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 ÖZET 

 Bipolar bozukluk tekrarlayan ataklarla seyreden, işlevselliği belirgin olarak 
bozan kronik bir ruhsal bozukluktur. Nörobiyolojik temelleri olan hastalıkla 
ilgili birçok çalışma yapılmasına rağmen patofizyolojisi tam olarak bilinme-
mektedir. Yapısal ve işlevsel görüntüleme tekniklerinin, bipolar bozukluğun 
etyolojisinin daha iyi anlaşılmasına ve tanısal yaklaşımının gelişmesine belirgin 
katkısı olmuştur. Beyin görüntüleme modalitelerindeki güncel gelişmeler 
sayesinde hastalığın altında yatan nöral sistemlerdeki anormallikler hakkında 
bilinenler artmaktadır. Nörobilişsel ve duygusal  alanlarda belirgin bozulma 
olan bu hastalıkta, nesnel biyobelirteçlerin tanımlanması bozukluğun 
patofizyolojisini aydınlatmakta fayda sağlayacaktır. 

 Anahtar Sözcükler: Bipolar bozukluk, nörogörüntüleme, nörobiyoloji 
  

ABSTRACT 
 Bipolar disorder is characterized by recurrent attacks, significantly disrupts the 

functionality of a chronic mental disorder. Although there is growing number 
of studies on the neurobiological basis of the disorder, the pathophysiology 
has not yet been clearly understood. Structural and functional imaging 
techniques present a better understanding of the etiology of bipolar disorder 
and has contributed significantly to the development of the diagnostic 
approach. Recent developments in brain imaging modalities have let us learn 
more about the underlying abnormalities in neural systems of bipolar patients. 
Identification of objective biomarkers would help to determine the 
pathophysiology of bipolar disorder, a disorder which causes significant 
deterioration in neurocognitive and emotional areas. 
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onksiyonel (işlevsel) nörogörüntüleme yöntemleri başta olmak üzere 
nöroradyolojik yöntemler ruhsal bozuklukların merkezi mekanizmaları 
üzerine önemli bulgulara ulaştığımız ilgi çekici bir alan olmaya devam F 
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etmektedir.[1] Yalnızca ruhsal bozukluklar değil duygu, düşünce ve davranışın 
nörobiyolojik temelleri de nöropsikolojinin ilgi alanındadır. Radyoligand 
çalışmalarının bu yöntemlere eşlik etmesi ile gelişen hibrid yöntemler, mole-
küler nöroradyoloji ile nöropsikofarmakolojinin odağına yerleşmiştir.[2]  

İlaç tedavisi ve artan ölçüde de psikoterapinin ardından metabolizmada ve 
beyin işlevlerinde meydana gelen değişiklikler gösterilmeye başlanmıştır. Bu-
güne kadarki araştırmaların etkisi yöntemsel sorunlar nedeniyle sınırlı kalmış 
olsa da işlevsel nörogörüntüleme yöntemleri hatalı serebral geri bildirim dön-
gülerinin ortaya çıkarılmasındaki rolü ve tedavi protokollerinin izlenmesinde 
umut verici görünmektedir. Bipolar bozukluklar araştırma modaliteleri içinde 
şizofreniden sonra işlevsel nörogörüntüleme çalışmalarının en verimli kulla-
nıldığı bir başka alanı oluşturmaktadır.[2,3]  

Bu yazıda bipolar hastalarda yapılan nörogörüntülemeye ilişkin bulgular 
araştırılmış ve ağırlıklı olarak son dönemde yayınlanan nörogörüntüleme 
çalışmalarının sonuçlarına değinilmiştir.   

Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG) ve İşlevsel MRG (fMRG) 
Çalışmaları  
Bipolar bozukluğun hem akut hem de remisyon döneminde rastlanabilen, 
bilişsel ve duygusal alanlarda belirtilere neden olabilecek özgül işlevsel ve yapı-
sal beyin anormalliklerinin gösterilmesinin bipolar bozukluk için 
nörobiyolojik bir belirteç olabileceği  düşünülmüştür.[1,2] Bipolar bozuklukta 
aşırı duygusal reaktivasyon varlığının ve duyguların düzenlenmesindeki bo-
zulmanın sebebi olarak, ventral- limbik yolaktaki işlevsel hiperaktivasyon (aşırı 
uyarılma) ile kortikal-bilişsel yolaktaki hipoaktivasyon (uyarılma azlığı) şek-
lindeki beyindeki yolaklar arasındaki dengenin bozulması  gösterilmiştir.[3-5] 
Duyguların kontrolünün  dorsolateral prefrontal korteks (DLPFK),  anterior  
singulat  korteks (ASK),  prekuneus ve limbik yapıları da içeren  ağ tarafından 
düzenlendiği bilinmektedir. Sonuç olarak bipolar hastalarda subkortikal yapı-
ların duyguların  kontrolü üzerinde yetersiz kaldığı düşünülmektedir.[5,6] 

Nörobiyolojik modelle yakından ilişkili olması nedeniyle kortikal ve 
subkortikal yapıları da içerecek şekilde tüm beyin bölgelerini inceleyen çalış-
maların incelenmesi önem taşımaktadır. Hoenou ve arkadaşlarının yapısal 
nörogörüntüleme çalışmalarını ele aldığı meta-analiz çalışması sonuçlarına 
göre; sağ presentral girus, sağ anterior singulat, sol inferior frontal girus  gri 
maddesinde bipolar hastalarda kontrol grubuna göre azalma, işlevsel olarak 
yapılan çalışmalarda  ise bipolar  hastalarda özellikle kortikal-bilişsel yolak 
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(ventrolateral prefrontal korteks, DLPFC, ASK, prekuneus) yapılarında nöral 
aktivasyonda azalma, ventral-limbik beyin yapılarında (parahipokampal girus 
ve amigdala) nöral aktivasyonda artış olduğu bildirilmiştir.[6] Özellikle 
parahipokampal hiperaktivasyonun ötimik, manik ve depresif dönemdeki 
bipolar hastalardaki yapılan çalışmalarda ortak olarak bildirilmesi, limbik 
hiperaktivasyonun bipolar hastalarda geçerli nörobiyolojik bir belirteç olabile-
ceğini  düşündürmektedir.[6] Tüm beyin bölgelerini yapısal ve fonksiyonel 
olarak inceleyen çalışmalarda,  bipolar hastalarda hiperaktif subkortikal ağ ve 
hipoaktif kortikal-kognitif ağ varlığınının gösterilmesi,  bipolar bozukluktaki 
ventral-limbik ve kortikal-bilişsel beyin bölgeleri arasındaki orantının bozul-
ması şeklindeki nörobiyolojik modeli desteklemektedir. 

Houenou ve arkadaşlarının çalışmasında beklentilerin aksine, subgenual 
singulat korteks’te (SSK) aktivasyonda artış veya yapısal anormallik tespit 
edilmemiştir. Fakat Ellison ve arkadaşları benzer bir meta-analiz çalışmasında 
bipolar hastalarda presentral/ inferior frontal bölgeye yakın olan sağ insulada  
ve sağ anterior singulata yakın perigenual anterior singulatta gri maddede 
azalma bildirmiştir.[7] Ayrıca bu meta-analizde subgenual anterior singulatta  
defisit tespit edilmiştir. Yapısal çalışmaların meta analizinde ise subgenual 
anterior singulatta fark bulunamamış, ek olarak sol anterior singulat/medial 
frontal korteks gri maddesinde azalma olduğu bildirilmiştir.[8] Bu durum 
çalışmalarda incelenen parametreler, yöntem ve örnek grubundaki farklılığa 
bağlanabilir. 

