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ÖZET
İki uçlu duygudurum bozukluğu ve lipit döngüselliği ilişkisi
Giriş: Serum lipidleri ve duygudurum bozuklukları ilişkisi uzun yıllardır araştırılmaktadır. Son yıllarda yapılan araş-
tırmalarla serum lipidlerinin mevsimsel döngüselliği gösterilmiştir. Buradan hareketle, epizodik ve döngüsel 
seyirli bir duygudurum bozukluğu olan iki uçlu bozuklukta serum lipidlerinin mevsimsel değişimini araştırmayı 
amaçladık.
Yöntem: Bakırköy Mazhar Osman Ruh Sağlığı ve Sinir Hastalıkları Eğitim ve Araştırma Hastanesi, Raşit Tahsin 
Duygudurum Merkezi’nde (RTDDM) iki uçlu duygudurum bozukluğu tanısıyla takip ve tedavisi sürdürülmekte 
olan hastalardan çalışmaya alınma-dışlama ölçütlerini karşılayan 79 hasta ve 38 sağlıklı kişinin, kontrollerde, 1 yıl 
boyunca her mevsimde, toplam dört kez serum lipidleri ölçülmüştür. Hasta ve kontrol gruplarındaki ortalama 
serum lipidleri ve mevsimsel değişimleri karşılaştırılmıştır.
Bulgular: İki uçlu hastaların ortalama kolesterol ve TG düzeyleri tüm mevsimlerde kontrol grubununkiyle 
benzer bulundu. Öte yandan hastaların HDL düzeyleri ise, kış mevsimi dışında tüm mevsimlerde kontrol 
grubundan daha düşük bulundu. Serum lipidlerinin mevsimsel değişkenliği değerlendirildiğinde, yalnızca ilkba-
harda HDL-kolesterol düzeylerindeki değişimin kontrol grubuna göre anlamlı farklılık gösterdiği saptanmıştır.
Sonuç: Araştırmamızın kısıtlılıkları olmakla birlikte, iki uçlu hastalarda lipid döngüselliğini değerlendiren ilk 
çalışmadır. Hastalığın etiyolojisi ve seyrine ilişkin daha güçlü kanıtlar elde edebilmek için, karıştırıcı faktörlerin 
dışlandığı geniş izlem çalışmalarına gereksinim vardır.
Anahtar kelimeler: İki uçlu duygudurum bozukluğu, lipitler, mevsimsellik

ABSTRACT
Relation between bipolar mood disorder and seasonality of serum lipids
Introduction: The association between mood disorders and serum lipid levels has been evaluated for 
many years. Recently, it has been showed that serum lipid levels may have seasonal changes. From here, 
we aimed to evaluate seasonality of serum lipids in bipolar disorder which may be related with episodic 
and seasonal features.
Method: Mean serum lipid levels and seasonal differences of serum lipid levels were compared between 79 
patients with bipolar disorder type I, who were followed in Rasit Tahsin Mood Disorders Outpatient Unit of 
Bakırköy Prof. Dr. Mazhar Osman Research and Training Hospital for Psychiatry, Neurology & Neurosurgery 
and 38 healthy controls, for one year.
Results: Mean cholesterol and triglyceride levels were similar between patients and controls for all 
seasons. Mean serum HDL levels were lower for all seasons, except winter in patients with bipolar 
disorders. When seasonal changes in lipid levels were evaluated, the only significant difference among the 
two groups was changes in spring HDL levels. 
Conclusions: This is the first study that evaluates seasonality of lipid levels in bipolar patients, although it 
has some limitations. Long term, big sample-sized follow-up studies are required to get strong evidence for 
understanding aetiology of illness related with lipid levels among bipolar patients.
Key words: Bipolar mood disorder, lipids, seasonality
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GİRİŞ

