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GLP-1 retseptori agonistid kehakaalu 
langetamiseks ülekaaluga või rasvunud 
patsientidel

Väino Sinisalu – Eesti Arst

Rasvumine (kehamassiindeks (KMI) 
30 ja enam kg/m2) ning ülekaal 
(KMI 25,0–29,9 kg/m2) on kroo-
ni l ised haigusseisundid mil lega 
sagedast i kaasnevad kardiome-
taboolsed kompl ikatsioonid: 2 . 
tüüpi diabeet, arteriaalne hüper-
tensioon, düslipideemia, südame-
veresoonkonnahäired ja enneaegne 
suremus. Rasvumisega seostuvad 
mõnede vähipaikmete, kognitiiv-
sete häirete ja dementsuse riski 
suurenemine (1). Rasvumine on 
terviseprobleem nii arenenud kui 
ka madalama ja keskmise arengu-
tasemega maades, olles tabanud 
ligi 2 miljardit inimest maailmas. 
Hinnanguliselt on rasvunud 40% 
USA ja 26% Ühendkuningriigi täis-
kasvanud inimestest (2).

Liigse kehakaalu langetamiseks 
on välja töötatud rohkelt dieedi ja 
eluviisi muutmise soovitusi. Nende 
mõju on varieeruv ja ei vasta sageli 
ootustele. Medikamentoosse ravi 
võimalused on kuni viimase ajani 
olnud tagasihoidlikud. Uued liigse 
kehakaalu medikamentoosse ravi 
võimalused kehakaalu langetami-
seks avanesid glükagoonilaadse 
peptiid-1 retseptori agonistide (GLP-
1A) klassi kuuluvate ravimite kasu-
tuselevõtuga aastatel 2021–2022. 
Kliinilistes uuringutes on analüü-
situd GLP-1A tõhusust esmajoones 
rasvunud ja ülekaaluga patsientidel, 
kel on kaasnenud vähemalt üks 
kardiometaboolne komplikatsioon.

GLP-1A kehakaalu langetav 
toime
GLP-1A klassi ravimid sünteesiti 
esmalt diabeedi ravimiteks eesmär-
giga parandada glükeemilist kont-

rolli. Glükagoonilaadse peptiid-1 
retseptori agonist id potentsee-
rivad endogeense GLP-1 toimet, mis 
vabaneb toidu sattumisel seede-
trakti. GLP-1 aktiveerudes suureneb 
insuliini tootmine kehas, pidurdub 
glükagooni vabanemine ja aeglustub 
mao tühjenemine. Hüpotalamuses ja 
ajutüves paiknevate GLP-1 retsepto-
rite aktiveerumisel GLP-1A toimel 
väheneb näljatunne ning söögiisu, 
kiiremini kujuneb küllastus toidust 
ja väheneb soov toitu nautida. Selle 
tulemusel sööb inimene vähem, 
omastab vähem toitaineid ja väheneb 
kehakaal. Peale selle langeb vere 
l ipiidide ja triglütseriidide tase, 
väheneb põletik rasvkoes ja ektoo-
piline rasvaladestus organismis, 
paraneb üldine metaboolne tervis 
(3). 

Esimese GLP-1A klassi ravimina 
kehakaalu langetavaks raviks regist-
reerit i USAs 2021. aastal sema
glutiid. Sellele eelnenud rohketes 
platseeboga kontrol l itud uurin-
gutes registreeriti ülekaalulistel ja 
rasvunud patsientidel kehakaalu 
langus 12–16% semaglutiidi toimel 
annuses 2,4 mg nädalas subkutaan-
selt. Semaglutiidiga ravitud patsien-
tidel täheldati samuti kardiometa-
boolsete riskitegurite vähenemist, 
neil paranesid füüsiline võimekus 
ja üldine enesetunne (4). 

