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ÖZET
Tipik ve Atipik Antipsikotiklerin Serum Lipid ve Karaci¤er Enzim Düzeyleri Üzerine Etki-
lerinin Karfl›laflt›r›lmas›
Amaç: Bu çal›flmada, psikiyatri hastalar›nda tipik ve atipik antipsikotik ilâçlarla iliflkili serum lipid
ve karaci¤er enzim düzeylerindeki de¤ifliklikleri karfl›laflt›rmak amaçlanm›flt›r.
Yöntem: Çal›flmada Ankara Atatürk E¤itim ve Araflt›rma Hastânesi Psikiyatri Klini¤i’nde Ocak 2008
- Ocak 2009 y›llar› aras›nda yat›r›larak tedavi edilmifl flizofreni tan›l› hastalar›n dosyalar› geriye dö-
nük olarak incelenmifltir. Tedavi öncesinde ve tedavinin birinci ay›nda serum lipid (LDL, HDL, total
kolesterol ve trigliserit) ve ALT, AST, GGT ve LDH düzeyleri ölçülmüfl olan, en az bir haftad›r (de-
po/uzun etkili antipsikotik alanlarda bir ayd›r) ilâç kullanmam›fl olan 98 hasta çal›flmaya al›nm›flt›r. 
Bulgular: Seçilen antipsikotik ilâçlara göre gruplar olanzapin (n=34), risperidon (n=15), ketiapin
(n=15), aripiprazol (n=12) ve tipik antipsikotikler (n=22) fleklinde oluflturulmufltur. Çal›flmada tipik ve
atipik antipsikotik kullanan hastalar›n tedavi öncesi ve sonras› serum HDL, LDL kolesterol ile AST,
GGT ve LDH enzim düzeyleri aç›s›ndan gruplar aras›nda istatiksel olarak anlaml› bir fark bulunma-
m›flt›r. Bununla birlikte sâdece olanzapin kullanan hasta grubunda birinci ay›n sonunda ALT düzey-
lerinde anlaml› bir yükselme oldu¤u bulunmufltur. Tedavi sonras›nda tipik antipsikotikler ve olanza-
pin grubunda total kolesterol, trigliserit düzeylerinde artma bulunurken, di¤er antipsikotik grupla-
r›nda anlaml› bir farkl›l›k tesbit edilmemifltir. Tüm antipsikotik gruplar›nda tedavi sonras›nda anlam-
l› düzeyde kilo art›fl› olmakla birlikte, bu art›fl en çok olanzapin kullanan hastalarda gözlenmifltir.
Tart›flma ve Sonuç: fiizofrenik hastalar normâl popülasyona göre daha çok kardiyovasküler risk
etkenine sâhiptir. Bundan dolay›, ilâç seçimi yap›l›rken dislipidemisi ve obezitesi olan flizofreni has-
talar›nda dikkatli olunmas› gereklidir. Bulgular›m›z k›sa süreli tedavilerde bir atipik antipsikotik
olan olanzapin’in asemptomatik olarak karaci¤er fonksiyon testlerinde anormâllik yapabilece¤ini,
ancak nâdiren ciddi yüksekli¤e neden olabilece¤ini göstermektedir. Bu nedenle antipsikotik kulla-
nan hastalarda karaci¤er enzim düzeylerinin belli aral›klarla de¤erlendirilmesi de önemli gibi gö-
rünmektedir.
Anahtar Kelimeler: flizofreni, antipsikotikler, lipid düzeyleri, karaci¤er enzim düzeyleri

ABSTRACT
Comparing the Effects of Typical and Atypical Antipsychotics on Serum Lipid and Liver
Enzyme Levels
Purpose: In this study, it is aimed to compare the alterations of serum lipid levels and hepatic
enzymes associated with typical and atypical antipsychotic drugs in psychiatric patients.
Method: Chart reviews of inpatients followed-up at Psychiatry Department of Ankara Ataturk



New/Yeni Symposium Journal • www.yenisymposium.net Temmuz 2010 | Cilt 48 | Say› 3192 Temmuz 2010 | Cilt 48 | Say› 3

