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Obezitede Farmakolojik Tedavi ve Glncel Yaklasimlar

Pharmacological Treatment and Current Approaches in Obesity
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OZET

Amag: Obezite diinyada toplum sagligini tehdit eden ve mevcut saglik problemlerini ise daha da ciddi boyutlara
tastyan bir durumdur. Obezitenin, anormal bir takim fizyolojik degisikliklerle oldugunu ele alirsak bununla bas
etmek veya tedavisi igin bu degisikliklerin iyi degerlendirilmesi gerekmektedir. Bu makale ile okuyucularimiza
obezite ile ilgili giincel farmakolojik tedavi yaklagimlar hakkinda bilgi vermeyi amagladik. Yontem: Makalede
iilkemizde obezite oranlarindan, BKi’ne gore smmiflandiriimasindan, obezite sebeplerinden, aglik-tokluk
merkezinin kontroliinden, hastaya uygulanacak tedavi seg¢iminden ve tedavi yaklagimlarindan biri olan
farmakolojik tedavide kullanilan ilaglari ele aldik. Makale hazirlanirken, kitap, aragtirma makaleleri, ilaglarin
kullanim onayi1 alirken otoriterlere sunduklari raporlardan (FDA, EMEA gibi) yararlanilmistir. Kullanilan bu
ilaclarin  jenerik isimlerinden, ticari formlarindan, iilkemizde bulunup bulunmamasindan, ruhsatl
endikasyonlarindan, kontrendikasyonlarindan, yaygin yan etki ve uyarilari gibi bilgilere yer verdik. Ayrica giincel
devam eden faz 3 caligmalar1 i¢in ClinicalTrials.gov adresi kullanilmigtir. Sonug: Obezite tedavisi, hastanin
mevcut durumu en iyi sekilde degerlendirilerek yapilir. Tedavi hiyerarsik bicimde bir ya da birka¢ tedaviyi
barindirabilir. Ilac tedavisi de bunlardan bir tanesini olup, BMI > 27 kg/m2 + risk faktorleri veya BMI > 30 kg/m?2
olan hastalarda yasam tarzi degisikligine ek olarak hastanin komorbid hastalik durumu géz 6nde bulundurarak
verilebilmektedir.

Anahtar kelimeler: A¢lik-toklu merkezi, beden kitle indeksi, ilag tedavisi, klinik ¢alismalar, obezite

ABSTRACT

Aim: Obesity is a situation that threatens public health in the world and carries existing health problems to even
more serious dimensions. Considering that obesity has some abnormal physiological changes, these changes
should be evaluated well in order to cope with or treat it. With this article, we aimed to inform our readers about
current pharmacological treatment approaches related to obesity. Methods: In this article, we discussed obesity
rates, classification according to BMI, causes of obesity, control of the hunger and satiety center, the choice of
treatment to be applied to the patient, and the drugs used in pharmacological treatment, which is one of the
treatment approaches. While preparing the article, books, research articles, reports submitted to authorities (such
as FDA, EMEA) while obtaining approval for use of drugs were used. We have included information such as
generic names, commercial forms, availability in our country, licensed indications, contraindications, common
side effects and warnings of these drugs. In addition, ClinicalTrials.gov is used for current ongoing phase 3 studies.
Conclusion: Obesity treatment is done by evaluating the current condition of the patient in the best way. Treatment
may include one or more treatments in a hierarchical fashion. Drug therapy is one of them, and it can be given in
patients with BMI > 27 kg/m2 + risk factors or BMI > 30 kg/m2, in addition to lifestyle changes, considering the
patient's comorbid disease status.
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GIRIS

Diinya saglik orgiitiine gore obezite, saglig1 tehlikeye atacak derecede ve siklikla fonksiyonel
yetersizlikle sonuglanan fazla viicut yagi olarak tanimlanmaktadir. Obezite diinyada toplum sagligini
tehdit eden ve mevcut saglik problemlerini ise daha da ciddi boyutlara tasiyan bir durumdur. Benzer
durum Ulkemiz igin de gegerli olup, kadinlarin % 24.8’i obez ve %30.4 ise obez dncesi durumda oldugu
belirtilmektedir. Erkeklerde obez oram %17.3 iken obez dncesi durum ise %39.7°dir.* Yine yapilan
bagka bir arastirmaya gore, iilkemizde obezitenin bolgesel goriilme oranlarinda Dogu Karadeniz ilk
siray1 almaktadir.? Viicut yag fazlahg: olarak tanimlanan obezitenin cinsiyete gore yag oranlar ve
siiflandirmasi, erkeklerde 2-5 ile kadinlarda 10-13 olanlar yag gereksinimi olan; erkeklerde 6-13 ile
kadinlarda 14-20 olanlar atletik; erkeklerde 14-17 ile kadinlarda 21-24 normal; erkeklerde 18-24 arasi
ile kadinlarda 25-31 olanlar kilolu; erkeklerde 25 {istii ile kadinlarda 32 {istii olanlar obez olarak
siiflandirilir.? Obezitenin beden kitle indeksi (BKi) smiflandirma ise, 18 ve alt1 zayif, 18-24,5 normal,
25-29,9 kilolu, 30-34,9 sinif 1 obez, 35-39,9 simif 2 obez, 40 ve istii ise simif 3 obez olarak tanimlanir
obezite derece artisina gdre komorbid (eslik eden) hastalik riski artmaktadir.* Artmis BKi’ne gore
aritmiler, kalp hastaliklari, tip 2 diyabet, safra tasi, hipertansiyon ve inme gibi hastalik riskler
artmaktadir. Bu risklerin BKI 25 alt1 olan hastalara gére BKI 35 iistii olan hastalarda 6,16 katlik risk

faktorii ile ilk siray1 tip 2 diyabet ve ikinci siray1 5,48 ile safra tag1 almaktadir.®
OBEZITEYE FiZYOLOJIK BAKIS

Obezitenin, anormal bir takim fizyolojik degisiklikler sonucu ortaya ¢iktigini ele alirsak bununla
bas etmek veya tedavisi i¢in bu degisikliklerin ne oldugunu iyi degerlendirmek gerekmektedir. Bu

fizyolojik degisikliklerin nedenlerini asagidaki gibi 6zetleyebiliriz.

e Viicudun ihtiyacindan fazla miktarda besin tiiketimi (gastrointestinal salgilarda anormal artis)
veya alinan fazla besinin enerji olarak harcanamamasi sonucu yag dokusunda birikimi ve yag

dokusu salgilarinda (adipoz dokudan salgilanan gesitli adipokinler) yaptigi degisiklikler,

e Genetik anomaliler (Prader-Willi sendromu, Bardet-Beidl sendromu, Leptin eksikligi, Leptin
reseptor mutasyonlari, Pro-opiomelanokortin (POMC) kusurlari, Melanokortin-4 reseptor

kusurlari, Prohormon doniistiiriicii 1 eksikligi, Norotropin reseptorii (TrkB) eksikligi gibi),

e (Cesitli nedenlerden dolay1 (kullanilan ilaglar, komorbid hastaliklar gibi) aclik-tokluk merkezi

ile ilgili uyar1 giris ve ¢ikis denge bozukluklart seklinde genelleme yapmak miimkiindiir.

Esas olarak bu anormal fizyolojik degisiklikler birbirleri ile baglantili bir sekilde obeziteye neden
olabilirler. Obezite ile ilgili miicadele veya tedavi esas olarak bu fizyolojik degisikliklerin
diizeltilmesine yonelik yapilmay1 gerektirmektedir. Yani bir kisinin fazla besin tiiketimi (fazla enerji
almasi) sonucu adipoz dokudan (yag doku) salgilanan adipokinler, aglik-tokluk merkezi (Arkuat

¢ekirdek) kontroliinii saglayan ¢esitli nérotransmitter sentez ve salgilanma miktar1 degisikligine neden
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olarak bu merkezde dengenin bir tarafa kaymasina neden olabilir. Benzer sekilde gesitli hastaliklar veya
ilaglar da degisen norotransmitter ve/veya norohormon (Tablo 1°de besin alinimini degistiren
ndrotransmitter ve/veya norohormonlar yer almaktadir) miktar1 ile enerji alma gereksinimi

dogurabilirler.*

Tablo 1. Enerji alim1 Uzerine etkisi olan nérotransmitterler

Yiyecek alimini artiran nérotransmitterler Yiyecek alimim azaltan nérotransmitterler
Dopamin a[alfa]- melanosit uyaricit hormon (MSH)
Agouti ile iliskili peptit (AGRP) Kokain ve amfetaminle ilgili transkript (CART)
Noropeptit Y Kolesistokinin

Mellanin konsantre edici hormon Glukagon benzeri peptit -1 (GLP-1)

Oreksin Kalsitonin gen iliskili peptit

Galanin Bombesin

Nitrik oksit Serotonin

Noradrenalin Kortikotropin salgilatici faktor

Opioidler Norotensin

Gama aminobdtirik asit (GABA)

ISTAHIN DUZENLENMESI

Yiyecek ve iceceklerden alinan enerji, viicudun metabolizma ve fiziksel aktivite yoluyla harcadigi
enerjiyi asarsa, fazlaliklar yag olarak depolanir. Bu dengesizlik zamanla devam ederse sonug obezite ile
sonuglanacaktir. Besin alim1 ve enerji harcamasi merkezi sinir sisteminin (MSS) kontrolii altindadir.
Gastrointestinal kanal, karaciger ve yag dokusundan kaynaklanan ve enerji alimini diizenleyen afferent
sinyaller (MSS’ye getiren) ile gidanin sindirimini ve metabolizmasin etkileyen efferent (MSS’den
goturen) nérohormonal sinyaller vardir. Adipoz dokudan salinan leptin hormonu araciligi ile de istahin
uzun vadeli diizenlemesi saglanir. MSS, ¢esitli nérohumoral sinyallerden metabolik durumu algilayarak
enerji dengesini diizenler ve bdylece enerji alimini kontrol eder. Ancak besinlerin goriintiisii, kokusu,
dokusu ve hafizasi ile sosyal durum da bu sistemleri etkiler. Bu sistemde enerji alimi {izerine merkezi
sinir sistemi ile ilgili 50’den fazla norotransmitter bulunmakla birlikte tablo 1’de dnemli olanlarin
bazilar1 verilmistir. MSS dis1 (periferik) salgilanan maddeler arasinda ise Grelin, Glikoz, Serotonin,
Katekolaminler, Kolesistokinin, Glukagon benzeri peptit 1, Peptit Y'Y 3-36, Amilin, Insiilin, Pankreatik
polipeptid, Oksintomodulin, Leptin, Yag asitleri, amino asitler yer almaktadir.* Bu maddeler, aglik ve

tokluk hissini belirledigi gibi metabolizma hizin1 da etkilemektedirler.