Hiljuti avaldatud metaanalüüside 
tulemused kinnitasid 2–3 aastat 
kestnud GLP-1A ravi tõhusust keha-
kaalu langetamisel, KMI vähenda-
misel ning vööümbermõõdu kahan-
damisel sõltumata 2. tüüpi diabeedi 
olemasolust või puudumisest (5). 
Kuigi semaglutiid on üldiselt hästi 
talutav ja esineda võivad kerged 

mööduvad kõrvaltoimed, registree-
riti USAs 2022.–2024. aastal 1000 
semaglutiidiga ravitud patsiendi 
kohta 4 pöördumist erakorralise 
meditsiini osakonda ravimi kõrval-
toimete tõttu. Neist 63,3%-l olid 
gastrointestinaalsed häired (iiveldus 
oksendamine, kõhuvalu, diarröa), 
16,5%-l hüpoglükeemia ja 5,5%-l 
allergiline reaktsioon. Hospitalisee-
riti 52,6% pöördunutest, neist 37,6% 
hüpoglükeemia ja 15% seedetrakti 
häirete tõttu. Semaglutiidi kasuta-
jatel ilmnes suurenenud gastropa-
reesi, pankreatiidi ja iileuse risk (6).

Tirsepatiid – nii GLP-1A kui 
ka GIP agonist kehakaalu 
langetamiseks
Tõhusama glükeemilise kontrolli 
eesmärgil sünteesitud ravim tirse-
pat i id on kahekordse toimega, 
nii GLP-1A agonist kui glükoosist 
sõltuva insulitroopse polüpeptiidi 
(GIP) agonist . USA rav imiamet 
registreeris tirsepatiidi diabeedi-
ravimina 2022. aastal. Kliiniliste 
uuringute käigus i lmnes rav imi 
tõhus kaalu langetav toime. 

Aastal 2022 avaldatud rahvus-
vahelises juhuslikustatud topelt-
pimedas platseeboga kontrollitud 
uuringuprogrammis SURMOUNT 
hinnati erinevates annustes tirse-
patiidi tõhusust kehakaalu lange-
tamisel ülekaalulistel ja rasvunud 
isikutel, kel polnud diabeeti. Kaasati 
2539 isikut, kelle keskmine vanus 
oli 44,9 aastat ja keskmised näitajad 
olid järgmised: kaal 104,8 kg, KMI 
38 kg/m2, vööümbermõõt 114 cm. 
Uuritavatele manustati vahekorras 
1 : 1 : 1 tirsepatiidi annuses 5 mg,  
10 mg või 15 mg. Kehakaalu muutust 
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hinnati 72 nädalat kestnud rav i 
järel. Kaalulangus sõltus manus-
tatud annusest: 5 mg-ga ravitutel 
langes kaal ravi algusega võrreldes 
15%,10 mg toimel 19,5% ja 15 mg 
toimel 20,9%. Platseeborühmas 
ol i keskmine kaalulangus 3,1%. 
Mõõdukad kõrvaltoimed ilmnesid 
enamasti seedetraktis ja olid enam 
väljendunud suuremate annuste 
kasutamisel (7). USAs ja Euroopa 
Liidus registreeriti tirsepatiid kaalu 
langetava ravimina 2023. aastal.

Semaglutiidi ja tirsepatiidi kaalu 
langetava toime tõhususe võrd-
luses osutus enamiku uuringute ja 
metaanalüüside põhjal tõhusamaks 
tirsepatiid. Näiteks registreeriti 
rahvusvahel ises mitme keskuse 
osavõtul tehtud uuringus tisepatii-
diga (annuses 10 või 15 mg nädalas) 
ravitutel 72 nädala pikkuse ravi 
järel keskmiselt 20,2%-ne kehakaalu 
langus ja vööümbermõõdu vähe-
nemine keskmiselt 19,6 cm võrra. 
Semagluti idiga (annuses 1,7 mg 
või 2,4 mg) ravitutel olid vastavad 
näitajad vähenenud keskmiselt 
13,7% ja 13 cm. Mõõdukaid kõrval-
toimeid seedetraktile registreeriti 
mõlemas rühmas ühepalju (8).

Semagluti id ja tirsepati id on 
osutunud seni kasutuses olnud kaalu 
langetavatest ravimitest oluliselt 
tõhusamaks nii kehakaalu lange-
tamisel, kardiometaboolsete tüsis-
tuste ravil ning ennetusel. Euroopa 
rasvumise uurimise assotsiatsiooni 
(EASO; European Association for 
the Study of Obesity) 2025. aasta 
oktoobris esitatud soovituse koha-
selt on semaglutiid ja tirsepatiid 
esimese valiku ravimid rasvumise 
ja selle komplikatsioonide medika-
mentoosseks raviks.

