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Start with monotherapy unless:

A1c is greater than or equal to 9%, consider dual therapy

A1c is greater than or equal to 10 %, blood glucose is greater than or equal to 300 mg/dL
or patient is markedly symptomatic, consider  combination injectable therapy

Monotherapy Lifestyle ManagementMetformin

EFFICACY* high

HYPO RISK low risk

WEIGHT neutral/loss

SIDE EFFECTS GI/lactic acidosis

COSTS* low

If A1c is not achieved approximately after 3 months of monotherapy, proceed to 2-drug combination (order not meant to denote any specific preference- choice dependent on variety of 
patient- & disease-specific factors)

Dual Therapy Lifestyle Management

Sulfonylurea Thiazolidinedione DPP-4 inhibitor SGLT2 inhibitor GLP-1 receptor agonist Insulin (Basal)

EFFICACY* high high intermediate intermediate high highest

HYPO RISK moderate risk low risk low risk low risk low risk high risk

WEIGHT gain gain neutral loss loss gain

SIDE EFFECTS hypoglycemia Edema, HF, fxs rare GU, dehydration, fxs GI hypoglycemia

COSTS* low low high high high high

If A1c is not achieved approximately after 3 months of  dual therapy, proceed to 3-drug combination (order not meant to denote any specific preference-
choice dependent on variety of patient- & disease-specific factors)

Metformin +

Diabetes Care 2017;40(Suppl. 1):S1–S138 





“There is no beginning, no end, no 
superiority. All are important.”



Preventing Complications

CVD Risk Reduction

Glycaemic 
Management

Cardiorenal
protection –

glucose
lowering
agents

Weight 
Management

Cardiovascular 
Risk Factor 

Management

Davies MJ, Aroda VR, Collins BS, Gabbay RA, Green J, Maruthur NM, Rosas SE, Del Prato S, Mathieu C, Mingrone G, Rossing P, Tankova T, Tsapas A, Buse JB

Diabetes Care 2022; https://doi.org/10.2337/dci22-0034. Diabetologia 2022;https://doi.org/10.1007/s00125-022-05787-2.
.



GLP-1 αγωνιστές

Tirzepatide

SGLT2 
αναστολείς



GLP-1 αγωνιστές



GLP-1RAs have multifactorial effects
PHARMACOLOGICAL EFFECTS OF GLP-1RAs

GI, gastrointestinal; GLP-1RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist; RAAS, renin angiotensin aldosterone system.
1. Campbell JE, DJ Drucker. Cell Metab 2013;17:819–37; 2. Armstrong MJ et al. J Hepatol 2016;64:399–408; 3. Armstrong MJ et al. Lancet 2016;387:679–90; 4. Tong J, D'Alessio D. Diabetes 2014;63:407–9; 
5. Baggio LL, Drucker DJ. J Clin Invest 2014;124:4223–6; 6. Flint A et al. J Clin Invest 1998;101:515–20; 7. Blundell J et al. Diabetes Obes Metab 2017;19:1242–51; 8. Greco EV, et al. Medicina (Kaunas) 2019; 55:233; 
9. DeFronzo RA. Diabetes Obes Metab 2017; 19:1353–1362; 10. MacDonald PE et al. Diabetes 2002;51(Suppl 3):S434–42.
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Tsapas A. Et al. Ann Intern Med. 2020;173:278-286. doi:10.7326/M20-0864



Change in HbA1c from baseline
ADD-ON TO OADs

DURATION-21 DURATION-82 AWARD-53 SUSTAIN 24 SUSTAIN 35 SUSTAIN 76 SUSTAIN 87 SUSTAIN 98 SUSTAIN 109

Endpoint
analysed at: 52 weeks 28 weeks 52 weeks 56 weeks 56 weeks 40 weeks 52 weeks 30 weeks 30 weeks
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Exenatide ER 2.0 mg Sitagliptin 100 mg TZD Exenatide ER 2.0 mg + dapagliflozin

