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Ravijuhend on valminud Eesti ravijuhendite koostamise kiisiraamatu pohjal
(www.ravijuhend.ee).

Teadusliku tdenduse kvaliteet (Balshem 2011)!

Korge Voib olla viga kindel, et interventsiooni tegelik mdju on véga ldhedane
uuringutes antud hinnangutele.

Moddukas Vaib olla mdddukalt kindel, et interventsiooni tegelik mdju on ldhedane
uuringutes antud hinnangutele, kuid see voib ka oluliselt erineda.

Madal Ei saa olla kindel interventsiooni mdjule antud hinnangutes, tegelik moju voib
hinnangutest oluliselt erinev olla.

Viga madal Ei saa tildse kindel olla interventsiooni mdjule antud hinnangutes, tegelik moju
on tdendoliselt hinnangutest oluliselt erinev.

Soovituse tugevus ja suund (Guyatt 2008)?

Soovituse tugevus peegeldab seda, kui kindel voib olla, et

Tugev soovitus teha = * L e i oo ;
interventsioonist saadav kasu iiletab vdimaliku kahju.

O Soovituse tugevuse médravad jargmised tegurid:

- soovitud ja soovimatu toime vahelise erinevuse suurus;

Soovitus pigem teha . .
pig - teadusliku tdenduse kvaliteet;

V - patsientide eelistuste varieeruvuse maar;

- ressursikulu.
Soovitus pigem

. Tugev soovitus antakse, kui on kindel, et enamus hésti informeeritud
mitte teha

patsiente otsustaksid kdne aluse interventsiooni kasuks.

x Norga soovituse puhul on ette néha, et patsiendi suhtumine sekkumise
valikusse soltub isiklikest védrtustest ja eelistustest, ning arst peab

Tugev soovitus olema kindel, et neid on arvestatud.

mitte teha Tugev soovitus on viljendatud sdnadega ,tehke, kasutage®, ndrk
Q soovitus véljenditega ,,v0ib teha, kaaluge tegemist™.

Hea tava suunised

. Ravijuhend sisaldab suuniseid, mis pohinevad ravijuhendi toorithma
( ) litkkmete kliinilisel kogemusel ja mis vdivad olla praktikas abiks parima
/- ravitulemuse saamisel.

! Balshem, H., Helfand, M., Schiinemann, H.J., Oxman, A.D., Kunz, R., Brozek, J., et al. GRADE guidelines:
3. Rating the quality of evidence. J Clin Epidemiol. 2011; 64 (4): 401-6.

2 Guyatt, G.H., Oxman, A.D., Vist, G.E., Kunz, R., Falck-Ytter, Y., Alonso-Coello, P., et al. GRADE: an emerging
consensus on rating quality of evidence and strength of recommendations. BMJ. 26. 2008; 336 (7650): 924—6.
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Liihendid

ARV/ARV-
ravimid

C1

DPP4
inhibiitorid

eGFR

GLP1
agonistid

GTT

HbAlc

HDL-Chol

IDF
IFG
IGT
KMI

KNH
LDL-Chol
LVEF
MACE

MODY
OR
RCT
RJINK

RR

PICO-meetod

Antiretroviirus(ravimid), ingl antiretroviral drugs
Usaldusvahemik, ingl confidence interval
Dipeptidiiiil-peptidaas-4 inhibiitorid, ingl inhibitors of dipeptidyl peptidase 4

Hinnanguline glomerulaarfiltratsiooni kiirus, ingl estimated glomerular

filtration rate

Gliikagoonitaolise poliipeptiidi-1 retseptori agonistid, ingl glucagon-like
peptide-1 receptor agonists

Gliikoosi taluvuse proov, ingl glucose tolerance test
Gliikohemoglobiin, ingl glycated hemoglobin

Suure tihedusega lipoproteiin kolesterool, ingl high density lipoprotein
cholesterol

Rahvusvaheline Diabeedi Foderatsioon, ingl International Diabetes Federation
Paastugliikoosi hdire, ingl impaired fasting glucose

Gliikoosi taluvuse héire, ingl impaired glucose tolerance

Kehamassiindeks, ingl body mass index

Krooniline neeruhaigus, ingl chronic kidney disease

Viikese tihedusega lipoproteiin kolesterool, ingl low density lipoprotein
cholesterol

Vasaku vatsakese viljutusfraktsioon, ingl left ventricular ejection fraction

Raske stidame-veresoonkonna siindmus, ingl major adverse cardiovascular
event

Monogeenne diabeet, ingl maturity onset diabetes of the young
Sansside suhe, ingl odds ratio

Juhuslikustatud kontrolliga uuring, ingl randomized controlled trial
Ravijuhendite ndukoda, ingl Guideline Advisory Board

Riskide suhe, ingl relative risk

Patsient/sihtriihm-sekkumine-vordlus-tulemus-niitaja, ingl Patient/Population-
Intervention-Comparison-Outcome




SGLT2

SMBG

SoKo/SoKo-
tabel

SVH

T6Ko/ToKo-
tabel

Naatriumist sdltuva glitkoosi kaastransportija-2 inhibiitorid, ingl sodium-
glucose co-transporter-2 inhibitors

Vere gliikoosisisalduse enesekontroll, ingl self-monitoring of blood glucose
Soovituse kokkuvdtte(tabel), ingl Evidence to Decision table
Siidame-veresoonkonna haigus, ingl cardiovascular disease

Tdenduse kokkuvdtte(tabel), ingl Summary of Findings table




Moisted

2. tiiiipi diabeet (ingl type 2
diabetes)

Biguaniidid (ingl biguanide)

Dipeptidiiiil-peptidaas-4
(DPP4) inhibiitorid (ingl
inhibitors of dipeptidyl
peptidase-4)

Gliikagoonitaolise
poliipeptiidi-1 (GLP1)
retseptori agonistid (ingl
glucagon-like peptide-1
receptor agonists)
Gliikohemoglobiin (HbAlc)
(ingl glycated hemoglobin)

Gliikoosi taluvuse hiire
(IGT) (ingl impaired glucose
tolerance)

Gliikoosi taluvuse proov
(GTT) (ingl glucose
tolerance test)

Hinnanguline
glomerulaarfiltratsiooni
kiirus (eGFR) (ingl
estimated glomerular
filtration rate)

Progresseeruv héire beetarakkude
insuliini  tootlikkuses, mis tekib sageli
insuliiniresistentsuse foonil

2. tliipi diabeedi ravis kasutatav ravimiriihm,
mille ainus kasutuses olev  toimeaine
on  metformiin.  Metformiini  peamine
toimemehhanism on gliikoositootmise
vihendamine maksas ja gliitkoosi kasutamise
suurendamine perifeersetes kudedes

2. tlitipi diabeedi ravis kasutatav ravimiriihm,
mille toimel suureneb insuliini sekretsioon
pankrease  beetarakkudest ja  viheneb
gliikagooni vabanemine alfarakkudest

2. tliipi diabeedi ravis kasutatav ravimiriihm,
mille toimel suureneb insuliini sekretsioon
ja véheneb gliikkagooni sekretsioon. GLP1
agonistid vdhendavad sddgiisu ja aeglustavad
mao motoorikat

Gliikeeritud hemoglobiin ehk gliikkohemoglobiin
moodustub, kui hemoglobiini aminorithmale
lisatakse suhkrujadk. Glitkohemoglobiini
hulk veres on vordelises sdltuvuses vere
gliikoosisisaldusega ja punaste vererakkude
ehk ertitrotsiiiitide elueaga

Paastuglikoos < 7,0 mmol/l ja vere
gliikoosisisaldus 2 tundi pérast gliikoosilahuse
joomist glitkoosi taluvuse testil vahemikus
>7,8ja<11,1 mmol/l

Test gliikoosi ainevahetushdire tuvastamiseks.
Uuringu alus on gliikkoosi kontsentratsioon
paastuplasmas ja selle muutus 2 tundi pérast
75 g glitkoosi manustamist

Kasutatakse neerufunktsiooni hindamiseks
vOi juba diagnoositud neeruhaiguse puhul
neerufunktsiooni diinaamiliseks jélgimiseks.
Arvutamisel arvestatakse patsiendi seerumi/
plasma kreatiniini vaartust, vanust, sugu ja rassi




Insuliin (ingl insulin)

Insuliiniresistentsus (ingl
insulin resistance)

Krooniline neeruhaigus
(KNH) (ingl chronic kidney
disease)

Naatriumist soltuva
gliikoosi kaastransportija-2
(SGLT?2) inhibiitorid

(ingl sodium-glucose co-
transporter-2 inhibitors)

Paastugliikoosi hiire
(FG) (ingl impaired fasting
glucose)

Prediabeet (ingl prediabetes)

Piisiv proteinuuria (ingl
persistent proteinuria)

Kohundirme beetarakkude toodetav hormoon
vastusena gliikoosi kontsentratsiooni
suurenemisele veres. Aitab gliikoosil siseneda
rakkudesse, kus seda kasutatakse energia
tootmiseks vOi salvestamiseks

Seisund, mille puhul ei ole keha rakud
vodimelised ringlevale insuliinile adekvaatselt
reageerima. Tulemus on vere gliikoosisisalduse
suurenemine

Ule kolme kuu kestnud neerude struktuuri
vOi funktsiooni hilve, mille korral esineb
vdhemalt  iiks  jdrgmistest  tunnustest:
albuminuuria, haiguslik leid uriini sademes,
tubulaarkahjustusest tingitud elektroliiiitide
hdire,  haiguslik  morfoloogiline  leid,
kuvamisuuringutel ilmnenud struktuurimuutus,
neerusiirdamine anamneesis ja/voi
glomerulaarfiltratsiooni kiiruse vihenemine alla
60 mL/min/1,73 m2 (glomerulaarfiltratsiooni
kiiruse astmed G3a—G5)

2. tliipi diabeedi ravis kasutatav ravimiriihm,
mille toimel vidheneb gliikkoosi renaalne
tagasiimendumine ja gliikkoos eritub uriiniga,
tuues kaasa vere gliikoosisisalduse vihenemise

Paastugliikoos 6,1-6,9 mmol/l ja vere
glitkoosisisaldus kaks tundi pérast
gliikoosilahuse joomist gliikkoosi taluvuse
proovil < 7,8 mmol/l

Prediabeet ehk eeldiabeet on seisund, mille
puhul ei ole vere gliikoosisisaldus diabeedi
diagnoosimiseks piisavalt suur, kuid liiga suur,
et pidada normaalseks. Prediabeediks peetakse
paastugliikoosi hiiret (IFG) ja/vdi gliikoosi
taluvuse héiret (IGT) ja/vdi HbAlc vahemikus
6,0%—6,4% (42—47 mmol/mol)

Viimase kolme kuu jooksul vihemalt kahes
uriinianaliiiisis  albumiini/kreatiniini ~ suhe
> 300 mg/g vdi > 30 mg/mmol




Ravi intensiivistamine (ingl
treatment intensification)
Ravinaiivne patsient (ingl
treatment naive patient)
Vasaku vatsakese langenud
viljutusfraktsioon (LVEF)

(ingl reduced left ventricular
ejection fraction)

Raviskeemi jargmise ravimiriihma lisamine, et
parandada glitkeemilist kontrolli

Patsient, kes pole varem 2. tiilipi diabeedi
medikamentoosset ravi saanud

LVEF-i  hinnatakse = ehhokardiograafiaga
ja viljendatakse protsentides. Langenud
valjutusfraktsiooniks peetakse LVEF-i vdartust
viahem kui 40%.
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Sissejuhatus
Ravijuhendi koostamise vajadus

Eelmine 2. tiilipi diabeedi ravijuhend valmis Eesti Endokrinoloogia Seltsi
eestvedamisel 2016. aastal ja kisitles 2. tiilipi diabeedi sdelumist, diagnoosimist ning
farmakoloogilist ravi (1). Ravijuhend koostati ekspertarvamuse/konsensusena ja ei
jargitud kokkulepitud metoodikat, mis oleks voinud uuendamist toetada. Vahepealsel
ajal on lisandunud uut teavet eri ravimirithmade kohta rahvusvahelistest kliinilistest
uuringutest, mis késitlevad diabeediravimite ohutust siidame-veresoonkonnale
(SV) ja niitavad monel puhul ka otsest kasu siidame-veresoonkonna haiguste
(SVH) arahoidmisel. See viis vajaduseni hinnata lisandunud tdendust ja vaadata iile
farmakoloogilise ravi soovitused ning ravialgoritm.

Diabeedi klassifikatsioon

Diabeet on krooniline haigus, mille voib jagada jargmistesse {ildistesse
kategooriatesse (2):

+ 1. tiilipi diabeet — pankrease beetarakkude hdvimine autoimmuunreaktsiooni
tottu, mis viib tavaliselt absoluutse insuliini defitsiidini;

» 2. tiitipi diabeet — progresseeruv hiire beetarakkude insuliini tootlikkuses,
mis tekib sageli insuliiniresistentsuse foonil;

+  gestatsioonidiabeet — raseduse ajal diagnoositud diabeet, mille puhul ei
olnud tegemist enne rasedust avaldunud diabeediga;

» teised spetsiifilised tiilibid — muul pdhjusel tekkinud diabeeditiiiibid,
naiteks monogeensed diabeedi siindroomid (neonataalne diabeet, MODY),
pankrease haigused (tsiistiline fibroos ja pankreatiit), ravimite voi
kemikaalide (gliikokortikosteroidid, ARV-ravimid) pdhjustatud diabeet.

