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Kontrowersje wokół pewnego normotymiku. 
Historia litu

The controversy around a mood stabilizer. 
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Poznań

Streszczenie: Stygmat osoby z zaburzeniem psychicznym funkcjonuje we wszystkich społeczeństwach 
od bardzo dawna. Wczesne próby leczenia owych przypadłości różnymi specyfikami nie skutkowa-
ły poprawą funkcjonowania chorych. Dopiero rozwój psychofarmakoterapii pozwolił na stosowanie 
konkretnych substancji w poszczególnych zaburzeniach. Używane od połowy XX wieku związki litu 
pozostają wciąż standardem, do którego porównywane są wszystkie nowsze leki normotymiczne. Po-
wszechnie stosowane są w chorobie afektywnej dwubiegunowej, działając zarówno na stany mania-
kalne jak i depresyjne. Wprowadzenie tego leku na rynek farmaceutyczny budziło wiele kontrower-
sji w środowisku naukowym. Jego wysoka skuteczność w obszarze prewencji samobójstwom oraz w 
zakresie profilaktyki nawrotów potwierdza efektywność leku, natomiast nie wyklucza występowania 
skutków ubocznych odstraszających pacjentów.

Abstract: This is a review article on the history of psychopharmacotherapy. For a very long time, per-
sons with mental disorders have been stigmatizing in all societies. Early attempts to treat mental illness 
by different medications were not effective. Only the development of psychopharmacology allowed 
to use specific substances against particular disorders. Since the mid-20th century lithium compounds 
have been the psychopharmacological standard to which all new normothymic drugs are compared. 
Lithium compounds are used to treat bipolar affective disorder, because they are acting on both mania-
cal and depressive states. Placing the lithium compounds on the pharmaceutical market was controver-
sial for scholars in the past. On the one hand, they are effective in preventing suicide and recurrences of 
the disease, on the other, adverse effects may deter patients.
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Wprowadzenie. Leki przeciw chorobom psychicznym