G‹R‹fi
fiizofreni toplumun yaklafl›k %1’ni etkileyen ve

tüm sosyal s›n›flarda görülebilen kronik seyirli bir bo-

zukluktur (Sadock ve Sadock 2003). fiizofrenik hasta-

larda normâl popülasyon ile k›yasland›¤›nda, kardi-

yovasküler mortalite iki misli daha s›k gözlenmekte-

dir. Ço¤u psikiyatrik yaklafl›m flizofreni hastal›¤›nda

intihar› önlemeyi hedeflese de, flizofrenik hastalarda-

ki ölümün en s›k sebebinin kardiyovasküler hastal›k-

lar oldu¤u bildirilmektedir (Osby ve ark. 2001).

Diyabeti olmayan flizofrenik hastalar için kardiyo-

vasküler mortalitenin azalt›labilmesinde en önemli

odaklar hipertansiyon, hiperlipidemi ve sigara içiminin

kontrol alt›na al›nmas›d›r (Meyer 2007). Özellikle yük-

sek trigliserit düzeylerinin koroner arter hastal›¤›n›n ve

serebrovasküler olaylar›n riskini art›rd›¤› bilinmektedir.

Altta yatan patofizyoloji tam olarak bilinmemekle birlik-

te, antipsikotik tedavinin serum lipid düzeylerini etkile-

di¤i yönünde sonuçlar bildirilmifltir (Meyer 2003).

fiizofrenlerde görülen di¤er bir sorun ise antipsi-

kotik tedavi esnas›nda oluflan karaci¤er enzim düzey-

lerindeki de¤iflikliklerdir. Güncel çal›flmalar karaci¤er

enzim anormâlliklerinin yaln›zca tipik antipsikotik-

lerle de¤il, son y›llarda giderek daha s›k kullanmaya

bafllad›¤›m›z atipik antipsikotiklerle de ortaya ç›kabil-

di¤ini göstermektedir (Garcia-Unzueta 2003, Atasoy

ve ark. 2007, Erdo¤an ve ark. 2008). Literatürde özel-

likle atipik antipsikotiklerin karaci¤er enzim düzeyle-

ri üzerine olan etkileri aç›s›ndan karfl›laflt›ran s›n›rl›

say›da çal›flma bulunmaktad›r.

Bu çal›flmada yatarak tedavi gören flizofreni tan›l›

hastalarda tipik ve atipik antipsikotiklerin serum lipid

ve karaci¤er enzim düzeyleri üzerine etkilerinin teda-

vi öncesi ve sonras› de¤erlendirilerek karfl›laflt›r›lmas›

amaçlanm›flt›r.

GEREÇ VE YÖNTEM
Örneklem
Çal›flmada Ankara Atatürk E¤itim ve Araflt›rma

Hastânesi Psikiyatri Klini¤i’nde Ocak 2008-Ocak 2009

y›llar› aras›nda yat›r›larak tedavi edilen 18-65 yafl aras›

flizofreni tan›l› hastalar›n dosyalar› geriye dönük olarak

incelenmifltir. Hastalar›n dosyalar›ndan ve bilgisayar ka-

y›tlar›ndan yafl, cinsiyet, medenî durum, meslekî du-

rum, komorbid baflka bir medikal hastal›k olup olmad›-

¤›, kullan›lan antipsikotik türü, kombinasyon tedavileri

hakk›nda bilgiler temin edilmifltir. Tipik antipsikotik te-

davisi alan gruba zuklopentiksol ve haloperidol dâhil

edilirken, atipik antipsikotik kullanan hastalar olanza-

pin, risperidon, aripiprazol ve ketiyapin gruplar› fleklin-

de grupland›r›lm›flt›r. Alkol veya madde ba¤›ml›l›¤›

olan, ayn› anda birden fazla antipsikotik kullanan, an-

tipsikotik kullan›m süresi 15 günden k›sa olan, dosya

bilgilerine tam ulafl›lamayan, serum lipid ve karaci¤er

enzim seviyelerini etkileyebilecek medikal tedavi alan

hastalar çal›flmaya dâhil edilmemifltir.

