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Santrauka. Valgymo sutrikimai, tokie kaip nerviné anoreksija, nerviné bulimija ir persivalgymo sutriki-
mas, daznai siejami su neurobiologinémis disfunkcijomis, jskaitant dopamino ir atlygio sistemy poky¢ius.
Naujausi tyrimai rodo, kad GLP-1 receptoriy agonistai (GLP-1RA) gali turéti terapinj poveikj ne tik me-
taboliniams, bet ir psichologiniams sutrikimams. GLP-1 reguliuoja gliukozés apykaita, slopina apetitg ir
veikia dopamino signaly perdavimg atlygio sistemose, o tai gali padéti mazinti persivalgymo epizodus.
Tyrimai rodo, kad GLP-1RA gali sumazinti su stresu susijusj valgyma, nes veikia pagumburio-hipofizés-
antinksciy asj ir mazina nerimo sukeltg kompulsinj maisto vartojima. Klinikiniuose tyrimuose pastebéta,
kad semaglutidas ir liraglutidas veiksmingai mazina persivalgymo simptomus ir potraukj kaloringam
maistui. GLP-1RA poveikis persivalgymo sutrikimui buvo reik§mingesnis nei tradiciniy vaisty, tokiy kaip
SSRI, topiramatas ar lizdeksamfetaminas, taciau jy ilgalaikis poveikis dar néra pakankamai istirtas. Nors
ir duoda teigiamy rezultaty, GLP-1RA gali sukelti Salutinius poveikius, jskaitant virS$kinimo sutrikimus,
hipoglikemija ir galimus psichikos buklés pokyc¢ius. Busimi tyrimai turéty jvertinti jy ilgalaikj poveikj ir
galimg derinimg su kitais gydymo metodais, pavyzdziui, kognityvine elgesio terapija.

Raktazodziai: GLP-1 receptoriy agonistai, valgymo sutrikimai, dopamino sistema, apetito reguliavimas,
streso sukeltas valgymas.

The Role of GLP-1 Receptor Agonists in Eating Disorders:
Appetite Regulation and Neurobiological Mechanisms

Summary. Eating disorders, such as anorexia nervosa, bulimia nervosa, and binge eating disorder, are of-
ten linked to neurobiological dysfunctions, including alterations in dopamine and reward systems. Recent
studies suggest that GLP-1 receptor agonists (GLP-1RAs) may have therapeutic effects not only on meta-
bolic disorders but also on psychological conditions. GLP-1 regulates glucose metabolism, suppresses ap-
petite, and influences dopamine signalling in reward pathways, potentially reducing binge eating episodes.
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Research indicates that GLP-1RAs may decrease stress-related eating by modulating the hypothalamic-
pituitary-adrenal (HPA) axis and reducing anxiety-driven compulsive food intake. Clinical trials have
shown that semaglutide and liraglutide effectively reduce binge-eating symptoms and cravings for high-
calorie foods. The effects of GLP-1RAs on binge eating disorder appear to be more significant than those
of traditional medications such as SSRIs, topiramate or lisdexamfetamine, though their long-term efficacy
remains insufficiently studied. Despite promising results, GLP-1RAs may cause side effects, including gas-
trointestinal disturbances, hypoglycemia, and potential changes in mental health. Future research should
assess their long-term impact and explore possible combinations with other treatment approaches, such
as cognitive behavioural therapy.

Keywords: GLP-1 receptor agonists, eating disorders, dopamine system, appetite regulation, stress-in-
duced eating.

Ivadas

Valgymo sutrikimai yra jvairiapusés kilmés ligos, kurioms btidingas nenormalus valgymo bi-
das, dél kurio sutrinka fiziné sveikata ir psichosocialinis gyvenimas [1]. Pagrindiniai valgymo
sutrikimai yra nerviné anoreksija, nerviné bulimija ir persivalgymo sutrikimas. Sios ligos daz-
niausiai pasireiskia jaunoms moterims, todél budingas su lytimi susijes paplitimas. Naujausiy
tyrimy duomenimis, nervinés anoreksijos paplitimas yra 0,16 %, nervinés bulimijos - 0,63 %,
o persivalgymo sutrikimo - 1,53 % [2]. Apie 0,43-0,9 % pasaulio gyventojy per savo gyvenima
gali patirti valgymo sutrikimy [3], o tai rodo, kad Sios ligos yra nasta visuomenés sveikatai. Vie-
nas i$ pagrindiniy neurobiologiniy valgymo sutrikimy yra dopamino disfunkcija mezolimbinéje
atlygio sistemoje. Maistas, kuris ypa¢ kaloringas ir skanus, gali suaktyvinti §ig sistemg panasiai
kaip narkotinés medziagos ir sukelti stipry norg vartoti tokj maista [4]. Tai ypa¢ buadinga tokiems
sutrikimams kaip persivalgymas ir nerviné bulimija. Tiek sustiprintas, tiek prislopintas atlygio
jausmas skatina $iy sutrikimy atsiradimg. Norédami pasiekti pasitenkinima, asmenys suvartoja
daugiau maisto, o dél to atsiranda ydingas valgymo budas ir yra siekiama kompensuoti sutrikusia
atlygio sistemg. Nerimas ir stresas dar labiau komplikuoja valgymo sutrikimy patologija, nes turi
nemazai jtakos $iy problemy isivystymui ir palaikymui [5]. Didelis nerimas, kuris daznai susijes
su jvairiais gyvenimo sunkumais ar neigiamomis emocijomis, gali paskatinti zalingus jprocius,
tokius kaip maisto ribojimas, persivalgymas ar vémimas. Tokia zalinga reakcija j stresg gali laiki-
nai sumazinti nerima, tac¢iau po tam tikro laiko jsisaknija kaip jprotis ir sustiprina jau sutrikusios
mitybos cikla.

