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ÖZET 
 
Psikiyatrik bozukluklar ile ilgili, biyolojik göstergelerin (marker) arayışı ve bunların tedaviyle değişimi üzerinde uzun 
süredir çalışılmaktadır. 1994 yılında Zang tarafından keşfinin üzerinden henüz kısa bir süre geçmiş olmasına karşın, leptin 
gerek genel tıpta, gerekse psikiyatride oldukça çalışılmış göstergelerdendir. Leptin, endokrin sistemle olan ilişkisi, 
periferik ve santral etkilerinin niteliği gibi nedenlerle oldukça dikkat çekicidir. Adipozit dokudan 167 aminoasit olarak 
salınır dolaşımda ise 146 aminoasit halinde serbest halde veya özgün proteinine bağlı halde bulunur. Beyinde ise 
hipotalamus ve amigdalada bulunur. Araştırmalar arttıkça sadece gıda alımı ve enerji harcanmasıyla değil, bunun yanı sıra 
uyku, cinsel davranış, impulsivite gibi birçok alanda etkili olduğu görülmüştür. Bu da leptinin psikiyatride depresyon, 
bipolar bozukluk, intihar ve yeme bozukluğu gibi birçok durumda incelenmesinin yolunu açmıştır. Bu yazıda psikiyatride 
leptinle ilgili yapılan çalışmalar gözden geçirilmiştir. (Anadolu Psikiyatri Dergisi 2004; 5:37-44) 
 
Anahtar sözcükler: gösterge, leptin, psikiyatrik bozukluklar 
 
 

Leptin and psychiatric disorders 
 
ABSTRACT 

For a long time biologic markers have been searched and alterations of these markers with treatment were studied. Zang 
discovered Leptin in 1994, since then many studies were performed in general medicine and psychiatry. Leptin draw 
attention because of its central and peripheric effects. Leptin is synthesized in adipose tissue as a 167-aminoacide 
polypeptide and then transform in to a 146-aminoacide polypeptide in circulatory system. It is also found at 
hypothalamus and amygdale in brain. In recent researches, some evidences were determined that leptin is not only 
involved in food intake and energy consumption but also involved in sleep regulation, sexual behavior, and impulsivity. 
These evidences gave rise to a lot of studies, which had been performed to designate the role of leptin in psychiatric 
disorders and conditions like depression, bipolar disorder, suicidality and eating disorder. In this article researches of 
leptin in psychiatry literature were reviewed. (Anatolian Journal of Psychiatry 2004; 5:37-44)   
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bu düşünceden yola çıkarak çeşitli araştırmalar 
yapmışlar ve psikiyatrik bozukluklarda ortaya 
çıkan patofizyolojik değişiklikler ile ilgili birçok 
veri elde etmişlerdir. Günümüzde, tıpta ve tekno-
lojide meydana çıkan yenilikler birçok yeni biyolo-
jik göstergenin bulunmasına yol açmıştır. Bu 
göstergelerin çeşitli hastalıklar ve sendromlarla 
olan ilişkisi de ilgili dal uzmanlarınca araştırılmaya 
devam etmektedir. Psikiyatrik bozukluklarının 
çoğunun etiyolojisinde multifaktöriyel sebepler rol 
olduğundan bu göstergelerin psikiyatrik bozukluğu 
olan bireylerde sağlıklı insanlardan ne kadar farklı 
olduğu, tedavi ile ne kadar değiştiği araştırma-
cıların ilgisini çekmekte ve elde edilen sonuçlar ilgi 
ile karşılanmaktadır. Bu göstergelerden birisi 
olarak değerlendirilen leptin gerek yurt dışından 
gerekse ülkemizden birçok araştırmacı tarafından 
incelenmiş ve çeşitli psikiyatrik bozukluklar ile 
ilgili olabileceği yönünde sonuçlar bildirilmiştir. 
Leptinin 1994 yılında keşfinden bu yana hakkında 
2000’den fazla makale yayınlanmıştır.1 

 
 

