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G‹R‹fi

Metabolik Sendrom (MetS) bir-
çok sistemi etkileyen bir bo-
zukluktur. MetS psikiyatrik

hastal›klar içerisinde flizofreni hastala-
r›nda daha fazla oranda çal›fl›lm›flt›r (1-
3). Bununla birlikte son y›llarda ikiuçlu
bozukluk hastalar›nda da araflt›r›lmaya
bafllan›lm›flt›r (4,5). ‹kiuçlu bozukluk
hastalar› üzerinde yapm›fl oldu¤umuz
daha önceki bir çal›flmam›zda MetS gö-
rülme oran› %32 olarak bulunmufltur.
Ayr›ca MetS ile atipik antipsikotik (AA)

kullan›m› aras›nda anlaml› bir iliflki ol-
du¤u saptanm›flt›r (6).

Leptin, vücut ya¤ hücrelerindeki bil-
gi ile hipotalamusta ob gen taraf›ndan
üretilen enerji dengesi ve yiyecek al›m›
ile düzenlenen ya¤ dokusu hormonu-
dur (7,8). Serum leptin düzeylerinin
yüksekli¤i fliflmanl›k ile s›kl›kla iliflkili
bulunmufltur (9,10). Yak›n zamanda çe-
flitli psikiyatrik rahats›zl›klar ve psikot-
ropik ilaç kullan›m› ile leptin düzeyleri
aras›ndaki iliflkiye odaklanm›fl çok say›-
da makale yay›nlanm›flt›r (11-16). AA
kullan›m› baflta kilo al›m› olmak üzere
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ÖZET:
‹kiuçlu bozuklukta metabolik sendrom, serum leptin
düzeyleri ve tedavi iliflkisi 

Amaç: Bu çal›flmada ikiuçlu bozuklukta metabolik sendrom, serum
leptin seviyeleri ve tedavi aras›ndaki iliflkinin de¤erlendirilmesi
amaçlanm›flt›r.
Yöntem: En az 3 ay süre ile atipik antipsikotik (AA) (risperidon,
ketiapin, olanzapin) alm›fl 31 ve duygudurum düzenleyici (DD) (lityum,
valproik asit, karbamazepin, lamotrijin) alm›fl 29 hasta olmak üzere
ikiuçlu bozukluk I tan›s› konan ötimik dönemdeki toplam 60 hasta
çal›flmaya al›nd›. Metabolik Sendrom (MetS) NCEP ATP III (Adult
Treatment Protocol of the National Cholesterol Education Program)
ölçütlerine göre tarand›. 
Bulgular: Hastalar›n %36.7’sinde MetS görüldü. AA alt grubunda DD
alt grubuna oranla daha yüksek oranda MetS görüldü. Abdominal
obesite ikiuçlu bozuklukta leptin seviyeleri ile anlaml› düzeyde iliflkili
olarak saptand›. ‹kiuçlu bozuklukta leptin seviyeleri ve MetS aras›nda
anlaml› bir iliflki bulunamad›.
Tart›flma: AA kullanan ikiuçlu hastalar yüksek MetS oranlar›na sahipti.
Bununla birlikte AA’ler aras›nda MetS s›kl›¤› aç›s›ndan anlaml› farkl›l›k
yoktu. Leptin seviyeleri ikiuçlu hastalarda abdominal obesite ile anlam-
l› düzeyde iliflkili olmas›na karfl›n MetS ile iliflkili görünmemektedir. 

Anahtar sözcükler: ‹kiuçlu bozukluk, metabolik sendrom, leptin,
atipik antipsikotikler
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ABSTRACT:
The relationship of metabolic syndrome, serum leptin
levels and treatment in bipolar disorder 

Objective: In this study we aimed to evaluate the relationship
between serum leptin levels, metabolic syndrome and treatment in
bipolar patients.
Method: Sixty bipolar I disorder (BD) patients were enrolled; 29
patients were on mood stabilizer (MS) (lithium, valproic acid,
carbamazepin, and lamotrigine) treatment, 31 patients were on
atypical antipsychotics (AA) (risperidone, quetiapine, and olanzapine)
for at least 3 months . Metabolic syndrome (MetS) was evaluated
according to NCEP ATP III (Adult Treatment Protocol of the National
Cholesterol Education Programme) criteria.
Results: 36.7% of the patients were recognized as MetS. The AA
subgroup had significantly more MetS than MS. Abdominal obesity
was significantly correlated with leptin levels in BD. No significant
association was found between MetS and leptin levels in BD.
Discussion: AA taking bipolar patients had higher MetS rates.
However, there was no significant difference among AAs for inducing
MetS. Leptin levels were significantly correlated with abdominal
obesity in bipolar patients but seem not to be associated with MetS. 