Nepaisant jvairiy gydymuy, ne visi asmenys, sergantys valgymo sutrikimais, pasiekia remisi-
ja, tad atsiranda poreikis ieskoti naujy ir veiksmingesniy terapiniy metody. GLP-1 receptoriy
agonistai (GLP-1RA) pastaruoju metu sulauké nemazai démesio dél jy galimo pritaikymo ne tik
gydant metabolinius sutrikimus [6]. GLP-1RA reguliuoja gliukozés kiekj kraujyje, gliukagono
apykaitg ir su maistu susijusj elgesj, pavyzdziui, apetito kontrole ir maisto ieskojima [7]. GLP-1
yra daugiafunkcis hormonas, sintezuojamas zarnyno L lgstelése ir kaip neuropeptidas i$ pre-
progliukagona (PPG) ekspresuojanciy neurony vieni$ojo trakto branduolyje. Dél $ios dvigubos
funkcijos GLP-1RA yra perspektyviis preparatai, galintys padéti kovoti su metabolinémis ir neu-
robiologinémis disfunkcijomis, kurios susijusios su valgymo sutrikimais, ir suteikti nauja viltj
asmenims, kenciantiems nuo iy sudétingy ligy.

I$analizavus atrinktus tyrimus iSry$kéja esminis GLP-1 hormono vaidmuo reguliuojant neu-
roninius kelius, susijusius su valgymo sutrikimais, stresu ir nerimu. Naujausioje literattiroje pa-
teikiama vis daugiau informacijos apie GLP-1RA, i$ryskinamas galimas jy terapinis poveikis ne
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tik endokrininéms ligoms [8]. Daugybé tyrimy parodé, jog GLP-1RA mazina valgymo sutrikimo
simptomus, nes reguliuoja pagrindines smegeny sritis, jskaitant mezolimbin¢ dopamino sistema,
pagumburij, vieni$o trakto branduolj bei migdoline liauka [9, 10].

GLP-1 funkcijos

GLP-1 yra 30 aminoragsc¢iy peptidinis hormonas, kurj daugiausia gamina Zarnyno L lastelés,
reaguodamos j suvartotg maist, ir centrinés nervy sistemos PPG neuronai. Sis hormonas atlieka
svarby vaidmenj palaikant gliukozés homeostaze — skatina insulino sekrecijg ir slopina gliukago-
no i$siskyrima. Be to, GLP-1 létina virskinimo trakto motorika, taip skatindamas sotumo jausma
ir maisto suvartojimo mazinima. Be metabolinio poveikio, GLP-1 taip pat reguliuoja apetito bei
valgymo jprocius [7]. GLP-1 receptoriai placiai iSreiksti pagrindinése smegeny srityse, susijusio-
se su apetito reguliavimu, atlygio apdorojimu, reakcija j stresa, motyvacija bei priklausomybe,
taip pat jskaitant pagumburj, migdoling liauka, prigludusj branduolj, Soning¢ pertvara, pagumbu-
rio paraventrikulinj branduolj (PVB) ir ventraline tegmentine sritj (VTS). Veikiant §ioms sritims,
GLP-1 daro jtaka ne tik su alkiu susijusiam valgymui, bet ir nesusijusiems veiksniams, pavyz-
dziui, atlygio siekian¢iam maisto ieSkojimui ar su stresu susijusiam persivalgymui [11].

