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ÖZET:
Lityumun kırk yıldır sorunsuz kullanımı: Olgu 
sunumu

Lityumun psikiyatride adından söz ettirmeye başlaması 
ilk defa 1949 yılında John Cade’nin lityumu manik hasta-
larda denemesinin başarılı olması sonucudur. Daha sonra 
yapılan klinik çalışmalarda iki uçlu bozukluğun (İUB) koru-
yucu tedavisi ve manide lityumun etkinliği gösterilmiştir. 
Amerikan Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) lityuma mani teda-
visi için 1970’de, maniyi önlemede idame tedavi olarak 
1974’de onay vermiştir. Lityum son tedavi kılavuzlarında 
akut manide, İUB idame ve İUB depresif dönem teda-
vilerinde halen birinci sıra tedavi seçeneği olarak yerini 
korumaktadır. Geniş kulanım alanına rağmen lityum dar 
bir tedavi aralığına sahiptir ve bununla ilişkili olarak birçok 
ciddi akut ve süreğen yan etki oluşabilmektedir. Nörolojik, 
endokrin, renal, dermatolojik, gastrointestinal ve kardiyo-
vasküler sistemler değişik şiddette etkilenebilmektedir. 
Lityum zehirlenmesi durumu ise nörolojik sekelle, hatta 
ölümle sonuçlanabilmektedir.
Bu yazıda ilaç yan etkisi olmadan sorunsuz bir şekilde 
kırk yıldır lityum ile tedavi edilen, yapılan laboratuvar ve 
görüntüleme incelemelerinde de herhangi bir anormallik 
saptanmayan bir İUB hastası sunulacaktır.

Anahtar sözcükler: iki uçlu bozukluk, tedavi, lityum 
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ABS TRACT:
The usage of lithium for forty years without 
problem: a case report 

Lithium’s first rise in psychiatry was in 1949 when John 
Cade tried lithium in manic patients successfully. Clinical 
research which conducted later on, showed the lithium’s 
effectivity in maintenance treatment of bipolar disorder 
(BD) and mania. On the other hand, U.S. Food and Drug 
Administration (FDA) approved lithium for mania treat-
ment in 1970, and for maintenance treatment against 
mania in 1974. Lithium still keeps its importance as the 
first line treatment option in acute mania, maintenance 
treatment, and depressive episode of BD. However, 
despite this wide usage area, lithium has a narrow thera-
peutic index and as a result of this, a lot of serious acute 
and chronic side effects may occur. Neurologic, endocrine, 
renal, dermatologic, and gastrointestinal, and cardiovas-
cular systems may be affected in different severities. 
Lithium intoxication may result in neurological sequela, 
even in death. 
In this article, a BD patient who has been treated with 
lithium for forty years without side effects, and who has 
been found to be normal in lab and monitoring examina-
tion will be reported. 
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 GİRİŞ

 Alkali bir metal olan lityumun psikiyatride adından söz 

ettirmeye başlaması John Cade’nin lityumun maniyi tedavi 

edici etkisini keşfiyledir (1). Manik hastaların idrar örnekleri-

nin domuzlarda zehir etkisi gösterdiğini gözleyen Cade, bu 

zehirlenmenin muhtemelen ürik asitten kaynaklandığı şek-

lindeki hipotezini ortaya attı. Hipotezini test edebilmek için 

idrara lityum karbonat ekleyerek ürik asitin çözünürlüğünü 

artırdı ve bu uygulamadan sonra zehirlenmede anlamlı bir 

azalma gözlemledi. Sonraki aşamada lityumun insanlardaki 

etkisini araştırma riskini göze aldı ve önce kendi üzerinde 

deneyerek lityumun insanlarda zararlı bir etkisinin olmadığı-

nı gösterdi. 1949’da lityumun manik hastalarda sakinleştirici 

etkisinin olduğunu belirledi (2). Cade’den sonra yapılan klinik 

çalışmalarda manide ve iki uçlu bozukluğun (İUB) koruyucu 

tedavisinde lityumun etkinliği gösterilmiştir. Amerikan Gıda 

ve İlaç Dairesi lityuma 1970 yılında akut mani tedavisinde, 

1974 yılında maniyi önlemede idame tedavi olarak onay ver-

miştir (3). Lityum son tedavi kılavuzlarında akut manide, İUB 

idame ve İUB depresif dönem tedavilerinde halen birinci sıra 

tedavi seçeneği olarak yerini korumaktadır (4,5). Geniş kula-

nım alanına rağmen lityum dar bir tedavi aralığına sahiptir ve 

bununla ilişkili olarak birçok ciddi akut ve süreğen yan etki 

oluşabilmektedir (6). Nörolojik, endokrin, renal, dermatolo-

jik, gastrointestinal ve kardiyovasküler sistemler değişik şid-
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dette etkilenebilmektedir. Lityum zehirlenmesi durumu ise 

nörolojik sekelle, hatta ölümle sonuçlanabilmektedir 

(3,5,7,8).