Bipolar bozukluğu olan hastalarda sol hemisferde ventral-limbik aktivas-
yonda artış, sağ hemisferde kortikal-bilişsel beyin aktivasyonunda azalma 
şeklindeki lateralizasyon bulgusu, voksel tabanlı morfometrik analiz yapan 
yapısal çalışmalarda  ortaya konamamıştır. Önceki çalışmalarda genel olarak 
bipolar hastalardaki beyin anormalliklerinin sol hemisferle kısıtlı olduğu ra-
porlanmıştır.[9] Bu lateralizasyon bulgusunun patofizyolojik mekanizması ve 
işlevsel önemi bilinmemektedir. 

Bipolar hastalarda beyaz cevher anormallikleri sıkça bildirilmektedir. 
Voksel tabanlı morfometrik analiz kullanılarak yapılan yapısal çalışmalarda  
bipolar hastalarda beyaz cevherde defisit ve azalma,  T2 sekanslarda  özellikle 
derin beyaz cevherde hiperintensite bildirilmiştir.[10-15] Beyaz cevher anor-
malliklerinin bipolar bozukluğun endofenotipi ve potansiyel bir biyobelirteç 
olabileceği önerilmiştir.[16] Fakat bipolar bozukluktaki beyaz cevher anormal-
liklerinin altta yatan patofizyolojisi bilinmemektedir. 
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Difüzyon Tensor Görüntüleme (DTG) Çalışmaları 
Konvansiyonel, yapısal MRG yöntemlerine göre difüzyon tensor görüntüleme 
(DTG) daha hassas ve daha fazla mikroyapısal özellikleri belirten bir görüntü-
leme yöntemidir.[17] DTG ile major olarak myelinizasyonun ve beyaz cevher 
yolaklarının koheransının göstergesi olan fraksiyonel anizotropi (FA) ölçülür. 

Federine ve arkadaşları DTG yöntemi kullanılarak bipolar bozukluk hasta-
larında beyaz cevher anormalliklerini ölçen çalışmaların sonuçlarını derlediği 
yazısında, major olarak parahipokampal girusa yakın  sağ beyaz cevher  ve sağ 
ASK, SSK’te, FA’da azalma bildirmiştir.[18] Bu bölgede yer alan önemli yo-
laklar ; superior longitudinal fasikül, inferior fronto-oksipital fasikül ,  inferior 
longitudinal fasikül ve posterior talamik fasiküldür. Bu dört yolak major ileti-
şim yolaklarıdır. Bu yolaklar, yüzdeki duyguları tanımlama becerilerinde 
önemlidir. Rostral ASK ve SSK duygusal uyaranların tanımlanmasında,  bi-
linçli duygusal yaşantılarda ve otomatik duygusal işlemede etkin rol oynamak-
tadır.[4,5,19] Bu duygusal işlemlerin işleyişi bipolar hastalarda bozuktur. 
Duyguları tanıma ve işleme sürecini düzenleyen bu bölgelerdeki işlevsel ile-
timdeki değişikliklerin, bipolar hastalarda gözlenen belirtilere neden olduğu 
düşünülmektedir.[18] 

 Manyetik Rezonans Spektroskopi (MRS) Çalışmaları 
Manyetik rezonans spektroskopi (MRS) yapısal özelliklere ek olarak dokuların 
kimyasal özelliklerini de araştırabilen özelleşmiş bir tekniktir. Özellikle beyin 
dokularındaki çeşitli metabolitlerin konsantrasyonu bu teknikle ölçülebi-
lir.[20] Dager ve arkadaşları tedavi edilmemiş bipolar tip I bozukluğu olan 
hastalarda kolin, kreatin, N asetil aspartat,  myoinozitol ve laktat konsantras-
yonlarının frontal ve pariyetal beyaz cevherde farklı olmadığını, bipolar tip 2 
hastalarda ise glutamat, glutamin ve GABA’nın frontal beyaz cevherde kontrol 
grubuna göre arttığını bildirmiştir.[20] Ayrıca Hamilton depresyon ölçeği 
skoru ile beyaz cevher kreatin ve fosfokreatin düzeyi arasında ilişki olduğu 
belirtilmiştir. 