Beslenmenin kontroliinde hipotalamus disinda, beyin korteksi, limbik sistem ve beyin sapinda
baz1 bolgelerde yer almakta olup bu yapilarin birbirini etkilemesi ile diizenlenir. Bu merkezler, gida
aliminin kontrolii ile ilgili noral(vagal), besinler ve hormonlari entegre eder. Bu bolgelerin ¢ogu ¢ok
modludur ve duyusal yénleri biitiinlestirir. Ornegin, dopamin énemli bir norotransmitter modiile edici

oduldur ve esas olarak ventral tegmental alandan (VTA) nikleus akumbens'e (NAc) olan projeksiyonlari

17



Toros Universitesi Saglik Arastirmalar1 Dergisi 2023; 1(1): 15-43 Derleme Makalesi
Toros University Journal of Health Research 2023; 1(1): 15-43 Review Article
yoluyla etki eder. Bir gida ddiiliine ilk kez maruz kalindiginda, VTA'daki dopaminerjik ndronlardan
gelen uyarilar artar ve bu da NAc'de artan dopamin salimimiyla sonuglanir®. Besin alimi diizenlenmesi

kisa ve uzun donemli olarak diizenlenir.
ISTAHIN DUZENLENME MEKANIZMA

Hormonlarin, glikozun, yag asitlerin ve amino asitlerin kandaki azalan konsantrasyonu ile aglik
hissi olugsur. Bu durum midenin fundus boélgesinden kesfedildiginde biiyiime hormonu salgilatic
hormon olarak tanimlanan Grelin hormonunun salinmasina yol agar.® Grelin hipotalamusdaki arkuat
niikleustaki aglik merkezinde Noropeptid Y (NPY) ve Agouti ile iliskili peptit (AgRP) eksprese eden
noronlar1 aktive eder. NPY/AgRP eksprese eden noronlarin aktivasyonu, dogrudan NPY reseptorleri
yoluyla veya AgRP'nin Alfa melanosit uyarict hormon (a-MSH) etkilerini bloke etmesiyle
proopiyomelanokortin (POMC) noéronlarint inhibe eder ve istahi uyarir. o-MSH diger néronlar
araciligryla yemeyi engeller. ince bagirsaktan salinan peptit YY (PY'Y3-36) ve Glukagon benzeri peptit-
1 (GLP-1) NPY/AgRP eksprese eden noronlari inhibe ederek istahi azaltir. Ayrica Leptin ve insiilin
(amilin ile birlikte salinir) NPY ve AgRP molekiillerini iireten noronlar1 inhibe ederek, ayn1 zamanda

arkuat ¢ekirdekteki POMC néronlarini uyararak a-MSH ile istahi azaltirlar.®
OBEZITEYE TEDAVI YAKLASIKLARI

Obezitenin tedavi yaklasimi yukarida aciklandigi fizyolojik degisiklerin (genetik defektele,
davranigsal, hastaliklar, ilag kullanima gibi) nedenine bagli olarak yapilmaktadir. Bu tedaviler genel
olarak tibbi beslenme/ diyet, fiziksel aktivite/ egzersiz, psikososyal terapi/ davranis degisikligi tedavisi,
farmakolojik tedavi ve bariatrik cerrahi siralamasiyla yapilmaktadir. Bu tedavilerin yapilabilmesi i¢in
oncelikle hastanm niyet durumunu gézden gecirmek gerekmektedir (Tablo 2)*. Hastanin durumuna gore
daha sonra farmakolojik tedavi veya bariatrik cerrahi tedavi yontemini belirlenebilir (Sekil 1°de

gosterilmistir).* (Bu makalede belirlenen bu tedavilerden farmakolojik tedavi ele alinmustir).

Tablo 2. Kilo kaybi agisindan degisim agamasini degerlendirme

Bu ifadelerden hangisi nerede oldugunuzu en iyi sekilde tanimlar? Evre

Su anda kilo vermek igin hicbir sey yapmiyorum ve 6niimiizdeki 6 ay boyunca hicbir On niyet
sey yapmaya niyetim yok.

Su anda kilo vermek i¢in bir sey yapmiyorum ama 6ntimiizdeki 6 ay iginde bir seyler Niyet
yapmay1 diisiiniiyorum.

Gecen yil kilo vermek icin hicbir sey yapmadim ama éniimiizdeki 30 giin iginde bir Hazirlik
seyler yapmay1 planliyorum.

6 aydan daha kisa bir stiredir (diyet ve/veya egzersiz yaparak) kilo vermek icin caba Aksiyon
harctyorum.

6 aydan uzun siredir (diyet ve/veya egzersiz yaparak) kilo vermek icin ¢aba Koruma
harctyorum.
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Fazla kilolu veya
bez yetiskin

Komarbid hastaliklar icin lab.
incelemesi

enin genetik nedeninin kanitini
degerlendirilir.® obezitenin erken baslangici (5
yasindan once)® hiperfaii® gelisimsel gecikme®
kisa boy,® ailede obezite Sykiisi arastirilir.

Varsa,

Duygu durum bozuklugu yoniinden tarama ve
degerlendirme yapilir

Varsa komorbiditeleri tedavi edilir

* BMI = 27 kg/m?2 + risk faktérleri veya

* BMI > 30 kg/m?
Yagam tarzi degisikligine ek olarak; yasam tarzi degisikliklerinden 3-6
ay sonra hastanin haftada 0,5 kg kaybetmedigini gz 6niinde
bulundurulmalidir

Derleme Makalesi
Review Article

Bireysel yasam tarzi programi tasarlamak icin diyetisyen ve
egzersiz terapistine yonlendirilir

asam tarzi programi
* Beslenme: Enerji alimimi azaltihr (glinde 500-1000
keal)
= Fiziksel aktivite : Baslangicta, haftada 3 giin 30 dakika
orta yogunlukta aktivite daha sonra haftada 5 giin 60
dakikaya cikartihr
Bilissel davranisci terapi de vapilabilir

Diizenli temas ve agirlik olgiisi

Tatmin edici ilerleme veya hedefe
ulagildi mi?

Cevap hayir ise

* BMI = 30kg/m2 + Tip 2 diyabet Veya
& BMI > 35 kg/m?2 + risk faktorleri veya
« BMI > 40 kg/m2

Diger kilo verme girigimlerinin basansiz olup olmadigi ve Omiir boyu

tibbi izleme gerektirecegi degerlendirilmelidir.

Sekil 1. Obezitede tedavi yontemi secim algoritmasi

OBEZITEDE FARMAKOLOJIK TEDAVi

Hastalara Antiobezite ilaglar1 baglanmadan 6nce eslik eden hastaliklardan dolay1 kullandig: ilaglar

arasinda Kilo artisina sebep olan ilaglarin, Kilo artis1 yapmayan hatta kilo azalmasina katkisi olan ilaglar

ile degistirilmesi yapilan tedavinin basarisini artiracaktir (Tablo 3’de kilo artisina neden olan yaygin

kullanilan ilaglar1 ve bunlar yerine kullanilabilecek alternetif ilaglarm listesi yer almaktadir).*

Tablo 3. Kilo artis1 ve kilo azaltan ilaglar*

ila¢ simfi Kilo aldirabilenler

Alternatifler (Kilo azaltan)

Antipsikotikler

Antidepresanlar ve ruh hali
diizenleyicileri

Antikonvilsanlar

Insiilin, Stilfonilireler,
Tiyazolidindionlar

Diyabet ilaglar

Antihipertansifler Alfa ve beta blokerler

Oral kontraseptifler
ile kombinasyon haplari

Klozapin, Risperidon, Olanzapin

Sitalopram, Lityum, MAOI, TSA,
Venlafaksin, Mirtazapin, Paroksetin

Karbamazepin, Gabapentin, Valproat

Sadece progesteron hapi, Progesteron

Ziprasidon, Aripiprazol

Bupropion, Sertralin, Fluoksetin

Lamotrijin, Topiramat

Metformin, Akarboz, GLP-1 (Glukagon
benzeri peptid-1), DDP-1V (Dipeptidil
peptidaz-4 inhibitorleri)

ACE inhibitorleri, Kalsiyum kanal blokerleri
Bariyer yontemi, RiA'lar (Rahim igi araclar)
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Makalenin bu boliimiinde, obezitede kullanilan ilaglar hakkinda bilgilendirme yapilirken ATC
(Anatomic Therapeutic Chemical Classification-Yapisal Tedavi Edici Kimyasallar Siniflamasi)
siniflandirmasina gore gruplandirma yapilmistir. Ayrica hali hazirda kullanilan ilaglar ile ilgili heniiz
tamamlanmayan giincel ¢alismalar da 6zetlenmistir. Antiobezite ilaglar1 hakkinda yapilan bilgilendirme,
ilaglarin jenerik isimleri, kisaca tanimi, kilo verdirme orani, ticari isim ve farmasotik sekli, Tiirkiye
kullaniminin olup olmadigi, etki mekanizmasi, onayli endikasyonlari, pozolojileri, maksimum kullanim
dozunu, yaygin yan etkileri, kullanim sirasindaki yapilmasi gerekli tibbi tetkikler, gebelikte kullanim

durumlari, uyarilar ve kontrendikasyonlar1 bilgilerini icermektedir.

Antiobezite ilaglarim ATC simiflandirmasina gore; 1- Santral Etkili Antiobezite Urtinleri, 2-
Periferik Etkili Antiobezite Uriinleri, 3- Diyabet Tedavisinde Kullamlan Antiobezite Ilaglar1 4- Giincel

ve Digerler ilaclar seklinde simiflandirabiliriz.

1. Santral etkili antiobezite trtnleri

1.1. Fentermin ve Topiramat kombinasyonu
Etkin madde (jenerik isim): Fentermin + Topiramat

Tamim: Obez yetiskinlerde veya kiloyla iliskili en az bir komorbid durumu (6rn., hipertansiyon,
tip 2 diabetes mellitus veya dislipidemi) olan asir1 Kilolu yetiskinlerde kilo kayb1 ve kronik kilo yonetimi

icin yasam tarzi degisikliklerine ek olarak kullanilir.
Kilo kayb:: 8-11 kg

Ticari isim ve form: Qsymia uzun salimmli kapstl 3,75 mg/23 mg, 7,5 mg/46 mg, 11,25 mg/69
mg, 15 mg/92 mg

Tiirkiye 'de bulunma durumu: Yok

Etki Mekanizmasi: Fentermin niikleus akkumbens iizerinden anoreksijenik sinyal artirimi
yaparken, topiramat ise GABA ndoronlan aracilifiyla NPY (Noropeptid Y) ve AGRP (Agoti iliskili

peptid) araciligiyla yiyecek alimini azaltir.
Endikasyon: Kilo yonetimi, obezite

Pozoloji: 1x1 seklinde 1-2. haftalar 3,75 mg/23 mg, 3-12 haftalar 7.5 mg/46 mg, 13-14 haftalar
11,25 mg/69 mg, 15 ve sonrasi haftalar 15 mg/92 mg

Maksimumum doz: Yetiskinler 15 mg/92 mg

Yaygin yan etki: (insidans > %5 ve plasebonun en az 1,5 kati) parestezi, bas dénmesi, disguzi (tat

bozuklugu), uykusuzluk, kabizlik ve agiz kurulugu

Tibbi Tetkikler: Aglik ve plazma glukozu, serum bikarbonat, serum kreatinin/BUN, serum

elektrolitleri, viicut agirlig
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Gebelik kategorisi: X

Uyarilar: Fetal zehirlenme, kalp hizinda artis, intihara egilim, akut miyopi, ve sekonder acili
glokom, ruh ve uyku bozuklugu, gorsel alan kusuru, kognitif bozukluk, dogrusal biiyiimenin
yavaglamasi, metabolik asidoz, cilt reaksiyonlar1 goriilebilir. Antidiyabetiklerde doz azaltilmali,
antihipertansif ilaclarla kullanimda hipotansiyon yapabilir. Fentermin tek basma doping maddesidir. En
yiiksek doza ¢iktiktan 12 hafta sonra Yetiskin hastalarda baslangictaki viicut agirliginin en az %5'ini
kaybetmemis veya pediatrik hastalarda baslangic BKI'sinde en az %S5'lik bir azalma yasamamussa,

tedaviyi birakilir.

Kontrendikasyon: Gebelik, glokom, hipertiroidizm, Monoamin oksidaz inhibit6rlerinin
uygulanmasi sirasinda veya sonrasindaki 14 giin icinde, sempatomimetik aminlere karst bilinen asir1

duyarlilik veya idiosenkrazi.
1.2. Naltrekson ve Bupropion kombinasyonu
Etkin madde (jenerik isim): Naltrekson + Bupropion

Tamm: Sirasiyla, bir opioid reseptor antagonisti ile aminoketon yapili bir antidepresan
kombinasyonudur. Yetiskinlerde kilo kontroliiniin yonetimine yardimci olmak i¢in diyet ve egzersizle
birlikte kullanilan bir ilagtir. Obezler (viicut kitle indeksi 30 kg/m2 ve iizerindekiler) ve en az bir diger
hastaligin eslik etigi (6rnegin, hipertansiyon, tip Il diyabet veya dislipidemi) asir1 kilo sorunu olanlarda
(vicut kitle indeksi 27 kg/m2 ve (izerinde olanlar) endikedir.

