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Arastirma / Original article

Karma belirtili olan ve olmayan unipolar depresyon hastalarinda oksidatif
stresin tiyol disiilfit dengesi parametreleri ile degerlendirilmesi

Ciler AGAR YILDIZOGLU,' Halil ibrahim TAS?

oz

Amag: Unipolar depresyonda oksidatif stresi degerlendiren ¢alismalar giderek artmaktadir. Bu ¢alismada unipolar
depresyonda ve unipolar depresyonun alt tiirii olan karma belirtili unipolar depresyonda oksidatif stres diizeylerinin
dinamik tiyol/disiilfit dengesi parametreleri ile dederlendiriimesi amaglanmigtir. Yontem: Canakkale Onsekiz Mart
Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dali Psikiyatri Poliklinigi'ne Nisan 2018-Eyliil 2018 tarihleri arasinda
ardisik bagvuran, DSM-5 tani élgiitlerine gére unipolar depresif bozukluk tanisi konan, 18-65 yaslari arasinda,
calismaya katilmaya génlillii 97 hasta ve yas ve cinsiyet bakimindan eglestiriimig 97 saglikli birey arastirmaya
alinmigtir. Hastalarin depresif ve hipomanik belirtilerini saptamak amaciyla Hamilton Depresyon Olgegi (HDO) ve
Degistirilmis Hipomani Kontrol Listesi (DHKL) uygulandi. Dinamik tiyol/disiilfit dengesi parametreleri tiim katilimci-
lardan alinmig aglik kan 6rnekleri dederlendirilerek élgiildii. Bulgular: Unipolar depresyon grubunda oksidasyon
lehine distilfit diizeyi, total tiyol, oksidasyon rediiksiyon orani ve okside tiyol dlizeyi istatistiksel olarak anlamli diizey-
de yliksek saptanmigtir (p<0.05). Antioksidan sistem lehine bulgu olan rediikte tiyol diizeyi kontrol grubuna gére
istatistiksel olarak anlamli diizeyde dlislik saptanmigtir (p<0.05). DSM-5 ve DHKL’ye gére unipolar depresyonun
gidis belirleyicilerinden olan karma belirtili depresyon ile karma belirtili olmayan unipolar depresyon arasinda tiyol
disiilfit dengesi parametreleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir. Sonug¢: Calismamizda
artmis oksidasyon lehine olan dinamik tiyol/disiilfit dengesi parametrelerinin tiim depresyon grubunda, kontrol
grubuna gére anlamli olarak yliksek oldugu bir kez daha gdsterilmistir. Karma belirtili depresyon grubu ile karma
belirtili olmayan depresyon grubu arasindaki dinamik tiyol/disiilfit dengesi parametreleri agisindan anlamli fark
saptanmadi. Bu bulgu depresyonda oksidasyon lehine bozulan dengenin karma belirtili depresyonda depresyon
gidis belirleyicileri agisindan anlamli fark olusturmayabilecegini géstermistir. Oksidasyon dengesi agisindan tiim
depresyon gidis belirleyicilerinin degerlendirildigi uzunlamasina yapilacak ¢alismalar bu konuya i1sik tutacaktir.
(Anadolu Psikiyatri Derg 2020; 21(4):341-348)
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Evaluation of oxidative stress with thiol disulfide balance parameters in
unipolar depression patients with and without mixed symptoms

