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Zusammenfassung

Hintergrund Pridiabetes geht mit einem erhohten Risiko fiir kardiovaskuldre Erkrankungen
und Herzinsuffizienz einher. Multifaktorielle Lebensstilinterventionen, einschliefSlich Didten
und gesteigerte korperlicher Aktivitdt mit dem Ziel der Gewichtsreduktion, werden fiir die
Behandlung des Pridiabetes empfohlen. Allerdings scheinen diese Empfehlungen nicht
kardiovaskuldren Endpunkten vorzubeugen. Unsere Vorarbeiten zeigen, dass das Erreichen
einer Remission des Pradiabetes hin zu einer normalen Glukoseregulation das zukiinftige
Risiko fiir Typ-2-Diabetes deutlich reduziert und dieser Effekt iiber die Dauer der
Lebensstilintervention hinaus anhilt. Daher untersuchten wir hier, ob eine Remission von
Priadiabetes im Vergleich zu fehlender Remission mit einer niedrigeren Inzidenz von
kardiovaskuldrem Tod oder Hospitalisierung wegen Herzinsuffizienz assoziiert ist — mit
einem langfristigen ,,Legacy“-Effekt.

Methoden Es wurden Post-hoc-Analysen in zwei Meilenstein - Studien der
Diabetespravention durchgefiihrt: in der Diabetes Prevention Program Outcomes Study
(DPPOS - USA) und der DaQing Diabetes Prevention Outcomes Study (DaQingDPOS -
China). Remission wurde anhand der Kriterien der American Diabetes Association nach 1
Jahr (DPPOS) bzw. 6 Jahren (DaQingDPOS) Lebensstilintervention beurteilt. Der primére
Endpunkt war kardiovaskuldrer Tod oder Hospitalisierung wegen Herzinsuftizienz iiber 20
bzw. 30 Jahre. In DPPOS erfolgte eine Adjustierung fiir Baseline Unterschiede mittels Inverse
Probability of Treatment Weighting. Eine Metaanalyse wurde tiber beide Datensétze fiir den
primiren Endpunkt und die Gesamtmortalitit durchgefiihrt.

Ergebnisse Fiir DPPOS wird die Nachbeobachtungszeit vom Beginn der urspriinglichen
Diabetes Prevention Program-Studie am 31. Juli 1996 bis zum Ende der DPPOS-Phase 3 am
23. Februar 2020 berichtet. Insgesamt wurden 2402 Teilnehmende in die DPPOS und 540 in
die DaQingDPOS Analyse eingeschlossen. In DPPOS erreichten 275 (11,5 %) von 2402
Teilnehmenden nach 1 Jahr Intervention eine Remission, und 2127 (88,6 %) keine Remission.
Nach einer medianen Nachbeobachtungszeit von 20 Jahren lag die Ereignisrate fiir
kardiovaskuldren Tod oder Hospitalisierung wegen Herzinsuftizienz in DPPOS bei 1,74
(95%-KI 0,87-3,48) pro 1000 Personenjahre bei Teilnehmenden mit Remission versus 4,17
(95%-KI 3,55-4,89) bei jenen ohne Remission (p=0,014), mit einer voll adjustierten Hazard
Ratio von 0,41 (95%-KI 0,20-0,84; p=0,014). Die Ergebnisse blieben nach Adjustierung
erhalten, wurden in DaQingDPOS bestitigt (primérer Endpunkt: HR 0,49 [95%-KI 0,28—
0,84]; p=0,010) und durch eine gepoolte Metaanalyse gestiitzt. Die Resultate blieben auch
dann bestehen, wenn der kombinierte Endpunkt bei denjenigen analysiert wurde, die
mindestens einmal wéahrend der Nachbeobachtung eine Remission erreichten, mit einer HR
von 0,43 (0,29-0,63; p<0,0001)-

Interpretation Das Erreichen der Priadiabetes Remission ist mit einem iiber Jahrzehnte
anhaltenden Nutzen verbunden und halbiert das Risiko fiir kardiovaskuldren Tod oder



Hospitalisierung wegen Herzinsuffizienz in unterschiedlichen Populationen. Pradiabetes
Remission konnte daher einen neuer Ansatz nicht nur in der Diabetes Prdvention, sondern
auch in der kardiovaskulidren Pravention darstellen.



