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PROPOSTA DE INSTRUMENTO PARA RASTREIO DE SINAIS
PRECOCES DE NEFROTOXICIDADE INDUZIDA POR CARBONATO
DE LITIO
Proposal for an instrument for early screening of lithium carbonate-
induced nephrotoxicity

AMANDA DE OLIVEIRA SOUSA
ANA ALICE DE LIMA GONCALVES
RESUMO

O carbonato de litio permanece como um dos principais farmacos utilizados no tratamento do
transtorno afetivo bipolar, devido a sua eficacia na estabilizacdo do humor e redugédo do risco
de suicidio. Entretanto, seu uso prolongado est& associado a importantes efeitos adversos renais,
incluindo diabetes insipido nefrogénico, nefrite tubulointersticial e reducéo da taxa de filtracdo
glomerular, caracterizando a nefrotoxicidade induzida pelo litio. Diante da relevancia clinica
dessas alteracGes, o presente estudo teve como objetivo desenvolver um instrumento para
rastreio precoce de sinais de nefrotoxicidade em pacientes em uso de carbonato de litio, visando
auxiliar o farmacéutico clinico na prevencao e manejo de reacdes adversas. Trata-se de uma
revisdo sistematica da literatura, de carater descritivo e abordagem qualitativa. A busca foi
realizada nas bases PubMed, SciELO, UpToDate e Revista FT, utilizando descritores
relacionados ao litio, nefrotoxicidade, fungdo renal e monitoramento clinico. Os resultados
evidenciaram que a toxicidade renal associada ao litio esta relacionada, tanto a mecanismos
inflamatorios e oxidativos, quanto a auséncia de monitoramento clinico-laboratorial adequado.
Conclui-se que instrumentos de rastreio podem contribuir para a identificacdo precoce de
alteracdes renais, promovendo maior seguranca terapéutica e fortalecendo a atuacéo clinica do

farmacéutico.

PALAVRAS-CHAVE: carbonato de litio; nefrotoxicidade; funcdo renal; monitoramento
clinico; farmacovigilancia.



ABSTRACT

Lithium carbonate remains one of the primary drugs used in the treatment of bipolar affective
disorder due to its efficacy in mood stabilization and reduction of suicide risk. However, its
prolonged use is associated with significant adverse renal effects, including nephrogenic
diabetes insipidus, tubulointerstitial nephritis, and a reduction in the glomerular filtration rate,
which characterize lithium-induced nephrotoxicity. Given the clinical relevance of these
alterations, the present study aimed to develop an instrument for the early screening of signs of
nephrotoxicity in patients using lithium carbonate, aiming to assist the clinical pharmacist in
the prevention and management of adverse reactions. This is a descriptive systematic literature
review with a qualitative approach. The search was conducted in the PubMed, SciELO,
UpToDate, and Revista FT databases, using descriptors related to lithium, nephrotoxicity, renal
function, and clinical monitoring. The results showed that lithium-associated renal toxicity is
related both to inflammatory and oxidative mechanisms and to the lack of adequate clinical and
laboratory monitoring. It is concluded that screening instruments can contribute to the early
identification of renal changes, promoting greater therapeutic safety and strengthening the
pharmacist's clinical role.

KEYWORDS: lithium carbonate; nephrotoxicity; renal function; clinical monitoring;
pharmacovigilance.



INTRODUCAO

O carbonato de litio € um medicamento de grande relevancia para a inddstria
farmacéutica, sendo utilizado ha mais de cinco décadas no tratamento do Transtorno Afetivo
Bipolar (TAB), destacando-se como o farmaco mais eficaz para 0 manejo dessa desordem até
0 momento?.

Apesar de seu efeito terapéutico, a seguranca do carbonato de litio vem sendo
questionada ao longo dos anos, devido ao seu potencial de causar nefrotoxicidade?, que pode
ser definida como qualquer leso renal causada por medicamentos, direta ou indiretamente®.
Estudos tém buscado avaliar esses riscos e identificar os problemas associados ao uso do
farmaco. A principal lesdo fisioldgica observada é a perda de responsividade ao hormonio
antidiurético, caracterizando o diabetes insipido nefrogénico. O uso prolongado pode ocasionar
alteracdes renais, como nefrite intersticial crénica, glomerulopatia por lesbes minimas
associadas a sindrome nefrdtica e, em alguns casos, reducdo da taxa de filtracdo glomerular,
embora ndo haja relatos de uremia pronunciada ou insuficiéncia renal2.