Serum lipid düzeylerinin psikiyatrik hastalıklarda-
ki rolü uzun yıllardır araştırılmaktadır. Anksiyete 

bozuklukları, depresyon ve şizofreni gibi birçok psi-
kiyatrik bozuklukta serum lipid düzeyleri araştırılmış, 
intihar girişimi ve saldırganlık ile ilişkisi sorgulanmıştır 
(1,2). Depresif ve manik hastalarda kolesterol düzeyi-
nin düşük olduğu saptanmış (3-5), fakat bazı çalışma-

larda bu ilişki doğrulanamamıştır (6,7). Ayrıca, hasta-
lık dönemlerinde tedavinin de kolesterol düzeylerini 
değiştirdiği belirtilmiş ve duygudurum bozuklukları ile 
kolesterol ilişkisinin gücü vurgulanmıştır (8). Beasley ve 
arkadaşlarının (9) yayınladıkları çalışmada, duygudu-
rum bozuklukları ile beyinde düşük kolesterol düzey-
lerinin ilişkili olabileceği öne sürülmüştür. Ghaemi ve 
arkadaşları (10) ise kolesterol düzeyinin karakteristik 
bir özellik olmaktan ziyade akut duygudurum dönem-
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lerinden etkilenen durumsal bir özellik olabileceğini 
belirtmişlerdir. İspanya’dan bir grup araştırmacı da, iki 
uçlu duygudurum bozukluğu (bipolar bozukluk) olan 
hastalarda en son duygudurum dönemiyle kolesterol 
ve lityum düzeylerinin ilişkili olduğunu saptamışlardır 
(11).
 Öte yandan, geçtiğimiz yüzyılın ikinci yarısında 
yapılmış olan birçok küçük izlem çalışmasında ve geniş 
kesitsel çalışmada, kolesterol düzeylerinin sonbahar ve 
kış aylarında daha yüksek, ilkbahar ve yaz aylarında 
ise daha düşük olduğu gösterilmiştir (12-14). Nitekim 
Rastam ve arkadaşları (15) yaptıkları araştırmada 
kolesterol düzeylerindeki döngüselliği göstermişken, 
Gordon ve arkadaşları (16) ise, bu durumun bir grubun 
hiperkolesterolemik olarak tanımlanmasından sorumlu 
olabileceğini vurgulamışlardır.
 Görüldüğü gibi, kan lipidleri ile duygudurum bozuk-
lukları başta olmak üzere, birçok psikiyatrik hastalık ve 
özelliğin ilişkisi sorgulana gelmiştir. Ancak birçok yön-
den bu ilişki araştırılmasına karşın, bildiğimiz kadarıyla, 
iki uçlu duygudurum bozukluğu olan hastalarda mev-
simsel döngüsellik ve kan lipidlerinin ilişkisini sorgula-
yan her hangi bir araştırma bulunmamaktadır. Buradan 
yola çıkarak, kan lipidlerindeki döngüsel seyrin iki uçlu 
bozukluğun epizodik seyri ile yakından ilişkili olduğu-
nu düşünmekteyiz.

	 YÖNTEM	VE	GEREÇLER	

 Çalışma evreni, iki uçlu duygudurum bozukluğu has-
taları ve kontrol grubundan oluşmaktadır. Çalışmaya, 
Mazhar Osman Ruh Sağlığı ve Sinir Hastalıkları Eğitim 
ve Araştırma Hastanesi, Raşit Tahsin Duygudurum 
Merkezi (RTDDM)’nde iki uçlu duygudurum bozuk-
luğu tanısıyla takip ve tedavisi sürdürülmekte olan 
hastalardan, 15 Temmuz-31 Ağustos 2008 tarihleri 
arasında ardışık olarak RTDDM polikliniğine başvuran 
ve 18-65 yaş arasında, araştırmaya katılmayı kabul etti-
ğine dair bilgilendirilmiş olur imzalayan, klinik olarak 
remisyonda ve DSM-IV-TR’ye göre iki uçlu duygudu-
rum bozukluğu tanısı ile izlenmekte olan 79 kişi dahil 
edilmiştir. Kontrol grubu ise, hastaların eşlerinden ara-
larında kan bağı olmayanlar ve hastane personelinden 
çalışmaya alınma ve dışlama ölçütlerini karşılayan 38 