 Etki mekanizması halen tam olarak bilinmemekle birlik-

te lityumun ikinci haberci sistemi üzerinden fosfotidil inosi-

tol sisteminde G proteinlerini düzenlediği, inositol monofos-

fataz adlı bir enzimin engelleyicisi olduğu, protein kinaz C ve 

glikojen sentetaz 3’ü engelleyerek büyüme etmenlerini ve 

nöronal plastisite için gen ekspresyonunu düzenleyici etkisi-

nin olduğu düşünülmektedir (7). 

 Bu yazıda ilaç yan etkisi olmadan sorunsuz bir şekilde 

kırk yıldır lityum ile tedavi edilen, yapılan laboratuvar ve 

görüntüleme incelemelerinde de herhangi bir anormallik 

saptanmayan bir iki uçlu bozukluk hastası sunulacaktır. 

 OLGU

 63 yaşında, evli, 4 çocuklu, üniversite mezunu, serbest 

meslek sahibi erkek hasta. 1968 yılında “öz güvende artış, 

uykusuzluk, çok konuşma, fazla hareketlilik, sinirlilik, aşırı 

para harcama isteği ve cinsel istekte artış” şikayetleri ile baş-

vurduğu bir ruh sağlığı ve hastalıkları uzmanı tarafından 

adlarını hatırlayamadığı birkaç ilaç başlanmış. Tedavinin ilk 

20 gününde ilaç tedavisi ile birlikte günlük elektrokonvulsif 

tedavi uygulanmış. İlk tedaviye başladıktan beş ay sonra ve 

1972 yılında üniversitede okurken şikayetleri tekrarlayınca 

iki defa yatarak tedavi gören hastaya ikinci yatışında klorpro-

mazin tablet 100 mg/gün ve lityum kapsül 1200 mg/gün baş-

lanmış. O dönemde lityum kan düzeyini inceleyebilen hasta-

ne sayısının az olduğunu ifade eden olgumuz, lityum kan 

düzeyi ölçümlerini Fransız Hastanesi’nde yaptırıyormuş. 

1979’da ve 1983’te iki kez uykusuzlukla başlayan manik 

dönemleri olmuş ve yine yatarak tedavi görmüş. Lityum kul-

landığı zaman çocuk sahibi olamadığını düşünerek çocuk 

istediği dönemlerde (her çocukta yaklaşık 3 ay) ve askerliği 

süresince (1978-79) ilacı elde edemediği için tedaviyi kesmiş. 

Belirtilen dönemler dışında 1972 yılından beri lityumu 

düzenli olarak kullanmış. Türkiye’de lityumu bulamadığı 

zamanlarda (1983-1984) yurt dışından elde ediyormuş. 

1972’den bu yana 3 veya 6 ayda bir kontrollere giderek, kont-

rollere gidemediği zaman ise hekimi ile telefonla görüşerek 

tedavisini sürdürmüş. Yukarıda söz edilen hastalık dönemle-

ri dışında herhangi bir şikayeti olmamış ve mesleğini de 

rahatlıkla sürdürüyormuş. Halen lityumu 900 mg/gün ve 

klorpromazini 100 mg/gün dozlarında kullanmaya devam 

ediyordu. 

 Kontrol amaçlı polikliniğimize başvuran ve herhangi bir 

şikayet tariflemeyen olgunun fiziksel ve ruhsal muayenesi 

yapılarak laboratuvar tetkikleri istendi. Ruhsal durum mua-

yenesinde psikomotor aktivitesi, konuşma miktarı, düşünce 

içeriği normal, duygulanımı olağan, duygudurumu ötimikti. 