Key words: Bipolar disorder, metabolic syndrome, leptin, atypical
antipsychotics 
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çeflitli metabolik yan etkiler ile iliflkilendirilmifltir. Bu
tür metabolik yan etkiler tedaviye uyumda azalmaya
ve diabetes mellitus, hipertrigliseridemi için artm›fl ris-
ke neden olabilmektedir. Bu ilaçlar› kullanan hastalar
düzenli olarak kilo, açl›k kan glikoz ve lipid profilleri
aç›s›ndan takip edilmelidir (17,18). ‹kiuçlu bozukluk
hastalar› üzerinde yapt›¤›m›z di¤er bir çal›flmam›zda
AA kullan›m› ile iliflkili yüksek serum leptin düzeyleri
ve dislipidemi saptanm›flt›r (19). Bildi¤imiz kadar› ile iki-
uçlu bozukluk hastalar›nda MetS ve serum leptin dü-
zeyleri aras›ndaki muhtemel iliflkiyi inceleyen herhan-
gi bir çal›flma bulunmamaktad›r. 

Bu araflt›rmada daha önceki her iki çal›flmam›z›n
(6,19) sonuçlar›ndan da yola ç›karak ikiuçlu bozukluk
hastalar›nda serum leptin düzeyleri ve MetS aras›nda
bir iliflkinin olup olmad›¤›n›n incelenmesi amaçlanm›fl-
t›r. 

YÖNTEM 

Çal›flmaya Gaziantep Üniversitesi T›p Fakültesi Psiki-
yatri Anabilim Dal› Duygudurum Bozukluklar› Birimi’ne
baflvuran ve baflvuru öncesi en az 3 ayl›k dönemde
duygudurum düzenleyici (DD) veya AA ilaç tedavisi alan
60 ikiuçlu bozukluk (ötimik faz) hastas› dahil edilmifltir.
Her hasta DSM IV’e (20) göre de¤erlendirilmifl ve tan›la-
r› konulmufltur. Tüm hastalar yar› yap›land›r›lm›fl gö-
rüflme formu ile de¤erlendirilmifltir. Efl psikiyatrik ra-
hats›zl›¤› olanlar d›fllanm›flt›r. ‹laveten, hipertansiyon,
diabetes mellitus ya da endokrinopati gibi a¤›r fiziksel
hastal›¤› olanlar, halen alkol ve madde kullan›m bozuk-
lu¤u ya da alkol ve madde kullan›m bozuklu¤u hikâye-
si olanlar ve kolesterol düflürücü ilaç tedavisi alan ya
da alm›fl hastalar çal›flmadan d›fllanm›flt›r. Hastalar AA
(risperidon, ketiapin, olanzapin) ve DD (lityum, valproik
asit, karbamazepin, lamotrijin) kullanan olmak üzere iki
gruba ayr›lm›flt›r. Bu ilaç gruplar› d›fl›nda ek psikiyatrik
ilaç kullan›m› olanlar çal›flma d›fl› b›rak›lm›flt›r.

Çal›flmaya kat›lanlar›n tamam›ndan yaz›l› bilgilendi-
rilmifl olur ve Gaziantep Üniversitesi Etik Kurulu’ndan
etik kurulu onay› al›nm›flt›r.

Biyokimyasal Analiz
12 saatlik açl›k döneminden sonra antekübital ven-

den venöz kan örnekleri al›nm›flt›r. Leptin, glukoz, HDL
ve trigliserid düzeylerinin ölçümü için düz biyokimya

tüpleri kullan›lm›flt›r. Leptin düzeyleri Selçuk Üniversi-
tesi T›p Fakültesi Biyokimya Laboratuarlar›’nda ölçül-
müfltür. Lipid seviyeleri enzimatik-kalorimetrik (Roche-
Hitachi Modular Analytics, Tokyo, Japonya) yöntemle
biyokimyasal otoanalizatörde ölçülmüfltür. Serum lep-
tin düzeyleri human leptin elisa kit ile ölçülmüfltür. 