kişiden oluşturulmuştur. Vizit sırasında manik/hipo-
manik/depresif/karma dönemde olan, okuma yazma 
bilmeyen, demansı ya da uygulanan ölçekleri anlama 
güçlüğü çekecek düzeyde bilişsel kısıtlılığı olan, genel 
tıbbi durumunda psikiyatrik hastalığını ve serum lipid-
lerini etkileyebilecek bir hastalığı olan, mental retardas-
yonu olan, antihiperlipidemik kullanan, alkol ve madde 
kullanım bozukluğu olan hastalar çalışma dışında 
bırakılmıştır. Kontrol grubu ise, 18-65 yaş arasında, 
araştırmaya katılmayı kabul ettiğine dair bilgilendiril-
miş olur imzalayan, herhangi bir psikiyatrik hastalığı 
olmayan ve psikiyatrik bir hastalık nedeniyle tedavi 
görmekte olmayan, birinci dereceden akrabalarında iki 
uçlu bozukluk öyküsü bulunmayan, uygulanan ölçek-
leri anlayamayacak düzeyde bilişsel kısıtlılığı olmayan 
ve okur-yazar olan, mental retardasyonu olmayan ve 
antihiperlipidemik kullanmayan kişilerden oluşturuldu.
 Hasta ve kontrol grubundan çalışmaya dahil edi-
lenlerde, 1 yıl boyunca, mevsim özelliklerini daha iyi 
yansıttığı için her mevsimin ikinci yarısında, yani; 1. 
vizit: 15 Temmuz-31 Ağustos 2008, 2. vizit: 15 Ekim-
30 Kasım 2008, 3. vizit: 15 Ocak-28 Şubat 2009 ve 4. 
Vizit: 15 Nisan-31 Mayıs 2009 tarihleri arasında olmak 
üzere, toplam dört kez, 12 saatlik açlık sonrası serum 
lipidleri, serum sodyum ve albumin düzeyleri, boy ve 
kiloları ölçüldü.

 Laboratuvar Yöntemi: Enzimatik yöntemle total 
kolesterol, HDL, trigliserid (TG) düzeyleri, kolorimetrik 
Kodak Ektachem Clinical Chemistry Slide kiti kullanı-
larak; VLDL, trigliserid düzeyinin beşe bölünmesiyle, 
LDL ise total kolesterolden HDL ve VLDL’nin çıkarıl-
masıyla saptanmıştır.

 Sosyodemografik Veri Formu: Hastaların sos-
yodemografik ve klinik özelliklerini değerlendirmek 
amacıyla araştırıcılar tarafından geliştirilmiştir. Form; 
yaş, öğrenim düzeyi, medeni durum, ailede hastalık 
öyküsü, yatış sayısı ve tedavi öyküsünü sorgulayan 
sorulardan, hasta ve kontrol gruplarının her mevsim 
ölçülen serum lipid değerlerinin kaydedildiği bölümler-
den oluşmaktadır.

	 İstatistiksel	Yöntem:	Araştırma sırasında sosyode-
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mografik veri formu aracılığıyla toplanan ham veriler 
ölçülebilir hale dönüştürülmek üzere, SPSS PC 16.0 
Windows versiyonuna girilmiştir. Cinsiyet ve eğitim 
düzeylerinin iki grupta karşılaştırılması için ki-kare testi 
kullanılırken; yaş değişkeni her iki grupta da normal 
dağılıma uyduğu için student’s t-testi ile karşılaştırıl-
mıştır. Hasta grubunun ilk vizit sırasında kullandığı 
ilaçlar, hastalık süresi ve başlangıç yaşı gibi özelliklere 
tanımlayıcı istatistik uygulanmıştır. Hasta ve kontrol 
grubunun dört mevsimdeki ortalama serum lipid değer-
leri, Beden Kitle İndeksi (BKİ) ve yaş değişkenlerinin 
olası etkisi de göz önünde bulundurularak, ANCOVA 
testi kullanılarak karşılaştırılmıştır. Mevsimlere göre 
serum lipid düzeylerindeki değişim ise hasta ve kontrol 
gruplarının dört farklı zamandaki ölçümleri için tekrarlı 
ölçümler ANOVA ile karşılaştırılmıştır. 

