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Özet / Abstract
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Amaç: Adenozin deaminaz (ADA) ve dipeptidil peptidaz IV (DPP IV) immün sistem işlevlerinde önemli rol oynayan 
T hücre ile ilişkili enzimlerdir. Bu çalışmada panik bozukluğundaki immün süreçler hakkında fikir edinmek ama-
cıyla yalnızca panik bozukluğu olan hastalarda serum ADA ve DPP IV enzim düzeyleri değerlendirilmiş ve sağlıklı 
kontrollerle karşılaştırılmıştır.  

Yöntem: Çalışmada DSM-IV’e göre panik bozukluğu tanısı konmuş ve son 1 aydır herhangi bir ilaç almayan, tıbbi 
olarak sağlıklı, toplam 33 hasta ile sağlıklı 24 kontrol denekten alınan kan örneklerinde enzim düzeyleri çalışılmış-
tır.

Bulgular: ADA ve DPP IV enzim düzeyleri hasta grubunda kontrollere göre anlamlı olarak yüksek saptanmıştır 
(ADA için p<0.001, DPP IV için p<0.05). Sosyodemografik değişkenler, hastalık süresi, agorafobinin varlığı, stresör 
varlığı, panik atak toplam belirti sayısı, HAM-D ve HAM-A puanları ile enzim düzeyleri arasında anlamlı farklı-
lık saptanmamıştır. ADA ve DPP IV enzim düzeylerinin kendi aralarında anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. HAM-A 
puanları toplam panik atak belirti sayısı ile ilişkili bulunmuştur (p<0.001). Bunun dışında ölçek puanları ile diğer 
değişkenler arasında da anlamlı ilişki olmadığı saptanmıştır. 

Sonuç: Bulgularımız başta major depresyon olmak üzere birçok psikiyatrik hastalıkta saptandığı gibi panik bo-
zukluğu seyrinde de birincil veya ikincil immün sistem anormalliği olabileceğini düşündürmektedir. Daha geniş 
örneklem gruplarıyla yapılacak çalışmalar panik bozukluğu ve immün sistem ilişkisinin belirlenmesinde daha ay-
dınlatıcı olacaktır.  

Anahtar Sözcükler: Panik bozukluğu, adenozin deaminaz, dipeptidil peptidaz IV, immün sistem 

SUMMARY: Levels of Adenosine Deaminase and Dipeptidyl Pep  dase IV in Pa  ents with Panic Disorder

Objective: Adenosine deaminase and dipeptidyl peptidase IV are enzymes connected to T cells that play an 
important role in immune system functioning. In this study, in order to understand the immune processes in panic 
disorder, we determined the serum levels of adenosine deaminase and dipeptidyl peptidase IV in medication-free 
panic disorder patients and compared them to those of healthy controls.  

Method: Enzymes levels were determined in blood samples of 24 healthy controls and 33 panic disorder patients 
diagnosed according to the Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders-IV that were medication free 
during the previous month and medically healthy.

Results: Levels of both enzymes were significantly higher in panic disorder patients than in the controls (P < 0.001 
for adenosine deaminase and P < 0.05 for dipeptidyl peptidase IV). The levels of the enzymes did not correlate 
with sociodemographic variables, duration of the disorder, presence of agoraphobia, presence of stressors, 
number of panic attack symptoms, and Hamilton depression and anxiety rating scale scores. In addition, the 2 
enzymes’ levels did not correlate with each other. There was a correlation between Hamilton anxiety rating scale 
score and the number of panic attack symptoms (P < 0.001); however, Hamilton anxiety rating scale scores were 
not correlated with the other variables. 

Conclusion: Our results suggest that there may be a primary or secondary impaired immune state in the course of 
panic disorder, as there is in many other psychiatric disorders, such as major depression. Future studies with larger 
samples are needed to clarify the relationship between the immune system and panic disorder.  
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GİRİŞ

Panik bozukluğu spontan, beklenmedik panik atak-
ların yinelemesiyle karakterize, sosyal ve mesleki işlev-
sellikte ciddi sorunlara yol açan bir anksiyete bozuklu-
ğudur. Güncel hipotezler tek başına panik bozukluğun 
etiyolojisini açıklamaktan uzaktır ve çok sayıda ve bir-
birleriyle karşılıklı etkileşen nörotransmiterler ile beynin 
farklı alanlarında bir işlev bozukluğu olduğu öne sürül-
mektedir (Aydın ve ark. 2001).