GLP-1 taip pat atlieka vaidmenj smegeny iiminése ir létinése reakcijose j jvairy stresg ir nema-
lonius dirgiklius. Svarbiausi $io hormono taikiniai yra pagumburio-hipofizés-antinks¢iy (PHA)
asis ir simpatiné nervy sistema. Stresas suaktyvina PPG neuronus, o $ie perduoda signalus j PVB.
GLP-1 atlieka tiesioginj vaidmenj reguliuojant simpatiniy pregangliniy neurony aktyvuma nuga-
ros smegenyse. Be to, jis daro netiesioging jtaka simpatinéms reakcijoms, aktyvindamas rostrinés
ventrolateralinés smegeny dalies ir PVN presimpatinius neuronus, kurie galiausiai perduoda si-
gnalg j nugaros smegeny simpatinius preganglinius neuronus. Siais keliais GLP-1 prisideda prie
tmaus atsako | stresg, didindamas kortikosteroidy kiekj, mobilizuodamas gliukoze ir didinda-
mas Sirdies susitraukimy daznj. Sie fiziologiniai poky¢iai leidZia organizmui veiksmingai reaguo-
ti j galimas grésmes ir didina jo gebéjima susidoroti su iminiais stresoriais [10].

Atlygio sistema

GLP-1 atlieka itin svarby vaidmenj reguliuojant tiek homeostatinj, tiek atlygio skatinamg val-
gymo elgesj. GLP-1 receptoriai yra aktyvinami smegeny srityse, tokiose kaip VTS ir Accum-
bens branduolyje, kurie reguliuoja dopamino signalus ir taip mazina norg valgyti labai skany,
daug kalorijy turintj maista. Sis mechanizmas ypa¢ aktualus valgymo sutrikimams, tokiems
kaip persivalgymas ir nerviné bulimija, nes jy dopamino reguliavimas atlygio sistemoje btina
pakites [12]. ISsami Geisler ir Hayes [13] apzvalga pabrézia GLP-1 gebéjima selektyviai mazin-
ti dopamino neurony suzadinimg VTS ir taip moduliuoti su atlygiu susijusj elgesj. Be to, au-
toriy apzvelgti tyrimai su gyvinais parodé, kad ilgalaiké prieiga prie skanaus maisto pernelyg
stimuliuoja dopaminergine sistema ir todél po kurio laiko dopamino atsakas silpnéja. Sis nuslo-
pes atsakas gali lemti kompensacinj persivalgyma, kai bandoma kompensuoti atlygio trakuma.
Badulescu ir kity [9] atlikta sisteminé analizé dar labiau pabrézia GLP-1RA potencialg paveik-
ti atlygio sistemg. Jy i$analizuoty klinikiniy tyrimy rezultatai parodé, kad GLP-1RA mazina su
maistu susijusius atlygio paskatinimus. Be to, jie atkreipé démesj j tai, kad atsparumas insulinui
turi jtakos baziniam dopamino kiekiui ir sutrikdo dopamino apykaita, o tai leisty daryti prielai-
da, jog GLP-1RA vienu metu galéty veikti abu $iuos mechanizmus.

Tyrimai [14] su gyvinais taip pat atskleidé, kad GLP-1RA veikia serotonino sistema, kuri
glaudziai susijusi su dopaminerginiais keliais ir atlieka svarby vaidmenj reguliuojant atlygj, ape-
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titg ir impulsy kontrole. Serotoninas, veikdamas pagumburio 5-HT2C receptorius, stimuliuoja
proopiomelanokortino neuronus, kurie skatina sotumo jausma ir slopina apetita.

Stresas, nerimas ir emocinis persivalgymas

Stresas ir nerimas taip pat apsunkina atlygio ir apetito reguliavimo saveika, todél daznai skatina
emocinj valgyma. Didzioji dalis valgymo sutrikimy turinciy asmeny taip pat susiduria su gretu-
tinémis psichikos sveikatos problemomis, pavyzdziui, depresija ir nerimu [15], kurie prisideda
prie létinio streso ir sustiprina zalingus valgymo jprocius. Létinis stresas suaktyvina pagrindines
smegeny sritis, susijusias su streso apdorojimu ir emociniu reguliavimu, pavyzdziui, migdoling ir
prefrontaling smegeny Zzieve, todél sustipréja noras suvartoti didelj kiekj maisto (kompensacinis
streso jveikimo mechanizmas). Emocinis persivalgymas daznai tampa saves raminimo strategija,
taikoma litidesiui, nerimui ar kitoms neigiamoms emocijoms malSinti, taip paskatinant sutriku-
sio valgymo cikla [16].

