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Özet 

Lityum özellikle bipolar affektif  bozukluk başta olmak 

üzere psikiyatrik rahatsızlıklarda sık kullanılan terapötik 

indeksi dar bir ilaçtır. Lityum kullanımı sırasında böbrekle 

ilgili farklı yan etkiler görülebilmektedir. Nefrojenik 

diabetes insipidus en sık görülen yan etki olup, 

tubulointerstisyel nefropati ve glomeruler hasar daha az 

görülmektedir. Lityum tedavisi sırasında poliüri ve 

polidipsi gibi şikayetler görülebilmekle birlikte, ciddi klinik 

durumlar nadirdir. Burada ciddi bir böbrek yetmezliği 

tablosu ile acil servise başvuran, sonrasında lityum 

kullanımına bağlı gelişmiş nefrojenik diabetes insipidus 

tanısı konan bir olgu sunduk.   

Anahtar Kelimeler: Lityum, nefrojenik diabetes insipidus, 

böbrek yetmezliği 

Summary 

Lithium is a drug with narrow therapeutic index which is 

frequently used in psychiatric disorders such as bipolar 

affective disorder as the leading, in particular. During 

lithium medication, different side-affects related to the 

kidney. Nephrogenic diabetes insipidus is the most 

frequently encountered side-affect, and tubulointerstitial 

nephropathy and glomerular damage are encountered 

rarely. During the lithium treatment, complaints such as 

polyuria and polydipsia can be seen, and moreover, serious 

clinical conditions are rare. Here, we presented a case that 

applied to the emergency service with a renal failure and 

then diagnosed with nephrogenic diabetes insipidus 

induced by lithium use.  
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Giriş 

 

Lityum terapötik indeksi dar bir ilaç 

olmasına ve çeşitli yan etkiler 

görülebilmesine rağmen özellikle bipolar 

bozukluk başta olmak üzere duygu durum 

bozukluklarında sık kullanılmaktadır. 

Uzun süreli lityum kullanan hastaların 

çoğunda hayatının bir bölümünde lityum 

kullanımına bağlı bir yan etki 

görülebilmektedir (1). Lityum kullanımı 

sırasında tiroid, paratiroid ve böbrek ile 

ilgili yan etkiler görülebilir. Böbrekle ilgili 

en sık görülen yan etki nefrojenik diabetes 

insipidus olup, tubulointerstisyel nefropati 

ve glomeruler hasar ise daha az 

görülmektedir (2-4). Lityum tedavisi 

sırasında poliüri ve polidipsi gibi şikayetler 

görülebilmekle birlikte, ciddi klinik 

durumlar nadirdir. Burada, akut böbrek 

yetmezliği tablosu ile acil servise 

başvuran, sonrasında lityum 

intoksikasyonuna bağlı gelişmiş nefrojenik 

diabetes insipidus tanısı konan bir olguyu 

literatür eşliğinde tartışarak sunduk.   