	 Leki stanowią szeroką grupę substancji mających na celu przywrócenie organizmu 
do stanu homeostazy bądź osiągnięcie zakładanych i przewidywanych przez lekarza 
specjalistę zmian w organizmie (tzw. efekt terapeutyczny). W ich skład wchodzą za-
równo skomplikowane połączenia organiczne, złożone układy fizykochemiczne, ze-
społy biochemiczne, jak i proste związki nieorganiczne czy pojedyncze pierwiastki. 
Obecnie obserwuje się wzrost liczby preparatów farmaceutycznych, a także wartości 
światowych wydatków na leki. Jednym ze skutków takiej sytuacji jest personalizacja 
farmakoterapii, także w dziedzinie psychiatrii. Lekarz przepisując odpowiedni prepa-
rat ma możliwość dokładnego dopasowania medykamentu do konkretnego pacjenta 
i jego potrzeb2. Psychofarmakoterapia skoncentrowana na pacjencie może być kluczo-
wa w przezwyciężaniu problemów związanych z przyjmowaniem leków3. Podejście 
to zapewnia budowanie zaufania między pacjentem i lekarzem, kontrole niepożą-
danych skutków, psychoedukację i długotrwałą profilaktykę4. Precyzję w przepisy-
waniu leków umożliwia rozwój innych dziedzin nauki jak np. biologii molekularnej, 
biotechnologii, genetyki czy chemii. Powstają także nowe techniki diagnostyczne, 
umożliwiające dokładniejsze badanie mózgów pacjentów (np. funkcjonalny rezonans 
magnetyczny czy pozytronowa tomografia emisyjna), a „badania neuroobrazowe są 
fascynującym i wiarygodnym źródłem wiedzy na temat patofizjologii zaburzeń psy-
chicznych”5. 
	 Psychofarmakoterapia, obok psychoterapii oraz działań środowiskowych, jest jed-
ną z metod leczenia schorzeń mentalnych. Badania naukowe zwracają uwagę na jej 
wysoką skuteczność, dostępność i stosunkowo niskie koszty (w porównaniu z psy-
choterapią)6,7. Przyjmowanie leków psychotropowych wpływa na ośrodkowy układ 
nerwowy, którego patologie diagnozuje się u pacjentów. Wśród nich możemy wy-
różnić poszczególne grupy: leki przeciwdepresyjne, leki przeciwpsychotyczne, leki 
przeciwlękowe, leki nasenne, leki prokognitywne oraz leki normotymiczne. Opisywa-
ny w pracy preparat należy do ostatniej grupy. Termin lek normotymiczny używany 
był w latach 1950. w innym znaczeniu niż dziś. Specjaliści nazywali tak połączenie 
amfetaminy i barbituranów stosowane u pacjentów neurotycznych, niestabilnych 
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emocjonalnie (ale nie u pacjentów z chorobą afektywną dwubiegunową)8. Natomiast 
sam „ojciec” litu, Schou, traktował stabilizator nastroju jako preparat działający specy-
ficznie na proces chorobowy, a nie na symptom choroby9. Aktualnie są to medykamen-
ty, które stanowią grupę substancji zróżnicowaną pod względem budowy chemicz-
nej, mechanizmu działania, właściwości klinicznych i potencjalnego występowania 
skutków ubocznych. Zazwyczaj podzielone są na dwie grupy: klasyczne oraz drugiej 
generacji10.
	 Zanim jednak współczesna medycyna doszła do punktu, w którym jest dziś, wiele 
społeczeństw próbowało pomagać osobom „szalonym” stosując naturalnie dostępne 
specyfiki11. Preparaty wykorzystywano najczęściej do rytuałów i obrzędów religij-
nych, z nadzieją, że uleczą duszę. Do takich zaliczyć można choćby zgrzyn wężowy 
(pochodzący z Azji, mający działanie uspokajające), dziurawiec (tzw. Ziele Świętego 
Jana, mający działanie uspokajające i przeciwdepresyjne)12, czy opium (stosowane 
zarówno w przebiegu manii jak i melancholii)13. Już w starożytnej Grecji rozważano, 
czy „choroby duszy” można leczyć, natomiast rzymski lekarz Rufus takich terapii się 
podejmował14. Średniowieczni medycy tworzyli „domy dla szalonych”, gdzie „nie-
normalne” osoby znajdowały schronienie15. W późniejszych latach, wraz z rozwo-
jem medycyny, zaczęto stosowań inne środki pomocy dla chorych psychicznie np. 
elektrowstrząsy, terapię śpiączką wywołaną insuliną16. Metody okazały się jednak 
bardzo inwazyjne i naukowcy podejmowali próby w wynalezieniu mniej brutalnych 
form pomocy17. Krótko przed wprowadzeniem leków przeciwpsychotycznych do 
leczenia nerwicy stosowano aspirynę, a na zaburzenia nastroju napój zawierający 
sproszkowaną perłę oraz zalecano aktywność fizyczną18. Alkohol jako środek leczni-
cy był przepisywany znacznej większości pacjentów19. Przełomowym wydarzeniem 
w omawianej dziedzinie było odkrycie przez Henri’ego Laborita uspokajających wła-
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ściwości leków przeciwhistaminowych (w szczególności prometazyny)20. Pierwszym 
(i stosowanym do dziś) neuroleptykiem okazała się chloropromazyna, zsyntezowana 
w 1951 roku przez francuskiego chemika Paula Charpentiera21. Kiedy w 1952 poja-
wiła się na francuskim rynku zrewolucjonizowała podejście do chorych na schizofre-
nię. Podobnie odkrycie przez Hanri’ego Laborita uspokajających właściwości leków 
przeciwhistaminowych. Nastał przełom w obszarze leczenia zaburzeń psychicznych. 
Istotnym jest także fakt, że wiele leków z gatunku neurotropowych powstawało na 
skutek przypadkowego testowania ich działania na inne dolegliwości22. Jednak samo 
wynalezienie nowych leków nie rozwiązywało problemu farmakoterapii. Problemy 
w diagnostyce chorób psychicznych powodowały, że bardzo często były one przepi-
sywane po omacku23.