O rastreio da nefrotoxicidade relacionada ao carbonato de litio esta diretamente ligada
ao monitoramento de marcadores renais como: Taxa de filtrag&do glomerular (TGF) e creatinina.
A funcéo renal deve ser cuidadosamente avaliada em cada paciente para o qual o litio é
considerado uma opc&o de tratamento viavel e antes do inicio da terapia®.

Em um estudo realizado com 196 pacientes, acompanhados por um tempo médio de 8,8
anos, observou-se que a duracdo do uso do litio esteve associada ao declinio da taxa de filtracdo
glomerular estimada (TFGe), alem da identificacdo de uma relacdo entre concentracfes séricas
mais elevadas do farmaco e a reducdo da funcdo renal®. O modo exato como o litio provoca

danos nos glomérulos ainda néo esta totalmente esclarecido, mas a evolucao do quadro clinico



indica fortemente que ele desempenha um papel causal, possivelmente, por meio de toxicidade
direta sobre as células epiteliais renais. Essa incerteza amplia a relevancia da deteccdo precoce
de alteragdes clinicas e laboratoriais®.

Devido ao potencial nefrotoxico do litio durante o tratamento prolongado, o
monitoramento continuo da funcdo renal torna-se indispensavel para a deteccdo precoce de
alteragBes e prevencéo de complicacdes associadas ao uso do medicamento*

De modo geral, instrumentos de rastreio sdo compostos por critérios clinicos,
laboratoriais e farmacoterapéuticos organizados, que auxiliam na tomada de decisdo clinica.
Essas ferramentas sdo utilizadas como forma de triagem em saude, contribuindo para a
identificagdo antecipada de alteraces clinicas e para a tomada de decisdo profissional’.

A literatura destaca a necessidade de padronizacdo do monitoramento terapéutico do
litio, incluindo aspectos da fase pré-analitica, registro de dados clinicos (tempo de uso,
formulacdo e adesdo), individualizacdo da dose e integracdo do farmacéutico clinico no
processo de cuidado®.

Nesse cenario, a classificacdo de risco configura-se como uma estratégia Util para a
identificacdo precoce de possiveis situacdes de gravidade, a partir da correlacdo entre a queixa
principal e os sinais vitais do paciente®. Desta forma, este trabalho busca contribuir, propondo
um instrumento préatico de rastreio, alinhado as atribui¢des clinicas do farmacéutico, definidas
pela Resolugéo n° 585/2013%,

A exposicdo prolongada ou a concentragBes elevadas do farmaco pode aumentar a
producdo de espécies reativas de oxigénio (ROS), promovendo estresse oxidativo e danos as
estruturas celulares renais, além de comprometer os mecanismos antioxidantes de defesal’.

Além disso, evidéncias experimentais demonstram que o litio pode comprometer a

funcdo mitocondrial, reduzindo a producdo de energia celular e desencadeando alteracdes



estruturais no tecido renal, como necrose celular, inflamago intersticial e dilatacdo da capsula
de Bowman?2,

Diante disso, o objetivo geral é desenvolver um instrumento de rastreio para
identificacdo precoce de sinais de nefrotoxicidade em pacientes em uso de carbonato de litio

que auxilie na prevengdo e manejo de reacdes adversas.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, de carater descritiva com abordagem
qualitativa, com o objetivo de reunir e analisar evidéncias cientificas acerca da nefrotoxicidade
induzida pelo uso do carbonato de litio e a importancia do monitoramento clinico e laboratorial®.

A busca foi realizada nas bases de dados PubMed e SciELO, complementada por
consulta a recursos de apoio clinico (UpToDate), periddicos cientificos e repositdrios
institucionais. Foram utilizados descritores em portugués e inglés, combinados por meio de
operadores booleanos (AND, OR), conforme a seguinte estratégia: (“lithium” OR “carbonato
de litio”) AND (“nephrotoxicity” OR “nefrotoxicidade”) AND (“renal function” OR “fungao
renal”) AND (“monitoring” OR “monitoramento clinico”). As buscas contemplaram
publicacGes disponiveis até o ano de 2026.

Foram incluidos estudos publicados nos ultimos 12 anos (2014-2026), disponiveis nos
idiomas portugués e inglés, realizados em seres humanos, bem como analises experimentais in
vitro e in vivo, que abordassem a nefrotoxicidade associada ao uso do litio, e aspectos

relacionados a funcéo renal e ao monitoramento clinico-laboratorial.