 BULGULAR

 Sosyodemografik Özellikler

 İlk vizit sırasında değerlendirilen toplam 79 hastanın 
5’inin (%6.4) 2. vizite gelmemesi ya da hastalık dönemi 
yaşaması nedeniyle serum lipid değerleri ölçülememiş-
ken; 3. vizitte toplam 67 (%84.8) hastanın, son vizitte 
ise 63 (%79.7) hastanın serum lipid değerlendirmeleri 
yapılabilmiştir. Tüm vizitlere gelen ve hastalık döne-
minde olmayıp serum lipid ölçümleri yapılan hastala-
rın oranı ise %70.8 (n=56) idi. Kontrol grubunda ise, 
tüm vizitlere katılma ve serum lipid değerlendirmeleri 

yapılma oranı %72.9 (n=27) idi. Hasta ve kontrol 
grubu cinsiyet ve eğitim düzeyi farklılık göstermiyordu 
(p=0.769, p=0.234). Araştırmamızda, hasta grubunun 
yaş ortalaması 34.5 (SS=8.7) iken kontrol grubu yaş 
ortalaması 39.4 (SS=9.7) idi. İki uçlu hastalar ve kontrol 
grubunun yaş ortalamaları karşılaştırıldığında, fark ista-
tistiksel açıdan anlamlıydı (p= 0.01).

 Hasta Grubunun Klinik Özellikleri

 Hastaların hepsi iki uçlu bozukluk tip I tanısıyla 
takip ve tedavisi sürdürülmekte olup ortalama hastalık 
süreleri 13.4 (SS=7.9) yıldı ve ortalama hastalık baş-
langıç yaşı 21.2’ydi (SS=5.8). Hastaların yaklaşık üçte 
biri yalnızca bir ya da iki duygudurum dengeleyici 
kullanırken, hastaların %43’ü en az bir duygudurum 
dengeleyiciye ek olarak antipsikotik kullanmaktaydı.

	 Serum	Lipid	Seviyelerinin	Karşılaştırılması

 Hasta ve kontrol grubu arasında ortalama boy ve 
kilo açısından fark yoktu (p=0.40). Yaş ve her mev-
simde ölçülen BKİ’nin lipidler üzerine olası etkisi göz 
önünde bulundurularak tüm karşılaştırmalar yapıldı. İki 
uçlu hastalar ve kontrol grubunun ortalama kolesterol 
ve TG düzeyleri tüm mevsimlerde benzer bulundu 
(Tablo 1). Öte yandan, hastaların HDL düzeyleri, kış 
mevsimi dışında tüm mevsimlerde istatistiksel olarak 
anlamlı derecede düşüktü (Tablo 1). İki uçlu hastalar 
ve kontrol grubunun ortalama LDL düzeyleri karşılaş-

Tablo	1:	Ortalama	serum	lipid	seviyelerinin	karşılaştırılması

	 	 	 Yaz	 	 	 Sonbahar	 	 	 Kış	 		 	 İlkbahar

	 	 Ort.	 p	 F	 Ort.	 p	 F	 Ort.	 p	 F	 Ort.	 p	 F

Kolesterol  0,23 1,4  0,58 0,3  0,28 1,1  0,84 0,03
 Hasta 174,1   180,9   180,7   181,2  
 Kontrol 188,5   192,1   194,5   191,3  
Trigliserid  0,49 0,5  0,20 1,6  0,11 2,4  0,32 0,9
 Hasta 140,8   140,9   144,7   154,5
 Kontrol 134,9   143,6   151,5   155,2  
HDL  0,04* 4,2  0,004* 8,6  0,051 3,9  0,001* 11,3
 Hasta 47,2   47,7   47,9   40,6
 Kontrol 52,3   51,0   50,2   45,1
LDL  0,33 0,9  0,56 0,3  0,04* 4,3  0,95 0,1
 Hasta 98,7   104,2   99,2   110,3
 Kontrol 109,1   112,4   114,0   115,1

*p<0.05 istatistiksel açıdan anlamlı, ANCOVA testi ile BKİ ve yaş co-variate alınarak karşılaştırılmıştır.
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tırıldığında, yalnızca kış mevsiminde iki uçlu hastaların 
LDL düzeyleri istatistiksel açıdan anlamlı derecede 
düşük bulundu (p=0.04, F=4.3). 

