoorbeeld de medicatie die gedoseerd worden op basis van lichaamsgewicht. Denk bijvoorbeeld aan schildklierhormoon. Want op het moment dat mensen bijvoorbeeld afvallen met GLP-1 analoog, is het ook belangrijk dat de dosis van de schildklierhormoon omlaag gaat omdat je anders natuurlijk kans kan hebben op een iatrogene thyreotoxicose.
Een andere hele belangrijke medicatie is denk ik meer gangbaar voor de cardioloog is die amiodaron. Dat is een heel lipofiel stofje en kun je je voorstellen dat als je afvalt met met GLP-1 analoog dat ook meer amiodaron vrijkomt. Nou, dat kan ook leiden tot schildklierproblemen. Als laatste punt wat ik wil [00:14:00] maken voordat ik het woord teruggeef aan Maarten is hoe om te gaan met verwachtingsmanagement en ook om te gaan met de bijwerkingen.
Het zogenaamde 3E-model. De eerste E is voor educatie en dus en ook uitleg. Het is goed om patiënten te onderwijzen op de mogelijke bijwerkingen van, van GLP-1 analogen. En dat zijn in praktijk zijn dat meestal gastro-intestinale bijwerkingen. Denk aan misselijkheid, buikpijn, braken, obstipatie of diarree.
Gelukkig zijn die bijwerkingen vaak van voorbijgaande aard, maar de patiënt moet daarvan wel op de hoogte zijn en ook worden geattendeerd dat als ze niet weggaan, dat ze ook aan de bel trekken. De tweede E was de escalatie naar een geschikte dosis. Nou, dat op titreer schema wat ik net liet zien, dat is dat komt vanuit de farmaceut.
Maar in de klinische praktijk kan het natuurlijk zijn dat de stappen te snel gaan of te groot zijn voor de patiënt die [00:15:00] tegenover jou zit. Dus dan is het goed om samen na te denken om bijvoorbeeld de dosis ophoging in kleinere stappen te doen. Of dat je zegt dat we de frequentie intervallen vergroten.
Dus als je niet van een één keer per week dosis ophoging van één keer per week doseert, gaat naar bijvoorbeeld één keer per twee weken. De laatste E die ik wil benoemen, dat is hoe om te gaan met de bijwerkingen, met name de gastro-intestinale bijwerkingen. Gelukkig zijn ze vaak dat het vanzelf weer kan verbeteren, maar soms kan het wel nodig zijn.
Bijvoorbeeld als er sprake is van heel veel maagzuur, dat er tijdelijk wat maagzuurremmers worden gegeven of, of als de klachten niet verbeteren om ook na te denken van joh, is er iets onderliggends wat de klacht kan verklaren dat het niet per se de bijwerking is. Als voorbeeld te geven we weten dat als mensen heel veel afvallen, met of zonder GLP-1 analogen, dat dat wel de kans vergroot op galstenen.
[00:16:00] Dus dat is goed om bij na te denken. Met name als er ook sprake is van koorts. Van joh, is het toch niet iets anders dan alleen de bijwerkingen? En soms kan het ook zo zijn dat de bijwerkingen niet weggaan of te invaliderend zijn. Dan kan worden besloten om bijvoorbeeld de dosis te verlagen of uiteindelijk zelf te switchen naar een andere GLP-1 analoog.
Dat gezegd hebbende wil ik eigenlijk het woord weer teruggeven aan, aan Maarten. Dank je wel Mesut, heel inzichtgevend. Ik denk dat we hier veel te leren hebben als cardioloog. Je hebt ons veel verteld over de bijwerkingen. Dat heb je ons niet verteld, maar dat weet ik van je, dat eigenlijk de meeste patiënten dat het eigenlijk heel goed ermee gaat.
Voordat we met z'n allen bang gemaakt worden dat dit, dat dit medicijnen zijn met een en al bijwerkingen. Maar het is natuurlijk heel goed om daarvan op de hoogte te zijn. Ja, dank je wel voor het meenemen en vooral de hele praktische tips. En dat brengt ons bij bij de take home messages van deze video.
Dat is namelijk denk ik dat vooral als we als cardioloog met deze klasse middelen aan de slag gaan, [00:17:00] dat we goed samen moeten werken. Blijf in gesprek met de internist, met de huisarts. Die hebben veel meer ervaring dan wij als cardioloog met deze klasse. Praat met je patiënt erover. Dus het management van verwachtingen over werking en bijwerkingen.
En het is een enorm dynamisch veld. Er gebeurt ontzettend veel op onderzoeksgebied. Er komen heel veel nieuwe middelen op ons af. Nieuwe indicaties. De vergoedingen die gaan ongetwijfeld veranderen in de komende jaren. En het is- het zou mij niet verbazen als we binnen de cardiologie het indicatie gebied nog vele malen groter gaat worden dan alleen de patiënten met diabetes.
Dus het is goed om daar nu al van op de hoogte te zijn van hoe het allemaal werkt en ermee aan de slag te gaan. En vooral ook up to date te blijven. Daar werken we natuurlijk bij CVGK.nl heel hard aan. Onder andere met deze video's. We hopen dat jullie hier wat aan hebben gehad voor de praktijk van morgen.
En blijf vooral ook de website in de gaten houden voor alle nieuwe ontwikkelingen waar we jullie over zullen bij blijven praten. Dank je [00:18:00] wel.