FİZYOLOJİK ETKİLERİ 
 
Leptin, ob geninin bir ürünü olan bir adipozit doku 
hormonu olup, ilk kez Rockefeller Üniversitesi’nde 
Friedman tarafından 1994 yılında yağ dokusundan 
klonlanmıştır.2 Aynı yıl, Zang farelerde obezite 
(ob) genini ve onun insan homoloğunun yapısını 
tanımlamıştır. Bu ob genin ürününe yunanca zayıf 
anlamına gelen “leptos” kelimesinden geliştirilmiş 
leptin adı verilmiştir.1 Ob geni insanda 7-alfa 31.3 
kromozomunda bulunmaktadır. Leptin ilk kez 
erişkin hayvanlarda primer olarak beyaz yağ 
dokusu ve kahverengi yağ dokusunda saptanmış-
tır.3,4 Yüz atmış yedi aminoasitten oluşmaktadır. 
Yirmi bir aminoasitlik kısmı adipozitlerden salın-
dıktan sonra ayrılır, geriye 146 aminoasitten olu-
şan aktif kısmı kalır. Bu aminoasit yapı memelile-
rin %80’inde homologdur. Leptin plazmada serbest 
olarak veya proteinlere (leptin binding protein) 
bağlı olarak dolaşır. Leptin kan seviyeleri kortizo-
lün aksine gece artar, gecenin ortasında (03:00’te) 
en yüksek düzeyine ulaşır.1,5 Leptin yaşlanmayla 
birlikte azalır, bu azalma kadınlarda daha 
belirgindir ve beden kitle indeksi (BMI: Body Mass 
Index) ve diğer endokrin değişikliklerden bağım-
sızdır.6 Leptin reseptörleri (obR) vücutta yaygın 
olarak periferde; karaciğer, kalp, böbrekler, akci-
ğerler, ince barsak, testisler, overler, dalak, 
pankreas ve yağ dokusunda bulunur. Beyinde ise,  
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yoğun olarak hipotalamusta arcuat, ventromedial, 
dorsomedial, lateral hipotalamik, paraventriküler 
nükleuslarda ve amigdalada bulunmaktadır.7 
 
Yağ hücreleri sayı ve boyut olarak büyüdükleri 
zaman ob geni leptin üretip dolaşıma salmaya 
başlar, leptin hipotalamusa ulaştığı zaman gıda 
alımını azaltır ve enerji harcanmasını artırır. Bunu 
hipotalamustaki ventromedial nukleus yoluyla 
gerçekleştirdiği düşünülmektedir.8,9 Leptinin hipo-
talamustaki bir diğer etkisi de nöropeptid-Y’yi 
(NPY) azaltmasıdır. Nöropeptid-Y hipotalamustaki 
arkuat ve paraventrikuler nukleuslardan salınır ve 
en önemli iştah açıcı hormonlardandır. Leptin NPY 
sentezini azaltarak veya NPY’ye duyarlılığı azal-
tarak yiyecek alımını kısıtlar.10,11 Leptinin hipo-
talamustaki diğer hedefleri, melanin stimüle edici 
hormon (MSH), orexin, kortikotropin salıverici 
hormon (CRH), proopiomelanocortin (POMC), koka-
in ve amfetamin düzenleyici hormon(CART) gibi 
nöropeptitlerdir.1 
 
Leptin kilo alımıyla artmasına, kilo kaybıyla azal-
masına karşın, bir antiobezite hormonu değildir. 
Leptin seviyesini etkileyen birçok faktör vardır. 
Bunlardan obezite, aşırı beslenme, bozulmuş 
böbrek fonksiyonları, insülin, glukoz, glukokorti-
koidler, tümör nekrozis faktör-alfa (TNF-alfa), 
östrojen, endotoksin, interlökin-1 (IL-1) ve alkol 
serum leptin seviyesini artırırken; androjenler, 
açlık beta adrenerjik reseptör agonistleri, büyüme 
hormonu, soğuğa maruz kalma, egzersiz, somatos-
tatin, c-AMP, sigara ve serbest yağ asitleri ise 
serum leptin düzeyini azaltır.7 
 
Leptin konsantrasyonu cinsiyetler arası farklılık 
gösterir, kadınlarda erkeklerden daha yüksektir. 
Tam olarak bilinmese de, bu durumun erken 
çocukluk döneminden itibaren böyle olduğu 
düşünülmektedir. Bu durumun kadın ve erkek yağ 
dokusunun farklı yapısı ve kadınlarda vücut yağ 
oranının daha yüksek olmasıyla ilgili olduğu düşü-
nülmektedir. Bir diğer neden ise, androjenlerin 
(östrojenler hariç) leptin salınımını azaltmasıdır.12 
Kadınlarda da menstrüel döngünün luteal fazında 
leptin düzeyinin yükselmesi ve postmenepozal 
dönemde azalması, leptin sekresyonunda cinsiyet 
hormonlarının önemli bir rol oynadığını düşündür-
mektedir.13 Östrojenlerin leptin yapımını artır-
dığını bulan çalışmaların yanı sıra, etkisiz olduğu 
sonucuna ulaşan çalışmalar da vardır.14 
 
