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SUMMARY

Obesity is associated with an increased risk of coronary heart disease, stroke, type 2 diabetes mellitus.
dyslipidemia and all-cause mortality. Because of this, obesity is accepted as a chronic disease which necessitatc
the long term treatment. In this study we aimed to evaluate the effect of orlistat a selective inhibitor of
gastrointestinal lipase, on weight loss and lipid profiles of obese individuals.

The volunteers whose body mass index (BMI) higher than 30 Kg/m?, admitted to Firat Medical Center
Endocrinology Clinic for weight loss were include in this study. They were treated by 120 mg orlistat 3 times a
day and were on diet for 3 months.

Thirty patients ( 20 female, 10 male) with mean age 40 80 £ 10.7, were included in this study. Their
average weight was 95.01 + 17.89 kg, BMI: 36.43 £ 5.91 kg/m?, fasting glucose level: 98.32 + 14.01 mg/dl, 2-h
plasma glucose level: 137.24 + 41.97 mg/dl, total cholesterol: 212,08 + 51.47 mg/d], trigyliceride 199.92 + 83.45
mg/dl, LDL-cholesterol: 110.04 + 41.68 mg/dl and HDL-cholesterol: 41.36 + 13.90 mg/dl. After 3 month
treatment: the body weight was: 87.72 + 16.67 kg, BMI: 33.61 £ 5.46 kg/m fasting glucose level: 90.28 £ 11.19
mg/dl, 2-h plasma glucose level: 125.28 + 29.82 mg/dl, total cholesterol:153.72 + 35.46 mg/dl, triglyceride:
126.80+38.38 mg/dl, LDL-cholesterol:89.40+25.80 mg/dl, and HDL cholesterol 44.80 + 11.26 mg/dl and these
changes were statistically significant. Steatorea, abdominal distantion and diarrhea were the most common side
effects observed. The treatment was not stopped in any patient because of severe side effects.

In conclusion, orlistat decreased the body weight, BMI, fasting glucose, 2-h plasma glucose, total-
cholesterol, LDL-cholesterol and TG levels and increased the HDL- cholesterol level significantly. The results of
this study indicate that orlistat may be useful in hyperlipidemic obese individuals.
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OZET

Obezite ile birlikte, koroner kalp hastalif1, inme, hipertansiyon, tip 2 diabetes mellitus, lipid bozukluklan
ile tim montalite nedenlerine bagh risklerde bir artig gérillir. Bu yizden obezite uzun siireli tibbi tedavinin
gerekli oldugu kronik bir hastalik olarak kabul edilmektedir. Biz bu ¢alismada gastrointestinal lipazi selcktif
olarak inhibe eden orlistat’in obez bireylerde kilo kayb1 ve kan lipid dilzeylerine olan etkisini aragtinnay:
amagladik.

Firat Tip Merkezi Endokrinoloji poliklinigine obezite problemi ile miiracaat eden, Viicut Kitle Indcksi
(VKI) 30 Kg/m¥’nin uzerindeki goniilld sahislar ¢aligmaya alindi. Hastalar diyet ve giinde ig kez 120 mg
orlistat’la 3 ay tedavi edildiler.

Caligmaya 20’si kadin, 10'u erkek, yas ortalamalan 40.80 + 10.74 y1l olan toplam 30 hasta alindr . davi
oncesi hastalann ortalama; agirhg: 95.01 £ 17.89 kg, VKI: 36.43 + 5.91 Kg/m?, AKS: 98.32 £ 14.01 . I
TKS: 137.24 £ 41,97 mg/dl, Total kolesterol: 212.08 + 51.47 mg/dl, TG: 199.92 £ 83.45 mg/dl, LDL-kolc ol
110.04 + 41.68 mg/dl ve HDL-kolesterol: 41.36 = 13.90 mg/dl idi. Ug aylik tec "vi sonunda ortalama; a-url: g1
87.72 + 16.67 kg, VKI: 33.61 = 5.46 Kg/m?, AKS: 90.28 + 11.19 mg/d), TKS: 125.28 +29.82 mg/dl, T il
kolesterol: 153.72 + 35.46 mg/d], TG: 126.28 + 38.38 mg/dl, LDL-kolesterol: 89.40 + 25.80 mp/dl anlaita bir
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sekilde azaldi ve HDL-kolesterol: 44.80 + 11.26 mg/dl olarak anlamli bir sekilde artt1. Hastalarin higbirinde
tedaviyi kesmeyi gerektirecek kadar siddetli yan etki gozlenmedi. )