Kilo kayb:: 11,5 kg

Ticari isim ve form: Contrave ve Mysimba 8 mg naltrekson+ 90 mg bupropion uzun saliniml
tablet

Tiirkiye 'de bulunma durumu: Yok

Etki Mekanizmasi: Bupropion, ventral tegmental alan DAT inhibisyonu ile Nikleus
akkumbens’in (NAc) anoreksik sinyalini artirir ve ayrica arkut niikleusta (ARC) D, NE ndrona geri
alimin azaltarak ve plastisiteyi artirarak POMC (proopiomelanokortin) salinimi ile enerji alimini azaltir.
Naltrekson ise ARC de mi reseptorleri araciligi ile POMC disinhibisyonu yaparak enerji alimini azaltir

ve ayrica NAc disinhibisyon yapar.
Endikasyon: Kilo yonetimi, obezite

Pozoloji: ilk hafta 1x1, 2. hafta 2x1, 3. hafta sabah 1x2 aksam 1x1 4.hafta ve sonras1 2x2 seklinde

alinir.
Maksimum doz: 50 mg/400 mg

Yaygin yan etki: Mide bulantisi, bag donmesi, kabizlik, uyku sorunu, bas agrisi, agiz kurulugu,

kusma veya ishal
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Tibbi Tetkikler: Gerekmiyor
Gebelik kategorisi: X

Uyarilar: Intihar diisiincesi, nobetler, opioid analjezik alan hastalar, alerjik reaksiyonlar, kan
basincinin yiikselmesi, kalp-damar hastaligi, yash hastalar, karaciger ve bobrek yetmezligi olanlar,
noropsikiyatrik semptomlar ve maninin aktivasyonu, ara¢ ve makine kullanma becerisine etkisi

bulunmaktadir.

Kontrendikasyon: Akut opioit yoksunluk durumu, anoreksia nervosa, bulimi, epilepsi nobetleri,

Monoaminooksidaz inhibitérleri (MAOI) ile tedavi, ndbet bozuklugu.®®
1.3. Setmelanotit
Etkin madde (jenerik isim): Setmelanotid, Setmelanotida, Setmelanotide, Setmelanotidum

Tamm: Bir melanokortin 4 (MC4) reseptor agonistidir. Endojen melanokortin peptit a-MSH'nin

(alfa-melanosit uyaricit hormon) 8 amino asitli bir siklik peptit analogudur.
Kilo kayb:: 8,8 kg
Ticari isim ve form: IMCIVREE 10 mg/mL (soguk zincir 2-8 °C)
Tiirkiye 'de bulunma durumu: Yok

Etki Mekanizmasi: Melanokortin 3 (MC3) ve (MC1) reseptorlerindeki etkisi, MC4'e gore 20 kat
daha diisiiktiir. MC4 reseptorleri beyinde bulunur. Bu reseptorler aglik, tokluk ve enerji tiiketiminin
diizenlenmesinde rol oynarlar. Setmelanotid, proopiomelanokortin (POMC), proprotein konvertaz
subtilisin/keksin tip 1 (PCSK1) veya leptin reseptori (LEPR) eksikliginden kaynaklanan yetersiz MC4
reseptorii aktivasyonuna bagli obezite bulunan hastalarda, MC4 reseptor yolaginin aktivitesini yeniden
saglayarak kalori aliminda azalma ve enerji tiketiminde artig olusturabilir ve buna bagl olarak, hastanin

aclik hissini azaltarak kilo vermesini saglayabilir.

Endikasyon: Kilo yonetimi, obezite. Kilo vermelerine ve kilo vermemelerine yardimci olan
genetik kosullar pro-opiomelanokortin (POMC), proprotein doniistiirtict subtilisin/kexin tip 1 (PCSK1)
veya leptin reseptoril (LEPR) eksikligi. Kilo vermelerine ve kilolarini1 uzak tutmalarina yardimei olmak
icin Bardet-Biedl sendromu (BBS).

Pozoloji: Yetiskinlerde ve >12 lerde 2 hafta siireyle 1x 2mg sonrasi hedeflenen 1x3 mg, 6-12 yas

1x1 mg subkutan (sc) sonrasi 1x3 mg
Maksimumum doz: 3 mg/giin sc

Yaygin yan etki: En yaygin yan etkiler (insidans >%20) deri hiperpigmentasyonu, enjeksiyon yeri
reaksiyonlari, mide bulantisi, bag agrisi, ishal, karn agrisi, kusma, depresyon ve spontan penis

ereksiyonu

22



Toros Universitesi Saglik Arastirmalar1 Dergisi 2023; 1(1): 15-43 Derleme Makalesi
Toros University Journal of Health Research 2023; 1(1): 15-43 Review Article

Tibbi Tetkikler: Viicut agirlig
Gebelik kategorisi: X

Uyarilar: Erkek ve kadin cinsel islev sorunlari (spontan penil ereksiyon veya istenmeyen cinsel
uyarilma), depresyon ve intihar diisiinceleri veya eylemleri, halihazirda bulunan cilt lezyonlarinda

(benler vb) cilt pigmentasyonunda artis ve koyulasma, benzil alkol toksisitesi
Kontrendikasyon: Bebekler, benzil alkol agir1 duyarligi, yenidoganlar'®
1.4. Dietilpropion
Etkin madde (jenerik isim): Dietilpropion, amfepramon

Tamm: Amfetaminlere benzeyen oral, santral stimilan etkili bir sesmpatomimetik amindir. Obez

hastalara kilo yonetiminde tercih edilen bir ilag degildir. Kisa siireli kullanilir.
Kilo kaybi: 6,5 kg
Ticari isim ve form: Tenuate, Tepanil, Nobesine, digerleri 25 ve 75 mg
Tiirkiye 'de bulunma durumu: Yok

Etki Mekanizmasi: Etki mekanizmast tam olarak aydinlatilmis olmamakla birlikte, istah
baskilayict etkisinin, beynin hipotalamik ve limbik bdlgelerindeki doyma merkezi {izerindeki
olusturdugu stimiilasyona bagl oldugu diistiniilmektedir. Sekonder olarak SSS stimiilasyonuna ve kan
basinct yiikselmesine neden olur. Dietilpropion, adrenerjik yolaklari etkileyerek, sinir terminallerinden
noradrenalin saliverilmesini artirir ve geri alinmasini inhibe eder. Bu nedenle, indirekt etkili bir

sempatomimetik olarak kabul edilir.
Endikasyon: Obezite
Pozoloji: 3x25 mg a¢ karnina
Maksimumum doz: 75 mg/gun oral (po)

Yaygin yan etki: Kusma, ishal, abdominal rahatsizlik, agizda kuruluk, mide bulantis1 kabizlik,
trtiker, libido degisiklikleri, erektil disfonksiyon, flushing hiperglisdemi, bulanik gérme, karaciger

fonksiyon testlerinde yiikselme, bag donmesi, allerjik duyarlilik, karaciger toksisitesi, bas agrist
Tibbi Tetkikler: Kan basinci, kalp atig hizi, viicut agirhig
Gebelik kategorisi: B
Uyarilar: Uyaricilar grubundaki yasakli doping maddesidir. Anorektik etkisine tolerans gelisir.

Kontrendikasyon: Arteriyoskleroz, gebelik, glokom, hipertansiyon, hipertiroidizm, madde

suiistimali, MAOI ile tedavi, pulmoner hipertansiyon 2

1.5. Fendimetrazin
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Etkin madde (jenerik ismi): Fendimetrazin, Fenimetoksazin

Tarmm: Oral kullanilan bir santral stimilan ve sempatomimetik amindir.
Kilo kayb:: Bilgi icermemektedir.

Ticari isim ve form: Obesan-X 35mg, Obex LA 105mg, Bontril SR
Tiirkiye 'de bulunma durumu: Yok

Etki Mekanizmasi: Amfetaminlere benzer sekilde, sinir terminallerinden noradrenalin ve dopamin
saliverilmesini arttirir ve bu mediatorlerin geri alinmasini engeller. Klinik etkileri SSS stimdlasyonunu
ve kan basincinda yiikselmedir. Istahi baskilayici etkisinin hipotalamik ve limbik bdlgedeki tokluk

merkezinin direkt stimilasyonuna bagli oldugu diistiniilmektedir.

Endikasyon: Obezite (Ekzojen obezitenin kisa siireli tedavisinde yasam tarzi degisikliklerine ek

olarak kullanilir.)
Pozoloji: Bir tablet (35 mg) glinde iki kez veya giinde t¢ kez yemeklerden bir saat dnce

Maksimumum doz: Hemen salan formilasyon i¢in 210 mg/gun PO. Uzatilmis salimli formiilasyon

icin 105 mg/gin PO

Yaygin yan etki: Kizarma (sicaklik, kizariklik veya karincalanma hissi), artan terleme veya idrara
¢ikma, bag donmesi, bas agrisi, bulanik goriis, kuru agiz, mide bulantisi, ishal, kabizlik, mide agris1 ve

cinsiyete olan ilginin artmasi veya azalmasi
Tibbi Tetkikler: EKG
Gebelik kategorisi: X

Uyariar: Fenildimetrazin diinya dopingle miicadele kurallarina gore diizenlenen Yasakl
Maddeler (miisabaka sirasinda). Diyabet, karaciger ve bobrek yetmezligi olan hastalarda dikkatli
kullanilmahdir. stah kecisi etkisine tolerans gelistiginden fendimetrazin uzun sireli kilo yonetimi icin

kullanilmamalidir.

Kontrendikasyon: Emzirme, gebelik, glokom, hipertansiyon, hipertiroidizm, inme, kalp hastaligi,
kalp yetmezligi, kardiyak aritmi, koroner arter hastaligi, madde suiistimali, MAOI ile tedavi, pulmoner

hipertansiyon?®

2. Periferik etkili antiobezite Urinleri
2.1.Orlistat

Etkin madde (jenerik isim): Orlistat, Orlipastat, Orlistatum, Tetrahydrolipstatin

Tanmim: Bir gastrointestinal lipaz inhibitoriidiir. Orlistatin doruk plazma konsantrasyonlart (<5
ng/ml), 360 mg'lik bir dozdan yaklasik 8 saat sonra meydana gelmistir. Fekal yag 6l¢iimlerine gore

orlistatin etkisi 24-48 saat icinde gordlebilir.
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Kilo kaybi: 2-3,2 kg

Ticari isim ve form: Alli 60 mg/ 42, 84 kapsdl, Thincal, Xenabi, Xenical ise 120 mg/ 21, 42, 84
kapsul

Tiirkiye 'de bulunma durumu: Var

Etki Mekanizmasi: Besin emiliminin inhibisyonu yoluyla kilo kaybi saglar. Mide ve ince
bagirsagin liimeni icinde mide ve pankreas lipazlarinin aktif serin kalint1 bolgesi ile bir kovalent bag
olusur. Bu enzimler, diyet trigliseritlerini serbest yag asitleri ve monogliseritlere hidrolize etmek igin

kullanilamaz hale geldiginden, viicut tarafindan daha az yag emilir.
Endikasyon: Obezite

Pozoloji: Yag iceren her ana 6giinle birlikte alinir; yemekten 1 saat sonrasina kadar alinabilir. Bir

6glin atlandiginda veya bir 6giin yag icermiyorsa dozu atlayabilir.
Maksimumum doz: 360 mg

Yaygin yan etki: Gastrointestinal semptomlar ve steatore. Kalsiyum oksalat taslari ve yagda

¢ozilinen vitaminlerin (A, D, E ve K) eksikligi riski
Tibbi Tetkikler: Blyume hizi, viicut agirhg
Gebelik kategorisi: X

Uyarilar: Gastrointestinal semptomlar ve steatore (diskida fazla miktarda yag bulunmasidir).