Lithium (lit). Niezwykły pierwiastek

	 Nazwa pierwiastka lit (lithium) pochodzi z języka greckiego (lithos – kamień), od-
nosi się do odkrycia tegoż w minerale24. Jest to mikroelement niezbędny organizmowi 
do poprawnego funkcjonowania, podobnie jak magnez, cynk czy wapń. W czystej 
postaci jest miękkim, srebrnobiałym metalem. Jak wszystkie pierwiastki grupy I, jest 
wysoce reaktywny i palny. Ze tego względu nie występuje w naturze w stanie wol-
nym, a jedynie w postaci związków, które zwykle mają budowę jonową. Znajduje 
się w tkankach, środkach spożywczych, a także w pitnej wodzie25. Śladowe ilości litu 
są obecne we wszystkich organizmach. Pierwiastek ten nie ma wyraźnej biologicznej 
funkcji, stąd zwierzęta oraz rośliny mogą żyć bez niego utrzymując mimo to dobry 
stan zdrowia fizycznego. Zaleźć go można także w wielu pegmatytach, ale ze wzglę-
du na swoją dobrą rozpuszczalność kation litowy (Li+) obecny jest również w wodach 
mórz i oceanów, a najczęściej otrzymuje się go z solanek i glin. Jest to niezbędny skład-
nik do transportu witaminy B12 i kwasu foliowego, a najnowsze badania wskazują na 
jego zdolność do regulowania neurotrofin (np. BDNF)26.
	 Przemysłowo lit uzyskuje się poprzez wydzielanie za pomocą elektrolizy z miesza-
niny chlorku litu i chlorku potasu27. Jego zasięg komercyjnej użyteczności jest szeroki, 
na co pozwalają szerokie fizyczno-chemiczne właściwości. Jest używany jako metal, 
minerał, jako część wielu związków chemicznych np. węglan litu, wodorotlenek litu, 
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bromek litu, tlenek litu28. Stosuje się go m.in. w ogniwach elektrochemicznych o dużej 
mocy, przemyśle szkła, metalurgii, aktywności jądrowej, czy medycynie29. Dalej, 
używany jest w żaroodpornych, wytrzymałych, używanych w lotnictwie ogniwach 
litowych i akumulatorach litowo-jonowych. Te trzy zastosowania pochłaniają ponad 
połowę światowej produkcji litu30. W medycynie jest to mniej niż 1% całkowitego wy-
korzystywania litu31.

Historia odkrycia litu

	 W 1800 roku Jose Bonificio de Andrada e Silva, brazylijski naukowiec w liście 
opublikowanym w „Scherer’s Journal” opisał nietopliwy, laminowany minerał z Uto 
(Szwecja). Ów minerał, rozpuszczalny w kwasie azotowym nazwany został petalitem. 
Brazylijczyk był także pierwszą osobą, która odkryła ważny materiał zawierający lit – 
spodumen (pochodzący z tego samego źródła co pierwszy wymieniony)32. Kolejnym 
krokiem było odkrycie tego pierwiastka przez wybitnego chemika Johana Augusta 
Arfwedsona w 1817 roku. Jego badania nad petalitem poskutkowały wyizolowaniem 
litu, podobnie jak soli. Zauważył, że petalit zawiera krzemionkę, tlenek glinu i me-
tal alkaliczny, które próbował oznaczyć, ważąc go jako siarczan33. Dalej naukowcy 
kontynuowali badania nad właściwościami odkrytego elementu chemicznego, np. 
Brande i Davy otrzymywali łatwopalny biały metal. Dopiero rok 1855 zaowocował 
przełomem, udało się uzyskać ilość metalu niezbędną do przeprowadzenia rzetel-
nych badań nad właściwościami litu34. Po niespełna dwóch latach powstała pierwsza 
praca doktorska rozlegle opisująca niedawno odkryty pierwiastek o tytule „Research 
on lithium and lithium compounds” („Badanie litu i związków litu”) napisana przez 
francuskiego badacza Louis’a Troost35. Koniec wieku XIX przyniósł badaczom więcej 
pytań, a z nimi kontrowersji dotyczących badanego pierwiastka. W obszarze nauki 
był szeroko dyskutowany, a wielu naukowców pokładała nadzieję w jego komercyjnej 
użyteczności.