Dapagliflozin Dulaglutide 0.75 mg Dulaglutide 1.5 mg Semaglutide 0.5 mg

Semaglutide 1.0 mg Canagliflozin 300 mg Placebo Liraglutide 1.2 mg

*
*

*

*

*
*

*p<0.05 vs comparator. Note that direct comparisons cannot be made between different clinical trials. All data rounded to 1 decimal place. 
Exenatide ER, exenatide extended release; OAD, oral antidiabetic drug; TZD, thiazolidinedione.
1. Wysham C et al. Diabet Med 2011;28:705–14; 2. Frias JP et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2016;4:1004–16; 3. Nauck M et al. Diabetes Care 2014;37:2149–58; 4. Ahrén B et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2017;5:341–54; 5. Ahmann AJ et al. 
Diabetes Care 2018;41:258–66; 6. Pratley RE et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2018;6:275–86; 7. Lingvay I et al. Lancet diabetes Endocrinol 2019;7:834–44; 8. Zinman B et al. Lancet Diabetes Endorinol 2019;7:356–67; 9. Abstract No AR04 EMJ 
Diabet. 2019;7:53–55.

*
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* *
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Davies MJ, Aroda VR, Collins BS, Gabbay RA, Green J, Maruthur NM, Rosas SE, Del Prato S, Mathieu C, Mingrone G, Rossing P, Tankova T, Tsapas A, Buse JB

Diabetes Care 2022; https://doi.org/10.2337/dci22-0034. Diabetologia 2022;https://doi.org/10.1007/s00125-022-05787-2.
.
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GLP-1RAs reduce BW
RESULTS FROM HEAD-TO-HEAD TRIALS

Direct comparisons should not be made between trials.
BW, body weight; exenatide ER, exenatide extended release; GLP-1RA, glucagon-like peptide-1 receptor agonist.
1. Buse JB et al. Lancet 2013;381:117–24; 2. Dungan KM et al. Lancet 2014;384:1349–57; 3. Ahmann AJ et al. Diabetes Care 2018;41:258–66; 4. Pratley RE et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2018;6:275–86; 
5. Capehorn MS et al. Diabetes Metab 2020;46:100–9; 6. Pratley RE et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2014;2:289–97; 7. Nauck M et al. Diabetes Care 2016;39:1501–9. 
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Albiglutide was withdrawn from the worldwide market in July 2018

Dulaglutide 0.75 mgSemaglutide 0.5 mg

Dulaglutide 1.5 mgSemaglutide 1.0 mgLiraglutide 1.8 mg

Albiglutide 50 mg

Lixisenatide 20 μg

Liraglutide 1.2 mg Exenatide ER 2.0 mg 
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CVOTs: primary composite outcomes

*Superiority was not pre-specified. p values for superiority/non-inferiority are for the primary endpoint. Note that direct comparisons cannot be made between different clinical trials. Not all clinical trials have equivalent timelines.
CI, confidence interval; CV, cardiovascular; CVOT, cardiovascular outcomes trial; exenatide ER, exenatide extended release; HR, hazard ratio; MI, myocardial infarction. 
1. Marso SP et al. N Engl J Med 2016;375:311–22; 2. Marso SP et al. N Engl J Med 2016;375:1834–44; 3. Husain M et al. N Engl J Med 2019;381:841–52.

CV DEATH, NON-FATAL MI OR NON-FATAL STROKE

SUSTAIN 62

HR: 0.74
95% CI: 0.58;0.95
p<0.001 for non-inferiority
p=0.02 for superiority*

Placebo
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Time since randomisation (weeks)

HR 0.79 
(95% CI 0.57–1.11)
p<0.001 for noninferiority
p=0.17 for superiority

PIONEER 63

Oral semaglutide
14 mg



CVOTs: primary composite outcomes

p values for superiority/non-inferiority are for the primary endpoint. Note that direct comparisons cannot be made between different clinical trials. Not all clinical trials have equivalent timelines.
CI, confidence interval; CV, cardiovascular; CVOT, cardiovascular outcomes trial; HR, hazard ratio; MI, myocardial infarction. 
1. Gerstein HC et al. Lancet 2019;394:121–30; 2. Holman RR et al. N Engl J Med 2017;377:1228–39.
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HR: 0.91
95% CI: 0.83;1.00
p<0.001 for non-inferiority
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Semaglutide Placebo

HR (95% CI) p-ValueN (%)

Incidence 
rate per 
100 PYR N (%)

Incidence 
rate per 
100 PYR

New or worsening nephropathy 62 (3.8) 1.86 100 (6.1) 3.06 0.64 (0.46; 0.88) 0.005