Excluiram-se os artigos duplicados nas bases de dados pesquisadas, aqueles sem acesso
ao texto completo, bem como estudos que ndo abordavam diretamente a nefrotoxicidade
associada ao uso do carbonato de litio ou que ndo contemplavam aspectos relacionados a fungédo
renal e ao monitoramento clinico-laboratorial.

Assim, a pesquisa ndo necessitou de submissdo ao comité de etica em pesquisas em

seres humanos, considerando que a metodologia emprega informac@es disponiveis ao pablico.

RESULTADO E DISCUSSAO

Quadro 1: Coleta de dados

Descritor Operadores | Basede | Quantidade | Excluido | Excluido | Excluido | Total
dados pelo pelo apds
titulo resumo leitura
Carbonato de AND PubMed 15 5 5 0 5
litio; toxicidade
renal
Nefropatia; AND Scielo 11 9 1 0 1
toxicidade renal; OR
litio
Transtorno AND UpToDate 10 3 4 2 1
bipolar; litio
Manejo do litio; AND Revista 4 0 2 0 2
pacientes FT
psiquiéatricos;
Distarbios
hidroeletroliticos
Monitorizagao; AND Reposito- 1 0 0 0 1
litio ro
Institu-
cional
UFSJ

Fonte: Elaborado pelas autoras (2026).




Figura 1- Fluxograma da coleta de dados
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Fonte: Elaborado pelas autoras (2026).

Tabela 1: Artigos escolhidos ap6s coleta de dados



Referéncia Titulo Do  Objetivo Resultados Base de

Artigo dados
JING, WANG, GAO, A intoxicacdo por Investigar 0 O estudo mostrou PubMed
20221 litio induziu mecanismo  da que altas doses de

piroptose através _rea(;éo . !|’tio causaram

de redes inflamatoria inflamacao,

L. renal  induzida apoptose e
regulatorias o el ingestio  estresse oxidativo
inflamassoma excessiva de litioc  nos rins,

ROS/NF- em modelos reduzindo a
«B/NRP3 nos rins murinos in vitro e atividade das
de camundongos. in vivo. enzimas
antioxidantes e
aumentando a
producéo de
espécies reativas
de oxigénio
(ROS).
OMMATI, Evidéncias in @) presente Alteracdes PubMed
NIKNAHAD, vitro e in vivo estudo foi histopatolégicas
FARSHAD, sobre o papel da delineado  para teciduais
AZARPIRA, disfuncio avaliar o efeito significativas,
HEIDARI, 2020*2 ) . do litio sobre os incluindo
mitocondrial biomarcadoresde ~ necrose,
Como mecanismo estresse dilatagio da
de oxidativo no capsula de
nefrotoxicidade tecido renal e a Bowman e
induzida por litio. ~ funcéo inflamagao
mitocondrial, intersticial, foram
bem como sua evidentes nos
relevancia para a animais tratados
nefrotoxicidade com litio. Por
induzida por outro lado,
medicamentos e alteracBes
0 desequilibrio significativas na
eletrolitico. funcédo
mitocondrial
renal foram
detectadas  nos
grupos  tratados
com litio
LUKAWSKA et al., Toxicidade do Uma analise A toxicidade  Pubmed
2021% litio e os rins, retrospectiva  dos renal  associada
com foco especial @SOS _de s_indro_me ao uso de litio
na sindrome nefr(’)tlt_:a induzida pode_ se
" por litio tentando manifestar como
nefrot-lca L determinar as sindrome
associada a lesdo  caysas que nefrética, muitas

renal aguda: uma
analise
sistematica
baseada em
€asos.

predispdem ao
desenvolvimento
da sindrome
nefrética, a
histopatologia
subjacente e a
preservacao ou
perda irreversivel
da funcéo renal.