Lit jako lek

	 Sole litu (np. węglan litu) uważane są za jeden z kluczowych leków stosowa-
nych w farmakoterapii osób z zaburzeniami afektywnymi. Najczęściej włączane są 
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u pacjentów chorujących na chorobę afektywną dwubiegunową (CHAD). Związki te 
stosowane są także w leczeniu pokrewnych zaburzeń (zaburzenia schizoafektywne, 
zaburzenia depresyjne nawracające, choroby neurodegeneracyjne36). Lit jako najstar-
szy stabilizator nastroju jest wyjątkowy, ponieważ hamuje zarówno nastrój depre-
syjny, jak i maniakalny37. Podawany jest doustnie, w tabletce. Indywidualną dawkę 
dobową wyznacza się na podstawie pomiaru stężenia litu w surowicy krwi po 12 go-
dzinach od ostatniej dawki oraz w zależności od tolerancji pacjenta. Efekt terapeu-
tyczny występuje po 1-3 tygodniach podawania leku. Zwykle stosuje się 0,5-1,25 g/d. 
Dzienna dawka powinna być stopniowo zwiększana. W ostrych stanach maniakal-
nych 1,5-2 g/d stężenie litu powinno być utrzymywane w zakresie 0,6-1,2 mmol/l. 
W początkowym okresie leczenia kontrola stężenia litu powinna być sprawdzana co 
najmniej raz na tydzień. Następnie kontrolę można prowadzić co 1-2 miesiące, a pod-
czas remisji co 2-3 miesiące. W zapobieganiu nawrotom zaburzeń afektywnych zaleca 
się utrzymywać stężenie litu w zakresie 0,5-0,8 mmol/l. Maksymalna dawka to do 
2 gramów dziennie. Zbyt wysokie stężenie pierwiastka może doprowadzić do zatru-
cia, napadów padaczkowych, w najgorszym przypadku do zgonu, a zbyt niskie nie 
daje efektu stabilizującego nastrój. Kationy litu wchłaniają się łatwo w przewodzie 
jelitowym38. Dokładne działanie biologiczne litu nie jest poznane; wiadomo, że dzia-
ła on wewnątrz neuronów jako inhibitor enzymów kluczowych obejmujących wiele 
układów neurotransmiterów39. Udowodniono, że jest silnym inhibitorem aktywności 
enzymatycznej kinazy syntazy glikogenu 3 (GSK3B) oraz ma wpływ na gęstość i funk-
cjonalność synaps osób z CHAD-em40. Wpływa także na metabolizm magnezu, jego 
wydalanie z moczem wzrasta przy leczeniu litem41. 
	 Zanim jednak odkryto stabilizujące nastrój właściwości litu był on środkiem po-
magającym na inne schorzenia. Pierwsze medyczne wykorzystanie pierwiastka  od-
notował w 1848 roku Garrod. Naukowiec zaproponował węglan litu jako środek nor-
mujący stężenie kwasu moczowego we krwi osób z dną moczową, działający także na 
schorzenia reumatyczne, jedynie częściowo wspominając o jego potencjalnym wpły-
wie na zaburzenia nastroju w depresji42. Z kolei bromek litu uznawany był za sku-
teczny środek nasenny. Jego działanie przeciwdrgawkowe i hipnotyczne oraz przeciw 
„ogólnej nerwowości” w drugiej połowie XIX wieku rekomendował neurolog Silas 
Wier Mitchel43. W latach 1890. także duńscy naukowcy zainteresowani byli terapią 
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litem. Psychiatra Frederik Lange wyraźnie podkreślał pozytywne działanie litu u pa-
cjentów w depresji melancholicznej, lecząc około 35 osób węglanem litu. Jednak na 
początku XX wieku jakby zapomniano o wszystkich dotychczasowych naukowych 
doniesieniach i lit przestał istnieć w literaturze badawczej44. Dopiero badacz o nazwi-
sku Cade, na nowo zainteresował świat psychiatryczny tym pierwiastkiem. Niemal 
100 lat po odkryciu Brytyjczyka (Garroda), australijski psychiatra wskazał na klinicz-