Sonug olarak Orlistat’la tedavi sonrasinda hastalarin, agirlik, VKI, AK§, TKS, T-kolesterol, LDL-
Kolesterol, Trigliserid dizeylerinde istatistikscl olarak anlamli azalma, HDL-kolesterolde ise artma gozlendi.
Orlistat'in dzellikle hiperlipidemi ile birlikte olan obezite tedavisinde faydali olacagi kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Obezite, Orlistat, Kan lipid diizeyleri.

GIRiS

Obezite, viicut yag dokusunun normalden fazla
olmas: olarak tammlanir. Obezite prevalans: gittikge
artmaktadir, Bugiin gelismis ve gelismekte olan
toplumlann % 25’1 fazla kilolu, % 15’i obez, % 10'u
ise morbid obez bireylerden olusmaktadir (1).

Obezite ile birlikte, koroner kalp hastaliklan,
inme, hipertansiyon, tip 2 diabetes mellitus, lipid
bozukluklan ile tim mortalite nedenlerine bagh
risklerde bir artig gorilir (2-4). Obez hastalann
¢ogunda insilin  fonksiyon bozuklugu ile
karbonhidrat, lipoprotein ve trigliserid metabolizma
bozuklugu vardir (5). Obez bireylerde tip 2 diabetes
mellitus gelismesi igin géreceli risk, genel toplumun
Ui¢ katindan daha fazladir. Aynca koroner kalp
hastalify niski de obez bireylerde genel topluma
oranla iki yada ii¢ kat daha yiiksektir. Bu yiizden
obezite uzun siireli tibbi tedavinin gerekli oldugu
kronik bir hastalik olarak kabul edilmektedir (1).

Yapilan caligmalarda obez sahislarda kilo
kaybi ile kan basmcimin  digtifi, serum
trigliseridleri, total ve LDL-kolesterolde azalma
oldugu, HDL-kolesteroliin arttifi, kan glukozunun
azaldigy ve diabet gorillme veya glukoz toleransinda
bozulma riskinin diistiigii gosterilmigtir (2,6,7).

Biz bu galismada besinlerle alinan yagin
emilimini azaltan, gastrointestinal lipaz inhibitori
olan orlistat’in obezite tedavisindeki etkinligini ve
kan lipid diizeylerine olan etkisini gbrmeyi
amagladik

MATERYAL METOT

Firat Tip Merkezi Endokrinoloji poliklinigine
kilo vermek icin miiracaat eden, Viicut Kitle indeksi
(VKI) 30 Kg/m*nin izerindeki géniilli sahislar
galigmaya alindi. kattlimcalar ¢alisma hakkinda
bilgilendirildi ve yazih onaylan alindi. Diyet ve
ginde ii¢ kez 120 mg orlistat'la 3 ay tedavi edildiler.
Caligmanin  baslangicinda ve 3 ay sonra tim
katnhmeilann; fizik muayeneleri yapildi ve aynica
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boy, kilo, VKi'leri, Aglik Kan Sekeri (AKS), Tokluk
Kan Sekeri (TKS, 75 gram glukoz i¢imini takiben 2
saat sonra), Total kolesterol, Trigliserid (TG), LDL-
kolesterol ve HDL-kolesterolleri 6l¢iildi.

Istatistik: Tedavi oncesi ile tedavi sonrasimn
farkliligimin degerlendirilmesinde Paired-Samples T
testi kullamldi, Tiim islemler bilgisayarda SPSS
programinda gergeklestirildi.

BULGULAR

Calismaya 20’si kadin, 10’u erkek, yas
ortalamalan 40.80 + 10.74 yil olan toplam 30 hasta
alind1. Caligmaya katilan hastalann, 7’sinde (% 23.3)
hipertansiyon, 2 hastada diabet (% 6.6, 1 hasta daha
once diabet tams1 almig hasta, 1 hasta ise yapilan
glukoz tolerans testi ile tam konulan hasta), 9 hastada
ise bozulmug glukoz tolerans testi (% 30) varda.