Vezes,
acompanhada de
lesdo renal aguda.
A andlise dos
casos indicou que
niveis séricos
mais elevados de
litio estdo
fortemente
relacionados a0



desenvolvimento

de lesdo renal
aguda nos
pacientes  com
sindrome
nefrotica.
FERREIRA, Intoxicacdo Apresentar 0 Embora o PubMed
SANTOS, GOMES,  crénica por litio: ~ relato  de  um carbonato de litio
FERNANDES, um  diagnéstico paciente com continue  sendo
ALMEIDA, 2024 desafi intoxicacdo um  tratamento
esafiador . .
cronica por litio fundamental para
decorrente do uso 0 transtorno
prolongado  sem bipolar e outros
monitorizacéo transtornos
adequada.  Tem psiquidtricos,
por objetivo este caso destaca
demonstrar como 0S SEerios riscos
a intoxicacao pode associados ao seu
se manifestar com uso prolongado e
sintomas sem
multisistémicos monitoramento,
particularmente
em pacientes com
insuficiéncia
renal subjacente.
VARGHES, Informacoes Relato de um caso O litio tem  PubMed
RAJACHANDRAN, sobre atoxicidade  de toxicidade demonstrado
g/lol2J3Rl§JGESAN, crénica do litio - Cronica por _Iitio consister]tgmente
Umrelato de caso €M UM paglepte ser b~enef|co na
com diagndstico reducdo das taxas
prévio de de suicidio em
transtorno bipolar. pacientes  com
transtorno bipolar
ao longo dos anos
desde sua
aprovacdo. No
entanto, seu uso é
limitado devido
ao risco de
toxicidade.
SILVA, TEBAR  Nefropatia Orientar 0 uso O artigop tem  Scielo
201416 induzida por litio: ~ seguro do litio no como  objetivo
relato de caso tratamento do apresentar
transtorno bipolar, recomendacgdes
com base em para 0 uso seguro
diretrizes clinicas do litio no
atualizadas. transtorno
bipolar,
enfatizando sua
eficacia, riscos e
a necessidade de
monitoramento
clinico adequado.
QUINTINO et al Desafios do  Apresentar o litio permanece Revista FT
20247 manejo do litiono  evidéncias e como um dos
desafios  clinicos tratamentos mais

paciente

do manejo do litio

eficazes e de



psiquiétrico: na psiquiatria, a primeira  linha
estratégias para  fim de contribuir para o transtorno
garantir a Para uma ~melhor bipolar. No
seguranca e  Compreensdo do entanto, 0S
U uso dessa droga e estudos
eficacia do 4 manejo  analisados
tratamento consciente de  evidenciam que
pacientes que seu uso clinico é
utilizam essa desafiador devido
medicagao. a estreita janela
terapéutica e ao
risco
significativo  de
efeitos adversos.

JANICAK, 2025 Transtorno Apresentar  uma A utilizagdo ~ UpToDate
bipolar em  revisdo abrangente prolongada do
adultos e litio: sobre o uso do litio litio pode
Farmacologia no tratamento do ocasionar reagoes

. . transtorno bipolar adversas
administragdo e em adultos, relevantes,
tratamento  de  apordando  sua  especialmente
efeitos adversos. farmacologia, alteracGes renais,

administracéo, tireoidianas e
monitoramento metabdlicas,
clinico e manejo tornando

dos efeitos indispensavel o
adversos, com acompanhamento
foco na promocéo clinico e
da eficacia laboratorial
terapéutica e na regular.
prevengio de

complicagBes

relacionadas  ao

tratamento.

COSTA,2017%° Protocolo de  Orientar 0 protocolo  Repositorio
Monitorizacdo profissionais  de demonstrouquea  Institucional
Terapéutica saﬂd_e _quapto a monlforl_za(;éo UFSJ
Coleta e ajuste de monitorizagao terapéutica

e terapéutica do adequada do litio,
dose de litio lito, abordando  por meio da
procedimentos dosagem  sérica
adequados de periddica,
coleta, avaliacdo clinica
interpretacdo das e ajuste
concentragdes individualizado
séricas e ajuste de da dose, contribui
dose, visando para maior
aumentar a seguranca do
eficacia do tratamento,
tratamento e reducdo do risco
reduzir riscos de de toxicidade e
toxicidade. manutencdo  da
eficacia
terapéutica  em
pacientes
psiquiatricos.
ALEXIM,2024%° Distlrbios Realizar a revisdo Os distirbios  Revista FT

hidroeletroliticos:

de literatura sobre

hidroeletroliticos



sodio,  potéassio,

as  perturbacGes
hidroeletroliticas

podem ser
oriundos de

calcio e _ : _

magnésio. dos’ cél_tlons sédio, dlyersa_s

Revisio de potassm_, _ etlolpglas, com

. magnésio e calcio. manifesta¢des

literatura. clinicas e
laboratoriais
variadas. 0]
diagnostico
diferencial é

imprescindivel
para a correta
conduta
terapéutica,
visando 0
tratamento da
doenca de base,
caso haja, e o
aconselhamento
familiar.