Yapılan araştırmalar, leptinin vücut metabolizması 
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ile yakından ilişkili olduğunu göstermiştir. Tiroid 
hormonlarının in-vitro adipozitlerden leptin salını-
mını düzenlediği, leptin reseptör mutasyonu olan 
hastalarda hipotroidi ve TRH’ya TSH yanıtında 
gecikme gözlendiği, in-vitro olarak leptinin TRH 
nöronlarından TRH sentezine yol açtığı belirlen-
miştir.15 Leptin hipofiz bezinde bulunan resep-
törleri sayesinde büyüme hormonu (GH) salınımını 
da etkilemektedir. Leptinin hipotalamik somatos-
tatin gen ekspresyonunu etkilediği ve GH sentezi 
üzerine arttırıcı etkisi olduğu bildirilmiştir.16 
 
Adipozit kültür çalışmaları, in-vivo ve in-vitro 
kobay çalışmaları glukokortikoidlerin leptin gen 
ekspresyonunu ve serum leptin seviyesini artır-
dığını göstermiştir. İnsanlara deksametazon veril-
mesinin leptin seviyesini arttırdığı gözlenmiştir.17 
Putignano ve arkadaşları deksametazonun normal 
ve obez kişilerde plazma leptin düzeyiyle ilişkisini 
araştırdıkları çalışmalarının sonunda düşük doz 
deksametazonun özellikle obez kadınlarda leptin 
salınımını artırdığını bulmuşlardır.18 İnsülinin in-
vitro olarak kobay ve insan çalışmalarında leptin 
üretimini artırdığı gözlenmiştir. Bunun da insülinin 
adipozit hücreler üzerine olan trofik etkisinden 
kaynaklandığı düşünülmektedir. Leptinin insülinle 
birlikte veya bağımsız olarak hipotalamusu etki-
leyerek NPY’yi inhibe ettiği ve iştahı azalttığı 
düşünülmektedir.19 
 
 
PSİKİYATRİK BOZUKLUKLAR VE LEPTİN 
 
Leptinin birçok periferik ve santral etkileri olması, 
endokrin sistemle etkileşim halinde olması, yeni 
araştırmaların yolunu açmış ve yapılan araştır-
malarda obezitedeki rolü dışında, diyabet, iştah, 
termogenez, immun sistem ve üreme; ayrıca uyku, 
cinsel davranış, impulsivite, depresyon, anksiyete, 
anoreksiya nervoza, bipolar bozukluk, borderline 
kişilik bozukluğu, alkol kullanım bozuklukları, 
psikotroplara bağlı kilo değişiklikleri gibi birçok 
psikiyatrik durum ile ilgili araştırılmaların yapılma-
sına neden olmuştur.  
 
Yeme bozuklukları ve leptin 
 
Anoreksiya nervoza (AN) etiyolojik etkenleri tam 
olarak bilinmeyen, ciddi açlık ve kilo kaybıyla 
karakterize, çoklu endokrin bozuklukların olduğu 
bir sendromdur. Leptin seviyesi vücut yağ oranıyla 
ilişkili olarak AN hastalarında azalmıştır.20 AN 
hastalarında iyileşme döneminde serum lipid, total 