ABSTRACT

Objective: Number of studies evaluating oxidative stress in unipolar depression are increasing. The aim of this
study was to evaluate the scores of oxidative stress in unipolar depression patients and in mixed type of unipolar
depression and to compare these scores with healthy subjects in terms of dynamic thiol/disulfide balance para-
meters. Methods: Ninety-eight patients aged between 18 and 65 years with the diagnosis of unipolar depressive
disorder diagnosed according to DSM-5 criteria and 97 age- and sex-matched 97 healthy individuals who applied
to the Psychiatry Outpatient Clinic of Canakkale Onsekiz Mart University Faculty of Medicine Psychiatry Department
between April 2018 and September 2018 were included in the study. Hamilton Depression Rating Scale (HAM-D
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and Modified Hypomania Checklist (M-HCL) were used respectively to determine depressive symptoms, manic
symptoms and the severity of the disease. Oxidative stress parameters were measured by evaluating fasting blood
samples taken from all participants. Results: In the unipolar depression group, the levels of disulfide, total thiol,
oxidation-reduction and oxidized thiol levels were found to be statistically significant in favor of oxidation (p<0.05).
Reduced thiol levels, which are favorable for the antioxidant system, were statistically lower than the control group
(p<0.05). There was no statistically significant difference between the mixed featured depression as a specifier for
unipolar depression and non-mixed featured unipolar depression in thiol-disulfide balance. Discussion: The studies
to be carried out longitudinally in terms of the oxidation balance, in which all depression specifiers are evaluated,
will shed more light on this subject. In our study, dynamic thiol/disulfide balance parameters in favor of increased
oxidation were shown to be significantly higher in the depression group than the control group. There was no signi-
ficant difference between the dynamic thiol/disulfide balance parameters between the mixed depression group and
the non-mixed depression group. This finding showed that the balance deteriorated in favor of oxidation in depres-
sion may not make a significant difference in terms of depression prognosis in mixed symptom depression. Long-
term studies that assess all depression predictors in terms of oxidation balance will shed more light on this issue.
(Anatolian Journal of Psychiatry 2020; 21(4):341-348)

Keywords: major depression, mixed depression, thiol disulfide hemostasis

GiRiS

Unipolar depresyon yaygin gortlen psikiyatrik
bozukluklardan olup diinya nifusunun yaklasik
%21’ini  etkilemektedir.! Kroniklesme 6zelligi
olup tedavi edilmedigi takdirde ciddi yeti kaybina
neden olabilir.2 Karma belirtili unipolar depres-
yon DSM-5 ile resmi siniflandirmaya alinmistir.
DSM-5te karma dénem tanimi kaldiriimis, onun
yerine ‘depresyon doénemi karma ozellikli’ ve
‘manik/hipomanik dénem karma o6zellikli’ tanim-
lari getirilmistir. Karma belirtili depresyonda en
az U¢ manik belirti vardir. Ayrica dikkatin ¢eline-
bilirligi, cabuk sinirlenme ve psikomotor etkinlik
artisi bu belirtilerin disinda birakiimistir.3 Bu
durumun karma belirtili depresyon dénemi iginde
en sik gorilen belirtilerin disarida birakilmasina
neden oldugu yénunde karsi gorusler bulunmak-
ta olup halen tartigilan bir konudur. Ayni zaman-
da egik alti manik ve hipomanik belirtilerin de
g6zden kagmasi nedeniyle izlemede karma
belirtilerin atlanmasina neden olabilmektedir.*

Karma belirtili depresyon daha erken yaslarda
baslayan, hastalik dénemlerinin uzun sirdiga,
tedaviye diren¢ ve yinelemenin daha fazla
oldugu, islevsellikte daha fazla bozulmanin ve
yuksek 6zkiyim oranlarinin oldugu depresyon
gidis belirleyicisidir. Ayrica ek psikiyatrik bozuk-
luklar, bipolar bozuklukta oldugu gibi daha sik
eslik etmektedir.5 Bipolar bozuklukta sik gorilen
bu 6zelliklerden dolayl karma belirtili depresyo-
nun, karma belirtili olmayan depresyon ile bipo-
lar bozukluk arasinda bir yerde konumlandirila-
bilecegi disinilmektedir.5 Karma belirtili dep-
resyonun gelecekte bipolar bozukluga donidsme
orani ilk bes yilda her yil yaklasik %2.5 dolayin-
dadir.”

Sizofreni, bipolar bozukluk, unipolar depresyon
gibi bircok bozuklugun etiyolojisinde oksidatif