	 Serum	 Lipidlerinin	 Mevsimlere	 Göre	
Değişiminin	Karşılaştırılması

 Serum kolesterol, LDL ve TG düzeylerinin mev-
simlere göre değişiminde kontrol ve hasta gruplarında 
istatistiksel açıdan anlamlı bir farklılık saptanmadı. 
Ancak HDL düzeylerindeki mevsimsel değişim, yalnız-
ca hasta grubunda ilkbaharda anlamlı derecede düşüktü 
(p=0.003). Kontrol grubunda ise HDL düzeylerindeki 
değişim istatistiksel açıdan anlamlılık göstermemek-
teydi. İki uçlu hastalardaki HDL düzeyindeki düşüşün 
serum sodyum ve albümin düzeylerinden bağımsız 
olduğu saptandı (sodyum için p=0.82 ve albümin için 
p=0.34). 

	 TARTIŞMA	

 İki uçlu hastalar ve kontrol grubu sosyodemog-
rafik özellikleri açısından karşılaştırıldığında cinsiyet 
ve eğitim düzeyi benzer bulunmuşken, iki uçlu hasta 
grubu kontrollere kıyasla yaklaşık beş yaş daha gençti. 
Literatürde, ileri yaşlarda dislipidemi gelişme riskinin 
arttığı çeşitli çalışmalarda belirtilmişse de (17,18), yaş 
ile lipid düzeyi değişimini irdeleyen özgül yeterince 
kanıt bulunmamaktadır. Araştırmamızda saptadığımız, 
hasta grubunun ortalama serum lipid düzeylerinin 
tüm mevsimlerde düşük olması, yaş ortalamalarının 
da düşük olmasına bağlı olabilir. Ancak literatürde 
dislipidemi için ileri yaş olarak 60’lı yaşlar sınır kabul 
edilmektedir (17-19) ve araştırmamıza katılan iki uçlu 
hasta ve kontrol gruplarının yaş ortalamalarının 30-40 
yaş aralığında olduğu da göz önünde bulunduruldu-
ğunda, yaş ortalamasındaki farklılık lipid düzeylerinde-
ki farkı açıklamakta yetersiz gibi görünmektedir. Ayrıca, 
araştırmamızda yaş ve BKİ gibi lipidler üzerine etkisi 
olabilen değişkenlere göre düzeltme yapılarak karşılaş-
tırma yapıldığı ve serum lipid düzeylerinin mevsimlere 
göre değişiminin değerlendirildiği de dikkate alınırsa, 
yaşın ortalama serum lipid düzeyleri üzerine olası etkisi 
önemini yitirmektedir. 

