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1- polyuria    2- nephrogenic diabetes insipidus 
3- selective serotonin reuptake inhibitors 4- atypical   
5- sodium hydrogen exchanger type 3  6- sodium-potassium chloride cotransporter 2 
7- loop of Henle    8- epithelial sodium channel  
9- aldosterone    10- apical 
11- anti-diuretic hormone   12- adenylate cyclase 
13- aquaporine-2    14- central    
15- exogenous 

   لیتیوم مصرف عوارض کلیوي ناشی از
  )2(دکتر پدیده قائلی ،)1(ب، دکتر الناز شاس)1(دکتر امیر ابراهیم میراولیائی

  ] 21/2/1391؛ پذیرش مقاله: 7/9/1391دریافت مقاله: [
  

براي انواع مختلف  لیتیوم هاي از دهه شصت میلادي نمک
ــه روانپزشــکی، و  ،مشــکلات پزشــکی  ــرس  از جمل ــد نق ، مانن

صـورت   بـه ، هاي دوقطبی و افسردگی اختلال و آگرانولوسیتوز
بـا عـوارض جـانبی     لیتیـوم اسـت. مصـرف    کار رفته بهگسترده 

مشـــکلات تیروئیــدي، اخـــتلال در تنظـــیم   ماننـــد متعــددي، 
ــنش ــمولالیته ادراري، واکـ ــوارض   اسـ ــیتی و عـ ــاي حساسـ هـ

زیــادي از  نســبت بــا توجـه بــه اینکـه  همــراه اسـت.   ،گوارشـی 
ناشـی از   1پـرادراري عارضـه   بـه  لیتیـوم کننـده   مصرفبیماران 

تـا پـس از    شـد در این مقاله سـعی  شوند،  مصرف آن دچار می
هـاي موجـود    ایـن عارضـه، درمـان    روند ایجـاد بررسی علل و 

  .شوندصورت خلاصه بیان  به
هـاي   بـراي درمـان اخـتلال    لیتیـوم شـناخت و کـاربرد   از زمان 

عـوارض جـانبی آن    مـورد در مختلفی  هاي شناختی، پژوهش روان
تـرین ایـن عـوارض عبارتنـد از      برخـی از مهـم  شـده اسـت.   انجام 

، مشــکلات تیروئیــدي و اخــتلال در تنظــیم پوســتیهــاي  واکــنش
کل بیمارانی که تحت درمان با درصد  15-40اسمولالیته ادراري. 

مــزه  دیابــت بــی بــه درصــد 12 ورادراري ، دچــار پــهســتند لیتیــوم
 دهنـده افـزایش   هـا نشـان   پـژوهش  ).1( شـوند  مبتلا می 2نفروژنیک

 مصـرف  بـا  ادراري اسـمولالیته  تنظـیم  در اختلال میزان خطر بروز
 هـاي  داروهاي مـورد اسـتفاده در درمـان اخـتلال     و لیتیوم زمان هم

 در پــرادراري بــروز از مــواردي مثــال، هســتند. بــراي روانپزشــکی
ویـژه   هب ضد افسردگی، داروهاي با لیتیوم زمان هم مصرف صورت
 و) 3، 2() هاSSRI( 3هاي اختصاصی بازجذب سروتونین بازدارنده
 ریسـپریدون،  مانند ،4پریشی آتیپیک ضد روان داروهاي با همچنین

  ).  4( است شده گزارش
 عناصـر  جدول تناوبی یکظرفیتی از گروه  کتکاتیون  لیتیوم

ر تواند د می لیتیوماست که ارتباط نزدیکی با سدیم و پتاسیم دارد. 
ــال ــاي ســدیمی بســیاري ازکان جــایگزین ســدیم شــود کــه از   ،ه

هیـدروژن   -کننده سـدیم  تبادل هاي توان به کانال ترین آنها می مهم
پمــپ  ،کلیــه ســیمالکهــاي پرو توبــول در )III5 )NHE3نــوع 
در بخـش   )II 6 )NKCC2پتاسیم نـوع   -سدیمکننده کلراید  تبادل

) در توبـول  ENC( 8کانـال سـدیم مخـاطی    و 7صعودي قوس هنله
  .کردکننده مرکزي کلیه اشاره  جمع

صورت حاد یا مزمن سبب  به ممکن است لیتیومهاي  نمک
 تـرین بخـش اخـتلال    مهـم . افزایش دفـع ادراري سـدیم شـوند   

 ژن فزایش بیانا ، یعنی9تداخل در عملکرد آلدوسترون دلیل به
ENaC با مهـار   لیتیوم. شود ، ایجاد میکلیه 10در غشاي آپیکال