Psikonöroimmünoloji (PNİ), normal ve patolo-
jik santral sinir sistemi (SSS) gelişimini ve işlevlerini 
immünolojik teknikler kullanarak araştırır. Bu alanda 
yapılan çalışmalar SSS ve immün sistem etkinliğinin 
karşılıklı olarak birbirlerini etkilediğini göstermektedir 
(Aydın ve ark. 2001, Schwarz ve ark. 2001). Stres, nö-
roimmünomodülasyonda dengesizliğe yol açmakta ve 
stresin immün sisteme etkisi stresörün tipine, kontrol 
edilebilirliğine ve konağa göre değişiklik göstermektedir 
(Galinowski 1993). 

Başta depresyon ve şizofreni olmak üzere bazı psiki-
yatrik hastalıklarda nöroendokrin ve immün değişiklik-
ler görülmektedir (Maes ve ark. 1996, 2000, Schiepers 
ve ark. 2005). Bu durumun patofizyolojinin bir parçası 
ve hastalığın sebebi mi yoksa anormal beyin işlevinin bir 
yansıması mı olduğu hala tartışmalıdır. Bununla birlik-
te SSS’deki hücreler ve lenfositler arasında reseptör eks-
presyonu ve transdüksiyon süreçlerinde benzerlikler bu-
lunmakta ve bazı nöropsikiyatrik hastalıklarda SSS’deki 
metabolizma ve hücresel işlev değişiklikleri, kan lenfo-
sitlerindeki metabolizma ve işlev değişiklikleri ile benzer 
seyretmektedir (Gladkevich ve ark. 2004). Bu nedenle 
lenfositlerin beyin hücrelerinin metabolizmasını yansıt-
tığı ve psikiyatrik bozukluklarla ilgili çalışmalarda kulla-
nılabileceği öne sürülmektedir. 

Panik bozukluğu allerji ve astım gibi immünolojik 
hastalıklarla yüksek oranda komorbidite göstermektedir 
(Kovalenko ve ark. 2001). Ayrıca panik bozukluğu im-
mün cevaplarda sıkça değişiklik gözlenen major depres-
yon ile biyolojik, klinik ve terapötik özellikler açısından 
yakın benzerlikler göstermekte ve %50 gibi yüksek bir 
oranda depresyonla komorbid bulunmaktadır (Schleifer 
ve ark. 2002). Yapılan çalışmalarda depresyonu olan has-
talarda tespit edilen geniş ve tutarlı immün sistem deği-
şikliklerine karşılık panik bozukluğu ve immün sistem 
ilişkisinin araştırıldığı çalışmalar son derece azdır ve tu-
tarlı olmayan sonuçlar içermektedir. O’Neill ve arkadaş-
ları (1990) panik bozukluğu olan hastalarda polimorfo-
nükleerlökosit (PMNL) etkinliğinde azalma olduğunu, 
Ramesh ve arkadaşları (1991) IgA düzeyinde artış oldu-