ne właściwości litu istotne dla psychofarmakologii. Odkrycie to spotkało się z wiel-
kim odzewem naukowców. Lit zaczął stanowić nadzieję w polu psychofarmakologii, 
nadal ubogiej i borykającej się z różnymi problemami. Cade w swojej publikacji ana-
lizował 10 kazusów pacjentów cierpiących na CHAD45. Intuicyjnie zakładał, że jeśli 
określona dawka litu wycisza epizod maniakalny, jej większa ilość może prowokować 
stany depresyjne. Nie istniały jednak jeszcze wtedy badania na ten temat, a jego próba 
badawcza nie umożliwiała generalizacji statystycznej. Omawiając kwestie dawkowa-
nia zauważył także, że pacjenci indywidualnie reagują na określoną dawkę. Niektó-
rzy zdawali się mieć większą niż inni tolerancję na lek46. Podsumował, iż sole litu 
nie działają jak środek nasenny, a jedynie jako uspokajający. Po wykonaniu badań na 
licie, Cade zajął się naukowo użytecznością innych metali alkaicznych47. Podobny opis 
pacjentów leczonych wskazanym stabilizatorem nastroju opisał w swojej książce „Li-
thium Treatment of Manic-Depressive Illness: A Practical Guide” Mogons Schou. Pod 
kierownictwem ordynatora Aarhus University w Risskov przeprowadził randomizo-
wane badania, które dowiodły, że farmakoterapia litem jest użyteczną alternatywą do 
elektrowstrząsów w leczeniu pacjentów maniakalnych48. Zwrócił uwagę na to, jak wy-
gląda terapia, na jej korzyści oraz niepożądane skutki uboczne49,50. W 1963 roku wpro-
wadził pojęcie „stabilizatora nastroju” w odniesieniu do litu51. Inny badacz, Geoffrey, 
zauważył potencjał profilaktyczny leku w obszarze depresji52. Wspomniane artykuły 
mimo dobrze zapowiadającego się sposobu leczenia nie zyskały wielu naśladowców. 
Toksyczność pierwiastka oraz nieopłacalność jego rozprowadzania nie pozwoliły na 
dalsze rozpowszechnianie naukowych doniesień. Brak narzędzi do monitorowania 
poziomu stężenia pierwiastka we krwi zniechęcały klinicystów do eksperymentowa-
nia z potencjalnie nowym lekiem. Przełomowe było odkrycie narzędzia umożlwiają-
cego badanie stężenia litu we krwi (tzw. Coleman flame photometer).
	 Lek zaczęto wprowadzać i rejestrować w różnych krajach: we Francji (1961 r.), 
Wielkiej Brytanii (1961 r.), Niemczech (1967 r.). W Stanach Zjednoczonych lek po-
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jawił się legalnie dopiero w 1970 roku. Wcześniej optowano za przepisywaniem 
leków antydepresyjnych oraz kwasu walproinowego53. Jednym w powodów złej 
sławy litu w USA, były badania Shepherda54, w których podważał istotność i zasad-
ność wcześniejszych badań (przede wszystkim pod względem metodologicznym). 
W  Ameryce Południowej pierwsza publikacja dotycząca litu pojawiła się w  1960 
roku55. Trzy lata później Winkur wprowadził lit do terapii w szpitalu, w którym 
pracował w Waszyngtonie56, gdzie zyskał on wielką popularność. Jego dobrą sławę 
wsparła duża ilość nowych badań57. Na sympozjum organizowanym przez Franka 
J. Ayd’a (1970 r.) zaprezentowano nowe doniesienia w zakresie psychofarmakote-
rapii, w tym antymaniakalnego działania litu. Podczas spotkania członkowie FDA 
(dokładniej: Psychopharmacologic Drugs Advisory Committee of the Food and Drug 
Administration) mimo skrajnych opinii zaakceptowali nowy normotymik. Węglan 
litu zaczął być formalnie stosowany jako lek stabilizujący nastój o potwierdzonej nau
kowo skuteczności.

