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Diabetes and the heart – the
battle is not lost yet!

Afterprevious cooperative issues in2008,
2010, 2012, and 2014, our fifth interdis-
ciplinary edition of Herz/Cardiovascular
Diseasesdedicated tothe topicof theheart
and diabetes testifies to the sustainabil-
ity of the ever-changing problem. In past
issueswedevelopedacomprehensivepic-
ture of the evolving problems and out-
lined the given strategies in the routine
care process. The joint guidelines of the
ESC and the EASD [1] represent a land-
mark trial to integrate the various com-
ponents within one algorithm dedicated
to improve outcomes rather than surro-
gate measures of metabolism or vascula-
ture, such as HbA1c or patency rates of
coronary blood vessels. However, based
on recent epidemiological data, the dis-
ease burden is augmented by the recog-
nition of linked comorbidities, such as
kidney or brain injury, requiring sup-
port by the respective specialities. The
remaining residual risk led us to tease the
problemwith the resigning statement: no
reason to stop the warning.

The difficulty to cope with risk identi-
fication and appropriate intervention on
a population level is addressed by Noel
Barengo and Jaako Tuomilehto.

Peter Grant’s contribution summa-
rizes the recent pathophysiological find-
ings and Carsten Israel opens a new
Pandora’s Box highlighting sudden car-
diac death as the bottom end of the
clinical problem as a composite of
atherothrombosis, cardiomyopathy and
rhythm instability. Complementary,
Alessandra DeiCas develops a com-
prehensive overview of heart failure
in diabetes mellitus starting from the

metabolism driven cardiomyopathy to
new therapeutic options in addition to
early metabolic control.

After ACCORD [2], VADT [3], AD-
VANCE [4], or ORIGIN [5], addressing
the effect of intensive glycaemic control
on cardiovascular (CV) events, various
cardiovascular outcome trials (CVOTs)
have been published on incretin-based
antidiabetic drugs as add-ons to guide-
line-based routine care (SAVOR [6], EX-
AMINE [7], ELIXA [8], TECOS [9]).
These trials compared a certain antidi-
abetic agent to placebo aiming for gly-
caemic equipoise and showed CV safety
of the respective drugs (the primary aim
of these studies), but could not demon-
strate a CV benefit. Good news came
fromtheEMPA-REGOutcome trial [10],
whichdocumented for thefirst timea sig-
nificant survivalbenefit for theSGLT2 in-
hibitor empagliflozin versus placebo in
a high-risk population of patients with
type 2 diabetes, opening new perspec-
tives for the therapy of these patients.
Here, we are reassured with a robust out-
come improvementnot knowingwhat ef-
ficacy component drives the clinical ben-
efit. Most probably, metabolic and vol-
ume control act together synergistically.
Guntram Schernthaner provides us with
anupdated reviewofouroralpossibilities
with the challenging perspective beyond
metformin.

Down the linewith the guideline goals
for lipids, particularly LDL-cholesterol,
which at present appears as the predomi-
nantdenominatorofvascularhealthfrom
an epidemiological point of view, the in-
troductionof the newprinciple of PCSK9

inhibition could turn out to be a novel
tool for target-value achievement, par-
ticularly in the population of patients
with diabetes and coronary artery dis-
ease. Klaus Parhofer discusses the recent
data from the RCTs with the available
antibody-based components.

The everlasting challenge of finding
the best strategy to treat patients with
manifest, complex multi-vessel coronary
artery disease by means of interventions
is addressed by StephanWindecker with
the guideline mandate to define a role
for catheter-based interventions versus
surgery after the FREEDOM trial [11].

Altogether, the problem with a grow-
ing number of clinical manifestations re-
mainswitha steep increase in thenumber
of individuals affected by diabetes and
coronary disease conditions and related
comorbidities, such as kidney or neuro-
logical deficits. However, consequent de-
velopmentofdrugsaddressing thepatho-
physiology and clinical research for doc-
umenting mode and strength of clinical
interventions allows for a smoother clin-
ical judgement – the battle appears not
to be lost yet!
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Fachnachrichten

Körpergrößebeeinflusst
Risiko fürHerz-Kreislauf-
Erkrankungen,Diabetes
undKrebs

Verschiedene Studien zeigtenbereits,

dass große im Vergleich zu kleinenMen-
schen ein erniedrigtes Risiko für Herz-Kreis-

lauf-Erkrankungen und Typ-2-Diabetes

haben, aber ein erhöhtes Risikohaben,
an Krebs zu erkranken. Pro 6,5 cmKörper-

größe sinkt das Risiko für kardiovaskuläre
Sterblichkeit um6Prozent, dafür steigt aber

die Krebsmortalität um 4 Prozent.