Hastalar›n kan bas›nc› ölçümleri yaklafl›k 5 dakika-
l›k dinleme sonras› oturur pozisyonda ölçülmüfltür. Bel
çevresi göbek deli¤i hizas›ndan ölçülmüfltür. NCEP ATP
III (Adult Treatment Protocol of the National Choleste-
rol Education Program) (21) ölçütlerine göre MetS tan›-
s› afla¤›dakilerden 3 ya da daha fazlas›n›n karfl›lanmas›
ile de¤erlendirilmifltir:

1. Abdominal obezite: Bel çevresi erkeklerde 102
cm, kad›nlarda 88 cm’den daha fazla olmas›,

2. Trigliserid yüksekli¤i: ≥150 mg/dL (1.69 mmol/L),
3. HDL (Yüksek dansiteli lipoprotein) kolesterol dü-

flüklü¤ü: Erkeklerde 40 mg/dL (1.04 mmol/L), kad›nlar-
da 50 mg/dL’den (1.29 mmol/L) düflük olmas›,

4. Yüksek kan bas›nc›: ≥ 130/85 mmHg,
5. Yüksek açl›k glukozu: ≥ 110 mg/dL (≥6.1 mmol/L).

‹statistiksel Analiz
‹statistiksel analiz için SPSS 10.0 program› kullan›l-

m›flt›r. Alt gruplar ile leptin ve di¤er biyokimyasal pa-
rametreler aras› k›yaslama Student t testi ile yap›lm›fl-
t›r. Alt gruplar aras›ndaki cinsiyet da¤›l›m›n›n k›yaslan-
mas›nda ve MetS olup olmamas› ile cinsiyet, ilaç türle-
ri k›yaslamalar›nda ki kare testi kullan›lm›flt›r. Korelas-
yon analizinde nonparametrik de¤iflkenler için Spear-
man korelasyon testi kullan›lm›flt›r. Tüm testlerde ista-
tistiksel anlaml›l›k p<0.05 olarak kabul edilmifltir. 

BULGULAR

Hastalar›n sosyodemografik özellikleri Tablo 1’de
verilmifltir. Hastalar›n %31.7’si (n=31) AA, %48.3’ü (n=29)
DD kullanmaktayd›. AA kullanan hastalar›n %32.3’ü
(n=10) risperidon (ortalama doz=4.5±1.0 mg/gün),
%32.3’ü (n=10) olanzapin (ortalama doz=13.0±8.2
mg/gün), %35.5’i (n=11) ketiapin (ortalama doz=
600.0±354.9 mg/gün) al›yordu. DD kullanan hastalar›n
%72.4’ü (n=21) lityum (ortalama doz=1186.0±172.6
mg/gün), %13.8’i (n=4) valproik asit (ortalama
doz=1600.0±223.6 mg/gün), %6.9’u (n=2) lamotrijin (or-
talama doz=150.0±70.7 mg/gün), %3.4’ü (n=1) karba-
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mazepin (doz=800 mg/gün), %3.4’ü (n=1) lityum ve val-
proik asit almaktayd›.

Hastalar›n %33.3’ü (n=20) bekâr, %63.3’ü (n=38) ev-
li, %3.3’ü (n=2) boflanm›flt›. Yine %41.7 (n=25) hasta ça-
l›fl›yor iken %58.3 (n=35) hasta ise çal›flm›yordu. Hasta-
lar›n e¤itim y›l› ortalamas› 8.4±3.6 y›l olarak hesaplan-
m›flt›r.

Hastalar›n %36.7’sine (n=22) MetS tan›s› konulmufl-
tur. MetS tan› ölçütlerinin yüzde da¤›l›m› Tablo 2’de ve-
rilmifltir. Cinsiyetler aras›nda MetS olup olmamas› aç›-
s›ndan bir farkl›l›k saptanmam›flt›r (p>0.05). AA ve DD
kullananlar aras›nda MetS varl›¤› aç›s›ndan farkl›l›k
olup olmad›¤›na bak›ld›¤›nda, AA kullanan grupta daha
fazla oranda MetS oldu¤u saptanm›flt›r (χ2=6.17, ser-
bestlik derecesi (sd)=1, p<0.05) (Grafik 1). AA kullanan
hasta grubunda kullan›lan ilaç türleri ile MetS oluflumu
aras›nda bir farkl›l›k olup olmad›¤›na bak›ld›¤›nda üç
ilaç (risperidon, ketiapin, olanzapin) aras›nda MetS olu-
flumu aç›s›ndan bir farkl›l›k saptanmam›flt›r (χ2=0.86,
sd=2, p>0.05). 

