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Inkretinbasierte Therapie

«Medikament fur alle Probleme?»

Fir viele gesundheitlichen Probleme ist Adipositas eine Ursache. Umgekehrt zeigt sich in Studien, dass

GLP-1-Rezeptoragonisten nicht nur den Blutzucker, das Gewicht und kardiovaskulidre Erkrankungen

reduzieren, sondern auch weitere Erkrankungen z.B. der Niere und Leber, Schlafapnoe und Arthrosebe-

schwerden verbessern kénnen. Ein Allzwecktherapeutikum also? Was Inkretintherapien bieten, erkliarten
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dipositas kann der Entwicklung von vielen Erkran-
Akungen Vorschub leisten. Dazu gehéren Typ-2-Dia-

betes, Fettleber, Hypertonie, Dyslipidamie, kardiovas-
kulare Erkrankungen, Asthma, Gicht, Infertilitdt und Tumoren.
Mechanisch bedingte Begleiterkrankungen wie Schlafapnoe,
Reflux, Arthrose, Rlickenschmerzen sowie psychische Ko-
morbiditaten wie Angst und Depression sind ebenfalls hau-
fige Folgeerscheinungen, wie die Referenten berichteten.
Inder Schweiz nimmt der Anteil der Personen mit zu viel Ge-
wicht stetig zu: Gemass Angaben der Schweizerischen Ge-
sundheitshefragung waren im Jahr 2022 43% der Bevolke-
rung (iber > 15 Jahre (ibergewichtig oder adipds und 12%
waren adipds (1).

Mittlerweile haben die europaischen und die amerikani-
schen Guidelines zur Behandlung des Typ-2-Diabetes auf
dieses Phanomen reagiert und legen in einem gemeinsamen
Konsensus (2) auch einen Fokus auf das Gewichtsmanage-
ment. Dabei erachten sie die Inkretintherapeutika Semaglutid
und Tirzepatid als sehr stark wirksam zur Gewichtsabnahme,
Dulaglutid und Liraglutid als stark wirksam. DPP-4-Hem-
mer sind in dieser Hinsicht neutral (2).

Wie funktionieren Inkretine?
GLP-1 (Glucagon-like Peptide-1) und GIP (glukoseabhangi-
gesinsulinotropes Peptid) werden postprandial freigesetzt.
GLP-1 steigert die mahlzeitenabhangige Insulinfreisetzung,
hemmt die Glukagonsekretion und verzégert die Darmpas-
sage. Im hypothalamischen Appetitzentrum hemmt GLP-1
den Appetit und die Nahrungsaufnahme. GIP erhoht die
glukoseabhangige Insulinsekretion, die Insulinsensitivitat,
die glukoseabhdngige Glukagonsekretion und hat eine appe-
tithemmende Wirkung, was zu einem Gewichtsverlust fiihrt.
Inkretine wirken nur wenige Minuten.
GLP-1-Rezeptoragonisten (GLP-1-RA) wie Semaglutid
binden selektiv an den GLP-1-Rezeptor und aktivieren die-
sen. Im Gegensatz zu nativem GLP-1 erreichen GLP-1-RA
eine verlangerte Halbwertszeit von bis zu einer Woche (3).
Der duale GIP-/GLP-1-RA Tirzepatid bindet selektiv an hu-
mane GIP-und GLP-1-Rezeptoren. Er zeigt eine hohe Affini-
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tat zu GIP- und GLP-1-Rezeptoren, verbessert die Insulin-
sensitivitat und verringert die Nahrungsaufnahme (4).

Weitere niitzliche Wirkungen

Neben der Gewichts- und Blutzuckerreduktion sind GLP-1-RA
inzwischen auch zur kardiovaskuldren Risikoreduktion bei
Hochrisikopatienten indiziert. Damit haben sich die GLP-1-RA
von rein antidiabetischen Medikamenten zu einer kardio-
metabolischen Therapie mit klinisch belegter Reduktion har-
ter kardiovaskularer Endpunkte entwickelt. Herzinfarkt und
Hirnschlag gehdren zu den haufigsten Ursachen fiir Morbi-
ditat und Mortalitat bei Personen mit Typ-2-Diabetes. Indiver-
sen Studien und Metaanalysen zeigte sich, dass GLP-1-RA
bei Typ-2-Diabetespatienten das Risiko fiir kardiovaskuldren
Tod, nicht todliche Hirnschldge sowie nicht tédliche Herz-
infarkte signifikant reduzieren (5).