Persistent macroalbuminuria 44 (2.7) 1.31 81 (4.9) 2.47 0.54 (0.37; 0.77) 0.001

Persistent doubling of serum 

creatinine level and creatinine 

clearance per MDRD 

<45 mL/min/1.73 m2 

18 (1.1) 0.53 14 (0.8) 0.41 1.28 (0.64; 2.58) 0.48

Need for continuous 

renal-replacement therapy
11 (0.7) 0.32 12 (0.7) 0.35 0.91 (0.40; 2.07) 0.83

SUSTAIN 6: Microvascular outcomes

CI, confidence interval; HR, hazard ratio; MDRD, Modification of Diet in Renal Disease; PYR, patient-years of risk time (time from randomisation until first 
event or censoring)
Marso SP et al. N Engl J Med 2016;375:1834–1844
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Tirzepatide



Πιθανός Mηχανισμός Δράσης της Τιρζεπατίδης

Σκελετικοί μύες
(έμμεσος)
Ευαισθησία στην 

ινσουλίνη και διάθεση 

γλυκόζης

Γαστρεντερική 
οδός (στόμαχος)
Καθυστερημένη γαστρική 

κένωση

Ήπαρ (έμμεσος)
Ευαισθησία στην 

ινσουλίνη, 

μεταβολισμός λιπιδίων 

και δαπάνη ενέργειας Λιπώδης ιστός
Μεταβολισμός λιπιδίων 

και ευαισθησία στην 

ινσουλίνη
Πάγκρεας 
(νησίδια)
Έκκριση ινσουλίνης και 

γλυκαγόνης

ΚΝΣ
Όρεξη, διατροφική 

συμπεριφορά, δαπάνη 

ενέργειας και ναυτία

ΚΝΣ = κεντρικό νευρικό σύστημα, GIPR = υποδοχέας εξαρτώμενου από τη γλυκόζη ινσουλινοτρόπου πολυπεπτιδίου, GLP-1R = υποδοχέας γλυκαγονοειδούς πεπτιδίου 1, GLP-1RA = αγωνιστής υποδοχέων γλυκαγονοειδούς πεπτιδίου 1, MOA = μηχανισμός δράσης.

Αυξάνει την ευαισθησία της ινσουλίνης

Βελτιώνει τη λειτουργία των β-κυττάρων

Μειώνει την πρόσληψη τροφής

Αυξάνει τη δαπάνη ενέργειας

Βελτιώνει τη μεταβολική ευελιξία και τον καταμερισμό των θρεπτικών ουσιών

Μεταβάλλει το προφίλ ανεπιθύμητων συμβάντων έναντι του GLP-1RA

Καρδιαγγειακό 

Σύστημα
Λιπίδια πλάσματος, 

φλεγμονή και ενδοθηλιακή 

λειτουργία

GLP-1R

GIPR

GLP-1R

GIPR

GLP-1R

GIPR

GIPR
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Μεταβολή της HbA1c από την Έναρξη της Μελέτης έως το Κύριο Τελικό Σημείο
Παράμετρος Εκτίμησης Αποτελεσματικότητας 

*p<0,001 έναντι εικονικού φαρμάκου ή δραστικού συγκριτικού παράγοντα, **Κατά την έναρξη της μελέτης.

Τα δεδομένα αφορούν LSM (SE). Πληθυσμός mITT (σύνολο ανάλυσης αποτελεσματικότητας). Ανάλυση MMRM. Οι επισημάνσεις των δεδομένων αφορούν σε % HbA1c. Ο αριθμός των συμμετεχόντων (N) που αναφέρεται αφορά σε 
τυχαιοποιημένους συμμετέχοντες.

HbA1c = γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη, LSM = μέση τιμή ελαχίστων τετραγώνων, MET = μετφορμίνη, mITT = τροποποιημένη πρόθεση-προς-θεραπεία, MMRM = μοντέλο μικτών επιδράσεων για επαναλαμβανόμενες μετρήσεις, SE = 
τυπικό σφάλμα, SEMA = σεμαγλουτίδη, SGLT2i = αναστολέας του συμμεταφορέα νατρίου-γλυκόζης 2, SU = σουλφονυλουρία TZP = τιρζεπατίδη.

