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G‹R‹fi

Depresyonla immün-inflamatuvar
yan›t aras›nda iliflki oldu¤u uzun
zamand›r bilinmektedir (1). Endo-

jen interferon üretimine sebep olan grip,
enfeksiyöz mononükleoz, hepatit gibi
pek çok viral hastal›kta; hastal›k davran-
fl› (sickness behaviour) olarak bilinen

emosyonel ve davran›flsal de¤iflikliklerin
oldu¤u bilinmektedir (2). Sitokin özelli¤i
olan interferon-alfa tedavisi s›ras ›nda
%50 ’yi geçen oranda depresyon olufl-
makta ve bu tablo antidepresan tedavi-
ye cevap vermektedir (3). Stresle aktif
hale gelen sitokinlerin kortikotropin sal›-
c› hormon (CRH) sal›n›m›n› uyararak hi-
potalamo-pituiter-adrenal (HPA) eksenin
aktivasyonuna ve hiperkortizolemiye
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ÖZET:
Majör depresyonda hassas C-reaktif protein düzeyleri
ve tedavi ile iliflkisi

Amaç: Majör depresyonda C-reaktif protein (CRP)düzeyleri ile ilgili ça-
l›flmalar›n sonuçlar› çeliflkilidir. Hassas CRP yöntemi ile (high sensitive,
hs-CRP) CRP ’deki daha küçük de¤iflimler saptanabilir. Literatürde ma-
jör depresyonlu hastalarda hs-CRP yöntemi ile CRP düzeylerini
araflt›ran her hangi bir çal›flma yoktur. Bu çal›flmada Majör depresy-
onlu hastalar›n hs-CRP düzeylerinin araflt›r›l›p sa¤l¤kl› kontrollerle
karfl›yaflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r.
Yöntem: Klinik olarak majör depresyon tan›s› konulan 23 kifli ve 26
sa¤l¤kl¤ kontrol çal›flmaya al›nd›. Depresyonun fliddeti Hamilton
Depresyon Ölçe¤i’nin (HDÖ) 17 maddelik formu ile belirlendi. Hasta
grubunda hs-CRP düzeyleri bafllang›çta ve 8 haftal›k antidepresan
kullan›m›ndan sonra olmak üzere iki kez ölçüldü.
Bulgular: Majör depresyonlu hastalar›n tedavi öncesi hs-CRP düzey-
leri 0.75 ± 0.34mg/dl, tedavi sonras› hs-CRP düzeyleri 0.76 ± 0.48
mg/dl olarak bulundu. Kontrol grubunun hs-CRP düzeyleri ise 0.71 ±
0.49 mg/dl olarak saptand›. Majör depresyonlu hastalar›n hs-CRP
düzeylerinde kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlaml› fark
yoktu. Ayr›ca tedavi öncesi ve tedavi sonras› hs-CRP düzeylerinde de
de¤iflme saptanmad› (p>0.05).
Sonuçlar: Normal CRP ölçüm yöntemine göre serum CRP düzeyini 30
kat daha hassas düzeyde saptayabilen, hs-CRP yöntemi ile yap›lan
bu çal›flman›n sonuçlar› majör depresyonlu hastalarda CRP düzeyle-
rinin kontrol gruplar›na göre farkl› olmad›¤›n› ve antidepresan teda-
viyle de¤iflmedi¤ini göstermifltir.