protein, albumin ve prealbumin konsantrasyonları 
değişmezken, serum leptin seviyesi kilo alımına 
bağlı olarak değişmektedir. Bu da AN hastalarının 
beslenme durumuyla ilgili olarak leptinin duyarlı bir 
parametre olduğunu düşündürmektedir.21,22 Ying Li, 
yaptığı çalışmada AN tanısı konan 8 kadın ile 11 
sağlıklı kadın kontrol grubunda serum leptin, GH, 
insülin, glukoz, LH, FSH, östradiol, kortizol, T3 ve 
idrar kortizol düzeyini karşılaştırmış, serum leptin 
düzeyini kontrol grubundan düşük bulmuş, pulsatil 
GH salınımını yüksek bularak leptinle GH arasında 
negatif ilişki olduğunu belirtmiştir.23 Hebebrand 
ve arkadaşları tarafından yapılan ve 23 AN’lı kadın 
ile sağlıklı kontrollerde serum leptin düzeyinin 
karşılaştırıldığı çalışmada leptin düzeylerini 
kontrol grubuna göre belirgin olarak düşük 
bulunmuş, düşük leptin düzeyinin hastalıkta ortaya 
çıkan amenore ve azalmış metabolizma hızıyla 
ilişkili olabileceği belirtilmiştir.24 Monteleone ve 
arkadaşları 22 AN, 45 bulimiya nervoza (BN), 18 
tıkanırcasına yeme atakları (binge eating) olan 
obez, 12 tıkanırcasına yeme atakları olmayan obez, 
33 sağlıklı olmak üzere toplam 133 kadında leptin 
ve çözünür leptin reseptörlerini ölçmüşlerdir. 
Sonuçta AN ve normal kilolu BN olanlarda serum 
leptin seviyesinin düşük, fakat tıkanırcasına yeme 
atakları olan veya olmayan şişman kadınlarda 
yüksek bulmuşlardır. Ayrıca çözünebilir leptin 
reseptörlerinde ise, AN ve BN’da yükseklik, diğer-
lerinde de düşüklük bulmuşlardır.25 
 
Leptinin özellikle AN’lı hastalarda düşük bulunması 
ve tedavi sonrası hastanın kilo alımı ile düzelmesi; 
bu hastalığın takibinde önemli bir gösterge olabi-
leceğini düşündürmektedir. 
 
Alkol kullanım bozuklukları ve leptin 
 
Leptinin NPY (Nöropeptid Y) gibi iştahı düzenleyen 
hormonlarla ilişkisi, Kristensen ve arkadaşlarının 
leptin tarafından düzenlendiğini gösterdikleri 
CART (kokain ve amfetamin tarafından düzenlenen 
transkript) adlı peptidi bulmaları, leptinin alkol 
arama davranışında bir modülatör olabileceğini 
düşündürmüştür.26 Fulton ve arkadaşları farelerde 
yaptıkları çalışmada intraserebroventriküler leptin 
infüzyonunun ödül sisteminin üzerine etkili oldu-
ğunu göstermişlerdir.27 Jahn ve arkadaşları 20 
alkol bağımlısı ve 16 sağlıklı kontrol grubuyla 
yaptıkları çalışmada artmış plazma leptin düzeyinin 
alkol bağımlısı hastalarda alkolü bıraktıktan sonra 
ortaya çıkan arama davranışının şiddetiyle ilişkili
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olduğunu bulmuşlardır.28 Rojdmarg ve arkadaşları 
ise, 14 sağlıklı insanla yaptıkları çalışmada günlük 
orta miktarda alkol alımının leptin salınması üzerin-
de inhibe edici etkisi olduğunu belirtmişlerdir. Bu 
bulgudan yola çıkarak alkolün nokturnal ve diurnal 
leptin salınımını azaltan bir iştah açıcı gibi etki 
gösterdiğini söylemişlerdir.29 Leptinin alkol bağım-
lılığı ve craving ile ve alkole bağlı iştah değişik-
likleri ile ilişkisini gösteren sınırlı sayıda çalışma, 
leptinin bu konuda gelecekte adından daha çok söz 
ettireceğini düşündürmektedir. 
 
Duygudurum bozuklukları ve leptin 
 
Leptin konusunda yapılan çalışmaların oldukça 
önemli bir kısmını da duygudurum bozuklukları ile 
ilgili yapılan çalışmalar oluşturmaktadır. Daha önce 
yapılan çok sayıda çalışmada serum kolesterol 
seviyesi ile duygudurum bozukluklarının ilişkisi 
gösterilmiştir. Depresyonda düşük ve yüksek kan 
kolesterol seviyeleri bildiren çalışmaların yanı sıra 
manide de düşük kolesterol seviyesi bildiren 
çalışmalar bulunmaktadır.30,31 Leptinin de nöroen-
dokrin sistem ve kolesterol ile doğrudan ilişkili 
olması, ayrıca uyku, hareketlilik, cinsel davranış ve 
impulsivite ile ilişkili olduğunun düşünülmesi duygu-
durum bozukluklarında leptin çalışmalarının yolunu 
açmıştır. 
 