ğunu, Brambilla ve arkadaşları (1992) fitohemaglütinin 
mitojenine T lenfosit çoğalma yanıtında değişiklik olma-
dığını, Schmidt-Traub ve arkadaşları (1997) Ig E aracılı 
tip 1 allerjik yanıtta artış, Rapaport ve arkadaşları (1998) 
CD16 (doğal öldürücü hücre) ve CD19 B lenfositlerde 
artış, Schleifer ve arkadaşları (2002) CD19 B lenfosit-
lerde azalma, Park ve arkadaşları (2005) toplam immün 
hücre sayısında fark yokken CD4 (yardımcı=Th)/ CD8 
(supresör=Ts) oranında artış ve Ts sayısında azalma oldu-
ğunu bildirmişlerdir. Panik bozukluğunda sitokinler ile 
ilgili yapılan çalışmalarda da IL-2 düzeyinin yüksek ol-
duğu ve IL-1α ve IL-1β düzeylerinde farklılık olmadığı 
(Rapaport ve ark. 1994), IL-2 ve IL-3 düzeylerinde fark-
lılık olmadığı (Weizman ve ark. 1999), IL-18 düzeyinin 
arttığı (Kokai ve ark. 2002) ve IL-2 üretimi ile lenfosit 
sayısında çoğalma yanıtının azaldığı (Koh ve ark. 2004) 
gösterilmiştir. Andreoli ve arkadaşları (1992) ise depres-
yonu olan panik bozukluğu hastalarında T hücre sayısı 
ve fitohemaglütinine mitojen cevabının yalnız depresyo-
nu olan hastalara göre daha yüksek olduğunu bildirmiş 
ve panik bozukluğu komorbiditesinin depresyonda im-
münolojik parametrelerde anlamlı değişikliğe neden ol-
duğunu öne sürmüştür. Kim ve arkadaşları (2004) panik 
bozukluğu hastalarında antidepresan tedavi öncesi lenfo-
sit alt tiplerinde bir fark yokken 3 aylık tedavi sonrasında 
CD3, CD4 ve CD8 T lenfositlerde artış, CD19 B hüc-
relerde ise azalma olduğunu göstermişler ve farmakolojik 
tedavinin hastalardaki immün işlevleri etkileyebileceğini 
öne sürmüşlerdir. 

Adenozin deaminaz (ADA) ve dipeptidil peptidaz IV 
(DPP IV), özellikle T lenfosit aktivasyonu ve hücresel 
immünitenin oluşumunda görev alan, normal immün 
cevapların sağlanması için gerekli enzimlerdir. DPP IV, 
sondan bir önceki pozisyonda prolin ya da alanin olan 
peptidlerden N terminal dipeptidleri ayıran bir ekzo-
peptidazdır. Tiroid, akciğer, dalak, karaciğer, kemik iliği, 
barsaklar gibi hemen hemen tüm memeli dokularında 
bulunmakla birlikte DPP IV etkinliği esas olarak Th 
lenfositlerde bulunmaktadır. Lenfositik DPP IV, total se-
rum DPP IV etkinliğini yansıtmakta ve serum DPP IV, 
T lenfositlerden orijin almaktadır (Elgün ve ark. 1999a). 
Bir çok sitokin, kemokin ve büyüme faktörü DPP IV’e 
hassas, sondan önceki pozisyonda prolin ya da alanin 
bulunduran N terminal dizisine sahiptir. Bu nedenle 
DPP IV, T hücresel aracılı immün cevapta rolü olan bir 
çok biyolojik peptidin bölünmesinde rol almakta ve T 
hücre aracılı immün cevapta anahtar rol oynamaktadır. 
Peptidlerin DPP IV tarafından bölünmesi peptid etkin-
liğinde artış, azalma ya da değişme ile sonuçlanabilmek-
tedir (Maes ve ark. 1991, Elgün ve ark. 1999a, Van West 
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ve ark. 2000). DPP IV inhibisyonu IL-2, IL-10, IL-12 
ve IFNγ üretiminde inhibisyona neden olmakta ve bu 
da T hücrelerin aktivasyon ve çoğalmasını bozmaktadır 
(Elgün ve ark. 1999b). DPP IV, lenfositlerde membra-
na bağlı formda olduğunda lökosit antijen CD-26 adını 
almakta ve T hücre aktivasyonu ile sitokin üretiminde 
(IL2 ve IFNα) rol oynamaktadır. Yani hematopoetik sis-
temde DPP IV, CD26 olarak tanınmaktadır (Van West 
ve ark. 2000). DPP IV düzeyi immünitesi baskılanmış 
hastalarda, romatoid artrit, otoimmün kronik hepatit ve 
sistemik lupus eritamatozus gibi otoimmün hastalıklarda  
düşük bulunmuştur (Elgün ve ark. 1999b, Maes ve ark. 
1996, Van West ve ark. 2000). 

