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p INTRODUCAO \

O litio é recomendado como agente de primeira linha em todas as fases do transtorno bipolar (TB), segundo

o grupo canadense de Tratamento do Humor e Ansiedade (CANMAT, 2018)". O CANMAT, em colaboracdo com a
International Society for Bipolar Disorders (ISBD), publicou atualiza¢gdes das Diretrizes de Tratamento do Transtorno
Bipolar, em 2018". O que ha de recente nessas diretrizes é que foram criados rankings hierarquicos para primeira e
segunda linhas de tratamentos recomendados para mania aguda, depressao aguda e tratamento de manutencao
para o TB'.

O litio demonstrou claramente sua eficacia na prevencao de episédios de humor e no tratamento da mania agu-
da. Ele é, consequentemente, um importante agente de primeira linha para a depressdo bipolar também’. Com base
na avaliacdo geral dos estudos disponiveis, é necessario nivel sérico de litio de 0,8-1,2 mEqg/L para a eficacia clinica'.

USO DE CARBONATO DE LITIO: ) )
AUMENTAR SEU CONHECIMENTO E O MELHOR REMEDIO

Ao longo de mais de 60 anos, em contraposicdo ao que tem sido observado na histéria de outros farmacos, o carbonato de
litio manteve-se como tratamento de primeira linha do TB, e como padrdo-ouro em ensaios clinicos de novos tratamentos. Apre-
senta diversos efeitos terapéuticos: controle de episddios agudos de mania e depressdo, prevencao de novos episddios, potencia-
lizador na depresséo unipolar refratéria, reducées do risco de suicidio e de comportamentos suicidas, propriedades neuroproteto-
ras e neurotroficas’. Apesar de tantas evidéncias que mostram o potencial terapéutico do carbonato de litio, essa medicagéo teve
seu uso limitado, por medo na utilizacdo e em detrimento de outros estabilizadores de humor langados nas Ultimas trés décadas®.
Houve perda da popularidade do carbonato de litio por influéncia de propagandas das industrias farmacéuticas com novos anti-
convulsivantes e antipsicoticos atipicos, como estabilizadores de humor*.

Entretanto, é necessario conhecer o carbonato de litio, aprender a manejar os inicios do tratamento, da manutencéo, e do
indice terapéutico estreito, saber sobre os sintomas de intoxicacBes leve e grave, sobre as interacdes medicamentosas e o impacto
de problemas clinicos®. Isso pode ensinar o paciente sobre a doencga e o tratamento, fortalecendo a adesdo por meio de uma boa
relagdo médico-paciente, como enfatizado pela Associagdo Brasileira de Familiares, Amigos e Portadores de Transtornos Afetivos®.
Muitos psiquiatras de gera¢Ges mais recentes tém poucas experiéncia e capacitacdo para o tratamento com o carbonato de litio
(litioterapia)>. O monitoramento pelo seu estreito indice (0,8 a 1,2 mEg/L), para os médicos que ndo estdo habilitados, causa um

certo desconforto e até medo, deixando de beneficiar o paciente®.



EXAMES LABORATORIAIS PARA INICIAR O
TRATAMENTO COM O CARBONATO DE LITIO

Deve-se realizar exame fisico completo e, se houver alguma
doenca detectada por tal procedimento, o médico deve inves-
tigar, realizar tratamento ou encaminhar para um especialista’®.
Se tudo estiver bem no exame fisico, devem-se solicitar alguns
exames basicos para introducdo e seguimento do paciente em
litioterapia®®. Os exames s&o: hemograma completo incluindo as
plaguetas, ureia, creatinina, soédio, potassio, glicemia jejum, TSH,
T4 livre e anticorpos antiperoxidase e antitireoglobulina. Esses
exames podem ser repetidos a cada trés meses no primeiro se-
mestre e, apos esse periodo, a realizacdo pode ser semestral ou
anual, dependendo da satde e dos cuidados que o paciente tem
em seguir as orientagdes posoldgicas, bem como nao apresentar
sinais de intoxicacdo pelo Iitio>®. A realizacdo de um eletrocardio-
grama, principalmente em cardiopatas ou pessoas com mais de
50 anos, seréd uma boa iniciativa para acompanhar o transtorno.
Ja a tomografia computadorizada de cranio e/ou ressonancia
podem ser muito Uteis também para os pacientes com diagnds-
tico recente de TB ou que tenham mais de 50 anos na primei-
ra avaliacdo®. Os efeitos colaterais sdo, na maioria, transitorios
e dose-dependentes; muitos deles podem ser controlados com
a diminuicdo da dose do litio®. Seu uso em liberagdo controlada
(CR - controlled release) facilita a adaptacdo dos principais efeitos

colaterais relatados, como tremor, ndusea, aumento da frequén-
cia urinéria - com excecdo da diarreia, que pode piorar’. Uma
estratégia importante € orientar a ingestdo de carbonato de litio
em dose Unica noturna, na qual o pico de efeitos colaterais sera
durante a noite, ndo incomodando o paciente e favorecendo a
adesdo®. Em mulheres na idade fértil, devem-se solicitar exames
para excluir gravidez: ultrassonografia e 3 HCG para evitar expo-
sicdo desnecesséria do feto®.

COMO INICIAR E FAZERA MANUTENCAO
COM CARBONATO DE LITIO

A eficécia do carbonato de litio estd comprovada em di-
versas fases do transtorno afetivo bipolar’. Como o principio
terapéutico é reduzir ao maximo o tempo de sintomatologia
de uma crise, a conduta pode ser associar o litio com outro
psicofarmaco: antipsicético atipico ou tipico, outro estabiliza-
dor de humor ou antidepressivo®. O uso destes Ultimos depen-
deréa da fase da doenca em que o individuo se encontra, bem
como de seu histérico anterior de crises e suas evolucdes®.
A tabela abaixo mostra, de modo didatico, como seguir, dian-
te do diagndstico psiquiatrico, com a dose inicial e a taxa de
aumento, além do tempo para obter sinais de eficacia e o
nivel desejado da litemia’.