GLP-1 atlieka svarby vaidmenj PHA asyje ir simpatinéje nervy sistemoje, kurios abi yra ak-
tyvios patiriant stresa [10]. GLP-1 pasizymi dvejopu poveikiu — per PHA a$j skatina kortizolio
issiskyrima, galbut sustiprindamas reakcijg j stresa, taciau taip pat keicia jautruma stresui, dél to
sunkumai gali biti lengviau jveikiami. Sis aspektas pabrézia GLP-1 niuansus streso reguliavimo
atzvilgiu, nes jo poveikis gali ir sustiprinti, ir susvelninti su stresu susijusius procesus, tai priklau-
so nuo situacijos. Nepaisant hormono trikumuy, jo poveikis jvairioms sistemoms, jskaitant PHA
asj ir migdoling liauka, rodo teigiamg poveikj valdant su stresu susijusj valgymo elgesj ir emocinj
atsparuma.

Klinikiniy tyrimy apZvalga

Richards ir kiti [17] retrospektyviajame tyrime pademonstravo, kad pacientams, kuriems pasi-
rei$keé vidutinio sunkumo arba sunkis persivalgymo simptomai ir kurie vartojo vien tik semaglu-
tida, labai sumazéjo persivalgymo jprociai, palyginti su pacientais, vartojusiais kitus vaistus nuo
nutukimo. Tiksliau tariant, persivalgymo simptomy skalés balai sumazéjo vidutiniskai 14 baly
grupéje, kurioje buvo vartojamas tik semaglutidas, palyginti su 5,9 balo sumazéjimu grupéje,
kurioje buvo vartojami kiti vaistai nuo nutukimo (p < 0,01). Sie tyrimo rezultatai pabrézia uni-
kaly semaglutido vaidmenj reguliuojant nervinius kelius, susijusius su sotumo jausmu, alkiu ir
didesnes $io preparato galimybes bati pritaikytam gydant valgymo sutrikimus.

Atsitiktinés atrankos budu atliktas kontroliuojamas tyrimas [18] taip pat suteikia vertingy
izvalgy apie galimg GLP-1RA nauda kontroliuojant apetita ir didinant sotumg po valgio. Siame
52 savaites trukusiame tyrime buvo nagrinéjamas bendras 3,0 mg per parg liraglutido ir inten-
syvios elgesio terapijos (IET) poveikis apetito reguliavimui, potraukiui maistui ir mégavimuisi
maistu nutukusiems suaugusiesiems. Liraglutido ir IET grupés dalyviai nurodé, kad jy alkis, so-
tumas ir pasimégavimas maistu reik§mingai pakito, palyginti su dalyviais, kuriems buvo taikoma
tik IET. Sis poveikis buvo ryskiausias pirmasias 24 gydymo savaites, tac¢iau sumazéjo ties 54 savai-
tés riba. Tyrime buvo naudota vizualioji analoginé skalé, kaip subjektyvi priemoné vertinti poji-
¢ius, kurie susije su apetitu, alkiu, sotumu bei doméjimusi maistu [19]. Pirmieji rezultatai parodé
didelius abiejy grupiy skirtumus. Pavyzdziui, 6 savaite alkio jausmas sumazéjo tik -0,3 + 4,2 mm
IET grupéje, palyginti su reiksmingu -16,8 + 4,0 mm sumazéjimu IET-lliraglutido grupéje (p =
0,005). Panasiai labai sumazéjo doméjimasis maistu 6 savaite IET-liraglutido grupéje — sumazeé-
jo -16,3 + 3,6 mm, o IET grupés dalyviai nurodé minimaly pokytj, kuris buvo +0,2 + 3,6 mm (p
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=0,002). Galiausiai sotumo jausmas taip pat atspindéjo $ias tendencijas - 6 savaite IET-iraglutido
grupéje padidéjo +9,8 + 3,0 mm, palyginti su -5,1 + 3,2 mm sumazéjimu IET grupéje (p = 0,001).
Panasas rezultatai isliko iki 24 savaiciy, taciau iki 52 savaités ribos émé mazéti skirtumas, kuris
galiausiai susilygino, tad apetito kontrolés, sotumo ir doméjimosi maistu skirtumai tapo statis-
tiSkai nereik§mingi. Nors $ie rezultatai rodo, kad liraglutidas gali per trumpg laika veiksmingai
pagerinti apetito reguliacijg ir sumazinti doméjimasi maistu, taciau $io poveikio susilpnéjimas
praéjus ilgesniam laikui rodo, kad néra pakankamo ilgalaikio poveikio ir reikéty atlikti daugiau
tyrimy. Ateityje reikéty istirti optimalia gydymo trukme ir papildomas priemones, kurios galéty
padéti islaikyti ilgalaikj poveikj.

