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Ozet

Kisa donem, 1 aylik orlistat tedavisinin lipid profili tizerine etkisini arastirmak. Onii¢ obez hastada duistik
kalorili diyete ilave olarak giinde 3 kez 120 mg orlistat verildi. Baslangic ve 1 ay sonraki plazma lipid
diizeylerine bakildi. Trigliserid (TG) seviyesi 169.9 + 62.7 mg/dl den 156.6 = 60.4 mg/dl’'ye (p<0.05), duistik
dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-K) seviyesi 137.7 £ 17.5 mg/dl den 136.1 + 17.2 mg/dl’'ye (p<0.05) ve
total kolesterol (TK) seviyesi 222.1 + 47.3 mg/dl den 220.8 + 47.6 mg/ dl seviyesine diistii (p<0.05). Azalmalar
istatistiksel agidan anlamli idi. Yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-K) seviyesindeki artis anlamli
degildi (36.5 £ 2.7 mg/dl den36.9 +2.4 mg/dl’ ye; p=0.09). Orlistat kilo verdirici etkisinden bagimsiz olarak
1 aylik kisa donemde lipid profili tizerine olumlu etkiye sahiptir.

Anahtar kelimeler: Obezite, Orlistat, Kolesterol, Trigliserid

Abstract
Effect of short term (1 month) orlistat treatment on plasma lipid levels in obese patients

The aim of the study is to investigate the effect of a short term 1-month orlistat treatment on lipid profile
in obese patients. Orlistat was administered three times 120 mg in a day in conjunction with a reduced calorie
diet in 13 obese patients. Plasma lipid levels were determined at beginning and 1 month later. The triglyceride
level decreased from 169.9  62.7 mg/dl to 156.6 + 60.4 mg/dl (p<0.05), low density lipoprotein cholesterol
level decreased from 137.7 + 17.5 mg/dl to 136.1 + 17.2 mg/dl (p<0.05) and total cholesterol level decreased
from 222.1 +47.3 mg/dl to 220.8 £ 47.6 mg/dl (p<0.05). The changes were statistically significant. The increase
in high density lipoprotein cholesterol levels was not statistically significant (36.5 + 2.7 mg/dl to 36.9 + 2.4
mg/dl; p=0.09). Orlistat has a beneficial effect on lipid profiles in 1 month short term period in obese patients
regardless of weight loss.
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Girig Gereg ve Yontem

Bir antiobezite ilact olan orlistat non—sistemik etkisi ~ Isparta Devlet Hastanesi i¢ hastaliklar1 ve kardiyoloji

ile bagirsaktaki gastrointestinal lipaz aktivitesini
inhibe etmekte ve diyetteki yaglarin emilimini tigte
bir oraninda azaltmaktadir (1,2). Orlistat hem kilo
kaybina ve bunun sonucunda total kolesterol (TK),
diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-K) ve
trigliserid (TG) diizeylerinde azalmaya hem de kilo
verdirici etkisinden bagimsiz olarak TK, LDL-K VE
TG diizeylerinde azalmaya sebep olmaktadir (3-8).
Bu bulgular orlistat’in uzun dénem (6 ay — 2 yil)
kullanimu ile ortaya ¢ikmaktadir. Bizim bilgimize
gore ilacin kisa donem, bir aylik kullaniminin lipid
profili iizerine etkisini arastiran bir arastirma yoktur.
Bu ¢alisma bu amagla planlanmustir.
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polikliniklerine basvuran 13 obez hasta ¢alismaya
alind1. Onsekiz yas iistiinde, viicut kitle indeksi (VKI)
30’un {istiinde olan ve son 3 ayda kilo kaybi olmayan
hastalar calismaya alindi. Son 6 ay icerisinde sigara
birakma 6ykdisii olanlar, 6nemli tibbi veya psikiyatrik
hastaligi olanlar, lipoprotein metabolizmasini
etkileyecek ilag alanlar ( statin, fibrat vb.) caligma
dist birakildi. Calisma agik kontrol grubu olmayan
bir ¢alisma olarak planlandi. Amag orlistat’in obez
hastalarda 1 aylik kisa dénemde lipid profili {izerine
etkisini aragtirmakti. Biitiin hastalarm “bilgilendirilmis
olur” u ve yerel etik kurulun onay1 alindi.Daha 6nce
lipid metabolizmasini etkileyen ila¢ almayan ve diisiik
kalori diyetinde olmayan 13 hastaya oncelikle ilk 4
hafta boyunca diisiik kalorili diyet uygulandi (toplam
kalorinin % 30’u yag). Dort hafta sonra obezitenin
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organik bir nedenini aragtirmak amaciyla, hikaye,
fizik muayene, VKI tesbiti, elektrokardiyogram, rutin
hematolojik ve biyokimyasal tetkikler ile tiroid
fonksiyon testleri bakildi. Hastalara diisiik kalorili
diyete ek olarak giinde 3 defa yemeklerle birlikte
120 mg orlistat kapsiil tedavisi eklendi. Dort hafta
sonra tekrar hematolojik ve biyokimyasal
parametrelere bakildi. TK, TG ve HDL-K diizeyleri
Abbott Aeroset kitleri ile Abbott Aeroset
otoanalizoriinde olctildii. LDL-K diizeyleri, biitiin
hastalarimizda TG diizeylerinin 400 mg/dl den kiigiik
olmast nedeniyle, Friedewald formiili
[LDL-K=TK—-(HDL-K+TG/5)] uygulanarak
hesaplandi.