Psikotik bulgu ve bilişsel bozukluk belirtisi yoktu. Hastalığı-

na karşı içgörüsü tamdı. Eşlik eden ruhsal ve fiziksel hastalık 

saptanmadı. İntihar girişimi öyküsü, alkol ve madde kullanı-

mı öyküsü ve ailede İUB öyküsü yoktu. Hamilton Depresyon 

Ölçeği (HDÖ) puanı 1, Young Mani Derecelendirme Ölçeği 

(YMDÖ) puanı 0 ve Klinik Global İzlenim–Şiddet puanı 

(KGİ-Ş) 1 (normal, hastalık belirtisi yok) olarak saptanan 

olgu iyileşmede İUB Tip 1 olarak değerlendirildi. Fiziksel 

muayenede herhangi bir anormallik saptanmadı. Nörolojik 

muayenesinde taraf veren bir bulgusu mevcut değildi, tre-

mor gözlenmedi. Hastanın vital bulguları stabildi (TA 110/70 

mm Hg; solunum 12/dk; ateş 36.8 C; nabız 80/dk). Akneiform 

döküntü, eksfoliyatif dermatit, psöriyazis gibi dermatolojik 

poliüri, polidipsi, bulantı, kusma, ishal gibi üriner ve gastro-

enterolojik belirti ve bulgular saptanmadı. Laboratuvar ince-

lemelerinde lökosit (WBC), hemoglobin (Hb), hematokrit 

(Htc) değerleri, bazı biyokimyasal değerler ve böbrek fonksi-

yon testleri normal sınırlardaydı (Lökosit 9.2 mm3; Hemog-

lobin 16.4 g/dL; Hematokrit 47.4 %; Albumin 4.43 g/dL; Total 

protein 7.75 g/dL; AST 17 U/L; ALT 11 U/L; Kalsiyum 9.1 

mg7dL; Sodyum 138 mmol/L; Potasyum 4.59 mmol/L; Total 

kolesterol 202 mg/dL; HDL kolesterol 29 mg/dL; LDL koles-

terol 134 mg/dL; Magnezyum 2.22 mg/dL; Ürik Asit 7.5 mg/

dL; Kreatinin 0,96 mg/dL; Kreatin klirensi 102 mL/dk; İdrar 

dansitesi 1011 ve Lityum 0.66 mmol/L). 

 Tiroid ve paratiroid hormon düzeyleri, antitiroglobulin 

antikorları, antitiroid peroksidaz ve tiroid ultrasonografisi 

dahiliye ve nükleer tıp konsültasyonları ile normal olarak 

değerlendirildi (Serbest T3 3.01 pg/mL; Serbest T4 1.02 ng/

dL; TSH 1.86 µIU/mL; Parathormon 100.2 pg/mL). Testoste-

ron düzeyi 275 ng/dL idi. Hastanın EKG’sinde de herhangi 

bir patoloji saptanmadı. Tedavi ile ilişkili bir kilo alımı yoktu 

ve vücut kitle indeksi (VKİ) 27.44’tü. 

 TARTIŞMA

 Lityum kullanımı sırasında hastaların yaklaşık %20’sinde 

hiçbir yan etki görülmezken, diğerlerinde istenmeyen bazı 

yan etkiler görülebilmektedir. Hastaların üçte biri veya daha 

fazlası lityumu yetersiz tahammül etmektedir (3,9). Tremor, 

yorgunluk hali, ishal, poliüri, kusma, baş ağrısı, bulantı ve 



72 Journal of Mood Disorders Volume: 3, Number: 2, 2013 - www.jmood.org

Lityumun kırk yıldır sorunsuz kullanımı: Olgu sunumu

kusma lityumun yaygın görülen fakat genelde kısa sürede 

düzelebilen yan etkileridir. İUB’de uzun dönem lityum kulla-

nımında zamanla süreğen yan etkilerin ortaya çıktığı bildiril-

mektedir (5). 

 Lityumun uzun süre kullanımında nefropati oranının 

arttığı (10) özellikle glomerüler filtrasyon hızının azaldığı 

belirtilmektedir (11). Poliüri ve polidipsi şeklinde kendini 

belli eden lityumun tetiklediği nefrojenik diabetes insipitus 

uzun dönem lityum ile tedavi edilen hastaların yaklaşık 

%10’unu etkilemektedir (12). Hipotiroidi, nadiren hipertiro-

idi ve hiperparatiroidi şeklinde endokrin yan etkiler de göz-

lenebilmektedir (8,14). Lityum sinus nodu işlev bozukuluğu-

na neden olup senkoplara, ayrıca elektrokardiogramda T 

dalgası değişikliklerine neden olabilmektedir (15). Uzun süre 

lityum kullanımı genellikle dikkate değer kilo alımı ile sonuç-

lanır (5,14). Bulantı, iştahsızlık, ishal gibi gastrointestinal yan 

etkiler; akne, psöriazis, deri döküntüleri ve nadiren saç 

dökülmesi gibi dermatolojik yan etkiler de lityum kullanımı 

olanlarda bildirilmiştir (5,14).