Manik ya da karam ataktaki hastalarda konrol grubuna göre orbitolateral 
beyaz cevherde glutamat, glutamin düzeylerinde yükselme tespit edilmiş-
tir.[21] Bu amino asitlerin valproat tedavisi ile düzeylerinde azalma olmuştur. 
Bu bulgu  lityum ve valproatın glutamat geri alımını artırdığı bilgisi ile ör-
tüşmektedir.[22,23] Öngür ve arkadaşları manik hastalarda, ASK ve pariyeto-
oksipital kortekste glutamin/glutamat oranında kontrol grubu ve şizofren 
hastalara göre artış bildirmiştir.[24] Bu durum nöronal-glial etkileşimlerdeki 
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anormalliğe bağlanmıştır. Port ve arkadaşları ise DLPFK beyaz cevherinde 
glutamin/glutamat konsantrasyonlarında azalma tespit etmişlerdir.[25]  Ami-
noasit seviyesinin prefrontal korteksin orbital bölümünde artması ve dorsal 
bölümünde azalması prefrontal beyaz cevher yolağında anormal glutamerjik 
işleve işaret etmektedir. 

Manyetik Transfer Görüntüleme Yöntemi Çalışmaları 
Manyetik transfer görüntüleme yöntemi diğer bir özelleşmiş MRG yöntemi-
dir. Beyinde hacim kaybı olmasa bile myelin ve aksonal anormallikleri tespit 
etmeye yarar.[26] Bu teknikte makroyapısal bütünlük indeksi olan 
manyetizasyon transfer oranı (MTR) ile doku anormallikleri tanımlanır. 

Bruno  ve arkadaşları, bipolar hastalarda kontrol grubuna göre, anterior 
singulatın sağ subgenual bölümünde MTR’ nin belirgin azaldığını bildirmiş-
tir.[10] ASK’nın yürütücü ve duygusal fonksiyonlarda etkili olduğu ve bu 
bölgedeki hasarın duygusal tepkimelerde bozulma ile ilişkili olduğu tanım-
lanmıştır.[27] Ek olarak bipolar bozukluğu olan hastalardaki bilişsel işlevler-
deki bozulma ile superior temporal girus, unkus ve parahipokampal girustaki 
MTR azalması arasında bağıntı olduğu bulunmuştur. Bu nedenlerle bipolar 
hastalarda frontotemporal bölgedeki myelin ve aksonal anormallikler ile  biliş-
sel işlevlerdeki azalma arasında bir ilişki olabileceği öne sürülmüştür.[26] 

Tek Foton Emisyon Bilgisayarlı Tomografi (SPECT)  Çalışmaları 
Bölgesel serebral metabolik hız ve kan akımı, nöronal sinaptik aktivitenin 
göstergesi olarak kabul edilir. Bipolar hastalarda tek foton emisyon bilgisayarlı 
tomografi (SPECT)  ile yapılan beyin kan akımını değerlendiren çalışmalarda; 
depresif ataktaki hastalarda kontrol grubuna göre  frontal lobda kan akımında 
artış,  manik dönemdeki  hastalarda ise sol frontal bölge, sol anterior singulat, 
parietal korteks ve sağ anterior temporal bölgelerde kan akımında azalma 
tespit edilmiştir.[28] Ayrıca psikotik belirtilerdeki artış ile kan akımında azal-
ma arasında ilişki görülmüştür. Bu bulgular  sonucunda frontal subkortikal 
yapılardaki kan akımının azalmasının  bipolar hastalara özgün olabileceği 
belirtilmiştir.[28] 

Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) Çalışmaları 
Pozitron emisyon tomografisi (PET) invazif bir yöntem olması ve fMRG’den 
daha az uzamsal çözünürlüğü olmasına rağmen perfüzyon ve metabolizma 
ölçülebilmesi nedeniyle özel bir tekniktir.[29] Bipolar tip I ve bipolar tip II 
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bozukluk tanısı almış hastalarda dinlenme durumu paradigmasında yapılan 
PET çalışmalarında,  amigdala ve ventral striatal limbik subkortikal aktivitede 
kontrol grubuna göre artış tespit edilmiştir.[29-31] Üzgün duygudurum in-
düksiyonu sırasında, remisyondaki ve depresyondaki hastalarda medial 
prefrontal kortekste sadece depresyondaki hastalarda lateral prefrontal kan 
akımında azalma olmuştur.[32]  