 ).5-8( شود ن اثر سبب دفع زیاد سدیم میای
دیابـت   لیتیـوم تـرین مشـکل کلیـوي در مصـرف مـزمن       شایع

 11هورمــون ضــد ادراري بــا اثـر  لیتیـوم مــزه نفروژنیـک اســت.   بـی 
)ADH(، در کنـد و   مـی مقابلـه  ، 12سیکلاز از طریق مهار آدنیلات

ــولانی ــاهش تولیــد    ط  II13کانــال آکواپــورین   مــدت ســبب ک
)AQP2،( مــی ،یــق مهــار ژن تولیدکننــده آناز طر ) 9-11شــود.( 

مزه  را دیابت بی لیتیوم ناشی از مزه دیابت بیهاي محدودي  بررسی
را  15زاد بـرون  ADH نداشـتن  که این امر تـأثیر  اند دانسته 14مرکزي

  ).1-3کند ( توجیه می لیتیومناشی از  اريرپراد موارددر برخی 
 طـور عمـده   بـه یـوي  در ایجاد نارسایی حاد کل لیتیومنقش 

شدید و کاهش حجم ناشی از  آبی (دهیدراتاسیون) کمدلیل  به
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 ایجـاد  ،نـین چو هم) لیتیـوم دلیـل سـطح بـالاي     بـه (زیاد  دیورز
آن کـاهش   پیـرو کـه   اسـت  مشکلات روانی توسط ایـن دارو 

نورولپتیـک   ، نشـانگان بر ایـن  افزوندهد.  مصرف آب رخ می
و  آبی کمدیگر ایجاد  عامل ممکن است لیتیومبدخیم ناشی از 

  ).12نارسایی حاد کلیوي باشد (
اخـتلال در قابلیـت    دنبال بـروز  پس از قطع مصرف دارو به
چند هفته  طور معمول به، لیتیومتغلیظ ادراري ناشی از مصرف 

ردد. گ ـکشد تا این شرایط به حالت قبـل بر  طول میتا چند ماه 
ل در تنظیم اختلا با لیتیوممدت مصرف و دوز تام مصرفی  میان

  ).1( وجود دارد ارتباط خطی اسمولالیته ادراري ناشی از آن
صــورت  معمــول بــهطــور  بــه لیتیــومت کلیــوي مــزمن ســمی
در صورتی که  د.کن می بروز و بیماري مزمن کلیوي پرادراري

 لیتیـوم با کاهش دوز  د،باش لیتیوم بیمار روي درمان نگهدارنده
ه دارو در هنگام شب (تـا  دوز روزان باره تمام و یا مصرف یک

 را تـوان عارضـه پـرادراري    گـرم) مـی   میلی 1200بیشینه مقدار 
 ،ایــن راهکــار نداشــتن در صــورت کــارایی ).13( دداکــاهش 

 ،لیتیـوم همراه با  ،در روز 1آمیلوراید گرم میلی 5-10استفاده از 
بـه   لیتیـوم . آمیلورایـد سـبب کـاهش ورود    استراهکار بعدي 

ثیر أشـود و ت ـ  کننده ادراري مـی  ول جمعتوب مخاطیهاي  سلول
دهـد. آمیلورایـد تـأثیر     را کـاهش مـی   ENaCگیرنده بر  لیتیوم

، زیـرا پـرادراري خفیفـی    ندارد لیتیومر افزایش سطح بچندانی 
جبرانــی بـراي بازجــذب آب و   هـاي  کنــد و سـامانه  ایجـاد مـی  

را کمتـر تحریـک    ،لیتیـوم آن افزایش بازجـذب   پیروو  ،نمک
بـا   شـود.  مـی لوراید سبب افزایش سطح پتاسیم هم . آمیکند می

عامل اخـتلال در تنظـیم    خود یک که هیپوکالمی  توجه به این
 سـازوکار ا ایـن  ب ـآمیلوراید ممکن است  غلظت ادراري است،

    ).14(واقع شود ثر ؤم هم
درمـانی انجمـن روانپزشـکی     خـط مشـی  اسـت در   گفتنی

انی آمیلورایـد  دوز درم ـ شـد، منتشر  2002که در سال  2آمریکا
ــی 10-5 ــرم میل ــار در روز ،گ ــددو ب ــوان ش ). 13ه اســت (، عن

، دوز مصرفی آمیلوراید را در بیمـاران  مقاله حاضر نویسندگان
ــا احتیــاط بیشــتر  ــه بــدفورد  و ایرانــی ب و  3مطــابق پیشــنهاد مقال

