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Sammanfattning

Overvikt och obesitas #r ett allvarligt och snabbt vixande
folkhalsoproblem som paverkar individens halsa. Behandling med
glukagonliknande peptid-1 (GLP-1) analoger sasom Liraglutid, Semaglutid
och Tirzepatid har blivit alltmer populart bland patienter med 6vervikt och
obesitas under de senaste aren. Syftet med den har icke-systematiska
litteraturstudien var att undersoka om viktnedgang kvarstar efter avslutad
behandling med GLP-1 analoger hos patienter med overvikt eller obesitas.
En litteratursokning i PubMed resulterade i sex studier som visade att
GLP-1-analoger ar en effektiv behandling mot 6vervikt och obesitas, och
att utsiattning av dessa ldkemedel kan innebara kompensatorisk
viktuppgang. Flera studier visar dock att deltagarna inte atergar helt till sin
ursprungsvikt efter utsattning, vilket kan ha klinisk betydelse eftersom
aven en begransad viktnedgang kan minska riskfaktorer kopplade till
overvikt och obesitas. Vidare forskning med langre uppfoljning efter
utsittning av GLP-1-analogbehandling behovs for att bekrafta dessa
slutsatser. Eftersom denna litteraturstudie inte ar systematiskt genomford
bor resultaten tolkas med forsiktighet.

Kort popularvetenskaplig beskrivning

En litteraturstudie med syfte att undersoka om viktnedgang kvarstar efter
avslutad behandling med glukagonliknande peptid-1 (GLP-1) analoger hos
patienter med overvikt eller obesitas. Resultatet visade att utsattning av
viktlakemedel ar kopplad till viss kompensatorisk viktuppgang men ska
tolkas med forsiktighet da litteraturstudien inte var systematiskt
genomford.

Nyckelord

GLP-1 analog, viktnedgéng, utsattning, kompensatorisk viktuppgang,
obesitas, overvikt.
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Introduktion

Overvikt och obesitas utgér ett betydande globalt folkhilsoproblem, &r
2022 var 2,5 miljarder vuxna drabbade. Detta motsvarade 43 % av den
vuxna befolkningen varlden 6ver. Problemet har 6kat snabbt jamfort med
1990, d& endast 25 % av befolkningen hade 6vervikt eller obesitas. Aven
forekomsten av 6vervikt bland barn och ungdomar i aldern 5—19 ar har
okat dramatiskt, fran 8 % ar 1990 till 20 % ar 2022 (1).

Varldshalsoorganisationen (WHO) definierar overvikt som ett
kroppsmasseindex (BMI) over 25 kg/m2, medan obesitas avser ett BMI
over 30 kg/m2. BMI berdknas genom att dividera kroppsvikten (kg) med
langden i kvadrat (m2). For barn och ungdomar i dldern 5—-19 ar anvands
dessutom en &ldersanpassad BMI-skala (1). Overvikt och obesitas orsakas
av flera faktorer, inklusive genetisk predisposition samt psykosociala och
miljomassiga faktorer. Den grundliggande orsaken ar en obalans mellan
energiintag och energiforbrukning i kroppen (1). Overvikt och obesitas 4r
kopplade till flera kroniska och livshotande sjukdomar, sdsom typ 2-
diabetes, hypertoni, samtliga icke medfodda kardiovaskulara sjukdomar
samt olika former av cancer. Dessutom finns samband med sjukdomar
som astma och artros (2). Dessa tillstind medfor betydande
samhallskostnader (3). En viktnedgang pa 5—10 % kan avsevart minska
halsoriskerna kopplade till obesitas (4).

Behandlingen av 6vervikt och obesitas syftar till att aterstilla balansen
mellan energiintag och energiforbrukning, oftast genom okad fysisk
aktivitet och minskat energiintag. Kirurgiska ingrepp och
lakemedelsbehandling kan ockséa vara aktuella. Viktnedgang ar dock
kopplad till metabola forandringar som bidrar till svarigheter att forhindra
kompensatorisk viktuppgang (5).

