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Hintergrund: 

Das Körpergewicht von Frauen im mittleren Lebensalter 
steigt etwa um 0.5 kg/Jahr an [1]. Viele Frauen in der 
Peri- und Postmenopause möchten dies verhindern bzw. 
rückgängig machen. Neben den üblichen Ratschlägen 
zu Ernährung und Bewegung stellt sich die Frage, 
inwiefern medikamentös „nachgeholfen“ werden kann. 

Zusammenfassung: 

Adipöse, euglykäme Frauen im Alter von 35-65 Jahren, 
einem BMI ≥ 30 und < 40 kg/m2 und/oder Bauchumfang 
> 88 cm erhielten während 26 Wochen in einer 1:1 
randomisierten, Plazebo-kontrollierten Studie 2-mal 
täglich 850 mg Metformin oder Plazebo. Primärer 
Endpunkt war die Veränderung der Insulinresistenz 
(HOMA-IR), sekundäre Endpunkte Nüchtern-Insulin, 
Nüchtern-Glucose, Gewicht, Bauchumfang und BMI. 
Von den 117 in die Studie eingeschlossenen Frauen 
(mittleres Alter 53 Jahre) wurden die Datensätze von 
100 Frauen für die Intention-to-treat-Analyse verwendet. 
Die mit Metformin behandelten Frauen hatten bei 
Therapieende eine signifikant niedrigere Insulinresistenz 
(Medianveränderung - 0.04 vs. Plazebo + 0.1, p = 0.018) 
und signifikant niedrigeren BMI (Medianveränderung - 
1.00 kg/m2; 95% KI 1.37 – (-0.62) vs. Plazebo 
Medianveränderung 0.00; 95% KI -0.29 - 0.28, p < 
0.001) im Vergleich zu mit Plazebo behandelten Frauen. 
Dies entsprach einer Gewichtsreduktion um 2.54 kg 
(95% KI -3.76-0.38; p<0.001) unter Metformin. Daneben 
zeigte sich unter Metformin eine signifikante Reduktion 
von HbA1c (p = 0.008) und Nüchtern-Insulin (p = 0.03), 
aber kein signifikanter Einfluss auf Nüchtern-Glukose, 
Lipidprofil oder Bauchumfang. Die Autoren kommen zu 
dem Schluss, dass Metformin (1700 mg/Tag) bei 
adipösen Nicht-Diabetikerinnen die Insulinresistenz und 
das Körpergewicht senkt. 

Kommentar: 
Metformin ist ein Biguanid und für die Therapie des 
Diabetes mellitus Typ 2 zugelassen. Sein Einsatz zur 
Gewichtsreduktion unterliegt dem Off-Label-Use. 
Bisherige randomisierte Studien bei adipösen Nicht-
Diabetikern zeigten vergleichsweise eine signifikante 
Gewichtsreduktion um 1-2 kg im Vergleich zu Plazebo 
nach 1 [2] bzw. 2.8 [3] Jahren. Allerdings war im 
Diabetes Prevention Program [3] die Lebensstilinter-
vention (d.h. mindestens 150 Minuten Bewegung pro 
Woche) mit einer mittleren Gewichtsreduktion von       
5.6 kg erfolgreicher als die Gabe von Metformin (2.1 kg) 
oder Plazebo (0.1 kg)! Ebenso war das Risiko für die 
Entwicklung eines Diabetes mellitus Typ 2 in der 
Lebensstilinterventionsgruppe (NNT 6.9) signifikant 
gegenüber der Metformin-Gruppe (NNT 13.9) erniedrigt. 
Limitationen der aktuellen Studie sind die mangelhafte 
Compliance-Messung und im Mittel normwertige HOMA-
IR bei Studienstart, sodass mögliche Subgruppen, die 
besonders oder gar nicht profitieren, nicht ausgewertet 
werden konnten. Außerdem erfolgte keine Erfassung 
anderer Einflussfaktoren auf das Gewicht wie z.B. 
Ernährung und Bewegung, sodass die Bedeutung des 
Lebensstils bzw. dessen Modifikation unberücksichtigt 
blieben. Was bedeutet das für die Praxis? Um eine 
Gewichtsreduktion zu erreichen, führt kein Weg an 
Ernährungsanpassung und Bewegung vorbei. Möglich-
erweise kann eine zeitlich begrenzte Gabe von 
Metformin während z.B. 6 Monate diesen Prozess unter-
stützen und die Compliance bzw. Motivation verbessern. 
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