Dosyalar› incelenen 154 hastadan çal›flma flartlar›-

na uyan ve en az bir haftad›r (depo/uzun etkili antip-

Education and Research Hospital from January 2008 to January 2009 were examined in detail. Ni-
nety eight (44 male and 54 female) patients whose baseline and follow-up lipid profiles (LDL, HDL,
triglyceride, total cholesterol) and liver function tests including ALT, AST, GGT and LDH that were
measured before and after the treatment period of one month and who had not used any drug
less than one week (or not administrated depot antipsychotics less than one month) were enrol-
led to the study.
Findings: The repartition according to treatment is as follows: olanzapine (n=34), risperidone
(n=15), and quetiapine (n=15), aripiprazole (n=12) and typical antipsychotics (n=22). There is no
significant increase in AST, GGT and LDH enzyme levels between the typical and atypical antipsyc-
hotics at the end of the first month of study. It was also observed, there is a significant increase of
ALT level in the group of olanzapine. While there was a significant increasing in serum triglyceri-
de and total cholesterol levels in typical antipsychotic and olanzapine groups after treatment, it
was revealed no significant difference in other antipsychotic groups. Although significant weight
gain was detected after treatment in all antipsychotic groups, it was found most in olanzapine ta-
king group.
Discussion and Conclusion: Schizophrenic patients have more cardiovascular risk factor compa-
red with normal population. Therefore, it is required to be careful when choosing an antipsycho-
tic in the schizophrenic patients with dyslipidemia and obesity. Also, our findings suggest that
olanzapine in short-term treatment may lead to evidence of asymptomatic liver function test ab-
normalities, however, it rarely may cause marked liver function test abnormalities at therapeutic
doses. Therefore, evaluating the liver enzymes in patients who use antipsychotics in regular inter-
vals seems to be important
Keywords: schizophrenia, antipsychotics, lipid levels, liver enzyme levels
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sikotik alanlarda bir ayd›r) ilâç kullanmam›fl olan 98

hasta (44 erkek ve 54 kad›n) çal›flmaya al›nm›flt›r.

Labaratuar De¤erlendirmesi
Antipsikotik tedavi al›m› öncesinde ve tedavinin

birinci ay›nda vücut a¤›rl›¤›, serum HDL kolesterol,

LDL kolesterol, total kolesterol, trigliserit ve serum

ALT, AST, GGT, LDH de¤erleri ölçülmüfltür. Normâl

laboratuar de¤erleri HDL kolesterol (40-80 mg/dl),

LDL kolesterol (<100 mg/dl), total kolesterol (100-200

mg/dl), trigliserit (20-250 mg/dl), ALT (5-49 U/mL),

AST (5-34 U/L), GGT (2-30 U/L), LDH (0-190 U/L)

olarak belirlenmifltir.

‹statistiksel de¤erlendirme
Verilerin de¤erlendirilmesinde SPSS PC 16.0 win-

dows versiyonu ile tan›mlay›c› istatistikler olan fre-

kans, aritmetik ortalama ve standart sapma kullan›l-

m›flt›r. ‹lâç gruplar›na da¤›l›mlar›n türdeflli¤i ki-kare,

Fischer’in kesin ki-kare testi ile tedavi sonras› ve önce-

si ölçümlerin karfl›laflt›r›lmas› normâl da¤›l›m varsa-

y›mlar›n› karfl›layan yeni antipsikotik grubunda eflli t-

testi, normâl da¤›l›m varsay›mlar›n› karfl›lamayan di-

¤er gruplar ve tüm alt gruplarda Wilcoxon testi ile ya-

p›lm›flt›r. ‹ki gruba âit ortalamalar›n karfl›laflt›r›lma-

s›nda Mann Whitney-U testi veya eflli olmayan t-testi,

ikiden fazla alt gruplara âit ortalamalar›n birbirleriyle

karfl›laflt›r›lmas›nda Kruskal-Wallis testi kullan›lm›fl-

t›r. Tüm de¤iflkenler için anlaml›l›k düzeyi p<0.05 ola-

rak kabûl edilmifltir.

