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Obez Hastalarda Sibutraminin Kilo Kaybi ve
Kardiyovaskuler Risk Faktorleri Uzerine Etkisi
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Kilo kaybi saglayan ilaclar diyete yardimci olarak onerilmektedirler. Sibutramin, istah
azaltarak kilo kaybi saglar. Bu calismada sibutraminin kilo kaybi ve kardiyovaskiiler
risk faktorleri Gzerindeki etkinligini arastinlmistir. Sibutramin 10 mg/giin ve diyet
uygulayan 42 obez hasta (grup S) ile, yas, cinsiyet, ve beden kitle indeksi (BKi)
eslestiriimis, yalniz diyet uygulayan 22 obez hasta (grup D) karsilastinlmigtir. Her iki
grupta, viicut agirhgi, bel cevresi, BKi, biyokimyasal parametreler ve kan basinglan
tedavi éncesi ve 6 aylk takip sonunda saptanmistir. Takip sonunda tedavi éncesi
degerler ile karsilastnidiginda, grup S’de viicut agirhiginda (99.84+18.17°ye karsi
91.59+16.23 kg, p<0.001), bel cevresinde (112.14+13.01°e karsi 106.04+11.68 cm,
p<0.001), BKi'nde (40.63%6.11°e karsi 36.86+5.34 kg/m 2 p<0.001), total kolesterol
dlzeyinde (195.42131.81’e¢ karsi 184.03+31.35 mg/dl, p<0.01), LDL kolesterol
diizeyinde (119.26+26.44’e karsl 111.92+27.96 mg/dl, p<0.05), ve ortalama diyastolik
kan basincinda (88.43118.98’e karsi 82.96£12.17 mmHg, p<0.05) anlamh azalmalar

gozlenmistir. Grup D’de ise calisma periyodu sonunda ayni parametrelerde anlamh
fark saptanmamistir. Gruplar arasi analiz ise, iki grup arasindaki karsilastirmada

viicut agirhgindaki

(p<0.001),

BKi'ndeki (p<0.01), bel cevresindeki (p<0.01)

degisimlerin anlamh oldugunu, diger parametrelerdeki degisimlerin ise anlamli
farkhihk gostermedigini ortaya koymustur. Disiik kalorili diyet ile birlikte verilen
glnlik 10 mg sibutramin tedavisi, daha fazla kilo kaybi saglamaktadir; ancak
kardiyovaskiiler risk faktorlerini diizeltmedeki etkisi etkin kilo kaybina bagh

go6ziikmektedir.

Anahtar Sézciikler :
Girig
Obezite ciddi, 6nlenebilir morbidite ve mortalitesi
olan, prevalansi artis gosteren kronik bir hastaliktir.
Bazi 6nemli klinik durumlarla, kanitlanmig neden-
sel iligkileri bulunmaktadir. Tip 2 diyabetes mellitus,
hipertansiyon, dislipidemi, koroner arter hastaligi,
serebrovaskiiler hastalik, osteoartrit, solunum sistemi
hastaliklari, uyku bozukluklari, davrams bozuklukla-
11, biliyer sistem hastaliklari, gut ve bazi malignite-
ler bu klinik durumlarin belli bashi 6rnekleridir
(1,2). Otezitenin kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabetes
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mellitus, ve bazi kanserler i¢in major bir risk fak-
torli ve prematiir mortalitenin nedenlerinden biri
oldugu iyi bilinmektedir (3). Genetik temelin yanin-
da, davranigsal ve cevresel faktorler de obezitenin
patogenezinde belirgin rol oynarlar (3). Obezitenir
onlenebilir ve tedavi edilebilir bir hastalik oldugu.
davranigsal ve cevresel faktorlere yonelik gelistiri-
len tedavi modaliteleri ile yakin zamanlarda kanit-
lanmistir (yasam tarzi degisiklikleri, egzersiz, diyet,
farmakoterapi gibi) (4). Beden kitle indeksi (BKI)
28 kg/m?iizerinde olanlarda, iskemik kalp hastaligi,
inme ve diabetes mellitus gibi hastaliklarin, BKi
normal olanlara gore iic ya da dort kat daha sik
rastlandi81 bildirilmektedir (4). Az miktarlarda kilc
kaybinin bile kan basinci, lipid profili, ve glukoz
toleransinda diizelmeler sagladigi bildirilmistir (3)
Eslik eden risk faktorleri olan obez hastalarda kilc
kaybi, morbidite ve mortaliteyi anlamli olarak azalt-
mistir; hipertansiyon ve diabetes mellitus bu risk
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faktorlerinin basinda gelmektedir (3). Biitiin bu
bulgular, son dekadda obezitenin 6nlenmesi ve teda-
visi ile ilgili aragtirmalar lizerindeki ilgiyi arttirmig-
tir.

