STUDIE REFERIERT

Diabetes und Herz-Kreislauf-Risiken

Sind Frauen gefahrdeter als Manner?

356

Schon vor mehr als 20 Jahren deuteten klinische Daten darauf hin, dass Frauen mit Diabetes mellitus

Typ 2 eine hohere Gesamt- wie auch kardiovaskular bedingte Sterblichkeit aufweisen als mannliche

Diabetespatienten und dass bei ihnen auch ein grosseres Risiko besteht, eine koronare Herzkrankheit

oder eine Herzinsuffizienz zu entwickeln oder einen Schlaganfall zu erleiden. Die Ergebnisse einer gros-

sen retrospektiven Registerstudie aus Danemark bestatigen nun diesen Verdacht.
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Ein bereits in Studien vor der Jahrtau-
sendwende beobachteter geschlechts-
bedingter Unterschied beztiglich des
Einflusses von Diabetes mellitus Typ 2
(DMT?2) auf die Haufigkeit von kardio-
vaskuldren (CV) Ereignissen konnte
sich durch die Fortschritte auf dem Ge-
biet der Diabetesmedizin in den letzten
beiden Dekaden durchaus nivelliert
haben. Neuere Forschungsergebnisse
zu diesem Aspekt waren zumindest wi-
derspriichlich. Inwieweit eine solche
Geschlechterdifferenz altersabhingig
sein konnte oder auch im Falle wieder-
auftretender CV-Komplikationen zu
beobachten ist, wurde dagegen bis an-
hin kaum untersucht.

Ein dinisches Forscherteam ist diesen
Fragen nun im Rahmen einer landes-
weiten retrospektiven Registerstudie auf
der Basis aktueller Daten erneut nach-
gegangen. Die untersuchte Population
umfasste die Gesamtheit der im Studien-
zeitraum (1.1.2012 bis 31.12.2016) 40
bis 89 Jahre alten Dinen, die hinsicht-
lich Diabetesstatus, Komorbidititen
und Medikation anhand eines Abgleichs
der in diversen nationalen, allgemeinbe-
volkerungsbasierten wie auch gesund-
heitsbezogenen Registern  (drztliche
Diagnosen/Medikamentenverschreibung,
amtliche Todesursachen u. a.) erfassten
individuellen Daten charakterisiert und
kategorisiert wurden.

Den kombinierten primdren Endpunkt
der Studie bildete das Auftreten von
MACE-HE also von bedeutenden CV-
Ereignissen (major adverse cardiovascu-
lar events, MACE: erstmaliger Myokard-
infarkt, ischamischer Schlaganfall, CV-
bedingter Tod) inklusive Herzinsuffi-
zienz (heart failure, HF). Sekundire End-
punkte waren das erstmalige und das er-
neute Auftreten von Myokardinfarkten,
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HE, ischimischen Schlaganfillen und
Tod jedweder Ursache.

Insgesamt mehr CV-Ereignisse
bei Mannern ...

In die statistische Analyse gingen die
Daten von insgesamt 218549
DMT2-Patienten (46% weiblich [w])
ein. Diese Population zeigte zu Beginn
des Erfassungszeitraums eine hohere Be-
lastung mit (behandelten) Komorbidita-
ten als Personen ohne Diabetes, welche
sich jedoch zwischen Minnern und
Frauen ungeachtet des Diabetesstatus
nicht nennenswert unterschied. Wie die
Auswertung der 121747 im Untersu-
chungszeitraum (13 Mio. Personenjahre
[P]] Follow-up) in der Gesamtpopula-
tion neu aufgetretenen MACE-HF er-
gab, waren die absoluten Ereignisraten
bei den minnlichen (m) Patienten hoher
als bei den weiblichen (mit DMT2: 24,9
[m]/19,9 [w] pro 1000 PJ; ohne DMT?2:
10,1/7,0 pro 1000 PJ).

Beim Vergleich von Individuen mit
DMT?2 und solchen ohne liess sich al-
lerdings fir Frauen eine hohere diabe-
tesassoziierte relative MACE-HF-Rate
errechnen als fiir Minner (w: 2,8
[95%-Konfidenzintervall {KI}: 2,9—
29 m: 2,5 [95%-KL: 2,4-2.5];
w/m-Ratio: 1,15 [95%-KI: 1,11-1,19;
p<0,001]). Ein entsprechender statis-
tisch signifikanter Vorteil fiir Manner
war auch fiir die sekundiren End-
punkte Myokardinfarkt, HF und ischa-
mischer Schlaganfall, nicht jedoch hin-
sichtlich der Sterblichkeit jedweder
Ursache zu beobachten.

... diabetesassoziiertes CV-
Risiko aber bei Frauen hoher
Die Inzidenzraten fiir MACE-HF und
alle sekunddren Endpunkte stiegen mit

zunehmendem Alter an und waren dia-
betes- und altersunabhingig jeweils bei
Minnern hoher als bei Frauen. Die dia-
betesassoziierten relativen Raten von
CV-Komplikationen waren demgegen-
uber fir simtliche Endpunkte bei jin-
geren Individuen am hochsten und nah-
men mit zunehmendem Alter ab, wobei
die relativen MACE-HF-Raten beim
weiblichen Geschlecht in allen Alters-
kategorien hoher ausfielen als bei Min-
nern, mit einer maximalen w/m-Ratio
in der Altersgruppe der 50- bis 60-jih-
rigen Frauen. Ahnliche Ergebnisse zu-
ungunsten der Frauen zeigten sich auch
bei den sekundiren Endpunkten mit
Ausnahme ischimischer Schlaganfille
bei unter 45-J4hrigen, von denen mehr
Minner betroffen waren. Dagegen
liessen sich bei der Analyse von rekur-
rierenden CV-Ereignissen diese ge-
schlechtsspezifischen Unterschiede nicht
mehr nachweisen.

Laut den Autoren der Registerstudie
konnte eine der moglichen Ursachen
der bei Frauen mit DMT2 vor allem im
jungeren Alter hoheren Inzidenzraten
fiir das erstmalige Auftreten von CV-Er-
eignissen darin liegen, dass die Erkran-
kung mit Sexualhormonen (Ostrogene)
interagiert und so deren protektive Ef-
fekte auf atherosklerotische Prozesse
vermindert. Fiir ein tieferes Verstindnis
der Mechanismen, die den geschlechts-
spezifischen Unterschieden hinsichtlich
diabetesbedingter CV-Komplikationen
zugrunde liegen, sind jedoch weitere
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