Ravi lõpetamise järel hakkab 
kehakaal uuesti tõusma
Juhuslikustatud platseeboga kont-
rollitud uuringus, kus ülekaalulistel 
või rasvunud isikutel manustati 
semaglutiidi 2,4 mg nädalas ja raken-
dati rangeid dieedi-eluviisi soovitusi, 
langes 68 nädalat kestnud ravi järel 
uur itute kehakaal 17,3% võrra. 

Medikamentoosse ravi lõpetamise 
järel hakkas kaal uuesti tõusma 
ja aasta möödudes oli neil taas-
tunud kaks kolmandikku ravieelsest 
kaalust. Samuti taandus rav iga 
saavutatud kardiometaboolsete 
näitajate positiivne dünaamika (9). 
USAs tehtud uuringus, kus osales 
127 474 ülekaalulist või rasvunud 
isikut, kellest 46,5%-l oli teist tüüpi 
diabeet ja 64,8%-l seda ei olnud, 
katkestasid sagedamini GLP-1A ravi 1 
aasta jooksul patsiendid, kel polnud 
diabeeti (10). 

Värskelt avaldatud 37 uuringu 
metaanalüüsil, kus oli kaasatud 9431 
rasvunud või ülekaaluga patsienti, 
keda oli keskmiselt 39 nädala jooksul 
ravitud erinevate kaalu langeta-
vate ravimitega, selgus, et kohe 
pärast ravi katkestamist hakkas neil 
kehakaal tõusma 0,4 kg võrra kuus 
ning kuni 2 aasta pärast oli nende 
kehakaal ravieelsel tasemel. Kardio-
metaboolsete markerite väärtused 
taandusid ravieelsele tasemele 1,4 
aasta jooksul (1).

Tänapäevaste teadmiste valguses 
on rasvumine kroonil ine häire, 
analoogne hüpertooniatõve või düsli-
pideemiaga. Kõigi tänapäeval kasu-
tuses olevate ravivõtete – dieedi ja 
eluviisi korrigeerimine, medikamen-
toosne ravi, bariaatrilised operat-
sioonid – lõpetamisele järgneb 
paratamatult kaa lutõus. Sama-
aegselt halvenevad siis ka kardio-
metaboolsed näitajad. Kehakaalu 
langus aktiveerib kompensatoorsed 
bioloogilised protsessid kehakaalu 
säilitamiseks (9). Vallandub adap-
tiivse termogeneesi mehhanism, 
mille toimel jääb kaalu langetavate 
protseduuride järel püsima madalam 
energiatarve. Kuna kaalu langetava 
ravi lõpetamisel suureneb inimesel 
söögiisu ja väheneb küllastustunne 
toidust, hakkab neil kehakaal suure-
nema.

Liigse kehakaalu langetamine 
on uuringute kohaselt siiski tervist 
edendav tegevus. Ka suhtel iselt 
väike kaalulangus, 4,5 kg või enam, 
sõltumata selleks kasutatud viisist, 
vähendas olul iselt diabeediriski 

võr re ldes ü lekaa lu l i s tega ,  kes 
kaalu langetada ei püüdnud. Samas 
normaalkaalus ( KMI 18,5–24,9) 
isikutel, kes olid kalorivaesel dieedil 
või kasutasid kaalu langetavaid 
ravimeid, oli diabeedirisk suure-
nenud (2). Semaglutiidi kasutamine 
kosmeetilistel eesmärkidel on tervi-
serisk.

GLP-1RA – mitmetoimelised 
ravimid
GLP-1RA on USAs registreeritud 
ravimina 2. tüüpi diabeedi, ülekaa-
lulisuse/rasvumise, südame-vere-
soonkonnahaiguste ja neerupuudu-
likkuse raviks. USA Bostoni medit-
siinikeskuse andmeil leiaks 136,8 
miljonit ehk enam kui pool riigi täis-
kasvanud inimestest tänapäevaste 
teadmiste valguses oma vaevustele 
leevendust selle klassi ravimitest. 
Neist 97,5 miljonit on rasvunud või 
ülekaalulised, 30,4 miljonit vajaksid 
tõhusamat glükeemilist kontrolli 
ja 8,8 miljonit vajaksid GLP-1RA-d 
südame-veresoonkonnahaiguste 
teiseseks ennetuseks (11).
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