ADA, adenozin ve deoksiadenozinin, inozin ve de-
oksiinozine hidrolitik deaminasyonunu katalize eden bir 
pürin metabolizması enzimidir. T lenfo-monosit gelişimi 
ve işlevlerinde rol almaktadır (Da Cunha 1991). Enzim 
düzeyi esas olarak lenfositlerin mitojenik ve antijenik ce-
vapları sırasında artmaktadır ve diğer taraftan ADA in-
hibitörleri lenfosit blastogenezini inhibe etmektedir. Bu 
nedenle ADA düzeyi T hücrelerde B lenfositlerden daha 
yüksek bulunmaktadır (Herken ve ark. 2006). Daha ön-
celeri sitozolik bir enzim olarak bilinirken son zamanlar-
da başta T lenfositlerde olmak üzere hücre yüzeylerin-
de bulunduğu ve CD26/DPP IV’ün de içinde olduğu 
bazı membran proteinleriyle etkileştiği bilinmekte ve bir 
ekto-enzim olarak da değerlendirilmektedir. T hücrele-
rinde DPP IV/CD26 ve ADA’nın bu kolokalizasyonu T 
hücre aktivasyonu için önemlidir, çünkü ADA/CD26 et-
kileşimi T hücrelerde T hücre reseptör aktivasyonuna yol 

açan kostimulator sinyallerle sonuçlanmaktadır (Elgün 
ve ark. 2001).

DPP IV etkinliği daha önce bazı psikiyatrik hastalık-
larda araştırılmış ve Livnat ve arkadaşları (1985), Maes 
ve arkadaşları (1991), Rapaport ve arkadaşları (1994) 
ve Herken ve arkadaşları (2006) depresyonda DPP IV 
etkinliğinin azaldığını bildirmişlerdir. Ayrıca interfe-
ron tedavisi alan hastalarda DPP IV düzeyinin azaldığı, 
depresyon belirtilerinin ortaya çıktığı ve depresif belir-
tilerin şiddetinin DPP IV düzeyi ile negatif korelasyon 
gösterdiği bildirilmiştir (Maes ve ark. 2001a, 2001b, 
2004). Psikiyatrik hastalıklarda ADA düzeyi ile ilgili 
yapılan çalışmalar ise yok denecek kadar azdır. Elgün 
ve arkadaşlarının (1999b) depresyonlu hastalarda yap-
tıkları çalışmada ADA düzeyinin azaldığı, Herken ve 
arkadaşları (2006) tarafından panik bozukluğu olanlar-
da yapılan çalışmada da enzim düzeyinin arttığı göste-
rilmiştir.

Bildiğimiz kadarıyla bu çalışma, panik bozukluğunda 
ADA ve DPP IV enzim düzeylerinin birlikte araştırıldığı 
ilk çalışmadır. Daha önce benzer bir çalışmaya rastlan-
madığından ileride yapılacak çalışmalara öncülük etmesi 
ve panik bozukluğunun immünopatogenezinin araştı-
rıldığı çalışmalara ışık tutması açısından önemlidir. Bu 
çalışmada, panik bozukluğu olan hastalarda T hücre ile 
ilişkili enzimler olan ADA ve DPP IV’ün serum düzey-
lerinin değişip değişmediği ve bu yolla bu hastalarda bir 
immun sistem bozukluğu olup olmadığının araştırılması 
amaçlanmıştır.

TABLO 1. Örneklemin Sosyodemografik Özellikleri.
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Cinsiyet

 Kadın

 Erkek

Medeni durum

 Evli

 Bekar

 Dul/boşanmış

 İş durumu

Ev hanımı/çalışmıyor

 Çalışan

 Öğrenci

 Diğer

Hasta (n=33 )
39.3  ± 12.9

11.0 ± 4.2

Kontrol (n=24)
32.9 ± 9.1

12.7 ± 3.4

Yaş
 (Ortalaması ± ss)
Toplam eğitim süresi (yıl)
 (Ortalaması ± ss)

p<0.05

p>0.05
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YÖNTEM

Örneklem

Çalışmanın örneklemini Haziran 2004–Aralık 2005 
arasında Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri 
Anabilim Dalı’na başvuran ve DSM-IV tanı ölçütlerine 
göre panik bozukluğu tanısı konulan 33 hasta oluştur-
maktadır. Çalışmaya alınma ölçütlerine göre 18-65 yaş 
arasında olan, tıbbi olarak sağlıklı, değerlendirmeden ön-
ceki 1 ay boyunca herhangi bir psikotrop ilaç ve son 15 
gün boyunca da herhangi bir ilaç almayan hastalar seçil-
miştir. Psikiyatrik değerlendirme sonucunda Eksen-I bo-
zukluğu ek tanısı olan hastalar çalışma dışı bırakılmıştır. 
Kontrol grubunu yaş, cinsiyet gibi sosyodemografik özel-
likler açısından hasta grubuna benzer özellikler taşıyan 24 
sağlıklı birey oluşturmuştur. 