Diabeedi levimus Eestis

Eestis ei ole diabeedi tdpne levimus teada. Esimest korda hinnati gliikoosi
ainevahetuse hdirete levimust 2006. aastal Vidike-Maarja piirkonnas tehtud
uuringus (n = 368), millest selgus, et diabeedi levimus tdiskasvanud rahvastiku
seas (vanuses 25-70 eluaastat) oli 8,7%, millest 7,1% oli varem diagnoositud
diabeet ja 1,6% puhul oli tegu esmase diabeediga (3). 2008. aasta novembrist kuni
2009. aasta maini kolmes Eesti maakonnas tehtud ristlébildikelise uuringu jérgi
oli diabeedi levimus Eesti tdiskasvanud rahvastikus (vanuses 20-74 eluaastat)
7,0% (95% CI 4,8; 9,3%) (4). Rahvusvahelise Diabeedi Foderatsiooni hinnangul
oli 2019. aastal diabeedi levimus Eestis 6,2% (95% CI 4,3; 11,7%) ehk 58 700
(95% CI 41 100; 111 000) tdiskasvanud inimest (vanuses 20—79 eluaastat) (5).
2016. aastal oli esmashaigestumine 2. tiiiipi diabeeti 476,7 juhtu 100 000 elaniku
kohta (6). Eesti Haigekassa raviarvete analiiiisi kohaselt oli 2019. aastal 70 120
ja 2020. aastal 69 636 isiku raviarvel pohi- v4i kaasuva diagnoosina mérgitud
2. tiitipi diabeet (7).
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Prediabeet ja 2. tiiiipi diabeedi diagnoosimine

Normaalseks vere gliikoosisisalduseks peetakse gliikoosi paastuseerumis voi
-plasmas < 6,0 mmol/l (8, 9).

Prediabeet ehk eeldiabeet on seisund, mille puhul ei ole vere gliikoosisisaldus
nii suur, et diagnoosida diabeeti, kuid on liiga suur, et pidada normaalseks.
Paastugliikoosi héireks (IFG) peetakse olukorda, kus paastuglilkoos on 6,1—
6,9 mmol/l ja vere gliikkoosisisaldus 2 tundi pédrast gliikoosilahuse joomist
gliikoosi taluvuse proovil (GTT) < 7,8 mmol/l. Gliikoosi taluvuse héire (IGT)
puhul on paastugliikoos < 7,0 mmol/l ja vere gliikoosisisaldus 2 tundi pérast
gliikoosilahuse joomist GTT-1 vahemikus > 7,8 ja < 11,1 mmol/I (9). Prediabeedi
puhul esineb IFG ja/vai IGT ja/vdi gliikohemoglobiin (HbAlc) on vahemikus
6,0%—6,4% (42—47 mmol/mol) (9, 10).

2. titiipi diabeet diagnoositakse kui (8-10):

» gliikoosi vdirtus paastuseerumis/-plasmas on > 7,0 mmol/l v&i

» esineb hiiperglilkeemia siimptomaatika ja juhuslik gliikoos seerumis/
plasmas on > 11,1 mmol/l v6i

» gliikoositaluvuse proovis on 2 tundi pérast 75 g gliikkoosi manustamist
gliikoosi véértus seerumis/plasmas > 11,1 mmol/l voi

*  HbAlc>6,5% (48 mmol/l).

Tabel 1. Gliikoosi ainevahetushiire tuvastamine ja diabeedi diagnoosimine
(8-10).

Gliikoos
plasmas2 t
Paastu- pirast
gliikoos 5S¢ HbAlc, %
(mmol/l) gliikoosi (mmol/mol)
manus-
tamist
(mmol/l)
Normaalne <6,0 Jja <78 ja <6,0 (<42)
IFG  6,1-6,9 ja <78
Prediabeet voi 6,0-6,4 (42—
IGT <70 ja 7,8-11,0 47)
Diabeet 270 jalvei 11,1 jalvdi | >6,5(=48)

12



Prediabeedi ja diabeedi soeluuring siimptomiteta tiiskasvanutel (2)

1) Soelumist tuleks kaaluda tiiskasvanutel enne 45. eluaastat, kui esineb tilekaal
ja/vdi rasvumine (kehamassiindeks ehk KMI > 25 kg/m?) ning lisaks sellele
iiks vOi mitu jargmist riskitegurit:

2)

3)
4)
5)

esimese astme sugulasel on diagnoositud 2. tiiiipi diabeet

suure riskiga rass / etniline taust

anamneesis SVH

hiipertensioon ~ (vererdhk > 140/90 mmHg V01 tarvitab
vererhuravimit)

HDL-Chol < 0,90 mmol/l voi trigliitseriidid > 2,82 mmol/Il
poliitsiistiliste munasarjade stindroom

viahene fiilisiline aktiivsus

viited insuliiniresistentsusele

prediabeediga patsientidel (HbAlc vahemikus 6,0%—6,4% v&i 42—47 mmol/
mol ja/voi esineb IFG voi IGT) tuleks vere gliikoosisisaldust mdota vahemalt
iiks kord aastas

gestatsioonidiabeedi diagnoosiga naistel vihemalt iga kolme aasta tagant
HIV-iga patsientidel

Koigil teistel tdiskasvanutel tuleks sdoelumist alustada alates 45. eluaastast.
Kui vere gliikoosisisaldus jadb normaalsesse vahemikku, tuleks sdeluuringut
korrata vahemalt iga kolme aasta tagant.
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Ravijuhendi kisitlusala ja sihtrithm

Ravijuhendi eesmérk on aidata kaasa 2. tiilipi diabeedi varajasele diagnoosimisele.
Samuti 2. tiiipi diabeedi tiisistuste ennetamine ja/vdi edasililkkamine,
esmatasandil diabeedihaigete jidlgimise suutlikkuse parandamine, eriarstiabis
tehtavate pohjendamata visiitide hulga véhendamine, 2. tiilipi diabeediga seotud
vélditavate hospitaliseerimiste vdhendamine ja diabeedipatsiendi liikumise
iihtlustumine erialaspetsialistide vahel.
Ravijuhend on moeldud kasutamiseks perearstidele ja -Gdedele ning teistele
tervishoiutddtajatele, kes puutuvad kokku 2. tiilipi diabeeti pddeva patsiendi raviga.
Ravijuhend hdlmab prediabeediga inimesi ja 2. tiilipi diabeedi diagnoosiga
patsiente alates 18. eluaastast.
Ravijuhend késitleb riskiriihma kuuluvate asiimptomaatiliste inimeste sdelumist,
2. tiilipi diabeedi diagnoosimist, diagnoosiga patsiendil ravi alustamist ja
-intensiivistamist, insuliinravi alustamist, ravieesmérke, vere gliikoosisisalduse
enesekontrolli gliikomeetriga ning 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendi
jélgimist.
Ravijuhendis ei késitleta jargmiseid teemasid:

« 1. tiilipi diabeet;

+ diabeet lastel ja noortel;

» rasedusaegne diabeet;

« teised spetsiifilised diabeeditiiiibid (pankreatogeenne diabeet, MODY jt);

» diabeedi tiisistused ja nende ravi;

» diabeedi mittefarmakoloogiline ravi.

Ravijuhendi soovitused ldhtuvad tdenduspdhiste uuringute tulemustest ja
kliinilisest praktikast. Ravijuhend ei asenda tervishoiutdotaja individuaalset
vastutust teha Oigeid raviotsuseid konkreetsest patsiendist ldahtudes. Kdik
soovitused ei pruugi koigile patsientidele sobida.
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Ravijuhendi koostamine

Ravijuhendi koostamine

Ravijuhendi koostamise algatas 2019. aasta siigisel Eesti Endokrinoloogia
Selts. Teema voeti 2020. aasta tdoplaani ning moodustati ravijuhendi t66rithm
ja sekretariaat (koosseisud on esitatud ravijuhendi alguses). Tooriihma kaasati
asjakohaste kutsealade esindajad, Eesti Haigekassa esindaja ja patsientide esindaja.
Koostamise kéigus kaasati konkreetsete kiisimuste arutellu ka konsultandid. Eesti
Haigekassa ravijuhendite ndukoda (RJNK) kinnitas t6driihma liikmete koosseisu
30. martsil 2020.

Kasitlusala 16pliku versiooni kinnitas RINK 22. juunil 2020. Késitlusala sisaldas
12 PICO-formaadis kliinilist kiisimust ja kahte tervishoiukorralduslikku kiisimust
(esitatud ravijuhendi késitlusalas). Ravijuhendi késitlusala, tdisversioon, tdenduse
kokkuvotte tabelid (T6Ko), soovituste kokkuvdtte tabelid (SoKo), rakenduskava,
koostajate huvide deklaratsioonide kokkuvdte ja koosolekute protokollid on
kéttesaadavad veebiaadressil www.ravijuhend.ee.

Ravijuhendi koostamisel léhtuti ,,Eesti ravijuhendite koostamise késiraamatu 2020
(11) pdhimdtetest. Kliiniliste kiisimuste arutamiseks ja soovituste sdnastamiseks,
tervishoiukorralduslikele kiisimustele vastamiseks ja juhendi muude materjalide
(algoritmid, tabelid ja juhendi rakenduskava) arutamiseks pidas t66riihm kokku
kaheksa tdiskoosolekut ja kolm lithikoosolekut. Peale selle toimusid koosolekute
vahel tooriihma liikkmetega veebiarutelud. Iga koosoleku alguses vaadati 14dbi
toorithma ja sekretariaadi liikmete voimalike huvide konfliktide deklaratsioonid ja
veenduti otsustajate kallutamatuses. Koosolek oli otsustusvdimeline, kui kohal oli
viahemalt 3/4 tooriihma liikmetest. Koosolekute otsused olid tiksmeelsed.

Soovituste koostamisel arvestati peale teadusliku tdendusmaterjali tugevuse
ka sekkumise kasu tervisele (sh potentsiaalse kasu ja kahju vahekorda) ning
inimeste eelistusi ja véirtushinnanguid. Samuti vdeti arvesse soovitusega
kaasneda voivat inimeste ebavdrdsesse olukorda jatmist ning vOdimalusi ja
ressursse soovitatava tegevuse rakendamiseks Eestis. Enne ravijuhendi 16plikku
kinnitamist retsenseerisid ravijuhendit vélised eksperdid ja ravijuhend ldbis
avaliku tagasisideringi. Pérast kinnitamist uuendatakse ravijuhendit asjakohase
teabe lisandumisel v0i viie aasta parast.

Koos ravijuhendiga koostatakse patsiendimaterjal, mis késitleb vere
gliikoosisisalduse enesekontrolli gliikomeetriga, siistimisdpetust ja hiipogliikeemia
kasitlust.
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Toendusmaterjali otsimine ja hindamine

Ravijuhendi koostamiseks otsiti tdendusmaterjali ,,Eesti ravijuhendite koostamise
késiraamatu 2020 (11) juhiste jargi. Esmalt otsiti 2. tiilipi diabeeti késitlevaid
toenduspdhiseid ravijuhendeid. Leitud ravijuhendite kvaliteeti hinnati AGREE
II struktureeritud instrumendiga. Igat ravijuhendit hindas teineteisest sdltumatult
kaks sekretariaadi liiget, olulisi hinnangute lahknevusi ei esinenud.

Pérast AGREE 1I struktureeritud instrumendiga hindamist kaasati 2. tiilipi
diabeedi ravijuhendi (RJ) toosse kuus ravijuhendit:

*  American Diabetes Association. Standards of Medical Care in Diabetes
—2020. Diabetes Care 2020; 43: S1-S212.

*  European Society of Cardiology and European Association for the
Study of Diabetes. 2019 ESC Guidelines on diabetes, pre-diabetes, and
cardiovascular diseases developed in collaboration with the EASD.
European Heart Journal 2020; 41: 255-323.

*  American Association of Clinical Endocrinologists and American College
of Endocrinology. Consensus statement by the American Association of
Clinical Endocrinologists and American College of Endocrinology on the
comprehensive type 2 diabetes management algorithm — 2020 executive
summary. Endocrine Practice 2020; 26: 107-139.

* National Institute for Health and Care Excellence. Type 2 diabetes in
adults: management. NICE; last updated 28 August 2019.

*  Scottish Intercollegiate Guidelines Network. Pharmacological management
of glycaemic control in people with type 2 diabetes. SIGN; 2017.

* World Health Organization. Guidelines on second- and third-line
medicines and type of insulin for the control of blood glucose levels in
non-pregnant adults with diabetes mellitus. WHO; 2018.

Toosse kaasatud ravijuhendites vaadati 1dbi koostatava juhendi késitlusalaga
haakuvad soovitused, nende aluseks olnud teaduslik tdendusmaterjal ning muud
soovituse suunda ja tugevust mdjutanud tegurid.

Tdendusmaterjali kokkuvotte koostamiseks tehti lisaks siistemaatilised otsingud
andmebaasis PubMed (vt otsinguprotokollid). Kaasati siistemaatilisi iilevaateid,
metaanaliiiise ja liksikuuringuid, eelistades jdlgimisuuringutele juhuslikustatud
kontrolliga katseid (RCT). Ravijuhendi koostamisel kasutatud teadusartiklid on
juhendi tekstis viidatud. Sekretariaat koostas iga kliinilise kiisimuse kohta ToKo
tabeli ja SoKo tabeli. TOKo tabelis esitati asjakohaste teadusuuringute tulemuste
kokkuvote ja tdendatuse astme hinnang. SoKo tabelis esitati tdendusmaterjali
lithikokkuvote ning huvipakkuva tegevuse/sekkumise soovitud ja soovimatu mdju,
patsientide eelistused ja vaédrtushinnangud, tegevuse/sekkumise vastuvdetavus ja
teostatavus, ressursivajadus, kulutdhusus ning mdju tervisevdimaluste vdrdsusele.
K&ik tabelid on kéttesaadavad ravijuhendite veebilehel www.ravijuhend.ee.
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Ravijuhendi soovituste loetelu

Prediabeedi Kisitlus

1 @
2 X

Prediabeediga  patsient  suunake  eluviisisekkumise
intensiivprogrammi.

Tugev positiivne soovitus, moodukas toendatuse aste
Prediabeediga patsiendil d&rge metformiinravi pigem kasutage.

Nork negatiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

Esmase 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendi kisitlus

s @
+ @
s @

6 G./)

Esmase 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendile pakkuge
intensiivset eluviisisekkumise programmi.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Esmase 2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kelle HbAlc!
on>7,5% (58 mmol/mol), alustage lisaks eluviisisekkumisele
farmakoteraapiaga.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Esmase 2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes ei
alusta intensiivse eluviisiprogrammiga, méadrake kohe
farmakoteraapia.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Esmase 2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kelle
HbAlc on > 9% (75 mmol/mol), kasutage farmakoteraapias
kombinatsioonravi. Kui HbAlc on > 11% (97 mmol/mol),
lisage suukaudsele kombinatsioonravile insuliin.