Efekty terapii

Przedmiotem dyskusji wśród naukowców jest nadal dokładny mechanizm działania 
aktywnego składnika soli litu, czyli jonu litu (Li +), podobnie jak konsekwencje dłu-
gotrwałego stosowania litu oraz wrażliwość́ osobnicza na jego działanie. Dane publi-
kacyjne wskazują̨ zarówno na niekorzystne, jak i na korzystne działanie normotymiku 
na procesy poznawcze, emocjonalne oraz ogólny stan pacjentów.
	 Kontrowersje wokół skutków ubocznych stosowania litu występują̨ przy iden-
tyfikacji tychże w kontekście funkcjonowania poznawczego pacjentów. Amnezja, 
spowolnione funkcje motoryczne, zmniejszona kreatywność 58, pogorszenie funkcjo
nowania pamięci przestrzennej, pamięci roboczej przetwarzania wzrokowego59, 
pamięci krótkotrwałej60 to najczęściej wymieniane rodzaje dysfunkcji. Z drugiej stro-
ny, wyniki innych badań nie potwierdzają hipotezy o pogorszeniu funkcjonowania 

Karolina Kabzińska, Dominik Czajeczny, Rafał W. Wójciak



44

	 61	 J. Rybakowski, Lithium in Neuropsychiatry…
	 62	 C. López-Jaramillo et al., Effects of Recurrence on the Cognitive Performance of Patients with Bipolar I Di-
sorder: Implications for Relapse Prevention and Treatment Adherence, “Bipolar Disorder”, 2010, 12, 5, s. 557-67.
	 63	 O. V. Forlenza et al., Does Lithium Prevent Alzheimer’s Disease? “Drugs & Aging”, 2012, 29(5), s. 335-342.
	 64	 O. V. Forlenza et al., Does Lithium Therapy Protect against the Onset of Dementia?, “Alzheimer Disease 
and Associated Disorders”, 2005, 19, 1, s. 20-22.
	 65	 N. J. Birch, Inorganic Pharmacology of Lithium…
	 66	 P. C. Baastrup and M. Schou, Lithium as a Prophylactic Agents. Its Effect against Recurrent Depressions 
and Manic-Depressive Psychosis, “Archives of General Psychiatry”, 1967, 16, 2, s. 162-72.
	 67	 A. Nivoli, A. Murru, E. Vieta, Lithium: Still a Cornerstone…; P. C. Baastrup and M. Schou, Lithium as 
a Prophylactic Agents…
	 68	 D. Dembińska-Krajewska et al., Skuteczność profilaktycznego stosowania litu w chorobie afektywnej dwu-
biegunowej a cechy schizotypii, “Farmakoterapia w Psychiatrii i Neurologii”, 2012, 3-4, s. 153-58.
	 69	 R. J. Baldessarini et al., Decreased Risk of Suicides and Attempts during Long-Term Lithium Treatment: 
A Meta-Analytic Review, “Bipolar Disorder”, 2006, 8, s. 625-39; A. Cipriani et al., Reviews and Overviews 
Lithium in the Prevention of Suicidal Behavior and All- Cause Mortality in Patients with Mood Disorders : A Sys-
tematic Review of Randomized Trials, “Am J Psychiatry”, 2005, 152, 10, s. 1805-19.
	 70	 L. Kessing, P. K. Andersen, G Laier, Predictors of Excellent Response to Lithium: Results from a Nation-
wide Register-Based Study Predictors of Excellent Response to Lithium: Results from a Nationwide Register-Based 
Study, “International Clinical Psychopharmacology”, 2011, 26, 6, s. 323-28.
	 71	 J. A. Quiroz, R Machado-Vieira, C. A. Zarate, Novel Insights into Lithium’s Mechanism of Action: Neu-
rotrophic and Neuroprotective Effects, “Neuropsychobiology”, 2010, 62, s. 50-60; E. M. Yazlovitskaya et al., 
Lithium Treatment Prevents Neurocognitive Deficit Resulting from Cranial Irradiation, “Cancer Res”, 2006, 66, 
23, s. 11179-86.

poznawczego na skutek przyjmowania opisywanego leku61 lub przedstawiają argu-
menty na rzecz pogorszenia się funkcji poznawczych u pacjentów z CHAD, którzy 
nie stosują w swojej terapii soli litu62. W najnowszych badaniach rozpatrywany jest 
także związek litu z pojawianiem się i postępowaniem procesów otępiennych. Ba-
dania podkreślają potencjał litu w leczeniu Alzheimera oraz innych zaburzeń neu-
rodegeneracyjnych63. Okazuje się, że długotrwała terapia normotymikiem jest zwią-
zana z  niższą stopą demencji i Alzheimera u osób starszych ze zdiagnozowanym 
CHADem64. Jednak istnieją badania, które nie potwierdzają powyższych informacji. 
Potwierdza się natomiast zmniejszenie zachorowalności (osoby z CHADem mają 
wyższy wskaźnik śmiertelności i zachorowalności niż ogólna populacja)65. Badania 
na dużych grupach pacjentek wskazały, że epizody psychotyczne u osób długotrwa-
le stosujących lit trwają krócej, niż u  tych którzy leczą się innymi stabilizatorami 
nastroju66. Podobnie z liczbą nawrotów, która jest istotnie mniejsza przy kuracji li-
tem67. Lit uważany jest za najlepiej udokumentowany, farmakologiczny sposób za-
pobiegania nawrotom w chorobie afektywnej dwubiegunowej68. Stwierdza się także 
zmniejszenie liczby zgonów spowodowanych samobójstwem, a także zmniejszenie 
liczby samych prób samobójczych u  osób chorujących na CHAD69. Lit okazuje się 
lekiem bardziej efektywnym w zapobieganiu epizodom maniakalnym aniżeli depre-
syjnym70. Badania nad skutkami wywołanymi przez podawanie soli litu prowadzone 
są także na modelach zwierzęcych. Za pozytywnymi konsekwencjami stosowania 
leku przemawiają badania podkreślające hamujące działanie leku na proces śmierci 
neuronów (apoptoza) oraz aktywujące działanie na proces tworzenia się nowych 
neuronów (neurogeneza)71. 
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	 Podczas kuracji farmakologicznej zaburzeń psychicznych pacjenci zawsze mie-
rzą się ze skutkami ubocznymi. Relatywnie mała liczba pacjentów jest wolna od 
skutków ubocznych. Popularniejszymi są: nudności (około 10-20% leczonych), bóle 
brzucha, biegunki (około 10% leczonych), utrata apetytu czy ogólne osłabienie72. 
U mniej więcej jednej czwartej pacjentów występuje drżenie, które pojawia się we 
wczesnych fazach leczenia73. Nieprawidłowości w gospodarce wodnej organizmu 
mogą objawiać się w nadmiernym pragnieniu (polidypsja) oraz nadmiernym odda-
waniem moczu (wielomocz) i dotyczą około 70% pacjentów74. Niektóre badania mó-
wią także o przybieraniu na wadze pacjentów75, jednak wydaje się to obszar prze-
znaczony do dalszej eksploracji, ponieważ nie istnieją dane potwierdzające związek 
przyczynowo-skutkowy pomiędzy terapią solami litu a wzrostem masy. Jako skutki 
uboczny podaje się także nieprawidłowości w funkcjonowaniu poznawczym (np. 
amnezja, spowolnione funkcje motoryczne, zmniejszenie kreatywności)76 oraz sek-
sualnym77. Wybiórcze badania wskazują na prawdopodobieństwo zaburzeń w go-
spodarce mineralnej osób leczonych litem (np. badania dotyczące nieprawidłowego 
stężenia wapnia w surowicy krwi)78. Brak jest jednak danych dotyczących gospo-
darki innymi biopierwiastkami. Zaburzenia w gospodarce mineralnej są w ostatnich 
latach bacznie obserwowane z punktu widzenia ich potencjalnego wpływu na stan 
psychiczny człowieka79.

