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Wegovy (semaglutid)
Praeparatanmeldelse:

IRF’s samlede vurdering

Sundhedsstyrelsen (Indsatser for Rationel Farmakoterapi, IRF) vurderer, at prisen for Wegovy (semaglutid)
er for hgj, ogsa selvom data tyder pa, at Wegovy hos de fleste giver et klinisk relevant vaegttab hos
mennesker med overvagt, nar det gives som supplement til kostomlaegning og fysisk aktivitet. | den
forbindelse bar en potentiel manedlig udgift for patienten pa mere end 2.000 kr. ogsa ses i lyset af, at
vaegttabet generelt kun kan forventes fastholdt, sa laenge behandlingen med Wegovy pagar. Pa
samfundsniveau er der saledes tale om en stor blivende udgift, hvis en stor gruppe mennesker med svaer
overvaegt skal have prasparatet. Der forventes i lgbet af 2023 at komme data vedrgrende effekt pa hjerte-
kar-sygdom, hvilket kan aendre pa vurderingen.

Selvom kliniske studier med Wegovy til vaegttab har vist bedre effekt end bade placebo og liraglutid, og
tilsyneladende en mere fordelagtig bivirkningsprofil end orlistat og bupropion-naltrexon, sa finder
Sundhedsstyrelsen (IRF) fortsat, at farmakologisk behandling generelt skal have en mindre rolle i
behandlingen af overvaegt. Behandling af overvagt med Wegovy skal derfor ikke vaere fgrstevalg, men kan
efter konkret laegefaglig vurdering supplere ikke-farmakologiske tiltag, fx hvis vaegttab forventes at give
vaesentlig forbedring af patientens helbred og livskvalitet, eller hvor vaegttab er pakraevet for, at
patienten kan fa tilbudt anden ngdvendig behandling f.eks. en operation.

Data fra kliniske studier indikerer, at Wegovy aktuelt er det mest effektive laagemiddel pa markedet i
godkendt til behandling af vaegttab. De fleste, der behandles far bivirkninger fra mave-tarm-kanalen.
Bivirkningsprofilen tyder pa at vare sammenlignelig med liraglutid, men kan vaere mere fordelagtig end
ved behandling med orlistat og bupropion-naltrexon.

Wegovy er godkendt som tillaegsbehandling til aendret livsstil i form af kaloriereduceret kost og gget fysisk
aktivitet. De markante vaegttab er set, nar Wegovy er kombineret med kaloriereduceret kost (500 kcal
underskud dagligt) og fysisk aktivitet (150 min. ugentligt). Data viser samtidig, at personer ikke fastholder
deres vaegttab, nar behandlingen med Wegovy ophgrer.

Baggrund
Godkendt indikation

Wegovy kan bruges til vaegttab og -vedligeholdelse i tillaeg til en kaloriereduceret kost og aget fysisk
aktivitet, hos voksne med:

e  BMI pa mindst 30 eller

e BMI mellem 27-30, som samtidig har mindst én vaegtrelateret tilstand, sasom: Praediabetes, type
2-diabetes, forhgjet blodtryk, forhgjet kolesterol, sevnapng (hyppige andedraetsophold under
sgvn) eller hjerte-kar-sygdom.

Virkningsmekanisme

Wegovy er en GLP-1-analog. GLP-1 er en fysiologisk regulator for appetit og kalorieindtag, og GLP-1-
receptoren er til stede i flere omrader af hjernen, der er involveret i appetitregulering. Wegovy reducerer
energiindtaget, gger folelsen af maethed, forbedrer kontrollen over madindtag, reducerer falelsen af sult
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samt hyppigheden og intensiteten af madtrang. Desuden reducerer Wegovy praferencen for fgdevarer
med hgjt fedtindhold.

Effekt

Effekten af Wegovy pa vaegten er undersggt i en raekke dobbeltblindede, randomiserede,
placebokontrollerede fase Il studier, kaldet STEP-programmet™ V¥, Personerne i studierne havde mindst
én gang forsggt at opna vaegttab ved kostomlaegning, samtidig med de havde enten svaer overvasgt
(BMI=30) eller overvaegt (BMI 27-30) med mindst en samtidig vaegt-relateret tilstand, som tidligere
beskrevet. Personerne blev behandlet i op til 2 ar, og behandling blev suppleret med en kaloriereduceret
kost og gget fysisk aktivitet. De fleste studier sammenlignede med placebo og et enkelt studie
sammenlignede med liraglutid 3,0 mg (Saxenda®)".

| alle studierne opnaede en vaesentlig starre andel af deltagerne behandlet med Wegovy et betydeligt
vaegttab sammenlignet med placebo eller liraglutid (tabel 1). Et enkelt studie (STEP 4) undersagte
effekten efter ophgr med Wegovy, og her tog deltagerne langsomt pa igen efter opher med behandlingen
(ikke vist i tabellen)¥'. Der kunne i studierne ses en normalisering af metabolisk dysfunktion, herunder
nedsat udvikling af diabetes, og en bedre fysisk funktionsevne ved det opnaede vaegttab.