Grafik	 1:	 Serum	 kolesterol	 düzeylerindeki	 mevsimsel	
değişim

Grafik	3:	Ortalama	serum	HDL	düzeylerindeki	mevsim-
sel	değişim

Grafik	4:	Ortalama	serum	LDL	düzeylerindeki	mevsim-
sel	değişim

Grafik 2:  Ortalama serum trigliseid düzeylerindeki 
mevsimsel	değişim
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 İki uçlu hastaların ortalama kolesterol düzeyleri 
kontrol grubuyla, yaş ve BKİ’nin olası etkilerine göre 
düzeltme yapılarak karşılatırıldığında, tüm mevsim-
lerde farklılık saptanmaması (p>0.05), literatürde kış 
ve sonbahar mevsimlerinde kolesterol düzeylerinin 
daha yüksek olduğunu gösteren araştırmalarla (12-
15,20) farklılık göstermektedir. Fakat bu araştırma-
lar psikiyatrik ya da başka bir hastalığı bulunmayan 
örneklemlerle yapıldığı için, bizim bulgularımızdan 
farklılık göstermesi beklenebilir. Literatüre bakıldığında, 
psikiyatrik hastalıklarda serum kolesterol düzeyleri geç-
tiğimiz yıllarda çokça çalışılmıştır ve genel toplumdan 
farklılık gösterdiği belirtilmiştir (21-23). Duygudurum 
bozuklukları ile serum kolesterol düzeyleri arasındaki 
ilişkiyi sorgulayan araştırmalardan (5,24,25) farklı ola-
rak, bizim araştırmamızda hastaların tümünün ötimik 
olduğu göz önünde tutulacak olursa, kolesterol düzey-
lerindeki farklılığın hastalığın doğasından kaynaklana-
bileceği sorusu akla gelmektedir. Nitekim, gerek klinik 
araştırmalar gerekse hayvan çalışmalarından elde edilen 
bilgiler, düşük kolesterol düzeyleriyle düşük serotonin 
aktivitesinin ilişkili olduğunu, bu durumun da mani ve 
depresyonun ortaya çıkma riskini artırdığı hipotezini 
desteklemektedir (10). 
 Bir diğer görüş ise, kolesterol düzeylerinin hastalığa 
özgü tipik özellik olmasından öte, durumsal nitelik-
te olduğudur. Nitekim, Ghaemi ve arkadaşları (10), 
kolesterolün karakteristik bir özellik olmaktan ziyade, 
akut duygudurum dönemlerinden etkilenen durumsal 
bir özellik olabileceğini belirtmişlerdir. Aynı görüşü 
destekler nitelikte, İspanya’dan bir grup araştırmacı da 
iki uçlu duygudurum bozukluğu olan hastalarda en son 
duygudurum dönemiyle kolesterol ve lityum düzey-
lerinin ilişkili olduğunu saptamışlardır (11). Bununla 
birlikte, serum kolesterol düzeyinin beyin kolesterol 
düzeyini etkilediği, beyin kolesterol düzeyinin ise nöro-
lojik işlevleri etkilediği düşünülmektedir. Sinir hücrele-
rindeki kolesterol konsantrasyonu hücrenin bulunduğu 
ortamdaki kolesterol içeriğinden büyük ölçüde etkile-
nebilir. Sinir hücresi membran kolesterolündeki artış ve 
azalışlar, nörotransmiter reseptör bağlanması da dahil, 
hücre membranlarının birçok işlevini bozmaktadır. 
Hayvanlarda sinaptozomal membran kolesterolünün 
azalması serotonin reseptörlerinin sayısında azalma ile 