Caligmaya alinan hastalarda ortalama agirlik:
95.01 + 17.89 kg, VKI: 36.43 = 591 Kg/m?, AKS:
98.32 + 14.01 mg/dl, TKS: 137.24 + 41.97 mg/d],
Total kolesterol: 212.08 + 51.47 mg/d), Trigliserid:
199.92 + 83.45 mg/dl, LDL-kolesterol: 110.04 +
41.68 mg/dl, HDL-kolesterol: 41.36 + 13.90 mg/dl,
sistolik kan basinct: 135.60 + 11.57 mmHg, diastolik
kan basinci: 79.20 + 9.30 mmHg idi.

Ug aylik tedavi sonunda ortalama agirhk:
87.72 + 16.67 kg, VKI: 33.61 + 5.46 Kg/m?, AKS:
90.28 + 11.19 mg/dl, TKS: 125.28 + 29.82 mg/dl,
Total kolesterol: 153.72 + 35.46 mg/d|, Trigliserid:
126.28 + 38.38 mg/dl, LDL-kolesterol: 89.40 + 25.80
mg/d], HDL-kolesterol: 44.80 + 11.26 mg/dl, sistolik
kan basinci: 12520 + 7.37 mmHg, diastolik kan
basinci: 74.00 + 7.07 mmHg oldu.

U¢ aylik orlistat + diyet tedavisi ile viicut
agurhginda % 8.42°1ik (p<0.001), VKI % 8.39’luk
(p<0.01), AKS'inde % 8.17'lik (p<0.01), TKS'inde
% 8.71'lik (p<0.01), Total kolesterolde % 27.52'lik
(p<0.001), TG'de % 36.83'liik (p<0.001), LDL-
kolesterolde % 18.75'lik (p<0.001), sistolik kan
basincinda % 7.4°lik (p<0.05), diastolik kan
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basincinda % 7.4°lik (p<0.05), diastolik kan
basincinda % 6.32°lik (p<0.05) azalma, HDL-
kolesterolde ise % 8.31'lik (p<0.01) artig gorildi.
Tablo-1 de tedavi oncesi ve tedavi sonrasi degerler

Tablo-1: Orlistat tedavisi ile meydana gelen degigiklikler.

F.0.Saghk Bil.Dergisi 2000, 14 (2),

kilogramlik agrlik kaybinin hipertansif kisilerde hem
sistolik hem de diyastolik kan basincim % 20
oraninda diigiirdiigii gosterilmistir(11,12). Orlistat'la
yapilan galigmalarda birinci y1l ve ikinci yil sonunda

Tedavi ncesi Tedavi sonrasi Degisiklik P
Agirlik (Kg) 95.01 + 17.89 87.72 + 16.67 %8421 P<0.001
VK1 (Kglmz) 3643 £ 591 33.61 £5.46 %8.39 1 P<0.01
AKS (mg/dl) 98.32 + 14.01 90.28 + 11.19 % 8.17 4 P<0.01
TKS (mg/dl) 137.24 = 41.97 125.28 + 29.82 %8.71 1 P<0.01
Total-kolesterol (mg/dl) 212.08 +51.47 153.72 £ 3546 % 27521 P<0.001
TG (mg/dl) 199.92 + 83.45 126.28 + 38.38 % 36.83 L P<0.001
LDL-kolesterol (mg/dl) 110.04 = 41.68 89.40 = 25.80 % 18.75 1 P<0.001
HDL-kolesterol (mg/dl) 41.36 = 13.90 44,80+ 11.26 %831 T P<0.01
Sistolik kan basinci (mmHg) 135.60 = 11.57 125.20 £ 7.37 %74 1 P<0.05
Diastolik kan basinci (mmHg) 79.20 + 9.30 74.00 + 7.07 %6321 P<0.05
gorilmektedir. hem sistolik, hem de diastolik kan basincinda

Yagh digkilama, karinda siskinlik, ishal en sik
goérilen yan etkilerdi. Hastalann hicbirinde tedaviyi
kesmeyi gerektirecek kadar giddetli yan etki
gozlenmedi.

TARTISMA

Obezite ile birlikte tiim mortalite nedenlerine
bagh risklerde artig gorilmesinden dolayi, uzun
siireli tibbi tedavinin gerekli oldugu kronik bir
hastalik olarak kabul edilmektedir (1-4).