Praktiline soovitus

! Gliikkohemoglobiini (HbA lc) kasutatakse diabeedi diagnoosimiseks ja haiguskulu jilgimiseks.
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Farmakoteraapia alustamine 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,
kel puudub SVH lisarisk

" @
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2. tiipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kes vajab
farmakoteraapiat ja kellel ei esine piisiva proteinuuriaga?
kroonilist neeruhaigust v0i dokumenteeritud siidame
vasaku  vatsakese langenud  viljutusfraktsiooniga®
stidamepuudulikkust, alustage ravi metformiiniga.

Tugev positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

2. tilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil alustage
metformiinravi annuses vihemalt 500 mg kaks korda péevas.
Vajaduse korral suurendage annust mitme nédala jooksul
jérk-jargult, et vihendada gastrointestinaalsete kdrvaltoimete
riski.

Praktiline soovitus

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on metformiin
vastundidustatud voi kes seda ei talu, kaaluge farmakoteraapia
alustamist sulfoniililuurea preparaadi, DPP4 inhibiitori,
SGLT?2 inhibiitori* voi pioglitasooniga.

Nork positiivne soovitus, viga madal téendatuse aste

Farmakoteraapia alustamine 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga
patsiendil, kel esineb piisiva proteinuuriaga KNH voi langenud
villjutusfraktsiooniga (LVEF < 40%) siidamepuudulikkus

10

11/

2. tilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on
kaasuvana dokumenteeritud vasaku vatsakese langenud
viljutusfraktsiooniga siidamepuudulikkus, kaaluge
farmakoteraapia alustamist SGLT2 inhibiitoriga.

Nork positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on kaasuvana
plisiva proteinuuriaga krooniline neeruhaigus, kaaluge
farmakoteraapia alustamist SGLT2 inhibiitoriga.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

2 Piisiv proteinuuria — viimase kolme kuu jooksul vihemalt kahes uriinianaliiiisis albumiini/kreatiniini
suhe > 300 mg/g voi > 30 mg/mmol.

3 Vasaku vatsakese viljutusfraktsioon (LVEF) on langenud, kui see jdib alla 40%.

4 SGLT2-inhibiitorite toime veresuhkrule sdltub glomerulaarfiltratsiooni kiirusest ja ndrgeneb oluliselt
eGFR 45-60 ml/min/1,73m? korral ning praktiliselt puudub, kui eGFR on alla 30 ml/min/1,73m>.
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Ravi esimene intensiivistamine

2 @
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2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel ei esine piisiva
proteinuuriaga kroonilist neeruhaigust, dokumenteeritud
siidame vasaku vatsakese langenud véljutusfraktsiooniga
stidamepuudulikkust ~ vdi  aterosklerootilist  siidame-
veresoonkonna haigust® ja kes senise farmakoteraapiaga ei
ole saanud soovitud ravitulemust, kasutage ravi esimesel
intensiivistamisel sulfoniililuurea preparaati.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste
2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,

»  kellel on piisiva proteinuuriaga krooniline neeruhaigus
vOi dokumenteeritud siidame vasaku vatsakese
langenud viljutusfraktsiooniga stidamepuudulikkus;

»  kelle raviskeem ei sisalda SGLT?2 inhibiitorit ja

+ kes senise farmakoteraapiaga ei ole saanud soovitud
ravitulemust,

kaaluge ravi esimesel intensiivistamisel SGLT inhibiitorit.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste
2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,

*  kellel on piisiva proteinuuriaga krooniline neeruhaigus
vOi dokumenteeritud siidame vasaku vatsakese
langenud viljutusfraktsiooniga stidamepuudulikkus;

»  kelle raviskeem sisaldab juba SGLT?2 inhibiitorit;

+ kes senise farmakoteraapiaga ei ole saanud soovitud
ravitulemust,

kasutage ravi esimesel intensiivistamisel metformiini voi
sulfoniiiiluurea preparaati.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

* Aterosklerootiline siidame-veresoonkonna haigus on selles ravijuhendis defineeritud jirgmiselt: (1)
stidame isheemiatdbi: stenokardia (120.0), miiokardiinfarkt (I21-122), koronaare revaskulariseerivad
protseduurid (Z95.5 ja Z95.1), koronaararterite stenoos iile 50% (I25 koos laienditega);
(2) Tserebrovaskulaarsed haigused: intratserebraalne hemorraagia (161 koos laiendiga); peaajuinfarkt
(163 koos laiendiga); Tdpsustamata kas hemorraagia voi infarktitekkene insult e rabandus (164);
pretserebraalarterite peaajuinfarktita oklusioon e sulgus ja stenoos e ahenemus (165 koos laiendiga);
Peaajuarterite peaajuinfarktita oklusioon ja stenoos (166 koos laiendiga); Insuldi (tdpsustamata kas
hemorraagia voi infarkt) jadkndhud (169.4); (3) aordi ja perifeersete arterite aterosklerootiline
kahjustus (170 ja I71 koos laiendiga).
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2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,
* kellel on aterosklerootiline siidame-veresoonkonna
haigus’;
*  kelle raviskeem ei sisalda SGLT2 inhibiitorit ja
+  kes senise farmakoteraapiaga ei ole saanud soovitud
ravitulemust,
kaaluge ravi esimesel intensiivistamisel SGLT inhibiitorit.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Ravi teine intensiivistamine

ic &
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2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel ei esine piisiva
proteinuuriaga kroonilist neeruhaigust, dokumenteeritud
siidame vasaku vatsakese langenud véljutusfraktsiooniga
siidamepuudulikkust ~ v8i  aterosklerootilist ~ siidame-
veresoonkonna haigust ja kes senise farmakoteraapiaga
ei ole saanud soovitud ravitulemust, kasutage ravi teisel
intensiivistamisel sulfoniiiiluureapreparaati, DPP4
inhibiitorit, pioglitasooni voi SGLT2 inhibiitorit.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,

* kellel on piisiva albuminuuriaga krooniline
neeruhaigus, dokumenteeritud slidame vasaku
vatsakese langenud viljutusfraktsiooniga
siidamepuudulikkus v&i aterosklerootiline siidame-
veresoonkonna haigus;

*  kelle raviskeem ei sisalda SGLT2 inhibiitorit ja

* kes senise farmakoteraapiaga ei ole saanud soovitud
ravitulemust,

kasutage ravi teisel intensiivistamisel SGLT2 inhibiitorit.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste
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2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,

»  kellel onpiisiva proteinuuriaga krooniline neeruhaigus,
dokumenteeritud siidame vasaku vatsakese langenud
véljutusfraktsiooniga  siidamepuudulikkus  voi
aterosklerootiline siidame-veresoonkonna haigus;

* kelle raviskeem sisaldab juba SGLT?2 inhibiitorit voi
selle kasutamine on vastundidustatud ja

* kes senise farmakoteraapiaga ei ole saavutanud
soovitud ravitulemust,

kaaluge ravi teisel intensiivistamisel GLP1 agonisti.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Ravi kolmas intensiivistamine

19 VvV

2. tilitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil kaaluge ravi
kolmandal intensiivistamisel basaalinsuliini v6i GLP1
agonisti.

Nork positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

Kroonilise neeruhaiguse voi vasaku vatsakese langenud
villjutusfraktsiooniga (LVEF < 40%) siiddamepuudulikkuse ja 2. tiiiipi
diabeedi diagnoosiga patsiendi kisitlus

20 &/
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2. tilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on
kaasuvana dokumenteeritud vasaku vatsakese langenud
viljutusfraktsiooniga siidamepuudulikkus, kaaluge
raviskeemi SGLT2 inhibiitori lisamist olenemata HbAlc
vaartusest.

Nork positiivne soovitus, méodukas téendatus

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on piisiva
proteinuuriaga krooniline neeruhaigus, kaaluge raviskeemi
SGLT?2 inhibiitori lisamist olenemata HbA 1¢ vairtusest.

Nork positiivne soovitus, méodukas toendatuse aste

Ravi eesmirkvairtused
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2. thiipi diabeedi diagnoosiga patsiendil hinnake
ravimotivatsiooni ja -tulemusi vdhemalt kaks korda aastas.

Praktiline soovitus
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2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil seadke HbAlc
eesméarkvairtuseks < 7,0% (53 mmol/mol).

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Eluviisiprogrammis osaleval vdi metformiini monoteraapial
oleval patsiendil, kellel pole diabeedi kaugtiisistusi ega
varem diagnoositud siidame-veresoonkonna haigust, kaaluge
HbA1c eesmirkvéartust < 6,5% (48 mmol/mol).

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Kauakestnud 2.  tlilipi  diabeediga,  viljendunud
hilistiisistustega, raskete kaasuvate haigustega vdi varem
raskeid hiipogliikeemiaid 18bi teinud patsiendil kaaluge
vihem rangeid HbA 1 ¢ eesmarkvéartuseid (< 8,0%, 64 mmol/
mol).

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil kasutage gliikeemilise
kontrolli hindamisel lisaks HbA 1c-le gliikoosi véartuseid.

Praktiline soovitus

Vere gliikoosisisalduse glilkomeetriga enesekontroll patsientidel,
kelle raviskeem ei sisalda insuliini

27 69
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2. titipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes ei saa
insuliinravi, drge regulaarset enesekontrolli glilkomeetriga
soovitage.

Tugev negatiivne soovitus, moodukas toendatuse aste

2. titipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes ei saa
insuliinravi, soovitage enesekontrolli glilkomeetriga tiksnes
vajaduse korral (nt muutus raviskeemis, enne de voi arsti
vastuvottu, hiipoglilkeemia kahtlusel).

Tugev positiivne soovitus, méodukas toendatuse aste
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Vere gliikoosisisalduse glilkomeetriga enesekontroll patsientidel,
kelle raviskeem sisaldab insuliini
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2. tiulipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kelle
farmakoloogiline ravi sisaldab insuliini, soovitage
vere  gliikoosisisalduse  glilkomeetriga  kontrollimist
hiipogliikeemia kahtluse korral ja pérast madala
gliikkoositaseme korrigeerimist, enne tdhelepanu ndudvate
tegevuste (nt masinatega to0tamine vOi mootorsdiduki
juhtimine) sooritamist ja nende ajal ning dgeda haiguse korral
(nt palavik > 38 °C, infektsioon).

Praktiline soovitus

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kelle
raviskeem sisaldab ainult basaalinsuliini, soovitage vere
gliikoosisisalduse  kontrollimist  glilkomeetriga  enne
hommikus6dki ravi alustamisel voi annuse muutmisel.

Tugev positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

2. tiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kelle raviskeem
sisaldab ainult basaalinsuliini, kaaluge vere gliikoosisisalduse
kontrollimist gliikomeetriga iiks kord kuus 3—4 korda péevas.

Tugev positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes on insuliini
mitmesiisteravil,  soovitage  vere  gliikkoosisisalduse
kontrollimist gliikomeetriga 3—4 korda pdevas (nt enne
pohitoidukordi ja magamaminekut).

Tugev positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

2. titlipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes on insuliinravil,
Opetage koos vere gliikoosisisalduse enesemonitooringuga
gliikkoosi ndidu jérgi insuliini annuse korrigeerimist.

Praktiline soovitus

Patsiendi suunamine eriarstiabisse
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2. titipi diabeedi diagnoosiga patsient, kellel on
dekompenseerunud diabeet voi vajalik alustada insuliinravi,
kaaluge endokrinoloogi vastuvdtule suunamist.

Praktiline soovitus
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2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsient, kellel kahtlustate
muud spetsiifilist diabeedi vormi, suunake endokrinoloogi
vastuvotule.

Praktiline soovitus

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga insuliinravil olev patsient
suunake vidhemalt {iks kord aastas diabeedide vastuvotule.

Praktiline soovitus

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsient, kes vajab spetsiifilist
eluviisindustamist (sh senine ndustamine olnud vihetShus,
esinevad kaasuvad haigused nt podagra, krooniline
neerupuudulikkus, hiiperkolesteroleemia, tsdliaakia jt),
suunake diabeedide voi toitumisterapeudi vastuvdtule.

Praktiline soovitus

2. tilpi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kes on
kehamassiindeksiga vihemalt 35 kg/m?, kaaluge ravijuhendi
,Bariaatrilise patsiendi késitlus enne ja parast kirurgilist
sekkumist® pohjal iildkirurgi vastuvotule suunamist.

Praktiline soovitus

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsient, kes planeerib rasedust,
suunake endokrinoloogi, naistearsti v0i rasedatega tegeleva
sisearsti konsultatsioonile.

Praktiline soovitus

2. tiiipi diabeedi diagnoosiga patsient, kes on rasestunud,
suunake endokrinoloogi, naistearsti vOi rasedatega tegeleva
sisearsti konsultatsioonile iihe nédala jooksul.

Praktiline soovitus
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Ravijuhendi soovitused koos tdenduse ja arutelu
lithikokkuvottega

Prediabeedi kisitlus

Prediabeet on seisund, mille puhul ei ole vere gliikoosisisaldus nii suur, et
diagnoosida diabeeti, kuid on liiga suur, et pidada normaalseks (2). Prediabeediks
peetakse paastugliikoosi héiret (IFG) ja/vdi glitkoosi taluvuse hiiret (IGT) ja/
voi HbAlc-d vahemikus 6,0%—6,4% (42—47 mmol/mol) (9, 10). Rahvusvahelise
Diabeedi Foderatsiooni (IDF) andmeil m&jutas IFG maailmas 2019. aastal 374
miljonit tdiskasvanut vanuses 2079 eluaastat, mis teeb IFG levimuseks selles
vanuserithmas 7,5% (5). Xu et al. (2020) siistemaatiline lilevaade ja metaanaliiiis
nditas, et prediabeediga inimestel oli vorreldes normogliikeemilistega peaacgu
kuus korda suurem risk haigestuda 2. tiiiipi diabeeti (RR 5,88; 95% CI 5,02; 6,89)
(12).

Eesti ravijuhend Ulekaalulise v&i rasvunud patsiendi késitlus esmatasandil
(2019) iitleb, et eluviisi ndustamine on eluviisi, sh toitumis- ja liikkumisharjumuste
muutmine, milleks kasutatakse eri sekkumisi (13). 2. tiilipi diabeedi
ennetamiseks ja/voi edasilitkkamiseks voib kasutada nii eluviisisekkumisi kui ka
farmakoteraapiat. Mitu suurt juhuslikustatud kontrolliga katset (RCT) (sh The
Diabetes Prevention Program, The Finnish Diabetes Prevention Study ja The
DaQing Diabetes Prevention Study) on uurinud eluviisisekkumiste mdju 2. tiiiipi
diabeedi ennetamisele (14—16). Farmakoteraapia kasutamisest 2. tiilipi diabeedi
ennetamisel on kdige rohkem tdendust metformiini kohta (17).