Taip pat reiksmingas yra M. Perez-Cheron [20] aprasytas 15 mety nervine bulimija sirgu-
sios moters, kuriai buvo sékmingai pritaikytas kombinuotas gydymas liraglutidu ir metforminu,
atvejis. Pacienté kentéjo nuo nuolatinio alkio, kuris sukeldavo persivalgymo ir vémimo epizodus,
taip pat turéjo létiniy ligy, tokiy kaip pirminj hipotiroidizma, policistiniy kiausidziy sindroma.
Be to, moteriai buvo jtariamas greitas skrandzio i$situstinimas, o tai galéjo prisidéti prie dazno
alkio jausmo. Dél to buvo taikomas kombinuotas gydymas liraglutidu ir metforminu. Toks gy-
dymo budas pasirodé esgs kur kas veiksmingesnis negu Kkiti jprasti valgymo sutrikimo gydymo
budai - pacienté teigé, kad alkis ir persivalgymo epizodai visiskai praretéjo ir galiausiai i$nyko.
Sie jdomiis rezultatai rodo, jog GLP-1RA gali potencialiai sumaZinti simptomus ar net gydyti
nerving bulimijg, ypac tiems, kurie turi metaboliniy sutrikimy. Taciau batina pabrézti, kad tai
tik vieno paciento istorija ir reikéty atlikti kur kas didesnius tyrimus surinkus daugiau dalyviy ir
iSnagrinéti vaisto poveikj ne tik metaboliniy sindromy kontekste.

Panasy tyrima atliko Allison ir kiti [21]. Jy tyrimo objektas buvo persivalgymo epizody skai-
¢ius per savaite. Bandomajame atsitiktiniy imciy kontroliuojamame tyrime buvo tiriamas li-
raglutido poveikis gydant suaugusiyjy, kuriy kino masés indeksas yra 27 kg/m? arba didesnis,
persivalgymo sutrikimus. 17 savai¢iy trukusiame dvigubai aklame tyrime bandyta jvertinti, ar li-
raglutidas gali sumazinti persivalgymo epizody skaiciy, padéti reguliuoti svorj ir pagerinti valgy-
mo jprocius. Dalyviai buvo suskirstyti j 2 grupes: vienai jy buvo skiriamas liraglutidas, kitai - pla-
cebas. Kas 14 dieny dalyviai atliko daugybe vertinimy, jskaitant apklausa dél valgymo sutrikimy
(EDE-Q), kad buty galima jvertinti persivalgymo daznj. Rezultatai atskleidé, kad nors abiejose
grupése sumazejo persivalgymo epizody, $is sumazéjimas nebuvo statistiskai reikémingas. Place-
bo grupéje persivalgymas vidutiniskai sumazéjo 2,5 epizodo, o liraglutido grupéje — 4 epizodais
(p = 0,37). Taciau liraglutida vartojusiems dalyviams klinigkai reik§mingai sumazéjo svoris, o tai
atitinka apetitg reguliuojantj GLP-1RA poveikj. Gauti rezultatai labai skyrési nuo ankstesniy ty-
rimy rezultaty, o $io tyrimo trikumus autoriai aiskina kaip vaisty vartojimo klaidas ir mazg im-
ties dydj, kurie galéjo turéti jtakos rezultatams. Nepaisant statistiskai neigiamy rezultaty, tyrimas
rodo, kad liraglutidas gali buti taikomas gydant persivalgymo sutrikima, taciau reikéty pabrézti
didesniy tyrimy, kurie nagrinéty ilgesnj $io preparato vartojima, svarba.

GLP-1 receptoriy agonistai ir kiti vaistai

Lyginant GLP-1RA su tradicinémis valgymo sutrikimy gydymo priemonémis - selektyviais se-
rotonino reabsorbcijos inhibitoriais (SSRI), kognityvine elgesio terapija (KET), topiramatu bei
lisdeksamfetaminu - iSryskéja dideli jy skirtumai.

SSRI, o i$ ju dazniausiai fluoksetinas [22], gali buti skiriami valgymo sutrikimams gydyti,
ypac persivalgymo sutrikimui ir nervinei bulimijai, dél jy gebéjimo didinti serotonino kiekj. Jie
veiksmingai gerina nuotaika, mazina nerimg ir persivalgymo epizody skaiciy. Kai kurie duome-
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nys [23] rodo, kad SSRI gali turéti jtakos atlygio sistemai, taciau $is poveikis néra toks tiesiogi-
nis, palyginti su GLP-1RA. SSRI ypa¢ naudingi asmenims, kuriy valgymo jprociai susidaro dél
emociniy sutrikimy ar psichikos sveikatos ligy, tokiy kaip depresija ar nerimas. PrieSingai, GLP-
1RA tiesiogiai veikia neurobiologinius valgymo sutrikimy mechanizmus, jskaitant apetito regu-
liavimo sistema, sotumo signalus, dopamino kelius, taip pat veikia ir metabolinius sutrikimus.
Nors SSRI teikia didesne nauda psichikos sveikatai, jy poveikis apsiriboja apetito reguliavimu
ir sotumo signaly funkcijomis, kurios svarbios valgymo sutrikimy i§sivystymui. Tac¢iau abiejy
preparaty derinys galéty suteikti holistinj pozitirj, nes bty sprendziamos tiek psichologinés, tiek
fiziologinés valgymo sutrikimy disfunkcijos.

