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OZET:
Major depresyon hastalarinda atak sayisi ile serum
!Iaﬁtoglo ulin ve neopterin dizeyleri arasindaki
iliski

Amag: Depresyon ile immin sistem arasindaki iliskinin acik-
lanmasinda pro-inflamatuar sitokinler 6n plana cikmakta ve
ozellikle hucresel immin yanitta artma gérilmektedir. Halen
6zqul islevi tam olarak bilinmeyen neopterin 6lcimleri hicresel
imman yanitinin izlenmesini saglar. Ayni sekilde pozitif bir akut
faz proteini olan haptoglobulin (Hp) dzerinde de durulmaktadir.
Bu calismada ilk ataginda olan depresyon hastalari ile tekrarla-
yan ataklar geciren depresyon hastalarinin serum neopterin ve
haptoglobulin seviyelerinin saglikli kontrol grubu ve birbirleri
ile karsilastinimasi yoluyla depresif ataklarin neopterin ve Hp
duzeyleri tzerine etkilerinin arastinilmasi amaclanmistir.
Yontem: Calismaya Ankara Gulhane Askeri Tip Akademisi
(GATA) Psikiyatri poliklinigine basvuran 80 hasta alindi.
44 hasta ilk atak depresyon tanisi ile takip edilmekteydi.
Tekrarlayan ataklar geciren grupta ise 36 hasta vardi. Saglikl
kontrol grubu ise 41 kisiden olusuyordu. Tekrarlayan major
depresyon (MD) grubunda 22 hasta ikinci, 16 hasta dctinci
atadinda, 6 hasta ise dort ya da daha fazla atak gegir-
mis durumdaydi. Depresyon siddeti 17 maddelik Hamilton
Depresyon Olcedi (HDO) ile degerlendirildi. Tam kan, rutin
biyokimya, serum neopterin ve haptoglobulin dizeylerinin
saptanmasi icin katiimalardan periferik vendz kan ornekleri
alindi. Serum neopterin and haptoglobin dizeyleri katilimcilar
gece boyunca 12 saat a¢ kaldiktan sonra sabah 8:00 ve 11:00
saatleri arasinda o6lculda.

Bulgular: Yas, egitim dizeyi, sigara kullammi ve cinsiyet
acisindan her G¢ grup arasinda anlamli bir farklilik yoktu. Ilk
atak MD ve tekrarlayan MD gruplari arasinda da HDO skorlari
acisindan anlamli bir farklilk yoktu. Ik atak MD grubu ile
kontrol grubu arasinda serum Hp ve neopterin acisindan fark
saptanmadi. Tekrarlayan MD grubunda serum Hp ve neopterin
seviyesi ilk atak MD grubuna ve kontrol grubuna gére yiksek
bulundu. MD hastalarninin (hem ilk atak MD hem de tekrarlayan
MD grubunda) HDO skorlari ile serum Hp seviyeleri arasinda
iliski vardi, ancak HDO skorlari ile serum neopterin seviyeleri
arasinda herhangi bir iliski yoktu.

Sonuc: MD hastalarinin neopterin ve Hp seviyelerini etkile-
yen badimsiz etken depresyon atak sayisi olarak bulundu.
Tekrarlayan ataklar ilk atak hastalarindan farkli olarak her iki
belirtecin dizeylerinin artmasi ile sonuclanmistir. Bu bulgunun
onemli oldugunu distndyoruz. Bulgulanmiz MD’de hastaligin
genellikle yaygin inflamatuvar reaksiyon ile iliskili oldugu ve
depresif belirtilerin siddetinin inflamatuvar belirtecler ile pozi-
tif bir sekilde iliskili oldugu hipotezini desteklemektedir. Hem
tek atak geciren hem de birden fazla atak geciren hastalarin
serum Hp seviyeleri depresyonun ciddiyeti ile iliskili bulunmus-
tur. Ayni iliski neopterin icin bulunamamistir. Her iki belirtec
arasinda gozlenen bu farklihdin 6neminin saptanmasi ve bu
belirteclerin etyolojik 6neminin kesin olarak saptanmasi icin
ileri calismalara gereksinim vardir.