stresin arttiginailigkin son yillarda birgok ¢calisma
yapilmaktadir.8 Oksidanlarin neden olduklari
biyolojik hasarlar igin ‘oksidatif stres’ tanimi
kullaniimaktadir.® Oksidatif stres serbest oksijen
radikalleri ile antioksidan mekanizmalar arasin-
daki dengesizlik nedeniyle hlicre zarinin islevin-
deki bozulma olarak tanimlanabilir. Oksijen tiike-
timinin fazla olmasi, kolaylikla peroksitlenebilen
fosfolipitlerin ylksek oranda bulunmasi ve
néronlarin yenilenememesi gibi nedenlerle beyin
dokusu, serbest radikallerin yol actigi oksidatif
hasara 6zellikle daha duyarlidir.2® Plazmanin en
biylk ve en sik kullanilan antioksidanlarindan
olan tiyoller hicrelerde herhangi bir oksidatif
stres durumunun olusumunu 6nlemede 6nemli
role sahiptirler. Tiyoller serbest radikaller ile
oksitlenerek disulfitleri olustururlar. Dinamik
tiyol/disulfit dengesi antioksidan koruma, sinyal
iletimi, apoptozis, enzimatik aktivite ve transkrip-
siyon etkenlerinin dizenlenmesi ve hicresel
uyari mekanizmalarinda anahtar roliindedir.!
Plazma tiyol/disulfit dizeylerinin oksidatif stres
ve antioksidan savunma mekanizmasinin deger-
li ve glvenilir belirtegleri oldugu dusunulmekte-
dir. Bu dengenin sagdlanmasi pek ¢ok hastaligin
patogenezinde rol oynamaktadir.'?

Calismamizda birincil amag, tedavi gérmeyen
unipolar depresyon 6&rneklem grubunda ve
saglikh kontrol grubunda dinamik tiyol/disulfit
dengesi biyobelirteglerinin degerlendiriimesidir.
Calismamizin  ikinci basamaginda, unipolar
depresyonun bir gidis belirleyicisi olan karma
belirtili olan grubun karma belirtili olmayan grup
ile oksidatif ylk agisindan tiyol/disulfit dengesi ile
degerlendirilmesi amaglanmistir.

YONTEM

Calismaya, Canakkale Onsekiz Mart Universite-
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si Tip Fakultesi Hastanesi Psikiyatri Anabilim
Dali Poliklinigi'ne Nisan 2018-Eylul 2018 tarihleri
arasinda ardigik olarak basvuran, DSM-5 tani
Olcltlerine gore unipolar depresif bozukluk tanisi
konan ve son alti aydir psikotrop ilag kullanma-
yan 18-65 yaslari arasindaki 124 hasta ve 97
saghkh génalla alindi. Ek psikiyatrik ve nérolojik,
sistemik veya metabolik hastaligi olan yedi
hasta, alkol-madde kullanim bozuklugu olan
dokuz hasta ile kronik ila¢g kullanan 11 hasta
calisma disi birakildi. Boylelikle 99 hasta ve 97
saghkli katiimci galismaya alinarak katilimcilar-
dan bir gece 6ncesinden en az 6-8 saatlik uyku
sonrasi, sabah 12 saatlik aglik ve yesil cay,
kahve gibi igcecekleriicmemis sekilde saat 09:00-
10:00 arasinda antekubital ven6éz kan ornegi
alindi. Her katihmcinin karaciger ve bobrek islev
testleri, tam kan sayimi ve CRP testleri ile deder-
lendirildi. Kan degerlerinde anormallik saptanan
iki olgu ¢alisma disi birakildi.

Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi
(HDO): Klinisyen tarafindan depresif belirtileri
olan kisilerde depresyon diizeyini ve siddet degi-
simini 6lgmektedir. Olgek, tedavi sirasinda izle-
meyi kolaylastirmakta olup tani koydurmamakta-
dir. On yedi soru icerir ve her soru 0-4 arasinda
puanlanir. Kesme puani 17 olup Turkiye’de
gecerlilik ve glvenilirlik galismasi yapilmistir.13

Degistirilmis Hipomani Kontrol Listesi
(DHKL): DHKL, yagsam boyu hipomani belirtileri-
ni tarama amaciyla Angst ve arkadaslari tara-
findan hazirlanmistir.’* Tirkce gecerliik ve
guvenilirlik calismasi Vahip ve arkadaslari tara-
findan yapilmistir.*> Otuz iki maddeli bir 6zbil-
dirim dlgegidir. Once bir maddede genel duygu-
durumu soran yedili Likert tipi genel degerlen-
dirmeden sonra, bireyin duygudurum belirtilerini
‘tagkinlik/enerji artisi’ ve ‘riskli davraniglar/dartu-
sellik’ adh iki boyutta 32 evet-hayir bigiminde
soruyla arastiran bir formdur. Depresyonu olan
hastalarda es zamanh manik (hipomanik) belir-
tilerin yayginligini ve Kklinik korelasyonlarini
degerlendirmek igin Altinbas ve arkadaslari tara-
findan yapilan Hipomani Kontrol Listesinin (HKL)
degistiriimis sirimU kullanilimistir.16 Boylelikle
kesitsel degerlendirmede hipomanik belirtiler
saptanarak karma depresyon tanisini koymada
yardimcl bir degerlendirme araci olmustur.