1. Rosenstock J, et al. Lancet. 2021;398(10295):143-155. 2. Frias JP, et al. N Eng J Med. 2021;385(6):503-515. 3. Ludvik B, et al. Lancet. 2021;398(10300):583-598. 4. Del Prato S, et al. Lancet. 2021;398(10313):1811-1824. 5. Dahl D, et al. 
JAMA. 2022;327(6):534-545.
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TZP 5 mg

TZP 10 mg

TZP 15 mg

Δραστικός συγκριτικός

παράγοντας

Εικονικό φάρμακο

Μελέτη SURPASS-11 SURPASS-22 SURPASS-33 SURPASS-44 SURPASS-55

Διάρκεια 40 Εβδομάδες 40 Εβδομάδες 52 Εβδομάδες 52 Εβδομάδες 40 Εβδομάδες

HbA1c 
αναφοράς**

7,9% 8,3% 8,2% 8,5% 8,3%

N 478 1879 1444 2002 475

Ανωτερότητα 
έναντι Εικονικό φάρμακο SEMA 1 mg Ινσουλίνη degludec Γλαργινική ινσουλίνη Εικονικό φάρμακο

Θεραπεία 
υποβάθρου Μονοθεραπεία Προσθήκη σε MET Προσθήκη σε MET

ή MET + SGLT2i
Προσθήκη σε MET,

SGLT2i ή SU
Προσθήκη σε γλαργινική 

ινσουλίνη ± MET



Εκατοστιαία Αναλογία Ασθενών που Επιτυγχάνουν HbA1c <7,0%
Παράμετρος Εκτίμησης Αποτελεσματικότητας

*

P<0,001, †P<0,05 έναντι εικονικού φαρμάκου ή δραστικού συγκριτικού παράγοντα.

*p<0,001, †p<0,05 έναντι εικονικού φαρμάκου ή δραστικού συγκριτικού παράγοντα.

Τα δεδομένα αφορούν εκτιμώμενη μέση τιμή. Πληθυσμός mITT (σύνολο ανάλυσης αποτελεσματικότητας). Λογιστική παλινδρόμηση.

HbA1c = γλυκοζυλιωμένη αιμοσφαιρίνη, MET = μετφορμίνη, mITT = τροποποιημένη πρόθεση-προς-θεραπεία, SEMA = σεμαγλουτίδη, SGLT2i = αναστολέας του συμμεταφορέα νατρίου-γλυκόζης 2, SU = σουλφονυλουρία, TZP = 
τιρζεπατίδη.

1. Rosenstock J, et al. Lancet. 2021;398(10295):143-155. 2. Frias JP, et al. N Eng J Med. 2021;385(6):503-515. 3. Ludvik B, et al. Lancet. 2021;398(10300):583-598. 4. Del Prato S, et al. Lancet. 2021;398(10313):1811-1824. 5. Dahl D, et al. 
JAMA. 2022;327(6):534-545.
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Μελέτη SURPASS-11 SURPASS-22 SURPASS-33 SURPASS-44 SURPASS-55

Διάρκεια 40 Εβδομάδες 40 Εβδομάδες 52 Εβδομάδες 52 Εβδομάδες 40 Εβδομάδες

Ανωτερότητα 
έναντι Εικονικό φάρμακο SEMA 1 mg Ινσουλίνη degludec Γλαργινική ινσουλίνη Εικονικό φάρμακο

Θεραπεία 
υποβάθρου Μονοθεραπεία Προσθήκη σε MET Προσθήκη σε MET

ή MET + SGLT2i
Προσθήκη σε MET,

SGLT2i ή SU

Προσθήκη σε 
γλαργινική 

ινσουλίνη ± MET

TZP 5 mg

TZP 10 mg

TZP 15 mg

Δραστικός συγκριτικός

παράγοντας

Εικονικό φάρμακο



Εκατοστιαία Αναλογία Ασθενών που Επιτυγχάνουν
τον Στόχο Απώλειας Σωματικού Βάρους ≥10%

*

P<0,001, †P<0,05 έναντι εικονικού φαρμάκου ή δραστικού συγκριτικού παράγοντα.

†p<0,05, *p<0,001, **p<0,0001 έναντι εικονικού φαρμάκου ή δραστικού συγκριτικού παράγοντα.

