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Lit i uklad biatokrwinkowy
Lithium and white blood cells system

Stefan Krzyminski

Do Redakdji,

,Farmakoterapia w Psychiatrii i Neurologii” (2015; 31 (1):
87-98) opublikowata artykut dr Ewy Ferensztajn-Rocho-
wiak i prof. Janusza Rybakowskiego Wplyw litu na uktad
krwiotwérczy. Autorzy w przystepny sposéb przedstawili
tytulowe zagadnienie. Wskazali, ze lit prowadzi do wzro-
stu liczby granulocytéw obojetnochtonnych i modyfikuje
ich funkcje, zwieksza liczbe plytek krwi, takze u oséb
z trombocytopenia po chemioterapii i radioterapii. Stad
mozliwo$¢ jego zastosowania w leczeniu zaburzen he-
matologicznych ze szczegélnym uwzglednieniem neu-
tropenii wrodzonych i nabytych, poinfekcyjnych, jatro-
gennych.

Te wlasciwosci litu majg realne znaczenie w prak-
tyce psychiatrycznej ze wzgledu na mozliwo$¢é powi-
ktan hematologicznych w trakcie terapii lekami prze-
ciwpsychotycznymi (LPP). Najpowazniejszym jest
agranulocytoza. Ma do niej dochodzié u 0,38% (Rze-
wuska 2012), a nawet 1% (Ostrowski 2015) leczonych
klozaping. Zdarza sie takze, rzadziej, uleczonych inny-
mi LPP. Za ryzykowne pod tym wzgledem uwazane sa
LPP fenotiazynowe, kwetiapina, risperidon (Rzewuska
2014). Gdy w trakcie leczenia LPP wystapia zaburzenia
uktadu biatokrwinkowego, trzeba wykluczy¢ interakcje
lekowe. W tym dzialanie lekéw stosowanych w cho-
robach somatycznych, na przyktad antybiotykéw (Za-
tuska 2012). Nalezy takze wzigé pod uwage mozliwosé
niegroZznej neutropenii porannej - pseudoneutropenii

- i pobraé¢ krew do badania po potudniu (Bazire 2010).
Sugerowane dawki litu w leczeniu zaburzen uktadu
bialokrwinkowego to dawki konieczne dla uzyskania
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stezenia 0,40 mmol/l w surowicy krwi (Bazire 2010).
Jednak Ayd (1995) wskazywat, ze ani dawka litu, ani jego
poziom w surowicy nie korelujg ze zmianami w obrazie
biatokrwinkowym.

Wtlasne, ograniczone, obserwacje potwierdzajg war-
tos¢ litu w leczeniu zaburzen uktadu biatokrwinkowego
w réznych sytuacjach klinicznych. Mianowicie:

W ciagu jednego roku u trzech pacjentek oddziatu
psychogeriatrycznego (1,2% leczonych) liczba leukocy-
téw i/lub granulocytéw byta na poziomie wymagajacym
interwencji. To znaczny czestego kontrolowania obrazu
krwi, odstawienia leku, z ktérym mozna by to wigzaé,
przyjmujac zalecenia odnoszone do leczenia klozapina.
U dwoch, w wieku 77172 lat, liczba granulocytéw spadta
do 1400 i 1200 na mm®. U trzeciej, 78-letniej pacjent-
ki, liczba leukocytéw spadta do 2900, a granulocytéw
do 1500 na mm®. Pacjentka z najnizszg liczbg granu-
locytéw i rozpoznaniem schizofrenii paranoidalnej
byta leczona klozaping w dawce 225 mg na dobe i nie
stwierdzono u niej zadnej choroby somatycznej. Dwie
pozostate, z rozpoznaniem halucynozy organicznej, ob-
cigzone byly istotnymi chorobami somatycznymi. Poza
LPP, jedna kwetiaping w dawce 125 mg na dobe, druga
risperidonem w dawce 1 mg na dobe, otrzymywaty leki
odpowiednie do rozpoznanych choréb somatycznych,
tacznie 51 9 takich lekéw. Byly to leki hipotensyjne,
przeciwzapalne, moczopedne, stosowane w chorobie
Parkinsona. Wielochorobowo$¢ i polifarmakoterapia
utrudniaty ustalenie prawdopodobnej przyczyny zabu-
rzen uktadu bialokrwinkowego. Jednak ich wystapie-
nie po wlaczeniu LPP wskazywalo na nie jako czynnik
sprawczy. Pacjentki dobrze reagowaty na prowadzone
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leczenie przeciwpsychotyczne, a w przypadku pacjentki
z rozpoznaniem schizofrenii wczeséniejsze préby lecze-
nia innymi LPP wigzaty sie z ciezkimi objawami po-
zapiramidowymi bez efektu przeciwpsychotycznego.
Zdecydowano wiec o nieodstawieniu stosowanych
LPP. Dla zapobiezenia pogtebianiu sie leukopenii i gra-
nulocytopenii zastosowano weglan litu. Pacjentkom
z rozpoznaniem halucynozy podawano go w dawce
250 mg na dobe, uzyskujac poziomy 0,35 i 0,49 mmol/l.
Poprawa obrazu biatokrwinkowego zaznaczyla si¢ juz
przy nizszych poziomach, w 7-10 dni od wprowadze-
nia weglanu litu. Ostatecznie liczba leukocytéw u tych
pacjentek wzrosta o 80% i 35%, granulocytéw o 100%
180%. Wyzsze wartosci wystapity u pacjentki z nizszym
poziomem litu w surowicy. Po uzyskaniu poprawy stanu
psychicznego pacjentki wypisano z zaleceniem dalszego
przyjmowania leku przeciwpsychotycznego i weglanu
litu. Brak informacji o dalszych ich losach. Pacjentce
z rozpoznaniem schizofrenii poczatkowo podawano
weglan litu w dawce 250 mg na dobe. Poprawe obrazu
biatokrwinkowego odnotowano po dwéch tygodniach
przy poziomie litu w surowicy 0,40 mmol/l, ostatecznie
ustalajac dawke 500 mg na dobe i poziom litu w suro-
wicy 0,50 mmol/l. W miare leczenia uzyskano wzrost
liczby leukocytéw o 50% i granulocytéw o 100%. Wy-
pisujac pacjentke, zalecono kontynuowanie przyjmo-
wania klozapiny i weglanu litu. Pacjentka czesto prze-
rywala jednak leczenie, co skutkowato rehospitaliza-
cjami, wznawianiem leczenia klozaping i weglanem
litu. Ostatecznie pacjentka zostata podopieczng zaktadu
opiekuriczo-leczniczego, w ktérym kontynuowane jest
leczenie klozapina, bez litu. Liczby leukocytéw i gra-
nulocytéw utrzymuja sie w granicach normy. Mozna
sadzié, ze u tej pacjentki lit, w dtuzszym okresie czasu,
zadzial profilaktycznie.

U zadnej z tych pacjentek nie bylo innych zmian
w obrazie morfologii krwi ani dobowej zmiennos$ci
liczby biatych krwinek.

Z kolei w calodobowym oddziale psychiatrycznym
zenskim w ciggu roku uposledzenie leukopoezy i/lub
granulocytopoezy podejrzewano u 7 pacjentek (3,8%
leczonych) w wieku 20-60 lat. U czterech z nich (2,2%
leczonych) stwierdzono poranna pseudoneutropenie/
leukopenie. W tych przypadkach wyniki z popotu-
dniowych pobran krwi miescity sie w normie, a licz-
ba leukocytéw/granulocytéw byta nawet dwukrotnie
wyzsza od warto$ci porannych. U pozostatych zabu-
rzenia uktadu biatlokrwinkowego mozna bylo powia-
za¢ z przyjmowanymi lekami. U 20-letniej pacjentki
przejsciowy spadek liczby leukocytéw do 3400 i gra-
nulocytéw do 1700 w mm?® wigzat sie prawdopodobnie
z furazydyna zastosowana z powodu zakazenia drég
moczowych. U 55-letniej pacjentki z rozpoznaniem cho-
roby afektywnej dwubiegunowej spadek liczby leuko-
cytéw do 3600 i granulocytéw do 1100 w mm?® mozna