Karar verme testi sırasında, manik hastalarda dorsal anterior singulat akti-
vitesinde artış, visseromotor duygusal ve davranışssal kontrolde etkili bir bölge 
olan orbitofrontal korteks (OFK) aktivitesinde azalma olmuştur.[33]  İşitsel 
ayırım sürekli performans testi kullanılarak yapılan bir çalışmada deprese 
bipolar hastalarda kontrol grubuna göre prefrontal korteks metabolizmasında 
azalma;  subkortikal (ventral striatum, talamus, sağ amigdala) yapılarda akti-
vasyonda normalleşme veya artış belirlenmiştir. Depresyonun derecesi 
prefrontal korteks ile negatif ; anterior paralimbik korteks  metabolizması  ile 
pozitif korele bulunmuştur.[34] Zhang ve arkadaşlarının PET kullanarak 
bipolar tip I ve tip II hastaları karşılaştırdığı  bir çalışmasında, bipolar tip  II 
hastalarda bipolar  tip I hastalara göre ASK, bilateral orta ve inferior girus, 
insula ve striatumda hipometabolizma, sol parahipokampüste ise 
hipermetabolizma tespit edilmiştir.[35] 

PET kullanılarak yapılan nöroreseptör çalışmalarında, manik hastalarda 
kontrol grubuna göre özellikle sağ  frontal, temporal, pariyetal ve oksipital 
kortikal bölgelerde serotonin (5-HT2) reseptör bağlama kapasitesinde artış 
bildirilmiştir. Bu durum manik hastalarda beyin 5-HT2 reseptörlerde azalma 
olduğunu göstermektedir.[36] Bipolar depresif hastalarda ise yüksek 5-HT1A 
bağlama potansiyeli tespit edilmiştir. Bu durum potansiyel olarak serotonin 
salınımında azalma ve  postsinaptik 5-HT1A reseptör sayısında artışa neden 
olmaktadır.[37] Diğer bir çalışmada, tedavi altındaki ötimik bipolar hastalar-
da kontrol grubuna göre, 5-HT1A reseptör bağlama kapasitesinde farklılık 
bildirilmiştir. Bu durum tedavinin bir etkisi olabileceği gibi,  5-HT1A resep-
tör bağlama kapasitesindeki azalmanın bipolar hastaların atak dönemine özgü 
bir özellik olabileceğini gösterebilir.[38] Tedavi almamış bipolar hastalarda 
striatal dopamin taşıyıcılık uygunluğu sağlıklı kontrol grubuna göre bilateral 
dorsal kaudatta daha düşük olduğu, serotonin taşıyıcılığının ise talamus, 
dorsal singulat korteks, medial prefrontal korteks ve insulada  artmış, pontin 
rafe çekirdeğinde ise azalmış olduğu bildirilmiştir.[39,40] 
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Tedavinin Nöroradyolojik Bulguları Üzerindeki Etkisi 
Bipolar hastalarda tedavinin beyinde yaptığı değişimlerin nöroradyolojik ola-
rak gösterilmesi değişik yöntemler kullanılarak  araştırmalarda sıkça incelen-
miştir. Yapısal MRG çalışmalarında bipolar hastalarda tedavinin etkisi olduğu 
gösterildiği halde, fMRG ve DTG bulguları hakkında kısıtlı bilgi vardır.  