Under de senaste aren har forskrivningen av glukagonliknande peptid-1
(GLP-1) analoger, sisom Semaglutid, Tirzepatid och Liraglutid, blivit allt
vanligare vid behandling av 6vervikt och obesitas. GLP-1-analoger
utvecklades ursprungligen som effektiva diabetesladkemedel som 6kar
insulinfrisattningen och minskar produktionen av glukagon. Samtidigt
minskar GLP-1-analoger aptiten genom att fordroja magtomningen (6).
Efterfragan pa GLP-1-analoger i primarvarden for 6vervikt och obesitas
har okat (7), vilket gor det intressant att undersoka deras langsiktiga
effekter pa vikt, dven efter avslutad behandling.

Syfte

Syftet var att undersoka om viktnedgang kvarstar efter avslutad
behandling med GLP-1-analoger hos patienter med 6vervikt eller obesitas.
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Metod

Sokning genomfordes i PubMed 2026 01 29 med foljande sokstrang:
(glucagon-like peptide-1 receptor agonist OR “glp-1”) AND ("weight loss
maintenance" OR "weight regain” OR "rebound weight gain" OR "rebound
weight" OR maintenance). Filter som anvandes var: senaste 10 aren,
clinical study, clinical trial, multicenter study och randomized controlled
trial. Inklusionskriterierna innebar att studierna skulle innehélla en period
med lakemedelsbehandling med GLP-1-analoger, och att de redovisade
viktforandring en period efter att behandling avslutats. Artiklar med en
koppling till bariatrisk kirurgi exkluderades. Sokningen resulterade i 65
artiklar.

Efter genomgang av alla abstracts och titlar bedomdes nio artiklar
relevanta. Vid lasning av de nio artiklarna i fulltext exkluderades tva
eftersom de inte uppfyllde inklusionskriterierna. Tre artiklar baserades pa
samma patientmaterial, och av dessa inkluderades den artikel som bast
overensstaimde med studiens syfte. Ytterligare en artikel inkluderades via
referenslistan fran de ovriga inkluderade artiklarna. Slutligen bedomdes
sex artiklar uppfylla inklusionskriterierna i denna icke-systematiska
litteraturéversikt.

Under skrivprocessen har Ecosia Al search anvants uteslutande for
spraklig redigering och korrekturmatt i syfte att forbattra textens
lasbarhet. Forfattaren tar fullt ansvar for det slutgiltiga innehéllet och de
vetenskapliga slutsatserna.

Resultat

Kelly et al. (8) publicerade 2020 en randomiserad, blindad och placebo-
kontrollerad studie som genomfordes i Belgien, Mexiko, Ryssland, Sverige
och USA. Studien jamforde behandling med Liraglutid mot placebo hos
ungdomar for att studera bade effekten och sikerheten av Liraglutid hos
ungdomar. Totalt randomiserades 125 ungdomar i Liraglutidgruppen och
126 ungdomar i placebogruppen. Ungdomarna var mellan 12 och 18 ar och
hade ett BMI som motsvarade >30 kg/m2 hos vuxna. Alla ungdomarna
genomgick forst 12 veckors livsstilsbehandling innan de randomiserades
till behandling med Liraglutid eller placebo under 56 veckor. Under
interventionsperioden avbrot 24 ungdomar behandlingen i
Liraglutidgruppen (varav 13 pa grund av biverkningar), medan 26
ungdomar avbrot i placebogruppen. Av de som avbrot behandlingen
genomgick 12 av 24 i Liraglutidgruppen och 5 av 26 i placebogruppen
langd- och viktmatningar vid vecka 56. Direkt efter behandling hade 51 av
de 113 ungdomarna i Liraglutidgruppen minskat sitt BMI med minst 5 %,
jamfort med 20 av de 105 i placebogruppen. BMI minskade med minst 10
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% hos 33 ungdomar i Liraglutidgruppen och hos nio i placebogruppen.
Skattad skillnad mellan Liraglutid- och placebogruppen var —6,24 % i
BMI. Efter avslutad behandling f6ljdes BMI under ytterligare 26 veckor.
Vid uppfoljning, 26 veckor efter behandlingsslut hade BMI i
Liraglutidgruppen okat igen till -0,2 kg/m2 + 3,5 kg/m2 jamfort med
startvikten. Det dr en signifikant storre okning av BMI-
standardavvikelsescore i Liraglutidgruppen an i placebogruppen
(uppskattad skillnad, 0,15; 95 % CI, 0,07 till 0,23).