Prediabeediga  patsient  suunake  eluviisisekkumise

1 O intensiivprogrammi.

Tugev positiivne soovitus, moodukas toendatuse aste

Prediabeediga patsiendil d&rge metformiinravi pigem kasutage.

x Nork negatiivne soovitus, méodukas téendatuse aste

Tdendusmaterjal pérines viiest siistemaatilisest lilevaatest ja metaanaliiiisist (17—
21) ning kahest RCT-st (22, 23). Tdendusmaterjalina arvesse voetud modduka
tdendatuse astmega tdendus néitas, et nii eluviisisekkumine kui ka farmakoteraapia
viahendasid prediabeediga uuritavatel vdrreldes kontrollriihmaga (standardravi
voi platseebo) 2. tiilipi diabeeti haigestumist (19-21). Farmakoloogilise ravi mdju
186ppes pérast ravimi manustamist. Eluviisisekkumise mdju oli pérast sekkumise
16ppu piisivam (20). Suremus ei erinenud, kui vorreldi metformiini toitumisalase
sekkumise ja fiiiisilise aktiivsuse kombinatsiooniga (17). Metformiinravi ei olnud
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prediabeediga uuritavatel vorreldes intensiivse eluviisisekkumisega tohusam
2. tilipi diabeedi ennetamisel ja paastugliikoosi ning HbAlc langetamisel
(moddukas toendatus) (17).

To6o6rithm vottis soovituse sOnastamisel arvesse, et inimesed, kes osalevad
eluviisisekkumise programmides, on tdendoliselt keskmisest motiveeritumad.
Enamik prediabeediga patsiente on ndus oma eluviisis midagi muutma.
Intensiivse eluviisisekkumise potentsiaalsed soovimatud mdjud on vaimne pinge
ja olemasoleva toitumishdire vdimendumine (kahtlusel tuleb selle suhtes sdeluda).
Farmakoteraapias kasutatakse valdavalt metformiini. Metformiini viga sage
korvaltoime on seedetrakti arritus, nagu iiveldus, oksendamine, kohulahtisus,
kdhuvalu ja sd6giisu kaotus. Need korvaltoimed esinevad kdige sagedamini ravi
alustamisel ja enamikul juhtudel lahenevad spontaanselt. Ravi metformiiniga on
uuritud peamiselt 2. tiiiipi diabeedi ennetamisel. M§ju suremusele ja SV tulemitele
enamasti hinnatud ei ole. Kuigi metformiinravi vdhendab veresuhkru taset ja
esmashaigestumist 2. tiilipi diabeeti, puudub tdestatud moju teistele kliiniliselt
olulistele tulemusnéitajatele, sh siidame-veresoonkonnale.

Vaata Ildhemalt kliinilise kiisimuse number 1 ToKo tabelit ja SoKo tabelit.
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Esmase 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendi kisitlus

Eestis ei ole diabeedi tipne levimus teada. 2016. aastal oli esmashaigestumine
2. tiiipi diabeeti 476,7 juhtu 100 000 elaniku kohta (6). Eesti Haigekassa
raviarvete andmebaasi jargi oli 2020. aastal 69 636 indiviidi, kelle raviarvel
oli mirgitud 2. tiilipi diabeet pdhi- voi kaasuva diagnoosina (7). Ameerika
Diabeedi Assotsiatsioon soovitab iilekaalulistel diabeediga patsientidel saavutada
piisiv kaalulangus véhemalt 5% (2). Kehakaalu languse > 7% saavutamine ja
sdilitamine vahemalt viis aastat oli seotud parema gliikeemilise kontrolliga (24).
NICE (2019) ja SIGN (2017) soovitavad metaboolse kontrolli saavutamiseks
individualiseeritud sekkumisi, mis holmavad toitumise ja fiilisilise aktiivsuse
alast ndustamist ja soodustavad kehakaalu langust (25, 26). Juhul kui see pole
vastundidustatud, soovitab ESC/EASD (2020) mdodukat kuni tugevat fiitisilist
aktiivsust > 150 min/néddalas (27). Koigile suitsetavatele diabeediga inimestele
soovitatakse suitsetamisest loobumise struktureeritud ndustamist (27). AACE
(2020) iitleb, et muutus eluviisis peab olema mitmetahuline, pidev ja kaasama
tervet diabeedi ravimeeskonda. Suure riskiga patsientidel ei tohiks aga
eluviisimuudatuste ajal farmakoteraapia viibida, sest seda saab samal ajal alustada
ja korrigeerida vastavalt patsiendi edusammudele. Samaaegset farmakoteraapia
vajadust ei peaks tdlgendama kui eluviisimuudatuste ldbikukkumist, vaid kui
tdiendavat sekkumist (28).

Esmase 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendile pakkuge
3 O intensiivset eluviisisekkumise programmi.
Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Esmase 2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kelle HbA1¢c®
on>7,5% (58 mmol/mol), alustage lisaks eluviisisekkumisele
4 O farmakoteraapiaga.

Tugev positiivne soovitus, madal téendatuse aste

Esmase 2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes ei
alusta intensiivse eluviisiprogrammiga, méérake kohe
5 farmakoteraapia.

Tugev positiivne soovitus, madal téendatuse aste

¢ Gliikkohemoglobiini (HbAlc) kasutatakse diabeedi diagnoosimiseks ja haiguskulu jélgimiseks.
HbA Ic hulk veres on otseses seoses vere gliikoosisisalduse ja eriitrotsiiiitide elueaga (keskmiselt 120
péeva).
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Esmase 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kelle

HbAlc on > 9% (75 mmol/mol), kasutage farmakoteraapias

6 ( ./) kombinatsioonravi. Kui HbAlc on > 11% (97 mmol/mol),
/A lisage suukaudsele kombinatsioonravile insuliin.

Praktiline soovitus

Toendus eluviisisekkumiste kohta pérines neljast siistemaatilisest iilevaatest
ja metaanaliiisist (29-32). Madala tdendatuse astmega tdendus nditas, et
eluviisisekkumise mojul saavutatud kehakaalulangus vdhem kui 5% ja rohkem
kui 5% avaldasid sarnast moju gliikkeemilisele kontrollile, lipiidiprofiilile ja
vererdhule (29). Fiiiisilise aktiivsuse ndustamine langetas oluliselt HbA 1c-d ainult
juhul, kui seda kombineeriti toitumisalase sekkumisega (31). Struktureeritud
fiilisilise aktiivsuse sekkumine langetas HbA 1c-d keskmiselt 0,5-0,7%, olenemata
fiiisilise aktiivsuse tiilibist (aeroobne treening, vastupidavustreening v3i nende
kombinatsioon) (31). Igasugune toitumisalane sekkumine langetas HbAlc-d
ja kehakaalu keskmiselt 0,4% ja 2,5 kg (32). Kdik analiiiisitud kaitumuslikud
sekkumised, sh rithmapohine vdimestamine, struktureeritud diabeedidppe
programm, diabeedi enesejuhtimise sekkumine ja Oepoolne juhendamine,
langetasid vorreldes kontrollrithmaga oluliselt HbAlc-d (30). Sekkumise kestvus
oli positiivselt seotud sekkumise mojuga (30). Tdendus eluviisisekkumise ja
farmakoteraapia kombinatsioonist vOrreldes ainult eluviisisekkumisega pérines
tihest siistemaatilisest {ilevaatest ja metaanaliiiisist, mis vordlesid metformiini
ja dieetravi kombinatsiooni ainult dieetraviga (33). Rithmade erinevus HbAlc-s
puudus (33). Kaks siistemaatilist iilevaadet ja metaanaliilisi (25, 34) vordlesid
diabeedi suukaudseid ravimiriihmi platseeboga. Kaasatud ravimiriihmad,
sh metformiin, sulfoniiiiluuread, pioglitasoon, DPP4 inhibiitorid ja SGLT2
inhibiitorid, langetasid HbA1c-d keskmiselt 0,6—0,9% (34).

Toorithm vottis soovituste sOnastamisel arvesse, et kuigi hetkel puudub Eestis
intensiivne eluviisisekkumise programm, kuhu patsient suunata, tuleb tdendusest
lahtuvaltanda positiivne soovitus selle kasutamiseks. Intensiivse eluviisisekkumise
programmi loomise algatus fikseeritakse ilihe rakendustegevusena. Toorithm
oli seisukohal, et eluviisisekkumist peavad 1dbi viima véljadppe saanud
spetsialistid. Toorithm vottis soovituste tugevuse astme tdstmisel arvesse,
et kuna intensiivne eluviisisekkumine (fiilisiline aktiivsus koos samaaegse
toitumisalase interventsiooniga) langetas HbAlc-d keskmiselt kuni 1% vdrra,
tuleb HbAlc > 7,5% korral (58 mmol/mol) alustada lisaks farmakoteraapiaga.
Patsiendid, kellel ei ole seoses kaasuvate haigustega vdimalik intensiivses
eluviisiprogrammis osaleda vdi ei ole selleks motiveeritud, peaksid kohe alustama
farmakoteraapiaga. 2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsientidele, kes ei saanud voi
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ei soovinud kohe pérast diabeedi diagnoosimist eluviisisekkumise programmiga
alustada, tuleks seda voimalust korduvalt pakkuda. Eluviisisekkumise peamised
ebasoodsad mojud on vigastuse ja tilekoormuse risk, rasvunud inimestel voivad
tekkida luu- ja liigeseprobleemid, olemasoleva toitumishdirega inimestel haiguse
dgenemine (kahtluse korral tuleb selle suhtes sdeluda). Kontrollitud tingimustes
on eluviisisekkumise potentsiaalne soovimatu mdju véike, kuid soovitud mdju
suur. Lisaks piisib eluviisisekkumise positiivne mdju vorreldes farmakoteraapiaga
kauem. Diabeedi eri suukaudsed ravimiriihmad langetavad monoteraapiana
HbAlc-d 0,6-0,9% vorra, seetdttu tuleks korgema HbAlc viirtuse korral
ravimirithmi juba ravi alustamisel kombineerida.

Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse number 2 ToKo tabeleid 1-3 ja SoKo tabelit.
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Farmakoloogilise ravi alustamine ravinaiivsel 2. tiiiipi diabeedi
diagnoosiga patsiendil

Hiipergliitkeemiaravimid saab jagada viide suuremasse rithma: insuliinitundlikkuse
suurendajad (metformiin ja pioglitasoon), insuliini kontsentratsiooni suurendajad
(sulfontiiiluuread, insuliin, meglitiniidid), inkretiinide toimel pohinevad ravimid
(GLP1 agonistid ja DPP4 inhibiitorid), seedetraktis glilkkoosi imendumist
inhibeerivad preparaadid (akarboos) ja ravimid, mis inhibeerivad neerudes
gliikoosi tagasiimendumist (SGLT2 inhibiitorid) (27). Eestis on 2. tiiiipi
diabeedi ravimitest kasutusel metformiin, pioglitasoon, sulfoniiiiluuread, DPP4
inhibiitorid, SGLT2 inhibiitorid, GLP1 agonistid ja insuliin (1).

SVH lisariskita ravinaiivne 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsient

2. tiitipi diabeedi farmakoloogilise ravi valimisel tuleb lédhtuda ravimi(te)
tohususest ja patsiendist tulenevatest teguritest, sh kaasuvatest haigustest (nt
SVH, KNH), hiipogliikeemia riskist, mojust kehakaalule, kdrvaltoimetest, ravimi
maksumusest (sh omaosalus) ja patsiendi eelistustest (2, 28). Oluline on viltida
hiipogliikeemiat ja kehakaalu suurenemist (28). Nii rahvusvahelised kui ka
Euroopa 2. tiilipi diabeedi ravijuhendid soovitavad SVH lisariskita ravinaiivse
2. tilipi diabeediga patsiendil eelistada farmakoloogilise ravi alustamisel
metformiini (2, 25-28, 35).

2. tltipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kes vajab
farmakoteraapiat ja kellel ei esine piisiva proteinuuriaga’
kroonilist neeruhaigust voi dokumenteeritud siidame
7 0 vasaku  vatsakese langenud  viljutusfraktsiooniga®
siidamepuudulikkust, alustage ravi metformiiniga.

Tugev positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

2. tliipi diabeedi diagnoosiga patsiendil alustage

metformiinravi annuses vihemalt 500 mg kaks korda péevas.

-4.  Vajaduse korral suurendage annust mitme nidala jooksul

8 g ‘) jark-jargult, et vahendada gastrointestinaalsete korvaltoimete
riski.

Praktiline soovitus

7 Piisiv proteinuuria — viimase kolme kuu jooksul vihemalt kahes uriinianaliiiisis albumiini/kreatiniini
suhe > 300 mg/g voi > 30 mg/mmol.

§ Vasaku vatsakese viljutusfraktsioon (LVEF) on langenud, kui see jiéb alla 40%.
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2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on metformiin
vastundidustatud voi kes seda ei talu, kaaluge farmakoteraapia

9 V alustamist sulfoniililuurea preparaadi, DPP4 inhibiitori,
SGLT?2 inhibiitori® vdi pioglitasooniga.

Nork positiivne soovitus, viga madal téendatuse aste

Tdendus farmakoloogilise ravi alustamisest SVH lisariskita patsiendil pérines
kahest slistemaatilisest iilevaatest ja metaanaliiiisist (33, 34). Varreldes platseeboga
langetasid koik ravimiriihmad (metformiin, pioglitasoon, sulfoniiiiluuread, DPP4
inhibiitorid, SGLT2 inhibiitorid, GLP1 agonistid) HbA 1c-d keskmiselt 0,6—1,1%,
kusjuures vere gliikoosisisaldust vihendav moju oli suurim GLP1 agonistidel
ja viikseim DPP4 inhibiitoritel (34). Metformiinil oli vorreldes pioglitasooni,
sulfoniililuurea, SGLT?2 inhibiitori ja GLP1 agonistiga mdju HbAlc-le sarnane,
kuid vdrreldes DPP4 inhibiitoriga suurem (33, 34). Raske hiipogliikeemia,
suremuse, miiokardiinfarkti ja insuldi risk ei erinenud metformiini, pioglitasooni,
sulfoniiiiluurea, DPP4 inhibiitori, SGLT?2 inhibiitori, GLP1 agonisti ja platseebo
vahel (34) ega pioglitasooni, sulfoniiiiluurea, DPP4 inhibiitori, SGLT2 inhibiitori,
GLP1 agonisti ja metformiini vahel (33, 34).

