STUDIE REFERIERT

Adipositas

Gewichtsreduktion durch Semaglutid
und Liraglutid im Vergleich
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Adipositas ist weltweit ein dringendes Gesundheitsproblem, und es sind neue Medikamente fiir

das Gewichtsmanagement gefragt. Eine Studie untersuchte, wie effektiv die beiden GLP-1-Analoga

Liraglutid und Semaglutid das Gewicht bei adipésen Nichtdiabetikern reduzieren konnen.

The Lancet

Derzeit sind in Europa drei Substanzen
fiir die Gewichtsreduktion zugelassen,
eine davon ist das GLP-(«glucagon-like
peptide»-)1-Analogon Liraglutid in
einer Dosierung von 3 mg taglich. Eine
deutliche Gewichtsreduktion wurde
auch bei Patienten mit Typ-2-Diabetes
beobachtet, die mit dem langer wirk-
samen GLP-1-Analogon Semaglutid
behandelt werden. Semaglutid wurde
kiirzlich in Europa, Japan und Nord-
amerika in subkutanen Dosierungen
bis zu 1,0 mg wochentlich zur Behand-
lung von Typ-2-Diabetes zugelassen.
Eine neue Studie priifte, wie wirksam
und effektiv Semaglutid einmal taglich
(als Subkutaninjektion) in verschiede-
nen Dosierungen bei Adiposen das
Gewicht reduzieren kann. Als Ver-
gleichssubstanzen dienten Liraglutid
3 mg taglich beziehungsweise Plazebo,
die ebenfalls taglich subkutan injiziert
wurden.

Dosisfindungsstudie

mit rund 900 Teilnehmern

An der internationalen doppelblinden,
kontrollierten Phase-II-Studie zur Do-
sisfindung nahmen Erwachsene ohne
Diabetes und mit einem Body-Mass-
Index (BMI) von mindestens 30 kg/m?
teil. Zu Beginn der Studie waren die
Teilnehmer durchschnittlich 47 Jahre alt,
hatten ein Korpergewicht von 111,5 kg
und einen BMI von 39,3 kg/m2.

Semaglutid

effektiver als Liraglutid

Nach 52 Wochen lagen Daten zum
Korpergewicht von 891 Probanden
(93%) vor. Folgende geschitzte durch-
schnittliche Gewichtsabnahmen wur-
den in den verschiedenen Behandlungs-
gruppen beobachtet:
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A Plazebo: -2,3%

A Liraglutid 3 mg: -7,8%

A Semaglutid 0,05 mg: —6,0%

A Semaglutid 0,1 mg: —-8,6%

A Semaglutid 0,2 mg: -11,6%

A Semaglutid 0,3 mg: -11,2%

A Semaglutid 0,4 mg: —13,8%.

Alle Semaglutiddosierungen reduzier-
ten das Korpergewicht im Vergleich zu
Plazebo signifikant.

Die durchschnittlichen Gewichtsab-
nahmen unter Semaglutiddosierungen
von 0,2 mg oder mehr waren im Ver-
gleich zu Liraglutid signifikant (-13,8%
bis -11,2% vs. —-7,8%).

Ein geschitzter Gewichtsverlust von
10 Prozent oder mehr wurde bei 10 Pro-
zent der Teilnehmer aus der Plazebo-
gruppe beobachtet gegentiber 37 bis
65 Prozent der Teilnehmer, die 0,1 mg
Semaglutid oder mehr bekommen hatten.

Haufige Nebenwirkung:
Ubelkeit

Alle Semaglutiddosierungen wurden
im Allgemeinen gut vertragen, neue
Sicherheitsbedenken gab es keine. Die
am haufigsten beobachteten unerwiinsch-
ten Wirkungen waren dosisabhingige
gastrointestinale Symptome, insbeson-
dere Ubelkeit. Dies entspricht den Be-
obachtungen in friheren Untersuchun-
gen mit GLP-1-Rezeptor-Agonisten.

Semaglutid wirksamer

als bisher zugelassene
Abnehmmedikamente?

In dieser Studie wurde Semaglutid erst-
mals zur Gewichtsreduktion (bei Nicht-
diabetikern) eingesetzt, alle friheren
Studien hatten die glykdmische Kon-
trolle unter Semaglutid bei Patienten
mit Typ-2-Diabetes untersucht.

Der Gewichtsverlust unter Semaglutid
ist hauptsichlich auf eine geringere

Kalorienzufuhr aufgrund eines starke-
ren Sattigungsgefthls zurtickzufiihren.
Bei einer Semaglutiddosierung von 1,0 mg
wurde wochentlich ein Verlust an Kor-
perfett und auch an fettfreier Korper-
masse beobachtet, wobei etwa dreimal
mehr Fett als fettfreie Korpermasse ab-
gebaut wurde.

Die Gewichtsabnahme von 7,8 Prozent
in der Liraglutidgruppe entsprach un-
gefihr den Ergebnissen, die man in an-
deren Studien beobachtete, in denen
Liraglutid 3,0 mg zum Gewichtsmana-
gement eingesetzt wurde. Allerdings
war dieser Gewichtsverlust von 7,8 Pro-
zent signifikant geringer als derjenige
unter Semaglutid ab 0,2 mg (Gewichts-
abnahmen von 11 bis 14%).
Interessanterweise war die Gewichtsre-
duktion unter Semaglutid in hoheren
Dosierungen numerisch grosser als die-
jenige, die fiir zugelassene Antiadipo-
berichtet
(Orlistat: ca. 6%; Lorcaserin: ca. 6%;
8-10%;
Naltrexon-Bupropion: ca. 5%).

sitasmedikamente wurde

Phentermin-Topiramat: ca.

Fazit

Semaglutid wurde von den Studienteil-
nehmern (Nichtdiabetiker) tiber einen
Zeitraum von 52 Wochen gut vertragen
und fiihrte im Vergleich zu Plazebo in
allen Dosierungen zu einem klinisch re-

levanten Gewichtsverlust. AW A

Quelle: O'Neil PM et al.: Efficacy and safety of
semaglutide compared with liraglutide and pla-
cebo for weight loss in patients with obesity:
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2018; 392: 637-649.
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