Bugiin obezite, uzun siireli tedavi gerektiren kronik
bir hastalik olarak kabul edilmektedir. Tedavi ile
ilgili en 6nemli sorunlardan biri ulagilan kilonun
korunmasi olmustur. Verilen kilonun korunmasinda
davranis modifikasyonu, egzersiz ve diyet yetersiz
kaldig1 icin farmakoterapi, arastirmalarin odagini
olusturmaktadir. Obezite tedavisinde farmakotera-
pinin yerini klinik caligmalar net olarak gostermek-
tedir (3). Ancak, ilaglar diger tedavi modalitelerine
yardimci olarak alinmalidir (3,5).

Serotonin ve norepinefrin geri alim inhibitorii olan
sibutramin, bir anti-obezite ajandir ve santral meka-
nizma ile istah baskilayici olarak gorev yapar (6).
Ulkemizde son iki yildir kullanilmaktadir. Sibutra-
min, BKI 30 kg/n? ya da iizerinde ve diger yakla-
simlarin yetersiz kaldig1 durumlarda, ya da BKI 27
kg/m? veya iizerinde olup hipertansiyon, diabetes
mellitus, hiperlipidemi gibi ateroskleroz ile iliskili
ek risk faktorleri bulunan hastalarda endikedir (3,
5). Sibutraminle yapilan ¢aligsmalar, ilacin anlaml
kilo kayb1 ve BKI, bel cevresi gibi iliskili paramet-
relerdeki diizelmelerin yaninda (7,8), lipid profili,
iirik asit diizeyleri, diyabetiklerde plazma glukoz ve
serum insiilin diizeyleri gibi metabolik risk faktor-
lerinde de diizelmeler sagladigini gostermistir (5,
9-17).

Sibutramin genelde iyi tolere edilmektedir. Nabiz
ve kan basincinda ortaya ¢ikan hafif artiglar baglica
yan etkileridir. Agiz kurulugu, bag agris1, uyku bozuk-
luklar ve konstipasyon diger yan etkileri arasinda-
dir (5).

Bu calismamizda diyet ile birlikte verilen sibutra-
minin kilo kayb1 ve kardiyovaskiiler risk faktorleri
tizerindeki olast olumlu etkilerini, sadece diyet
tedavisi verilen yas ve cinsiyetleri uyumlu bir grup-
la karsilastirmak suretiyle saptamak amaclanmustir.

Gerec ve Yontem

Bu calisma, Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Bilim
Dal1 polikliniklerine bagvuran 64 vakanin alt1 aylik
takipleri sirasinda elde edilen verileri kapsamakta-
dir. Hastalarin bilinen ek klinik sorunlar1 yoktu ve
daha once herhangi bir anti-obezite tedavi alma-

muslardi. Calignaya BKi 30 kg/m2 ve iizerinde
olan ve obezite disinda bilinen 6nemli bir dahili
hastaligr bulunmayan hastalar dahil edildi. Bu 64
hastanin, 22’sine sadece hipokalorik diyet tedavisi
verilirken (Grup D), kalan 42 hastaya hipokalorik
diyet tedavisi ile birlikte giinliik 10 mg dozda sibut
ramin verildi (Grup S). Her iki grubun demografik
ozelliklerinin kargilagtirmasit Tablo 1°de gosteril-
mektedir.

Tablo 1. Gruplarn tedavi 6ncesi demografik ozellikleri (Ortalama+SD)

Grup D Grup S P
(n=22) (n=42)
Ortalama yas (y1l) 43.68+10.08 43.83£10.64 NS*
Kadin/Erkek 22/0 39/3 NS**
BKi (kg/m?2) 38.36%6.14 40.63+6.11 NS*
Bel ¢evresi (cm) 103.17+10.62 112.14+13.01 NS*

* Student t test, ** Fisher’s exact test, NS: Anlaml degil

Tabloda, grup D ve grup S’deki vakalarin ortalama
yas, kadin/erkek orami, tedavi oncesi BKI ve bel
cevresi acisindan benzer olduklar1 goriilmektedir.
Her grupta viicut agirhg (VA), BKI, bel cevresi.
aclik plazma glukozu (APG), total kolesterol (total-
K), yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL-K), diisiik
dansiteli lipoprotein (LDL-K), cok diisiik dansiteli
lipoprotein (VLDL-K), trigliserid, iirik asit diizey-
leri ve kan basinci 6l¢iimleri tedavi basinda ve alt
aylik tedavi ile takip sonunda yapilmaisgtir.

VA ve BKI hesaplanmasi igin boy dl¢iimleri, tiim
hastalar icin her bagvuruda ayni standart Slcekli
cihazlarda yapilmistir. BKI her hasta icin Quetelet
formiiline gore (kg/m?) hesaplanmistir (lit). Be
cevresi Olglimleri her hastada umbilikus diizeyinde
yaptlmustir. Tiim olciimleri, ayni aragtirmact yapmis-
tir.