Kalsiyum oksalat taslari riski ve yagda ¢dzinen vitaminlerin (A, D, E ve K) eksikligi.
Kontrendikasyon: Gebelik, kolelityaz (kalsiyum oksalat tas1), malabsorbsiyon sendromu

3. Diyabet tedavisinde kullanilan antiobezite ilaglar
3.1.Liraglutid

Etkin madde (jenerik isim): Liraglutida, Liraglutide, Liraglutidum

Tamm: Sentetik bir glukagon-benzeri peptid-1 (GLP-1) reseptdr agonistidir ve inkretin
mimetikler olarak adlandirilan bir antidiyabetik ajan sinifina dahildir. Liraglutidin peptid prekiirsorii
rekombinant DNA teknolojisi kullanilarak iretilmistir ve memelilerdeki GLP-1'e %97 homoloji

gosterir.
Kilo kaybi: 4-6 kg
Ticari isim ve form: Saxenda (¢ozelti), Victoza (hazir enjektdr kalem) 6 mg 3X3 ml kalem
Tiirkiye 'de bulunma durumu: Var

Etki Mekanizmasi: Inkretinler, bagirsaklar araciligi ile dolasima saliverildiklerinde glisemik

kontroliin iyilesmesini saglayan endojen bilesiklerdir.
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Endikasyon: Kardiyovaskuler mortalite riskinin azaltilmasi, kilo yonetimi, obezite, tip 2 diyabet

Pozoloji: Baslangi¢ 0,6 mg sc ile baslanip haftalik 0,6 mg artisla 3 mg seklinde iademe yapilir.
Yemeklerden bagimsiz olarak, giiniin herhangi bir saatinde guinde bir kez uygulaymiz.

Maksimumum doz: Obezite tedavisi icin subkutan olarak 3 mg/gin

Yaygin yan etki: Gastrointestinal semptomlar. Daha az yaygin fakat ciddi yan etkiler arasinda

pankreatit, safra taslar1 ve mediiller tiroid kanseri yer alir.
Tibbi Tetkikler: Glukoz, aglik, plazma, glikohemoglobin (HbAlc), vicut agirligt
Gebelik kategorisi: C, X
Uyaridar: Soguk zincir bir Griin oldugu igin 2-8 °C’de saklanmalidir.

Kontrendikasyon: Anjiyoodem oOykiisti, ciddi asir1 duyarlik reaksiyonlari veya anafilaksi,
meduiller tiroid kanseri, multipl endokrin neoplazi (MEN) sendromu, tiroid kanseri 41516

3.2. Semaglutid
Etkin madde (jenerik ismi): Semaglutit, Semaglutide, Semaglutidum

Tamtim: Inkretinmimetikler olarak adlandirilan antidiyabetik ilaglar grubuna ait sentetik bir
glukagon benzeri peptit-1 (GLP-1) reseptor agonistidir. Rekombinant DNA teknolojisi ile
Saccharomyces cerevisiae htcrelerinde iiretilmis insan glukagon benzeri peptid-1 (GLP-1) analogudur.

Kilo kaybi: % 2-7,9
Ticari isim ve form: Ozempic, 0.25 -0,5-1 mg lik 1- 3 hazir kalem), tablet formu olan Rybelsus

Tiirkiye ’de bulunma durumu: Ozempic ruhsat almistir fakat kullanima sunulmamustir. Tablet

formu olan Rybelsus llkemizde yoktur.

Etki Mekanizmas:: Inkretinler, bagirsak yoluyla dolasima salindiginda, glukagon benzeri peptid-
1 (GLP-1) dahil olmak tizere glisemik kontrolii iyilestiren endojen bilesiklerdir.

Endikasyon: Kardiyovaskuler mortalite riskinin azaltilmasi, kilo yonetimi, obezite, tip 2 diyabet

Pozoloji: Baslangi¢ dozu haftada bir kez 0,25 mg semaglutid'dir. Doz, 4 hafta sonra haftada bir
kez 0,5 mg'a ¢ikarilmalidir. Haftada bir kez 0,5 mg'lik bir doz ile birlikte en az 4 hafta sonra, doz

glisemik kontrolii daha fazla iyilestirmek i¢in haftada bir kez 1 mg'a arttirilabilir.
Maksimumum doz: Haftalik 1 mg

Yaygin yan etki ki: Gastrointestinal semptomlar Daha az yaygin fakat ciddi yan etkiler arasinda

pankreatit, safra taslar1 ve mediiller tiroid kanseri yer alir.

Tibbi Tetkikler: Gerekmemektedir
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Gebelik kategorisi: C

Uyarilar: Diyabetik ketoasidoz, kalp yetmezligi, Tip 1 diabetes mellitusda dikkatli
kullanilmalidir.

Kontrendikasyon: Mediller tiroid kanseri, multipl endokrin neoplazi (MEN) sendromu, tiroid C-

hiicre tumorleri 1719
3.3. Metformin
Etkin madde (jenerik ismi): Fortamet, Glucophage XR, Glumetza, Riomet
Tanmim: Biguanid yapili bir oral antidiyabetiktir.
Kilo kaybi: 0,5-4 kg

Ticari isim ve form: 500-850-1000 mg formlar1 vardir. 17 farkli miistahzar1 vardir (kombine

olmayan bu miistahzarlardan farkli formlarda toplam 46 ilag).
Tiirkiye 'de bulunma durumu: Var

Etki Mekanizmasi: Metformin hepatik glukoneojenezi azaltir, glukozun bagirsaklardan
absorpsiyonunu azaltir ve periferal glukoz alimini (uptake) ve kullanimini artirarak insulin duyarliligini
artirir. Metformin tedavisi sonucunda, instilin salgilanmasi degismezken aclik insulin seviyeleri ve gin-
boyu stiren plazma insilin yanit1 azalabilir. Ayrica, hiicre membranindan glukoz transportunu artirarak
iskelet kasinda ve yag dokusunda glukoz iitilizasyonunu artirir. Metformin etkili olabilmek i¢in az da
olsa islevsel pankreas adacigi hiicresine gereksinim duydugundan, bu etkisi insulinin reseptorlerine daha
etkin bir sekilde baglanmasini saglamasina bagli olabilir. Metformin ile ilgili ileri strtilen bir diger etki

mekanizmasi da ilacin bagirsaktaki glukoz absorbsiyonunu azalttig1 yoniindedir.

Endikasyon: Erken puberte, gestasyonel diyabet, ilaca bagl obezite, infertilite (kisirlik), insiilin
direnci, polikistik over sendromu, prediyabet, pubertal biiyiimenin uzamasi, tip 2 diyabet (yalnizca bu

hastalikta onayli endikasyonu muvcut)

Pozoloji: Standart baslangi¢ dozu yemekler ile birlikte veya yemekten sonra ginde 2-3 kez 1

tablet 500 mg veya 850 mg metformin hidroklorirdir

Maksimumum doz: Yetiskinler: 2550 mg/gun (po) normal salim tabletleri igin, Adolesanlar: 2000

mg/giin po normal salim tabletleri i¢in.
Yaygin yan etki: Gastrointestinal semptomlar.
Tibbi Tetkikler: Kan seker dlzeyi, tam kan sayimi (her yil), serum kreatinin/BUN (tedavi 6ncesi)
Gebelik kategorisi: B

Uyarilar: Emzirme, gebelik, karaciger ve bobrek yetmezligi, diyaliz de ve tip 1 diyabette

kullanmayniz.
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Kontrendikasyon: Akut miyokard infarktiisii, asidemi, cerrahi girisim, diyabetik ketoasidoz,

hepatik hastalik, hipoksemi, kardiyojenik sok, laktik asidoz, metabolik asidoz, radyografik kontrast

madde verilmesi, renal hastalik, renal yetmezlik, renal zafiyet, sepsis 2022

3.4.Pramlintid
Etkin madde (jenerik ismi): Pramlintida, Pramlintide, Pramlintidum, Tripro-amylin

Tamm: Tip 1 ve tip 2 diabetes mellituslu hastalarda instlin tedavisine yardimci olarak kullanilan
yeni bir ilactir. Pankreatik beta hiicrelerinden insiilin ile birlikte salgilanan bir hormon olan amilin'in

sentetik bir analogudur.
Kilo kaybi: 4-6 kg

Ticari isim ve form: 15, 30, 45 ve 60 mcg dozlar i¢in 1,5 mL SymlinPen 60 tek kullanimlik ¢ok
dozlu kalem enjektor (1000 mcg/mL). 60 ve 120 mcg dozlar i¢in 2,7 mL SymlinPen 120 tek kullanimlik
cok dozlu kalem enjektor (1000 mcg/mL). SymlinPen 1,5mg- 2,7mg

Tiirkiye 'de bulunma durumu: Yok. Kullanimin ilk 3 ayimdaki yiiksek hipoglisemi insidansindan

dolay1 ABD disinda ruhsatlandirilmasi yapilmamstir.

Etki Mekanizmasi: Amilin glukoz konsantrasyonlarini 3 farkli mekanizma ile etkiler: (1)
Besinlerin genel emilimini degistirmeden gastrik bosalmay1 yavaglatmak, (2) postprandial glukoz

salgilanmasinin baskilanmasi ve (3) istahta azalmaya yol agan santral aracili etkinin modiilasyonu.
Maksimumum doz: 120 mcg/doz sc
Endikasyon: Tip 1 diyabet, tip 2 diyabet
Pozoloji: 30-60 mcg sc
Yaygn yan etki: Gastrointestinal semptomlar ve hipoglisemi
Tibbi Tetkikler: Kan sekeri, Glikozile hemoglobin Alc (HbAlc)
Gebelik kategorisi: C
Uyaridar: Emzirme, gebelik ve bobrek yetmezliginde kullanimdan kaginilmalidir.
Kontrendikasyon: Gastroparezi, hipoglisemi, krezol agir1 duyarligi®®

4. Guncel ve digerler ilaclar
4.1.Guncel ilaglar

4.1.1. Lisdeksamfetamin

Etkin madde (jenerik ismi): Lisdexamfetamin, Lisdexamfetamine, Lisdexamfetaminum,

Lisdexanfetamina
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Tanmm: Lisdeksamfetamine, dekstroamfetaminin 6n ilact olan bir santral sinir sistemi

stimilanidir.
Kilo kaybi:1,27- 2,17 kg

Ticari isim ve form: Aduvanse 30, 50 ve 70mg, Elvanse 20, 30, 40, 50, 60 ve 70 mg, Elvanse 70
mg, Tyvense 30, 50 ve 70 mg, Vyvanse 10, 20, 30, 40, 50, 60 ve 70 mg

Tiirkiye 'de bulunma durumu: Yok

Etki Mekanizmasi: Lisdeksamfetamin, dekstroamfetaminin bir 6n ilacidir. Amfetaminler, CNS
uyarici aktiviteye sahip, katekolamin olmayan sempatomimetik aminlerdir. Terapotik etkinin kesin sekli
bilinmemektedir. Amfetaminler, norepinefrin ve dopaminin presinaptik nérona geri alimini bloke eder
ve bu monoaminlerin ekstrandronal bosluga salinimini arttirir. Ana ilag olan lisdexamfetamine, in vitro

norepinefrin ve dopaminin geri alimindan sorumlu bolgelere baglanmaz.
Maksimumum doz: Gunliuk 70 mg
Endikasyon: Asir1 yeme rahatsizligi, dikkat eksikliginin eslik ettigi hiperaktivite bozuklugu

Pozoloji: Baslangig¢ olarak her sabah oral olarak 30 mg ile baslanir. Haftalik 20 mg artirilarak

gunlik 50-70 mg arasinda hastaya uygun bir doz ile devam edilir.