Toplanan kan érnekleri plazmanin hicrelerden
ayristirlmasi amaciyla bekletimeden 1500xg
rolatif santrif(j kuvvetinde 10 dakika kadar sant-
rifilj edilmis ve elde edilen plazmalar ayrildiktan
sonra biyokimyasal analize kadar -80°C buzdo-
labinda Nisan 2018-Ekim 2018 tarihleri arasinda
eppendorflar igcinde korunmustur. Plazma dina-

mik tiyol/disulfit dengesi Erel ve Neselioglu
tarafindan gelistirilen yeni otomatik kolorimetrik
yontem ile analiz edilmistir.l? Elde edilen total
tiyol ve native tiyol analiz ciftlerinin miktarlari
arasindaki matematiksel farkin yarisi disulfit
baglarinin miktarini vermekte olup bdoylelikle
pmol/L cinsinde (g temel biyokimyasal paramet-
re elde edilmektedir. Ayni plazma 6rneklemin-
den analiz edilen lg¢ temel parametreden de es
zamanli olarak matematiksel hesaplama yapila-
rak redukte tiyol orani (native tiyol/total tiyol),
okside tiyol orani (disdlfit/total tiyol) ve tiyol oksi-
dasyon-rediksiyon orani (disulfit/native tiyol)
olarak adlandirilan Ug¢ ayri oransal parametre
hesaplanmaktadir.

istatistiksel analiz

Verilerin analizinde SPSS paket program 19.0
surimu kullanildi. Tanimlayici verilerin sunu-
munda sayi, yluzde, ortalama, standart sapma,
ortanca, minimum, maksimum kullanildi. Verile-
rin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk
Testi ve Kolmogrov Smirnov Testi ile deger-
lendirildi. Normal dagilima uyan degiskenlerin
karsilastinimasinda iki Ortalama Arasindaki
Farkin Onemlilik Testi ve Tek Yénli Varyans
Analizi kullanildi. Normal dagihima uymayan
degdiskenlerin karsilastirimasinda Mann Whit-
ney U Testi ve Kruskal Wallis Testi kullanildi.
Degiskenler arasindaki korelasyon Spearman
Korelasyon Testi ile incelendi. istatistiksel
anlamhhk igin p<0.05 kabul edildi.

BULGULAR

Aragtirmamiza unipolar depresyon tanisi konan
97 hasta ile 97 bireyin olusturdugu saghkh
kontrol grubu olmak Uzere toplamda 194 katilim-
ct alinmistir. Depresyon grubunun %15.5'ine
(s=15) DSM-5 tani dlgutlerine gore karma belirtili
depresyon tanisi konulmustur.

Karma belirtili depresyon grubunun yas ortala-
masi 31.1£11.6 yil, ortancasi 27.0 yildir (aralk:
20.0-54.0). Karma belirtili olmayan depresyon
grubunun yas ortalamasi 37.4+£13.4 yil, ortanca-
si 35.5 yildir (aralik: 18.0-62.0). Kontrol grubu-
nun yas ortalamasi 33.9+13.3 yil, ortancasi 28.0
yildir (aralik: 18.0-64.0). Depresyon gruplari ve
kontrol grubunun sosyodemografik Ozellikleri
Tablo 1'de verilmistir.

Karma belirtili depresyon grubunun HDO puani
ortalamasi 14.3+3.2, karma belirtili olmayan
depresyon grubunun HDO puani ortalamasi
13.7+3.8dir. Gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamistir. Karma belirtili dep-
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Tablo 1. Depresyon gruplari ve kontrol grubunun
sosyodemografik 6zellikleri

Demografik Karma Karma olmayan Kontrol
segdiskenler depresyon % depresyon % %
Cinsiyet
Kadin 66.7 69.5 70.1
Erkek 333 30.5 29.9
Medeni
Evli 46.7 56.1 45.4
Bekar 46.7 29.3 53.6
Ayri/dul 6.7 14.6 1.0
Egitim diizeyi
ilkdgretim ve alti 20.0 37.8 19.6
Lise ve Uzeri 80.0 62.2 80.4

resyon grubunun DHKL puani ortalamasi
15.9+5.3, karma belirtili olmayan depresyon
grubunun DHKL puani ortalamasi 8.5+4.7’dir.
Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
saptanmistir (p<0.001).

