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Gliflozine und Glutide senken die Mortalitat,
Gliptine dagegen nicht
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Studienziele

Seit der Markteinfiihrung der neueren Antidiabetika fehlen di-
rekte Vergleichsstudien zur Gesamtmortalitdt und zu kardio-
vaskuldren Ereignissen. Diese Netzwerk-Metanalyse hatte zum
Ziel, den Einfluss auf die Sterblichkeitsrate von Sodium-Gluko-
se-Cotransporter-2-Hemmern (SGLT-2-Hemmern) und Inkreti-
nen (Dipeptidylpeptidase-4-Hemmer [DPP-4-Hemmer] und
«glucagon-like peptid 1 agonists» [GLP-1-Agonisten]) einander
gegentiberzustellen.

Methoden

Mehrere elektronische Datenbanken und die Literaturangaben
bereits gefundener Publikationen wurden nach randomisierten
klinischen Studien zur Behandlung des Typ-2-Diabetes durch-
sucht, die  SGLT-2-Hemmer,  GLP-1-Agonisten  und
DPP4-Hemmer untereinander oder mit einer Kontrollgruppe
verglichen. Eingeschlossen wurden alle bis Oktober 2017 pu-
blizierten Originalarbeiten mit einer Beobachtungszeit von
mindestens 12 Wochen, Angaben zur Gesamtmortalitdt und
weiteren vordefinierten sekundaren Endpunkten. Mittels eines
komplizierten, studientibergreifenden statistischen Modells
wurde als primarer Endpunkt die Reduktion der Sterblichkeits-
rate errechnet. Angegeben wurde der absolute Risikounter-
schied mit dem dazugehérigen Glaubwiirdigkeitsintervall, das
ein statistisches Mass fur die Verldsslichkeit des gefundenen
Wertes ist.

Ergebnisse

Von insgesamt 236 ausgewerteten Publikationen qualifizierten
sich 97 Studien mit 134160 Teilnehmenden zur Analyse der
Gesamtmortalitdt. Die Grundcharakteristika dhnelten sich ge-
nigend hinsichtlich Geschlecht, Alter, BMI und HbATc. Die
Todesrate in der gepoolten Gruppe unter Placebo oder ohne
Behandlung lag bei 5,2%. Der absolute Risikounterschied der
Sterblichkeit im Vergleich zur Kontrollgruppe lag fir die Grup-
pe der SGLT-2-Hemmer bei -1% (95%-Glaubwiirdigkeitsinter-
vall -1,5% bis -0,6%) und fur die Gruppe der GLP-1-Agoni-
sten bei -0,6% (95%-Claubwiirdigkeitsintervall -1,0 % bis
-0,3%). DPP-4-Hemmer waren nicht mit einer Verminderung
der Mortalitat assoziiert (absoluter Risikounterschied 0,1%,
95%-Glaubwiirdigkeitsintervall -0,3% bis 0,6%). Sowohl
SGLT-2-Hemmer als auch GLP-1-Agonisten schnitten im Ver-
gleich zu DPP4-Hemmern besser ab mit einem respektiven
absoluten Risikounterschied von -0,9% (95%-Claubwiirdig-

keitsintervall -1,2% bis -0,4%) und -0,5% (95%-Glaubwiirdig-
keitsintervall -0,9% bis -0,2%). Es konnte kein signifikanter Un-
terschied zwischen den SGLT-2-Hemmern und den
GLP-1-Agonisten nachgewiesen werden.

Schlussfolgerungen

In dieser Netzwerk-Metaanalyse war der Einsatz von
SGLT-2-Hemmern und GLP1-Agonisten im Vergleich zu
DPP-4-Hemmern, Placebo oder keiner Behandlung mit einer
verringerten Gesamtsterblichkeit assoziiert. DPP-4-Hemmer
hatten keinen Einfluss auf die Mortalitat.

Zusammengefasst von Barbara Loeliger

Insgesamt spricht derzeit wenig gegen den Einsatz von
GLP1-Agonisten und SGLT2-Hemmern (ausser dem Preis). Man
muss aber beachten, dass die Daten zur Mortalititsreduktion
tiberwiegend von Hochrisiko-Patienten stammen und nicht oh-
ne weiteres in die Primdrpravention (ibertragen werden kon-
nen. Diesbeztiglich erwarten wir mehr Informationen aus der
DECLARE-Studie  (Dapagliflozin ~ Effect on  Cardiovascular
Events), deren Verdffentlichung im Herbst erwartet wird.
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