Yaygin yan etki: Anoreksi, anksiyete, istah azalmasi, kilo kaybi, ishal, bags donmesi, agiz

kurulugu, sinirlilik, uykusuzluk, bulanti, iist karin agrisi, alp atig hizinin artmasi, kabizlik ve kusmadir
Tibbi Tetkikler: Gerekmiyor
Gebelik kategorisi: C

Uyarilar: Amfetaminler plazma kortikosteroid diizeylerinde 6énemli bir artisa neden olabilir; bu
artis en fazla aksam saatlerinde gorilur. Amfetaminler, idrar steroid tayinleri ile laboratuvar testlerinde
etkilesime neden olabilir. Bu etkilerin test sirasinda goz oniinde bulundurulmasi gerekebilir. idrar
steroid tayinlerinde laboratuvar testi etkilesimine neden olabilir. Test sirasinda bu etkilerin géz dniinde
bulundurulmasi gerekebilir. Amfetamin diinya dopingle miicadele kurallarina gore diizenlenen yasakli

maddeler (miisabaka sirasinda) listesinde uyaricilar grubuna dahildir.
Kontrendikasyon: MAOI ile tedavi %
4.1.2. Tirzepatid
Etkin madde (jenerik ismi): Tirzepatida, Tirzepatide, Tirzepatidum

Tamim: Subkutan olarak haftada bir kez uygulanan, glukoza bagimli insiilinotropik polipeptid
(GIP) reseptoriiniin ve glukagon benzeri peptid-1 (GLP-1) reseptérinin dual (ikili) bir agonistidir. Tip
2 diabetes mellituslu (T2DM) yetigkinlerde glisemik kontrolii iyilestirmek igin diyete ve egzersize ek

olarak kullanilir.
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Kilo kaybi:5-15 kg
Ticari isim ve form: Mounjaro 2,5, 5, 10, 12,5, 15 mg kalem
Tiirkiye 'de bulunma durumu: Yok

Etki Mekanizmasi: Tirzepatid bir GIP reseptori ve GLP-1 reseptor agonistidir. Alblimin
baglanmasini saglayan ve yar1 dmriinii uzatan, C20 yag diasit kismina sahip, 39 amino asitle modifiye
edilmis bir peptiddir. Tirzepatid, dogal GIP ve GLP-1'in hedefleri olan GIP ve GLP-1 reseptorlerine
secici olarak baglanir ve onlar aktive eder. Tirzepatid, birinci ve ikinci faz insilin sekresyonunu arttirir
ve her ikisi de glikoza bagimli bir sekilde glukagon seviyelerini azaltir. Tip 2 diyabetli hastalarda aglik
ve tokluk glukoz konsantrasyonunu diisiiriir, besin alimin1 azaltir ve viicut agirligini azaltir. Birinci ve
ikinci faz instillin sekresyonunu arttirir. 28 haftalik tedaviden sonra insulin duyarliligini artirir. A¢hik ve
tokluk glukagon konsantrasyonlarini azaltir. Mide bosalmasini geciktirir. Gecikme ilk dozdan sonra en
fazla olur ve bu etki zamanla azalir. Yemek sonrasi glikoz emilimini yavaslatir ve yemek sonrasi glikozu

azaltir.
Maksimumum doz: 15 mg/hafta sc
Endikasyon: Tip 2 diyabet

Pozoloji: Onerilen baslangic dozu haftada bir kez deri altina enjekte edilen 2,5 mg'dir. 4 hafta
sonra haftada bir kez 5 mg'a artirilir. EK glisemik kontrol gerekiyorsa, mevcut dozdan en az 4 hafta sonra

dozaj 2,5 mg'lik artiglarla yapilir.
Yaygin yan etki: Bulanti, ishal, istah azalmasi, kusma, kabizlik, hazimsizlik ve karin agrisi.
Tibbi Tetkikler: Glukoz, aglik, plazma glikohemoglobin (HbALc), Vicut agirlig:
Gebelik kategorisi: D

Uyaridar: Klinik calismalarda pankreatit rapor edilmistir. Pankreatit sliphesi varsa derhal
kullanilmaya son verilmelidir. Bir insulin salgilatict madde veya insilin ile es zamanli kullanim, siddetli
hipoglisemi de dahil olmak Gzere hipoglisemi riskini artirabilir. Insiilin salgilatici veya insilin dozunun
azaltilmas1 gerekli olabilir. Ciddi advers gastrointestinal reaksiyonlar bildiren bobrek yetmezligi olan
hastalarda bobrek fonksiyonlar izlenmelidir. Ciddi gastrointestinal hastaligi olanlarda aragtirmalar
yapilmadigi icin kullanim Onerilmemektedir. Akut tedavi gerektiren proliferatif olmayan diyabetik
retinopati, proliferatif diyabetik retinopati veya diyabetik makiila 6demi olan hastalarda ¢alisilmamustir.
Diyabetik retinopati 0ykisu olan hastalari ilerleme agisindan izlenmelidir. Kolelitiazis siiphesi varsa

takip edilmelidir.

Kontrendikasyon: Mediller tiroid kanseri, multipl endokrin neoplazi (MEN) sendromu, mediller

tiroid kanseri, multipl endokrin neoplazi (MEN) sendromu %
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Cagrilintid ve Orforglipron heniiz FDA onay1 alip rapor yayinlanmadigi i¢in bu {irtinler ile ilgili
bilgiyelere yer verilmemis olup, giincel c¢alismalar basligi altinda yer alan Clinical kimlikleri ile

calismalara ulasmak miimkiindiir.
4.2. Diger Ilaglar (Kullanimda Olmayan Antiobezite /laglari)

o Aminoreks: Amfetamin benzeridir. Stistimal, pulmoner hipertansiyon nedeniyle ABD de

ruhsati iptal edilmistir.

e Rimonabant: Kannabinoid tip 1 (CB1) reseptor antagonistidir. 2009 yilinda EMA intihar

diislincesi ve davranigi nedeniyle ruhsati iptal etmistir.

e Fenfluramin: 5HT-2 reseptor agonistidir. Dravet sendromlu hastalarda kalp kapak¢igi hastaligi

ve PAH nedeninden dolay1 1997 yilinda yilinda piyasan ¢ekilmistir.

e Fenilpropanolamin: Alfa ve beta sempatomimetikdir. 2000 yilinda inme riski fazlaligi nedeniyle

cekilmisgtir.

e Sibutramin: Dopamin, Noradrenalin ve 5HT3 gerialim inhibitoridir. Kardiyovaskiler risk

nedeniyle 2010 yilinda geri ¢ekilmistir.

e Lorkaserin: 5-HT2C reseptorler agonistidir. Kanser olusturma riski nedeniyle ABD de Subat

2020 de geri ¢ekilmistir.
o Deksfenfluramin: Amfetamin tiirevidir. Uretilmiyor (kalpte valvupati nedeniyle).

Doping maddesi olarak kabul edilip kullanilmayan maddeler ise: Mefenoreks, Klobenzoreks,

Katin, Etilamfetamin, Mazindol olarak yer almaktadir.?®
GUNCEL CALISMALAR

Obezite tedavisinde kullanilan ilaglarin ve/veya baska endikasyonlarda kullanilip obezitede
endikasyon almak i¢in farmakodinamik ve farmakokinetik ¢aligmalari halen devam etmektedir. Bu
caligmalar tablo 4’te Ozetlenmistir. 01.01.2018 tarihinden sonra baslayan ve heniiz hasta almaya
baglamayan ve hasta alimina baglayip devam eden toplam 36 ¢alisma dahil edilmistir. ClinicalTrials.gov
adresine kaydi yapilmig ¢aligmalar arasindan obezite ile ilgili tedavi olarak en az bir ilag iceren Faz 3

veya Faz 2 + Faz 3 klinik ¢alisma kategorisinde olan girisimsel ¢alismalara yer verilmistir.
SONUC

Sonug olarak obezite tedavisi, hastanin mevcut durumu en iyi sekilde degerlendirilerek yapilir.
Tedavi hiyerarsik bicimde bir ya da birkag tedaviyi barindirabilir. Ilac tedavisi de bunlardan bir tanesini
olup, BMI > 27 kg/m2 + risk faktorleri veya BMI > 30 kg/m? olan hastalarda yasam tarzi degisikligine

ek olarak hastanin komorbid hastalik durumu géz 6nde bulundurarak verilebilmektedir.
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Arastirma Makalesi/Derleme Makalesi/Olgu Sunumu
Original Article/Review Article/Case Report/

Tablo 4. Giincel klinik Faz ¢alismalar1 %

Calismanin Kisa Bagh@ Kisa Ozet ClinicalTrials. Calisma Tedavi Baslama Tamamlama  Hasta  Sponsor Hasta
gov ID Fan Tarihi Tarihi Sayis1 alma
durumu

Tikimircasina Yeme Bu ¢alisma, obez hastalarda tikinircasina yeme bozuklugu NCT03946111 Faz 2 Ilag: Naltrekson ~ 7.08.2019 2024-07 40 Yale Aliyor
Bozuklugu ve Obezitenin (BED) tedavisi olarak naltrekson ve bupropion (NB) ilag Faz3 ve Bupropion Universite
Biligsel-Davranigsal ve kombinasyonunun nispi etkinligini ve etkililigini test Diger: Plasebo si
Farmakolojik (LDX) edecektir. Bu, akut tedavilere yanit vermeyenler arasinda
Tedavisi: Yamt Vermeyenler  NB ilacinin plaseboya kiyasla daha {istiin sonuglar verip
I¢in Ilag Degisikligi vermediginin kontrollii bir testidir.
Tikinircasina Yeme Bu calisma, obezitesi olan hastalarda agir1 yeme NCT03926052 Faz 3 ilag: 7.08.2019 2024-07 80 Yale Alryor
Bozuklugu ve Obezitenin bozuklugunun (BED) tedavisi i¢in bir idame tedavisi Lisdexamfetami Universite
Biligsel-Davranigsal ve olarak lisdexamfetamin (LDX) ilacinin etkinligini test ne Dimesylate si
Farmakolojik (LDX) edecektir. Bu, akut tedavilere yanit verenler arasinda, ilag: Plasebo
Tedavisi: Idame Tedavisi LDX ilacinin plaseboya kiyasla tistlin bakim ve daha uzun

vadeli sonuglar saglayip saglamadiginin kontrolld bir

testidir.
Cocuklarda Beyin Cocukluk ¢agi obezitesi ve buna bagli uzun vadeli etkiler NCT0452049 Faz 3 Davranigsal: 28.01.2021 31.08.2024 64 Seattle Aliyor
Aktivasyonu ve Tokluk 2 ciddi halk saglig1 sorunlaridir, ancak obezitesi olan tim Aile Temelli Cocuk
(BASIC2) ¢ocuklar tedavide basarili olamamaktadir. Bu ¢alisma, Davranig Hastanesi

haftada bir kez uzatilmig salimli (ExQW, Bydureon®) Tedavisi

glukagon benzeri peptit-1 reseptdr agonisti (GLP-1RA) flag: Eksenatid

eksenatid kullanan bir ilag midahalesi ile aile temelli 2mg

davranis tedavisinin (FBT) yeni bir kombinasyonunu test [Bydureon]

edecektir. 10-12 yasindaki ¢ocuklarda obezite miidahale ilag: Plasebo

sonuglarmi iyilestirmek.
SCALE KIDS: Yeni Bir Caligsma, liraglutidin katilimcinin viicut agirhgi tizerinde NCT04775082 Faz 3 flag: Liraglutid 4.03.2021 18.01.2024 78 Novo Aliyor
flacin Obezite Olan nasil galistigina bakiyor. Arastirmacilar, liraglutidin Tlag: Plasebo Nordisk
Cocuklarda Agirhig: obezitesi olan ¢ocuklarin kilo vermesine nasil yardimer AIS
Diisiirmede Ne Kadar Iyi olabilecegine bakacak. Cocuklarin ne kadar kilo
Olduguna Bakmak Igin kaybedeceklerine ve herhangi bir yan etkisi olup
Arastirma Calismasi olmadigina bakacaklar.Katilimcilar ya liraglutide ya da

plasebo alacaktir. Katilimcilarin hangi tedaviyi
alacaklarma sans eseri karar verilir. Liraglutide ¢ocuklar
icin yeni bir ilagtir, ancak doktorlar tarafindan asir kilolu
veya obez yetiskinlere regete edilebilir. Katilimciya her
giin 1 enjeksiyon yapilacaktir. Katilimeilar ilact almanin
yani sira saglikli yiyecek se¢imleri, fiziksel olarak nasil
daha aktif olabilecekleri ve katilimcilarn kilo vermesine
yardimet olmak i¢in neler yapilabilecegi konusunda
calisma ekibiyle goriisecekler. Calisma yaklasik 96 hafta
(yaklagik 2 yil) siirecektir. Katilimeilar, ¢alisma
doktoru/personeli ile 18 klinik ziyareti ve 10 telefon veya
goriintiili goriisme yapacaklardir. Katilimel, bazi
ziyaretler arasinda kan 6rmegi alacak, 1 kalp kontrolu igin
test yapacak, 1 el rontgeni cekecek ve bir gunlik
dolduracaktir.
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Arastirma Makalesi/Derleme Makalesi/Olgu Sunumu

