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Glykaemisk kontrol og hjerte- kar-sygdom

ved type 2-diabetes

Professor Sten Madsbad

Personer med type 2-diabetes har en eget forekomst af hjerte-
kar-sygdom og deraf folgende mortalitet. Prospektive ko-
hortestudier har vist en kontinuerlig sammenhang mellem
stigende blodglukose og glykeret hemoglobin (HbA1.) og
risikoen for hjerte-kar-sygdom [1]. De optimale mal for
HbA . er aktuelt < 6,5% i Europa og < 7,0% i USA.

I forbindelse med det nyligt atholdte arlige mode i Ame-
rican Diabetes Association blev der preesenteret tre interven-
tionsstudier, hvor ovennaevnte problemstilling blev belyst, og
det med et overraskende resultat. Alle studierne inkluderede
type 2-diabetespatienter med hej risiko for at fa en kardio-
vaskuleer hendelse. Saledes havde 32-40% af deltagerne er-
kendt kardiovaskuler sygdom ved inklusion i studierne. I alle
studierne blev patienterne randomiseret til intensiv glykze-
misk kontrol eller til konventionel behandling af hypergly-
keemien. To af studierne er publicerede [2, 3]. ACCORD-
studiet blev stoppet i februar 2008 efter 3,5 ars opfelgning pa
grund af eget mortalitet i den intensivt behandlede gruppe [3].
Den gennemsnitlige HbAj. var henholdsvis 6,4% versus 7,5% i
de to grupper, og antallet af dede var 257 versus 203 patienter
efter 3,5 ars opfelgning. Hypoglykeemi var eget med faktor
tre, og vagtstigning (27% tog over 10 kg pa i vagt) var hyppi-
gere i den intensivt behandlede gruppe. | ADVANCE- studiet
var sporgsmalet, der enskedes besvaret, om der er nogen
klinisk gevinst ved at reducere HbA . til < 6,5% [3]. HbA;c var
6,5% versus 7,3% i de to grupper. Der fandtes ingen forskel i
mortalitet eller i antallet af vaskulzere heendelser, men der sis
flere hypoglykemitilfzlde i den intensivt behandlede gruppe.
I VADT (The VA diabetes trial) var den gennemsnitlige HbA.
6,9% versus 8,4% i de to grupper efter seks ar. Der fandtes in-
gen forskel i kardiovaskuleere haendelser eller mortalitet mel-
lem de to grupper. Risikoen for hypoglykaemi var eget med
faktor fire i den intensivt behandlede gruppe. Post hoc-ana-
lyser af ACCORD og VADT viste, at patienterne med kortest
diabetesvarighed og uden hjerte-kar- sygdom pa randomise-
ringstidspunktet, havde effekt af intensiv behandling i form af
feerre kardiovaskulere haendelser.

I ADVANCE, ACCORD og VADT fandtes saledes ingen
forskel i risikoen for kardiovaskulzere haendelser pa trods af
en signifikant forskel mellem gruppernes HbAj. pa helt op til
1,5 procentpoint. Studierne deekkede ogsa det klinisk relevante
omrade i HbA . fra 6,5% til 8,5%. Mortaliteten var aget i den in-
tensivt behandlede gruppe i ACCORD. Intensiv og aggressiv
behandling af hyperglykamien ved type 2-diabetes medferer

saledes ikke en reduktion i hjerte-kar-sygdom inden for en
tidshorisont pa op til 5-6 ar. Overdedeligheden i ACCORD
kunne ikke relateres til et specifikt lzegemiddel eller en kombi-
nation af leegemidler. Den egede mortalitet kunne heller ikke
forklares ved den egede forekomst af hypoglykeemi. I alt 86
doedsfald i den intensivt behandlede gruppe mod 67 dedsfald i
den konventionelt behandlede var klassificeret som pludselig
uventet dod, hvor hypoglykemi som arsag dog ikke kan ude-
lukkes. I VADT var svaer hypoglykami en risikofaktor for ded.
De intensivt behandlede grupper i de tre studier tog mere pa i
veagt, havde 2-4 gange flere hypoglykemiepisoder, og be-
handlingen var dyrere pa grund af et storre medicinforbrug,
flere ambulante kontroller og indleeggelser.

De aktuelle data giver ikke anledning til en zndring af de
danske anbefalinger. Den glykamiske kontrol har en udtalt
effekt pa udviklingen af retinopati, nefropati og neuropati.
Vi ber derfor fortsat streebe efter den mest optimale glukose-
kontrol for at forhindre udviklingen af mikrovaskulzere kom-
plikationer. HbA. < 6,5% kan opnés hos mange patienter de
forste ar efter diagnosen uden sterre besvaer og uden for stor
risiko for hypoglykemi. Senere i forlobet, specielt nar insulin-
behandling bliver nedvendig, er det ofte vanskeligt at opna en
HbA\c <7,0 uden for stor risiko for svaere hypoglykemier.
Behandlingsstrategien og graden af glykeemisk kontrol ber
derfor fastlegges under individuel hensyntagen til personens
alder, livsleengde, forekomst af hjerte- kar-sygdom, komplek-
sitet af behandling og ikke mindst risikoen for hypoglykaemi
og vagtstigning. Et passende mal for HbA;. hos type 2-pa-
tienter med erkendt hjerte- kar-sygdom synes at veere om-
kring 7,0%, hvis det kan opnds uden for stor risiko for hypo-
glykeemi. Andre randomiserede studier har vist, at aggressiv
behandling af hypertensionen, dyslipidemien og brug af
acetylsalicylsyre reducerer risikoen for hjerte-kar-sygdom og
mortalitet ved type 2-diabetes [4].
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