Hafeman  ve arkadaşları bipolar hastalarda  MRG kullanılarak tedavinin 
etkisinin incelendiği 74 çalışmanın sonuçlarını derlemiştir.[41] Çalışmaların 
sadece 23’ünde metadolojik olarak tedavi alan ve almayan hastalar karşılaştı-
rılmış ve bu çalışmaların yedisinde tedavi alan ve almayanlar arasında 
morfometrik farklılıklar tespit edilmiştir. Lityumun etkilerini inceleyen 44 
çalışmanın 20’sinde ise lityum alanlarda, tedavi almayan hastalara veya  kont-
rol grubuna göre hipokampüs, amigdala, anterior singulat, ve subgenual 
singulat hacminde artış veya normalizasyon bildirilmiştir. Ayrıca gri madde 
hacmindeki artışın tedavi cevabıyla ilişkili olduğu görülmüştür. Antipsikotik 
tedavinin etkisini inceleyen 25 çalışmanın sadece birinde medial prefrontal 
korteks hacminde artma olmuştur. Yirmi iki antikonvulzan tedavinin etkisini 
inceleyen çalışmanın 17’sinde beyin hacimlerinde bir farklılık olmazken, be-
şinde beyin hacimlerinde  normalizasyon veya hacimde artış bildirilmiştir.[41] 
Aynı çalışmada, tedavinin etkisini fMRG ile değerlendirilen çalışmalar, çalış-
malarda kullanılan deneysel paradigmalara göre sınıflandırılmıştır.[41] Din-
lenme durumu paradigmasında yapılan çalışmalarda, duygu işleme ve düzen-
lenmesinde etkili prefrontal korteks ve posterior yapılarda (superior temporal 
girus, amigdala) değişiklik tespit edilmiştir. Antipsikotik tedavinin ise bu 
değişim üzerine etkisi olmamıştır. Duygusal uyaranların işleme paradigması ile 
yapılan çalışmalarda, bipolar hastalarda duygusal uyarana yanıt olarak 
amigdala aktivasyonunda artış olmuştur. Amigdala cevabında artış, 
remisyondaki bipolar hastalarda mutlu/ korkulu yüzlerde olurken, depresyon 
dönemindeki  hastalarda üzgün yüzlerde olmuştur. Çalışmaların çoğunluğun-
da tedavinin duygusal uyaran üzerinde etkili olmadığı bildirilmiştir. Birkaç 
çalışmada ise antidepresan tedavinin üzgün yüzlere cevap olarak amigdala–
OFK bağlantısındaki artışı,  antikonvulzan tedavinin prefrontal korteksteki 
artışı azalttığı bildirilmiştir. Bilişsel görev paradigmasında yapılan çalışmalarda 
prefrontal korteks aktivasyonunda azalma, posterior singulat aktivasyonunda 
artma, ventrolateral prefrontal korteks, striatum, orta temporal girus, ASK ve 
amigdala aktivasyonunda artış belirlenmiştir. Yine çalışmaların büyük bölü-
münde tedavinin bilişsel işlevlerle ilişkili bölgelerde değişikliğe yol açtığına 
dair bulgu elde edilememiştir.[41] 
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İleriye dönük klinik çalışmalardaki fMRG sonuçlarına göre, bazı çalışma-
larda prefrontal korteks ve temporal bölgelerdeki değişiklikler lamatrojin teda-
visi ile normalleşmiştir.[42–44] Diğer uzunlamasına çalışmalarda amigdala ve 
prefrontal korteksteki değişiklikler ile klinik iyileşme arasında korelasyon 
bulunmuştur.[45,46] Fakat bu değişiklikler üzerinde tedavinin mi genel klinik 
iyileşmenin mi etkisi olduğu kesin değildir. 

DTG ile yapılan çalışmaların büyük bölümünde tedavinin FA üzerinde 
etkili olmadığı bildirilmiştir.[47-57] Sadece birkaç çalışmada lityumun beynin 
bazı bölgelerindeki FA’daki değişiklikleri normalleştirdiği belirtilmiş-
tir.[58,59] 

Özetle literatürde en tutarlı bulgular lityumun morfometrik MRG üzerin-
de etkileri hakkındaki bulgulardır. Lityum birçok çalışmada duygu düzenleme 
ve işlemede etkili gri madde hacmini özellikle amygdala, hipokampüs ve 
SSK’te normalleştirmiş veya artırmıştır. Atipik antipsikotikler, 
antikonvulzanlar ve antidepresan tedavileri ile bipolar hastalarda tutarlı bir 
değişiklik tespit edilememiştir. 

