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Giriþ

Bir antiobezite ilacý olan orlistat non�sistemik etkisi
ile baðýrsaktaki gastrointestinal lipaz aktivitesini
inhibe etmekte ve diyetteki yaðlarýn emilimini üçte
bir oranýnda azaltmaktadýr (1,2). Orlistat hem kilo
kaybýna ve bunun sonucunda total kolesterol (TK),
düþük dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL�K) ve
trigliserid (TG) düzeylerinde azalmaya hem de kilo
verdirici etkisinden baðýmsýz olarak TK, LDL-K VE
TG düzeylerinde azalmaya sebep olmaktadýr (3�8).
Bu bulgular orlistat�ýn uzun dönem (6 ay � 2 yýl)
kullanýmý ile ortaya çýkmaktadýr. Bizim bilgimize
göre ilacýn kýsa dönem, bir aylýk kullanýmýnýn lipid
profili üzerine etkisini araþtýran bir araþtýrma yoktur.
Bu çalýþma bu amaçla planlanmýþtýr.

Gereç ve Yöntem

Isparta Devlet Hastanesi iç hastalýklarý ve kardiyoloji
polikliniklerine baþvuran 13 obez hasta çalýþmaya
alýndý. Onsekiz yaþ üstünde, vücut kitle indeksi (VKÝ)
30�un üstünde olan ve son 3 ayda kilo kaybý olmayan
hastalar çalýþmaya alýndý. Son 6 ay içerisinde sigara
býrakma öyküsü olanlar, önemli týbbi veya psikiyatrik
hastalýðý olanlar, lipoprotein metabolizmasýný
etkileyecek ilaç alanlar ( statin, fibrat vb.) çalýþma
dýþý býrakýldý. Çalýþma açýk kontrol grubu olmayan
bir çalýþma olarak planlandý. Amaç orlistat�ýn obez
hastalarda 1 aylýk kýsa dönemde lipid profili üzerine
etkisini araþtýrmaktý. Bütün hastalarýn �bilgilendirilmiþ
olur� u ve yerel etik kurulun onayý alýndý.Daha önce
lipid metabolizmasýný etkileyen ilaç almayan ve düþük
kalori diyetinde olmayan 13 hastaya öncelikle ilk 4
hafta boyunca düþük kalorili diyet uygulandý (toplam
kalorinin % 30�u yað). Dört hafta sonra obezitenin

Özet

Kýsa dönem, 1 aylýk orlistat tedavisinin lipid profili üzerine etkisini araþtýrmak. Onüç obez hastada düþük
kalorili diyete ilave olarak günde 3 kez 120 mg orlistat verildi. Baþlangýç ve 1 ay sonraki plazma lipid
düzeylerine bakýldý. Trigliserid (TG) seviyesi 169.9 ± 62.7 mg/dl den 156.6 ± 60.4 mg/dl�ye (p<0.05), düþük
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 düþtü (p<0.05). Azalmalar
istatistiksel açýdan anlamlý idi. Yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-K) seviyesindeki artýþ anlamlý
deðildi (36.5 ± 2.7 mg/dl  den 36.9 ± 2.4 mg/dl� ye; p=0.09). Orlistat kilo verdirici etkisinden baðýmsýz olarak
1 aylýk kýsa dönemde lipid profili üzerine olumlu etkiye sahiptir.
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Abstract

Effect of short term (1 month) orlistat treatment on plasma lipid levels ýn 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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organik bir nedenini araþtýrmak amacýyla, hikaye,
fizik muayene, VKÝ tesbiti, elektrokardiyogram, rutin
hematolojik ve biyokimyasal tetkikler ile tiroid
fonksiyon testleri bakýldý. Hastalara düþük kalorili
diyete ek olarak günde 3 defa yemeklerle birlikte
120 mg orlistat kapsül tedavisi eklendi. Dört hafta
sonra tekrar hematolojik ve biyokimyasal
parametrelere bakýldý. TK, TG ve HDL�K düzeyleri
Abbott Aeroset kitleri ile Abbott Aeroset
otoanalizöründe ölçüldü. LDL�K düzeyleri, bütün
hastalarýmýzda TG düzeylerinin 400 mg/dl den küçük
olmas ý  neden iy le ,  F r iedewald  fo rmülü
[LDL�K=TK�(HDL�K+TG/5)] uygulanarak
hesaplandý.
Ýstatistik: Bütün deðerler ortalama ± standart sapma
olarak verildi. Veriler SPSS istatistik programýna
yüklendi ve istatistiksel deðerlendirmeler eþleþtirilmiþ
örnekler için Wilcoxon eþleþtirilmiþ iþaret testi
uygulanarak yapýldý. P < 0.05 anlamlý kabul edildi.

Bulgular

Çalýþmaya yaþ ortalamasý 39.4 ± 4 olan, 4�ü erkek
(%31), 13 hasta alýndý. Bütün hastalar çalýþmayý
tamamladý ve hiçbir hastada ilaca baðlý yan etki
görülmedi. Ortalama VKÝ baþlangýçta 33.4 ±1.6 iken
1 aylýk 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 düþtü (p<0.05). Bu fark
istatistiksel açýdan anlamlý idi. TG düzeyleri 169.9
± 62.7 mg/dl� den 156.6 ± 60.4 mg/dl seviyesine
azaldý (p<0.05). Fark istatistiksel açýdan anlamlý idi.
LDL-K düzeyi 137.7 ± 17.5 mg/dl� den 136.1 ± 17.2
mg/dl� ye düþtü (p<0.05). Bu azalma da istatistiksel
açýdan anlamlý idi. HDL�K düzeylerinde anlamlý
deðiþiklik olmadý (36.5 ± 2.7 mg/dl den 36.9 ± 2.4
mg/dl� ye; p=0.09). 1 aylýk tedavi sonucunda sadece
TK,  LDL�K ve TG düzeylerinde istatistiksel açýdan
anlamlý azalma saðlandý. Açlýk kan þekeri (AKÞ)
düzeylerindeki azalma istatistiksel açýdan anlamlý idi
(101.3±12.6 mg/dl den 97.7±12.9 mg/dl�ye; p<0.05).
1 aylýk kýsa dönem günde üç kez 120 mg orlistat
tedavisi soucunda VKÝ deðerlerinde istatistiki olarak
belirgin deðiþiklik olmadý (33.4±1.6 vs 33.3±1.5;
p=0.2).