Unipolar depresyon ve kontrol grubunun tiyol
disilfit dengesi parametreleri karsilastiriimig
olup unipolar depresyon grubunun total tiyol
konsantrasyonu, disulfit konsantrasyonu, okside
tiyol orani ve oksidasyon reduiksiyon orani orta-
lamalari kontrol grubuna goére anlamli dizeyde
yuksek saptanmigtir (Hepsi igin p<0.001). Kont-
rol grubunun ise redikte tiyol orani ortalamasi
depresyon grubundan anlamh dizeyde yiksek
saptanmistir (p<0.001) (Tablo 2).

Tablo 2. Unipolar depresyon ve kontrol gruplarinin oksidasyon parametrelerinin karsilastirmasi

Karma depresyon

Karma olmayan depresyon

Ort.+SS Ortanca (min-maks) Ort.#SS  Ortanca (min-maks) p
Total tiyol 416.9484.8 399.0 (274.0-921.0) 377.3469.3 376.0 (227.0-774.0) <0.001
Native tiyol 283.8445.5 287.0 (163.0-379.0) 289.7+38.3 289.0 (180.0-373.0) 0.332*
Disulfit 66.5+49.0  54.0 (8.0-340.0) 43.8£33.7 41.0 (1.0-297.0) <0.001
Oksidasyon rediksiyon orani  25.8+23.4 17.8 (2.7-141.1) 15.9¢17.2  13.6 (0.4-165.0) <0.001
Okside tiyol orani 14.947.3 13.1 (2.6-36.9) 10.9154 10.7 (0.4-38.4) <0.001
Redukte tiyol orani 70.1£14.5 73.7 (26.2-94.9) 78.2+10.9 78.7 (23.3-99.3) <0.001

p: Mann Whitney U Testi; *: [ki Ortalama Arasindaki Farkin Onemlilik Testi

Tablo 3. DSM-5’e gére karma olan ve olmayan unipolar depresyon gruplarinin oksidasyon parametrelerinin

kargilastirmasi

Karma depresyon

Karma olmayan depresyon

Ort.+SS Ortanca (min-maks) Ort.#SS  Ortanca (min-maks) p
Total tiyol 408.8451.0 424.0 (312.0-499.0) 418.4+89.8 395.0(274.0-921.0) 0.611
Native tiyol 300.9443.7 299.0 (232.0-374.0) 280.7+45.4 285.5(163.0-379.0) 0.114*
Disdilfit 53.9+28.8  54.0 (8.0-98.0) 68.8451.7  53.0 (16.0-340.0) 0.570
Oksidasyon rediksiyon orani  19.0+11.8 18.8 (2.7-42.2) 27.1+24.7 17.8 (6.0-141.1) 0.385
Okside tiyol orani 12.846.3 13.7 (2.6-22.9) 15.317.4 13.1 (5.4-36.9) 0.385
Rediikte tiyol orani 74.4+12.6 72.6 (54.2-94.9) 69.3+14.8  73.8 (26.2-89.2) 0.385

p: Mann Whitney U Testi; *: [ki Ortalama Arasindaki Farkin Onemlilik Testi

DSM-5 tani olgltlerine goére degerlendirilmis
karma belirtili olan ve olmayan unipolar depres-
yon gruplari arasinda tiyol disilfit dengesi para-
metreleri ve total oksidasyon parametreleri agi-
sindan anlamh farkhihk saptanmamistir (Tablo

3). Calismamizda DSM-5 tani olgutlerinden
bagimsiz olarak DHKL'de kesme puani 13 ve
altinda olanlarin karma olmayan, 14 ve uzerinde
puan alanlarin karma belirtili depresyon olarak
kabul edildigi baska bir gruplama daha yapiimis-
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tir. Buna gdre, gruplar arasindaki oksidasyon
parametrelerinin  karsilastinilmasinda, karma
belirtili olan ve olmayan depresyon gruplar ara-
sinda da tiyol disUlfit dengesi parametreleri ve
total oksidasyon parametreleri agisindan anlamli
farklihk saptanmamuistir. iki depresyon grubunda
da tiyol disllfit dengesi parametreleri ve total
oksidasyon parametreleri ile HDO ve DHKL
puanlari arasinda anlamli korelasyon saptanma-
mistir.