Atmaca ve arkadaşları 16 mani, 16 tam remisyonda 
bipolar hasta ve 16 sağlıklı kontrol grubuyla 
yaptıkları çalışmada, Young Mani Skoru (YMRS) ile 
serum leptin ve kolesterol seviyesi arasında nega-
tif ilişki, ortalama kolesterol ve leptin düzeyleri 
arasında pozitif bir ilişki bulmuşlardır.32 Aynı 
araştırmacılar yaptıkları bir diğer çalışmada, 
lityum tedavisi alan 15 bipolar I hastada hastalık 
süresiyle leptin seviyesi arasında pozitif, YMRS 
skoru ile leptin seviyesi arasında negatif ilişki 
bulmuşlar ve leptinin lityuma bağlı kilo alımıyla 
ilişkili olabileceğini belirtmişlerdir.33  
 
Depresyon ve leptinin ilişkisi konusunda Deuschle 
ve arkadaşları 1996’da yaptıkları çalışmada 24 
depresyon ve 33 sağlıklı kontrol grubu arasında 
plazma leptin düzeyleri açısından fark bulmamış-
lardır.34 Antonijevic ve arkadaşları 15 depresyon 
hastasında serum leptin düzeyini ve bunun noktur-
nal değişimini incelemişler, serum leptin düzeyinin 
normal sağlıklı kişilerde BMI ile ilişkili ama 
depresif hastalarda ilişkisiz olarak bulmuşlar ve 
depresif bozuklukta leptin salınımının bozulduğunu 
belirtmişlerdir. Ayrıca, genç kadın hastalarda 

nokturnal leptini körelmiş bulmuşlar.35 Rubin ve 
arkadaşları plazma leptin arjinin vasopressine 
(AVP) bağlı leptin supresyonunu ölçtükleri majör 
depresyon hastalarında (12 kadın, 8 erkek unipolar 
depresyon) ve eşleştirilmiş kontrol grubunda; 
depresyon tanısı konan kadın hastalarda serum 
leptin düzeyini sağlıklı kadınlardan anlamlı düzeyde 
yüksek bulmuşlar, ancak erkekler arasında anlamlı 
bir fark bulamamışlardır. Bu hem sağlıklı, hem 
depresif kadınlarda erkeklere göre anlamlı leptin 
düzeyi yüksekliğini de santral obezite ve omental 
yağ dokusu kaynaklı hiperkortikolizme bağlamış-
lardır.36 Miller ve arkadaşları 50 sağlıklı 50 
deprese hastada depresyon, yağ dokusu ve infla-
masyon arasındaki ilişkiyi araştırmışlar ve yağ 
dokusundan salınan IL-6 ve leptinin indüklediği IL-
6 düzeyini lökositlerde ölçmüşler, sonuçta leptin 
yağ dokusu ve inflamasyonu ilişkilendirebilecek bir 
depresyon modeli oluşturamamışlardır.37 
 
Leptin ile ilgili yapılan araştırmalardan bir kısmı da 
intihar girişimleriyle leptin arasındaki ilişkinin 
incelendiği çalışmalardır. Özellikle düşük koleste-
rol düzeyi, intihar ve intihar yönteminin şiddetiyle 
ilişkilendirilmiştir.38,39 Leptinle intihar arasındaki 
ilişki Atmaca ve arkadaşları tarafından yapılan 
çalışmada 24 sağlıklı ve 24 intihar girişiminde 
bulunan olgular incelenmiş, intihar girişiminde 
bulunanların serum leptin düzeyleri anlamlı olarak 
düşük bulunmuştur.40 
 
Antidepresanlarla yapılan sınırlı sayıda çalışma 
vardır. Hinze-Selch ve arkadaşları 12 amitriptilin, 
10 paroksetin alan deprese hasta ve 14 kontrol ile 
yaptıkları çalışmada, 6 haftanın sonunda ami-
triptilin alan grupta BMI’de ve çözünür TNF 
reseptöründe belirgin artış, diğer gruplarda ise 
değişiklik olmadığını ama leptin seviyesinin her üç 
grupta da etkilenmediğini bulmuşlardır.41 Kraus ve 
arkadaşları depresyonu olan ve mirtazapin kullanan 
11, venlafaksin kullanan 9 hastadan, mirtazapin 
kullananlarda kilo ve serum TNF-alfa, TNF resep-
törleri düzeyinde belirgin artış, leptin düzeyinde 
ise düşük bir artış bulmuşlardır. Venlafaksin 
grubunda ise 4. haftanın sonunda kiloda azalma 
saptarken, TNF-alfa, TNF reseptörleri, leptin 
düzeyinde değişiklik bulamamışlardır.42 
 