Fonte: Elaborado pelas autoras (2026).

Com base na tabela, a analise divide-se em duas dimensdes principais: uma intrinseca,
que busca inferir tendéncias e generalizacbes a partir dos dados obtidos; e outra extrinseca,
voltada ao posicionamento do autor quanto ao alcance dos objetivos delineados. Busca-se,
assim, situar a contribui¢do do autor, mensurar o impacto do trabalho e sugerir caminhos para
a expansdo do tema por meio de novas pesquisas.

Adicionalmente, futuras pesquisas podem explorar a integracdo do instrumento a
protocolos clinicos e sistemas digitais de acompanhamento farmacoterapéutico, ampliando sua
aplicabilidade nos servicos de salde. Espera-se, portanto, que este estudo sirva de base para
novas investigacoes e contribua para a promocao do uso racional e seguro do carbonato de litio,

favorecendo a prevencdo de danos renais e a melhoria da qualidade de vida dos pacientes.

DISCUSSAO
Os estudos de Jing, Wang e Gao ! e Ommati et al.*2 demonstram que a nefrotoxicidade

induzida pelo litio envolve multiplos mecanismos interligados, os quais contribuem para a
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progressdo da lesdo renal. Ambos os estudos demonstraram que a exposic¢éo ao fa&rmaco pode
desencadear estresse oxidativo, inflamacéo renal e comprometimento da funcdo mitocondrial,
resultando em alteracgdes estruturais importantes no tecido renal.

Esses mecanismos ajudam a explicar os achados clinicos descritos por Lukawska et al .23,
que associaram niveis séricos elevados de litio ao desenvolvimento de lesdo renal aguda e
sindrome nefrética. Dessa forma, observa-se que as alteracBes celulares identificadas
experimentalmente podem se refletir em manifestacGes clinicas progressivas, especialmente em
pacientes submetidos ao uso prolongado do medicamento. Esses resultados experimentais sao
compativeis com os achados clinicos descritos por Lukawska et al.13, que associaram niveis
séricos elevados de litio ao desenvolvimento de lesdo renal aguda e sindrome nefrdtica.

Relatos clinicos descritos por Ferreira et al.}* e Varghese, Rajachandran e Murugesan®®
reforcam que a toxicidade pode ocorrer durante tratamentos prolongados em doses consideradas
terapéuticas, especialmente, na auséncia de monitorizacdao adequada, evidenciando um carater
imprevisivel e cumulativo.

A anélise conjunta dos estudos de Silva e Tebar'®, Quintino et al.'” evidencia que o litio
permanece como uma das principais terapias de primeira linha para o transtorno bipolar,
sobretudo, pela sua eficacia na prevencdo de episddios maniacos e depressivos. No entanto, 0s
dois trabalhos convergem ao destacar que sua utilizacdo néo € isenta de riscos, especialmente,
devido a estreita janela terapéutica e a possibilidade de eventos adversos relevantes, como a
nefropatia induzida pelo farmaco.

Os resultados deste estudo culminaram na elaboragdo de um instrumento pratico
denominado "Questionario de Estratificacdo do Risco de Nefrotoxicidade em Pacientes em Uso
de Carbonato de Litio". A construcdo deste guia foi fundamentada na necessidade de

padronizacdo e na monitorizacdo farmacoterapéutica, permitindo a identificacdo precoce de
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declinios na funcéo renal e prevenindo desfechos graves. O instrumento completo encontra-se
disponivel no Apéndice para consulta.

A escala proposta (Quadro 2) divide-se em quatro dominios principais: Fatores Clinicos,
Monitoramento Laboratorial, Sinais Clinicos e Interaces Medicamentosas. A pontuacdo
acumulada permite classificar o paciente em trés niveis de risco (Baixo, Médio e Alto),
orientando a conduta do farmacéutico clinico quanto a frequéncia de exames e a necessidade

de encaminhamento médico.

Quadro 2: Sintese de Estratificacdo de Risco e Condutas

Pontuagéo |Classificacdo Conduta Sugerida

0 - 3 Pontos|Baixo Risco |Monitoramento padréo (Semestral).