Araçlar

Çalışmaya alınan hastalara ve kontrol grubuna sos-
yodemografik veri toplama formu, DSM-IV Eksen 
I Bozuklukları İçin Yapılandırılmış Klinik Görüşme 
(SCID-I), Hamilton Depresyon Derecelendirme Ölçeği 
(HAM-D) ve Hamilton Anksiyete Derecelendirme 
Ölçeği (HAM-A) uygulanmıştır.

Sosyodemografik veri toplama formunda hastanın adı 
soyadı, yaşı, cinsiyeti, medeni durumu, mesleği, halen ya-
şadığı yer vb. sosyodemografik bilgiler sorgulanmıştır.  

SCID-I, major DSM-IV Eksen I tanılarının konma-
sı için geliştirilmiş, yapılandırılmış bir klinik görüşme 
ölçeğidir. First ve arkadaşları (1997) tarafından geliştiri-
len ölçek, Çorapçıoğlu ve arkadaşları (1999) tarafından 
Türkçe’ye uyarlanmış ve güvenilirlik çalışması yapılmış-
tır. Yapılandırılmış görüşmeler değerlendirme sürecinin 
standardizasyonuyla tanının güvenirliğinin artırılması, 
DSM-IV tanı ölçütlerinin uygulanmasını kolaylaştırması 
ile, tanıların geçerliliğinin artırılması, gözden kaçabilecek 
bazı belirtilerin sistematik olarak araştırılması için geliş-
tirilmiştir. 

HAM-D, depresyon düzeyini ve şiddetini ölçme-
de kullanılan bir ölçektir. Her madde için 0 ile 4 ara-
sında puanlar alınan ölçekte 17 madde bulunmaktadır. 

Hamilton (1967) tarafından geliştirilmiş, Türkçe geçerlik 
ve güvenirlik çalışması Akdemir ve arkadaşları (1996) ta-
rafından yapılmıştır.   

HAM-A, deneklerde anksiyete düzeyini ve belirti 
dağılımını belirlemek ve şiddet değişimini ölçmek için 
kullanılır. Hamilton (1959) tarafından geliştirilmiş ve 
Yazıcı ve arkadaşları (1998) tarafından Türkçe geçerlik ve 
güvenirlik çalışması yapılmıştır. Her madde 0-4 arasında 
puanlanır, toplam 14 maddeden oluşmaktadır.

İşlem

Hastalara çalışmanın amacı, yapılış biçimi anlatıldık-
tan sonra gönüllü olanlar çalışmaya alınmış ve gönüllüler 
için bilgilendirilmiş onam formu imzalatılmıştır. Çalışma 
için Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi etik komitesinden 
onay alınmıştır. Çalışmaya alınma kriterlerine uyan ve ça-
lışmaya katılmayı kabul eden hastaların psikiyatrik değer-
lendirmeleri ve ölçek uygulamaları yazının birinci yazarı 
tarafından yapıldıktan sonra rutin laboratuar tetkikleri 
(tam kan, biyokimya, tiroid işlev testleri, EKG ve idrar 
tetkikleri) ve biyokimyasal değerlendirme için kan örnek-
leri alınmıştır. Hastaların psikiyatrik değerlendirmeleri ve 
kan örneği alımı panik atak sonrasında gerçekleştirilmiştir. 
Biyokimyasal değerlendirme için yaklaşık 5 cc venöz kan 
sitratli tüpe alınmış, 3500 x g’de 5 dakika santrifüj edil-
dikten sonra plazmaları ayrılmıştır. Kan örnekleri analiz 
öncesi -20°C’de dondurulmuş ve değerlendirme Haziran 
2004–Aralık 2005 arasında tüm kan örnekleri toplandık-
tan sonra yapılmıştır. Serum ADA ve DPP IV düzeyleri 
spektrofotometrik olarak ölçülmüş ve sonuçlar iu/L cin-
sinden verilmiştir (Nagatsu ve ark. 1976, Oosthuizen ve 
ark. 1993).

