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Liraglutid (Victoza®) in aktuellen Leitlinien

Herausragende Evidenz für  
kardiovaskuläre Risikoreduktion

A. Brugger

Gleich drei für die Diabetestherapie in 
Österreich richtungweisende Leitlinien 
wurden 2019 aktualisiert: Im Früh-
jahr wurden die Praxisanleitungen der 
Österreichischen Diabetes Gesellschaft 
(ÖDG) präsentiert [1]. Im Herbst folgte 
die unter Mitarbeit der European Asso-
ciation for the Study of Diabetes (EASD) 
überarbeitete Diabetes-Leitlinie der 
European Society of Cardiology [2] und 
im Dezember schließlich das „2019 Up-
date“ der Consensus-Empfehlungen von 
American Diabetes Association (ADA) 
und EASD [3]. Die Dokumente illustrie-
ren den Paradigmenwechsel, der in den 
vergangenen Jahren vollzogen wurde – 
von einer im Wesentlichen glukosezen-
trierten Therapie hin zu einem Ansatz, 
bei dem Antidiabetika wie alle anderen 
Interventionen primär dazu dienen, 
kardiovaskuläre (KV-) Komplikationen 
zu vermeiden.

Am Beispiel der GLP-1-Rezeptorago-
nisten (GLP-1-RA) zeigt sich aber auch, 
wie dynamisch sich die antidiabetische 
Therapie gegenwärtig entwickelt und 
wie rasch sich neue Evidenz in den Leit-
linien-Empfehlungen niederschlägt.

	� Präferierte Therapie  
bei atherosklerotischer 
Gefäßerkrankung

Eine zentrale Neuerung der ÖDG-
Praxisanleitungen 2019 war ein KV-
Risiko-Assessment für Patienten, die 
ihr HbA1c-Ziel mit Lebensstilmaßnah-
men und Metformin nicht erreichen. 
Liegen eine manifeste KV oder eine 
chronische Nierenerkrankung vor, soll 
in erster Linie ein Antidiabetikum mit 
dokumentiertem KV-Nutzen dazuge-
geben werden  – bei vordergründiger 
atherosklerotischer Gefäßerkrankung 

(ASCVD) ein GLP-1-RA oder ein 
SGLT2-Inhibitor (SGLT2- I), bei Herz- 
oder Niereninsuffizienz ein SGLT2-I. 
Basierend auf den Ergebnissen der Out-
come-Studien (SUSTAIN-6, LEADER, 
EXSCEL) [4–6] gilt für die GLP-1-RA 
die Reihenfolge Liraglutid vor Semaglu-
tid vor Exenatid QW. Bei Patienten ohne 
KV oder chronische Nierenerkrankung 
orientiert sich die Therapiewahl an se-
kundären Kriterien wie Hypoglykämie-
risiko, Körpergewicht und individuellen 
Faktoren. In beiden Fällen entscheidet 
aber die glykämische Situation darüber, 
ob eine antidiabetische Therapie intensi-
viert wird [1].

Zwischen der Publikation der ÖDG-
Leitlinien und des ADA/EASD-Con-
sensus-Updates steht die Präsentation 
der REWIND-Studie. Diese lieferte den 
Nachweis, dass die Behandlung mit 
einem GLP-1-RA in der Lage ist, bei 
KV-Risikopatienten auch ohne mani-
feste KV-Erkrankung schwerwiegende 
KV-Ereignisse (MACE) zu reduzieren 

[7]. In der Zusammenschau der Stu-
dienlage [8] kam das ADA/EASD-Con-
sensus-Panel darüber hinaus zu dem 
Schluss, dass die Gruppe der GLP-1-RA 
derzeit auf die stärkste Evidenz verwei-
sen kann, wenn es darum geht, bei Per-
sonen mit Typ-2-Diabetes und ASCVD 
das MACE-Risiko zu reduzieren. Kon-
kret werden Personen nach Myokard-
infarkt oder ischämischem Schlaganfall 
oder mit instabiler Angina pectoris und 
EKG-Veränderungen oder Anzeichen 
myokardialer Ischämie in Bildgebung 
oder Stresstest sowie Personen mit Re-
vaskularisation der Koronararterien, 
Karotiden oder peripheren Arterien 
angeführt – in diesen Situationen wer-
den GLP-1-RA nunmehr als präferierte 
Therapie empfohlen. Die GLP-1-RA-
Behandlung trägt darüber hinaus auch 
zur Reduktion des MACE-Risikos bei, 
wenn keine etablierte KV-Erkrankung, 
wohl aber Hinweise auf ein hohes KV-
Risiko (Tab. 1) vorliegen [3].

Ebenfalls neu ist die Empfehlung, die-
se Entscheidungen unabhängig vom 
angestrebten HbA1c-Ziel zu treffen. 
In diesem Punkt deckt sich der ADA/
EASD-Consensus mit den Guidelines 
der ESC, die ihre Präferenz für GLP-1-
RA und SGLT2-I bei manifester KV-
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GLP1-Rezeptoragonisten rücken immer mehr in das Zentrum der antidiabe
tischen Therapie. Eine Sonderstellung hat Liraglutid durch die in der LEADER-
Studie dokumentierte Reduktion von kardiovaskulären Ereignissen und der 
Gesamtmortalität.

