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Programma

• Inleiding

• Interactieve casuïstiek

• Theoretische en praktische kwesties

• Take home messages



Inleiding

• Nieuwe onderzoeken laten zien dat bij bepaalde groepen patiënten met 
een zeer hoog risico een SGLT2-remmer een meerwaarde heeft met 
betrekking tot het voorkomen van (nieuwe) HVZ

• Het stappenplan in de NHG standaard Diabetes Mellitus is om deze reden 
herzien

• Bij deze patiënten is de keuze van de behandeling in eerste instantie 
bepaald door verlagen van het risico

• Verschillende stappenplannen per patiëntengroep



De nieuwe NHG standaard DM, bij welke 
patiënten moet het anders? 

Bij patiënten zonder dit verhoogde risico blijft het 
stappenplan van de NHG standaard DM zoals het was!

Ischemische hart-
en

vaatziekten Hartfalen Nierschade
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Casus mevrouw Goedmans 71 jaar

• Sinds 2014 DM

• Roken: nee

• Geen HVZ, geen DRP, SIMS 0

• Medicatie:
• Nifedipine 2dd60mg

• Perindopril/indapamide 8/2,5mg

• Nebivolol 1dd5mg

• Rosuvastatine 1dd20mg



Mw Goedmans 71 jaar

• Recente controle

• Het gaat goed, doet aan fitness en yoga, geen klachten

• BMI 25,3

• RR 140/90

• Ngluc 8,7 HbA1C 56

• eGFR 39 Alb/creat ratio 16,5

• LDL 2,1



Vraag 1

Hoe schat u haar cardiovasculair/ renaal risico in? 



Tabel 1 Stadiëring van chronische nierschade op basis van eGFR en albumine-creatinineratio en daaraan 
gekoppelde risicoschatting op cardiovasculaire schade, progressie van nierschade en mortaliteit.

eGFR 39 
alb/kreat 16,5



Hoog risico groep Chronische Nierschade

• eGFR 30-44 ml/min per 1,73m2 zonder albuminurie

• eGFR 45-59 ml/min per 1,73m2 met matig verhoogde albuminurie (ACR> 3 mg/mmol) 

• eGFR meer dan of gelijk aan 60 ml/min per 1,73m2 met ernstig verhoogde albuminurie
(ACR>30 mg/mmol).



Vraag 2

Wat zijn uw overwegingen ten aanzien van de diabetes regulatie?



Stappenplan behandeling ‘nieuwe diabetes patiënt’

Is er een zeer verhoogd risico?
(HVZ,HFrEF, CNS)

Nee => beleid volgens laag risico stappenplan

Stap 1. SGLT2-remmer (indien CI : GLP1-ra) + leefstijladviezen Ja

HbA1C >53

Nee

Ja

Start met leefstijladviezen

SGLT2-r en HbA1c nog > individuele streefwaarde?

Stap 2. Toevoeging metformine

Stap 3. Toevoeging GLP1-ra



Vraag 3

Wat doet een SGLT-2 remmer metabool en hoe beïnvloedt het de 

diabetes regulatie?





Metabolic, Cardiovascular, and 

Renal Improvements

Key Physiological Effects of SGLT-2 Inhibition

SGLT-2=sodium-glucose co-transporter 2; SGLT-2i=sodium-glucose co-transporter 2 inhibitor.
1. Heerspink HJL et al. Kidney Int. 2018;94(1):26-39. 2. van Baar MJB et al. Diabetes Care. 2018;41(8):1543-1556. 3. Tamargo J. Eur Cardiol. 2019;14(1):23-32. 4. Sano M and Goto S. Circulation. 2019;139:1985-1987. 

↓Interstitial fluid

↓Plasma Volume

↑Hematopoiesis

↓Blood pressure

↓Glomerular pressure

↓Glucotoxicity
↓Insulin resistance

↑β-cell function

Glycemic 

Effects of 

SGLT-2i

Extra-

Glycemic 

Effects of 

SGLT-2i

↓ Hyperglycemia

↓Body weight

↑GLYCOSURIA
↑NATRIURESIS

↑OSMOTIC DIURESIS



Effecten op korte termijn SGLT-2 remmer

• Daling HbA1c (6-9 mmol/l)

• Daling gewicht (1-2kg)

• Lichte daling SBD stijging HDL

• Geen hypoglykemie



Vraag 4

Welke ideeën heeft u over het behandelen van de albuminurie?



Antwoord 4

• Patiënte heeft al 4 middelen voor hypertensie waaronder een RAAS-
remmer met diureticum

• Tensie 140/90 rand verhoogd gezien a/c

• SGLT-2remmer gaat deze allebei verminderen dus effect daarvan 
afwachten



Vraag 5

Hoe gaat u de patiënt behandelen en met welke dosis?



Antwoord 5 

Generieke naam Specialité Dosering Prijs per DDD Min eGFR

Canagliflozine Invokana 1dd 100mg →
1dd 300mg

€ 1,89 > 30 ml/min

Dapagliflozine Forxiga 1dd 10mg € 1,45 > 25 ml/min

Empagliflozine Jardiance 1dd 10mg →
1dd 25mg

€ 1,47 > 45 ml/min

Ertugliflozine Steglatro 1dd 5mg →
1dd 15mg

€ 1,67 > 45 ml/min



Vraag 6

Welke contra-indicaties zijn er en wat vertelt u over de mogelijke     

complicaties?