Ar 2023 publicerade Aronne et al. (9) en fas-3 randomiserad
utsattningstudie som genomfordes i Argentina, Brasilien, Taiwan och USA.
Studien jamforde effekten pa vikten efter avslutad eller fortsatt behandling
med Tirzepatid. Totalt inkluderades 783 individer med ett BMI > 30
kg/mz2, alternativt ett BMI > 27 kg/m2 med minst en viktrelaterad
komplikation. Patienter med diabetes eller tidigare viktminskande
operation exkluderades. Individer som inkluderades fick en 6ppen
behandling med Tirzepatid i upptrappningsdos under 36 veckor. Under
denna period exkluderades 113 individer, framst pa grund av biverkningar
av Tirzepatid. Darefter blev 670 individer blindat randomiserade till att
fortsatta Tirzepatidbehandling eller placebo. Behandlingen pagick sedan i
52 veckor. Under de forsta 36 veckorna av studien dar alla fick Tirzepatid,
visade deltagarna en genomsnittlig viktnedgang pa 20,9 %. Under andra
delen av studien minskade vikten ytterligare med 5,5 % i
Tirzepatidgruppen, medan placebogruppen i genomsnitt 6kade sin vikt
med 14,8 %. Skillnad mellan grupperna var —19,4 % [95 % CI, —21,2 % till
-17,7 %]; P <.001). Total viktnedgang under bada delar av studien blev
25,3 % for Tirzepatidgruppen och 9,9 % for placebogruppen.

Khoo et al. (10) publicerade 2019 en randomiserad pilotstudie fran
Singapore som jamforde Liraglutidbehandling med livsstilsanpassningar
(personlig coachning, dietplan med kaloribegransning och personligt
traningsschema). Individer med BMI > 28 kg/mz2, diagnostiserade med
icke-alkoholrelaterad fettleversjukdom utan diabetes och hypertoni blev
inkluderade. Totalt inkluderades 30 individer som randomiserades till
Liraglutid eller livsstilsanpassningar. Behandlingstiden pagick i 26 veckor.
Darefter fick alla deltagarna kostrad och motionsrad for att forsoka
motverka viktuppgéng. Efter behandlingen hade badda grupper en liknande
och statistiskt signifikant viktnedgang pa —4,01 + 3,80 % (P=0,003) i
livsstilsgruppen och -3,03 + 2,43 % (P <0.01) i Liraglutidgruppen. Vid
uppfoljning, 26 veckor efter avslutad behandling, hade Liraglutidgruppen
en signifikant viktuppgang pa (1,78 + 2,17 %) (P=0.02) jamfort med vikten
vid behandlingsslut.

Rubino et al. (11) publicerade 2021 en randomiserad blindad
utsattningsstudie som genomforts i tio lander. Studien jamforde effekten
péa vikten efter avslutad eller fortsatt behandling med Semaglutid. Totalt
inkluderades 902 vuxna med BMI > 30 kg/mz2, alternativt BMI > 277 kg/m?2
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med minst en viktrelaterad komplikation. Individer med diabetes eller
nyligen kraftig viktuppgang exkluderades. Deltagarna fick Semaglutid i
upptrappningsdos under 20 veckor. Under denna period exkluderades 99
individer, framst eftersom de inte kunde fortsatta med den lagsta
veckodosering av Semaglutid pa 2,4 mg pa grund av biverkningar. Vecka
20 randomiserades 803 individer, i forhallandet 2:1, blindade till fortsatt
behandling med Semaglutid eller placebo i 48 veckor. Alla individer fick
aven livsstilsrad. Efter forsta delen av studien da alla fick Semaglutid var
den genomsnittliga viktnedgangen 10,6%. Under den andra delen, dar
Semaglutid jamfordes med placebo minskade vikten ytterligare med 7,9 %
i Semaglutidgruppen, medan individer i placebogruppen okade sin vikt i
genomsnitt med 6,9 % efter randomisering (skillnad, —14,8 % [95 % CI,
-16,0 till —-13,5] P <.001). Den totala viktnedgangen under hela studien var
-17,4 % i Semaglutidgruppen jamfort med —5,0 % i placebogruppen
(skillnad -12,4 % [95 % CI, —13,7 till —11,0]).