Original Article/Review Article/Case Report/

Calismanin Kisa Bashg Kisa Ozet ClinicalTrials. Cahsma Tedavi Baslama Tamamlama  Hasta  Sponsor Hasta
gov ID Fan Tarihi Tarihi Sayis1 alma
durumu
Obezite ve Urik Asit Taslar Aragtirmac, saf Urik asit nefrolitiazisi (UAN) veya karigtk ~ NCT04621929 Faz 3 Ilag: 31.03.2021 31.03.2024 40 Florida Aliyor
Calismasi kalsiyum oksalat (CO) UAN'si olan obez ve diyabetik Phentermine / Universite
bireyleri fentermin/topiramat veya standart ilac rejiminde Topiramate si
kalacak pragmatik bir kontrol grubuna randomize eden 18 Oral Uriin
aylik bir fizibilite pilot ¢aligmas1 dnermektedir. (sitrat Kombinasyon
tuzlari, allopurinol, diyet vb.). Uriin: Sitrat
Tuzlar,
Allopurinol,
Diyet
Kalp Yetmezligi, Obezite ve Bu calisma, katilimeilarin giinliik yasamlarimm kalp NCT04916470 Faz 3 Ilag: 15.06.2021 13.10.2023 610 Novo Alryor
Tip 2 Diyabet (STEP HFpEF  yetmezliginden nasil etkilendigine bakacaktir. Calisma Semaglutide Nordisk
DM) ile Yasayan Insanlarda ayrica katilimeilarn viicut agirhigindaki degisime de Tlag: Placebo AIS
Semaglutide'in Ne Kadar Iyi ~ bakacaktir.Bu ¢alisma semaglutidin (yeni bir ilag) viicut (Semaglutide)
Calistigmi incelemek Igin agirlig: ve kalp yetmezligi semptomlari tizerindeki etkisini
Aragtirma Calismasi "kukla" ilaca kiyasla karsilastiracaktir.Katilimeilar ya
semaglutid ya da "sahte" ilag alacaklar ve katilimcilarin
hangi tedaviyi alacagina sans eseri karar veriliyor.
Katilimcilarin haftada bir kez 1 enjeksiyon yapmasi
gerekecektir. Caligma ilaci, mide, uyluk veya tist koldaki
bir deri kivrimina ince bir igne ile enjekte edilir.Calisma
sirasinda katilimcilar, ¢alisma ekibiyle saglikli yasam tarzi
ve fiziksel aktivite hakkinda konusacaklar.Calisma
yaklasik 59 hafta siirecek, yani 1 yildan biraz fazla.
Katilimcilar, ¢alisma doktoru ile 12 klinik ziyareti
yapacaklardir.
Obezite Cerrahisi Sonrasi Bu ¢alisma, bariatrik cerrahi sonrasi kontrol kayb1 ve kilo NCT04599478 Faz2 ilag: Naltrekson ~ 29.06.2021 2027-01 160 Yale Aliyor
Farmakolojik ve Davranigsal ~  tedavisi i¢in tek basina ve kombinasyon halinde Faz3 ve Bupropion Universite
Tedavi: Akut (Asama 1) davranigsal ve farmakolojik tedavilerin etkinligini ilaglart si
karsilastiracaktir. Bu, tek basina veya Davranigsal:
naltrekson/bupropion ilact kombinasyonu ile davranigsal Davranigsal
kilo kaybim karsilagtiran akut bir tedavidir. Kilo Kayb1

Diger: Plasebo
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Original Article/Review Article/Case Report/

Calismanin Kisa Bashg Kisa Ozet ClinicalTrials. Cahsma Tedavi Baslama Hasta  Sponsor Hasta
gov ID Fan Tarihi Sayisi alma
durumu

Siddetli Obezite ve Insiilin Bu, ek diyet lifi ve metforminin (MET) tek basina ve NCT04578652 Faz 3 flag: Metformin ~ 22.10.2021 90 Alberta Aliyor
Direnci Olan Ergenlerde kombinasyon halinde 12 ay boyunca glikoz metabolizmasi 850 mg oral Universite
Fiber ve Metformin (instilin direnci) tizerindeki etkilerini karsilagtirmak i¢in tablet bid si
Kombinasyon Tedavisi 12 aylik, tek merkezli, ii¢ kollu paralel tasarimli, ¢ift kor, Diyet takviyesi:

randomize bir klinik ¢aligmadir. [IR]), obezite ve IR'li 69r

ergenlerde inflamasyon ve BMI ve terapdtik Oligofruktoz +

miidahale(ler) ile bagirsak mikrobiyom bilesimi ve 12 gr direngli

islevindeki degisiklikler arasindaki iliskiyi maltodekstrin +

degerlendirmek. MET ve FIBER'in agirlig1 azalttig1 ve 12 gr akasya

farkli ancak ortiigen etki mekanizmalari yoluyla insiilin zamki + 5 gr

duyarliligini artirdign gosterildiginden, temel hipotezimiz, PGX'den olusan

FIBER + MET kombinasyonunun sinerjistik bir etkiye tamamlayict lif

sahip olacagi ve metabolik iyilestirmede tek bagmna karisimi

FIBER veya MET'ten daha etkili olacagidir. obezite, IR (toplam 35 gr).

ve aile dykisti (FM) T2DM olan ergenlerde fonksiyon

(IR) ve BMI ve inflamasyonu azaltma.
EMANATE: MC4R Yolunda  Protokol, obezite ve Melanokortin-4 Reseptor yolundaki NCT05093634 Faz 3 ilag: 10.12.2021 400 Ritim Aliyor
Spesifik Gen Varyantlarina spesifik gen varyantlarindan en az biri olan hastalarda Setmelanotid flaglan
Sahip Hastalarda setmelanotidin bagimsiz alt ¢alismalari ile randomize, gift flag: Plasebo AS.
Setmelanotid Uzerine Bir kér, plasebo kontrollii bir ¢alismay1 agiklamaktadir:
Caligma POMC veya PCSK1 (Alt ¢aligma 035a)

LEPR (Alt calisma 035b)

SRCI (Alt calisma 035c¢)

SH2B1 (Alt ¢aligma 035d)

Bu alt caligmalar icin hedefler ve son noktalar aynidir.
Obezite Cerrahisi Sonrasi Bu ¢alisma, metabolik ve bariatrik cerrahiyi takiben kilo NCT05157698 Faz2 ilag: Naltrekson ~ 13.01.2022 160 Yale Aliyor
Farmakolojik ve Davranigsal ~ kaybu, kardiyovaskiiler risk faktorleri ve psikososyal Faz3 ve Bupropionu Universite

Tedavi

islevsellikteki iyilesmeler i¢in tek basina ve kombine
olarak davranigsal ve farmakolojik tedavinin etkinligini
karsilagtiracaktir.

Kombinasyonu
Davranigsal:
Davranigsal
Kilo
KaybiDiger:
Plasebo

Sl
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Calismanin Kisa Bashg Kisa Ozet ClinicalTrials. Cahsma Tedavi Baslama Tamamlama  Hasta  Sponsor Hasta
gov ID Fan Tarihi Tarihi Sayisi alma
durumu

Semaglutide'in Obezite ile Bu ¢aligma, semaglutidin insanlarin kilo vermesine ne NCT04998136 Faz 3 Tlag: 15.08.2022 6.11.2023 150 Novo Aliyor
Yasayan Tayland ve Guiney kadar iyi yardimci oldugunu inceliyor. Bu ¢alisma, Semaglutid 2.4 Nordisk
Kore'den Insanlarda Ne ¢aligmanin bagindan sonuna kadar katilimcilarin viicut mg A/S
Kadar Iyi Calistigim agirlhigindaki degisime bakacaktir. Calisma, semaglutid ilag: Plasebo
Aragtiran Arastirma alan kisilerde kilo kaybim plasebo alan kisilerde kilo (semaglutid 2.4
Caligmast kaybuyla karsilagtiriyor. Plasebo, ¢alisma ilacina benzeyen mg)

ancak vicut uizerinde higbir etkisi olmayan "“sahte" bir

ilagtir. Katilimcilar ya semaglutide ya da "sahte" ilag

alacaklar- katilimeilarin hangi tedaviyi alacagina sans

eseri karar veriliyor. Katilimeilarin haftada bir kez 1

enjeksiyon yapmasi gerekecektir. Caligma ilaci mide,

uyluk veya st koldaki deri kivrimina ince bir igne ile

enjekte edilir. Katilimeilar ayrica galisma ekibiyle saglikli

yemek segenekleri, fiziksel olarak nasil daha aktif

olunacagi ve katilimcilarn kilo vermek igin neler

yapabilecekleri hakkinda konusacaklardir. Caligma

yaklasik bir yil (50 hafta) siirecektir. Katilimcilara 10

klinik ziyareti ve 8 telefon goriismesi yapilacaktir. Klinik

ziyaretlerinin 6'sinda katilimcilardan kan drnekleri

aliacaktir. Klinik ziyaretlerinin 3'iinde katilimcilar,

ziyaretten onceki 8 saat boyunca yemek yiyip icemezler

(suya izin verilir).

Katilimcilar diyabet hastasi veya diyabet hastasi ise

katilamazlar. Caligma sliresi boyunca hamile, emziren

veya hamile kalmay1 planlayan kadinlar katilamazlar.
Orlistat, Hipertrisemili Asir1  Hiperirisemili agirt kilolu/obez hastalarda orlistatin trik NCT05496075 Faz 3 ilag: Orlistat 26.08.2022 14.02.2024 60 Sangay Aliyor
Kilolu/Obez Hastalarda Urik asit diisiiriicii etkinligini netlestirmek ve orlistat ilag: Orlistat 10. Halk
Asidi Azaltir tedavisinin giivenligini degerlendirmek plasebo Hastanesi
Semaglutide'in Diisiik Dozda ~ Bu ¢aligsma, tip 2 diyabetli katilimcilarda semaglutidin NCT05514535 Faz 3 ilag: semaglutid ~ 29.08.2022 25.12.2024 568 Novo Aliyor
Insiilin Glargine Tle Birlikte, ~ daha diisiik dozda insiilin glarjin ile birlikte daha yiiksek flag: Insiilin Nordisk
Tip 2 Diyabetli Kisilerde Tek  dozda insiilin glarjin ile karsilastirilmasini saglar. glargin U100 AIS
Bagina Daha Yiiksek Dozda Caligma, calisma ilaglarinin kan sekeri seviyelerini ne (azaltilmisg)
Insiilin Glargin Tle kadar iyi kontrol ettigine bakar. Katilimcilar ya daha Tlag: Insiilin
Karsilastirilmas: Icin Bir diisiik doz insiilin glarjin veya daha yiiksek doz insiilin glarjin U100

Aragtirma Caligmast
(SUSTAIN OPTIMIZE)

glarjin ile birlikte semaglutid alacaklardir. Calisma
yaklasik 47 hafta (yaklasik 11 ay) stirecektir. Katilimcilara
9 klinik ziyareti, 15 telefon/goriintiilii goriisme ve 1 ev
ziyareti yapilacaktir. Katilimcilardan ¢alisma boyunca
10'ar giinliik 2 periyot halinde kan sekerlerini siirekli
6lgen bir sensor takmalari istenecektir.