Psikotik bozukluklar, antipsikotikler ve leptin  
 
Serum leptin düzeyi şizofreni hastalarında da 
araştırılmış olmakla birlikte, psikiyatride en yaygın 
olarak çalışıldığı alan antipsikotiklere bağlı kilo
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alımının leptin ile olan ilişkisidir. Kraus ve arka-
daşları tarafından yapılan 42 şizofrenik ve 64 
deprese hastada serum leptin düzeyinin 64 sağlıklı 
kontrol grubuyla karşılaştırıldığı çalışmada, şizof-
reni ve depresyon gruplarında serum leptin düzey-
leri sağlıklı gruptan düşük bulunmuştur, bu verinin 
yanı sıra şizofreni grubunda serum leptin düzeyi 
depresyon grubundan daha da düşük bulunmuş-
tur.43 
 
Antipsikotiklere bağlı kilo alımı, antipsikotik kulla-
nan hastaların yaklaşık olarak %50’sinde görülmek-
tedir.44 Bu durum şizofreni hastalarında ciddi 
morbidite ve mortaliteye yol açmaktadır. Bromel 
ve arkadaşları tarafından yapılan 12 şizofreni 
hastasında klozapin tedavisinin başlangıcında ve 10 
hafta sonrasında serum leptin düzeyinin incelen-
diği çalışmanın sonunda, 2. haftada 8 hastada 
serum leptin düzeyi 2 kat artmış, 10. haftanın 
sonunda bütün hastalarda ortalama vücut ağırlığı, 
BMI ve serum leptin düzeyi artmış olarak bulun-
muştur.45 
 
Kraus ve arkadaşları 11’i klozapin, 8’i olanzapin, 13’ü 
haloperidol kullanan hastalarla; 12’si antipsikotik 
kullanmayan gönüllülerde tedavi öncesi ve başlan-
dıktan 4 hafta sonraki incelemelerinde; klozapin ve 
olanzapin alan grupta belirgin serum leptin düzeyi 
artışı saptarken, ilaçsız ve haloperidol kullanan 
grupta anlamlı artış bulmamışlardır.46 Haggs ve 
arkadaşları 41 klozapin, 62 klasik antipsikotik 
kullanan hasta ve 189 sağlıklı arasında serum leptin 
düzeyini karşılaştırdıkları çalışma sonucunda leptin 
düzeyleri klozapinle tedavi edilen erkek ve kadın-
larda, klasik antipsikotiklerle tedavi edilen erkek-
lerde yüksek bulmuşlar ama kontrol grubu ve klasik 
antipsikotik tedavisi alan kadın grubunda değiş-
memiş olarak bulunmuştur.47 Eder ve arkadaşları 
olanzapin alan 8 hastalık izleme çalışmasında vücut 
ağırlığı ve serum leptin düzeyinde yükselme 
bulmuşlardır.48 Atmaca ve arkadaşları 14 ketiyapin, 
14 risperidon, 14 olanzapin, 14 klozapin alan hasta 
ile 11 kişilik sağlıklı kontrol grubuyla yaptıkları 
araştırma sonunda olanzapin ve klozapin alan 
grupta vücut ağırlığında ve serum TG, leptin 
düzeylerinde belirgin artış saptamışlar; ketiyapinin 
ılımlı, risperidonun ise minimal etkilediğini belirt-
mişlerdir.49 Mclntyre ve arkadaşları 11 risperidon 
ve 10 olanzapin alan toplam 21 bipolar hastada 
yaptıkları çalışmada, 6 ay boyunca serum leptin, 
kolesterol ve kilo düzeylerini incelemişler ve 4. 
aydan sonra belirgin olarak serum leptin düzeyinde 

artış bulmuşlar, antipsikotiklere bağlı kilo alımının 
multifaktöriyel olmakla beraber leptinin bu süreç-
te rol oynayabileceğini belirtmişlerdir.50 Baptista 
ve arkadaşları yaptıkları incelemede birçok çalış-
macının antipsikotiklere bağlı kilo alımıyla ilgili 
olarak leptin ve TNF-alfa miktarında artış gözle-
diklerini, fakat bunun obesitenin ve kilo alımının 
nedeninden çok sonucu şeklinde yorumlanabile-
ceğini belirtmişlerdir.51 Karmaşık bir durum olan ve 
sebebi hala bilinemeyen antipsikotiklere bağlı kilo 
alımında leptin çalışmaları umut verici olmaktadır. 
 