MetS olup olmad›¤›na göre karfl›laflt›rma yap›ld›¤›n-
da, serum leptin düzeyleri aras›nda anlaml› bir farkl›l›k

saptanmam›flt›r (t=-1.0, p>0.05). MetS tan› ölçütlerinden
abdominal obezitesi olan hasta grubunda, olmayan
hastalara göre serum leptin düzeyleri daha yüksek bu-
lunmufltur (t=-2.5, p<0.05). Bununla birlikte di¤er MetS
tan› ölçütleri ile serum leptin düzeyleri aras›nda bir
farkl›l›k saptanmam›flt›r (p>0.05).

AA ve DD kullanan hasta gruplar› aras›ndaki serum
leptin düzeyleri aç›s›ndan farkl›l›k saptanmam›flt›r
(t=0.9, p>0.05). Benzer flekilde hasta gruplar› aras›nda
açl›k kan flekeri, HDL, trigliserit de¤erleri aç›s›ndan da
anlaml› farkl›l›k saptanmam›flt›r (Tablo 3). Hastalarda
serum leptin düzeyleri ile e¤itim, yafl, vücut kitle in-
deksi (VK‹), biyokimyasal parametreler aras›nda an-
laml› bir iliflki saptanmam›flt›r.

TARTIfiMA

‹kiuçlu bozuklukta metabolik sendrom ve serum
leptin seviyeleri ayr› ayr› olarak çal›fl›lm›fl olsa bile
(6,19), bir çal›flman›n içinde ve birbirleri ile iliflkisi ilk kez
ele al›nmaktad›r.

Literatürde ikiuçlu bozukluk ve MetS ile ilgili çal›fl-

M. Yumru, E. Savafl, H. S. Gergerlio¤lu, K. Baflaral›, A. Kalendero¤lu, H. A. Savafl, S. Büyükbafl

n %

Yüksek kan bas›nc› varl›¤› 14 23.3
Abdominal obezite 29 48.3
Açl›k kan flekeri yüksekli¤i 7 11.7
HDL düflüklü¤ü 26 43.3
Trigliserid yüksekli¤i 33 55.0
MetS 22 36.7

MetS: Metabolik Sendrom, HDL: Yüksek dansiteli lipoprotein

Tablo 2: MetS tan› ölçütlerinin yüzde da¤›l›m›

AA DD ‹statistiksel analiz
Ort±SS Ort±SS

Leptin 18.4±5.8 17.0±5.6 t=0.9, p>0.05
Açl›k kan flekeri 103.0±59.5 102.8±61.7 t=0.0, p>0.05
Trigliserit 167.6±79.6 159.4±66.1 t=0.4, p>0.05
HDL 47.0±13.9 49.7±12.1 t=-0.8, p>0.05

AA: Atipik Antipsikotik, DD: Duygudurum Düzenleyici, HDL: Yüksek dansiteli lipoprotein,

Ort±SS: Ortalama±Standart Sapma

Tablo 3: Tedavi gruplar›ndaki laboratuar de¤erleri

n %

Cinsiyet
Erkek 27 45
Kad›n 33 55

Medeni Durum
Evli 38 63.3
Bekar 20 33.3
Boflanm›fl 2 3.3 

Çal›flma durumu
Çal›fl›yor 25 41.7
Çal›flm›yor 35 58.3

Ort±SS

Yafl 34.3±11.0
E¤itim (Y›l) 8.4±3.6 
Vücut Kitle ‹ndeksi 27.3±5.3

Ort±SS: Ortalama±Standart Sapma

Tablo 1: Hastalar›n sosyodemografik özellikleri (n=60)

Grafik 1: ‹laç türlerine göre MetS görülme yüzdeleri, (χ2=6.17, sd=1,
p<0.05)

