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Intensiv glykemisk kontroll
skyddar diabetiker

mot njursjukdom

BJORN RAMEL, WEBBCHEF

Intensiv blodsockerkontroll minskar risken for nefropati,
men inte for hjart-karlsjukdom. Det framgar av vdrldens
kanske storsta diabetesstudie, ADVANCE, som just presen-
terats i USA. Enligt en annan studie, ACCORD, 6kar ddaremot
en liknande strategi den totala dédligheten bland diabeti-
ker.

Vid en vilbesokt presskonferens vid Moscone Center i
San Francisco framlades de senaste ronen fran ADVAN-
CE-studien (Action in Diabetes and Vascular Disease:
Preterax and Diamicron Modified Release Controlled
Evaluation).

- Resultaten demonstrerar tydligt att intensiv blod-
sockerkontroll, sa som de flesta kliniska riktlinjer re-
kommenderar, har en viktig roll i preventionen av njur-
komplikationer vid typ 2-diabetes, sade Anushka Patel,
direktor for den kardiovaskuléra divisionen vid George
Institute for International Health i Australien och en av
ADVANCE-studiens forfattare.

Studien var fredagens stora dragpléster pd American
Diabetes Associations (ADA) arsmote i San Francisco.
Ett mote som lockar runt 15 000 deltagare fran hela
varlden och gor det svart att uppbringa lediga rum pa
stadens hotell.

Intresset for ADVANCE-studien stegrades redan i fe-
bruari nar ACCORD-studien, som ocksa utvarderat ef-
fekten avintensivblodsockersinkande behandling, del-
vis avbrots av sdkerhetsskal (se tidigare artikel i LT). En
okad dodlighet sags bland de intensivbehandlade pati-
enterna.

Tidigare studier har visat ett samband mellan hypergly-
kemi och kardiovaskulér risk, men bevisen for att en
sinkning av blodsockret faktiskt reducerar denna risk
ar inte entydiga. Denna omstindighet utgor en gemen-
sam bakgrund for de bada studierna: Hur stora ér de kli-
niska férdelarna av att sinka blodsockernivaerna? Mer
specifikt var ADVANCE designad for att bedoma effek-
ten av att sinka HbAlc till 6,5 procent (5,5 procent med
svensk mono-S-metod) pa vaskular sjuklighet.

Interventionsstudien baseras pa 11 140 patienter fran
214 centrai 20 olika lander i Nordamerika, Europa och
Asien bland annat. Patienterna hade haft typ 2-diabetes
i runt atta ar, var i genomsnitt 66 ar och drygt 30 pro-
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cent hade tidigare drabbats av en makrovaskulédr hin-
delse som hjartinfarkt eller stroke. HbAlc vid studiens
start var i genomsnitt 7,5 procent, 6ver 90 procent tog
nagon peroral diabetesmedicin, och BMI var i genom-
snitt 28.

Patienternarandomiserades till endera perindopril och
indapamid (ACE-hdmmare respektive diuretikum) el-
ler placebo, och till intensiv- eller standardbehandling
av blodsockernivan. Samtliga intensivbehandlade fick
gliklazid, ett sulfonylureapreparat, och i man av behov
tilldgg av andra perorala antidiabetika eller insulin.

Efter fem ar var HbAlc i genomsnitt 6,5 procent bland
intensivbehandlade och 7,3 procent i standardgruppen.
Intensivbehandling reducerade det priméra utfalls-
mattet, en kombination av stora mikro- och makrovas-
kulédra héandelser (18,1 vs 20,0 procent, riskkvot 0,90; 95
procent, konfidensintervall 0,82-0,98; P=0,01), liksom
mikrovaskuldra handelser (9,4 vs 10,9 procent, riskkvot
0,86, 95 procents konfidensintervall 0,77-0,97; P=0,01).
Orsaken till detta var i huvudsak att den relativa risken
for ny eller forvarrad nefropati reducerades med 21 pro-
cent. Nagon signifikant skillnad avseende makrovasku-
lara hindelser (kardiovaskular dod, icke-fetal hjéartin-
farkt eller icke-fetal stroke) eller retinopati sags inte.
Déremot var den arliga och samlade frekvensen av ma-
krovaskulira hindelser lagre dn forvéntat, 2,2 procent
mot 3,0 procent. Enligt forfattarna kan detta bero pa
okad anvindning av statiner, hypertoni- och blodf6r-
tunnande medel.

Forskarna papekar att den njurskyddande effekten &r
viktig eftersom stérning i njurfunktionen ar associerad
med framtida risk for makrovaskuldra hindelser, ter-
minal njursvikt och déd bland patienter med typ 2-dia-
betes.

Intensivbehandling var kopplad till 6kad risk fér hypo-

glykemi och 6kad frekvens av sjukhusvard jamfort med
standardbehandling, men forskarnabetecknar inciden-
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sen som lag.

Ar resultaten en besvikelse eller positiva? Det var nagot
som diskuterades i korridorerna pa ADA-motet efter
presentationen.

- Visst orsakade resultaten lite besvikelse eftersom ing-
en effekt sdgs pa den kardiovaskulira dédligheten. A an-
dra sidan tycker jag nog att resultaten &r positiva. Dels
visar de pa en njurskyddande effekt av att séinka blod-
sockret ytterligare, dels visar de att detta inte ar farligt,
vilket dr visentligt med tanke pa den turbulens som
uppstod p g a ACCORD-studien, siger Claes-Goran
Ostenson, professor vid Karolinska Universitetssjuk-
huset Solna, sektionen for endokrinologi.

- For svenskt vidkommande tycker jag att resultaten vi-
sar att de malvirden som vi har for HbAlc ar riktiga.

Stephane MacMahon, en av ADVANCE-studiens ledare
fran George Institute for International Health, sade f61-
jande apropa den uteblivna effekten pa makrovaskulér
sjuklighet.

- Om det finns nagon effekt av glukoskontroll med nu-
varande likemedel pa hjartattacker, s kommer den att
vara liten. Darfor ar huvudbudskapet nér det giller
hjartattacker och stroke att diabetespatienter behover
kontrollera samtliga riskfaktorer, inklusive blodtryck
och kolesterol.

Redanihostas visade en annan del av ADVANCE-studi-
en att skirpt blodtryckskontroll 16nar sig hos alla typ 2-
diabetiker - oberoende av baslinjeblodtrycket — och att
dven totalmortaliteten kan minskas.

Den aktuella delen av ADVANCE-studien publicerades
pd New England Journal Medicines webbplats den 6
juni tillsammans med ACCORD-studien. I den senare
noteras en 0kad doédlighet bland dem som intensivbe-
handlats for att uppna HbAlc-malet 5,0 procent (enligt
svensk mono-S-standard) efter 3,5 ar, jamfort med kon-
trollgruppens mal f6r HbAlc 6,0-7,0 procent.
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