Anahtar sözcükler: hassas C-reaktif protein, hs-CRP, C-reaktif pro-
tein, akut faz yan›t›, depresyon
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ABSTRACT:
The relationship between high sensitive C-Reactive pro-
tein levels and treatment response in patients with
major depression

Objective: Many previous studies conducted about the levels of
C-reactive protein (CRP) in patients with ajor depression presented
contradictory results which ight be a result of limitations in
measurement of serum levels of CRP. However,even minor
alterations of CRP levels can be determined with using recently
developed high sensitive CRP (hs-CRP) measurement method. Till
now, there have not been any studies investigating for CRP levels in
major depressive patients using hs-CRP method. The aim of this study
was to determine serum hs-CRP levels in patients with major
depression who were treated with various antidepressants and to
compare with those of healthy controls.
Methods: Twenty-three patients who are diagnosed clinically as
major depression and 26 healthy controls were included in this study.
The severity of the depression was quantified with 17-item Hamilton
Depression Rating Scale (HAM-D). Serum hs-CRP levels were
measured before and after antidepressant treatment of eight weeks.
Results: Serum hs-CRP levels were found as 0.75 ± 0.34 mg/dl and
0.76 ± 0.48 mg/dl before and after treatment respectively in major
depression group. The difference was not statistically significant
according to paired samples T test (p>0.05). The level of healthy
group was 0.71 ± 0.49 mg/dl and the difference between control
group and major depression group was also insignificant (p>0.05).
Discussion: The results of this study showed that serum CRP levels in
major depressive patients as measured with hs-CRP measurement
method – a 30 fold ore sensitive method for CRP serum levels than the
methods used in previous studies-do not show any significant
differences from healthy control group and do not change in quantity
with various antidepressant treatments.

Key words: high sensitive C reactive protein, hs-CRP, C-reactive
protein, acute phase response, depression
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yol açt›¤› ve depresyonda görülen yorgunluk, ifltahs›zl›k,
kilo kayb›, uyku bozukluklar›, anhedoni ve psikomotor
aktivitede azalma gibi semptomlar›n ortaya ç›kt›¤› bildi-
rilmifltir (4,5). Sonuçta depresyonun ba¤›fl›kl›k sistemini
olumsuz yönde etkiledi¤i kabul edilmektedir (6).

Akut faz yan›t›, stres ya da bir travman›n olumsuz
etkilerine karfl›, organizmay› haz›rl›kl› hale getirmek
amac›yla oluflan bir dizi reaksiyon olarak tan›mlanm›fl-
t›r (7). ‹nflamatuvar yan›t›n erken döneminde akut faz
reaktanlar› olan haptoglobulin, alfa-1 (α-1) asit glikop-

rotein, α-1 antitripsin, hemopeksin ve C reaktif protein

(CRP) serum düzeylerinde artma olur (8). Major depres-
yonda akut faz proteinlerinde de¤iflim oldu¤una dair
çal›flmalar vard›r (8,9). Ayr›ca hayvan çal›flmalar›nda da
uzun süreli strese maruz b›rakma sonras› akut faz ya-
n›t›nda artma oldu¤u bildirilmifltir (10).

Akut faz yan›t›nda önemli bir parametre olan CRP mo-
lekülü, sa¤l›kl› insanlarda kanda eser miktarda bulunur.
Normal de¤eri 0.06-0.82 mg/dl aras›ndad›r (11). Sa¤l›kl› ki-
flilerde serum konsantrasyonlar› çok düflük oldu¤u halde
immünitesi yeterli olan hastalarda akut faz cevab›n›n
bafllamas›yla serum CRP konsantrasyonu h›zla yükselir ve
24 saat içinde 1000 kat artabilir (12). CRP’in dolafl›mdaki
yar›lanma ömrü 19 saattir ve akut faz cevab› veya ona
neden olan olay devam ettikçe yüksekli¤ini korur. Dep-
resyonda CRP düzeyleri ile ilgili çal›flmalar›n sonuçlar› çe-
liflkilidir: baz› çal›flmalarda yüksek bulunmuflken (13-15)
baz› çal›flmalarda fark bulunmam›flt›r (9,16,17).