Too6rithm vottis soovituse sOnastamisel arvesse, et kdik ravimirithmad langetavad
vorreldes platseeboga oluliselt HbA 1c-dja farmakoteraapia alustamisel tuleb valida
ravimirithmadest {iks. Soovituse tugevuse tostmisel vdeti arvesse, et metformiini
soovitamine esmavalikuna ei kahjusta patsienti. Kuigi metformiini vidga sage
korvaltoime on seedetrakti drritus, esineb see kdige sagedamini ravi alustamisel
ja enamikul juhtudel laheneb spontaanselt. Suurema annusega alustamisel on
ka suurem risk seedetrakti &rrituseks. Metformiin on kehakaaluneutraalne ja
el suurenda monoteraapiana hiipoglitkeemia riski. Metformiini on kliinilises
praktikas kaua kasutatud ja see on ravimiriihmadest koige odavam (sh viikseim
omaosalus). Metformiin on suukaudne ravim, mis vorreldes siistitavaga
voiks olla sihtrithmale vastuvdetavam. Risk ebasoodsateks tulemiteks (raske
hiipogliikeemia, suremus, infarkt ja insult) ja ravimirihmade mdju HbAlc-le
ei erinenud ravimirithmade vahel, seetottu ei piiratud ravimirithmade valikut
metformiini sobimatuse korral.

Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse number 3 soovituse ToKo tabeleid 1 ja 2 ning
SoKo tabelit.

 SGLT2-inhibiitorite toime veresuhkrule sdltub glomerulaarfiltratsiooni kiirusest ja ndrgeneb oluliselt
eGFR 45-60 ml/min/1,73m? korral ning praktiliselt puudub, kui eGFR on alla 30 ml/min/1,73m>.
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Piisiva proteinuuriaga voi vasaku vatsakese langenud viljutusfraktsiooniga
(LVEF <40%) sildamepuudulikkusega 2. titiipi diabeedi diagnoosiga patsient

2. tiilipi diabeet on siidame isheemiatove, insuldi ja SV pohjustest tingitud
suremuse iseseisev riskitegur, mis suurendab riski keskmiselt kaks korda (36).
Lisaks heale gliikeemilisele kontrollile on oluline, et diabeediravim ise ei
suurendaks SVH riski. Pikalt kasutusel olnud diabeediravimite, nagu metformiin,
sulfoniiiiluuread, glitasoonid ja insuliin, mdju siidame-veresoonkonnale ei ole
hinnatud suurtes RCT-des, nagu seda on tehtud hiljem turule tulnud preparaatide
puhul, sh DPP4 inhibiitorid, SGLT2 inhibiitorid ja GLP1 agonistid (27). Esimest
korda on olemas tulemused suurtest RCT-dest, mis viitavad SGLT2 inhibiitorite
(EMPAREG, CANVAS program, DECLARE TIMI 58, CREDENCE, VERTIS-
CV, DAPA-HF, EMPEROR-REDUCED, DAPA CKD, SCORED, SOLOIST
WHF) (37-46) ja GLP1 agonistide (ELIXA, LEADER, SUSTAIN-6, EXSCEL,
HARMONY, REWIND, PIONEER 6) (47-53) kardio- ja nefroprotektiivsele
mdjule.

2. tltipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on

kaasuvana dokumenteeritud vasaku vatsakese langenud
10 v viéljutusfraktsiooniga stidamepuudulikkus, kaaluge

farmakoteraapia alustamist SGLT?2 inhibiitoriga.

Nork positiivne soovitus, viga madal téendatuse aste

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on kaasuvana
plisiva proteinuuriaga krooniline neeruhaigus, kaaluge
V farmakoteraapia alustamist SGLT?2 inhibiitoriga.

11

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Tdendus farmakoloogilise ravi alustamisest SVH riskiga voi olemasoleva SVH-
ga patsiendil pérines viiest RCT-dega siistemaatilisest {ilevaatest ja metaanaliiiisist
(54-58), kahest jalgimisuuringutega siistemaatilisest iilevaatest ja metaanaliitisist
(59, 60) ning neljast iiksikuuringust (61-64). Valdavalt vorreldi metformiini
sulfoniiiluureaga. Viga madala tdendatuse astmega, kaudne voi viga kaudne
tdendus nditas, et suremuse risk (metformiin vs. sulfoniiiiluurea, DPP4 inhibiitor,
SGLT2 inhibiitor) ei erinenud ravimirithmade vahel. Hiipogliikkeemia risk oli
metformiinil vorreldes sulfoniiiiluureaga vaiksem.

Toortihm vottis soovituse andmisel arvesse tdendust SGLT2 inhibiitorite
kohta kliinilise kiisimuse nr 8 alt, mis pérines suurtest RCT-dest, (37-46) ja
samu uuringuid kaasanud siistemaatilistest lilevaadetest ja metaanaliiiisidest.
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SGLT?2 inhibiitoritel oli vrreldes platseeboga viiksem suremuse, raske siidame-
veresoonkonna siindmuse (MACE), siidamepuudulikkuse parast
hospitaliseerimise ja neerudega seotud negatiivsete tulemite risk (65). Tooriihm
jagas patsientide sihtriihma neljaks alariihmaks: suure voi vdga suure SVH riskiga
patsiendid (sihtorgani kahjustus voi mitu riskifaktorit), aterosklerootilise SVH-ga
patsiendid, dokumenteeritud vasaku vatsakese langenud viljutusfraktsiooniga
(LVEF < 40%) stidamepuudulikkusega patsiendid ja piisiva proteinuuriaga
KNH-ga patsiendid. To6rithm joudis jéreldusele, et praegu pole piisavalt tdendust
soovitamaks suure voi vdga suure SVH riskiga voi aterosklerootilise SVH-ga
patsientidel ravi alustamist SGLT2 inhibiitoritega. Tdendus 2. tiitipi diabeedi ja
langenud LVEF siidamepuudulikkusega patsientide kohta kliinilisest kiisimusest
nr 8 oli kaudne ja pérines peamiselt kahest siidamepuudulikkusega patsiente
uurinud RCT-st DAPA HF ja EMPEROR REDUCED, kus vastavalt 49,8%-1
ja 67,5%-1 patsientidest oli kaasuvana ka 2. tiiiipi diabeet. Uuringutes oli tegu
platseebovordlusega (meid huvitas selle kiisimuse all vordlus metformiiniga) ja
kombinatsioonraviga (meid huvitas monoteraapia). Tdoendus SGLT2 inhibiitorite
kasutamisest 2. tiiiipi diabeedi ja KNH-ga patsientidel kliinilisest kiisimusest
nr 8 oli kaudne ja pérines kahest 2. tiitipi diabeedi uuringust (CREDENCE ja
SCORED), kuhu kaasati ainult KNH-ga patsiendid, ja ithest KNH uuringust,
kus 67,5%-1 uuritavatest oli kaasuvana 2. tiilipi diabeet. Lisaks oli teistesse
diabeediuuringutesse kaasatud neeruhaigusega patsiente: EMPAREG, CANVAS
ja VERTIS CV kaasasid patsiente, kelle eGFR oli vihemalt 30 ml/min/1,73m?;
DECLARE TIMI patsiente, kelle eGFR oli vihemalt 60 ml/min/1,73m?>
Uuringutes oli tegu platseebovdrdlusega ja kombinatsioonraviga.

Tooriihm  vottis soovituse sOnastamisel arvesse, et Palmeri et al. (2021)
siistemaatilise iilevaate ja vorgustik-metaanaliiiisi pdhjal (66) oli SGLT2
inhibiitorite ja GLP1 agonistide kardio- ja nefroprotektiivne mdju sarnane. Kuna
GLP1 agonistide hind (sh omaosalus) on vorreldes SGLT2 inhibiitoritega 2 korda
suurem, ei ole GLP1 agonisti kasutamine ravi alustamisel pShjendatud.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse number 4 Toko ja Soko tabelit.
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Ravi intensiivistamine

2. tiilipi diabeet on krooniline progresseeruv haigus, mistottu ei pruugi hea
gliikeemilise kontrolli saavutamiseks ja séilitamiseks monoteraapiast piisata (2).
ADA (2021) soovitab voimaluse korral ravimirithmi lisada jérk-jargult, sest see
voimaldab hinnata iga lisatud preparaadi mdju ja potentsiaalseid kdrvaltoimeid (2).

Ravi esimene ja teine intensiivistamine

Patsiendil, kelle gliikeemiline kontroll ei vasta eesmirgile, tuleb ravi
intensiivistada. Enamiku 2. tiitipi diabeedi ravis kasutatavate ravimirithmade
HbAlc-d langetav moju jadb vahemikku 0,6—1,1% (34). Ravi intensiivistamiseks
kasutatava preparaadi valikul tuleks arvestada kaasuvaid haiguseid (nt SVH voi
KNH), hiipogliikeemia riski, korval- ja koostoimeid, maksumust (sh omaosalus)
ja patsiendi eelistusi (2).

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel ei esine piisiva
proteinuuriaga kroonilist neeruhaigust, dokumenteeritud
siidame vasaku vatsakese langenud véljutusfraktsiooniga
siidamepuudulikkust ~ vdi  aterosklerootilist ~ siidame-
12 O veresoonkonna haigust® ja kes senise farmakoteraapiaga ei
ole saanud soovitud ravitulemust, kasutage ravi esimesel
intensiivistamisel sulfoniiiiluurea preparaati.

Tugev positiivne soovitus, madal téendatuse aste
2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,
»  kellel on piisiva proteinuuriaga krooniline neeruhaigus
vOi dokumenteeritud siidame vasaku vatsakese
langenud viljutusfraktsiooniga siidamepuudulikkus;

13 v +  kelle raviskeem ei sisalda SGLT2 inhibiitorit ja
+ kes senise farmakoteraapiaga ei ole saanud soovitud
ravitulemust,

kaaluge ravi esimesel intensiivistamisel SGLT inhibiitorit.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste
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2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,
»  kellel on piisiva proteinuuriaga krooniline neeruhaigus
vdi dokumenteeritud siidame vasaku vatsakese
langenud viljutusfraktsiooniga siidamepuudulikkus;
*  kelle raviskeem sisaldab juba SGLT2 inhibiitorit;
14 O * kes senise farmakoteraapiaga ei ole saanud soovitud
ravitulemust,
kasutage ravi esimesel intensiivistamisel metformiini voi
sulfoniiiiluurea preparaati.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,
*  kellel on aterosklerootiline siidame-veresoonkonna

haigus’;
*  kelle raviskeem ei sisalda SGLT2 inhibiitorit ja
15 V *  kes senise farmakoteraapiaga ei ole saanud soovitud
ravitulemust,

kaaluge ravi esimesel intensiivistamisel SGLT inhibiitorit.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Tdendus farmakoloogilise ravi esimesest intensiivistamisest pérines 13
siistemaatilisest ililevaatest ja metaanaliiiisist (66—78), kiimme nendest vordles
ravimirihmi lisatuna metformiinile, iks ravimirithmi lisatuna sulfoniitiluureale
(77), iks ravimirihmi lisatuna insuliinile (78) ja iiks lisatuna tipsustamata
diabeediravimile (66). Madala tdendatuse astmega tdendus néitas, et metformiini
ja SGLT2 rithmas oli vorreldes metformiini ja sulfoniililuurea voi metformiini
ja DPP4 inhibiitoriga 4-5 korda suurem genitaalinfektsiooni risk (67, 68).
HbA1c ja/vdi paastugliikoos langes enim, kui metformiinile lisati sulfoniiiiluurea
voi GLPI, kui sulfoniiiiluureale lisati SGLT2 inhibiitor voi GLP1 agonist voi
kui insuliinile lisati SGLT2 inhibiitor, glitasoon vdoi GLP1 agonist. Kehakaalu
vihenemist soodustas SGLT2 inhibiitori voi GLP1 agonisti lisamine.
Hiipogliikeemiat esines rohkem, kui metformiinile lisati sulfoniiiiluurea voi
GLP1 agonist vdi kui sulfoniiiiluureale lisati GLP1 agonist vdi basaalinsuliin.
Tosiste korvaltoimete Sanss ravimite kombinatsioonide vahel ei erinenud (67—
78). Vorreldes platseebo lisamisega vdhenes SV suremuse, miiokardiinfarkti,
neeru- ja siidamepuudulikkuse tottu hospitaliseerimise risk, kui raviskeemi lisati
SGLT2 inhibiitor. SV suremuse, miiokardiinfarkti, neerupuudulikkuse ja insuldi
risk oli vdiksem, kui raviskeemi lisati GLP1 agonist, vorreldes sellega, kui lisati
platseebo. Mgju oli suurem SVH riski suurenedes (66).
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Tooriihm vottis soovituse tugevuse tostmisel arvesse, et sulfontiiiluurea soovitamine
ei kahjusta patsienti. Sulfoniiiiluuread on kauaaegse kasutuskogemuse ja viiksese
omaosalusega ravimiriihm. T66riihm vottis soovituse sdnastamisel arvesse tdendust
SGLT2 inhibiitorite kohta kliinilise kiisimuse nr 8 alt, mis pérines suurtest RCT-
dest (37—46), ning neid samu uuringuid kaasavatest siistemaatilistest iilevaadetest ja
metaanaliilisidest. Eelmainitud uuringud kaasasid ka aterosklerootilise SVH vdiselle
riskiga patsiente. Uuringute tulemused viitasid, et kardioprotektiivne mdju voiks
olla ka juba SVH riskiga patsientidel. Samas oli Palmeri et al. (2021) siistemaatilise
iilevaate ja vorgustik-metaanaliiiisi pohjal (66) oli SGLT2 inhibiitorite ja GLP1
agonistide kardio- ja nefroprotektiivne mdju sarnane. Kuna GLP1 agonistide hind
(sh omaosalus) on vorreldes SGLT?2 inhibiitoritega u 2 korda suurem, ei ole GLP1
agonisti kasutamine ravi esimesel intensiivistamisel pShjendatud.

Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse nr 5 ToKo tabeleid 1-4 ja SoKo tabelit.

Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse nr 8 ToKo tabeleid 1-8 ja SoKo tabelit.

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel ei esine piisiva
proteinuuriaga kroonilist neeruhaigust, dokumenteeritud
siidame vasaku vatsakese langenud véljutusfraktsiooniga
siidamepuudulikkust ~ vdi  aterosklerootilist ~ slidame-
16 veresoonkonna haigust ja kes senise farmakoteraapiaga
ei ole saanud soovitud ravitulemust, kasutage ravi teisel
Q intensiivistamisel sulfoniiiiluureapreparaati, DPP4

inhibiitorit, pioglitasooni vdi SGLT?2 inhibiitorit.

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,

»  kellelonpiisivaalbuminuuriagakrooniline neeruhaigus,
dokumenteeritud siidame vasaku vatsakese langenud

véljutusfraktsiooniga  siidamepuudulikkus  voi
aterosklerootiline siidame-veresoonkonna haigus;

17 *  kelle raviskeem ei sisalda SGLT2 inhibiitorit ja
*  kes senise farmakoteraapiaga ei ole saanud soovitud
O ravitulemust,

kasutage ravi teisel intensiivistamisel SGLT2 inhibiitorit.

Tugev positiivne soovitus, madal téendatuse aste
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2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil,

»  kellel onpiisiva proteinuuriaga krooniline neeruhaigus,
dokumenteeritud siidame vasaku vatsakese langenud
véljutusfraktsiooniga  siidamepuudulikkus  voi
aterosklerootiline siidame-veresoonkonna haigus;

18 V »  kelle raviskeem sisaldab juba SGLT2 inhibiitorit voi
selle kasutamine on vastundidustatud ja

* kes senise farmakoteraapiaga ei ole saavutanud
soovitud ravitulemust,

kaaluge ravi teisel intensiivistamisel GLP1 agonisti.

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Tdendus farmakoloogilise ravi teisest intensiivistamisest pérines neljast
stistemaatilisest iilevaatest ja metaanaliilisist (76, 79-81), koik neli vordlesid
ravimiriihmi lisatuna metformiini ja sulfoniiiiluurea kombinatsioonile. Madala
toendatuse astmega tdendus nditas, et tdsiste korvaltoimete Sanss ei erinenud
raviskeemide vahel (76, 79-81). Raviskeemide mdju HbAlc-le oli valdavalt
sarnane (76, 79-81). Siisteravil olevatel patsientidel nidis hiipogliilkeemia Sanss
olevat viiksem kombinatsiooni metformiin + sulfoniitiluurea + GLP1 agonist puhul
vorreldes kombinatsiooniga metformiin + sulfoniiiiluurea + basaalinsuliin (76, 79).
To6riihm vattis soovituse andmisel arvesse ka tdendust kliiniliste kiisimuste nr 8 ja
9 alt, mis késitlesid SGLT2 inhibiitori ja GLP1 agonisti kasutamist. Suured RCT-d
on viidanud SGLT2 inhibiitorite (37-46) ja GLP1 agonistide (47-53) kardio- ja
nefroprotektiivsele mdjule. Lisaks arvas toorithm, et raviskeemi valikul tuleb
arvestada individuaalseid tegureid ja eelistusi, sest vastuvdetavust voib mojutada
ravi omaosalus, manustamisviis (suukaudne vs. siistitav), hiipoglilkeemia
tekkimise potentsiaal, kehakaalu tdus/langus, veresuhkru monitoorimise vajadus
gliikomeetriga jms. Too6riihm arvestas soovituse tugevuse suurendamisel, et
diabeedi eri ravimirihmade vere gliikoosisisaldust vdhendav mdju on sarnane,
jadades vahemikku 0,6—1,1% (34).

Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse nr 6 ToKo tabeleid 1 ja 2 ning SoKo tabelit.
Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse nr 8 ToKo tabeleid 1-8 ja SoKo tabelit.

Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse nr 9 ToKo ja SoKo tabelit.
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Ravi kolmas intensiivistamine

Kui teised ravimid on ennast ammendanud, tuleb jiatkata GLP1 agonisti ja/
vOi insuliiniga. Paljud 2. tiilipi diabeeti pddevad patsiendid jouavad haiguse
progresseerudes insuliinravini, seetdttu ei tohiks siisteraviga &@hvardamist
kasutada patsiendi motiveerimiseks (2). Insuliinravi lisamisel tuleb kaaluda
teiste raviskeemis olevate diabeediravimite drajatmist voi annuste vahendamist.
Metformiinravi jitkamist ei ole seostatud suurema kehakaalu tdusu voi
hiipogliitkeemia riskiga (82). Metformiini, sulfoniitiluurea v6i DPP4 inhibiitori
kombineerimine insuliiniga on seotud parema gliikeemilise kontrolliga (83), kuid
sulfoniiiiluureaga jatkamist on seostatud suurema hiipogliitkeemia riskiga (83, 84).

2. tilitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil kaaluge ravi
kolmandal intensiivistamisel basaalinsuliini v6i GLP1
v agonisti.

19

Nork positiivne soovitus, viga madal téendatuse aste

Siistemaatilise otsingu kéigus ei leitud kliinilisi uuringuid, mis oleksid kasitlenud
ravi nelja erineva ravimirithma kombinatsiooniga. T66rithma liikkmed arvasid
kliinilisele kogemusele tuginedes, et kui ravi kolme suukaudse preparaadiga
ebadnnestub, tuleb raviskeemi lisada nsuliin voi GLP-1 agonist.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse nr 7 SoKo tabelit.
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SGLT2 inhibiitori kasutamine Kkroonilise neeruhaiguse
voi langenud viljutusfraktsiooniga (LVEF < 40%)
sildamepuudulikkuse ja 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendi
ravis

Neerud osalevad gliikoosi homeostaasi sdilitamises kolme mehhanismi kaudu:
gliikoosi vabanemine vereringesse glilkoneogeneesi kaudu, vere gliikoosi
kasutamine enda energiavajaduse katmiseks ja gliikoosi tagasiimendumine
vereringesse glomerulaarsest filtraadist (85). Gliikoosi tagasiimendumine toimub
Na-gliikoosi kotransportijate SGLT (ingl sodium glucose cotransporters) kaudu
nefroni proksimaalses vadntorukeses (85, 86). Loomkatsetes on ndidatud, et 90%
gliikoosi tagasiimendumisest toimub proksimaalse tuubuli S1- ja S2-segmendi
epiteelirakkude luminaalsel pinnal asuva SGLT2 kaudu (85, 86). SGLT2
inhibiitorite toimel vdheneb gliikoosi tagasiimendumine neerudes ja samal ajal
suureneb gliikoosi eritumine uriini; kusjuures ei soltu SGLT2 inhibiitorite toime
insuliiniresistentsuse tasemest ja beetarakkude funktsioonist (85, 86). Euroopa
Liidus on saanud kasutusloa sellised SGLT?2 inhibiitorid, nagu dapagliflosiin,
empagliflosiin, ertugliflosiin ja kanagliflosiin. Eesti apteegivorgus on neist
saadaval kolm esimest.

2. tltipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on

kaasuvana dokumenteeritud vasaku vatsakese langenud

viéljutusfraktsiooniga stidamepuudulikkus, kaaluge
20

raviskeemi SGLT2 inhibiitori lisamist olenemata HbAlc
vaartusest.

Nork positiivne soovitus, moodukas toendatus

2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kellel on piisiva
proteinuuriaga krooniline neeruhaigus, kaaluge raviskeemi
V SGLT2 inhibiitori lisamist olenemata HbA 1c¢ véirtusest.

21

Nork positiivne soovitus, méodukas toendatuse aste

Tdendus SGLT2 inhibiitori kasutamisest SVH vdi selle riskiga patsiendil pérines
kiimnest RCT-st (37—46) ja samu uuringuid koondavast viiest siistemaatilisest
ilevaatest ja metaanaliiiisist (34, 65, 87-89). SGLT2 inhibiitori puhul oli
vorreldes platseeboga vihem MACE-i, SV suremust, siidamepuudulikkuse tottu
hospitaliseerimist ja neerude poolseid ebasoodsaid tulemeid. Genitaalinfektsiooni
risk oli SGLT2 inhibiitori puhul 3—6 korda suurem vorreldes platseebo voi aktiivse
kontrolliga (90-93). Urotrakti infektsiooni (90, 91, 93, 94), hiipovoleemia (91) ja
ketoatsidoosi (91, 95) risk vordlusrithmade vahel ei erinenud.
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Tooriihm vottis arvesse, et 2. tiitipi diabeediga patsientidel, kelle raviskeemi
lisatakse SGLT2 inhibiitor kardio- ja/vdi nefroprotektiivsetel eesmérkidel, voib
tekkida hiipogliikeemia risk. Seetdttu tuleb SGLT2 inhibiitori sellel eesmaérgil
lisamisel iile vaadata teiste raviskeemis olevate antidiabeetiliste ravimitega
jatkamise vajadus.

Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse nr 8 ToKo tabeleid 1-8 ja SoKo tabelit.
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Ravi eesmiarkvaiartused

Gliikeemilise kontrolli hindamisel saab kasutada HbA1c-d, vere gliikoosisisalduse
enesekontrolli gliikomeetriga ja pideva gliikoosimonitooringu tulemusi (2). HbAlc
peegeldab gliikeemilist kontrolli eelnenud 2—-3 kuu jooksul (96). Hiipogliikeemia
episoodid, aneemia, rasedus ja verekaotus vodivad pdhjustada madalamaid
HbAlc védrtusi ning raua- ja vitamiin B12-defitsiitne aneemia ja krooniline
neerupuudulikkus suuremaid tulemusi (96). Seepérast on gliikeemilise kontrolli
hindamisel lisaks HbAlc-le tdhtis kasutada samal ajal ka gliikoosi véértuseid.
Gliikeemilise kontrolli eesmarkvairtused peaksid olema individualiseeritud ja
arvesse votma diabeedi kestust ja kulgu, oodatavat eluiga, hiipogliikeemia riski,
kaasuvaid haiguseid, SV tiisistusi, patsiendi eelistusi, sotsiaalse tugivdrgustiku ja
teiste ressursside olemasolu (2).
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2. tlilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil hinnake
ravimotivatsiooni ja -tulemusi vihemalt kaks korda aastas.

Praktiline soovitus

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil seadke HbAlc
eesmérkvairtuseks < 7,0% (53 mmol/mol).

Tugev positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Eluviisiprogrammis osaleval vdi metformiini monoteraapial
oleval patsiendil, kellel pole diabeedi kaugtiisistusi ega
varem diagnoositud siidame-veresoonkonna haigust, kaaluge
HbA1c eesmirkvéartust < 6,5% (48 mmol/mol).

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

Kauakestnud 2.  tlilipi  diabeediga,  viljendunud
hilistiisistustega, raskete kaasuvate haigustega voi varem
raskeid hiipogliikeemiaid 18bi teinud patsiendil kaaluge
vihem rangeid HbA 1 ¢ eesmarkvéartuseid (< 8,0%, 64 mmol/
mol).

Nork positiivne soovitus, madal toendatuse aste

2. tilitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil kasutage gliikeemilise
kontrolli hindamisel lisaks HbA 1c-le gliikoosi véartuseid.

Praktiline soovitus
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Tdendus, mis késitles ravi eesmirkvidértuseid, pdrines {ihest siistemaatilisest
illevaatest (25) ning kolmest siistemaatilisest iilevaatest ja metaanaliilisist (97—
99). Madala tdendatuse astmega tdendus niitas, et suremuse (nii kdik pdhjused
kui ka SV-poolsed pohjused), makrovaskulaarsete tiisistuste, miiokardiinfarkti,
siidamepuudulikkuse ja insuldi risk ei erinenud intensiivsete eesmirkvéartuste
(HbAlc 6,0%—7,5% vdi 43—58 mmol/mol) ja tavaliste eesmérkvairtuste riihmade
vahel, kuid mikrovaskulaarsete tiisistuste risk oli intensiivsete eesmérkvéiértuste
rithmas viiksem (99). Nii kerge kui ka raske hiipogliikeemia risk oli intensiivsete
eesmarkvairtuste rithmas keskmiselt kaks korda suurem (99). NICE-i koostatud
jélgimisuuringutega siistemaatiline iilevaade niitas, et HbAlc langus keskmiselt
1% véahendas suremust (25). Mikro- ja makrovaskulaarsete tiisistuste esinemine
sagenes, kui HbAlc oli> 7% (> 53 mmol/mol) (25). Intensiivraviriihmas oli vihem
alajiseme amputatsioone ja suremust seoses 10ppstaadiumi neeruhaigusega (97,
98).

Tooriihm vottis soovituse sOnastamisel arvesse, et igapdevatods kasutatakse
gliikkeemilise kontrolli hindamiseks koige rohkem HbAlc-d. Tooriihm vottis
soovituse tugevuse suurendamisel arvesse, et kdigil, kellel on vdimalik seda ilma
soovimatute mojudeta saavutada, tuleks eelistada viiksemaid eesméarkvaartuseid.
Intensiivsete eesmirkvairtuste peamine soovimatu mdju on hiipogliikkeemiad.
Samas ei vordu intensiivne kontroll automaatselt suurema hiipoglilkeemia
riskiga. Ka kehva glikeemilise kontrolli puhul vo0ib esineda sagedast
hiipoglitkeemiat. Suurim hiipogliitkeemia risk kaasneb insuliinraviga. Intensiivsete
eesmirkvidrtuste seadmisel on tervishoiutootaja kohustus patsienti ndustada,
kuidas hiipoglilkeemiat ennetada, dra tunda ja ravida. Insuliinravil intensiivse
kontrolli saavutamine nduab vere gliikoosisisalduste sagedast mddtmist, mis ei
pruugi olla koigile inimestele vastuvoetav.