Zudem konnten weitere gilinstige Effekte auf andere Or-
gansysteme beobachtet werden, wie z.B. eine starke nephro-
protektive Wirkung von Semaglutid mit einer signifikanten
Reduktion von Nierenversagen, Nierenfunktionsverschlech-
terung oder Tod aufgrund eines kardiorenalen Ereignisses (6).
Auch eine Steatohepatitis oder auch Fibrose verbesserte sich
bei einer bioptisch gesicherten metabolisch dysfunktions-
assoziierten steatotischen Lebererkrankung (MASLD) —eben-
falls haufige Komorbiditat von Diabetes und Adipositas -
unter Semaglutid vs. Plazebo signifikant (7). Weiter kdnnen
eine Verbesserung des Apopnoe-Hypopnoe-Index bei Pa-
tienten mit Schlafapnoe-Syndrom, eine Reduktion der Arth-
rosebeschwerden bei Personen mit Kniearthrose und auch
eine Besserung der Gehstrecke bei peripher arterieller Ver-
schlusskrankheit beobachtet werden (8).

Einige Caveats gibt es

Bevor aber die Therapie gestartet wird, muss eine Lebens-
stilanpassung mit gesteigerter korperlicher Aktivitat und
Erndhrungsumstellung mit Reduktion der Kalorienzufuhr um
mindestens 500 kcal/Tag erfolgen. Das gilt auch fiir die Zeit
wahrend der Therapie. Die Krankenkasse kann hierzu einen
Beweis einfordern, wie die Referenten berichteten.
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Tabelle: Ubersicht Inkretine
Medikament Wirkstoff %Applikation Hauptindikation %zur Therapie von %zur Therapie von %Vergﬁtung durch
‘ i Typ-2-Diabetes : Adipositas Krankenkasse*

i zugelassen

nicht zugelassen

i zugelassen

icht zugelassen

Tl

Ozempic® Semaglutid 1 x /Woche Typ-2-Diabetes
; is.C. - mit Adipositas

Rybelsus® : Semaglutid x [Woche Typ-2-Diabetes

............................. e PO i mit Adipositas

Wegovy® x [Woche

: Semaglutid Adipositas

is.c.

maoglich nur mit
: Metformin und
i SGLT2-Hemmer,

i zugelassen

die flir Herz- oder

i Niereninsuffizienz :

Typ-2-Diabetes mit

{BMI = 28 kg/m?,
Monotherapie oder Kombina-
tionstherapie oder mit Basal-
insulin

: *Limitatio

: wie Ozempic®
 *Limitatio

BMI > 30 oder BMI > 27 kg/m?

mit Komorbiditaten (arterielle
Hypertonie, Dyslipidamie, Pra-
diabetes)

**Limitatio

eingesetzt wer-

:den

i1 x /[Woche
s.c.

: Adipositas und/
oder Typ-2-Dia-
i betes

Mounjaro® : Tirzepatid

: Diabetes: ungenligend ein-
gestellter Typ-2-Diabetes mit
i BMI 2 28 kg/m? in Monothe-

i rapie oder mit anderen oralen
Antidiabetika und/oder Basal-
finsulin

| Adipositas: BMI = 30 oder
BMI > 27 kg/m? mit Komorbi-
i ditaten (z.B. Hypertonie, Dysli-
pidamie, Pradiabetes)
*Limitatio

: zugelassen ohne
SGLT2-Hemmer-
i Kombination

i zugelassen

*Detailierte Limitatio: siehe Spezialitatenliste (www.spezialitdtenliste.ch).

**Darf zusatzlich nur durch Facharzte fiir Endokrinologie-Diabetologie mit nachgewiesener Expertise in der Behandlung mit Adipositas oder an einem Adiposi-
tas Zentrum verordnet werden (detaillierte Limitatio: siehe Spezialtatenliste [www.spezialitateniste.ch]).

Quelle: mod. nach R. Honegger, Arztekongress Davos 2026

Im Allgemeinen besteht bei einer Gewichtsreduktion das
Risiko, nicht nur Fettmasse zu verlieren, sondern auch Mus-
kelmasse. Das ist besonders fiir altere Patienten ein gros-
ses Risiko hinsichtlich funktioneller Einschrankungen, Stiir-
zen und der Entwicklung einer Sarkopenie. Daher muss auf
eine konsequente Eiweissversorgung hingewiesen werden,

die die meisten Patienten nicht allein ohne Beratung abzu- )
deckenvermdgen, wie die Referenten ausfiihrten. Das gelte
auch fiir jlingere Patienten. 3.
Mogliche Nebenwirkungen sind oft dosisabhangig und N
meist gastrointestinaler Natur. Um diese abzumildern, sollte
die Dosis langsam Uber einen Zeitraum von jeweils vier Wo- 5
chen gesteigert werden, wenn moglich bis zur Maximal- und
6.

Erhaltungsdosis. Als weitere Nebenwirkungen konnen Gal-
lensteine, Cholezystitis, bilidre Pankreatitis, Retentionsma-

gen oder Ileus auftreten. Nach Absetzen der Medikamente 7.

kommt es in den meisten Fallen wieder zu einer Gewichts-
zunahme.

Valérie Herzog

(| 8.

Quelle: «Inkretine — das Medikament fiir alle Probleme», Arztekongress von
Lunge Ztrich in Davos, 5.-7.2.2026
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