 Olgumuz 40 yıldan beri sorunsuz bir şekilde lityum kul-

lanmaktaydı. Literatürde böyle uzun süre kullanıma dair 

herhangi bir veriye rastlamadık. Kalelioğlu ve ark.nın geriye 

dönük kesitsel dosya tarama çalışması daha kısa süreli 

olmakla birlikte bu çalışmada, üç yıl süreyle lityum kullanan 

65 hasta değerlendirilmiş ve uzun dönem lityum tekli tedavi-

si alan İUB hastalarında ortalama böbrek ve karaciğer işlev-

lerinin genel olarak normal sınırlarda seyrettiği belirtilmiştir 

(13). 

 Lityumun birçok sistemi etkileyen, değişik sıklık ve şid-

detteki yan etkileri bazı çalışmalarda ve olgu sunumlarında 

belirtilmektedir. Ancak sunumunu yaptığımız olgunun klinik 

muayenesinde ve laboratuvar incelemelerinde herhangi bir 

anormallik saptanmadı. Böbrek fonksiyonları, tiroid, parati-

roid incelemesi, EKG ve hematolojik göstergeler normal ola-

rak değerlendirildi. 

 Sunulan olgu, lityum ve klorpromazin tedavisine devam 

ettiği sıradaki infertilitenin nedeninin ilaçlar olabileceğini 

düşünerek kısa süreli ilaçlarını kesmiş ve sonrasında çocuk 

sahibi olmuş. İnfertilite nedeni ile muayene olmamış ve her-

hangi bir tetkik yaptırmamış. Lityumun reprodüktif sistemde 

zehirli etkileri olduğu ve fertiliteyi azalttığı, klorpromazinin 

de sperm hareketliliğini baskıladığı bazı hayvan çalışmala-

rında belirtilmiştir (16-18). Levin RM ve ark. nın in vitro çalış-

malarında ise lityum maruziyetinin spermlerin yaşayabilirli-

ğini azalttığı, sperm hareketliliği ve sayısını etkilemediği, 

klorpromazinin de sperm hareketliliğini güçlü bir şekilde 

engellediği gösterilmiştir (19). 

 Dikkatimizi çeken bir başka nokta ise kırk dört yıllık has-

talık sürecinde hiç depresif dönemin olmayışıdır. Tekrarla-

yan manik dönemlerle karakterize bu olguyu “tek uçlu mani” 

olarak tanımlayabiliriz. Tek uçlu maninin ayrı bir bozukluk 

olduğunu ileri süren görüşler olmakla birlikte bu durum 

İUB’nin bir alt tipi olarak kabul edilmiştir. Tek uçlu manide 

büyüklenme, psikotik belirtiler, daha fazla toplam dönem 

sayısı, hastalık öncesi hipertimi ve alkol dışı madde kötüye 

kullanımının klasik iki uçlulardan daha yaygın olduğu, has-

talık başlama yaşının daha erken olduğu ve kadınlarda daha 

yüksek oranda görüldüğü, buna karşılık hızlı döngü ve inti-

har riskinin daha az görüldüğü belirtilmiştir. Tedavide ise tek 

uçlu manide lityumun koruyucu tedavideki etkinliğinin kla-

sik İUB’ye göre daha az olduğu ifade edilmiştir (20). Bizim 

olgumuz, intihar girişimi ve hızlı döngünün olmaması ile 

belirtilen genel tek uçlu mani özelliklerine uyarken, madde 

kötüye kullanımının, psikotik belirtilerin olmaması ve koru-

yucu lityum tedavisine iyi cevap vermesi ile genel tek uçlu 

mani özelliklerinden farklılık göstermektedir.

 Olgumuzun öyküsünden 1983 yılından beri duygudu-

rum dönemlerinin olmadığı, bu tedavi ile etkin bir koruma 

sağlandığı anlaşılmaktadır. Lityum tedavisi ile etkin koruma 

sağlanabilmesinin lityumun yüksek koruyuculuğuna bir 

kanıt oluşturduğunu, kullanılan klorpromazinin de uykusuz 

kalmayı önleyerek bu uzun süreli korumaya katkı sağladığını 

düşünüyoruz. Ayrıca olgumuzda lityuma mani döneminde 

başlanması ve önceki hastalık dönemlerinde yarar sağlan-

ması, öfori, büyüklük düşünceleri gibi tipik manik belirtile-

rin varlığı literatürde lityumdan yarar görebilme olasılığının 

yüksek olduğu durumlar olarak ifade edilmektedir (21). 

 Sonuç olarak, olgumuzda etkin koruma ile kırk yıldır 

sorunsuz bir şekilde kullanılan lityum halen iki uçlu bozuk-

luk tedavisinde temel taşlardan biridir. Lityum tedavisi, 

korunmanın ayrıntıları ve yan etkiler iyi bilindiği takdirde lit-

yumla tedavi zor olmayan ve yüz güldüren bir uygulamadır.
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