(titrasyonlu)
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Calismanin Kisa Bashg Kisa Ozet ClinicalTrials. Cahsma Tedavi Baslama Tamamlama  Hasta  Sponsor Hasta
gov ID Fan Tarihi Tarihi Sayis1 alma
durumu
Tirzepatide (LY3298176) ile Bu ¢alisma, tirzepatidin obezite ile yasayan erigkinlerde NCT05556512 Faz 3 Ilag: Tirzepatid 11.10.2022 7.10.2027 15000  Eli Lilly Aliyor
Obezite Olan Eriskinlerde morbidite ve mortalitenin azaltilmasi (izerindeki etkisini ilag: Plasebo ve Sirketi
Morbidite ve Mortalitenin aragtiracak ve bu popiilasyonda tirzepatidin potansiyel
Azaltilmasina Iliskin Bir klinik yararlar1 i¢in ek kanitlar saglayacaktir.
Calisma (SURMOUNT-
MMO)
Zayif Kilo Veren Hastalarda  Bariatrik cerrahi sonrasi zayif kilo kayb1 olan hastalarda NCT05073835 Faz 3 Ilag: 1.11.2022 2024-05 70 Universite  Aliyor
Semaglutide 2.4 mg (BARI-  semaglutide 3.0 mg/ml ile ¢ift kdr, randomize, plasebo Semaglutid 3 Koleji,
STEP) kontrollii bir ¢alisma. Bu ¢aligmanin birincil amaci, 68 mg Londra
haftalik subkutan semaglutid 3.0 mg/ml'nin daha fazla Ilag: Plasebo
kilo kaybima (%WL), adipozitede azalmaya, metabolik ve
inflamatuar indekslerde ve saglikla ilgili iyilesmeye neden
olup olmadigini ve bunun kapsamini belirlemektir.
Gastrik baypas veya tlip mide ameliyatindan sonra zayif
kilo kayb1 olan hastalarda plaseboya gore yasam kalitesi
(HRQoL).
Latino Semaglutide Bu ¢aligmanin amaci, bu Antiobezite ilacinin bireylerin NCT05087342 Faz 3 Ilag: 13.12.2022 2024-05 00 Loma Aliyor
Calismasi (LSS) kilo vermesine ve kilo kaybini siirdiirmesine yardimet Semaglutid Linda
olmak i¢in nasil ¢alistigin1 daha iyi anlamaktir. Bu 2.4mg Universite
caligma, obezite hastaligi olan insanlara yardim etmek igin ilag: Plasebo si
diger ilgili ilaglarin gelistirilmesine yol agabilir.
Obezite ile Hiperlipidemiyi Gegtigimiz on yillarda, lipit ve viicut yag bozukluklari, NCT05632068 Faz 3 flag: Xian-Hua- ~ 13.12.2022 5.10.2024 100 Chang Aliyor
Gidermek Igin Xian-Hua- ozellikle obez niifus arasinda ciddi bir kiiresel saglik Cha Gung
Cha sorunu haline geldi. Bu ¢alisgmanin amaci, BMI'si 27'den Memorial
yiksek ve hiperlipidemisi olan se¢ilmis 100 hastay1 dahil Hastanesi
etmektir ve obez hastalarda hiperlipidemiyi hafifletmede
"Xian-Hua-Cha (XHC)"nin etkinligini aragtirmak i¢in
capraz bir tasarim kullanilmigtir. Bu amagla, bu ¢alisma
sonunda hastalarin viicut agirliklari, viicut yaglari ve kan
sekeri, kolesterol, trigliserid gibi metabolik
parametrelerindeki degisimler incelenmistir.
Cagr1 Sema'min Tip 2 Diyabet  Bu ¢alisma, yeni ilag CagriSema'nin agir1 viicut agirhgi ve  NCT05394519 Faz 3 Ilag: 1.02.2023 29.01.2025 200 Novo Aliyor
Hastalari ve Fazla Kilolu tip 2 diyabet ile yasayan kisilerin kilo vermesine ne kadar Cagrilintide Nordisk
Kisilerin Kilo Vermelerine yardimer  oldugunu  inceleyecektir.  Katilimcilara Tlag: semaglutid AIS
Ne Kadar Yardimer  CagriSema veya sahte bir ilag verilecektir. Hangi tedaviyi Ilag: Plasebo
Oldugunu  Gosteren  Bir  alacaklarina sans eseri karar verilir.Calisma yaklasik 1% yil cagrilintide
Arastirma (REDEFINE 2) stirecek. Calisma siiresi boyunca hamile, emziren veya Tlag: Plasebo
hamile kalmay1 planlayan kadinlar katilamazlar. semaglutid

36



Toros Universitesi Saglik Arastirmalari Dergisi 2023; 1(1): 15-31

Toros University Journal of Health Research 2023; 1(1): 15-31

Tablo 4. (Devamu)

Arastirma Makalesi/Derleme Makalesi/Olgu Sunumu

Original Article/Review Article/Case Report/

Calismanin Kisa Bashg Kisa Ozet ClinicalTrials. Cahsma Tedavi Baslama Tamamlama  Hasta  Sponsor Hasta
gov ID Fan Tarihi Tarihi Sayisi alma
durumu
REDEFINE 3: Bu calisma, CagriSema'nin obezite ve kardiyovaskiiler NCT05669755 Faz 3 Tlag: 1.03.2023 5.05.2027 4000 Novo Aliyor
CagriSema'nin Obezite ve hastalik ile yasayan kisilerde kardiyovaskiiler olaylar Cagrilintide Nordisk
Kalp ve Damar Hastaliklart (6rnegin kalp krizi ve inme) iizerindeki etkilerini ilag: semaglutid A/S
ile Yasayan Insanlarda Kalp inceleyecektir. Katilimcilara CagriSema veya viicut ilag: Plasebo
Hastaliklar1 Uzerindeki Uzerinde higbir etkisi olmayan sahte bir ila¢ verilecektir.
Etkilerini Gérmeye Yonelik Katilimcilarin hangi tedaviyi alacaklarina sans eseri karar
Bir Arastirma Caligmasi verilecek. Katilimeinin CagriSema veya plasebo alma
(REDEFINE 3) sans1 aynidir. Katilimeilar haftada bir kez bir enjeksiyon
alacaklardir. Calisma ilaci, tipik olarak mide, uyluk veya
tist kollara ince bir igne ile kisaca enjekte edilecektir.
Egitim yaklasik 3 yil siirecek. Katilimeilar, ¢alisma
doktoru veya galisma personeli ile 22 klinik ziyareti
yapacaklardir. Hamile, emziren veya ¢alisma déneminde
hamile kalmay1 planlayan kadinlar katilamazlar.
Cagr1 Sema’nin Dogu Bu calisma, yeni ilag CagriSema'nin viicut agirhig: fazla NCT05813925 Faz 3 Tlag: 3.04.2023 17.03.2025 330 Novo Aliyor
Asya'da Vicut Agirhgi Fazla  olan kisilerin bagka bir ilag olan semaglutide kiyasla kilo Cagrilintide Nordisk
Olan Kisilerin Kilo vermelerine ne kadar yardimer oldugunu inceleyecektir. ilag: semaglutid A/S
Vermesine Ne Kadar Katilimeilar haftada bir kez bir enjeksiyon alacaklardir. flag: Plasebo
Yardimei Oldugunu Caligsma ilact ince bir igne ile tipik olarak mideye, Semaglutid
Gormeye Yonelik Bir uyluklara veya list kollara enjekte edilecektir. Calisma
Arastirma Calismasi yaklasik 1% y1l siirecek.
Artan Kardiyovaskler Risk Bu ¢aligmanin temel amaci, tip 2 diyabetli ve obezite veya =~ NCT05803421 Faz 3 ilag: 3.04.2023 17.12.2025 2620 Eli Lilly Aliyor
(ACCHIEVE-4) ile Tip 2 artmis kardiyovaskiiler risk tastyan asir1 kilolu Orforglipron ve Sirketi
Diyabetli ve Obezite veya katilimeilarda orforglipronun giivenliligini ve etkililigini Tlag: Insiilin
Asir Kilolu Katilimeilarda insiilin glarjin ile kargilagtirmaktir. Yaklasik 2 yil siirecek Glargin
Gunliik Oral Orforglipron olan ¢alisma en fazla 27 ziyareti kapsayabilir.
(LY3502970) ile Insiilin
Glargini Karsilagtiran Bir
Calisma
Edinilmis Hipotalamik Bu calismanin amaci, Setmelanotide'in edinilmis NCT05774756 Faz 3 Tlag: 26.04.2023 16.04.2025 120 Ritim Aliyor
Obezitede Setmelanotid Hipotalamik Obezite (HO) ile 4 yas ve {istii hastalarda Setmelanotid Ilaglar
Denemesi kilo verme, aglik ve yasam kalitesini iyilestirmek i¢in ne ilag: Plasebo AS.

kadar iyi calistigini 6grenmektir. Setmelanotidin ne kadar
iyi ¢alistigini ve ne kadar giivenli oldugunu belirlemek
icin HO'lu hastalar gunlik olarak setmelanotid veya
plasebo enjeksiyonu yapacak ve 60 haftaya kadar deneme
degerlendirmelerini tamamlayacaktir.
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Saglikli Kilo Araliginin Bu ¢aligma, semaglutid tabletlerin saglikl bir kilo NCT05890976 Faz 3 Tlag: 30.05.2023 2025-04-04 230 Novo Aliyor
Uzerindeki Cinli araliginin tizerindeki kisilerin kilo vermesine yardimci Semaglutid Nordisk
Yetiskinlerde Glinde Bir Kez  olacak bir tedavi olarak kullanilip kullanilamayacagini ilag: A/S
Alinan Semaglutide gormek i¢in yiiriitiilmektedir. Semaglutide tabletleri, asir1 Semaglutid
Tabletlerin Ne Kadar Iyi viicut agirligiyla yasayan insanlari tedavi etmek i¢in test Plasebo
Caligtigmi inceleyen edilen yeni bir ilagtir. Katilimcilar 44 hafta boyunca
Arastirma Caligmast (OASIS  giinde bir kez semaglutide veya plasebo alacaklardir.ilacin
3) (OASIS 3) alinmasina ek olarak, katilimcilar ¢aligma ekibiyle su

konularda goriiseceklerdir: Saglikli yemek segenekleri

Fiziksel olarak nasil daha aktif olunur? Katilimeilar kilo

vermek i¢in neler yapabilir? Bu ¢aligma yaklasik 1 y1l

stirecek.
Kiloyla Tliskili Bu ¢aligma, obezite veya kiloyla iliskili komorbiditeleri NCT05869903 Faz 3 ilag: 5.06.2023 24.09.2027 3000 Eli Lilly Aliyor
Komorbiditeleri (ATTAIN- olan agir kilolu yetiskin katilimcilarda gtinde bir kez oral Orforglipron ve Sirketi
1) Olan Obezite veya Fazla orforglipronun etkililigini ve giivenliligini arastiracaktir. ilag: Plasebo
Kilolu Yetiskin
Katilimeilarda Orforglipron
(LY3502970) Calismasi
Obezite veya Fazla Kilolu ve Bu ¢alisma, obezite veya fazla kilolu ve tip 2 diyabetli NCT05872620 Faz 3 flag: 5.06.2023 27.06.2025 1500 Eli Lilly Aliyor
Tip 2 Diyabetli Yetiskin yetiskin katilimcilarda giinde bir kez oral orforglipron Orforglipron ve Sirketi
Katilimeilarda Orforglipron tedavisinin viicut agirhigi {izerindeki giivenligini ve Tlag: Plasebo
Calismasi (ATTAIN-2) etkililigini plasebo ile karsilastirarak aragtiracaktir.

Caligma yaklasik 77 hafta surecek ve en fazla 22 ziyaret

icerebilir.
Semaglutide'in Asir1 Viicut Bu ¢alisma, semaglutidin ¢ocuklarin ve genglerin kilo NCT05726227 Faz 3 flag: semaglutid ~ 7.07.2023 15.01.2027 210 Novo Aliyor
Agirhigi Olan Cocuklara ve vermesine ne kadar iyi yardime1 olduguna bakacaktir. Bu, flag: Plasebo Nordisk
Genglere Kilo Vermelerine "sahte" bir ila¢ olan plasebo ile semaglutid alan AJS

Ne Kadar Yardimci
Olduguna iliskin Bir
Aragtirma Calismasi (STEP
Young)

cocuklarda ve genglerde viicut agirligi tizerindeki etki
karsilastirilarak test edilecektir. {lacin alinmasia ek
olarak, gocugun ebeveyni ve gocugu, saglikli yiyecek
secimleri, fiziksel olarak nasil daha aktif olunacagi ve
¢ocugunuzun kilo vermek i¢in neler yapabilecegi
hakkinda galigma ekibiyle konusacaktir. Cocuk ya
semaglutide ya da "sahte™ bir ilag alacaktir. Cocugun
hangi tedaviyi gérecegi tesadiifen belirlenir. Semaglutide,
yetiskinlerde tip 2 diyabet ve kilo yonetimi igin
onaylanmis bir ilagtir. Cocuga haftada bir kez bir
enjeksiyon yapilacaktir. Caligma ilaci mideye, uyluklara

veya lst kollara ince bir igne ile enjekte edilir. Calisma
yaklasik 2 % yil (132 hafta) siirecektir.