ilişkili bulunmuştur. Serotoninerjik disfonksiyon ise, 
bilindiği gibi, depresyonla ilişkilidir (26). Öte yandan, 
serum kolesterolünün azalması, hücre membranında 
akıcılık ve mikrovizkozitenin sağlanmasında önemli 
rolü olan kolesterolun beyin hücre membranında da 
azalmasına yol açmaktadır. Beyin hücre membranla-
rının lipid mikrovizkozitesinin azalması, serotoninin 
membran yüzeylerinden reseptörlerle beyin hücrelerine 
alınmasını azaltmakta ve dolayısıyla serotonin azlığına 
bağlı klinik tabloların ortaya çıkmasına yol açmakta-
dır (26). Tüm bu hipotezler duygudurum bozukluğu 
ile lipid ilişkisini anlamamıza yardımcı olsa da henüz 
kesinlik kazanmamıştır.
 Araştırmamızda belki de en önemli bulgu, iki uçlu 
hastaların ortalama HDL düzeylerindeki değişimin kış 
mevsimi dışında (p=0.051) tüm mevsimlerde anlam-
lı derecede düşük olarak saptanmasıdır (p<0.05). 
Literatürde mevsimin etkisine bakılmaksızın, serum 
HDL-kolesterolünün majör depresyondaki hastalarda 
kontrol grubuna kıyasla daha düşük olduğunu gösteren 
araştırmalar vardır (27). Serum HDL düzeylerindeki 
düşüşün altında yatan mekanizmanın hipotalomo-
hipofizer aks (HPA) disfonksiyonuna bağlı hiperkorti-
zolemiye bağlı olabileceği düşünülmektedir. Bilindiği 
üzere, HPA disfonksiyonu glukokortikoidlerin salı-
nımını çoğaltmakta ve dolayısıyla insülin direncini 
arttırmaktadır. Artan insülin direnci de, lipoprotein 
lipaz inhibisyonu aracılığıyla lipolizde artışa neden 
olmakta ve lipolizin artması da LDL, total kolesterol 
ve TG düzeylerinde artışa, HDL düzeylerinde ise 
düşmeye neden olmaktadır (28). Ayrıca sağlıklı gönül-
lülerde düşük sirkadiyen kortizol değişkenliği de TG, 
LDL düzeylerinde yükselmeye ve HDL düzeylerinde 
düşmeye neden olmaktadır (29-31). HPA disfonksi-
yonunun duygudurum bozuklukları ile ilişkisi de göz 
önünde bulundurulunca (32), iki uçlu hastalarda sap-
tadığımız serum HDL düşüklüğü hastalığın etiyopato-
genezi ile ilişikili olabilir. Nitekim Sagud ve arkadaşları 
(33) yapmış oldukları çalışmada, ilaç kullanmayan hem 
manik hem de depresif dönemdeki bipolar hastalarda, 
kontrol grubuna kıyasla HDL düzeylerini anlamlı dere-
cede düşük olarak saptamışlardır ve bu durumun bipo-
lar bozukluk etiyolojisiye ilişkili olabileceği çıkarımında 
bulunmuşlardır. Ancak bu durum, araştırmamızda sap-
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tadığımız HDL düzeylerindeki düşüklüğü açıklamak-
ta yetersizdir. Ayrıca literatürde psikiyatrik hastalığı 
olanlarda mevsimsel serum lipid değişkenliğini değer-
lendiren bir araştırma bulunmaması da bu güçlüğü 
artırmaktadır. Ancak genel toplumda mevsimsel koles-
terol değişkenliğini değerlendiren SEASON (Seasonal 
Variation of Blood Cholesterol Levels) çalışmasında 
(20), kış aylarında serum kolesterol düzeylerinin belir-
gin derecede yüksek olduğu saptanmıştır. Bu değiş-
kenliğin, yaz boyunca çevre sıcaklığının veya fiziksel 
aktivitenin artması veya muhtemelen her ikisinin de 
ortak etkisiyle, kan lipid düzeylerinde hemodilüsyona 
bağlı görece azalmaya bağlı olabileceği belirtilmiştir. 
Hava sıcaklığındaki artış, intravasküler sıvı hacminde 
azalmaya neden olmakta, buna bağlı olarak interstisi-
yel mesafedeki sıvının intravasküler alana geçmesi ise, 
hemodilüsyona ve serum lipid düzeylerinde görece 
azalmaya neden olabilmektedir (34,35). Ek olarak, yaz 
ve ilkbahar mevsimlerinde artan fiziksel aktivitenin de 
bir diğer etken olabildiği bildirilmiştir. Fiziksel etkinlik 
sırasında plazma hacminde artış hemodilüsyona neden 
olmaktadır. Fiziksel etkinlik sırasındaki plazma hiper-
volemisi ise iki temel etkenle ilişkili olabilir: Bunlardan 
ilki, renin aktiviesi ve vazopressin düzeylerinde egzersi-
ze bağlı artışın sodyum ve suyun geri alınımında artışa 
neden olması ve diğeri ise plazma albümin düzeyindeki 
artışın, plazmanın su bağlama kapasitesinde artışla 
hipervolemi, dolayısıyla hemodilüsyona neden olması-
dır (36,37). Araştırmamızda serum ozmolaritesini etki-
leyebilen albümin ve sodyum düzeyleri de değerlendir-
meye alınmış ve serum lipidleri ile bağıntılı olmadığı 
saptanmıştır. Ancak hasta ve kontrol grubunun diyet, 
egzersiz alışkanlıkları değerlendirmeye alınmadığından, 
intravasküler hacim ve ozmolarite hakkında daha fazla 
çıkarım yapmak güçtür.
 Öte yandan klinisyenin perspektifinden ise, yaz 
aylarındaki hemodilüsyon ve kış aylarındaki hemokon-
santrasyonun kan lipid düzeylerindeki farklılığı belirle-
diği hipotezi dışında, bu farklılığın hastalığın mevsimsel 
seyriyle ilişkisi daha önemlidir. İki uçlu hastaların bir 
bölümünün hastalık seyrinin mevsim değişikliklerinden 
belirgin biçimde etkilendiği gerçeği de dikkate alınırsa 
(38-41), araştırmamızda saptadığımız serum lipidle-
rindeki mevsimsel farklılığın, en azından hastaların 