Olgu Sunumu 

39 yaşında kadın hasta acil servise genel 

durum bozukluğu ve böbrek yetmezliği 

tanılarıyla sevk edilmiş. Konuşmada 

zorlanan ve bilinç bulanıklığı olan hastanın 

yakınlarından hastanın bipolar bozukluğu 

olduğu ve 16 yıldır lityum kullandığı 

öğrenildi.  Hastanın şikayetleri olması 

üzerine 2 hafta önce lityum dozu 900 

mg/gün den 1200 mg/güne çıkılmış. Son 

birkaç gündür genel durumunda giderek 

artan bir bozulma olmuş. Bulantı, kusma 

ve diyaresi olan hastanın beslenmesi 

bozulmuş. Hastanın bilinen başka bir 

hastalığı yokmuş ancak son dönemde çok 

su içme ve idrara gitme şikayetleri 

oluyormuş. Fizik muayenede hastanın 

oryantasyon ve kooperasyonu bozuk, 

dezorganize davranış mevcut. TA: 100/70 

mmHg, nabız: 104/dk, solunum sayısı 

16/dk, ateş: 36.5
o
C idi. Dil kuru, turgor 

tonusu azalmış idi. Sistem muayeneleri 

doğaldı. Yapılan tetkiklerinde BUN: 65 

mg/dl, kreatinin 5.26 mg/dl, Na: 162 

mmol/L, Ca: 8.16 mg/dl, K: 4.17 mmol/L, 

albumin: 3.38 gr/dl, TSH: 0.614 Uıu/ml 

(0.27-5.6), idrar dansitesi: 1006 mg/L 

olarak bulundu. Elektrokardiyogram 

(EKG) normaldi. Hastanın 2 hafta önce 

yapılan tetkiklerinde böbrek fonksiyon 

testlerinin normal olduğu görüldü. Yoğun 

bakım servisine alınan hastaya sıvı 

replasmanına başlandı. Hastanın plazma 

lityum düzeyi 2.12 mmol/L (0.6-1.2 

mmol/L) olarak ölçüldü. Lityum düzeyinin 

hemodiyaliz için önerilen 2.5mmol/L 

değerinin altında olması ve sıvı replasmanı 

ile böbrek fonksiyon testleri ve hastanın 

genel durumunda düzelme sağlanması 

nedeni ile hasta hemodiyalize alınmadı. 

Birinci günün sonunda hastada BUN: 18.6 

mg/dl, kreatinin: 2.03 mg/dl, Na: 

161mmol/L, idrar dansitesi: 1004 mg/L, 

lityum düzeyi: 0.49 mmol/L idi. Hastanın 

yapılan abdominal ultrasonografide 

böbreklerin boyut ve parankimleri normal 

olarak değerlendirildi. Sıvı replasmanı ile 

böbrek fonksiyonlarında düzelme sağlanan 

hastada hipernatreminin devam etmesi ve 

idrar çıkışlarının artması (10000-11000 

ml/gün) nedeniyle diabetes insipidus 

tablosu düşünüldü. Hastanın genel 

durumunun bozuk olması nedeniyle 

susuzluk ve desmopressin testleri 

yapılamadı. Hastanın uzun süreli lityum 

kullanımı olduğu için lityuma bağlı 

gelişmiş nefrojenik diabetes insipidus 

olduğu düşünüldü. Hastaya amilorid-

hidroklorotiyazid kombinasyon tedavisi 

başlandı. Bu tedavi sonrasında hastanın 

idrar çıkışları normal seviyelere 

gerilemeye başladı, sıvı replasmanı 

azaltıldı. Hastanın oral sıvı alımı arttı ve 
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dehidratasyonu tekrar etmedi. Tedavinin 5. 

Gününde plazma Na: 140 mmol/L, BUN: 

17.4 mg/dl, kreatinin: 1.12 mg/dl, idrar 

dansitesi: 1020 mg/L idi. Hastanın 

takiplerinde kulanılan diüretik tedavisine 

bağlı potasyum dahil elektrolit bozukluğu 

olmadı. Genel durumu düzelen hasta 

psikiyatri servisi önerileri ile taburcu 

edildi. 

Tartışma 

 

Lityum, başta bipolar bozukluk 

olmak üzere psikiyatri alanında kullanılan 

bir ilaçtır. Son yıllarda alternatif tedavi 

seçenekleri çıkması ve çeşitli yan etki 

potansiyellerinin bilinmesine karşın lityum 

halen tedavide altın standart konumundadır 

(5). Uzun süreli lityum kullanan hastaların 

yaklaşık % 75-90’ında, hayatının bir 

bölümünde lityum kullanımına bağlı bir 

yan etki görülebilmektedir (1). Serum 

lityum düzeylerinin ölçümü 

yapılabilmesine karşın, ilacın terapötik 

indeksinin dar olması ve hasta kaynaklı 

nedenlerden dolayı yan etkiler 

görülebilmektedir. 