Anahtar sozciikler: depresyon, neopterin, haptoglobinler
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ABSTRACT:

The relationship between serum levels of
haptoglobin and neopterin and the number of
episodes in patients with major depression

Objective: In explaining the association between depression
and immune system pro-inflammatory cytokines have come
to the fore and there appears to be an increase in particular at
the cellular immune response. Neopterin measurements enable
monitoring of the cellular immune response although its specific
function is still not fully described. Similarly, haptoglobin (Hp), a
positive acute phase protein, has been mentioned as well. In this
study, we aimed to investigate the effects of depressive episodes
on serum levels of neopterin and Hp by comparing serum
haptoglobin and neopterin levels of the depressive patients in
their first attack with those of depression patients suffering from
recurrent attacks, and with the healthy control group.

Method: Eighty patients who admitted to the outpatient
psychiatry clinic of Ankara Gulhane Military Medical Academy
(GMMF) were included in the study. Fourty-four individuals
were being followed up with a diagnosis of first episode
depression. There were 36 patients in the recurrent major
depression (MD) group. The control group consisted of 41
healthy individuals. Of recurrent MD patients, 22 patients
were in their second episode, 16 patients were in their third
attack and 6 patients had four episodes or more. Severity of
depression was evaluated with 17-item Hamilton Depression
Rating Scale (HAM-D). Peripheral venous blood samples were
collected from participants to determine complete blood
count, routine biochemistry, serum neopterin, and haptoglobin
measurements. The levels of serum neopterin and haptoglobin
were measured by using the samples that were collected
between the hours of 8:00 am and 11:00 am after 12 hour
fasting during the previous night.

Results: There was no significant difference between the
three groups in terms of gender, age, educational level, and
smoking. There was also not significant difference between
the first episode MD and recurrent MD groups for HAM-D
scores. No significance was detected between the first episode
MD and control groups in terms of serum Hp and neopterin
levels. In the recurrent MD group serum Hp and neopterin
levels were higher than those of the first episode MD patients
and the control subjects. HAM-D scores of MD patients (both
first-episode MD and recurrent MD group) were correlated
with serum levels of Hp, but there was no correlation between
serum neopterin levels and HAM-D scores.

Conclusion: The independent factor affecting the neopterin
and Hp levels in patients with MD was found as the number of
episodes of depression. Recurrent episodes have resulted with
increased levels of both markers. We believe that this finding
is important. Our findings support the hypothesis that major
depressive disorder is generally associated with widespread
inflammatory reaction and severity of depressive symptoms
are positively correlated with the increase in inflammatory
markers. Serum levels of Hp were associated with depression
severity in patients who had a single episode as well as
patients with multiple episodes. The same relationship was not
found for neopterin. Further studies are needed to determine
the importance of this difference observed between the two
markers and also etiological significance of them.
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Major depresyon hastalarinda atak sayisi ile serum haptoglobulin ve neopterin dizeyleri arasindaki iliski

GIRiS

Depresyonu aciklamaya c¢alisan immiin sistem ile ilgi-
li hipotezde; immiin sisteminin etkilenmesinin ve pro-
inflamatuar sitokinlerin artmis tiretiminin depresyonun
etiyopatogenez ve semptomatolojisinde rol oynayabile-
cegi belirtilmistir (1,2). Major Depresyon (MD) ile infla-
matuar sistem arasindaki iligkiyi inceleyen calismalarda;
proinflamatuar sitokin diizeylerinde (IL-6, TNF-a) ve
pozitif akut faz proteinlerinde (CRP, haptoglobulin vb.)
artma, negatif akut faz proteinlerinde (albtimin, transfer-
rin) azalma gosterilmistir. Ozellikle hiicresel immiin
yanitta artma goézlenmektedir. T hiicre aktivasyonu gos-
tergeleri olan serum IFN-y diizeyinde artma, ¢oziiniir IL-2
reseptor ve CD8 de artma, makrofaj ve monosit aktivasyo-
nu gostergeleri olan neopterin ve IL-12 diizeyinde artma
tespit edilmistir (3,4).