Analiz 

Bulguların analizi “SPSS for Windows 11.5” paket 
programında değerlendirilmiştir. Değerlendirmelerde 
hasta ve kontrol gruplarının karşılaştırılmasında ölçümle 
belirtilen veriler için student’s t testi, kategorik veriler için 
ki-kare testi; HAM-D, HAM-A, ADA ve DPP IV de-
ğerlerini etkileyen faktörlerin belirlenmesinde kategorik 
veriler için student’s t testi, ölçümle belirtilen veriler için 

TABLO 2. Hasta ve Kontrollerde ADA ve DPP IV Enzim Düzeyleri.

              Hasta             Kontrol

 ADA        17.98±3.43        13.79±2.86     p<0.001

DPP IV        30.48±26.50        26.50±4.36     p<0.05



153

ise pearson korelasyon analizi kullanılmıştır. İstatiksel an-
lamlılık düzeyi 0.05 olarak belirlenmiştir.

BULGULAR

Hasta ve kontrol grubunun sosyodemografik özellik-
leri Tablo 1’de görülmektedir. Hasta ve kontroller ara-
sında yaş ve çalışma durumu açısından anlamlı farklılık 
varken (p<0.05), toplam eğitim süresi, cinsiyet ve me-
deni durum açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır 
(p>0.05).

Panik bozukluğu olan hastaların hastalık süresi 1 ay ile 
120 ay (10 yıl) arasında değişmektedir. Hastaların 13’ü 
(%40.6) ilk atak sırasında, 19’u (%59.4) tekrarlayan 
atakta başvurmuştur. Hastaların 25’inde (%75.8) ago-
rafobi panik bozukluğuna eşlik etmektedir. Hastaların 
ortalama HAM-D puanı 3.09 (±1.940), HAM-A puanı 
ise 9.81 (±5.899) olarak tespit edilmiştir.

Hem ADA, hem de DPP IV enzim düzeyleri hasta 
grubunda kontrollere göre anlamlı olarak daha yüksek 
saptanmıştır (ADA için p<0.001, DPP IV için p<0.05). 
Hasta ve kontrollerin ADA ve DPP IV enzim değerleri 
Tablo 2’de, dağılımı Şekil 1 ve 2’de gösterilmiştir.

Sosyodemografik değişkenler (yaş, cinsiyet, eğitim 
yılı) ile enzim düzeyleri arasında ise anlamlı farklılık 
saptanmamıştır (p>0.05).  

Enzim düzeyleri hastalık süresi, agorafobinin varlığı, 
stresör varlığı, panik atak toplam belirti sayısı, HAM-
D ve HAM-A puanları ile de ilişkili bulunmamıştır 
(p>0.05).  

Çalışmada ADA ve DPP IV enzim düzeylerinin 
kendi aralarında da anlamlı bir ilişki saptanmamıştır 
(p>0.05).

TARTIŞMA

Bu çalışmada panik bozukluğu olan hastalarda ve 
sağlıklı kontrollerde ADA ve DPP IV enzim düzeyleri 
araştırılmış, enzim düzeylerinin sosyodemografik değiş-
kenler, hastalık belirtileri, HAM-D ve HAM-A ölçek 
puanlarıyla ilişkisi incelenmiştir. Başta hücresel immü-
nite olmak üzere normal immün cevapların gelişiminde 
önemli rol oynayan ADA ve DPP IV enzimlerinin panik 
bozukluğundaki düzeylerinin belirlenmesi amaçlanmış, 
böylelikle hastalığın patofizyolojisinin anlaşılmasına 
katkıda bulunulabileceği düşünülmüştür. 