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse nr 10 ToKo tabeleid 1-3 ja SoKo tabelit.
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Vere gliikoosisisalduse enesekontroll gliikomeetriga

Vere gliikoosisisalduse enesekontroll (ingl self-monitoring of blood glucose,
SMBG) on oluline osa 2. tiiiipi diabeeti pddevate ja insuliinravil olevate patsientide
ravis (100, 101). Seevastu ei pea teisi antidiabeetilisi ravimeid kasutavad patsiendid
vere gliikoosisisaldust hindama, et selle jargi vGetava ravimi annust muuta.
Kapillaarverest tehtud mddtmine suurendab insuliinravil mitteolevate patsientide
teadlikkust sellest, kuidas eri tegurid (toidu kogus ja toitaineline jaotus, fiiiisiline
aktiivsus jms) mojutavad vere gliikoosisisaldust, aidates kaasa positiivsetele
ja pisivatele elustiilimuutustele. Igapdevase modtmise dokumenteerimine
aitab tervishoiutdotajal individuaalset raviplaani koostada ja seda kohandada,
niiteks ravimite véljakirjutamisel (kas patsient vajab pigem paastuglitkoosi voi
toidukorrajargse gliikoosisisalduse korrigeerimist) (101, 103). Toidukorrajargne
gliikoositaseme jadlgimine (mida saab teha ainult SMBG kaudu) on iiks peamiseid
viise diabeedi kontrolli all hoidmiseks (104). Vere gliikoositaseme enesekontroll
aitab dige kasutuse korral patsienti viimestada ja tal diabeediga paremini toime
tulla, toetada tervishoiutddtajaid individuaalsete soovituste andmisel ja raviskeemi
korrigeerimisel. Samas vdib iileliigne modtmine pdhjustada patsiendile liigset
stressi ja muret. SMBG on eriti oluline nende patsientide puhul, kelle raviskeem
sisaldab insuliini (105, 106).

Vere gliikoosisisalduse enesekontroll glilkomeetriga patsientidel, kelle
raviskeem ei sisalda insuliini

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes ei saa
insuliinravi, drge regulaarset enesekontrolli glilkomeetriga
27 g soovitage.

Tugev negatiivne soovitus, méodukas toendatuse aste

2. titipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes ei saa
insuliinravi, soovitage enesekontrolli glilkomeetriga tiksnes

28 Q vajaduse korral (nt muutus raviskeemis, enne de voi arsti
vastuvottu, hiipogliikeemia kahtlusel).

Tugev positiivne soovitus, moodukas toendatuse aste

Moddduka tdendatuse astmega tdendus, mis késitles vere gliikoosisisalduse
enesekontrolli (SMGB) gliikomeetriga, pérines kuuest siistemaatilisest tilevaatest
ja metaanaliitisist (107—112) ja seitsmest RCT-st (113—121). Uuringud néitasid,
et vere glitkoosisisalduse struktureeritud enesekontroll glilkomeetriga langetas
HbAlc-d keskmiselt 0,2-0,4% (107-110, 115-116, 121). Langus oli suurem
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uuringutes, kus modtmise andmeid kasutati ravimidooside madramiseks (107).
Patsientidel, kes ei saanud insuliinravi, seostati SMBG-d drevuse ja kehvema
elukvaliteediga (119-120).

Toorithm vottis soovituse sonastamisel arvesse, et SMBG saavutatud vihenenud
HbAlc oli kliiniliselt pigem mitteoluline. Samas on SMBG téhtis ravivastuse
hindamisel.

Vaata lihemalt kliinilise kiisimuse nr 11 ToKo ja SoKo tabelit.

Vere gliikoosisisalduse enesekontroll gliikomeetriga patsientide puhul, kelle
raviskeem sisaldab insuliini

2. toipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kelle
farmakoloogiline ravi sisaldab  insuliini, soovitage
vere  gliikoosisisalduse  glilkkomeetriga  kontrollimist
hiipoglilkeemia  kahtluse korral ja pédrast madala
gliikoositaseme korrigeerimist, enne tdhelepanu ndudvate

( .1) tegevuste (nt masinatega todtamine vOi mootorsdiduki

/A juhtimine) sooritamist ja nende ajal ning 4geda haiguse korral
(nt palavik > 38 °C, infektsioon).

29

Praktiline soovitus

2. tilipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kelle

raviskeem sisaldab ainult basaalinsuliini, soovitage vere
30 glikkoosisisalduse ~ kontrollimist  glilkomeetriga  enne
hommikus6dki ravi alustamisel voi annuse muutmisel.

Q

Tugev positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

2. tiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kelle raviskeem

sisaldab ainult basaalinsuliini, kaaluge vere gliikoosisisalduse

ontrollimist glilkomeetriga tiks kord kuus orda péevas.
31 O kontrollimist gliikomeetriga iiks kord kuus 34 korda pa

Tugev positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste

2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes on insuliini
mitmesiisteravil, = soovitage  vere  gliikoosisisalduse

32 kontrollimist glikomeetriga 3—4 korda pédevas (nt enne
pohitoidukordi ja magamaminekut).

Tugev positiivne soovitus, viga madal toendatuse aste
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2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendile, kes on insuliinravil,
-4.  Opetage koos vere gliikoosisisalduse enesemonitooringuga
33 G) gliikoosi ndidu jérgi insuliini annuse korrigeerimist.

Praktiline soovitus

Tdendus vere gliikoosisisalduse gliikomeetriga enesekontrollist nende patsientide
puhul, kelle raviskeem sisaldab insuliini, parines iihest siistemaatilisest iilevaatest
ja metaanaliiiisist (25) ning kuuest iiksikuuringust (116, 122-127). Viga
madala tdendatuse astmega tdendus nditas et sagedam vere gliikoosisisalduse
kontrollimine oli seotud madalama HbAlc (122, 124-126) ja paastugliikoosiga
(25) ning viiksema diabeediga seotud distressi skoori (124) ja parema
elukvaliteediga (125, 126).

Tooriihm arvestas soovitust sdnastades, et igapdevane vere gliikoosisisalduse
kontrollimine on vajalik eelkdige intensiivsel insuliinraviskeemil olevatel
patsientidel. Soovituse tugevuse suurendamisel vdeti arvesse insuliinide
toimeaega. Nii tehniliselt kui ka praktiliselt on intensiivsel insuliinraviskeemil
olevaid patsiente teistest siisteravil olevatest patsientidest raske eristada. Seega
on reaalne, et suurema glilkomeetri tarvikute limiidi saavad koik siisteravil
olevad patsiendid. Kuna aga vere gliikkoosisisalduse mddtmine sdrmeotsast on
valulik ja ebameeldiv, on vihetdendoline, et inimesed, kes ei pea iga pdev vere
gliikoosisisaldust mddtma, hakkaksid suuremat tarvikute arvu kuritarvitama, et
teha lisamodtmisi. Koos vere glitkoosisisalduse modtmisega tuleb insuliinravil
olevale patsiendile Opetada, kuidas vaértusele reageerida (sh hiipogliikeemia
ravi, hiipergliikeemia korrigeerimine, siisivesikute portsjoni jargi kiiretoimelise
insuliini annuse arvutamine).

Vaata ldhemalt kliinilise kiisimuse nr 12 soovituse ToKo ja SoKo tabelit.
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Patsiendi suunamine eriarstiabisse

Tervishoiusiisteemide iilesehitus on riigiti erinev, samuti esmatasandi ja eriarstiabi
roll 2. tiilipi diabeediga patsiendi jalgimises ja ravis. Seetdttu on vajalik leppida
tervishoiustisteemi sees kokku eri osapoolte roll 2. tiitipi diabeediga patsiendi
kasitluses. Tahtis on arvestada, et 2. tiilipi diabeet on krooniline progresseeruv
haigus (2), mistdttu voib olla haiguse eri etappides vajalik erialaspetsialistide
koostdo.

2. titipi diabeedi diagnoosiga patsient, kellel on

-4. | dekompenseerunud diabeet voi vajalik alustada insuliinravi,
34 q) kaaluge endokrinoloogi vastuvdtule suunamist.
Praktiline soovitus
2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsient, kellel kahtlustate
-4. | muud spetsiifilist diabeedi vormi, suunake endokrinoloogi
35 q) vastuvotule
Praktiline soovitus
” 2. tiilipi diabeedi diagnoosiga insuliinravil olev patsient
36 ( ) suunake vdhemalt tiks kord aastas diabeedide vastuvotule.
/- Praktiline soovitus
2. tiilipi diabeedi diagnoosiga patsient, kes vajab spetsiifilist
eluviisindustamist (sh senine ndustamine olnud véhetShus,
-4.  esinevad kaasuvad haigused nt podagra, krooniline
37 g_) neerupuudulikkus, hiiperkolesteroleemia, tsoliaakia jt),
suunake diabeedide vai toitumisterapeudi vastuvotule.
Praktiline soovitus
2. titpi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kes on
. kehamassiindeksiga vihemalt 35 kg/m?, kaaluge ravijuhendi
38 ( .) ,Bariaatrilise patsiendi késitlus enne ja péarast kirurgilist
/- sekkumist® pohjal iildkirurgi vastuvotule suunamist.
Praktiline soovitus
2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsient, kes planeerib rasedust,
-4.  suunake endokrinoloogi, naistearsti vdi rasedatega tegeleva
39 q ) sisearsti konsultatsioonile.

Praktiline soovitus
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2. tiiipi diabeedi diagnoosiga patsient, kes on rasestunud,
. suunake endokrinoloogi, naistearsti v3i rasedatega tegeleva
40 q.) sisearsti konsultatsioonile tihe nédala jooksul.

Praktiline soovitus

Toorihm arvestas praktilisi soovitusi sOnastades, et tervishoiutdotajatel, kes
puutuvad kokku 2. tiilipi diabeeti pddeva patsiendi raviga, on eri teadmised ja
kliiniline kogemus. Kui patsiendiga todtav spetsialist ei tunne ennast raviga
jatkamisel kindlalt, tuleb patsient suunata eriarstiabisse, kus on suurem kogemus
keerulise raviskeemi voi komorbiidse patsiendi raviga. Konsulteerimiseks voib
kasutada e-konsultatsiooni v3i suunata patsient vastuvotule. Patsiendi kisitluses
on olulisel kohal digeaegne ja sobiv eluviisindustamine. Patsientidel, kelle
eluviisindustamine on ebadnnestunud, voib kaaluda bariaatrilist operatsiooni.
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Lisad

Lisa 1. 2. tiiiipi diabeedi ravi algoritm

2. tilipi diabeet ja vdhemalt liks jargmistest:

« intensiivses eluviisisekkumise programmis mitte osalemine véi
e HbA1c 27,5% (58 mmol/mol) voi
o plsiva proteinuuriaga (>300 mg/g v6i >30 mg/mmol) kulgev krooniline neeruhaigus (KNH) voi
« langenud valjutusfraktsiooniga (<40%) krooniline sidamepuudulikkus
i e [HbA1c< 11%; 97 mmol/mol
. El
' ¥ JAH
1
T TR, ( HbA1c < 9%; 75 mmol/mol ]
| El
| v JAH
1 — pusiva proteinuuriga (UACR >300 mg/g v&i >30 mg/mmol) kulgev KNH
.
: g langenud véljutusfraktsiooniga (< 40%) siidamepuudulikkus
[}
E] El JAH
:-) S ebasobiv v
1 H Metformiin < 1 SGLT2inhibiitor
! — J
' v
: — pusiva proteinuuriga (UACR >300 mg/g v&i >30 mg/mmol) kulgev KNH
Q| <+
: E E § langenud véljutusfraktsiooniga (< 40%) stidamepuudulikkus
Qo 3
! ‘E % E aterosklerootiline kardiovaskulaarhaigus
1 Sle2
> 3| 8% vy _E v_JAH
c| T E .
[T o] ii ebasobiv
E|T8 metformiin 1 SGLT2inhibitor

sulfoniitiluurea

v

— plisiva proteinuuriga (uUACR >300 mg/g v&i >30 mg/mmol) kulgev KNH
langenud valjutusfraktsiooniga (< 40%) stidamepuudulikkus

aterosklerootiline kardiovaskulaarhaigus

v E

metformiin
sulfontiluurea
DPP4 inhibiitor

SGLT2 inhibiitor

ebasobiv

Il. intensiivistamine
vajadus s6ltub ravi
eesmarkvaartusest

pioglitasoon
SGLT2 inhibiitor

GLP1 agonist

\ 2 > GLP1 agonist

A
A

b linsuliin

lll. intensiivistamine
vajadus s6ltub ravi
eesmarkvaartusest

v

, basaalinsuliini ja GLP1 agonisti kombinatsioon véi
basaalinsuliini ja lihitoimelise insuliini kombinatsioon vo6i
seguinsuliin

A [ |
1
1
1

,_____________________________________________________.

[ ] tugev soovitus ravimriihma kasutamiseks
nork soovitus ravimriihma kasutamise kaalumiseks

ebasobiv - sisaldub juba raviskeemis, vastunaidustatud v€48inevad pusivad kdrvaltoimed



eGFR 45-60 ml/min/1,73m2

SGLT2i alustatud ravi voib jatkata, KNH voi
stidamepuudulikkuse puudumisel ravi mitte
alustada Metformiin maksimaalselt 2000 mg

eGFR 30-45 ml/min/1,73m2

SGLT2i KNH voi stidamepuudulikkuse
puudumisel ravi mitte alustada.

Metformiin maksimaalselt 1000 mg. DPP-4i
annust véhendada (va linagliptiin)

Tapsem info LISAs 3

Aterosklerootiline kardiovaskulaarhaigus

1. Silidame isheemiatobi: stenokardia(120.0),
miuokardiinfarkt (121-122), koronaare revaskulariseerivad
protseduurid (Z95.5 ja Z95.1), koronaararterite stenoos
tile 50% (125 koos laienditega).

2.  Tserebrovaskulaarsed haigused: intratserebraalne
hemorraagia (161 koos laiendiga); peaajuinfarkt (163 koos
laiendiga); tdpsustamata kas hemorraagia voi
infarktitekkene insult e rabandus (164); pretserebraal-
arterite peaajuinfarktita oklusioon e sulgus ja stenoos e
ahenemus (165 koos laiendiga); peaajuarterite
peaajuinfarktita oklusioon ja stenoos (166 koos laiendiga);
Insuldi (tapsustamata kas hemorraagia voi infarkt)
jaaknahud (169.4).