BULGULAR
Seçilen antipsikotik gruplar›na göre hastalar›n da-

¤›l›m› olanzapin (n=34), risperidon (n=15), ketiyapin

(n=15), aripiprazol (n=12) ve tipik antipsikotikler

(n=22) fleklinde oluflturulmufltur. Tipik ve atipik antip-

sikotik kullanan gruplar aras›nda cinsiyet, yafl, mede-

nî durum, meslekî durum, e¤itim durumu karfl›laflt›-

r›lmas› sonucunda istatiksel olarak anlaml› bir farkl›-

l›k bulunmam›flt›r (p>0.005) (Tablo 1).

Hem tipik hem de atipik antipsikotik grubunda te-

davi sonras›nda kan trigliserit düzeylerinde anlaml›

derecede art›fl bulunurken, bu art›fl atipik antipsikotik

grubunda daha fazla olmufltur (tipik antipsikotikler

için p=0.005, atipik antipsikotikler için p=0.000). Ben-

zer flekilde her iki tedavi grubunda da total kolesterol

düzeyleri yönünden tedavi sonras›nda anlaml› bir ar-

t›fl oldu¤u gözlenirken, bu art›fl›n atipik antipsikotik

grubunda daha fazla oldu¤u gözlenmifltir (tipik antip-

sikotikler için p=0.044, atipik antipsikotikler için

p=0.001). Her iki tedavi grubunda da HDL ve LDL dü-

zeyleri yönünden ise anlaml› bir de¤ifliklik bulunma-

m›flt›r (p>0.005) (Tablo 2).

Tedavi sonras›nda tüm antipsikotik alt gruplar›n›n

ayr› ayr› incelenmesi sonucunda tipik antipsikotikler

ve olanzapin grubunda total kolesterol düzeylerinde

artma bulunurken ketiyapin, risperidon, aripipirazol

gruplar›nda anlaml› bir de¤ifliklik olmad›¤› gözlenmifl

ve art›fl›n en fazla olanzapin grubunda oldu¤u dikka-

ti çekmifltir (tipik antipsikotikler için p=0.044, olanza-

pin için p=0.001). Benzer flekilde trigliserit düzeylerin-

deki art›fl›n tipik antipsikotik ve olanzapin grubunda

istatiksel aç›dan anlaml› oldu¤u gözlenmifltir (tipik

antipsikotikler için p=0.005, olanzapin için p=0.000).

Tedavi sonras›nda tüm antipsikotik gruplar›nda vücut

a¤›rl›¤›nda (kilo) anlaml› art›fl bulunurken (p<0.005),

bu art›fl›n en çok olanzapin en az ise aripiprazol kulla-

nan hastalarda oldu¤u göze çarpmaktad›r (s›ras›yla

p=0.000 ve p=0.019). HDL ve LDL düzeylerinde ise te-

davi sonras›nda anlam› bir de¤ifliklik bulunmam›flt›r

(p>0.005) (Tablo 3).

Hastalar AST, GGT ve LDH düzeyleri yönünden

Tablo 1: Vak’alar›n Sosyodemografik Özellikleri

Tipik Atipik p test
Antipsikotik Antipsikotik

Vak’a Say›s› 22 76
Cinsiyet Kad›n 9 45 0.129 Pearson Ki-Kare

Erkek 13 31
Yafl 32.6 ± 6.1 35.8 ± 11.4 0.212 F= 9,263
Medeni Durum Evli 5 30 0.150 Pearson Ki-Kare

Bekâr 9 32
Dul 8 14

Mesleki Durum Var 6 29 0.348 Pearson Ki-Kare
Yok 16 47
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de¤erlendirildi¤inde; tedavi öncesi ve sonras› halope-

ridol/zuklopentiksol, ketiyapin, olanzapin, risperi-

don ve aripiprazol gruplar›nda istatistiksel olarak an-

laml› bir farkl›l›k bulunmam›flt›r (p>0.05). Tüm antip-

sikotik gruplar› içinde sadece olanzapin grubunda

ALT düzeyinde tedavi sonras› anlaml› bir art›fl gözlen-

mifltir (p=0.006) (Tablo 4).