TARTISMA

Calismamizda iki depresyon grubunun ve kont-
rol grubunun ¢gogunlugunu kadinlar olusturmakta
olup yas ortalamalari bakimindan Ug¢ grup birbi-
rine benzerdir. Unipolar depresyon grubunun
tamaminda, kontrol grubuna gére artmis oksi-
dasyon gostergeleri olan disilfit dizeyi, total
tiyol, oksidasyon rediiksiyon orani ve okside tiyol
dlzeyi istatistiksel olarak anlamli dizeyde yUk-
sek; antioksidan sistem gostergesi olan redikte
tiyol dizeyi kontrol grubuna goére istatistiksel
olarak anlamli diizeyde disik saptanmistir.

Depresyonun da iginde oldugu psikiyatrik bozuk-
luklarin gidisi ve tedavisi Uzerinde oksidatif stre-
sinrolu ile ilgili yapilan bir¢cok ¢alismada oksidatif
dengenin bozuldugu, bazi bozukluklarda remis-
yon zamaninda bile bu oksidatif dengesizligin
surdagu, bir kisim 6zgul belirtilerle iligkili oldugdu,
bazilarinda ise tedavi ile diizeldigi gosterilmistir.®
Oksidanlarin merkezi sinir sistemindeki zar pro-
teinleri ile tepkimeye girip dogal surecgteki enzim-
ler veya norotransmitterlerin alimini engelleye-
rek hastaliga yatkinlastirabilecegi veya 6zgul
oksidanlarin  bir kisminin  metabolizmadaki
baska bilesenlerin istenmeyen artiglarina neden
olarak psikiyatrik bozukluklardaki 6zgul belirtile-
re neden olabilecegi 6ne slrllmistir.1”18 Dep-
resyonda oksidatif yolaklarin aktivasyonuna
katkida bulunan birgcok etken bildirilmistir. Bu
etkenler genetik polimorfizmler, ruhsal-toplumsal
stresorler, metabolik sendrom, obezite, uyku
bozukluklari, sigara igme, D vitamini dizeyinin
disukliga, selenyum, folat, ginko, likopenler ve
polifenoller gibi antioksidanlardan disik diyet ve
sedanter yasam tarzi olarak siralanabilir.1® Plaz-
ma tiyol/disulfit dizeyinin oksidatif stres ve anti-
oksidan savunma mekanizmasinin givenilir ve
degerli belirtegleri oldugu disinilmektedir.20:2
Bu dengenin degderlendirimesi hastaliklarin
patogenezinde oksidatif stresin yerinin anla-
stlabilmesi igin 6nemlidir.1? Dinamik tiyol/dislfit
dengesinin erigkin ¢agin psikiyatrik bozukluklar
ile iliskisine yonelik arastirmalarin az sayida
yapilmis oldugu goérilmektedir. Tedavi edilme-

mis sizofreni hastalarinin saghkl kontrol grubu
ile karsilastirildigi bir calismada, oksidatif para-
metrelerin sizofreni grubunda anlamli diizeyde
arttig1 saptanmistir. Benzer sonucun saptandigi
bagska bir galismada ise, yaygin anksiyete
bozuklugu olanlarda saglikli kontrol grubuna
g6re oksidasyon rediksiyon oraninin arttigi bildi-
rilmistir.22.23