Bijwerkingen SGLT-2 remmer

• Schimmelinfecties (vrouw èn man) 

• Urineweginfecties (zelden) 

• Zeer zelden: gangreen van Fournier

• Amputaties; heel laag risico, geen causaal verband

• Diabetische ketoacidose: ernstig maar zeer zelden 

▪ KH beperkt dieet
▪ Operatie
▪ Dehydratie
▪ Acute aandoening
▪ Alcohol misbruik

▪ Misselijk, braken
▪ Buikpijn
▪ Dorst
▪ Moeite met ademhalen
▪ Verward 
▪ Moe, slaperig



Contra-indicaties

➢eGFR < 30ml/min/1,73m²

➢Diabetes type 1

➢Alcoholisme

➢Ondervoeding

➢Symptomatisch Perifeer Arterieel Vaatlijden

➢Voetulcus

➢Recidiverende genitale infecties

➢Ketogeen dieet

➢Intermitterend vasten



Adverse Events 
(in T2D patients with CV risk)

DAPA 10mg 
(N=8,574)

Placebo
(N=8,569)

Amputations, % 1.4% 1.3%

DKA (adjudicated), % 0.3% 0.1%

Fractures, % 5.3% 5.1%

Malignancies,%:

• Overall malignancies

• Bladder cancer (adjudicated)

• Breast cancer (adjudicated)

5.6%

0.3%

0.4%

5.7%

0.5%

0.4%

Volume Depletion, % 2.5% 2.4%

Acute Kidney Injury, % 1.5% 2.0%

Genital Infections, % 0.9% 0.1%

UTI’s, % 1.5% 1.6%

Fournier’s Gangrenea, (N) 1 5

Major hypoglycemia, % 0.7% 1.0%

DECLARE confirms the well-established safety profile of 
dapagliflozin in a broad CV risk population

ablinded review by TIMI/AZ

CV = cardiovascular; DAPA = dapagliflozin; DKA = diabetic ketoacidosis; IR, incidence rate per 1000 patient-years; N = number; UTI = urinary tract infection; T2D = type 2 diabetes.
Wiviott SD et al. N Engl J Med. 2019;380:347-357



Effecten op langere termijn SGLT-2 remmer

• Minder mortaliteit

• Minder hart-en vaatmorbiditeit en sterfte

• Minder nierschade

• Minder opnames voor hartfalen



Credence
trial



Vraag 7

Hoe gaat u de patiënt vervolgen?



HJ Heerspink et al. N Engl J Med 2020;383:1436-1446.

Change from Baseline in Estimated GFR.



SGLT-2 remmers

• Controle hydratiestatus/ tensie

• Kreatinine sprong zoals bij ACE-remmers (na 3 weken) 

• Waarschuwen en controleren op indicatie op keto-acidose en 
schimmelinfecties

• Evt verlagen of staken SU/ insuline



Vraag 8 

Wanneer kiest u voor een GLP-agonist en wanneer voor een SGLT-2 

remmer bij een patiënt met diabetes en CNS???



GLP-agonist

• Verminderen ook de proteïnurie met ca 30-40%

• Effect op renale eindpunten minder duidelijk (wel bij dulaglitide)

• Kunnen wel bij eGFR<30 gebruikt worden

Dus:

- Bij eGFR >30 en zeker >45 en bij (forse) proteïnurie heeft SGLT-2 
inhibitor de voorkeur

- Bij eGFR <30 of eGFR>30 en adipeus (BMI>30-35) zonder proteinurie
GLP-agonist



Vraag 9 

Hoe zit het met vergoeding bij het gebruik bij een DM patiënt?



Vraag 9 



35





Casus 2e lijn

Expat uit India, 47 jaar

• VG: 2019 Obstipatie; flankpijn; microscopische hematurie en proteïnurie 
(CNS G3aA3) wv antibiotica;  cyste onderpool rechter nier van 11 mm; 
2021 jicht

• A/ Loopt 10.000 stappen; geen jicht meer na stoppen bier

• Med: indapamide 1d2.5mg; irbesartan 1d300mg; colchicine z.n. 

• LO/ 136/94, BMI 32, geen oedeem



Casus 2e lijn

• Lab kreat 146 eGFR 46 (dalend vanaf 54 in 2019) Glucose 6.6

• Urine: a/c van 30-45 naar 90 

• Urine sediment: Hb 2+; 6 ery per veld

Conclusie CNS G3aA3 met nog onvoldoende gereguleerde tensie

Diagnose/ beleid?



Casus 2e lijn

Diagnose/ beleid?

- IgA/ hypertensie & overgewicht met sec FSGS

>Start dapaglifozine (alternatieven ander Ca-antagonist, spironolacton/ 
eplerone); evt toch nierbiopt



Vervolg

Na 3 weken

Moet wat vaker plassen; verder goede tolerantie; RR 130/80, neemt wel 
ook minder zout

Kreat 146=>166

Alb/creat 90 naar 39





HJ Heerspink et al. N Engl J Med 2020;383:1436-1446.

DAPA-CKD4 patiënten categorieën



HJ Heerspink et al. N Engl J Med 2020;383:1436-1446.

Primary and Secondary Outcomes.

NNT 19 gedurende 32 mnd



Secondary Renal-Specific Composite Outcome (sustained ≥50% 
eGFR decline, ESKD, renal death) by Diabetes Status

44ESKD = end stage kidney disease; eGFR = estimated glomerular filtration rate; T2D = type 2 diabetes

Wheeler DC. et al Lancet Diabetes Endocrinol 2021;9:22-31.
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Conclusie over SGLT-2 remmers

• Ook van belang voor cardiovasculaire uitkomsten

• Interessante optie bij (diabetische) nefropathie, zeker in geval van 
forse proteïnurie (30%-40% reductie van albuminurie)

• Bij eGFR> 25-30 gebruiken; groter effect bij betere eGFR op HbA1c

• Controle hydratiestatus, kreatinine sprong, keto-acidose en 
schimmelinfecties

• Meer lange termijn data nodig 