38



Toros Universitesi Saglik Arastirmalari Dergisi 2023; 1(1): 15-31

Toros University Journal of Health Research 2023; 1(1): 15-31

Tablo 4. (Devamu)

Arastirma Makalesi/Derleme Makalesi/Olgu Sunumu

Original Article/Review Article/Case Report/

Calismanin Kisa Bashg Kisa Ozet ClinicalTrials. Cahsma Tedavi Baslama Tamamlama  Hasta  Sponsor Hasta
gov ID Fan Tarihi Tarihi Sayisi alma
durumu
Liraglutide ve Metformin Polikistik over sendromu (PCOS), iireme ¢agindaki NCT05952882 Faz 3 Ilag: Liraglutide ~ 10.07.2023 31.07.2025 426 My Buc Henliz
Kombinasyonunun PCOS, kadinlarda en sik goriilen endokrin bozukluktur ve + Metformin Hastanesi baslama
Obezite ve Infertilite Olan kisirligin 6nde gelen nedenlerinden biridir. PKOS ve ilag: Metformin di

Kadinlarda Kilo Kaybu,
Metabolik - Endokrin
Parametreler ve Gebelik
Orani Uzerine Etkisi

obezite %12,5- %48,3'e kadar Asyal kadinlar etkiler,
bozulmus glikoz tolerans, tip 2 diyabet insidansini artirir
ve insiilin direncini agirlastirir, yumurtlama islev
bozukluguna ve adet bozukluklarina neden olur ve
Yardime1 Ureme Teknolojisinin (ART) sonuglarini daha
yilksek oranda olumsuz etkiler. ART alirken diisiik orani.
Kilo kaybu, instilin direncini ve hiperandrojenizmi azaltir,
yumurtlama oranini ve adet dongiisiinil iyilestirir, gebe
kalma ve canli dogum oranlarini 6nemli 6l¢tide artirir.
IVF proseddrlerinden dnceki kilo kaybi, 6nemli 6l¢iide
iyilestirilmis gebelik oranlari (PR) ve canli dogum
oranlart ile iliskilendirilmistir. Ustelik, kilo verme
mudahalelerinden sonra gebelik elde etmek icin gereken
IVF sikluslarinin sayisinda azalma da bildirilmistir. Fetal
programlama ilkelerine dayanarak, gebe kalmadan énce
bir yasam tarzini iyilestirmek, yavrularin uzun vadede
daha saglikli olmasina yol agabilir. Antiobezite ilag
tedavisi ile birlikte yasam tarzi degisikliklerinin PKOS
tanili obez kadilarda viicut agirligi ve kompozisyonu ile
metabolik- endokrin parametreler ve gebelik oran: lizerine
etkisi ile ilgili caligmalar eksiktir. Polikistik over
sendromlu (PKOS) kadinlarda metabolik islevi
iyilestirmek i¢in farmakolojik miidahaleler gelistirmeye
yonelik artan bir ihtiyag vardir. Antiobezite ilag tedavisi
ile birlikte yasam tarzi1 degisikliklerinin PKOS tanili obez
kadinlarda viicut agirhig ve kompozisyonu ile metabolik-
endokrin parametreler ve gebelik orani iizerine etkisi ile
ilgili caligmalar eksiktir. Polikistik over sendromlu
(PKOS) kadinlarda metabolik islevi iyilestirmek i¢in
farmakolojik miidahaleler gelistirmeye yonelik artan bir
ihtiyag vardir. Antiobezite ilag tedavisi ile birlikte yasam
tarz1 degisikliklerinin PKOS tanili obez kadinlarda viicut
agirhigi ve kompozisyonu ile metabolik- endokrin
parametreler ve gebelik orani tizerine etkisi ile ilgili
caligmalar eksiktir. Polikistik over sendromlu (PKOS)
kadinlarda metabolik islevi iyilestirmek icin farmakolojik
miidahaleler gelistirmeye yOnelik artan bir ihtiyag vardir.
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Obezite Hastaligi (ATTAIN-  Bu ¢alismanin temel amaci, obezite ile iliskili saglik NCT05931380 Faz 3 ilag: Orforglipron ~ 31.07.2023 1.07.2025 236 Eli Lilly Henuz
J) Olan Japon Yetiskin sorunlar1 olan obezite hastaligi olan katilimeilarda oral flag: Plasebo ve Sirketi baslama
Katilimcilarda Giinde Bir orforglipronun etkinlik ve giivenilirligini aragtirmaktir. di
Kez Oral Orforglipron
(LY3502970) Uzerine Bir
Calisma
Obezite veya Fazla Kilo Bu ¢aligmanin amact, diz osteoartriti (OA) (J11-MC- NCT05929066 Faz 3 Ilag: Retatrutide 7.08.2023 13.05.2026 2100 Eli Lilly Heniz
(TRIUMPH-1) Olan GOAL) veya diz osteoartriti (OA) olan katilimcilarin alt ilag: Plasebo ve Sirketi  baglama
Katilimeilarda Retatrutide gruplari da dahil olmak iizere, obezitesi veya asir di
(LY3437943) Uzerine Bir kilosu (J11-MC-GZBJ ana protokolii) olan
Calisma katilimeilarda retatrutidin etkililik ve giivenliligini
degerlendirmektir. obstriiktif uyku apnesi (OSA) (J11-
MC-GSAL) var. Bu ¢alisma yaklasik 89 hafta stirecek
ve en fazla 24 ziyaret icerecektir.
Obezite veya FazlaKiloluve  Bu galigmanin temel amaci, obezitesi veya fazla kilosu NCT05931367 Faz 3 flag: Retatrutide 28.08.2023 8.03.2026 405 Eli Lilly Henuz
Diz Osteoartriti (TRIUMPH-  olan ve diz osteoartriti (OA) olan katilimcilarda haftada flag: Plasebo ve Sirketi baslama
4) Olan Katilimeilarda bir kez retatrutidin giivenliligini ve etkililigini di
Haftada Bir Retatrutide degerlendirmektir. Calisma yaklasik 77 hafta siirecek.
(LY3437943) Calismasi
Polikistik Over Sendromlu Metformin kullanan veya kullanmayan obezite ve NCT05819853 Faz 3 flag: Wegovy 1.09.2023 1.02.2028 80 Colorado Henuz
(RESTORE) Genglerde ve polikistik over sendromu olan 12-35 yasindaki kizlar ve Enjekte Edilebilir Universite  baglama
Yetiskinlerde Ovulasyonun kadnlar, metabolik degisiklikler, kilo kayb1 ve tireme Uriin si, Denver  di
Dizeltilmesinde anormalliklerini iyilestirmek i¢in 10 ay boyunca bir ilag: Metformin
Semaglutidin Roli glukagon benzeri peptit-1 reseptorii agonisti midahalesi ve Wegovy
alacaktir.
A Asama 3, Cift kor/Cift Yeni sabit dozlu sibutramin IR/topiramat XR NCT05209984 Faz 3 ilag: Sibutramin 30.06.2024 30.05.2027 855 Eurofarma  Heniiz
kukla, Sibutramin/Topiramat ~ kombinasyonunun giivenligini, etkililigini ve IR 15mg / Laboratuv ~ baslama
XR'nin Asir1 Kilolu ustiinliiglinii degerlendirmek igin bir faz 3, gok Topiramat XR arlar1 SA di
Yetigkinlerde merkezli, randomize, ¢ift kor, cift kukla, paralel grup, 75mg ADF1
Giivenlik/Etkinlik/Ustiinliigii aktif'ilag ve plasebo kontrollii klinik ¢aligma Grubu Eurofarma
(SINIRSIZ) komorbidite(ler)i veya obezitesi olan asir1 kilolu ilag dernegi
erigkinlerde kilo vermede ilag: Sibutramin
IR 15mg /
Topiramat XR
100mg ADF2
Grubu Eurofarma
ilag dernegi

ilag: SIB Grubu
Sibus
(Sibutramin)
15mg

ilag: Plasebo

Grubu
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Obez Yaglhilarda Kirilganlig Birgok yasli Gazi de dahil olmak iizere yasli eriskinlerde NCT04221750 Faz 3 Davranigsal: 2021-05-14 30.09.2026 4 VA Aliyor
Tedavi Etmek Igin Diyet ve obezite prevalansindaki devam eden artis, 6nemli bir Yasam tarzi Aragstirma
Egzersiz Art1 Metformin saglik sorunu haline geldi. Klinik aragtirma, yasam tarzi terapisi ve
(DEMFOS) terapisi (diyetle indiiklenen kilo kaybi ve egzersiz egitimi) Ilag: Metformin Gelistirme

art1 metforminden olusan ¢ok bilesenli bir miidahalenin, Hidroklortir Ofisi

obezitesi olan yasli Gazilerde sarkopenik obeziteyi ve ilag: Plasebo

kirilganligi tersine ¢evirmek i¢in en etkili strateji Davranigsal:

olacagina dair merkezi hipotezi test edecektir. Saglikli Yasam
Asiri Kilolu AF Hastalarinda ~ Bu pilot ¢alismanin amact, standart bakima ek olarak NCT04885634 Faz 3 ilag: 2022-10 2024-11 0 Axel Heniiz
Aritmi Yikiiniin Azaltilmas1  haftada bir kez deri altindan 2,4 mg semaglutide Semaglutide Brandes bagslama
Icin Semaglutide uygulanan ¢ift kor, randomize, plasebo kontrolli bir Enjekte di
(SOCRATES-AF) caligmanin tek basina standart bakima kiyasla fizibilitesini Edilebilir Uriin

degerlendirmektir. ilag: Plasebo
Polikistik Over Sendromunda ~ Bu Klinik aragtirmanin amaci, 28 haftalik bir tedavi siiresi NCT05646199 Faz?2 flag: Metformin ~ 2023-01 2024-01 60 Hull Hentiz
(PCOS) Semaglutide ve boyunca Polikistik Over Sendromlu (PKOS) obez Faz3 Tlag: Universite  baslama
Metformin kadinlarda Semaglutide ve metforminin kilo kaybi Semaglutide si di

tizerindeki etkisini karsilagtirmaktir. Enjekte

Yanitlamay1 amagladigi temel soru sudur: Edilebilir Uriin

2 ilagtan hangisi, metformin veya Semaglutide, PKOS'lu

obez kadinlarda 28 haftalik bir tedavi siiresi boyunca

kullanildiginda daha fazla kilo kaybina neden olur?

Katilimcilar sans eseri 2 gruba ayrilacaktir. Birinci grupta

katilimeilardan metformini agizdan almalart istenecektir.

Tkinci grupta katilimeilar Semaglutide'i haftalik olarak

deri altina enjeksiyonla alacaklardir. Hastalarmn

aragtirmaya maksimum katilim siiresi 32 haftadir.

Aragtirmacilar, iki grup arasinda kilo verme, yasam

kalitesi ve bireylerin refahini karsilastiracak.
CFRD'de Semaglutide Bu agik etiketli, tek kollu pilot ¢aligma, Kistik fibroz ile NCT05788965 Faz Faz3  Ilag: semaglutid ~ 2023-04-30  31.12.2025 15 Amir Aliyor

iliskili diyabeti (CFRD) olan asir1 kilolu/obez yetiskin Moheet,

hastalarda insuline ilave bir tedavi olarak GLP-1RA Minnesota

semaglutidin giivenligini ve tolere edilebilirligini Universite

inceleyecektir. Si
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