Hassas CRP (high sensitive, hs-CRP) yöntemi ile CRP
düzeyindeki çok düflük de¤iflimler saptanabilir. Klasik
yöntem CRP ’in kandaki ancak 0.3 mg/dl düzeyindeki
bir art›fl›n› ölçebilirken, hs-CRP yöntemi 0.01 mg/dl dü-
zeyindeki bir de¤iflikli¤i bile kolayl›kla saptayabilmek-
tedir. Bu durum, hs-CRP ölçüm yönteminin klasik CRP
ölçüm yönteminden 30 kat daha hassas oldu¤u anla-
m›na gelmektedir. Bu nedenle hs-CRP yöntemi ile kan-
daki CRP düzeylerini ölçmek, literatürdeki depresyon
hastalar›nda CRP ile ilgili çal›flmalar›n çeliflkili sonuçlar›-
na kesinlik ve aç›kl›k getirebilir.

Bilgimize göre majör depresyonlu hastalarda klasik
yöntemlerle CRP düzeylerini araflt›ran çok say›da çal›fl-
ma varken, hs-CRP yöntemiyle ölçüm yapan ulusal ve
uluslararas› literatürde herhangi bir çal›flma yoktur. Bu
çal›flmada, majör depresyonlu hastalarda kontrollere
göre, hs-CRP yöntemiyle CRP düzeylerinde fark olup ol-
mad›¤›n›n araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r.

YÖNTEM

Harran Üniversitesi Psikiyatri Poliklini¤ine ard›fl›k ola-
rak baflvuran, DSM-IV kriterlerine göre klinik olarak ma-
jör depresyon tan›s› konulan 26 hasta ve kontrol grubu
olarak 26 sa¤l›kl› birey al›nd›. Hasta ve kontrol grubu yafl,
cinsiyet, sigara içimi ve beden kitle indeksi aç›s›ndan efl-
lefltirildi. Depresyonun fliddetini belirlemek için Hamilton
Depresyon Ölçe¤inin (HDÖ) 17 soruluk formu kullan›ld›
(18). HDÖ, çal›flman›n bafllang›c›nda ve 8 haftal›k antidep-
resan kullan›m›ndan sonra yeniden uyguland› hs-CRP
düzeyi tedavi öncesinde ve 8 haftal›k antidepresan teda-
vi sonras›nda olmak üzere 2 defa ölçüldü. Antidepresan
olarak fluoksetin (n=6, 20-40 mg/gün), sertralin (n=5, 50-
100 mg/gün), citalopram (n=5, 20-40 mg/gün), venlafak-
sin (n=4, 150-300 mg/gün), fluvoksamin (n=4, 100-200
mg/gün) kullan›ld›. HDÖ’nde bafllang›ç puan›na göre %50
oran›nda azalma tedaviye yan›t kriteri olarak al›nd›. 3 ki-
fli, tedaviye yan›ts›z olarak kabul edildi. Sekiz haftal›k te-
daviyi tamamlamayan 3 kifli çal›flmadan ç›kar›ld›.

Çal›flmaya al›nan tüm hastalar, en az 6 hafta önce-
sinden herhangi bir ilaç kullanm .yordu. Hasta grubun-
dan alkol veya madde ba¤›ml›l›¤› öyküsü olanlar, akut
enfeksiyonu ve kronik t›bbi hastal›¤› olanlar çal›flma-
dan d›flland›. Kontrol grubunda en az 6 haftad›r her
hangi bir ilaç kullanm›yor olmas›, psikiyatrik hastal›k
öyküsüne sahip olmamas›, akut enfeksiyonun ve kro-
nik t›bbi hastal›¤›n›n olmamas› flartlar› arand›. Çal›flma-
ya kat›lanlar bilgilendirildi ve gönüllü olduklar›na dair
yaz›l›onay al›nd›.

Kan örnekleri tüplere al›nd› ve santrifüj edilerek se-
rumlar› ayr›ld›. Serum örnekleri çal›fl›lana kadar
–20°C’de donduruldu. Serum hs-CRP düzeyleri ticari
olarak bulunan Scil marka kit ve Abbott marka ve Ae-
roset model otomatik analizör kullan›larak ölçüldü.