Neopterin, hiicresel immiin sisteminin aktivasyonu
sonucu primer olarak IFN-y uyarimi ile T hiicrelerinden
iretilen bir pteridin derivesidir (5). Halen 6zgiil islevi tam
olarak bilinmeyen neopterin 6l¢iimleri hiicresel immiin
yanitinin izlenmesini saglar. Neopterinin hiicre ici sinyal
ileti yollarini etkileyebilecegi ya da apoptozisi tetikleyebi-
lecegi bildirilmistir (6). Serotonin 6nciilii olan triptofan,
indolamin 2-3 deoksijenaz (IDO) ve triptofan deoksijenaz
araciligiyla yikilmaktadir. Bu islem IDO, IFN-y gibi pro-
inflamatuar sitokinler tarafindan tetiklenmektedir. Ayni
zamanda IFN-y gibi pro-inflamatuar sitokinlerin etkisiyle
guanosin trifosfattan neopterin olusumu artarken tripto-
fan hidroksilaz enziminin koenzimi olan tetrahidrobiop-
terin (TH4) olusumu ise azalmaktadir (3,7). Serotonin
onciili olan triptofanin yikiminin artmasi ve serotonin
sentezinin hiz kisitlayic1 enzimi olan triptofan hidroksilaz
aktivitesinin azalmasi sonucu serotonin olusumunda ve
serotonerjik islevlerde azalma ortaya ¢ikmaktadir. Bu da
depresif belirtilerin ortaya ¢ikmasina neden olabilmekte-
dir (7). Depresyon ile neopterin diizeyi arasindaki iliskiyi
inceleyen calismalarda celiskili sonuclar mevcuttur.
Major depresyonda (8-10) ve postpartum depresyonda
(11) serum neopterin diizeyinin saghkli kontrol grubuna
gore farkli olmadigini bildiren ¢alismalar oldugu gibi,
depresif bozukluk (7,12,13) ve mevsimsel mizac¢ bozukluk
(14) olgularinda serum neopterin diizeylerinin kontrol
grubuna gore yiiksek oldugunu bildiren caligmalar da
vardir. Birden fazla depresif atak geciren MD hastalarinin
serum neopterin seviyelerinin tek depresif atak geciren

hastalara ve kontrol grubuna gore yiiksek oldugunu bildi-
ren ¢alismalar da mevcuttur (15).

Depresyon ile immiin sistem arasindaki iligkiyi incele-
yen calismalarda neopterin tizerinde duruldugu gibi
pozitif bir akut faz proteini olan haptoglobulin (Hp) tize-
rinde de durulmaktadir. Hp, hemoglobin baglanma kapa-
sitesine sahip bir glikoprotein yapidir. islevi ise hemoliz
sirasinda hemoglobini baglayarak demir kaybini 6nlemek
ve bobrek hasarini engellemektir (16). Yapilmis olan calis-
malar depresyonda Hp’nin yiiksek oldugu yoniindedir
(17,18). Ozellikle baz1 calismalarda depresyon hastalarin-
daki Hp diizeyi genetik 6zelliklerle iliskilendirilmistir (19).
Yine melankolik depresyonda Hp seviyeleri, melankolik
olmayan gruba ve kontrol grubuna goére daha yiiksek
bulunmustur (20,21).

Son yillarda bulgular birden fazla MD atag1 geciren
hastalarda noérodejeneratif degisiklikler ve hipotalamus-
hipofiz eksenine ait degisiklikleri diistindiirmektedir (22-
25). Depresif ataklar, hipokampus ve hipotalamus-hipo-
fiz-adrenal ekseni gibi beynin stresle ilgili yapilar tizerin-
de olumsuz etkiler sonrasi strese uygunsuz yanitlar olus-
turmaya neden olabilir. Bu etkiler her depresif atak sonra-
s1 tekrarlama olasiligini arttirmakta ve kalici bilissel
sorunlara neden olabilmektedir (25). Kortizol tarafindan
sentezi azaltilan beyin kékenli norotrofik fakt6r (brain
derived neurotrophic factor-BKNF) gibi norotrofik faktor-
ler n6éronal tamir mekanizmalarinda baskilanmaya neden
olabilmektedir (26). Tekrarlayan MD ataklariile ilgili yapi-
lan ¢alismalarda immiin sistemin etkili olabilecegi,
immiin sistemin her atakla birlikte daha fazla aktive olma-
sinin norodejeneratif siirecler tizerine etkili olabilecegi
diisiiniilmektedir. Calismalar tekrarlayan MD olan hasta-
larda IL-6 seviyesi ile azalmis bilissel performans arasinda
iliski oldugunu gostermektedir (27). Immiin sistemin
siiregen aktivasyonu azalmig noral uyarilabilirlige, bilissel
sorunlara ve nérodejenerasyona neden olabilmektedir
(27,28). Tekrarlayan MD ataklar1 olan hastalarin astrosit
sayisinda azalma, prefrontal kortekste ve striatumda
noral kayip ve hipokampal hacimde azalma tespit edil-
mistir. Proinflamatuar sitokin seviyesinde artma ve sito-
kinler tarafindan sentezi aktiflenen nitrik oksit ve PGE2
gibi mediyatorlerin bu degisikliklere neden olabilecegi
bildirilmistir (23,24,29).