Fazla miktarda ilacın alınması veya 

idame tedavisi sırasında dehidratasyon ve 

böbrek yetmezliği gibi nedenlerle akut 

toksisite bulguları ortaya çıkar. Bunun 

yanında birlikte kullanılan non-steroidal 

antiinflamatuar (NSAİ) ve 

anjiotensinkonverting enzim inhibitörleri 

gibi bazı ilaçlar lityumun böbrek atılımını 

azaltmaları nedeni ile aynı tabloya neden 

olabilirler (6). Akut toksikasyon 

durumunda bulantı, kusma ve diyare gibi 

çeşitli gastrointestinal bulgular, nadir 

olmakla birlikte aritmi tarzında EKG 

değişiklikleri ve nörolojik bulgular ön 

plandadır (7). Hastalarda diyare ve kusma 

şiddetli ise dehidratasyon ve gelişebilecek 

böbrek yetmezliği tablosu nedeni ile lityum 

toksisitesi daha çok artar. Uzamış QT 

intervalleri ve bradikardi gibi vakalar 

bildirilmiş olsa da ciddi aritmi vakaları sık 

değildir (8-10). Lityumun merkezi sinir 

sistemine geçişi yavaş olduğundan akut 

intoksikasyon durumlarında nörolojik 

bulgular daha geç görülür (7). Bizim 

hastamızın şikayetleri de önce 

gastrointestinal şikayetler tarzında 

başlamış, daha sonra nörolojik şikayetler 

tabloya eklenmişti. Hastamızın seri EKG 

takiplerinde ve ritim monitörizasyon 

takibinde ise önemli bir aritmiye 

rastlanmadı. Hastamızın son birkaç günde 

mevcut kusma, ishal ve beslenememe 

durumunun mevcut akut böbrek yetmezliği 

tablosuna neden olduğu, bununda mevcut 

lityum toksisitesini daha da ağırlaştırdığı 

düşünüldü.  

Akut lityum toksisitesinde, sıvı 

replasmanına iyi yanıt veren akut böbrek 

yetmezliği tablosu görülebilir (11). Şiddetli 

lityum toksikasyonlarında ise hemodiyaliz 

tedavi seçeneği olarak değerlendirilebilir. 

Lityum, düşük moleküler ağırlığı ve düşük 

protein bağlanma özelliği nedeni ile diyaliz 

ile uzaklaştırma için uygundur. Ancak 

hangi hastaların hemodiyalize alınacağı 

konusu tartışmalıdır. Serum lityum 

konsantrasyonları ile toksisitenin şiddeti ve 

semptomlar her zaman korele değildir 

(7,12). Lityumun farmakokinetik özelliği 

nedeni ile toksisitenin klinik etkileri 

intoksikasyon tipine göre değişir. Akut 

zehirlenmede semptomlar hızlı düzelirken, 

kronik intoksikasyonda lityumun daha 

büyük oranı hücre içinde olduğundan, 

semptomlar daha şiddetlidir ve toksisite 

daha yavaş düzelir (12). Bunun dışında çok 

yüksek lityum düzeyleri ile semptom 

görülmeyen vakalar (13,14) olduğu gibi, 

normal serum lityum düzeylerinde yan 

etkiler görülen vakalarda bildirilmiştir 

(15,16). Genelde serum lityum düzeyi 4 

mmol/L üzerinde olduğunda klinik duruma 
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bakılmaksızın, 2.5 - 4 mmol/L arasındaki 

düzeylerde ise belirgin semptomların 

olması, lityum atılımını bozacak böbrek 

yetmezliği veya fazla hidrasyona mani 

olacak kalp yetmezliği gibi durumların 

bulunması halinde hemodiyaliz 

önerilmektedir (7,17). Bizim vakamızın 

serum lityum düzeyi hastaneye ilk 

gelişinde 2.12 mmol/L olarak ölçüldü. 

Semptomatik olan hastanın aynı zamanda 

akut böbrek yetmezliği tablosuda 

bulunmaktaydı. Hastanın belirgin derecede 

dehidrate olduğu ve sıvı replasmanına iyi 

yanıt verdiği gözlendi. Bununla birlikte 

serum lityum düzeyi önerilen 2.5mmol/L 

düzeyinden daha düşük olduğu için hasta 

hemodiyalize alınmadı ve yakın gözlem 

yapıldı. Sıvı replasmanı sonrası idrar 

çıkımları artan hastada klinik tabloda 

düzelmeye başladı. Birinci günün sonunda 

serum lityum düzeyi 0.49 mmol/L 

düzeyine geriledi.  

Lityumun uzun süreli kullanımı 

sırasında tiroid, paratiroid ve böbrek gibi 

bazı organlarda yan etkiler gözlenebilir. 