Hasta ve kontrol grubunun serum hs-CRP de¤erleri
aras›ndaki farklar student t testi ile, hasta grubunun teda-
vi öncesi ve sonras› aras›ndaki fark›n önemi paired–samp-
les t test ile de¤erlendirildi. HDÖ ile hs-CRP aras¤ndaki ilifl-
kinin araflt›r›lmas› için Pearson korelasyon analizi yap›ld›.
‹statistik analizleri SPSS Windows program›n›n 11.01 versi-
yonu kullan›larak gerçeklefltirildi (SPSS Inc.USA).

BULGULAR

Majör depresyonu olan grup ile kontrol grubu ara-
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s›nda yafl ve cinsiyet aç›s›ndan fark yoktu. ‹ki grubun
sosyo-demografik ve klinik bilgileri Tablo 1’de gösteril-
di. Tablo 2’de gösterildi¤i gibi majör depresyonlu has-
talar›n hs-CRP düzeyleri tedavi öncesi 0.753 ± 0.335
mg/dl, tedavi sonras› 0.759 ± 0.478 mg/dl olarak bulun-
du. Kontrol grubunun hs-CRP düzeyleri ise 0.712 ±
0.490 mg/dl olarak saptand›. Tedavi sonras› hs-CRP dü-
zeylerinin hem tedavi öncesine ve hem de kontrol gru-
buna göre istatistiksel olarak anlaml› farkl›l›¤› yoktu
(p>0.05). HDÖ ile hs-CRP düzeyleri aras›nda istatistiksel
olarak önemli bir korelasyon saptanmad›.

TARTIfiMA

Çal›flmam›zda majör depresyonlu hastalarda kont-
rol grubuna göre hs-CRP düzeylerinde farkl›l›k bulun-
mad›. Literatürde sonuçlar›m›z› karfl›laflt›rabilece¤imiz
herhangi bir hs-CRP çal¤flmas› bulunmamaktad›r. Bu
nedenle bulgular›m›z› klasik yöntemle ölçüm yap›lan,
yay›mlanm›fl çok say›daki CRP düzeyiyle ile ilgili çal›fl-
malarla k›yaslamak gereklidir. Literatürdeki, klasik
yöntemle ölçüm yap›lan CRP çal›malar›n›n sonuçlar› da
çeliflkilidir. Depresyondaki akut faz cevab› ile ilgili ilk
çal›flmalar Maes ve ark. (1992) taraf›ndan yap›lm›flt›r (8).
Bu yazarlar depresyonlu hastalarda kontrollere göre
pozitif akut faz proteinlerinde; haptoglobulin, α-1 antit-

ripsin, haptoglobulin, α-1 asitglikoprotein ve CRP se-

rum düzeylerinde artma, albümin ve transferin gibi ne-
gatif akut faz proteinlerinde ise azalma saptam›fllard›r
(8). CRP düzeyindeki yükseklik bulgusu daha sonra bir

çok çal›flmada tekrarlanm›flt›r (10,13,14). Ayr›ca CRP
yük-sekli¤inin lityum ve antidepresan tedavisi ile azal-
d›¤› bildirilmifltir (9,19). Tüm bu çal›flmalarda ana yo-
rum depresyonda immün ve inflamasyon yan›t›n›n ol-
du¤u fleklindedir. Bu bulgular›n aksine, depresyon has-
talar›nda akut faz cevab›nda artma olmas›na ra¤men;
CRP düzeylerinin farkl› olmad›¤›n› bildiren çok say›da
çal›flma da vard›r (9,17,20,21).