Der findes endnu ikke langtidsstudier, der har vist, om der er effekt af farmakologisk opnaet vaegttab pa
komplikationer fra hjerte-kar-systemet og dedelighed. SELECT-studiet, der undersgger forholdet mellem
behandling med Wegovy og hjerte-kar-sygdom hos voksne personer med overvaegt, forventes i labet af
2023V,

Alle deltagere i godkendelsesstudierne havde kontakt med dizetist hver 4. uge, som kunne falge op pa
deltagerne, og om de fulgte de krav, der var til dieet og eget fysisk aktivitet, som var henholdsvis dagligt
kalorieunderskud pa 500 kcal og ugentligt gget aktivitet i min. 150 minutter.

Tabel 1: Andelen af deltagere der reducerede deres kropsvaegt med >5%, >10%, >15% og >20% i STEP 1, 2,
5 Og 8.viii,ix

STEP 1 STEP 2 STEP 5 STEP 8
Vaegtkontrol hos i .
Vaegtkontrol personer med type-2 Langsigtet vaegtkontrol Vaegtkontrol yed Wegovy behar)dlmg
diabetes sammenlignet med liraglutid
Wegovy Wegovy Wegovy Wegovy Liraglutid
2,4mg Placebo 2,4mg Placebo 2,4 mg Placebo 2,4 mg 3,0 mg Placebo
Efter 68 uger Efter 68 uger Efter 104 uger Efter 68 uger
Andel af deltagere (%)
>5% 92 33 73 28 83 35 91 62 30
210% 75 12 50 7 67 13 74 28 16
>15% 55 5,0 28 2,6 57 6,4 57 14 5,8
220% 35 2,0 14 1,2 40 2,8 M 6,5 2,9

Behandlingsvejledninger om behandling af overvaegt

Behandlingen af overvaegt er som udgangspunkt baseret pa non-farmakologiske tiltag med fokus pa mere
hensigtsmaessige kost- og motionsvaner.*** Farmakologisk behandling har for nuvaerende begranset
plads i behandlingen og skal aldrig vaere farstevalg, men kan supplere ikke-farmakologiske tiltag hos
udvalgte mennesker med overvaegt, fx hvor et vaegttab vurderes at kunne forbedre patientens
helbredtilstand. X

Pa det danske marked findes aktuelt Mysimba (bupropion-naltrexon), Regenon (amfepramon), Orlistat
(orlistat), Saxenda (liraglutid) og Wegovy (semaglutid), som er godkendt til farmakologisk behandling af
overvaegt (tabel 3). Ingen af praeparaterne har tilskud. Pris, effekt, herunder pa andet end vaegt, og
bivirkninger varierer praparaterne imellem, og valg af laesgemiddel vil bero pa en individuel vurdering.
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Behandling med Wegovy bar evalueres efter 3 maneder og kun fortsaettes, hvis der er opnaet et klinisk
relevant vaegttab pa mindst 5% af udgangsvaegten, og herefter fortsat evalueres hver 3.-4. maned det
farste ar.x Der findes ikke nogen studier af effekten ved langtidsbehandling, og ved behandlingsophar er
der hgj risiko for vaegtagning, hvorfor det ma formodes, at mange mennesker vil have brug for gentagne
eller langvarige behandlinger for at vedligeholde effekten.

Overvejelser for behandling

For opstart af behandling med Wegovy bgr patienten udredes og behandles for eventuelle underliggende
lidelser, fx endokrine (hypothyroidisme, hyperkortisolisme, hypogonadisme og vaeksthormonmangel),
spiseforstyrrelser eller uhensigtsmaessigt medicinforbrug. Isaer spiseforstyrrelser er vigtige at identificere,
da man ved spiseforstyrrelser har brug for et andet tilbud end livsstilsintervention. ¥

Non-farmakologiske metoder, som kaloriereduceret kost og gget fysisk aktivitet, skal vaere afpravet i
minimum tre til seks maneder indenfor det seneste ar inden behandling med Wegovy overvejes. Det skal
pointeres, at de opnaede resultater i de kliniske studier er set ved kombination med intensiv kost- og
motionsomlaegning med et reduceret kalorieindtag.

Der er i primaersektoren varierende muligheder for konkrete tilbud omkring diaet, fysisk aktivitet og
generel non-farmakologisk behandling af overvaegt. Kostvejledning hos diaetister og motionsanvisning hos
fysioterapeuter eller andre faggrupper, der har denne kompetence kan vare forbundet med egenbetaling.