Daha 6nce yapilmis olan ¢alismalarda neopterin ve
Hp diizeyleri incelenmis olmasina ragmen bu ¢aligmalar
farkli 6rneklemlerde yapilmistir. Her iki belirteci ayni
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orneklemde inceleyen ve ikisinin arasindaki iligkiyi ince-
leyen bir calisma mevcut degildir. Bu ¢calismada ilk ata-
ginda olan depresyon hastalar ile tekrarlayan ataklar
geciren depresyon hastalarinin serum neopterin ve hap-
toglobulin seviyelerinin arastirilmasi ve kontrol grubu ile
karsilastirilmas1 amaclanmistir. Depresif ataklarin neop-
terin ve Hp diizeylerini birlikte arttiracag ve bu artisin
tekrarlayan depresif ataklarla daha da belirginlesecegi
hipotezi test edilmeye calisiimistir.

YONTEM

Calismaya Ankara Giilhane Askeri Tip Akademisi
(GATA) Psikiyatri poliklinigine basvuran 106 hasta alindi.
Hastalarin 24’ kadin 82’si ise erkekti. Bu hastalara klinik
goriisme ve DSM-IV Eksen I bozukluklar i¢in Yapilandiril-
mus Klinik Gériisme (SCID-I) uygulanarak MD Bozukluk
(DSM 1V 296.2 ve 296.3) tanisi kondu. SCID-I iki egitimli
psikiyatrist tarafindan uygulandi. Bagka bir tibbi hastalig1
olan ve son 6 hafta icerisinde psikotrop ila¢ veya alkol/
madde kullanim1 olan 17 hasta calismadan dislandi. Ek
olarak, psikotik, katatonik, atipik 6zellikleri olan ve post-
partum depresyon tanisi konan 9 hasta da ¢alismadan
dislandi. Sonug olarak calismaya 15 kadin ve 65 erkek has-
ta alind1. Hastalardan 44 tanesi (9 kadin, 35 erkek) ilk atak
depresyon tanisi ile takip edilmekteydi. Tekrarlayan atak-
lar geciren grupta ise 36 hasta (6 kadin, 30 erkek) vardi.
Saglikli kontrol grubu GATA personelinden olusturuldu.
Kontrol grubunun yasam boyu herhangi bir psikiyatrik
tani veya psikiyatrik tedavi 6ykiisii yoktu.

Tiim katihmcilarin tibbi 6ykiileri alind ve fizik muaye-
neleri yapildi. Atesi dlciilerek, eritrosit sedimantasyon
hizi, CRP, idrar tahlili ve idrar kiiltiirii tetkikleri yapilarak
akut enfeksiy6z hastaliklar yoniinden taramalar: yapild.