Σημείωση: Πληθυσμός mITT (σύνολο ανάλυσης αποτελεσματικότητας). Το ποσοστό των συμμετεχόντων που επιτυγχάνουν απώλεια σωματικού βάρους ≤5%, ≤10% και ≤15% ελήφθη με τη διαίρεση του αριθμού των συμμετεχόντων που επιτυγχάνουν τους αντίστοιχους στόχους την Εβδομάδα 40 για τη 
μελέτη SURPASS-1,2 και 5 και την Εβδομάδα 52 για τη μελέτη SURPASS 3,4 με τον αριθμό των συμμετεχόντων με τιμή έναρξης και τουλάχιστον μία μη ελλείπουσα τιμή μετά την έναρξη της μελέτης. Η ελλείπουσα τιμή κατά την περίοδο ολοκλήρωσης της μελέτης είχε προβλεφθεί από την ανάλυση MMRM. 

MET = μετφορμίνη, mITT = Τροποποιημένη Πρόθεση-προς-Θεραπεία, MMRM = Μοντέλο Μικτών Επιδράσεων για Επαναλαμβανόμενες Μετρήσεις, SEMA = σεμαγλουτίδη, SGLT2i = αναστολέας του συμμεταφορέα νατρίου-γλυκόζης 2, SU = σουλφονυλουρία TZP = τιρζεπατίδη.

1. Rosenstock J, et al. Lancet. 2021;398(10295):143-155. 2. Frias JP, et al. N Eng J Med. 2021;385(6):503-515. 3. Ludvik B, et al. Lancet. 2021;398(10300):583-598. 4. Del Prato S, et al. Lancet. 2021;398(10313):1811-1824. 5. Dahl D, et al. JAMA. 2022;327(6):534-545.
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Μελέτη SURPASS-11 SURPASS-22 SURPASS-33 SURPASS-44 SURPASS-55

Διάρκεια 40 Εβδομάδες 40 Εβδομάδες 52 Εβδομάδες 52 Εβδομάδες 40 Εβδομάδες

Ανωτερότητα 
έναντι 

Εικονικό 
φάρμακο SEMA 1 mg Ινσουλίνη degludec Γλαργινική 

ινσουλίνη Εικονικό φάρμακο

Θεραπεία 
υποβάθρου Μονοθεραπεία Προσθήκη σε MET Προσθήκη σε MET

ή MET + SGLT2i
Προσθήκη σε MET,

SGLT2i ή SU

Προσθήκη σε 
γλαργινική ινσουλίνη ±

MET

TZP 5 mg

TZP 10 mg

TZP 15 mg

Δραστικός συγκριτικός

παράγοντας

Εικονικό φάρμακο



Adverse events reported in ≥5% of participants
0–56 weeks

Liraglutide 3.0 mg
%

Placebo
%

20.0 8.7

9.5 3.1

Constipation

Dyspepsia

40.2 14.7Nausea

10.8 3.1Decreased appetite
16.3 4.1Vomiting

20.9 9.3Diarrhoea

5.2 3.5
5.7 3.5

Abdominal pain
Abdominal pain upper

0 10 20 30 40 50

17.2 18.8Nasopharyngitis
8.6 9.8Upper respiratory tract infection

5.2 5.9
5.8 5.3

Sinusitis
Influenza

13.2 12.4Headache

6.7 4.8
7.5 5.2

Dizziness
Fatigue

11.9 3.3Hypoglycaemia

5.0 5.7
5.7 7.5
6.9 8.5

Arthralgia
Injection site haematoma
Back pain

Liraglutide 3.0 mg Placebo

Safety analysis set 

Pi-Sunyer et al. N Engl J Med 2015;373:11–22

Proportion of subjects (%)



Άλλα Ανεπιθύμητα Συμβάντα που Παρουσιάζουν Ενδιαφέρον 

αΕπιβεβαιωμένη Κρίση.

SEMA = σεμαγλουτίδη, TZP = τιρζεπατίδη.

1. Rosenstock J, et al. Lancet. 2021;398(10295):143-155. 2. Frias JP, et al. N Eng J Med. 2021;385(6):503-515. 3. Ludvik B, et al. Lancet. 2021;398(10300):583-598. 4. Del Prato S, et al. Lancet. 2021;398(10313):1811-1824. 5. Dahl D, et al. 
JAMA. 2022;327(6):534-545.