Topiramatas, kuris yra antikonvulsantas, taip pat yra veiksmingas preparatas, mazinantis persi-
valgymo daznj, o dél to mazéja kiino svoris ir geréja gyvenimo kokybé [24]. Reguliuodamas neu-
rotransmiterius, tokius kaip gama amino sviesto rugstis (GABA), slopina neurony susijaudinimag
smegenyse ir taip padeda sumazinti impulsyvuma, kuris daznai budingas valgymo sutrikimams,
tokiems kaip persivalgymas ir nerviné bulimija. Nors topiramato poveikis ir yra teigiamas gydant
valgymo sutrikimus, $io vaisto $alutinis poveikis, jskaitant kognityvinius sutrikimus, nuotaikos po-
ky¢ius ir nuovargj, riboja ilgalaikj jo vartojima [24]. Skirtingai GLP-1RA veikia daugelj nervy ir
medziagy apykaitos grandziy, taip pat turi kur kas maziau nepageidaujamy reakcijy, tad, palyginus
abu preparatus, galima teigti, jog GLP-1RA turi pranasumy gydant valgymo sutrikimus.

Lisdeksamfetaminas, kuris yra psichostimuliatorius, dazniausiai naudojamas aktyvumo ir
démesio sutrikimui gydyti, taip pat efektyvus gydant valgymo sutrikimus, buatent persivalgymo
sutrikima. Preparatas veikia skatindamas noradrenalino, serotonino ir dopamino issiskyrima ir
blokuodamas jy atgalinj jsisavinimg. Klinikiniai tyrimai rodo veiksminguma mazinant persival-
gymo epizodus, dél to kiino svorj ir impulsyvuma, moduliuojant atlygio sistema ir apetito regu-
liavima [25]. GLP-1RA, kaip ir lisdeksamfetaminas, dalyvauja dopaminerginéje sistemoje, taciau
ne stiprina dopamino i$siskyrimg, o reguliuoja jo signalus. Abu vaistai nukreipti j su dopaminu
susijusius mechanizmus ir turi teigiamg poveikj persivalgymo sutrikimy simptomams, taciau
lisdeksamfetaminas kelia didele rizika, jskaitant galvos skausma, insomnija, nerimg ir galima
piktnaudziavimg ar priklausomybe. Be to, lisdeksamfetaminas dar néra patvirtintas ar placiai
prieinamas daugelyje $aliy, todél jo pasiekiamumas, palyginti su GLP-1RA, yra ribotas.

Kognityviné elgesio terapija ir GLP-1RA yra skirtingi gydymo budai, taciau potencialiai galin-
tys saveikauti ir efektyviau gydyti valgymo sutrikimus. KET yra laikoma pacia veiksmingiausia,
jrodymais pagrista, ilgalaike valgymo sutrikimy, ypac nervinés bulimijos bei persivalgymo sutri-
kimo, terapija [26]. Daugiausia démesio skiriama psichologiniams ir emociniams faktoriams, ku-
rie skatina valgymo sutrikimus, tokiems kaip stresas, impulsyvumas ir menka saviverté. Taikant
KET asmenys geriau uzmezga sveikesnius santykius su maistu ir lengviau susidoroja su gyvenimo
sunkumais. Taciau, nepaisant savo pranasumy, KET tiesiogiai nesprendzia neurobiologiniy ar fi-
ziologiniy valgymo sutrikimy problemuy, tokiy kaip sutrikes apetitas, sotumo jausmas ar stiprus
noras valgyti, kuriy priezastis daznai buna sutrikusi atlygio sistema. O GLP-1RA veikia $iuos
mechanizmus ir reguliuoja apetitg bei atlygio nulemtg elgesj su maistu. Reikéty pabrézti, kad
preparatai veikia tik biologines priezastis ir tik i§ dalies sprendzia kognityvines ir emocines pro-
blemas, lemiancias zalingus valgymo jprocius. Taigi, atsizvelgiant j abiejy gydymo metody prana-
$umus, buity galima bandyti suderinti abu $iuos metodus ir taip daryti itin platy terapinj poveikj.
KET suteikia asmenims priemones, padedancias valdyti psichologinius ir emocinius sunkumus,
susijusius su valgymo sutrikimais, o GLP-1RA padeda jveikti neurobiologines disfunkcijas. Sis
integruotas modelis galéty bati perspektyvus gydymas, kuris suteikty gerus ilgalaikius rezultatus
ir pagerinty pacienty gyvenimo kokybe.
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GLP-1A salutiniai efektai ir rizikos