Osoba doskonale reagująca na lit

	 W 1999 roku Paul Grof wprowadził pojęcie osoby „doskonale reagującej na 
lit” („excellent lithium responders”80). Termin określał tych pacjentów, u których 
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jedynie terapia litem zapobiegła całkowicie nawrotowi choroby przez co najmniej 
10  lat. Liczbę tych pacjentów określa się na 1/3 wszystkich leczonych opisywanym 
stabilizatorem nastroju81. Profil kliniczny przebiegu choroby charakteryzuje się wy-
raźnie oddzielonymi okresami choroby i remisji (brak przewlekłości, dobre remisje 
przebiegające bez objawów rezydualnych), występowaniem choroby afektywnej 
dwubiegunowej w rodzinach pacjentów oraz mniejszą współchorobowością i przede 
wszystkim rzadszym występowaniem zaburzeń lękowych82. Profil osobowościowy 
(mierzony Minnesockim Wielowymiarowym Inwentarzem Osobowości) pacjentów 
dobrze reagujących na lit jest odmienny wobec osób nieefektywnie leczonych litem83. 
Poszczególne badania wskazują, że odsetek osób niebędących doskonałymi odbiorca-
mi litu wzrasta, jeżeli przed włączeniem leczenia litu, u pacjentów występowały okre-
sy farmakoterapii innymi lekami antydepresyjnymi, antypsychotycznymi84. Badania 
te podkreślają wpływ polifarmakoterapii na stan pacjenta. Podsumowując, o reakcji 
jednostki na lit decydowało będzie zestawienie kilku charakterystycznych czynników. 
Dopiero analiza grupowa predyktorów będzie reprezentowała rzetelne wnioski doty-
czące danego pacjenta.