Παράμετροι SURPASS-11 SURPASS-22 SURPASS-33 SURPASS-44 SURPASS-55

Παγκρεατίτιδαα 0
2 (TZP 10 mg)
2 (TZP 15 mg)

3 (SEMA 1 mg)
0

3 (TZP 5 mg)

2 (TZP 10 mg)

1 (TZP 15 mg)

1 (Γλαργινική Ινσουλίνη)  

0

Χολολιθίαση 1 (TZP 5 mg)

4 (TZP 5 mg)

4 (TZP 10 mg)

4 (TZP 15 mg)

2 (SEMA 1 mg)

2 (TZP 5 mg)

1 (TZP 10 mg)

1 (TZP 15 mg) 

3 (TZP 5 mg)

1 (TZP 10 mg)

1 (TZP 15 mg)

4 (Γλαργινική Ινσουλίνη)   

1 (TZP 5 mg)

Μυελοειδές Καρκίνωμα 
Θυρεοειδούς 0 0 0 0 0

Διαβητική 
Αμφιβληστροειδοπάθεια 0 2 (TZP 10 mg) 2 (TZP 5 mg)

1 (TZP 15 mg) 

2 (TZP 5 mg)

1 (TZP 10 mg)

1 (TZP 15 mg)

1 (Γλαργινική 

Ινσουλίνη)

0



SGLT2 
αναστολείς



Η αναστολή της δράσης του SGLT2
απομακρύνει την περίσσεια της γλυκόζης στα ούρα 

αΟι αυξήσεις στον όγκο των ούρων ανέρχονται κατά προσέγγιση σε 375 mL/ημέρα.1

1. Dapagliflozin Summary of Product Characteristics (July 30, 2019); 

SGLT2

Αυξημένη απέκκριση                  

της πλεονάζουσας γλυκόζης 

στα ούρα 

Δαπαγλιφλοζίνη

SGLT2

Γλυκόζη

Δαπαγλιφλοζίνη
Μειωμένη 

επαναρρόφηση

γλυκόζης

Εγγύς σωληνάριο

Διήθηση 

γλυκόζης

~70 g/ημέρα
αντιστοιχούν σε

280 kcal/ημέραα

c



Η εμπαγλιφλοζίνη δεν έχει ένδειξη για τη μείωση του σωματικού βάρους ή για την θεραπεία της υψηλής αρτηριακής πίεσης.
Tα δεδομένα που παρουσιάζονται αφορούν την εμπαγλιφλοζίνη 25 mg + μετφορμίνη(δεν έχει γίνει διόρθωση των δεδομένων βάσει του εικονικού φαρμάκου). 
Οι μειώσεις του σωματικού βάρους και της συστολικής ΑΠ δεν ήταν πρωτεύοντα τελικά σημεία. HbA1c, glycated haemoglobin,
Häring H-U et al. Diabetes Care 2014;37:1650; 

Μεταβολικές επιδράσεις εμπαγλιφλοζίνης
σε ασθενείς με ΣΔτ2, ως προσθήκη στη μετφορμίνη

Συστολική Α. Πίεση HbA1c Σωματικό Βάρος 

Baseline  HbA1c
(mean) 7.9%

-0.8%
Την 24η εβδομάδα

Baseline  HbA1c
≥ 8.5%

-1,5%
Την 24η εβδομάδα

Baseline BMI
(mean) 29.7

-2,5kg
Την 24η εβδομάδα

-4,8kg
Την 76η εβδομάδα

Baseline  BMI
≥ 35

-3,4kg
Την 24η εβδομάδα

Baseline (mean)  
130 mmHg

-5.2mmHg

Την 24η εβδομάδα



Επίδραση της Δαπαγλιφλοζίνης στο σωματικό βάρος και τη σωματική 
σύσταση: Μεταβολή στη σωματική σύσταση 

Προσαρμοσμένη μέση μεταβολή από την έναρξη ± 95% CI. Η ανάλυσή βασίστηκε στην εφαρμογή μικτού μοντέλου ανάλυσης διαχρονικών δεδομένων με επαναλαμβανόμενες παρατηρήσεις, συμπεριλαμβάνοντας τις μετρήσεις μετά από χορήγηση θεραπείας διάσωσης.

CI: Διάστημα εμπιστοσύνης.

Bolinder J, et al. Diabetes Obes Metab 2014;16:159–169.
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H Δαπαγλιφλοζίνη δεν ενδείκνυται για τη μείωση του σωματικού βάρους.



