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Zusammenfassung: Markus Hausermann

In der multizentrischen, randomisierten «ADVANCE»-Studie
bei Personen mit Typ-2-Diabetes und mindestens einem zu-
satzlichen Kreislaufrisikofaktor konnte mit der fixen Kombinati-
on von Perindopril plus Indapamid (Coversum N Combi®
u.a.) der Blutdruck systolisch um 5,6 und diastolisch um 2,2
mm Hg gesenkt werden, und es ereigneten sich damit 14%
weniger Todesfalle als unter Placebo. Cliclazid (Diamicron®
u.a.) senkte im Vergleich mit einer Standard-Diabetesbehand-
lung zwar das HbATc um 0,67%, beeinflusste aber ausser der
diabetischen Nephropathie die anderen Endpunkte (Mortalitat
allgemein oder kardiovaskularer Ursache, makrovaskulare Er-
eignisse) nicht signifikant. Nach Beendigung der finf Jahre
dauernden randomisierten Studie wurden die Studienteilneh-
menden wahrend fiinf weiterer Jahre zu jahrlichen Nachkon-
trollen in einer Folgestudie (¢tADVANCE-ON») eingeladen. Die
Wahl der Medikamente war ohne Vorgaben wieder den Be-
handelnden Uberlassen. Primare Endpunkte der vorliegenden
Studie waren die Mortalitit allgemein und Tod infolge grosse-
rer kardiovaskuldrer Ereignisse, die am Ende der «follow-
up»-Studie nach einer durchschnittlichen Beobachtungszeit
von mehr als finf Jahren erfasst wurden.

In der Folgestudie war die Blutdruckdifferenz zwischen den
Gruppen bereits nach sechs Monaten verschwunden. Trotz-
dem hatten sich am Ende der gesamten Nachbeobachtungs-
zeit unter den Personen, die Perindopril plus Indapamid erhal-
ten hatten, immer noch total 9% weniger Todesfdlle als unter
den mit Placebo behandelten ereignet («<Hazard Ratio» HR
0,91; 95% Cl 0,84-0,99) und 12% weniger Todesfdlle kardio-
vaskuldrer Ursache (HR 0,88; 95% Cl 0,77-0,99). Eine Diffe-
renz der Hb-A1c-Konzentration zwischen Cliclazid- und Stan-
dardbehandlung war im Mittel noch 2,9 Jahre lang nachweis-
bar. Nur beztiglich der Entwicklung einer terminalen Nierenin-
suffizienz blieb ein signifikanter Vorteil fur die mit Gliclazid
Behandelten.

Diese praxisnah gefiihrte Studie bekrdftigt, dass bei Typ-2-Dia-
betes mit weiteren kardiovaskuldren Risikofaktoren die konse-
quente Blutdrucksenkung mit einem ACE-Hemmer wichtiger ist
als eine aufwéndige Blutzuckereinstellung. Wir diirfen aber kei-
neswegs folgern, dass die Blutzuckereinstellung in dieser Perso-
nengruppe irrelevant sei. Denn in der randomisierten Studie
war die HbATc-Differenz von 0,67% eher bescheiden und in
der Nachbeobachtungsphase war die Blutzuckereinstellung mit
einem mittleren HbATc von 7,2 bzw. 7,4% nach unseren Mass-
stdben in beiden Gruppen akzeptabel. Interessant ist die Beob-
achtung, dass eine ACE-Hemmer-basierte Blutdrucksenkung of-
fenbar auch vor Folgekrankheiten schiitzen konnte, nachdem
nach Studienende die Wahl der antihypertensiven Therapie
wieder freigegeben worden war. Die von den Marketingfach-

leuten der Sponsorfirma propagierte Folgerung, dass die Kombi-

nation Perindopril-Indapamid besonders gtinstig wirke, ist aber
nicht zuldssig, da in beiden Gruppen andere Antihypertensiva
uneingeschrankt erlaubt waren.
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