Herhangi bir ila¢ kullanmayan kadin unipolar
depresyon hastalarinda serum native tiyol dize-
yinin kontrol grubuna goére anlamli oranda daha
yuksek, serum disdlfit dizeyinin ise anlamh
dizeyde daha dusik saptandidi bildiriimistir.
Beklenenin aksine bulunan bu dizeyler antioksi-
dan dengeleyici mekanizmalarin varligi ile agik-
lanmistir.2* Unipolar depresyonu olan daha 6nce
tedavi gérmemis 63 hasta ile saglikli kontrol
grubunun karsilastirildig1 galismada, antioksidan
parametrelerden olan plazma native tiyol ve total
tiyol konsantrasyonu, unipolar depresyon gru-
bunda anlamli dizeyde daha disik bulunmus-
tur. Buna karsilik oksidan parametre gosterge-
lerinden disulfit, disulfit/native tiyol ve disulfit/
total tiyol oranlari unipolar depresyon grubunda
anlamli olarak ylksek saptanmistir. Ayrica ¢alig-
mamiza benzer sekilde Hamilton Depresyon
Olgegi puanlari ile native tiyol, total tiyol ve
disulfit dizeyleri arasinda anlamh korelasyon
saptanmamistir. Calismada depresyon siddeti
ile oksidasyon parametreleri arasinda korelas-
yon bulunmamasi, hasta grubunun ilk atak déne-
minde olmasi ve bozukluk siiresinin kisa olmasi
ile aciklanmistir. Ayrica unipolar depresyon
hastalarindaki yagsam ve beslenme tarzi degisik-
liklerinin dusuk tiyol dizeylerine neden olabile-
cegi bildirilmistir.2

Literatrdeki calismalarin birgogunu destekler
nitelikte, calismamizin unipolar depresyon gru-
bunda oksidasyon parametrelerinden olan disul-
fit dizeyinin arttigi saptanmistir. Unipolar dep-
resyon grubunda artmis distlfit, okside tiyol ve
tiyol oksidasyon/rediksiyon orani artmis oksi-
datif stresi gostermektedir. Buna karsilik depres-
yon grubunda saglikh kontrol grubuna goére
dislk redikte tiyol orani, disiik antioksidan
savunma mekanizmasina ve artmig oksidatif
strese ragmen dengeleyici antioksidan yanitin

bu slre¢ iginde olusamamasi nedeniyle olabi-
|ir.25»27

Calismamizda hem DSM-5'e goére, hem de
DHKL kesme puanina gére karma belirtili dep-
resyon ve karma olmayan depresyon gruplari
arasinda oksidatif stres parametreleri agisindan
anlamli farklihk saptanmamistir.
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Karma belirtili depresyonun diger depresyon
tiplerine gore daha zor tedavi edilebilmesinin
yani sira, karma olmayan unipolar depresyon
hastalarina gére bipolar bozukluk (BB) aile 6yki-
su ve erken baslangi¢ yasi gibi degiskenler BB
ile benzer bulunmaktadir.?® Bu durum karma
depresyonun diger depresyon gidis belirleyicile-
rinden farkl olarak daha siddetli gidis ve kronik-
lesme Ozellikleri nedeniyle bipolar bozukluga
daha yakin bir yerde konumlandirilabilecegini
dustindirmektedir. Alan yazinda depresyon
gidis belirleyicileri ve karma belirtili depresyon ile
oksidasyon dengesi ile ilgili galismaya rastlan-
mamistir; karma belirtili depresyonun daha
benzer oldugu bipolar bozukluk ile ilgili oksidas-
yon dengesinin arastirildiyi c¢alismalar vardir.
Bipolar bozukluk hastalarinda mani, depresyon
ve remisyon dénemleri ile saghkh kontrol grubu-
nun karsilastirildigi bir ¢alismada, antioksidan
olan serum superoksit dismutaz (SOD) ve perok-
sidasyon Urunu olan tiyobarbditirik asit reaktif
maddesi (TBARS) dizeyleri 6lgliimis, serum
SOD aktivitesi manik ve depresif dénemdeki
hastalarda, remisyon ve saglikl kontrol grubuna
gore yuksek saptanmistir. TBARS dizeyi manik
dénemdeki olgularda en ylksek olmak Uzere,
tim gruplarda saglikli kontrollere gore yuksek
olarak saptanmistir. Lipit peroksidasyonunun
gbstergesi olan TBARS'In en fazla manik
dénemdeki hastalarda artmasi, manik dénem-
deki klinik siddetin oksidatif stres tizerinde daha
etkili oldugunu gdsterebilecegi bildirilmigtir. Buna
karsilik SOD aktivitesindeki artigin oksidatif stre-
se kargl dengeleyici yanitin sonucunda gelise-
bilecegi seklinde yorumlanmistir.2°