Nors GLP-1RA yra perspektyviis vaistai, svarbu paminéti jy $alutinj poveikj. Viena i$ nerima
kelianciy sric¢iy, dél kurios iskilo jvairios diskusijos, yra su GLP-1RA siejamas suicidiskumas.
Nors néra vienodos nuomoneés dél rizikos padidéjimo, Bushi ir kity [27] atlikta sisteminé apzval-
ga ir metaanalizé nerado statistiSkai reikSmingo rysio tarp GLP-1RA ir minciy apie savizudybe.
Apzvalgoje taip pat pastebétas didelis jtraukty tyrimy heterogeniskumas, kuris rodo, kad kin-
tamumas atsirado dél metodiky skirtumy, o tai pabrézia tolesniy Sios temos tyrimy poreikj. Be
to, socialinés ziniasklaidos platformy tyrimas [28] parodé, kad kai kuriems asmenims psichikos
sveikata i$§ pradziy pablogéjo - pasireiské padidéjes nerimas, depresinés nuotaikos bei nemiga,
taciau véliau daugeliui situacija pageréjo. Kitas kohortinis tyrimas [29] panasiai nenustaté statis-
tiskai reik§mingo rysio tarp GLP-1RA vartojimo ir savizudybiy ar depresijos ir su nerimu susi-
jusiy sutrikimy paplitimo. Taip pat yra galima rizika, susijusi su padidéjusiu Gminio pankreatito
atvejy dazniu, ypac tarp asmeny, turinciy kasos ligy istorija ar genetinj polinkj. Tyrime [30]
nurodoma, kad nors bendras rizikos lygis islieka Zemas, gydytojams rekomenduojama ypac at-
sargiai skirti $iuos vaistus pacientams, turintiems papildomy rizikos veiksniy, ir skatinti tolesnius
tyrimus $ioje srityje. Galiausiai, nors hipoglikemija paprastai nekelia rapesciy vartojant vien tik
GLP-1RA, gali buti padidéjusi rizika vartojant kartu kitus vaistus nuo diabeto, tokius kaip insuli-
nas ar sulfonilkarbamidas. Tai dar labiau sustiprina butinybe atidziai atrinkti ir stebéti pacientus,
ypac asmenis, kuriems taikomas kombinuotas gydymas, kad buty uztikrinta veiksminga glikemi-
jos kontrolé ir iki minimumo sumazinti hipoglikemijos reiskiniai.

Diskusija

Literatiros apzvalgos rezultatai rodo, kad gydymas GLP-1RA gali bati perspektyvus budas, pa-
dedantis spresti sudétingas neurobiologines disreguliacijas, kurios lemia valgymo sutrikimus, to-
kius kaip persivalgymo sutrikimas ir nerviné bulimija. Sie vaistai, veikdami mezolimbine dopa-
mino sistema ir serotonino grandis, teigiamai reguliuoja su motyvacija susijusj elgesj bei atlygio
uZz maistg atsaka ir taip mazina persivalgymo simptomus [31]. Be to, GLP-1RA reguliuoja PHA
asj ir migdoling liauka, kurios atlieka pagrindinj vaidmenj mazinant su stresu ir nerimu susijusj
valgyma [10]. Bendras poveikis Siems tarpusavyje susijusiems mechanizmams leidzia manyti, jog
GLP-1RA galéty uztikrinti kompleksiskesnj ir veiksmingesnj gydyma, palyginti su tradiciniais
metodais, kurie daznai orientuoti j atskiras disfunkcijos grandis.