byto taczyé z wprowadzona dwa tygodnie wczesniej
kwetiaping. Szybka poprawe obrazu bialokrwinkowego
wigzaé mozna byto z wlaczeniem w tym czasie, jako
stabilizatora nastroju, weglanu litu w dawce 750 mg
na dobe z poziomami w surowicy krwi od 0,37 do 0,55
mmol/l. Ciekawe, ze w tym przypadku takze wyraZne
byty réznice miedzy poranna a popotudniows liczba
leukocytéw, nawet dwukrotne, juz w toku leczenia
weglanem litu, czego nie obserwowano przed jego
wigczeniem.

Najciekawszy jest przypadek 55-letniej pacjentki ho-
spitalizowanej z powodu préby samobdjczej, w tydzien
po drugim zabiegu chemioterapii. W dniu przyjecia
do oddzialu w obrazie morfologii krwimiata 3000 leu-
kocytéw 11300 granulocytéw w mm?® W ciagu tygodnia
ich liczba spadta do 2000 leukocytéw i 300 granulo-
cytéw. W telefonicznej konsultacji lekarz hematolog
zalecil obserwacje i izolacje pacjentki. Ze wzgledu
na do$¢ bliski termin trzeciej chemioterapii podje-
to jednak decyzje o wigczeniu weglanu litu w dawce
500 mg na dobe, dochodzac do poziomu litu w surowicy
0,51 mmol/l. Pigtego dnia tej terapii liczba leukocy-
téw wzrosta do 4700, granulocytéw do 2100. Po 3 ty-
godniach wartoéci te wynosity 5600 i 3100. W stanie
psychicznym pacjentki dominowaty lek przed kolej-
nym zabiegiem chemioterapii, obawa przed skutkami
préby samobdjczej, zlego traktowania z tego powodu
przez lekarzy onkologéw. W zwigzku z tym w tydzien
po wdrozeniu litu do terapii dodano sulpiryd w dawce
150 mg na dobe. Poczatkowo takze, dla ztagodzenialeku,
podawano klonazepam, w dawce do 1 mg na dobe. Nie
wykonywano popotudniowych badan morfologii krwi,
gdyz pacjentka najpierw reagowata lekowo na kazde
badanie, a dalszy przebieg nie wskazywat na poran-
na pseudoneutropenie. Pacjentke wypisano po pieciu
tygodniach leczenia w dobrym stanie psychicznym
i fizycznym z zaleceniem dalszego przyjmowania sul-
pirydu i weglanu litu. Z informacji telefonicznej od pa-
cjentki wiadomo, ze bez probleméw poddata sie trzeciej
chemioterapii.

W tych kilku przypadkach lit potwierdzil swoja
warto$¢ w leczeniu zaburzen uktadu biatokrwinkowe-
go zwigzanych z lekami przeciwpsychotycznymi, che-
mioterapia. Przy tym jego skuteczno$¢ ujawniata sie
juz przy poziomie w surowicy krwi nizszym od 0,40
mmol/l. Bardzo $ciste wartosci graniczne liczby biatych
krwinek, granulocytéw przyjeto w odniesieniu do le-
czenia klozaping (Jarema, Rybakowski 2010; Ostrowski
2015). Jednak monitorowanie obrazu krwi zalecane jest
przed i w trakcie stosowania innych LPP (Jarema 2012).
Jesli wiec w toku leczenia nimi stwierdza sie zaburzenia
uktadu biatokrwinkowego, racjonalne jest wdrozenie
takiego postepowania jak w przypadku klozapiny. Warto
jednak sprawdzaé, czy nie mamy do czynienia z poranng
pseudoneutropenia.
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