TARTIfiMA
Son y›llarda kullan›m› gittikçe s›klaflan atipik an-

tipsikotikler her ne kadar ekstrapiramidal yan etkiler

yönünden güvenilir olarak görülse de, metabolik yan

etkiler nedeniyle ciddi komplikasyonlara yol açabil-

mektedir. Kilo art›fl› ve lipid disregülasyonu atipik an-

tipsikotiklerin metabolik yan etkilerinden en s›k görü-

lenleridir (Meyer ve ark. 2004). Bu iki etken koroner

arter hastal›¤›n›n de¤ifltirilebilir risk faktörleri aras›n-

da da yer almaktad›r (Bonow ve ark. 2002).

Klozapin’in ve olanzapin’in di¤er atipik antipsiko-

tiklere göre daha fazla kilo art›fl›na yol açt›¤› bilinmek-

tedir. Bunun muhtemel nedeninin histaminerjik blo-

kaj›n her iki ajanda daha yüksek olmas›na ba¤l› olabi-

lece¤i fleklinde aç›klanmaktad›r (Melkersson ve ark.

2004, Allison ve ark. 1999). Çal›flmam›zda tüm atipik

Tablo 2. Antipsikotiklerin serum lipid düzeyleri üzerine etkilerinin karfl›laflt›r›lmas› (mg/dl)

Atipik Antipsikotik Tipik Antipsikotik

Tedavi Tedavi z p Tedavi Tedavi z p
Öncesi Sonras› Öncesi Sonras›

HDL 39.7±13.4 37.1±9.6 2.284 0.025 36.1±6.3 37.9±10.7 -1.453 0.138
LDL 90.5±26.3 93.2±25.9 -1.170 0.246 96.2±24.4 102.0±24.6 -1.392 0.179
TG 106.6±44.4 122.9±53.6 -4.120 0.000 98.6±42.5 110.8±43.5 -3.130 0.005
T. kolesterol 140.0±33.0 150.8±36.4 -3.624 0.001 142.2±37.7 153.0±42.0 -2.147 0.044

Tablo 3. Gruplar›n serum lipid düzeyleri (mg/dl) ve vücut a¤›rl›klar› (kg) üzerine etkilerinin karfl›laflt›r›lmas›

Haloperidol/ Ketiyapin Olanzapin Risperidon Aripiprazol
Zuklopentiksol (n=15) (n=34) (n=15) (n=12)
(n=22)

HDL Tedavi Öncesi 36.1±6.3 37.4±7.6 38.9±11.4 39.8±10.2 44.6±24.4
Tedavi Sonras› 37.9±10.2 34.8±7.1 37.4±9.7 38.2±9.5 38.0±12.4
z -1.543 1.334 1.428 1.639 1.124
p 0.138 0.203 0.163 0.123 0.285

LDL Tedavi Öncesi 96.2±24.5 9.1±22.6 86.2±24.3 87.8±25.1 99.5±36.3
Tedavi Sonras› 102.0±24.7 90.3±21.3 93.1±26.7 94.6±24.6 95.1±32.7
z -1.392 1.454 -1.921 -1.272 1.092
p 0.179 0.168 0.063 0.224 0.298

Total Tedavi Öncesi 142.2±37.8 133.7±34.7 138.4±30.9 147.6±25.6 142.8±45.4
Kolesterol Tedavi Sonras› 153.0±42.1 143.5±34.2 156.2±39.1 157.1±28.8 136.6±38.4

z -2.147 -1.479 -3.514 -1.917 1.459
p 0.044 0.161 0.001 0.076 0.173

TG Tedavi Öncesi 98.6±42.6 111.6±41.5 101.7±36.5 96.2±47.6 127.5±60.4
Tedavi Sonras› 110.8±43.6 126.5±53.2 123.6±51.0 103.5±48.5 141.1±65.7
z -3.130 -1.179 -4.341 -0.950 -1.404
p 0.005 0.258 0.000 0.358 0.188