Dislama kriterleri; ek bir eksen I veya eksen II DSM-IV
tanisi, gebelik, son bir ay icerisinde gecirilen akut veya
stiregen enfeksiyonlar, otoimmiin, allerjik, neoplastik
veya endokrin hastaliklar (tiroid veya diger endokrin dis-
fonksiyonlar) ve son 3 ay igerisinde kalp damar cerrahisi
veya beyin cerrahisi tarafindan ameliyet edilmesi veya
infarktiis gecirilmesi de dahil olmak tizere diger akut fizik-
sel hastaliklar iceriyordu. Son alt1 ay igerisinde nonsteroid
antiinflamatuar ilaclar iceren herhangi bir ilac veya oral
kontraseptif kullanan hastalar ¢alismaya kabul edilmedi.
Saglikli goniilliilerle de goriismeler yapild: ve yukaridaki
dislama kriterlerine ek olarak, yasam boyu herhangi bir
psikiyatrik bozukluk tanis1 olmayanlar kontrol grubu ola-
rak alindi. Tim hastalar calismadan 6nceki en az alt1 hafta
boyunca herhangi bir psikoaktif ilag almamaislardi.

Katilimcilarin sosyodemografik (yas, cinsiyet, egitim
diizeyi ve evlilik durumu) ve klinik 6zellikleri bir veri topla-
ma formu araciligiyla kaydedildi. MD atak tanist SCID-I
formu uygulanarak kondu. SCID-], First ve ark. (1997) tara-
findan DSM-1IV Eksen I Bozukluklarin tanisi i¢in gelistiril-
mis yapilandirilmis bir klinik gériisme formudur. Tiirkce
formunun gegerlilik ve giivenilirlik calismasi Ozkiirkgigil
ve ark. (1999) tarafindan yapilmistir. Depresyon siddeti 17
maddelik Hamilton Depresyon Olcegi (HDO) ile degerlen-
dirilmistir. Ttirkce formunun gecerlilik ve giivenilirlik calis-
mas1 Akdemir ve ark. (1996) tarafindan yapilmstir.

Tam kan, rutin biyokimya ve serum neopterin ve hap-
toglobulin diizeylerinin saptanmasi icin katihmcilardan
periferik venoz kan 6rnekleri alindi. Ttim analizler Giilha-
ne Askeri Tip Akademisi Biyokimya B6liimiiniin laboratu-
varinda yapildi. Serum neopterin ve haptoglobin diizey-
leri katilimcilar gece boyunca 12 saat a¢ kaldiktan sonra
sabah 8:00 ve 11:00 saatleri arasinda dlciildi. Tam kan
ornekleri antikoagiilansiz tiiplere alind1 (serum hazirlan-

Tablo 1: Sosyodemografik 6zellikler, Hamilton depresyon skorlan (HDRS) ve serum neopterin ve haptoglobin konsantrasyonlarinin

karsilastiriimasi.

Degisken ilk atak MD (n=44) Rekiirren MD (n= 36) Kontrol (n=41) istatistik

Yas (yil) 27.8%5.5 31.27.6 32.2¢7.3 F=1.5 p=0.22
Sigara icme (%) 18 20 12 %x2°=0.932 p=0.78
Egitim duzeyi (yil) 9.9+3.3 10.2£3.4 11.5#3.4 F=1.89 p=0.15
Cinsiyet (n, %)

Kadin 9 (20.4) 6 (16.7) 13 (31.7) $24=2.71

Erkek 35 (79.6) 30 (83.3) 28 (68.3) p=0.76

Serum neopterin (nmol/L) 3.86%1.25 6.39+1.97 3.21£1.28 x**¥=34.5 p<0.001
Serum haptoglobin (nmol/L) 115.7£30.6 172.3+68.6 101.3+28.2 x>¥=24.2 p<0.001
HDO Skoru 25.946.1 28.7¢62 = t=1.27 p=0.211
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masl i¢in). Tam kan oda sicakliginda bir saat tutulduktan
sonra serum fraksiyonu santrifiij ile (2000xg, 10 dk, 4°C)
elde edildi. Alrashed ve ark. (2002) tarafindan tanimlanan
florometri (Hewlett-Packard 1050, USA) ve yiiksek perfor-
mans likit kromatografi (HPLC) yontemi ile serum neop-
terin diizeyleri 6l¢iilene kadar serum -80°C’de saklandi.
Serum haptoglobin konsantrasyonlar1 Beckman Array®
sistem reaktanlari kullanilarak Beckman-Array 360 Nefe-
lometre (Beckman Instruments, Brea, CA, USA) ile 6l¢iil-
dii. Sonuglar nmol/L olarak tanimlandi. Calisma GATA
yerel etik kurulu tarafindan onaylandi ve tiim katilimci-
lardan yazili onam formu alindi.