[statistik: Biitiin degerler ortalama + standart sapma
olarak verildi. Veriler SPSS istatistik programina
yiiklendi ve istatistiksel degerlendirmeler eslestirilmis
ornekler i¢cin Wilcoxon eslestirilmis isaret testi
uygulanarak yapildi. P < 0.05 anlamli kabul edildi.

Bulgular

Calismaya yas ortalamasi 39.4 & 4 olan, 4’1 erkek
(%31), 13 hasta alind1. Biitiin hastalar ¢calismay1
tamamladi ve hi¢bir hastada ilaca bagli yan etki
goriilmedi. Ortalama VKI baslangicta 33.4 +1.6 iken
1 aylik tedavi sonunda 33.3 = 1.5 bulundu (Tablo 1).
Total kolesterol seviyesi 222.1 + 47.3 mg/dl den
220.8 = 47.6 mg/dl’ ye distii (p<0.05). Bu fark
istatistiksel agidan anlamli idi. TG diizeyleri 169.9
+ 62.7 mg/dl’ den 156.6 + 60.4 mg/dl seviyesine
azald1 (p<0.05). Fark istatistiksel agidan anlaml1 idi.
LDL-K diizeyi 137.7 = 17.5 mg/dl’ den 136.1 £17.2
mg/dl’ ye diistii (p<0.05). Bu azalma da istatistiksel
acidan anlamli idi. HDL-K diizeylerinde anlaml1
degisiklik olmad1 (36.5 = 2.7 mg/dl den 36.9 + 2.4
mg/dl’ ye; p=0.09). 1 aylik tedavi sonucunda sadece
TK, LDL-K ve TG diizeylerinde istatistiksel agidan
anlamli azalma saglandi. A¢lik kan sekeri (AKS)
diizeylerindeki azalma istatistiksel agidan anlamli idi
(101.3+12.6 mg/dl den 97.7+£12.9 mg/dI’ye; p<0.05).
1 aylik kisa donem giinde ii¢ kez 120 mg orlistat
tedavisi soucunda VKI degerlerinde istatistiki olarak
belirgin degisiklik olmadi (33.4£1.6 vs 33.3£1.5;
p=0.2).

Tablo I: Calisma gruBunBr} ég]daw oncest vq .sgyram 1zlem pPra@iFF erl.