Tabela 1 (Adaptada): Manejo do carbonato de litio®

Diagnéstico psiquiatrico Dose inicial e taxa de aumento Tempo para obter sinais de eficacia Litemia
: de 600 a 900 mg/d
Mania Aumento de 300 a 450mg/semana Ao menos 3 semanas > 0,8 mEg/mL
Estado misto de 600 a 900 mg/d Ao menos 3 semanas > 0,8 mEg/mL

Aumento de 300 a 450mg/semana

) . 300mg /d ;
Hipomania AuriEnie el 208y per quizere de 1a 3 semanas Até 0,8 mEg/mL
- 300mg /d de 1a 5 semanas 0,3 a2 0,8mEg/mL
Depressao

Aumento de 300mg por semana

(litemia méaxima tolerada) > 0,8 resistentes

de 600 a 900mg/d

Ciclagem rapida Aumento de 300mg por semana

de 3 semanas a 3 meses > 0,8 mEg/mL

300mg /d

Potencializar depressdo unipolar
P P Aumento de 300mg por semana

0,3 a 0,8mEg/mL

de 1a 4 semanas )
> (0,8 resistentes

Manutencao TB
Depressao recorrente

Manter dose para litemia
preconizada

Tempo indeterminado
Tolerabilidade

0,5 a 0,8 mEg/mL
Ou mais se tolerado

Adaptado de: Meleiro, 2016

COMO MANEJAR OS EFEITOS ADVERSOS DO CARBONATO DE LiTIO

Quanto mais lento o aumento do carbonato de litio, me-
nos proeminentes sdo os efeitos adversos, e torna-se facil
encontrar a menor dose eficaz para cada paciente®. A intro-
ducdo lenta é a melhor maneira de evitar a intolerabilidade
com a medicacdo’. Certo que ha casos em que a dosagem
do litio é aumentada rapidamente como na fase mania, e isso
induz tremores e aumento de peso rapido®>. Como é dose-

dependente, a reducdo, quando possivel, ajudard o paciente
a enfrentar seu desconforto®. A tabela a seguir mostra, de
modo didatico®, como sequir frente aos efeitos adversos mais
comuns ao paciente submetido ao tratamento com carbo-
nato de litio e a0 manejo adequado em cada circunstancia®.
O ajuste de dose dentro da faixa terapéutica geralmente é
eficaz no controle de efeitos adversos®.



Tabela 2 (Adaptada): Manejo dos efeitos adversos do carbonato de litio*°

Efeitos Adversos Manejo

Aumento de peso (79,2%) « Orientar dieta, exercicio e hidratagéo

Tremor (67,9%) * Betabloqueador de baixa dose « Evitar estimulante (café, coca, cha preto)

Fadiga (66%)
Lentiddo movimento (57,5%)
Fraqueza muscular (42,5%)

* Melhoram com o tempo

Problemas dermatoldgicos (62,3%)  Acne e psoriase pioram com litio * Entretanto, ndo é contraindicado

Polidipsia (53,8%)

polidria (77.4%) « Controlar volume ingerido « Mais de 5 litros, cogitar Diabetes Insipidus « Ajuste de dose

Sonoléncia (52,8%) » Mudanca do horario de ingestdo da medicacdo

Diarreia (45,3%) * Melhora com o tempo ¢ Dieta obstipante ¢ Pensar em intoxicacdo

Tonturas (38,7%) * Melhora com o tempo « Usar dimenidrato

Problemas sexuais (37,7%) * Suspender outras medica¢des ¢ Usar bupropiona ou mirtazapina

Nauseas (41,5%)

Vomitos (20,8%) * Melhoram com o tempo ¢ Ingerir medicacdo junto de alimentacao

+ Controle TSH e T4 livre no inicio do tratamento ¢ Depois, a cada 6 a 12 meses * Anticorpos

T H O
FreloSE Uetets (1297 e ultrassonografia de tireoide

Adaptado de: Meleiro; 2016/Rosa AR, et al; 2006

F recomendado para pacientes tratados com carbonato de
litio que o exame seja feito quando ja foi atingido o estado de
equilfbrio, pelo menos cinco dias apos o inicio do tratamento®.
A amostra de sangue deve ser coletada apos 12 horas da Ul-
tima dose (pela manha, em jejum), ou antes da préxima dose.
O resultado da dosagem ¢ utilizado para ajuste individualizado
da mesma, nas fases de manutencdo do tratamento. O ide-
al é manter entre 0,8 a 1,2 mEg/L>. Se a concentragéo estiver
menor que a desejada, considerar: ndo adesao ao tratamento,

erros da dose ou do esquema de tratamento, uso de produto
farmacéutico incorreto, baixa biodisponibilidade da preparacdo
farmacéutica, eliminacdo réapida do medicamento, n&o atingiu
o equilibrio e coleta de sangue feita em momento inadequa-
do®. Em posicdo contraria, se a concentracdo estiver maior que
a preconizada pensar em: erros da dose, do regime terapéutico
ou uso de produto farmacéutico incorreto, grande biodispo-
nibilidade da preparacédo farmacéutica, eliminacdo menor do
medicamento, momento inadequado de coleta de sangue®.

O carbonato de litio, em monoterapia ou associado a outros farmacos no tratamento do transtorno bipolar em

todas as fases, traz beneficios para o paciente, sua familia e para o préprio médico, além do sistema de satde. E um
potente estabilizador de humor, neuroprotetor e pode reduzir os riscos de suicidio.
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