Bu çalışmada panik bozukluğu olan hastalarda ADA 
ve DPP IV enzim düzeyleri sağlıklı kontrollere göre an-
lamlı olarak yüksek bulunmuştur. Bu bulgu, daha önce 
Herken ve arkadaşlarının (2006) panik bozukluğu olan 
hastalarda ADA düzeyinin yüksek olduğunu bildirdikle-
ri çalışmayla benzer bir sonuç içermektedir. Öte yandan 
Elgün ve arkadaşları (1999b) major depresyonda ADA 
düzeyini düşük olarak saptamışlardır. DPP IV düzeyi 
açısından bakıldığında da major depresyonu olan hasta-
larda (Livnat ve ark.1985, Maes ve ark. 1991, Rapaport 
ve ark.1994, Herken ve ark. 2006) ve interferon teda-
visi sonrasında depresyon gelişen hastalarda (Maes ve 
arkadaşları 2001a, 2001b, 2004) DPP IV düzeyi düşük 
olarak saptanmıştır. 

Depresyonu olan hastalarda enzim düzeylerinin dü-
şük saptandığı çalışmalarda bu hastalıkta immün sistem 
bozukluğu olduğu ileri sürülmüştür. Bu durumda bizim 
çalışmamızda panik bozukluğu olan hastalarda sapta-
nan enzim düzeylerindeki artışın hücresel immünitede 
de artışı yansıtabileceği düşünülebilir ancak bunu des-
tekleyecek elimizde yeterince veri bulunmamaktadır. 
Organizmadaki birçok immün değişiklik nonspesifik-
tir ve immün cevabın son noktasından ziyade bir ara 
dönemini yansıtmaktadır. Bu nedenle immün kaskadın 
spesifik bir yönündeki değişiklik tek başına immün sü-
reçlerdeki anlamlı bir değişikliğin kanıtı olmayabilir. 
Örneğin Hildebrandt ve arkadaşları (1999) anorektik 
hastalarda CD 26 pozitif hücreleri düşük, serum DPP 
IV etkinliği artmış olarak saptadıkları çalışmalarında se-
rum DPP IV düzeyindeki artışın CD 26 hücre kaybını 
telafi etmeye yönelik olduğunu ileri sürmüşlerdir. Bu 
nedenle, bu çalışmada artmış enzim düzeylerinin im-
mün cevabın hangi dönemini yansıttığının belirlenebil-
mesi için ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. 

ŞEKİL 1. ADA Enzim Düzeyinin Hasta ve Kontrol Grubunda Dağılımı.
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Çalışmamızda hastaların yaşı, cinsiyeti, eğitim yılı, 
hastalık süresi, agorafobinin varlığı, stresör varlığı, 
HAM-D ve HAM-A puanları ile enzim düzeyleri ara-
sında anlamlı ilişki bulunmamıştır. Depresyonlu hasta-
larda ise DPP IV düzeyindeki azalmanın depresyonun 
şiddeti ile orantılı olduğu saptanmıştır (Elgün ve ark. 
1999, Maes ve ark. 1991, 2001a).  

Hastaların HAM-D skorlarındaki düşüklüğün ne-
deni depresyonu olan hastaların çalışmaya dahil edil-
memesidir. HAM-A skorlarındaki düşüklüğün nede-
ninin ise hastaların değerlendirmelerinin panik atağı 
geçtikten sonra yapılmış olması, bu nedenle ölçekteki 
daha yaygınlaşmış olarak algılanan anksiyete belirtileri-
ne olumsuz yanıt vermeleri olarak değerlendirilmiştir. 
Bu nedenle daha sonra yapılacak çalışmalar için panik 
bozukluğuna özgü ölçeklerin kullanılması önerilebilir. 
Anksiyete skorlarının düşüklüğünün bir başka nedeni 
de çalışma için yapılan görüşmenin hasta bir ruh sağlı-
ğı hekimi tarafından değerlendirildikten sonra yapılmış 
olması, böylelikle anksiyete belirtilerinin bir ölçüde ya-
tışmış olması olabilir. 