Sonuglar ortalama + standart sapma (SS) olarak belir-
tildi. Veriler bilgisayar ortamina aktarildiktan sonra SPSS
15.0 paket programu ile analizleri yapildi. Kantitatif verile-
rin karsilastirilmasi igin eger parametrik kosullar karsila-
niyorsa Student t testi ve parametrik kosullar karsilanmi-
yorsa Mann-Whitney U testi kullanildi. Kalitatif verilerin
karsilagtirlmast igin, %? (Ki kare) testi kullanildi. Bagimsiz
grup sayisinn ikiden fazla oldugu durumlarda Tek Yonlii
Varyans Analizi (One-Way ANOVA) ya da Kruskal Wallis
testi kullanildi. Tki degisken arasindaki iliskiyi degerlendir-
mek icin Pearson korelasyon testi kullanild1. Oran =0.05
olarak ayarlandi ve bu degerin altinda veya ona esit olan
p-degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

SONUCLAR

Hem MD hem de kontrol grubunda, tam kan sayimi ve
rutin biyokimyasal analiz sonuclar1 normal referans arali-
g1icerisindeydi. Tiim gruplara ait sosyodemografik veriler
tablo’da sunuldu. Yas (p= 0.22), egitim diizeyi (p= 0.15),
sigara kullanimi (p= 0.78) ve cinsiyet (p= 0.76) agisindan
ilk atak MD ve tekrarlayan MD ve saglikli kontrol grubu
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir farklilik yoktu. ilk
atak MD ve tekrarlayan MD gruplar1 arasinda HDO skor-
lar1 acisindan istatistiksel olarak anlamh bir farklilik yoktu
(p=0.211). Tekrarlayan MD grubunda hastalardan 22 has-
ta (%50) ikinci ataginda, 16 hasta (%36) {li¢ ataginda, 6
hasta (%14) ise dordiincii ataginda veya daha fazla atak
gecirmis durumdaydi.

Tekrarlayan MD grubunda serum Hp ve neopterin
seviyesi ilk atak MD grubuna ve kontrol grubuna goére
yiiksekti (Tablo). Ilk atak MD grubu ile kontrol grubu ara-
sinda serum Hp ve neopterin agisindan anlamh fark yok-
tu (p>0.05). Ancak tekrarlayan MD grubu ile hem ilk atak

MD grubu hem de kontrol grubu arasinda anlaml fark
vardi (p<0.05). MD hastalarinda serum neopterin seviyesi
ile Hp seviyesi arasinda (r= 0.389, p= 0.005), hastalarin
atak sayilar ile serum neopterin seviyeleri (r= 0.578, p=
0.004) ve Hp seviyeleri (r= 0.436, p= 0.002) arasinda
anlaml bir iligki vardi. MD hastalarinin (hem ilk atak MD
hem de tekrarlayan MD grubunda) HDO skorlan ile
serum Hp seviyeleri arasinda iliski (r= 0.473, p=0.005) var-
di, ancak HDO skorlar ile serum neopterin seviyeleri ara-
sinda herhangi bir iliski yoktu.

MD hastalarinin neopterin ve Hp seviyelerini etkile-
yen bagimsiz etken depresyon atak sayisiydi. Sigara igme
Hp seviyesini etkileyen (p=0.02) baska bir bagimsiz faktor
olarak tespit edildi. Normal serum Hp diizeyi olan 150 ng/
dl seviyesini ilk atak MD grubunda 6 hastanin (%13), tek-
rarlayan MD grubunda 18 hastanin (%50), saghkli grupta
ise 2 goniilliiniin (%4) astig1 tespit edildi.