Tabelle 1: Empfehlungen für Liraglutid in aktuellen Leitlinien. Erstellt nach 
[1–3].

ÖDG-Praxisanleitungen 2019
Anamnestisch bekannte KV-Erkrankung oder chronische Niereninsuffizienz (KV-Erkrankung 
im Vordergrund):
	– Bevorzugte Erweiterung nach Metformin: GLP1-RA oder SGLT2-I mit KV-Benefit
	– GLP-1-RA, Evidenz: Liraglutid > Semaglutid > Exenatid QW

ESC Guidelines 2019
	– Liraglutid, Semaglutid oder Dulaglutid empfohlen für Patienten mit KV-Erkrankung oder 

hohem bis sehr hohem KV-Risiko, um KV-Ereignisse zu reduzieren (Evidenzgrad I, A).
	– Liraglutid empfohlen für Patienten mit KV-Erkrankung, um das Mortalitätsrisiko zu redu-

zieren (Evidenzgrad I, B).

ADA/EASD-Consensus Report 2019 Update
	– Bei Personen mit manifester ASCVD, die vor allem durch MACE bedroht sind, haben 

GLP-1-RA die stärkste Evidenz für die MACE-Prävention.
	– GLP-1-RA können zur Reduktion des MACE-Risikos auch bei hohem KV-Risiko eingesetzt 

werden (Alter über 55 Jahre und eine der folgenden Konditionen: > 50-%-Stenose der 
Koronararterien, Karotiden oder Arterien der unteren Extremitäten; linksventrikuläre Hy-
pertrophie; eGFR < 60 ml/min/1,73 m2 oder Albuminurie).
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Erkrankung oder hohem/sehr hohem 
KV-Risiko ebenfalls nicht von der Dia-
beteseinstellung abhängig machen [2]. 
Auch die ESC-Guidelines differenzieren 
innerhalb der GLP-1-RA und tragen der 
Tatsache Rechnung, dass Liraglutid als 
bisher einziger Vertreter der Substanz-
klasse eine signifikante Reduktion des 
Mortalitätsrisikos um 15 % erreicht hat 
(Tab. 1) [2, 5].
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Typ 2 bei Erwachsenen, Jugendlichen und Kindern ab dem Alter von 10 Jahren als Zusatz zu Diät und körperlicher Aktivität angewendet: – als Monotherapie, wenn die 
Anwendung von Metformin aufgrund einer Unverträglichkeit oder Kontraindikation ungeeignet ist, – zusätzlich zu anderen Arzneimitteln zur Behandlung des Diabetes 
mellitus. Für Studienergebnisse hinsichtlich Kombinationen, Auswirkungen auf die glykämische Kontrolle und kardiovaskuläre Ereignisse, sowie die untersuchten 
Populationen, siehe Abschnitte 4.4, 4.5 und 5.1. Gegenanzeigen: Überempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen 
Bestandteile. Pharmakotherapeutische Gruppe: Antidiabetika, GlucagonlikePeptid1(GLP1)Rezeptoragonisten. ATC-Code: A10BJ02. Inhaber der Zulassung: Novo 
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Ozempic® 0,25 mg Injektionslösung in einem Fertigpen. Ozempic® 0,5 mg Injektionslösung in einem Fertigpen. Ozempic® 1 mg Injektionslösung in einem 
Fertigpen.Qualitative und quantitative Zusammensetzung: 1 ml Lösung enthält 1,34 mg Semaglutid*. Ozempic® 0,25 mg Injektionslösung in einem Fertigpen: 
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Bestandteile, siehe Abschnitt 6.1. Liste der sonstigen Bestandteile: Natriummonohydrogenphosphat-Dihydrat, Propylenglycol, Phenol, Salzsäure (zur Einstellung 
des pH-Wertes), Natriumhydroxid (zur Einstellung des pH-Wertes), Wasser für Injektionszwecke. Anwendungsgebiete: Ozempic® wird zur Behandlung des unzurei-
chend kontrollierten Diabetes mellitus Typ 2 bei Erwachsenen als Zusatz zu Diät und körperlicher Aktivität angewendet: – als Monotherapie, wenn die Anwendung 
von Metformin aufgrund einer Unverträglichkeit oder Kontraindikationen ungeeignet ist, – zusätzlich zu anderen Arzneimitteln zur Behandlung des Diabetes mellitus. 
Für Studienergebnisse hinsichtlich Kombinationen, Auswirkungen auf die glykämische Kontrolle und kardiovaskuläre Ereignisse, sowie untersuchte Populationen, 
siehe Abschnitte 4.4, 4.5 und 5.1. Gegenanzeigen: Überempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile. 
Pharmakotherapeutische Gruppe: Antidiabetika, Glucagon-like-Peptid-1-(GLP-1)-Rezeptoragonisten, ATC-Code: A10BJ06. Inhaber der Zulassung: Novo Nordisk 
A/S, Novo Allé, DK-2880 Bagsværd, Dänemark. Rezept- und apothekenpflichtig. Stand der Information 03/2020  Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusätzlichen 
Überwachung.
Weitere Angaben zu besonderen Warnhinweisen und Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonsti-
gen Wechselwirkungen, Fertilität, Schwangerschaft und Stillzeit sowie Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der veröffentlichten Fachinformation.
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