ــاران ــزان  14( همک ــه می ــی 5-10)، ب ــرم در روز  میل توصــیه گ
   کنند. می

ــدرهايتفاده از راهکــار درمــانی دیگــر اســ و  4تیازیــدي م
ــتروئیدي  ــاي ضــد التهــاب غیراس ــد  ، )NSAIDs( 5داروه مانن

بـا افـزایش بازجـذب آب و     دارو ایـن دو  .اسـت  ،ایندومتاسین
ــود مشــکل بیمــار مــی  ،ســدیم  دوز مصــرفی شــوند. ســبب بهب

تیازیـدها   .استگرم در روز  میلی 5/12-25 6هیدروکلروتیازید

ــریانی و    ــؤثر ش ــم م ــاهش حج ــا ک ــابی   ب ــد الته ــاي ض داروه
 )GFR( 7میـزان تصـفیه گلـومرولی    بـا کـاهش    غیراستروئیدي

 8آلدوسـترن  -آنژیوتانسـین  -سیستم رنین سبب افزایش فعالیت
)RAAS(   کـاهش حجـم    .شـوند  و بازجذب آب و سـدیم مـی

را  لیتیومبا  خطر مسمومیت ممکن است مدرهاناشی از مصرف 
هــاي  را در توبــولاحتمــال بازجــذب آن زیــرا  ،افــزایش دهــد

ــی کپرو ــزایش مـ ــیمال افـ ــد. سـ ــتفاده از   دهـ ــورت اسـ در صـ
درصـد کـاهش    50 لیتیـوم هیدروکلروتیازید باید دوز مصرفی 

ت احتمالی جلوگیري شود. باید در نظـر داشـت   یابد تا از سمی
و در شـرایط حـاد کمتـر مفیـد      اسـت تـأخیري   مدرهاکه تأثیر 

رمـانی انجمـن   د مشـی   گفتنی اسـت در خـط   .)15-17( هستند
گـرم در   میلـی  50روانپزشکی آمریکـا دوز هیدروکلروتیازیـد   

ــان شــده اســت  روز  ــد، دوز مصــرفی   .)13(بی مشــابه آمیلورای
مقالـه  هیدروکلروتیازید در بیماران ایرانی توسـط نویسـندگان   

) 17(و همکـاران   9با احتیاط بیشتر و بر اساس مقاله کیم حاضر
  1 شود. میتوصیه گرم  میلی 5/12-25روزانه 

 مــزه مرکــزي نیســتند، در بیمــارانی کــه دچــار دیابــت بــی 
ــوان از مــی ــه11داخــل بینــی 10دسموپرســین ت  10-40مقــدار  ، ب

ــا ســه  (در  میکروگــرم در روز ــا از  وعــده)،یــک ت  شــکلو ی
یک تـا  روزانه (در میکروگرم  1/0-2/1 مقدار به ،خوراکی آن

  ).18(کرد  استفاده وعده)،سه 
ــرا درمــان ــج ب  لیتیــومناشــی از  پــرادراريي رفــع هــاي رای

 لیتیـوم اسـتفاده از   -1عبـارت اسـت از:   به قـدم   صورت قدم به
 1200بیشینه مقدار  معمول تاطور  بهبار در روز ( صورت یک به

؛ شب) و در صورت امکان کاهش دوز آن در لیتیوم گرم میلی
جـح  طـور ار  به( مدر افزودن ،پاسخ مناسبنبود در صورت  -2

هیدروکلروتیازید)  ،امکان استفاده نبودو در صورت  آمیلوراید
در پایـان و   -4؛ و استفاده از دسموپرسـین  -3؛ به رژیم درمانی

  .)1شکل  (از ایندومتاسین  استفاده ،پاسخ نگرفتنصورت  در
ن مصرف دسموپرسـین را بـه   ابرخی متخصصگفتنی است 

پـس از   در مرحلـه دوم و  ،دلیل ایمنی بالا و اثربخشـی مناسـب  
ویـژه در زنـان    هب ـ، لیتیـوم بار در روز  پاسخ به مصرف یک نبود

  کنند. توصیه می ،باردار
_______________________________________ 
1- amiloride  
2- American Psychiatric Association 
3- Bedford  4- thiazide diuretics 
5- non-steroidal anti-inflammatory drugs 
6- hydrochlorothiazide 
7- glomerular filtration rate 
8- renin-angiotensin-aldosterone system 
9- Kim   10- desmopressin 
11- intranasal 
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  نمودار درمان پرادراري ناشی از مصرف لیتیوم -1شکل 
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