TARTISMA

Bu calismada, birden fazla atak geciren MD hastalari-
nin neopterin ve Hp diizeyleri tek bir depresif atak geciren
hastalarin yani sira saglikli kontrollere gore de yiiksek
bulunmustur. Hem tek atak geciren hem de birden fazla
atak geciren hastalarin serum Hp seviyeleri depresyonun
ciddiyeti ile iligkili bulunmustur. Aynm1 zamanda MD gru-
bunda 6nceki depresif ataklarin sayisinin serum neopte-
rin ve serum Hp diizeyleri lizerinde bagimsiz bir etkisi
oldugu da saptanmistir. Bulgular MD etyolojisinde
immdiin yanitin 6énemli bir yer tuttugu, 6zellikle tekrarla-
yan MD hastalarinda immiin yanitin hastaligin tekrarla-
masina zemin hazirlayan bir etken olabilecegini goster-
mektedir. Immiin yanitta 6nemli bir yer isgal ettigine ina-
nilan Hp gibi akut faz proteinlerinin depresyonun sidde-
tini belirleyebilecegi diisiiniilmektedir.

Literatiir incelendiginde MD olgularinda serum neop-
terin seviyesinin kontrol grubuna gore yliksek oldugunu
bildiren ¢alismalar oldugu gibi (12,13,30), bunun aksini
bildiren ¢alismalar da vardir (31). Depresyon tipinin, atak
sayisinin, intihar davranisinin ve somatik yakinmalarin
serum neopterin diizeyi ile iliskisini inceleyen calismala-
ra da rastlanmaktadir (32,33).

Maes ve ark. yaptig1 calismalarda, depresif bireylerin
plazma neopterin diizeyleri normal kontrollere gore yiik-
sek oldugu ve %90 6zgiilliikle melankolik hasta grubunun
%61’inin artmis neopterin diizeyleri tespit edilmistir
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(12,30). Maes ve arkadaslarinin diger bir calismasinda dep-
resyon hastalarinda 5-HT antikor pozitifliginin serum
neopterin seviyesinin bir géstergesi oldugu, hastalardaki
5-HT otoimmiin aktivitesi ile depresyon atak sayisi arasin-
da iligski oldugu bildirilmistir (32). Baska bir calismada dep-
resyon hastalarinin ve 6zellikle melankolik alt grubunun
serum neopterin seviyesinin anlaml sekilde yiiksek oldu-
gu, serum neopterin seviyesinin depresif atak sayist ile ilis-
kili oldugu bildirilmistir (33). Diger bir ¢alismada siiregen
yorgunluk sendromu ve MD’si olan hastalarda serum
neopterin diizeylerinin kontrollere gére daha yiiksek oldu-
gu gosterilmistir (13). Klinigimizde neopterin ile ilgili yapi-
lan bir 6nceki calismada, iki veya daha fazla atak geciren
hastalarin neopterin diizeyleri ilk atak depresif grup ve sag-
likli kontrol grubuna gore daha yiiksekti. Onceki depresif
ataklarin ve MD vakalarinin yaslarinin da serum neopterin
diizeyleri lizerinde bagimsiz bir etkisi oldugu da bulun-
mustu (15). Tiemeier ve ark. depresif bozukluk olan hasta-
larin serum neopterin diizeylerinin kontrol grubundan
farkli olmadigini gostermislerdir. Ancak, bu ¢calismanin
MD, minor depresyon ve distimisi olan heterojen bir hasta
grubundan olustugunu belirtmek gereklidir (31).

Serum Hp diizeyi yas, cinsiyet, beslenme, sirkadiyen
ritm, Hp fenotipi gibi faktorlerden etkilenebilmektedir
(34). Yapilmis olan bir¢ok ¢alismada depresyon hastala-
rinda serum Hp seviyesinin kontrol grubuna gore yiiksek
oldugu gosterilmistir (17,34-36). Maes ve ark. major dep-
resyonun vejetatif belirtilerinin yiiksek haptoglobulin
diizeyleri ile iligkili oldugunu fakat duygudurum ile iligkili
olmadigini bulmuslardir (34). MD hastalarinda atak sayis1
ile immiin yanit arasindaki iliski incelenmis ve MD’li has-
talarda hiicresel ve akut faz cevabinin depresif ataklarin
sayisindan etkilenebilecegi bildirilmistir (7,37). Serum Hp
ve MD arasindaki iliskiyi inceleyen ¢calismalarda daha ¢ok
depresyon hastalari ile kontrol gruplar ve melankolik ve
melankolik olmayan MD gruplar arasindaki iliski ince-
lenmistir. Karsit bulgularin oldugu calismalar da olmakla
birlikte (35,36,38), melankolik MD hastalarinda melanko-
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