Nors yra jvairiy vaisty valgymo sutrikimams gydyti, tokiy kaip SSRI, topiramatas ir lisdek-
samfetaminas, jy poveikis néra pakankamai geras ir atsiranda poreikis ieskoti geresniy prepara-
ty. Siuo atveju GLP-1RA galéty tapti nauju terapiniu potencialu ir gali biti dar veiksmingesni,
derinami su kitais gydymo budais, pavyzdziui, kognityvine elgesio terapija. Klinikiniai tyrimai
rodo, kad asmenims, kuriems yra persivalgymo sutrikimas ir kurie vartoja GLP-1RA, reik§min-
gai sumazéja persivalgymo daznis bei sunkumas. Be to, aprasytas atvejis rodo [20], kad GLP-1RA
gali padéti pagerinti sunkius bulimijos simptomus, ypa¢ kompulsyvy norg valgyti didelj maisto
kiekj. Nors rezultatai teikia daug vil¢iy, vis délto néra pakankamai duomeny, kurie patvirtinty,
kad §j preparatg galima naudoti psichiatrijoje. Dauguma studijy iki $iol buvo skirtos tirti specifis-
kai persivalgymo sutrikimg, todél traksta ziniy apie vaisto veiksminguma gydant kitus valgymo
sutrikimus, pavyzdziui, nervine anoreksija, kuri irgi susijusi su dopamino reguliacijos proble-
momis [32]. Taip pat daugelyje studijy buvo tiriami asmenys, sergantys gretutinémis metaboli-
némis ligomis, tarkim, diabetu, todél kyla klausimy dél vaisto tinkamumo Zmonéms, turintiems
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valgymo sutrikimy be metaboliniy susirgimy. Ateities tyrimai turéty siekti pasalinti $ias spragas
ir itirti GLP-1RA poveikj zmonéms, turintiems valgymo sutrikimy be metaboliniy susirgimy,
iSnagrinéti ilgalaikj Salutinj poveikj, vaisty pritaikomuma platesniam valgymo sutrikimy spek-
trui ir detaliau i$aiSkinti nervinius mechanizmus, per kuriuos GLP-1RA veikia, taip nustatant jy
vaidmenj psichiatrijoje.

GLP-1RA laikomi perspektyviais vaistais, taciau verta pabrézti ir jy galimus $alutinius efektus.
Vienas i§ galimy $alutiniy poveikiy yra suicidiskumas, taciau tai yra diskutuotina tema ir néra
visi$ko sutarimo. Kai kurie tyrimai, pavyzdziui, Arillot ir kolegy straipsnis, parodé, kad gydymo
pradzioje kai kuriems individams pasireiskia laikinas psichikos buklés pablogéjimas, kuris vé-
liau daznai iSnyksta. Keli atvejo tyrimai taip pat rodo, kad GLP-1RA vartojimas gali turéti jtakos
pankreatito i$sivystymui asmenims, turintiems specifiniy rizikos veiksniy ar anksciau sirgusiems
kasos ligomis. Galiausiai, gali pasireiksti hipoglikemijos atvejai, ypa¢ kai GLP-1RA derinami su
kitais diabeto gydymo preparatais.

ISvados

Gydymas GLP-1RA yra perspektyvus valgymo sutrikimy, ypa¢ persivalgymo ir nervinés bulimi-
jos, jveikos budas. Sie vaistai veikia neurobiologinius mechanizmus, kurie yra biudingi zmonéms,
kenciantiems dél sutrikusiy valgymo jprociy. Dabartinéje literatiiroje pabréziama, kad Sie vaistai
gali sumazinti persivalgymo simptomus, reguliuodami atlygio procesa btitent per mezolimbing
dopamino sistemg. Sitaip jie sumazina persivalgymo epizodus ir intensyvy norg valgyti kalorin-
ga, skany maistg. Sie vaistai taip pat atlieka svarby vaidmenj mazinant stresg ir nerima, nes jie
veikia PHA asj ir migdoline liaukg. Sios sistemos glaudZiai susijusios su emociniu persivalgymu
ir veikia kaip susidorojimo mechanizmai nerimui ir stresui sumazinti. Sis dvejopas vaisto po-
veikis ne tik padeda palengvinti psichologinj stresa ir $alinti jo sukeltus ydingus jprocius, bet ir
nutraukia emocinio persivalgymo cikla.

Dél daugialypio poveikio GLP-1RA yra perspektyvis spresti sudétingas valgymo sutrikimy
disfunkcijas, kurias jprasti vaistai, tokie kaip SSRI, topiramatas bei lisdeksamfetaminas, veikia
nepakankamai. Nors gauta daug pozityviy rezultaty, GLP-1RA ilgalaikio vartojimo ir jy galimo
$alutinio poveikio tyrimai tebéra riboti. GLP-1RA sitlo naujoviska pozitrj j valgymo sutrikimy
gydyma, suteikiantj vilties asmenims, kovojantiems su $iomis ligomis ir jy pasekmémis.

Svarbu taip pat atsizvelgti i galimus $alutinius poveikius, tokius kaip galimas padidéjes suici-
diskumas, psichiniy sutrikimy pablogéjimas, pankreatitas bei hipoglikemijos pavojus derinant su
kitais vaistais. Dabartiniai tyrimai rodo, kad $ie efektai daznai yra individualis ir laikini, taciau
visapusiskas jy jvertinimas reikalauja papildomy tyrimy.
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