bir bölümünde hastalığın etiyopatogenezi ile ilişkili 
olabileceğini düşündürmektedir. Ancak araştırmamı-
zın kısıtlılıklarından birisi de, hasta evrenini oluşturan 
grubun tamamının iki uçlu bozukluk tip I tanısı ile 
izleniyor olması ve de hastalığın mevsimsel seyrinin 
değerlendirilmemesidir. Bu nedenle, elde edilen bul-
gular tüm iki uçlu hastaları yansıtmamaktadır. Bunun 
yanında, hastaların remisyonda olduklarını belirlemek 
için bir derecelendirme ölçeği kullanılmayıp, yalnızca 
klinik iyilik halinin alınması da araştırmamızın diğer 
bir kısıtlılığıdır. Öte yandan, diyet ve egzersiz gibi kan 
lipid düzeylerini doğrudan etkileyebilen faktörlerin 
hem hasta hem de kontrol grubunda değerlendirmeye 
alınmamış olması, kontrol grubunun herhangi bir psi-
kiyatrik hastalık öyküsü olmayan ve halen herhangi bir 
psikotrop ilaç kullanmayan kişilerden seçilmiş olmasına 
rağmen, yapılandırılmış bir görüşme ile psikiyatrik has-
talık açısından değerlendirilmemesi çalışmanın diğer 
kısıtlılıklarıdır. Ancak literatürde serum lipidlerinin 
mevsimsel değişkenliğini psikiyatrik hasta grubunda 
değerlendiren bir araştırma olmaması nedeniyle, bu 
çalışma iki uçlu hastalarda serum lipidleri üzerine mev-
simin etkisini değerlendiren ilk araştırmadır.

	 SONUÇ

 Serum lipidleri ile duygudurum bozuklukların iliş-
kisi uzun yıllardır araştırılmış ve hastalığın ortaya çıkış 
mekanizması anlaşılmaya çalışılmıştır. Ancak, duygu-
durum bozuklukları ile serum lipidleri arasındaki ilişkiyi 
net ortaya koyabilmiş birbirleriyle tutarlı yeterince kanıt 
bulunmamaktadır (7). Araştırmaların birçoğunda serum 
lipidleri kesitsel olarak değerlendirilmiş ve hastalığın 
seyri ile ilişkisi sorgulanmamıştır. En güçlü kanıtlar 
hastalığın karakteristik bir özelliği olmaktan çok, hasta-
lık seyrinden etkilenen durumsal bir faktör olabileceği 
yönündedir (10,11). Ancak bu araştırmada saptadığımız, 
kış mevsimi dışında tüm mevsimlerde iki uçlu hasta 
grubunda kontrol grubuna kıyasla HDL düzeylerindeki 
anlamlı düşmenin hastalık doğasıyla ilişkili olabilece-
ğini düşünmekteyiz. Araştırmamızda serum lipidlerini 
etkileyebilecek kilo, albümin, sodyum (35) gibi etkenler 
dışındaki faktörlerin değerlendirilmemiş olması, tüm 
hastaların iki uçlu bozukluk tip 1 tanısıyla izleniyor 
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İki uçlu duygudurum bozukluğu ve lipit döngüselliği ilişkisi

olması kısıtlılık oluştursa da, bildiğimiz kadarıyla litera-
türde serum lipidlerinin döngüselliği ile iki uçlu bozuk-
luk ilişkisini sorgulayan ilk araştırma olması, bulguların 

hastalık seyri ve etiyolojisine ilişkin ipuçları sağlaması 
nedeniyle literatüre katkı sağlayacağını düşünmekteyiz.
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