Çalışmamızda hasta ve kontrol grubunun yaşları ara-
sında anlamlı farklılık saptanmıştır (p<0.05). Literatürde 
her iki enzimin yaş ile ilişkisine bakıldığında sıçanlarda 
ADA düzeyinin yaşla değişmediğini gösteren bir çalışma 
(Mackiewicz ve ark. 2006) ve hastaların diş plaklarında 
bakılan DPP IV düzeyinin yaşla birlikte arttığını göste-
ren bir çalışmaya (Hu ve ark. 1999) rastlanmıştır. Ancak 
bu konuda daha geniş ve ayrıntılı bilgiye ulaşılamadı-
ğından her iki grup arasındaki yaş farkı olası karıştırıcı 
değişken olarak değerlendirilmiştir.

Çalışmamızdaki kısıtlılıklardan biri hastalarda sigara 
içiminin dikkate alınmamış olmasıdır. Sigaranın potan-
siyel olarak immün sisteme etkisi olduğu öne sürülmek-
tedir ve bazı çalışmalarda B lenfositler ve diğer immün 
sistem değerleriyle ilişkili bulunmuştur (Schleifer ve 
ark. 2002). Bir başka kısıtlılık da hastaya medikal tedavi 
başlanacağından, değerlendirme ve kan örneği alımı-
nın hasta kliniğe başvurduğu saatlerde yapılmış olması 
ve immün sistem işlevleri için önemli olan sirkadiyen 
ritmin gözetilememiş olmasıdır. Bu nedenle hastalar-
dan alınan örnekteki enzim düzeyinin 24 saat için sa-
bit olduğu tartışmalıdır. Ayrıca panik bozukluğu olan 
hastalar çalışmalarda duygudurum ve diğer anksiyete 
bozukluklarının aksine genellikle panik atak dışındaki 
zamanlarda değerlendirilmektedir. Bu nedenle immün 
sistemdeki geçici değişikliklerin panik atağın kendisin-
den mi kaynaklandığı bilinmemektedir.

Çalışmamız sırasında bazı güçlüklerle karşılaşılmış-
tır. Bunlardan biri panik bozukluğunun depresyonla 
sık komorbidite göstermesi ve bu nedenle depresyonu 
olan hastaların çalışma dışı bırakılmasıdır. Herhangi 
bir tıbbi hastalığın bulunması da enzim düzeylerini 
etkileyebileceğinden genel tıbbi hastalığı olan panik 
bozukluğu hastaları da çalışmaya dahil edilmemiş ve 
her iki durum da çalışanın vaka sayısının kısıtlı olması-
na neden olmuştur. Hasta sayısını kısıtlayan bir başka 
etken de biyokimyasal değerlendirme için hastaların 
immün parametreleri etkileyecek herhangi bir ilaç al-
mamış olma şartının aranmasıdır. Panik bozukluğu teş-
hisi daha önce konulmuş hastalar kliniğe başvurmadan 
önce sıklıkla yaşadıkları panik atağın ardından anksi-
yolitik ilaç almış olarak gelmektedirler. Alınan ilaçların 
enzim düzeylerini ne ölçüde etkileyeceği bilinmediğin-
den bu hastalar da çalışma dışı bırakılmıştır. Bununla 
birlikte sadece panik bozukluğu bulunan ve ek dahili 
hastalığı ve ilaç kullanımı olmayan bir örnekleme ula-
şılmış olması aynı zamanda çalışmanın gücü olarak da 
nitelendirilebilir. 

Sonuç olarak bu çalışmada panik bozukluğu olan 
hastalarda T lenfositler ile ilişkili enzimler olan DPP IV 
ve ADA’nın serum düzeylerinin değişip değişmediğine 
bakılmış ve her iki enzim düzeyinin de bu hastalarda 
yüksek olduğu tespit edilmiştir. Bu sonuçlar panik bo-
zukluğunda hücresel immün sistem ile ilgili bir işlev 
bozukluğu olabileceğini düşündürmüştür. Yüksek bu-
lunan enzim düzeyleri bu hastalıkta değişmiş olan im-
mün cevabı yansıtıyor olabilir, ancak bu değişikliklerin 
hastalık sürecindeki rolünün tam olarak açıklanabilmesi 
için ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. İleride yapılacak ça-
lışmalarda örneklemin genişletilerek daha geniş sayıda 

ŞEKİL 2. DPP IV Enzim Düzeyinin Hasta ve Kontrol Grubunda Dağılımı.
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