AA: Atipik Antipsikotik, DD: Duygudurum Düzenleyici, MetS: Metabolik
Sendrom
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malar s›n›rl›d›r. Yak›n zamanda yap›lm›fl bir çal›flmada
ikiuçlu bozukluk hastalar›nda MetS görülme oran› %30
olarak belirtilmifltir (5). MetS ile AA kullan›m› aras›nda-
ki iliflkiye de¤inen daha önceki çal›flmam›zda ise MetS
görülme oran› %32 olarak bulunmufltur (6). Türkiye’de
genel popülasyonda MetS görülme s›kl›¤› ise %17.9
olarak belirtilmifltir (22). Çal›flmam›zda MetS görülme
s›kl›¤› %36.7 olarak bulunmufltur. Bu oran çal›flmam›z-
da literatürle benzer oranlarda ve genel popülasyona
göre daha fazla oranda MetS görüldü¤üne iflaret et-
mektedir. Bununla birlikte önceki çal›flmam›za k›yasla
MetS görülme oran›ndaki hafif yükseklik, önceki çal›fl-
mada ‹stanbul ve Gaziantep örneklemi kullan›lm›fl
iken, bu araflt›rmam›zda sadece Gaziantep örneklemi
kullan›lm›fl olmas›ndan kaynaklan›yor olabilir. Ayr›ca
Saniso¤lu ve arkadafllar›n›n yapm›fl oldu¤u çal›flmada
da MetS, Güneydo¤u Anadolu bölgesinde daha yüksek
oranda görülmüfltür (22). 

Çal›flmam›zda AA kullanan hasta grubunda DD kul-
lananlara k›yasla daha fazla oranda MetS görüldü¤ü
saptanm›flt›r. Yak›n zamanda yap›lm›fl çal›flmalarda da
AA kullanan hastalarda yüksek oranda MetS görüldü-
¤ü belirtilmifltir (6,23). Önceki çal›flmam›zda (6) oldu¤u
gibi bu çal›flmada da AA’ler aras›nda MetS görülme s›k-
l›¤› aç›s›ndan bir farkl›l›k saptanamam›flt›r. 

Literatürde serum leptin düzeyleri ile vücut kitle in-
deksi ve obezite aras›nda pozitif bir iliflki oldu¤una ilifl-
kin yay›nlar mevcuttur (24,25). Çal›flmam›zda da abdo-
minal obezite saptanan hasta grubunda yüksek serum

leptin düzeyleri görülmüfltür. Bununla birlikte MetS’un
di¤er tan› ölçütleri ve MetS varl›¤› ile serum leptin dü-
zeyleri aras›nda anlaml› bir farkl›l›k saptanmam›flt›r.
Obeziteli çocuklarda leptin düzeyleri ve MetS ara-
s›ndaki iliflkinin incelendi¤i bir çal›flmada da benzer fle-
kilde MetS ile leptin düzeyleri aras›nda bir iliflki sapta-
namazken obezite ile leptin düzeyleri aras›nda anlam-
l› iliflki saptanm›flt›r (26). 

Özellikle klozapin ve olanzapin kullanan psikotik
bozukluk hastalar›nda ilaca ba¤l› kilo al›m› ile serum
leptin düzeyleri aras›nda anlaml› iliflki oldu¤unu belir-
ten çal›flmalar mevcuttur (27,28). Yak›n zamanda ya-
y›nlanan bir çal›flmam›zda da AA kullanan ikiuçlu has-
talarda yüksek serum leptin seviyeleri saptanm›flt›r
(19). Bununla birlikte bir çal›flmada antipsikotiklere
ba¤l› kilo al›m›nda leptinin öncelikli sorumlu olmad›¤›
belirtilmifltir (29). Bizim çal›flmam›zda kullan›lan ilaç tü-
rü ile serum leptin düzeyleri aras›nda anlaml› bir iliflki
bulunamam›flt›r. Literatürdeki bu farkl›l›¤›n temelinde
ilaç türleri (AA, DD) alt bafll›¤›nda yer alan çeflitli ilaçla-
r›n kullan›m oranlar›n›n da¤›l›m farkl›l›¤› yat›yor olabilir. 

Örneklemdeki hasta say›s›n›n azl›¤› çal›flmam›z›n
k›s›tl›l›¤› olup daha genifl örneklemli çal›flmalara ihtiyaç
vard›r.

Çal›flmam›zda ikiuçlu bozukluk hastalar›nda yüksek
oranda MetS görüldü¤ü ve MetS varl›¤›n›n AA kullan›m›
ile anlaml› düzeyde iliflkili oldu¤u bulunmufltur. Yüksek
leptin düzeyleri abdominal obezite ile iliflkili iken MetS
ile leptin düzeyleri aras›nda bir iliflki görünmemektedir.

‹kiuçlu bozuklukta metabolik sendrom, serum leptin düzeyleri ve tedavi iliflkisi
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