Orlistat, stroptomyces toxytricini tarafindan
iiretilen Lipstatinin kimyasal olarak sentezlenmig
hidrojenize tiirevidir. Bu madde gastrik, pankreatik
ve karboksilester lipazin giiglii bir inhibitéridiir (8).
Oral yolla verildiginde ince barsak liimeninde etki
gostererek trigliseridlerin hidrolizini azaltmaktadir.
Diyetdeki yagin emiliminde doza bagimli bir azalma
olusturur. Giinde ii¢ kez 120 mg verilmesi diyetdeki
yag emilimini % 30 oraninda inhibe etmektedir (9).
Yapilan ¢aligmalarda orlistat tedavisinin kilo
kaybinda plaseboya iistiin oldugu, dozaja bagh olarak
total kolesterolde, LDL-kolesterolde, Trigliseridlerde
azalma, HDL- kolesterolde artig sagladigi
gosterilmigtir (10).

Major kardiyovaskiiler risk faktorleri olan
hipertansiyon, bozulmus glukoz toleransi veya tip 2
diabetes mellitus ve hiperlipidemiler iizerinde kilo
kaybimin saghk agisindan faydali olduguna dair
kanitlar bulunmaktadir (1,2). Agirhik kaybs, zayif ya
da obez, normotansif ya da hipertansif olsun tiim
bireylerde kan basincim dilgiirme egilimindedir. 11

plaseboya gére daha fazla diizelme oldugu
goriilmiistiir (10). Bu ¢alismada i ayhk tedavi
sonrasinda sistolik kan basinglaninda % 7.4’liik,
diastolik kan basinglannnda % 6.32°lik  azalma
oldugunu gozledik.

Genel olarak artan obeziteye tiim viicut
insiilin duyarliliginda azalma eslik eder ve 6zellikle
abdominal yag depolanmasi glukoz intolerans: ile
glicli bir iligki gdsterir. Obezite tedavisi, basta
insiilin  duyarhiliginda ve glisemi kontroliinde
diizelme olmak iizere ¢ok ©nemli klinik yararlar
saglamaktadir (2,13). Aguhik kaybi, fazla kilolu ve
obez normoglisemik bireylerde aghk glukozunda,
aclik insilin diizeyinde ve kilolu tip 2 diabetik
hastalarda HbA;c diizeyinde azalmaya neden
olmaktadir (2).

United Kingdom Prospective Diabetes Study
(UKPDS)  belirgin  kilo kaybinin aghk
hiperglisemisinde belirgin bir azalma, hatta minimal
bir agirhk kaybinin glisemik kontrolde diizelmeye
neden oldufunu gostermisticr  (14). Wing ve
arkadaslan % 5’lik bir agirlik kaybinin HbA ,c’de %
0.6’hk bir azalmaya neden oldufunu rapor
etmiglerdir (15). Orlistat'la yapilan ¢alismalarda,
hastalann % 49’unun baslangig agirliklaninin %
5'inden daha fazlasimi kaybettikleri, plasebo
grubunda ise sadece % 23’niin % 5'lik bir agirhk
kaybettikleri gbzlenmigtir. Bu ¢aligmada orlistatla
tedavi edilen hastalann aglik kan glukozunda
plaseboya oranla anlamli bir azalma oldugu
goriilmiigtir (16). Bizim ¢aligmamizda literatiirdeki
bilgilere benzer sekild. ‘KS$'lerinde % 8.17'lik,
TKS$ lerinde % 8.71'1ik bir azalma gozledik,
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Kilo kaybimn, total kolesteroltl % 18, LDL-
kolesteroli % 22, trigliseridleri % 44 oraminda
azaltug ve HDL-kolesterolii % 27 oraninda artirdifi
bildirikmistir (2). Orlistatla yapilan bir ¢alismada
doza bagimh olarak total kolesterol % 4-11, LDL-
kolesterol % 5-10 oraminda azalmigur. Rcistma ve
arkadaslanmn yaptiklan cahismada, postprandial
trigliserideminin % 27 oraninda, silomikronlarda ise
% 19 oraminda azaldifn gdsterilmigtir (10). Bizim

Total kolesterollerde % 27.52'lik,
TG'lerde % 36.83'likk, LDL-kolesterollerde %
18.75°lik azalma, HDL-kolesterolde ise % 8.31'lik
artiy goriildil.

Orlistat tedavisine bagli yan etkiler genel
olarak, akigkan digkilama, kann agnsi, gaz, gazla
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