Tablo 1: Çalýþma grubunun tedavi öncesi ve sonrasý izlem parametreleri.

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

kolesterol, HDL � K: yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol, AKÞ: Açlýk
kan þekeri, VKÝ: Vücut kütle indeksi

Tartýþma

Orlistat�ýn 2 yýllýk (3�5), 1 yýllýk (6,7) ve 6 aylýk (8)
gibi uzun dönem kullanýmýný içeren çalýþmalarda
orlistat� ýn kilo kaybýna ve TK, LDL � K ve TG
düzeylerinde azalmaya sebep olduðu bildirilmiþtir.
Bu araþtýrmalarda LDL�K deki azalmanýn hem kilo
kaybýndan hem de kilo kaybýndan baðýmsýz bir
mekanizma sonucunda olduðu vurgulanmýþtýr (9).
Kýsa dönem (3 aylýk) yapýlan tek çalýþma Bloch KV
ve arkadaþlarý (10) tarafýndan yapýlmýþtýr. 3 aylýk kýsa
dönem orlistat tedavisi ile orlistat grubunda total
kolesteroldeki azalma plasebo grubundan fazla
olmuþtur (sýra ile 0.85 mmol/l ve 0.56 mmol/l:
p=0.05). TG ve HDL-K düzeylerinde anlamlý
deðiþiklik olmamýþtýr. Biz araþtýrmamýzda orlistatýn
kýsa dönem (1 aylýk) kullanýmýnýn kilo kaybýndan
baðýmsýz olarak lipid düzeyleri üzerine direkt bir
etkisi olup olmadýðýný araþtýrdýk. Sonuçta 1 aylýk kýsa
dönemde TK, LDL�K ve TG düzeylerinde istatistiksel
olarak anlamlý azalma saðlandý. HDL�K düzeylerinde
ise istatistiksel açýdan anlamlý bir deðiþiklik yoktu.
AKÞ düzeylerinde de anlamlý azalma saðlandý. VKÝ
deðerlerinde de anlamlý bir deðiþiklik yoktu.
Baðýrsak epitelindeki serbest yað asitleri þilomikron
sentezinde rol oynamaktadýr (11). Orlistat tedavisiyle
baðýrsaktaki serbest yað asidi konsantrasyonunda
azalma, sonuçta da þilomikron ve buna baðlý olarak
TG konsantrasyonunda azalma olabilir. Çalýþmamýzda
da belirgin kilo kaybý olmadan TG ve LDL � K
düzeylerinde azalma oldu. Wierzbicki ve arkadaþlarý
(12) Tip V hiperlipidemili, VKÝ > 30 olan ve
maksimum düzeyde fibrat-statin kombinasyonu alan
5 hastanýn tedavisine ek olarak orlistat eklemiþler ve
fibrat�statin tedavisine eklenen orlistat ile TG
konsantrasyonunda ek % 35 azalma saðlandýðýný
bildirmiþlerdir. Bu çalýþmada orlistat 6 ay
kullanýlmýþtýr. Orlistatýn hangi mekanizma ile TK ve
LDL-K de azalma saðladýðý da açýk deðildir.
Mittendorfer B ve arkadaþlarý (13) orlistat�ýn obez
hastalarda diyetle alýnan kolesterolün emilimini %
25 oranýnda azalttýðýný göstermiþlerdir. Kolesterol
misel içine yerleþmiþ olarak baðýrsak epitelinden
emilir. Orlistat yað emilimini engelleyerek misel
oluþumunu ve dolayýsýyla da kolesterol emilimini
azaltabileceði vurgulanmýþtýr. Bu çalýþmadaki
orlistat�ýn kolesterol emilimini azaltma oraný ( %25),
daha önce rapor edilen yað emilimini azalma oranýna
( %30) yakýndýr (1,2).
Son zamanlarda yayýnlanan bir meta-analiz orlistat�ýn
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0. ay 1. ay P deðeri

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

AKÞ (mg/dl) 101.3 ± 12.6 97.7 ± 12.9 <0.05
VKÝ (kg/m2) 33.4 ± 1.6 33.3 ± 1.5 0.2



hem fazla kilolarý azalttýðý hem de  kilo verdirici
etkisinden baðýmsýz olarak serum lipid  profilini
olumlu yönde etkilediðini ortaya koymuþtur (14).
Muhtemelen orlistat kolesterol emilimini azaltarak
etki göstermektedir. Biz çalýþmamýzda 1 aylýk orlistat
kullanýmý ile daha kilo kaybý baþlamadan, TK, LDL
� K ve TG düzeylerinin azaldýðýný gösterdik.
Orlistat�ýn lipid profili üzerindeki olumlu etkileri ve
bunun mekanizmasý daha büyük çalýþmalarla
araþtýrýlmalýdýr.
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