Lit jako suplement

	 Mimo dobrze udokumentowanych efektów stosowania terapeutycznych dawek 
normotymiku, badacze nie wykluczają jego potencjalnego wpływu na funkcjonowa-
nie osób zdrowych przy zmniejszonym dawkowaniu. W procesie suplementacji litu 
są dostępne (bez recepty) dwie jego formy: asparginian oraz orotan85. Badania na mo-
delach zwierzęcych potwierdzają występowanie skutków ubocznych u osobników z 
deficytem tego pierwiastka86, u ludzi jest to nadal nieprzebadany problem. Stężenie 
litu w  organizmie człowieka jest zależne od położenia geograficznego obszaru za-
mieszkiwanego87, co zapewne związane jest z jakością wody, a także spożywanym 
jedzeniem88. Naukowcy rozważaja, czy lit jest niezbędnym pierwiastkiem śladowym 
w organizmie ludzkim, który miałby wpływ na jego poprawny wzrost i rozwój89. 
Początek temu podejściu dały badania oceniające wpływ zawartości litu w wodzie 
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pitnej na zachowania agresywne, liczbę samobójstw czy ogólny wskaźnik śmiertel-
ności w danej populacji90. Z badań nie wynika jednoznacznie, czy wpływ pierwiastka 
jest istotny dla powyższych czynników (w jednym z badań nie wykryto zależności91), 
aczkolwiek wydaje się, że przeważają badania mówiące o pozytywnym wpływie litu 
na jednostki92. Badania wykorzystujące analizę pierwiastkową włosa potwierdzają hi-
potezę o znaczeniu litu dla organizmu człowieka. Schrauzer wraz ze współautorami 
wykazał, że stężenie litu we włosach mężczyzn będących brutalnymi przestępcami 
było znacznie niższe niż u mężczyzn z grupy kontrolnej93. W eksperymentach wy-
korzystujących doustną suplementację litem także zauważa się zmiany u osób będą-
cych w grupie badanej. Schrauzer wraz ze współautorami odkrył, że u osób z historią 
uzależnienia od alkoholu lub narkotyków istotnie poprawia się nastrój już po tygo-
dniu suplementacji (w porównaniu do grupy przyjmujących placebo). Wnioskowali 
o pozytywnym wpływie nawet małej dawki pierwiastka na stabilizację nastroju bada-
nych, nie zauważając żadnych efektów ubocznych94. Istnieją także pojedyncze bada-
nia wskazujące na potencjalne korzyści płynące z suplementacji litem u osób z cho-
robą Alzheimera. W grupie poddanej suplementacji wykonanie testów poznawczych 
było istotnie lepsze niż w grupie z placebo95. Wydaje się, że jest substancją odżywczą 
działającą przeciw starzeniu. Optymalne przyjmowanie litu może potencjalnie zapo-
biegać i łagodzić wiele stanów neurologicznych i psychiatrycznych poprzez wpływ 
na metabolizm układu nerwowego, działanie przeciwzapalne oraz przeciwutleniają-
ce. Nieinwazyjna suplementacja powinna zatem korzystnie wpływać na ogólny stan 
zdrowia.

Podsumowanie

	 Kontrowersje wokół terapii solami litu rozpoczęły się równocześnie z podję-
ciem pierwszych badań na ten temat i trwają do teraz. Już w pierwszych latach sto-
sowania terapii litem w Europie, badacze ze Stanów Zjednoczonych głośno dys-
kutowali kwestię jej stosowności i bezpieczeństwa. Wydawało się, że amerykańscy 
naukowcy projektują swoje badania jakoby intencjonalnie krytycznie wobec badań 
Europejczyków. Przy potwierdzaniu skuteczności stosowania długotrwałej tera-
pii lekami antydepresyjnymi i stabilizatorami nastroju nie uwzględniali litu. Po-
wodem mógł być także charakter działania przemysłu farmaceutycznego, który 
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często prowadzi swoje działania nie biorąc pod uwagę rozwoju nauki oraz dobra 
pacjentów, lecz koncentrując się na zysku i kreując potrzeby rynku pod rozwój 
przemysłowy96. 
	 Mimo trudnej historii związki litu pozostają wciąż standardem, do którego 
porównywane są wszystkie nowsze normotymiki. Nadal niewiadomą stanowią kon-
sekwencje długotrwałego stosowania tego leku oraz wrażliwość osobnicza na jego 
działanie. Różnorodność skutków stosowania litu jest bardzo duża. Mówi się o znacz-
nej redukcji najbardziej impulsywnych symptomów manii, przy jednoczesnym 
wywoływaniu innych, wcześniej nieobserwowanych zaburzeń. Obserwuje się np. 
dodatnią korelację między stężeniem litu w surowicy krwi a poprawą pamięci robo-
czej pacjentów. Z drugiej strony, rozpoznano szereg nieprawidłowości w funkcjono-
waniu poznawczym pacjentów. Podobnie wiele sprzecznych danych można znaleźć co 
do wpływu leczenia litem na stężenie cytokin u chorych, poziom neurotransmiterów, 
czy metabolizm pacjentów. Niewiadomą jest nadal jego wpływ na inne składniki mi-
neralne organizmu, a tym samym na stan odżywienia pacjentów. Nie jest wiadome 
czy długotrwałe leczenie solami litu wpływa na występowanie nieprawidłowości 
w dystrybucji takich składników jak cynk, miedź, żelazo i magnez. Jednakże znając 
reaktywność tego pierwiastka, wydaje się to prawdopodobne. W związku z wystę-
powaniem licznych sprzeczności obszar badawczy dotyczący litu – jako normotymi-
ku – wydaje się nadal wart eksploracji. Stosunkowo nowym aspektem kuracji litem 
jest jego suplementacja. Zastosowanie pierwiastka u osób zdrowych może mieć duży 
potencjał w obszarze poprawy funkcjonowania układu nerwowego oraz polepszenia 
nastroju.
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