Depresyondaki CRP çal›flmalar›ndaki bu çeliflkili so-
nuçlar CRP ölçümünde düflük orandaki de¤iflimlerin öl-
çülememesi ile iliflkili olabilir. Klasik yöntemle CRP’in

kandaki 0.3 mg/dl düzeyleri ölçülebilirken yeni geliflti-
rilen hs-CRP ölçüm yöntemiyle CRP’in 0.01 mg/dl de-
¤erleri ölçülebilmektedir. Bu durum hs-CRP’in CRP’den
30 kat daha hassas oldu¤u anlam›na gelir. Amerika Bir-
leflik Devletleri’nde G›da ve ilaç Dairesi (Food and Drug
Administration, FDA), hs-CRP’in bu üstünlü¤ünden do-
lay›, aktif hastal›¤› olmayan kiflilerde kardiyovasküler
riski belirlemek için ölçüt olarak kullan›lmas›n› onayla-
m›flt›r. Ayr›ca hs-CRP’in kardiyovasküler riski belirle-
mek yan›nnda diabet, akut pankreatit ve lumbal disk
hernilerinde kullan›m› ile ilgili çal›flmalar da vard›r (22-
25).

Bizim çal›flmam›z ayaktan takip edilen depresyonlu
hasta grubunda yap›lm›flt›rr. Yatan hasta grubunda
depresyon fliddetinin daha fazla oldu¤u kabul edilmek-
tedir. Bu çal›flman›n ileri bir flekli yatan hasta grubun-
da yap›lmas› fleklinde olabilir. Literatürde özellikle te-
daviye dirençli depresyonlarda CRP düzeylerinin daha

M. Yan›k, Ö. Erel, A. Alt›nda¤, M. Kat›

Depresyon n= 23 Kontrol n= 26

(ort ± SS) (ort ± SS) p

Yafl 34,1 ± 13,7 35,7 ± 15,8 >0,05

Cinsiyet(E/K) 13/10 14/12 >0,05

HDÖ (Tedavi öncesi) 23,58 ± 6,12

HDÖ (Tedavi sonras›) 9.06 ± 3.03

Hastal›k süresi (ay) 15,18 ± 13,38

Tablo 1. Majör depresyonlu hastalar›n ve kontrol grubunun sosyodemografik ve klinik bilgileri  

Depresyon n= 23 Sa¤l›kl› Bireyler n= 26

Tedavi Öncesi Tedavi sonras› p* p**

Serum Hs-CRP, mg/dl 0,753 ± 0,335 0,759 ± 0,478 >0,05 0,712 ±0,490 >0,05

*: paired-samples T testine göre önemlilik düzeyi,  **: student t testine göre önemlilik düzeyi

Tablo 2. Majör depresyonlu hastalar›n tedavi öncesi-sonras› serum hs-CRP düzeylerinin sa¤l›kl› bireylerinkine göre karfl›laflt›r›lmas›. 
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yüksek oldu¤u bildirilmektedir (26). Bu özellik göz önü-
ne al›narak tedaviye dirençli depresyonu olanlar ile te-
daviye cevap a›nan hastalarda hs-CRP bak›lmas› yeni
bir çal›flma olabilir. Ayr›ca çal›flmam›z›n di¤er bir s›n›r-
l›l›¤› depresyonun alt tiplerinin belirlenmemifl olmas›-
d›r. Depresyonlu hastalar›n alt tipleri belilenerek, alt
tipler aras›nda hs-CRP düzeylerinin araflt›r›lmas›., ileri
bir çal›flma flekli olabilir. Özellikle melankolik özellikli

depresyonlarda çal›flmam›z tekrarlanabilir.
Sonuç olarak, majör depresyonda klasik CRP ölçüm

yöntemiyle yap›lan çal›flmalar›n çeliflkili sonuçlar›n›n
durumu, bizim çal›flmam›zla yeni bir aflamaya gelmifl-
tir. Hs-CRP ölçüm yöntemi klasik CRP ölçüm yöntemle-
rinden daha hassas ölçüm yapabildi¤inden dolay›,
bizim çal›flmam›z majör depresyonda CRP düzeylerinin
de¤iflmedi¤i yönünde kuvvetli bulgular sunmaktad›r.
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