Kilo Tedavi Öncesi 66.9±15.2 66.8±13.2 62.6±15.3 73.4±13.5 67.1±13.4
Tedavi Sonras› 68.6±12.1 68.5±12.6 66.1±16.0 75.0±13.6 68.4±13.3
z -3.100 -2.711 -9.016 -3.013 -2.751
p 0.005 0.017 0.000 0.009 0.019
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antipsikotiklerin ayr› incelenmesi sonras›nda serum

total kolesterol ve trigliserit düzeylerindeki art›fllar›n

olanzapin grubunda istatiksel olarak anlaml› oldu¤u,

di¤er atipik antipsikotik gruplar›ndaki art›fl›n ise an-

laml› olmad›¤› bulunmufltur. Atmaca ve arkadafllar›

(2003) taraf›ndan yap›lan çal›flmada da benzer flekilde

olanzapin tedavisi alan hasta grubunda serum trigli-

serit düzeylerindeki art›fl daha fazla bulunurken, Kurt

ve arkadafllar›n›n (2007) yapt›klar› çal›flmada ise ati-

pik antipsikotik tedavisi alan gruptaki serum triglise-

rit düzeylerindeki art›fl›n istatiksel olarak anlaml› ol-

mad›¤› bildirilmifltir. Bu bulgunun olanzapin’in di¤er

atipik antipsikotiklere göre daha fazla kilo al›m›na yol

açmas›yla iliflkili olabilece¤i düflünülmektedir. Bu-

nunla birlikte tipik antipsikotikler, risperidon ve olan-

zapin’den ziprasidon’a geçildikten 6 hafta sonra se-

rum lipidlerinde âni bir düflüfl ve vücut a¤›rl›¤›nda

minimal bir de¤ifliklik oldu¤u ve antipsikotiklerin se-

rum lipid düzeyleri üzerindeki etkilerinin yaln›zca ki-

lo al›m›na ba¤lanamayaca¤› da öne sürülmektedir

(Weiden ve ark. 2008).

‹nsülin direncinin adipöz dokuda lipolizin uygun

biçimde bask›lanamamas›na sebep olarak dislipidemi-

ye neden oldu¤u bilinmektedir. Konuyla iliflkili olarak

olanzapin’in ve klozapin’in incelendi¤i deneysel bir

çal›flmada her iki ajan›n da periferik insülin duyarl›l›-

¤›n› azaltt›¤› bildirilmifltir (Houseknecht ve ark. 2007).

Klozapin’in ve olanzapin’in bu etkileri nas›l sa¤lad›k-

lar› tam olarak bilinmemekle birlikte, tek dozlarda ve-

rildiklerinde dahi insülin direncine yol açma e¤ilimle-

ri bu iki ajan›n glükoz/insülin metabolizmas› üzerine

kilodan ba¤›ms›z etkilerinin oldu¤unu kuvvetle des-

teklemektedir ve bu etkileri ilerleyen zamanlarda te-

daviye ba¤l› kilo al›m›yla birlikte artma e¤ilimi gös-

termektedir (Toalson ve ark. 2004).

Çal›flmam›zda tipik ve atipik antipsikotiklerin her

ikisinin de serum total kolesterol ve trigliserit düzey-

lerinde anlaml› art›fla yol açt›¤›, ancak HDL ve LDL

düzeylerinde tedavi sonras› anlaml› farkl›l›k olmad›¤›

bulunmufltur. Kurt ve arkadafllar›n›n (2007) çal›flma-

s›nda ise atipik antipsikotiklerin serum HDL de¤erle-

rinde anlaml› düflmeye yol açt›¤› ancak haloperidol

grubunda bu azal›fl›n anlaml› olmad›¤› bildirilmifltir.