Ar 2022 publicerade Wilding et al. (12) en randomiserad, kontrollerad och
dubbelblindad studie med syfte att undersoka viktforandringar efter
avslutad behandling med Semaglutid. Studien f6ljde individer fran en
tidigare studie dar vuxna med BMI =30 kg/m?2 eller BMI >27 kg/m?2 med
minst en viktrelaterad komplikation och minst ett misslyckat forsok att
minska i vikt blev inkluderade. Individer med diabetes eller nyligen
lakemedelsbehandling for viktnedgang exkluderades. Deltagarna blev 2:1
randomiserade till behandling med Semaglutid i upptrappningsdos (1306
individer) eller placebo (655 individer). Samtidigt fick deltagarna stod med
livsstilsanpassningar. Behandlingen pagick i 68 veckor som foljdes av sju
veckors uppfoljning. I den forldngda delen av studien blev 333 individer
(232 fick Semaglutidbehandling och 101 placebo) fran Kanada, Tyskland,
Japan, USA och Storbritannien foljda i ytterligare 45 veckor, vilket gav en
total uppfoljningstid pa 52 veckor. Vid slutet av behandlingen hade
Semaglutidgruppen en genomsnittlig viktnedgang 17,3 % + 9,3 %. I
placebogruppen var viktnedgangen i genomsnitt 2 % + 6,1 %. Vid
uppfoljning 52 veckor efter avslutad behandling hade Semaglutidgruppen i
genomsnitt gatt upp 11,6 % i vikt, jamfort med 1,9 % i placebogruppen.
Den totala viktnedgangen under hela studien var 5,6 % i
Semaglutidgruppen och 0,1 % i placebogruppen.

Yu et al. (13) publicerade 2022 en retrospektiv journalgranskning fran
Sydkorea som undersokte hur biverkningar av Liraglutid paverkar
viktnedgangen. Studien inkluderade 157 patienter med ett genomsnittligt
BMI pa 30,5 kg/m>2(+ 4,8) som fatt Liraglutid forskrivet mellan januari
2014 och december 2019 pa tva sjukhus. Vikt och procentuell forandring i
vikt registrerades vid start samt efter tre och sex manader, tillsammans
med biverkningar och om individer hade avslutat behandlingen. Endast de
som slutade med Liraglutid inom cirka tre manader inkluderades i
gruppen med avbruten behandling. De som slutade senare exkluderades
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fran analyserna. Totalt avslutade 59,2 % behandling med Liraglutid efter
genomsnitt 3,3 (+ -1,2) manader. Efter tre manader hade gruppen som
fortsatte behandlingen en genomsnittlig viktnedgang pa 6,7 % + 0,5 %,
medan gruppen som avbrot behandling minskade vikten med 4,1 % + 0,4
%. Vid sex manader hade gruppen som avbrot behandling en viktnedgang
pa 1,8 % + 0,5 % (p <0,05) jamfort med startvikten. Gruppen som fortsatte
behandlingen gick signifikant ner i vikt med 1,9 % + 0,3 % (-1,5 £ 0,3 kg, p
<0,001) jamfort med startvikten. Det fanns dock ingen signifikant skillnad
i viktnedgang mellan de bada grupperna efter sex manader (-1,9 % + 0,3
% vs. -1,8 % + 0,5 %, p = 0,667).

Diskussion

Samtliga inkluderade studier undersoker viktnedgang efter insattning av
GLP-1-analoger och foljer vikten aven efter behandlingens utsittning.
Preparaten ar Liraglutid i tva studier (8, 10), Tirzepatid i en studie (9) och
Semaglutid i tre studier (11—13). Fem (8—12) av sex studier ar
randomiserade kontrollerade studier, varav tva ar utsattningsstudier (9,
11) dar deltagarna blev randomiserade till fortsatt behandling eller placebo
efter en redan paborjad behandling.

I utsattningsstudierna (9, 11) behandlas deltagarna forst med GLP-1-
analogen i 20 veckor (11) och 36 veckor (9), varefter de randomiseras och
blindas till fortsatt behandling eller byte till placebo. Uppf6ljningstiden
varierar mellan 48 (11) till 52 veckor (9). De tre 6vriga randomiserade
studierna (8, 10, 12) jamfor viktnedgang hos individer som randomiseras
till GLP-1-analog behandling eller kontrollgrupp (placebo eller
livsstilsanpassningar). Dessa foljer vikten bade under behandling och efter
avslutad behandling, med uppfoljningstider mellan 26 och 52 veckor. En
studie baseras pa en retrospektiv journalgranskning (13).