Κύριο σύνθετο τελικό σημείο: 
Σύνθετο διατηρημένης μείωσης ≥50% eGFR, Νεφρική νόσος τελικού σταδίου, Θάνατος 
Νεφρικής ή ΚΔ αιτιολογίαςa

aΝεφρική Νόσος Τελικού Σταδίου οριζόμενη ως ανάγκη για αιμοκάθαρση (περιτοναϊκή κάθαρση ή αιμοκάθαρση) τουλάχιστον για 28 ημέρες και μεταμόσχευση νεφρού ή διατηρημένη μείωση του eGFR <15mL/min/1.73m2

τουλάχιστον για 28 ημέρες. Ο Νεφρικός Θάνατος ορίστηκε ως θάνατος εξαιτίας Νεφρικής Νόσου Τελικού Σταδίου όταν η θεραπεία με αιμοκάθαρση διεκόπη σκόπιμα για οποιοδήποτε λόγο.2 ARR = (absolute risk reduction) 
Μείωση Απόλυτου Κινδύνου, ΚΔ= Καρδιαγγειακής, , eGFR = (estimated glomerular filtration rate) εκτιμώμενος ρυθμός σπειραματικής διήθησης, (HR = hazard ratio) Αναλογία Κινδύνου, NNT = (number needed to treat) 
αριθμός που απαιτείται για την θεραπέια, RRR = (relative risk reduction) Σχετική μείωση κινδύνου.
1. Heerspink HJL et al. N Engl J Med. 2020; 383:1436-1446 2. Heerspink HJL et al. Nephrol Dial Transplant. 2020;35:274–282.

2152 2001 1955 1898 1841 1701 1288 831 309

2152 1993 1936 1858 1791 1664 1232 774 270

Δαπαγλιφλοζίνη 10 mg

Εικονικό

Δαπαγλιφλοζίνη 10 mg

197 συμβάντα

Εικονικό
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Πρωτεύον τελικό σημείο: 
ΚΔ θάνατος ή Νοσηλεία για Καρδιακή Ανεπάρκεια 

Placebo

Empagliflozin

Days after randomisation
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HR 0.75
(95% CI 0.65, 0.86)

p<0.001

Empagliflozin: 

361 patients with event

Rate: 15.8/100 patient-years

Placebo: 

462 patients with event

Rate: 21.0/100 patient-years
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Patients at risk

Placebo
Empagliflozin

1867 1715 1612 1345 1108 854 611 410 224 109

1863 1763 1677 1424 1172 909 645 423 231 101

RRR

25%

Cox regression model including covariates age, baseline eGFR, geographic region, baseline diabetes status, sex, LVEF and treatment

CV, cardiovascular; eGFR, estimated glomerular filtration rate; LVEF, left ventricular ejection fraction; ARR, absolute risk reduction; RRR, relative risk reduction. NNT: Number needed to treat

DOI: 10.1056/NEJMoa2022190
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SGLT2i ή GLP-1 RA ?



Koufakis et al. Am J Cardiovasc Drugs 2022





Consensus recommendations

• In people with HF, CKD, established CVD, or multiple risk factors for CVD, the 
decision to use a GLP-1RA or an SGLT2i with proven benefit should be independent of 
background use of metformin.

• In people with HF, CKD, established CVD, or multiple risk factors for CVD, the 
decision to use a GLP-1RA or an SGLT2i with proven benefit should be independent of 
baseline HbA1c.

Davies MJ, Aroda VR, Collins BS, Gabbay RA, Green J, Maruthur NM, Rosas SE, Del Prato S, Mathieu C, Mingrone G, Rossing P, Tankova T, Tsapas A, Buse JB

Diabetes Care 2022; https://doi.org/10.2337/dci22-0034. Diabetologia 2022;https://doi.org/10.1007/s00125-022-05787-2.



Αλγοριθμική Γλυκοζοκεντρική

Εξατομικευμένη Επιπλοκών



Συμπεράσματα

• Η έναρξη των νέων φαρμάκων τοποθετείται όλο και πιο νωρίς
στην πορεία του ΣΔ2 

• Εξυπηρετούν ιδανικά το νέο μοντέλο διαχείρισης του ΣΔ2: 
γλυκαιμική ρύθμιση – καρδιονεφρική προστασία – όφελος 
στο βάρος

• Νέες κατηγορίες φαρμάκων είναι υπό ανάπτυξη και κάποια 
ήδη πολύ κοντά στην καθημερινή πράξη



“If you have always done it that way, it is probably 
wrong”

Charles Kettering, 1876-1958


