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Treatment.

Orforglipron es un
agonista del receptor
del péptido similar al
glucagoén tipo 1 (GLP-
1) administrable por
via oral, de molécula
pequefia y no pepti-
dico, que estd sien-
do investigado como
tratamiento para la
obesidad.

En este ensayo mul-
tinacional, aleatori-
zado, doble ciego, de
fase III, se evalud la
seguridad y la efica-
cia de Orforglipron
en dosis de 6 mg, 12
mgo 36 mgunavezal
dia, en comparacion
con placebo (asig-
nado en una pro-

Orforglipron, an Oral Small-Molecule
GLP-1 Receptor Agonist for Obesity

porcion de 3:3:3:4),
como complemento
de una dieta saluda-
ble y actividad fisica
durante 72 semanas.
Todos los pacientes
tenfan obesidad sin
diabetes mellitus. El
criterio de valora-
cion principal fue el
cambio porcentual

en el peso corporal desde el inicio hasta
la semana 72, evaluado segun el estima-
dor del régimen de tratamiento en la po-
blacién por intencidn de tratar. Se alea-
torizé a un total de 3.127 pacientes. El
cambio medio en el peso corporal desde
el inicio hasta la semana 72 fue del -7,5
% con 6 mg de Orforglipron, del -8,4 %
con 12 mg de Orforgliprén y del -11,2 %
con 36 mg de Orforgliprén, en compara-
cion con -2,1 % con placebo (p < 0,001
para todas las comparaciones con place-
bo). Entre los pacientes del grupo de 36
mg de Orforglipron, el 54,6 % tuvo una
reduccion del 10 % o mas, el 36,0 % tuvo
una reduccion del 15 % o mas y el 18,4
% tuvo una reduccion del 20 % o més
del peso corporal incial, en comparacion
con el 12,9 %, el 59 % y el 2,8 % de los
pacientes, respectivamente, en el grupo
placebo. La circunferencia de la cintura,
la presion arterial sistolica, los niveles de
triglicéridos y los niveles de colesterol no
HDL mejoraron significativamente con el
tratamiento con Orforglipron en compa-
racion con el placebo. Los acontecimien-
tos adversos provocaron la interrupcion
del tratamiento entre el 5,3 % y el 10,3
% de los pacientes de los grupos de Or-
forglipron y en el 2,7 % de los del grupo
placebo. Los acontecimientos adversos
mds frecuentes con Orforglipron fueron
efectos gastrointestinales, en su mayoria
de leves a moderados.
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Conclusiones

En adultos con obesidad, el tratamiento de
72 semanas con Orforglipron oral condujo
a reducciones significativamente mayores
del peso corporal que el placebo. El perfil de
eventos adversos fue consistente con el de
otros agonistas del receptor GLP-1
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