Gruplarin tedavi 6ncesi demografik ozellikleriyle,
tedavi 6ncesive sonrasi her grup icindeki parametre-
lerdeki degisimlerin karsilagtirmasi i¢in "Student t
test” kullanilmistir. Kadin/erkek oranlarmin karsi-
lastirtlmasi iginse "Fisher’s exact test” kullanilmisg:
tir. Her bir parametredeki tedavi sonundaki degisi-
min gruplar arasi1 karsilagtirmasi i¢cin "Repeated
measurement of ANOVA" testi uygulanmaigtir.

Bulgular

Iki grupta alt1 aylik tedavi ile takip sonunda elde
edilen sonuglar Tablo 2 ve Sekil 1°de gosterilmek-
tedr.



Tablo 2. Tedavi dncesi ve sonrasi gruplardaki degiskenlerin karsilagtirmali sonuglari (OrtalamatSD)

Grup D Grup S
Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi p* Tedavi 6ncesi Tedavi sonrasi p*
VA (kg) 93.5t14.1 92.7£15.8 NS 99.8+18.1 91.5£16.2 <0.001
BKIi (kg/m2) 38.316.1 37.8£6.9 NS 40.616.1 36.815.3 <0.001
Bel cevresi(cm) 103.1£10.6 102.3£8.5 NS 112.1£13.0 106.0£11.6 <0.001
APG (mg/dl) 101.3£19.2 103.0£20.1 NS 103.1£15.2 103.8£12.9 NS
Total K (mg/dl) 209.2423.5 201.5£34.4 NS 195.4+31.8 184.0£31.3 <0.01
HDL-K (mg/dl) 45.9£7.2 47.94£8.7 NS 44.2£104 45.4£10.9 NS
LDL-K (mg/dl) 131.1£25.5 123.3£32.8 NS 119.2+26.4 111.9£27.9 <0.05
VLDL-K (mg/dl) 32.1£10.4 30.2£12.0 NS 33.6£14.6 31.4£15.1 NS
Trigliserid (mg/dl) 160.6£52.3 147.7£62.6 NS 160.8+62.8 154.5+75.6 NS
Urik asit (mg/dl) 4.3+1.1 3.811.0 NS 4413 4.2+1.1 NS
Sistolik KB (mmHg) 117.8+16.2 120.7£18.5 NS 135.1+26.4 129.6+19.9 NS
Diyastolik KB (mmHg) 76.7£13.2 76.7£9.5 NS 88.4+18.9 82.9+12.1 <0.05
* Student t test, NS: Anlamli degil
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Sekil 1c. Gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi Viicut agirligi - Bel
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Student t test, *p<0.001

Sekil 1. Gruplardaki parametrelerin tedavi oncesi ve sonrasi
kargilagtirmast.

Grup DI; diyet grubunun tedavi oncesi degerleri
Grup D2; diyet grubunun tedavi sonrasi degerleri
Grup S1; diyet+sibutramin grubunun tedavi 6ncesi degerleri
Grup S2; diyet+sibutramin grubunun tedavi sonras1 degerleri

Tablo 2’de gosterildigi gibi, sadece diyet tedavisi
verilen grupta anlaml kilo kaybi ve biyokimyasal
parametrelerde ve ortalama kan basinglarinda an-
lamli degisimler saptanmamustir. Diyet ve sibutra-
min tedavisi alan grupta VA, BKI ve bel gevresi

degerlerinin ayni gruptaki tedavi oncesi degerlere
gore anlamli olarak diistiigli saptanmistir. Ayrica,
Grup S’de kardiyovaskiiler riskle iligkili parametre-
lerden total ve LDL kolesterol diizeylerinde ve
ortalama diyastolik kan basincinda anlamli diisiisler
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Sekil 1. Gruplardaki parametrelerin tedavi oncesi ve sonrasi
kargilagtirmasi.

Grup DI; diyet grubunun tedavi 6ncesi degerleri
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Tablo 2’de gosterildigi gibi, sadece diyet tedavisi
verilen grupta anlaml kilo kaybi ve biyokimyasal
parametrelerde ve ortalama kan basinglarinda an-
lamli degisimler saptanmamugtir. Diyet ve sibutra-
min tedavisi alan grupta VA, BKI ve bel gevresi

degerlerinin ayni gruptaki tedavi oncesi degerlere
gore anlamli olarak diistiigli saptanmistir. Ayrica,
Grup S’de kardiyovaskiiler riskle iligkili parametre-
lerden total ve LDL kolesterol diizeylerinde ve
ortalama diyastolik kan basincinda anlaml diisiigler
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