3. Aordi ja perifeersete arterite aterosklerootiline
kahjustus (170 ja 171 koos laiendiga)

Ravi eesmarkvaartused

1) 2. tulpi diabeedi diagnoosiga patsiendil seadke HbA1c1 eesmarkvaartuseks < 7,0% (53 mmol/mol)

2) Eluviisiprogrammis osaleval v6i metformiini monoteraapial oleval patsiendil, kellel pole diabeedi kaugtiisistusi
ega varem diagnoositud SVH, kaaluge eesmarki < 6,5% (48 mmol/mol)

3) Kauakestnud diabeediga,valijendunud hilistiisistustega, raskete kaasuvate haigustega voi eelnevalt raskeid
hiipogliikeemiaid labi teinud patsiendil, kaaluge véahem rangeid eesmarkvaartuseid < 8,0% (64 mmol/mol)
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Lisa 2. Insuliinravi alustamise algoritm

[ Lisa farmakoloogilise ravi skeemi basaalinsuliin ]
ALUSTAMINE: alusta 10 TU/paevas VOI
HbA1c < 8% (64 mmol/mol) 0,1-0,2 TU/kg/péevas HbA1c > 8% (64 mmol/mol) 0,2-0,3 TU/kg/péevas

TITRIMINE: e sea individuaalne paastuglikoosi eesmarkvaartus (4,4—7,0 mmol/l)
o suurenda annust 2—4 TU vérra 1-2 korda nadalas

HUPOGLUKEEMIA: tee kindlaks péhjus, kui selge phjus puudub JA
vere glitkoosisisaldus < 4,0 mmol/l vahenda 10-20% vere gliikoosisisaldus < 2,2 mmol/l vihenda 20-40%

NB! Vaata iile meditsiiniseadme kaardil gliikomeetri testribade,
lansettide ja siistendelade hiivitamise tingimused

|

HbA1c on iile eesmarkvaartuse JA
paastugliikoos on eesmarkvaartuses voi
basaalinsuliini annus on > 0,5 TU/kg/péevas

|
v v v

Lisa liks kiiretoimelise [ Lisa GLP1 agonist ] [ Mine iile seguinsuliinile ]

insuliini siist 1-3 korda paevas
enne suurimat toidukorda

kui ravi GLP1 agonistiga on
vastunaidustatud, seda ei
taluta voi HbA1c on lle
v eesmarkvaartuse mine ulle
mitmesdsteravile

[ HbA1c lile eesmarkvaartuse

h 4

Lisa 2 2 kiiretoimelise
insuliini sisti
enne toidukordi
(intensiivne insuliinravi skeem)

HbA1c — gliikohemoglobiin
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Lisa 3. 2. tiitipi diabeedi ravimid ja nende manustamine

Tabel 1. Eestis kasutusel olevad suukaudsed diabeediravimid
(v.a. GLP-1 agonistid).

Ravimriihm

Metformiin

DPP-4
inhibiitorid

Pioglitasoon

SGLT2
inhibiitorid

Sulfoniiiil-
uuread

Preparaadid

Metformiin
500 mg, 850 mg,
1000 mg

Linagliptiin 5 mg
Saksagliptiin 5 mg
Sitagliptiin

100 mg
Vildagliptiin 50 mg

Pioglitasoon 15 mg
30 mg
45 mg

Dapagliflosiin
0 mg
Empagliflosiin
10 mg, 25 mg
Ertugliflosiin
Smg 15 mg

Gliklasiid MR
(toimeainet
modifitseeritult
vabastav tablett)
30 mg, 60 mg
Glimepiriid

1 mg 2 mg,

3 mg, 4 mg,
Glipisiid 5 mg,
10 mg

Annustamine

Algannus 500-850 mg kaks
korda péevas, maksimaalne
annus 850-1000 mg kolm
korda péevas

Annustatakse tiks kord
péevas, v.a. vidagliptiin,
mida manustatakse

50 mg kaks korda paevas

Algannus 15-30 mg péevas,
maksimaalne annus 45 mg
paevas

Annustatakse iiks kord
pédevas.

Empa- ja ertugliflosiini puhul
on tavaannus vdiksem annus

Algannus 30 mg paevas,
maksimaalne annus

120 mg pdevas

Algannus 1 mg péevas,
maksimaalne annus

6 mg péevas

Algannus

5 mg péevas, maksimaalne
annus 20 mg pdevas

Kommentaar

Manustada pérast so0ki

Vihendatud annus kui eGFR
30-60 ml/min/1,73m?

Vastundidustatud kui eGFR alla
30 ml/min/1,73m?

Manustada
koos toiduga voi ilma

Vihendatud annus kui eGFR alla
45 ml/min/1,73m?
(v.a. linagliptiin)

Manustada koos toiduga voi ilma

Manustada koos toiduga

voi ilma

Ravi pole soovitatav alustada' ja
tuleb jatkata vdiksema annusega
kui eGFR 45-60 ml/min/1,73m".

Vastuniidustatud' kui eGFR alla
30 ml/min/1,73m?

Manustada koos pdeva esimese
s6ogikorraga

Soovituslik on kasutada
annuseid, mis ei lileta

poolt maksimaalsest annusest

Vastundidustatud kui eGFR alla
30 ml/min/1,73m?

! SGLT2-inhibiitorite toime veresuhkrule s3ltub glomerulaarfiltratsiooni kiirusest ja ndrgeneb oluliselt
eGFR 45-60 ml/min/1,73m? korral ja praktiliselt puudub kui eGFR on alla 30 ml/min/1,73m>

Voimalikud korvaltoimed

Seedetrakti drritus, nagu iiveldus,
oksendamine, kohulahtisus,
kohuvalu.

Pikaajaline kasutamine voib
vihendada vit B12 imendumist

Ageda pankreatiidi tekkerisk,
liigesvalu

Vedeliku retentsioon mis voib

esile kutsuda voi siivendada
stidamepuudulikkust, luumurdude
tekkerisk, pdievahi korgenenud

risk, kehakaalu tous siivenda
dastidamepuudulikkust, luumurdude
tekkerisk, poievahi korgenenud risk,
kehakaalu tdus

Genitaalinfektsioon, hiipotensioon

Hiipogliikeemia, kaalutdus
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Tabel 2. Eestis kasutusel olevad GLP-1 agonistid ja nende kombinatsioonid

Ravi Tiitrimine Siistevahend Kommentaar
alustamine

Kord pédevas manustatavad GLP-1 agonistid

Liraglutiid 0,6 mg Alates 8. pdevast  Erinevate annuste | Uks kord pievas, mis
péevas 1,2 mg (tavaannus) = jaoks sama siistal | tahes kellaajal,
Alates 15. pdevast sdltumata
1,8 mg P soogikordadest
Vastuniidustatud
kui eGFR alla 15 ml/
min/1,73m?

Liksisenatiid = 10 mg péevas Alates 15. pdevast | Erinevate annuste = Uks kord pievas mis
20 mg pdevas jaoks erinev siistal | tahes
soogikorrale eelneva
tunni véltel

Vastuniidustatud
kui eGFR alla 30 ml/
min/1,73m?
Semaglutiid = 3 mg pdevas | Alates 2. kuust Tuleb vétta tiihja
(suukaudne) suurendada 7 kohuga.
mg-ni pdevas Tablett tuleb alla
(tavaannus). neelata tervelt koos
Alates 3. kuust vihese veega (kuni
voib suurendada 120 mI)
ithe 14 mg tabletini Pérast ravimi
péevas manustamist peab

patsient ootama enne
s60mist, joomist vOi
teiste suukaudsete
ravimite manustamist
vahemalt 30 minutit

Vastuniidustatud
kui eGFR alla 15 ml/
min/1,73m2
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Ravi Tiitrimine Siistevahend Kommentaar
alustamine

Kord nidalas manustatavad GLP-1 agonistid

Eksenatiid 2 mg nddalas | Ei tiitrita Uhekordne siistal | Uks kord nédalas,
samal péeval,
sOltumata
s6ogikordadest

Vastuniidustatud
kui eGFR alla 30 ml/
min/1,73m?

Dulaglutiid 1,5 mg Ei tiitrita Uhekordne siistal | Uks kord nédalas,
néidalas samal péeval,
sOltumata
s6ogikordadest

Vastuniidustatud
kui eGFR alla 15 ml/
min/1,73m?

Semaglutiid = 0,25 mg Alates 5. nadalast | Erinevate annuste = Uks kord nidalas,
nédalas 0,5 mg (tavaannus) = jaoks erinev siistal | samal péeval,
Alates 9. nddalast sglﬂtumata
1,0 mg s60gikordadest
Vastuniidustatud
kui eGFR alla 15 ml/
min/1,73m?

Voimalike kdrvaltoimete hulka kuuluvad seedetrakti drritus, nagu iiveldus, oksendamine,
kohulahtisus, kdhuvalu; siistekoha reaktsioonid; dge pankreatiit.

GLP-1 agonistide ja insuliini kombinatsioonid

Liksisenatiid/ = Algannus Tiitrimine sarnane = Siistlalde 1 kord péevas mis
glargiin 10 iihikut basaalinsuliinile annusevahemikud | tahes
insuliini (5 1040 iihikut soogikorrale eelneva
liksisenatiidi) (kollane) ja 30— | tunni viltel
pacvas. 60 .l.lh.lk.l.lt . Vastuniidustatud
Insuliinravil (oliivivérvi) kui eGFR alla 30 ml/
olevate min/1.73m?
patsientide ?
puhul 20
thikut (10 pg
liksisenatiidi)
pdevas
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Tabel 3. Eestis kasutusel olevad insuliinid

Basaalinsuliinid

Detemir-insuliin | 100 TU/ml
Glargiin-insuliin 100 TU/ml
Glargiin-insuliin 300 TU/ml

Degludek-insuliin | 100 TU/ml
200 TU/ml

Seguinsuliinid

Aspartinsuliin/ 30/70%
protamiiniga
kristalliseeritud
aspartinsuliin

Lisproinsuliin/ 25/75%
protamiiniga
kristalliseeritud
lisproinsuliin

Lisproinsuliin/ 50/50%
protamiiniga
kristalliseeritud
lisproinsuliin

aspart-insuliin/ 30/70%
degludek-insuliin

Liihitoimelised insuliinid

Aspart 100 TU/ml
Lisproinsuliin 100 TU/ml
200 TU/ml
Glulisiin 100 TU/ml
Kiiretoimeline 100 TU/ml
aspartinsuliin
Kiiretoimeline 100 TU/ml
lisproinsuliin

Annustamise
sagedus

Toime algus

1-2 korda pdevas = —
1 kord péevas
1 kord péevas

1 kord péaevas

Tavaliselt 10-20 minutit

2 korda péevas

Tavaliselt
2 korda péevas

Tavaliselt
2 korda paevas

Tavaliselt 1-2
korda péevas

Tavaliselt 1-3 10-20 minutit
korda péevas

enne soogikordi

5-15 minutit

Toime kestus

1220 tundi
24 tundi
24-36 tundi
> 42 tundi

<24 tundi

> 42 tundi

3-6 tundi
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Lisa 4. 2. tiiiipi diabeedi diagnoosiga patsiendi jalgimine

Esmane Jirgnevad | Iga-aastane
diabeediga = diabeediga @ diabeediga
seotud seotud seotud
vastuvott | vastuvotud = vastuvott

Tervise- ja Diabeedi ajalugu
perekondlik
anamnees

Iseloomulikud tunnused diagnoosimisel (perekondlik anamnees, siimptomid,
diabeetiline ketoatsidoos, gestatsioonidiabeet)

Eelnev ravi ja ravivastus

Varasemate hospitaliseerimiste sagedus ja tdsidus, kiirabikutsed

Tiisistuste ja kaasuvate haiguste olemasolu

Kaasuvad haigused (nt rasvumine, obstruktiivne uneapnoe, mittealkohoolne rasvmaks)
Korgvererdhktdbi ja/voi diislipideemia

Mikro- ja makrovaskulaarsed tiisistused (retinopaatia, nefropaatia, poliineuropaatia,
aterosklerootiline kardivoaskulaarhaigus)

Hiipogliikeemia: tundlikkus / sagedus / pdhjused / episoodide ajaline esinemine
Viimane hambaarsti vastuvott

Kiitumuslikud | Toitumiskditumine

<
KK K KK K KK

tegurid
Fiiiisiline aktiivsus ja uni ¥
Tubaka, alkoholi ja teiste ainete tarbimine

Ravimid ja Kéesolev raviskeem

vaktsineerimised

Ravisoostumus

Ravimite talumatus ja kdrvaltoimed

KKK K

Téiendavate ja/vdi alternatiivsete ravimite/toidulisandite kasutamine

KKK K K K K K KR KK K

K< K]

Vaktsineerimiste ajalugu ja - vajadus
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Esmane Jirgnevad | Iga-aastane
diabeediga = diabeediga @ diabeediga
seotud seotud seotud
vastuvott vastuvotud | vastuvott

™
™

Léibivaatus Pikkus, kehakaal, kehamassiindeks
Vererdhk

Silmapdhjauuring (suuna spetsialistile)

< KKK
< KKK

Nahk (siistepiirkonnad, lipodiistroofia) '

Jalgade labivaatus:
= visuaalne ldbivaatus
(naha terviklikkus, kalluse esinemine, deformatsioonid voi haavandid, kiitined);
= pulsside hindamine
= tundlikkushédired

<]
<]

Vere gliikoosisisalduse enesekontroll (gliitkomeeter/pidev glitkoosimonitooring):
tulemused ja andmete kasutamine

Kliinilise vere analiiiis

HbAlc?

Lipiidiprofiil sh iildkolesterool, HDLkolesterool, LDL-kolesterool, trigliitseriidid
Albumiini-kreatiniini suhe uriinis # ning kreatiniin seerumis ja eGFR *

Maksaanaliiiisid (ALAT, GGT)

KKKKKA K
KKK KK K

Vit B12 kauaagse metformiinravi korral (vajadusel)

! siisteravil olevatel patsientidel

22, tiiilipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kelle gliikeemiline kontroll on eesmérgipérane: 1-2 korda aastas;
2. tiitipi diabeedi diagnoosiga patsiendil, kelle glilkeemiline kontroll ei ole eesmargipdrane: 3—4 korda aastas

3 vajadusel sagedamini

4 vajadusel sagedamini, sagedus vastavalt ,.kroonilise neeruhaiguseennetus ja kisitlus“ (2017) ravijuhendile
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