Diğer psikiyatrik bozukluklar ve leptin 
 
Majör psikiyatrik bozukluklar dışında kişilik bozuk-
luklarından kronik yorgunluk sendromuna kadar 
geniş bir spektrumda leptinle yapılmış az sayıda 
çalışma bulunmaktadır.  
 
Atmaca ve arkadaşları 16 borderline hastada ve 16 
sağlıklı kontrolde serum leptin ve kolesterol 
seviyelerini ölçtükleri çalışmada, borderline kişilik 
bozukluğu olan grupta serum kolesterol ve leptin 
düzeyini belirgin olarak düşük bulmuşlar ve bunun 
impulsiviteyle negatif ilişki gösterdiğini ve geçmiş-
te intihar girişimi öyküsü olanların serum leptin 
düzeylerinin daha düşük olduğu sonucunu elde 
etmişlerdir.52 
 
Kronik yorgunluk sendromuyla leptin arasındaki 
ilişkiyi inceleyen bir çalışmada, 32 hastada serum 
leptin düzeyi kontrol grubuyla karşılaştırılmış ve 
hidrokortizonun kronik yorgunluk sendromu hasta-
larında leptin düzeyi üzerine etkisine bakılmıştır. 
Cleare ve arkadaşları kronik yorgunluk sendromu 
hastalarında kontrol grubuyla leptin düzeyi arasın-
da fark bulamamışlar, düşük doz hidrokortizon 
vermenin leptin düzeyinde düşük ama anlamlı bir 
yükselmeye yol açtığını bulmuşlardır, son olarak da 
hidrokortizona olumlu yanıt veren grupta leptin 
artışının daha fazla olduğu sonucuna ulaşmışlardır. 
Bunu hidrokortizona yanıtta leptinin önemli bir 
gösterge olabileceği şeklinde yorumlamışlardır.53 
 
Asakawa ve arkadaşları ob/ob fareler üzerinde 5 
gün boyunca intraperitoneal leptin uygulaması 
sonucunda vücut ağırlığında %13.2 azalma, bunun 
yanı sıra farelerde deneysel anksiyetede artma 
saptamışlardır.54 Thorsell ve arkadaşları 6 gün 
boyunca introserebroventriküler leptin enjekte 
ettikleri sıçanlarda vücut ağırlığında azalma, hipo-
talamik NPY salınımında baskılanma gözlemişler, 
amigdaladaki NPY ekspresyonunu değiştirmediğini, 

 

Anadolu Psikiyatri Dergisi 2004; 5:37-44 



42    Leptin ve psikiyatrik bozukluklar 
__________________________________________________________________________________________ 
 
leptinin deneysel anksiyeteyi etkilemediğini bul-
muşlardır.55  

 

 

SONUÇ 
 
Sonuç olarak, 1994 yılında leptinin keşfiyle birlikte 
önce genel tıpta, özellikle obezite başta olmak 
üzere endokrin ve metabolizma alanında çalışılmış, 
çok geçmeden psikiyatrik bozukluların altında 
yatan biyolojik süreçlere olan ilgiyle birlikte 
psikiyatride de araştırmalar başlamıştır. Öncelikle 

depresyon, daha sonraları antidepresanlar ve 
antipsikotiklerle leptin ilişkisini araştıran çalış-
malara, intihar, bipolar bozukluk, yeme bozukluğu, 
kronik yorgunluk sendromu son zamanlarda da alkol 
ve madde kullanım bozuklukları gibi alanlar da 
eklenmiştir. Özellikle antipsikotiklere bağlı kilo 
artış düzenekleri içinde leptin artışının önemli rol 
aldığı yönünde çok çalışma vardır. Tüm bu çalış-
malar oldukça umut verici gözükmektedir ve 
kuramsallıktan öteye gitmesi için yeni çalışmaların 
önünü açmaktadır. 
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