TK (mg/dl)  222.1+47.3  220.8 £47.6 <0.05
TG (mg/dl)  169.9+62.7  156.6 £60.4 <0.05
LDL - K (mg/dl) 137.7+17.5  136.1+17.2 <0.05
HDL - K (mg/dl)  36.5£2.7 36.9+2.4 0.09
AKS (mg/dl)  101.3+£12.6  97.7+12.9 <0.05
VKI (kg/m?) 334+ 1.6 333+1.5 0.2

TK: Total Kolesterol, TG: Trigliserid, LDL-K: diisiik dansiteli lipoprotein

kolesterol, HDL — K: yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterol, AKS: A¢lik
kan sekeri, VKI: Viicut kiitle indeksi

Tartigma

Orlistat’mn 2 yillik (3-5), 1 yillik (6,7) ve 6 aylik (8)
gibi uzun donem kullanimini igeren ¢aligmalarda
orlistat’ 1n kilo kaybina ve TK, LDL — K ve TG
diizeylerinde azalmaya sebep oldugu bildirilmistir.
Bu arastirmalarda LDL-K deki azalmanin hem kilo
kaybindan hem de kilo kaybindan bagimsiz bir
mekanizma sonucunda oldugu vurgulanmistir (9).
Kisa donem (3 aylik) yapilan tek ¢alisma Bloch KV
ve arkadaglar1 (10) tarafindan yapilmustir. 3 aylik kisa
donem orlistat tedavisi ile orlistat grubunda total
kolesteroldeki azalma plasebo grubundan fazla
olmustur (sira ile 0.85 mmol/l ve 0.56 mmol/I:
p=0.05). TG ve HDL-K diizeylerinde anlaml1
degisiklik olmamustir. Biz arastirmamizda orlistatin
kisa donem (1 aylik) kullaniminin kilo kaybindan
bagimsiz olarak lipid diizeyleri tizerine direkt bir
etkisi olup olmadigini arastirdik. Sonugcta 1 aylik kisa
donemde TK, LDL-K ve TG diizeylerinde istatistiksel
olarak anlamli azalma saglandi. HDL—K diizeylerinde
ise istatistiksel agidan anlamli bir degisiklik yoktu.
AKS diizeylerinde de anlamli azalma saglandi. VKI
degerlerinde de anlamli bir degisiklik yoktu.
Bagirsak epitelindeki serbest yag asitleri silomikron
sentezinde rol oynamaktadir (11). Orlistat tedavisiyle
bagirsaktaki serbest yag asidi konsantrasyonunda
azalma, sonugcta da silomikron ve buna bagl olarak
TG konsantrasyonunda azalma olabilir. Caligmamizda
da belirgin kilo kayb1 olmadan TG ve LDL — K
diizeylerinde azalma oldu. Wierzbicki ve arkadaslari
(12) Tip V hiperlipidemili, VKi > 30 olan ve
maksimum diizeyde fibrat-statin kombinasyonu alan
5 hastanin tedavisine ek olarak orlistat eklemisler ve
fibrat—statin tedavisine eklenen orlistat ile TG
konsantrasyonunda ek % 35 azalma saglandigini
bildirmiglerdir. Bu ¢aligsmada orlistat 6 ay
kullanilmistir. Orlistatin hangi mekanizma ile TK ve
LDL-K de azalma sagladigi da acik degildir.
Mittendorfer B ve arkadaslar1 (13) orlistat’in obez
hastalarda diyetle alinan kolesteroliin emilimini %
25 oraninda azalttigin1 gdstermislerdir. Kolesterol
misel i¢ine yerlesmis olarak bagirsak epitelinden
emilir. Orlistat yag emilimini engelleyerek misel
olusumunu ve dolayistyla da kolesterol emilimini
azaltabilecegi vurgulanmistir. Bu ¢aligsmadaki
orlistat’in kolesterol emilimini azaltma orani ( %25),
daha 6nce rapor edilen yag emilimini azalma oranina
( %30) yakindir (1,2).

Son zamanlarda yayinlanan bir meta-analiz orlistat’in
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hem fazla kilolar1 azalttigi hem de kilo verdirici
etkisinden bagimsiz olarak serum lipid profilini
olumlu yonde etkiledigini ortaya koymustur (14).
Muhtemelen orlistat kolesterol emilimini azaltarak
etki gostermektedir. Biz calismamizda 1 aylik orlistat
kullanimu ile daha kilo kayb1 baglamadan, TK, LDL
— K ve TG diizeylerinin azaldigini gosterdik.
Orlistat’1n lipid profili tizerindeki olumlu etkileri ve
bunun mekanizmasi daha biiylik ¢alismalarla
arastirtlmalidir.
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