De fleste deltagere i de kliniske studier med Wegovy havde et klinisk betydende vaegttab sammenlignet
med en kontrolgruppe, der fik placebo i tillaeg til ikke-farmakologisk behandling. Ved opher af Wegovy tog
deltagerne pa igen, og deres vaegt gik tilbage mod udgangspunktet. Gennemsnitligt var der dog et fortsat
vaegttab efter opher, omkring 5%. Deltagerne fortsatte deres regelmaessige opfalgning hos en
sundhedsprofessionel én gang manedligt.' Personer som tilbydes behandling skal vaere indforstaet med at
uden fortsat behandling og opfalgning vil vaegten falde tilbage til udgangspunktet eller taet pa
udgangspunktet.

Dosis og administration

Vedligeholdelsesdosis af Wegovy pa 2,4 mg én gang ugentligt opnas ved i uge 1-4 at starte med en dosis pa
0,25 mg om ugen. For at reducere sandsynligheden for behandlingsophar pga. gener fra mave-tarm-
kanalen skal dosis @ges over en periode pa 16 uger, jf. tabel 2. | tilfaelde af betydelige symptomer fra
mave-tarm-kanalen udskydes dosisstigning eller dosis reduceres til den tidligere dosis, indtil symptomerne
er tilstraekkeligt reduceret eller ophgrt.

Ugentlige doser over 2,4 mg anbefales ikke.

Tabel 2: Plan for dosisstigning af Wegovy

Dosisstigning Ugentlig dosis
Uge 1-4 0,25 mg

Uge 5-8 0,50 mg

Uge 9-12 1,0 mg

Uge 13-16 1,7 mg
Vedligeholdelsesdosis 2,4 mg

Bivirkninger

De hyppigst rapporterede bivirkninger er symptomer fra mave-tarm-kanalen, som mavesmerter, kvalme,
diarré, forstoppelse og opkastninger. Disse bivirkninger var i godkendelsesforsggene hyppig arsag til, at
deltagerne ikke kunne g@ge dosis som planlagt eller stoppede behandlingen feor tid.
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Hypoglykami (lavt blodsukker) er set hos personer med type 2-diabetes i samtidig behandling med andre
laegemidler, der sanker blodsukkeret.

For mennesker med type-2 diabetes i behandling med Wegovy er der set en gget forekomst af retinopati-
komplikationer. Dette ses hovedsageligt hos mennesker, der allerede har diabetisk retinopati, og
mekanismen er muligvis koblet til et fald i blodglukose.!

Interaktioner
Wegovy forsinker temning af mavesackken og pavirker potentielt absorptionshastigheden af samtidigt oralt
administrerede laagemidler, men IRF vurderer, at dette ikke har klinisk relevans.

Kontraindikationer og forsigtighed
Wegovy er kontraindiceret ved allergi overfor indholdsstoffer.

Der er ingen viden om behandling af mennesker med type-1 diabetes, svaert nedsat nyre- eller
leverfunktion eller hjerteinsufficiens NYHA IV og begranset viden om behandling af aldre over 75 ar og
mennesker med inflammatorisk tarmsygdom eller diabetisk gastroparese. Wegovy er ikke undersggt i
kombination med andre laegemidler til vaegttab, og kombination bgr undgas.

Ved opstart af Wegovy hos mennesker med type 2-diabetes skal laagen overveje at reducere dosis af
samtidig administreret insulin eller B-cellestimulerende laegemidler (fx glimepirid) for at mindske risikoen
for hypoglykaemi (lavt blodsukker). Mennesker med diabetisk retionopati bgr overvages ngje og behandles
ved symptomer pa forvaerring.

Pris og tilskud

Wegovy har ikke generelt eller generelt klausuleret tilskud, men laegen kan sage om enkelttilskud.

En pakning med fire doser af anbefalet ugentlig vedligeholdesdosis koster 2381,60 kr., og udgiften er
derfor 85 kr. pr. dag. Prisen kan andre sig hver 14. dag. Aktuelle priser kan findes pa

Tabel 3: aktuelle legemidler p& det danske marked til behandling af overvaegt®®

Indholdsstof Navn Vedligeholdelsesdosis | Ugentlig pris for
vedligeholdelses-
behandling

Bupropion- Mysimba® 32 mg/360 mg, dagligt | 222,32 kr.

naltrexon

Liraglutid Saxenda® 3,0 mg, dagligt 594,00 kr.

Orlistat Orlistat® 120 mg p.o. i 89,04 kr.c

forbindelse med et
(fedtholdigt)
hovedmaltid
Semaglutid Wegovy® 2,4 mg, ugentligt 595,40 kr.

a Ingen af de naevnte praeparater har generelt eller klausuleret tilskud, men det er muligt at sage enkelttilskud for
dem alle.

b Bemeerk at Regenon ® ikke er medtaget i tabellen, da effekt og bivirkninger gor at det ikke kan anbefales til
behandling af overvaegt, samt at EMA har anbefalet tilbagetraekning af amfepranon-holdige laegemidler.

c. For prisberegning er antaget 3 hovedmadltider dagligt.
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