Tipik antipsikotiklerin serum lipid düzeyleri ile iliflki-

sini araflt›ran çal›flmalarda düflük potensli fenotiyazin

grubunun serum trigliserit ve kolesterol düzeylerinde

artmaya neden oldu¤u bildirilmekle birlikte, butirife-

nonlar›n ve di¤er yüksek potensli tipik antipsikotikle-

rin serum lipid profilleri üzerinde nötral etkileri oldu-

¤u kabul edilmektedir (Meyer 2007). Bulgular›m›z›n

literatür ile uyumsuzlu¤unun, çal›flmadaki vak’a say›-

s›n›n azl›¤›na ve izlem süresinin k›sal›¤›na ba¤l› olabi-

lece¤ini düflünmekteyiz.

Atipik antipsikotiklerle tedavi edilen hastalar›n

yaklafl›k %50’sinde asemptomatik karaci¤er enzim

yükseklikleri görülebilmektedir. Ancak, ciddi karaci-

Tablo 4. Antipsikotik ilâçlara ba¤l› tedavi öncesi ve sonras› karaci¤er enzim düzeyleri  (IU/L)

Haloperidol/ Ketiyapin Olanzapin Risperidon Aripiprazol
Zuklopentiksol (n=15) (n=34) (n=15) (n=12)
(n=22)

AST Tedavi öncesi 29.2±22.2 24.2±16.5 23.7±13.2 21.2±6.9 18.6±5.8
Tedavi sonras› 23.8±18.9 25.8±19.1 28.0±14.5 20.8±6.5 18.5±6.5
p -1.218 -0.281 -1.219 0.242 0.057
t 0.223 0.783 0.232 0.812 0.955

ALT Tedavi öncesi 37.1±8.6 38.7±20.7 33.1±12.3 36.9±26.9 37.1±12.5
Tedavi sonras› 39.9±18.2 44.6±22.4 44.6±26.6 42.0±23.5 36.5±7.3
p -0.722 -1.081 -2.764 -0.943 0.235
t 0.478 0.298 0.006 0.346 0.818

GGT Tedavi öncesi 32.0±32.9 27.5±19.7 29.4±30.6 30.3±24.0 25.3±9.8
Tedavi sonras› 36.5±33.1 31.5±22.1 32.3±26.7 30.0±20.8 25.3±8.0
p -1.016 -0.799 -1.485 -.200 -0.173
t 0.310 0.438 0.138 0.845 0.866

LDH Tedavi öncesi 125.0±38.3 160.3±48.8 164.8±85.8 146.5±32.6 123.7±18.9
Tedavi sonras› 124.3±35.1 149.5±49.3 160.1±74.0 137.5±26.4 133.5±20.0
p -0.105 0.982 0.428 1.254 -1.231
t 0.918 0.343 0.671 0.230 0.244
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¤er toksisitesi nâdiren rapor edilmifltir (Atasoy ve ark.

2007, Özcanl› ve ark. 2006). Olanzapin ve risperi-

don’un genellikle asemptomatik olarak karaci¤er en-

zimlerinde art›fl yapabilece¤i bildirilmektedir Bunun-

la birlikte, olanzapin’in doza ba¤›ml› olmayan geçici

art›fllar yapabildi¤i, özellikle divalproat ile birlikte

kullan›m›nda bu art›fl›n daha anlaml› oldu¤u da öne

sürülmüfltür (Erdo¤an ve ark. 2008, Gomez ve ark.

2000). Ketiyapin ile %1 civar›nda asemptomatik ve ge-

çici karaci¤er enzim yüksekli¤i oldu¤u bildirilmifltir,

ancak veriler s›n›rl›d›r (Atasoy ve ark. 2007, Pae ve

ark. 2005).

Çal›flmam›zda olanzapin’le bir ayl›k sürenin so-

nunda anlaml› düzeyde karaci¤er enzim yükselmesi

ortaya ç›kt›¤› bulunmufltur. Di¤er yandan hiçbir has-

tada anlaml› karaci¤er toksisitesi ortaya ç›kmam›fl ve

karaci¤er enzimlerinde yükselme tesbit edilen hasta-

lar›n tümü asemptomatik bulunmufltur. Bu bulgular

literatür bilgileri ile uyumludur (Dumotier ve ark.