Alla studier visar tydlig och signifikant viktnedgéng efter insattning av
GLP-1-analoger, med storst effekt pa 20,9 % viktnedgang (9). Effekten
varierar dock mellan studierna. I utsattningsstudierna (9, 11) fortsatte
viktnedgangen i grupperna med fortsatt behandling, med ytterligare
minskningar pa 5,5 % (9) respektive 7,9 % (11). Grupperna som 6vergick
till placebo visade signifikant viktuppgang pa 14,8 % (9) och 6,9 % (11).
Trots detta hade placebogrupperna vid uppfoljningens slut fortfarande en
tydlig viktnedgang jamfort med startvikten, 9,9 % (9) och 5 % (11).
Fenomenet, att individer inte atergar till sin ursprungsvikt efter avslutad
behandling, beskrivs dven i Wilding et al. (12), en av de randomiserade
studierna, dar GLP-1-gruppen hade en viktnedgang pa 5,6 % 52 veckor
efter avslutad behandling. De tva andra randomiserade studierna (8, 10)
visar inte lika tydligt detta, vilket kan bero pa populationen och
gruppstorlek.



Viktuppgang efter avslutad behandling ar dven synligt i de randomiserade
studierna (8, 10, 12), med den storsta viktuppgangen pa 11,6 % (12). De
andra tva studierna (8, 10) visar en tydlig signifikant viktnedgéng efter
behandlingsstart och viktuppgang efter avslut, men i mindre omfattning
an i utsattningsstudierna (9, 11) och den storre randomiserade studien
(12). Begransningar i form av liten studiepopulation Khoo et al. (10) och
studiepopulation med ungdomar Kelly et al. (8) kan ha paverkat resultatet.
Att det ar olika typer GLP-1-analoger i de olika studierna kan ocksa
paverka resultaten. Sedan anvander studierna olika BMI gransvarden och
olika patientpopulationer som kan paverka jamforbarheten.

Den retrospektiva studien (13) visar initial viktnedgang efter insatt
behandling med GLP-1-analogen, samt en signifikant viktuppgang efter
utsattning. Dock finns ingen signifikant skillnad mellan gruppen som
fortsatte behandling efter sex manader och gruppen som avslutade efter
tre manader. Studiens design, begransad population, korta uppf6ljning
samt att individer som slutade behandling mellan 3 och 6 manader
exkluderades ar stora begransningar i studien som kan ge missvisande
resultat och paverka jamforbarheten med andra studier.

Efter sokningen 2026-01-29 publicerades en ny systematisk oversikt (14),
som identifierade 48 studier vilka beskrev viktforandring efter avslutad
behandling med GLP-1-analoger. Den beskriver liknande slutsatser som i
den har icke systematiska litteraturstudien med viktnedgang under
behandling med GLP-1-analoger, kompensatorisk viktuppgang och att
vikten inte atergar till ursprungsvikt efter avslutad behandling.

En viktminskning pa 5—10 % kan avsevart minska halsoriskerna kopplade
till obesitas (4), vilket innebar att behandling med GLP-1-analoger kan ha
stor klinisk betydelse vid behandling av 6vervikt och obesitas d&ven under
en begransad tid.

For att sakerstilla maximal behandlingseffekt av GLP-1-analoger och for
att bekrafta att individer inte atergar till sin ursprungsvikt efter
behandlingen, behovs ytterligare forskning med langre behandlingstider
med GLP-1-analoger och forlangd uppfoljning efter utsattning. Denna
icke-systematiska litteraturstudie bygger pa en sokning i en databas med
en specifik sokstrang, vilket kan innebara att relevanta studier missats.
Urvalsprocessen har inte f6ljt en strikt och forutbestaimd metod, vilket kan
paverka tillforlitlighet och generaliserbarhet.

Konklusion/slutsats

Alla studier i denna litteraturstudie tyder pa att GLP-1-analoger ar en
effektiv behandling mot overvikt och obesitas, och att utsattning av dessa
lakemedel ar kopplad till viss kompensatorisk viktuppgang. Inkluderade
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studier visar dock att deltagarna inte atergar till sin ursprungsvikt efter
utsattning. Eftersom denna litteraturstudie inte ar systematiskt genomford
bor resultaten tolkas med forsiktighet.
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