Wissenschaftler aus Tübingen, Potsdam
undBostongehennunanhandneuerDaten

davon aus, dass eine zunehmende Kör-

pergröße Ausdruck eines Überangebots
von hochkalorischer Nahrung reich an

tierischem Eiweiß in verschiedenen Sta-
dien desWachstums ist.Dadurch könnte

bereits imMutterleib eine lebenslange Pro-

grammierung stattfinden, die bislang vor
allem für das insulin like growth factor 1

und 2 sowie das IGF-1/2-Systembelegt

werden konnte. Eine Aktivierung dieses
Systems führt u.a. dazu, dass der Körper

empfindlicherwird für dieWirkung des
Insulins und, dass der Fettstoffwechsel

günstig beeinflusst wird. Entsprechend

zeigen die neuenDaten, dass großeMen-
schen insulinempfindlicher sind und einen

geringeren Fettgehalt in der Leber haben,

was ihr niedriges Risiko für Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen und Typ-2-Diabetes

mit erklären kann.Aber gerade diese Ak-
tivierung des IGF-1/2-Systemund anderer

Signalwege könnte zu einem erhöhten

Risiko für bestimmte Krebsarten führen, in-
demdasZellwachstumdauerhaft gefördert

wird.

StefanN, Häring, H-U, Hu FB, SchulzeMB

(2016) Divergent associations of height
with cardiometabolic disease and can-

cer: epidemiology, pathophysiology,

and global implications.Lancet Dia-
betes & Endocrinology (epub ahead of

print) http://dx.doi.org/10.1016/S2213-

8587(15)00474-X

Quelle: Deutsches Zentrum für
Diabetesforschung (www.dzd-ev.de)

GleicheMutationenbei
schwangerschaftsbedingter
HerzschwächeundHerz-
muskelerkrankung

Die schwangerschaftsbedingte

Herzschwäche (peripartale Kardiomy-
opathie, PPCM)weist ähnliche klinische

Merkmale aufwie die häufig auftretende
Herzmuskelerkrankung (idiopathische di-

latative Kardiomyopathie, iDCM), die durch

Mutationen in zahlreichenGenen verur-
sachtwird.

Die Arbeitsgruppe umProf.Dr. Hilfiker-

Kleiner, Klinik für Kardiologie undAngiolo-
gie derMedizinischenHochschule Han-

nover (MHH), konnte nun gemeinsammit
Wissenschaftlern von der University of

Pennsylvania, USA, zeigen, dass bei etwa

20%der PPCM-Patientinnen ähnlicheMu-
tationenwie bei der iDCMauftreten. Insge-

samt identifizierten die Forscher dabei in 8

GenenMutationen, die auch charakteris-
tisch für die iDCM sind.

Beide Erkrankungen gehenmit einer ähn-
lichen FormderHerzschwäche einher.

ImGegensatz zur iDCM ist die Ursache

für die PPCM aber bisher unbekannt.
PPCM tritt ohne Vorwarnung im letzten

Schwangerschaftsmonat oder in den ers-

tenMonaten nach der Geburt auf.Binnen
wenigerWochen kann diese Erkrankung

zum schwerenHerzversagen und sogar
zum Tode führen. Eine von 1500 bis 2000

Schwangeren ist betroffen. Rechtzeitig

erkannt ist die Herzschädigung der PPCM-
Patientinnen in der RegelmitMedika-

menten behandelbar. Diese Frauen haben

häufigeine schlechterePrognoseals PPCM-
Patientinnen ohne genetische Vorbe-

lastung. Daher kann dasWissen umdie

Mutationen demArzt helfen, frühzeitig
die richtige Therapie für die Patientin zu

wählen.

Ware JS, Li J,Mazaika E. et al. (2016) Shared

Genetic Predisposition in Peripartum and
Dilated Cardiomyopathies.N Engl J ofMed.

374:233-241

Quelle: MedizinischeHochschule
Hannover
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