2002). Di¤er önemli bir bulgumuz ise flu âna kadar

üzerlerinde az say›da çal›fl›lm›fl ajanlar olan aripipra-

zol ve ketiyapin’le (Erdo¤an ve ark. 2008) iliflkili an-

laml› karaci¤er enzim yüksekli¤inin tesbit edilmeme-

sidir. Çal›flmam›z tipik ve atipik antipsikotiklerin akut

dönemdeki karaci¤er toksisitelerini karfl›laflt›rmas›

aç›s›ndan önemlidir. Ancak çal›flmam›z›n süresinin k›-

sal›¤› bu ajanlar›n uzun dönemdeki karaci¤er toksisi-

teleri hakk›nda yorum yapmay› güçlefltirmektedir.

Antipsikotiklerle ortaya ç›kan hepatotoksisitenin

mekanizmas› henüz bilinmemektedir. Bir hipersensiti-

vite sendromu veya eozinofilik sendrom olabilece¤i

ileri sürülmekte ve bu yönden immunoallerjik bir re-

aksiyon olabilece¤i düflünülmektedir. Bunun yan›nda

olanzapin ve risperidon ile otoimmün hepatit, akut

karaci¤er hasar›, hepatosellüler hasar ve kolestatik he-

patit gibi baflka mekanizmalarla da toksisite ortaya ç›-

kabildi¤i de bildirilmifltir (Garcia-Unzueta ve ark.

2003, Pae ve ark. 2005). Yüksek dozda ilâç kullan›m›,

yüksek ilâç plâzma düzeyi, yafl, alkol kullan›m› ve

obesite antipsikotiklerle ortaya ç›kan karaci¤er enzim

anormâllikleri için s›k bildirilen risk faktörleridir. Ay-

r›ca karaci¤er enzim yüksekli¤i yapan ajanlar›n birlik-

te kullan›m›n›n riski belirgin olarak artt›rd›¤› öne sü-

rülmüfltür (Dumotier ve ark. 2002).

SONUÇ
Belirgin mental hastal›¤› olan hastalar olmayan efl-

lerine göre iki kat daha fazla kardiyovasküler mortali-

te riskine sâhiptir. Bu nedenle antipsikotik tedaviye

ikincil geliflen dislipidemi, sâdece kardiyovasküler

risk üzerine olan etkisi ile de¤il, ayn› zamanda olufl-

turdu¤u bu riski zâten belli bir riski tafl›yan grupta

oluflturmas› yönüyle de oldukça önemli bir durum

oluflturmaktad›r (Meyer 2007). Bu yönüyle flizofren

hastalarda ilâç seçimi yap›l›rken ve özelliklede atipik

antipsikotikler tercih edildi¤inde, dislipidemi ve obe-

zite göz önünde bulundurulmal›d›r. Yine hastalar bu

iki durumun yol açt›¤› mortalite ve morbiditeyi en aza

indirmek için düzenli aral›klarla lipid profili ve kilo

al›m› aç›s›ndan takip edilmelidir.

Tipik ve atipik antipsikotikler karaci¤er enzim

anormâlliklerine neden olabilmekte ve nâdiren de ol-

sa karaci¤er toksisitesi ortaya ç›karabilmektedir. Dola-

y›s› ile karaci¤er enzimlerinin belli aral›klarla de¤er-

lendirilmesi antipsikotik kullanan hastalarda önem ta-

fl›maktad›r. Literatürde özellikle son dönemde daha

s›k kullanmaya bafllad›¤›m›z atipik antipsikotiklerin

karaci¤er enzim düzeyleri üzerine etkilerini karfl›laflt›-

ran az say›da çal›flma bulunmaktad›r. Dolay›s› ile bu

yönde yap›lacak daha uzun takip süreli, daha genifl

örneklem gruplar›n› içeren ve daha yüksek dozlarda

ilâç verilen gruplar›n karfl›laflt›r›ld›¤› kontrollü çal›fl-

malara ihtiyaç bulunmaktad›r.
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