Bipolar bozuklugun manik ve remisyon dénemin-
de olan hastalar ile kontrol grubunun karsilas-
tinldid1 bir calismada tiyol ve disulfit oranlar
degerlendirilmistir. Manik ve remisyon dénemin-
de olan hastalarin kontrol grubuna gdre tiyol
duzeyleri anlamli oranda distk bulunmus olup
manik ve remisyon dénemi arasinda anlamli fark
bulunmamistir. Disilfit dizeyleri arasinda g
grup arasinda anlamli fark olmadigi bildirilmigtir.
Bipolar bozukluktaki tiyol-disulfit dengesizliginin
kalici bir degisiklik olabilecedi ve bozuklugun
evrelerine gore farklilik géstermeyebilecegi belir-
tilmistir.3° Bipolar bozuklugun manik dénemi ile
remisyon dénemini karsilastiran baska bir ¢calig-
mada, manik ddnemdeki hastalarda antioksidan
kapasitenin gdstergelerinden olan native tiyol
duzeylerinin remisyon ddnemindekilere gore
daha disuk oldugu bildirilmistir. Ayni calismada
iki grup arasinda toplam tiyol degerleri arasinda
fark bulunmamistir. 31

Depresyonda gidis belirleyicileri iginde bulunan
karma belirtili depresyonun uzun dénem izlemde
bipolariteye doénUsebilecegi mutlaka akilda
tutulmalidir.32 Depresyonda gidis belirleyicileri
tedavi se¢imi ve prognozu konusunda klinisyen
agisindan yonlendirici olsa da, galismamizda
oksidatif parametre diizeyleri agisindan goster-
gelerden olan tiyol disiilfit dengesinde karma
belirtili depresyon ile karma olmayan depresyon
arasinda bir fark bulunamamistir. Calismamizda
hem DSM-5'e gére, hem de DHKL kesme puani-
na gore olusan karma depresyon gruplarinin
karma olmayan depresyon gruplari ile karsilas-
tinlmasinda oksidatif dengenin benzer oranda
bozuldugu goériimustir. Diger depresyon gidis
belirleyicilerinin ayri bir grup olarak degerlendiril-
memis olmasi nedeniyle tim depresyon alt tipleri
icin bu genelleme yapilamayacaktir. Calismami-
zin sonuglari major depresif bozuklukta gortle-
bilen karma belirtilerin oksidatif denge goster-
gelerinden biri olan tiyol-disiilfit orani agisindan
belirleyici olmayabilecegini dusundirmektedir.
Calismamizdaki karma belirtili depresyon grubu
Oorneklem sayisinin kiguk olmasi ve diger
depresyon gidis belirleyicilerinin ayri bir grup
olarak tanimlanmamasi ¢alismamizin sonuglari-
ni etkilemis olabilir. Gelecekte tim depresyon
gidis belirleyicilerinin karsilastinldigr daha genis
orneklemle yapilacak uzunlamasina caligmalar
oksidatif denge agisindan daha belirleyici sonug-
lar1 ortaya gikaracaktir.

DSM-5 ile tanimlanan karma belirtili depresyon,
tabloya eslik eden en az i¢ manik belirtinin
varligi olarak tanimlanmisg; dikkatin celinebilirligi,
¢abuk sinirlenme ve psikomotor etkinlik artisi bu
belirtilerin disinda birakilmistir.? Depresyonda
gbrece daha sik gorllen bu tG¢ manik belirtinin
de karma olmayan depresyon grubunda tanim-
landi§1 dusunulduginde, calismamizdaki oksi-
datif denge ile ilgili bulgulari etkilemis olabilir.

Calismamizin en zayif yénu, karma o&zellikli
olmayan grubun belirleyiciler agisindan bolun-
memis olmasidir. Bunun yapilabilmesi i¢in ¢ok
daha buylk 6rneklem gruplarina gerek vardir.
Ayni zamanda c¢alismamizin kesitsel nitelikte
olmasi ve Orneklemin gorece kiglk olmasi da
sinirliik olarak goérulmektedir. Ayrica calisma-
mizda hasta grubunun ¢odunun kadin olmasi,
menstrual dénemlerin sorgulanmamasi, sigara
icmenin dislama olgutl olarak alinamamasi da
sinirhlik olarak gdsterilebilir. Bunun yaninda
yeme aligskanliklari, beden kitle indeksi, yasanan
cevrenin Ozellikleri gibi birgok etkenin diglana-
mamasi oksidatif dengeyi etkileyebilmesi acisin-
dan sinirhlik olarak gorilmektedir.
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