Hipotiroidi, hipertiroidi ve hiperparatiroidi 

bu ilacın kullanımı sırasında ortaya 

çıkabilecek tablolardır (18-20). Lityum 

kullanımı sırasında böbrekle ilgili farklı 

yan etkiler görülmekle birlikte, nefrojenik 

diabetes insipidus (NDİ) en sık görülen 

tablodur (2,3). NDİ, antidiüretik hormonun 

(ADH) böbrek tübül düzeyindeki etkilerine 

yanıtsızlıkla karakterize; poliüri, polidipsi 

ve hipernatremi ile seyreden bir klinik 

tablodur. Kronik lityum kullanımı sırasında 

% 40’a varan oranlarda hastalarda poliüri 

ve polidipsi gibi şikayetler görülebilir (21). 

Genellikle şikayetler ilacın kesilmesiyle 

düzelirken, bazı vakalarda NDİ tablosu 

kalıcı olabilir (22). Lityum böbrek 

toplayıcı kanalları düzeyinde suyun 

emiliminde rol oynayan ve aquaporin adı 

verilen su kanallarının işlevinde 

bozulmaya yol açar. Lityum ADH’un 

hücre yüzeyindeki reseptöre bağlanmasını 

engelleyerek ve hücre içinde adenilat 

siklazı doğrudan baskılayarak 

aquaporinlerin hücre yüzeyine taşınmasını 

engeller (23). Bu, su geri emiliminin 

bozulması ve üriner konsantrasyon 

yeteneğinde azalma ile sonuçlanır. Diğer 

bir mekanizma da toplayıcı kanal epiteliyal 

sodyum kanallarının (ENaC) işlevindeki 

bozulmadır. Lityum kullanımı ile birlikte, 

sodyum geri emiliminde önemli bölgeler 

olan toplayıcı kanalların kortikal ve dış 

medullar kısımlarında ENaC’ın iki alt 

biriminde down-regülasyon meydana 

geldiği gösterilmiştir (24). Lityum 

kullanımı sırasında kronik böbrek 

yetmezliği gelişimi nadir olup, yaşa bağlı 

değişiklikler göz önüne alındığında 

glomerüler işlevlerdeki bozulmanın klinik 

öneminin olmadığı düşünülmektedir (25). 

Kronik tubulointerstisyelnefropati en sık 

görülen tablo olmakla birlikte, minimal 

değişiklik hastalığı ve fokal segmental 

glomerüloskleroz nedenli nefrotik sendrom 

vakaları da bildirilmiştir (4,26,27). 

Lityuma bağlı NDİ tedavisinde 

amilorid ve tiazid diüretikleri tedavi 

seçenekleri arasında yer alır (28,29). Tiazid 

kullanımı sırasında lityum atılımı 

etkilenebileceğinden dikkatli olunmalıdır. 

İndometazin gibi NSAİ ilaçlar bir başka 

seçenek olsa da yan etkileri nedeni ile 

kullanımı sınırlıdır.  

Bizim vakamız acil servise akut 

böbrek yetmezliği tablosu ile başvurmuştu. 

Yapılan değerlendirmelerde hastada lityum 

toksisitesi düşünülmüş ve akut böbrek 

yetmezliği olarak değerlendirilen tabloya 

bulantı, kusma ve sıvı alımının 

bozulmasının neden olabileceği 

düşünülmüştü. Sıvı replasmanı ile hastanın 

böbrek fonksiyonları ve serum lityum 

düzeyi normal sınırlara geriledi. Poliürisi 
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gelişen ve sıvı replasmanına karşın 

hipernatremisi düzelmeyen hastada lityuma 

bağlı NDİ düşünüldü ve amilorid-tiazid 

kombinasyonu başlandı. Bu tedavi ile 

hastanın hipernatremi ve poliürisi düzeldi. 

Bu vaka lityum kullanımına bağlı 

NDİ zemininde oluşan ileri derecede bir 

akut böbrek yetmezliği tablosu olması 

nedeni ile sunuldu. Lityum kullanan 

hastalar gelişebilecek NDİ açısından yakın 

takip edilmeli, polidipsi ve poliüri gibi 

semptomlar sorgulanmalı, bu hastaların 

bizim vakamızda olduğu gibi akut böbrek 

yetmezliği tablosu ile karşımıza 

çıkabileceği unutulmamalıdır. 
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