Bipolar Çocuk ve Ergen Hastalarda Yapılan Çalışmalar 
Bipolar bozukluk karmaşık, kronik gelişimsel bir bozukluktur.[60] Genç yaşta 
belirtilerin belirginleştiği bipolar hastalarda, hastalığın temel özelliklerinin 
incelenmesi gerekir. Çocuk ve ergen bipolar bozukluğu olan hastalarda yönet-
sel işlevler ve duyguların düzenlenmesinde bozulma olduğu bilinmektedir.[61-
63] 

İşlevsel çalışmalarda, remisyonda ve ötimik ergenlerde Stroop dikkat per-
formans testi sırasında subkortikal alanlarda aktivasyonda artış bildirilmiş-
tir.[64]. Diğer bir çalışmada ise çalışma belleği görevi ve duygusal yüz işleme 
görevi sırasında DLPFK ve subkortikal aktivasyonda artış olmuştur.[61] Bu 
bulgular ötimik ergenlerde sosyal bilişteki bozulmayı desteklemektedir.[65] 

Yapısal çalışmalarda ergenlerde kortikal ve subkortikal yapılarda değişiklik-
ler tespit edilmiştir.[64,66-68] Erişkin bipolar hastalarda amigdala hacminde 
büyüme raporlanırken, ergenlerde küçülme ya da normal amigdala hacmi 
saptandığı bildirilmiştir.[64,68,69] Voksel tabanlı  morfometrik desenli ya-
pılmış yayınlarda bipolar çocuk ve adolesanlarda DLPFK hacminde azalma 
saptanmıştır.[66,70]   
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Sonuç 
Bu makalede gözden geçirilen nöroradyolojik yöntemler kullanılarak yapılan 
çalışmaların ortak bulgusu; bipolar bozukluğu olan hastalarda duygudurum ve 
bilişsel islevlerin düzenlenmesinde rol oynayan özgül beyin bölgelerinin yapı-
sal ve islevsel olarak etkilendiği gösterilmişse de bu anormalliklerin ne kadarı-
nın hastalığının birincil etkilerine bağlı olduğu tam olarak bilinmemektedir. 
Bu çalışmaların kısıtlılıkları arasında, radyolojik algoritmalar ve kullanılan 
istatistiksel yöntemler arasındaki farklılıklar,  çalışmaya alınan bipolar hastala-
rın alt grup tanıların farklı olması, çalışmaya alınma sırasındaki atağın türü ve 
daha önceki atak sayısı arasındaki farklılıklar, hastalık başlangıç yaşı, hastalık 
süresi, madde kullanımı öyküsü, eş tanılar ve ilaç kullanım durumu gibi klinik 
değişkenlerde çeşitlilik olması, çalışmaya alınan hasta sayılarının yetersiz olma-
sı, uzunlamasına yapılan takip çalışmaların yetersiz olması, olumsuz sonuçla-
rın yayınlanmaması gibi faktörler sayılabilir.  

Bipolar bozukluğun nörogelişimsel ve nörodejeneratif özelliklerini araştır-
mak ve hastalığa özgü biyolojik belirteçleri saptayabilmek için,  çocuk ve ergen 
hastalarda, hastalık açısından risk taşıyan sağlıklı bireylerde, daha büyük hasta 
grupları ile, hiç ilaç kullanmamış ve ilk  atağında olan hastalarda, bipolar 
hastaların alt gruplarını da karşılaştıran, anatomik görüntüleme yöntemlerinin 
işlevsel görüntüleme yöntemleriyle bütünleştirildiği, ileriye dönük uzunlama-
sına takip  çalışmalarının yapılması  gerekmektedir. 
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