4 - 6 Pontos|Médio Risco | Monitoramento trimestral; revisdo de interacoes.

>7 Pontos |Alto Risco |Avaliacdo nefroldgica; comunicagdo imediata ao médico.

Fonte: Elaborado pelas autoras (2026).

A andlise dos achados literarios confirma que a progressao da nefropatia induzida por
litio estd, intrinsecamente, ligada ao tempo de exposicdo a droga. Conforme apontado por Silva
e Tebar!®, o diabetes insipido nefrogénico é a principal complicagdo renal induzida por
farmacos, afetando cerca de 10% dos pacientes com mais de 15 anos de uso continuo. Por este
motivo, o instrumento atribui a pontuagdo maxima (2 pontos) para pacientes com mais de 10
anos de litioterapia.

Além do tempo de uso, a idade avangada (= 60 anos) e a presenca de comorbidades
como Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) e Diabetes Mellitus (DM) foram incluidas como
fatores de risco potenciais, uma vez que estas condi¢Ges podem reduzir a reserva funcional renal

e facilitar episodios de intoxicagio®®.



12

A analise conduzida por Janicak®® reforca que, apesar da consolidada eficacia do litio
no tratamento do transtorno bipolar, 0 medicamento apresenta uma janela terapéutica estreita,
0 que exige um controle rigoroso dos parametros séricos para prevenir a toxicidade®®

A definigdo das metas terapéuticas e dos valores criticos no dominio laboratorial do
instrumento proposto encontra sustentacao técnica no Protocolo de Monitorizacdo Terapéutica
do Ambulatério Universitario de Divindpolis, o qual estabelece a faixa de manutencgéo para o
litio entre 0,6 e 1,2 mEg/L, corroborando a meta de 1,0 mEg/L como um limite de seguranca
prudente dentro do intervalo clinico esperado®®.

A classificacdo de niveis acima de 1,2 mEg/L como de "Risco Toxico" é validada pelo
referido protocolo, que identifica a zona entre 1,20 e 1,50 mEg/L como "passivel de toxicidade™,
exigindo atencdo farmacéutica rigorosa. Dado que o litio apresenta um indice terapéutico
estreito, a recomendacdo do instrumento para a suspensdo do uso e a comunicagdo imediata ao
prescritor diante de litemias elevadas é fundamental para prevenir danos renais e toxicidade
sistémica, garantindo que a terapia permaneca dentro de niveis seguros e eficazes®.

A inclusdo do perfil eletrolitico (s6dio e potassio) e do eixo calcio/PTH no
monitoramento é sustentada pelas manifestacdes hidroeletroliticas e enddcrinas intrinsecas ao
uso do litio. Valores descritos no estratificador de risco estdo em conformidade com as
diretrizes do Programa Nacional de Controle de Qualidade e a RDC 978/2025 da ANVISAZ,
foram integrados como critérios de pontuacdo maxima. Essa medida é crucial, visto que
distdrbios como a hiponatremia impactam diretamente a farmacocinética do farmaco devido a
competicdo por transportadores renais, ao passo que a hipocalemia e a hipercalcemia atuam
como potencializadores da nefrotoxicidade e indicadores de disfuncéo enddcrina secundaria®®.

Os resultados indicam que a poliuria (nictaria frequente) e a polidipsia (sede excessiva)

s&o os sinais clinicos mais prevalentes e precoces da disfuncéo tubular renal 6. No instrumento,
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a presenca destes sintomas pontua positivamente para a estratificacdo de risco, servindo como
gatilho para a solicitacdo de exames de urina e densidade urinaria.

Por fim, o rastreio de interagdes medicamentosas de alto risco foca no uso de Anti-
inflamatorios N&o Esteroides (AINES), Inibidores da Enzima Conversora de Angiotensina
(IECA) e diuréticos tiazidicos. A literatura adverte que estas substancias reduzem a depuragao
renal do litio, podendo causar aumentos rapidos e perigosos na litemia 8. A identificacéo destas
interacGes na farmacia clinica € um passo vital para o uso racional do carbonato de litio.

Nesse contexto, observa-se que o0 uso seguro do litio estd diretamente associado ao
monitoramento clinico e laboratorial continuo, bem como a individualizacdo da dose conforme

as caracteristicas de cada paciente. Dessa forma, a literatura destaca que, apesar de sua
relevancia clinica, 0 manejo desse agente terapéutico requer condutas criteriosas por parte dos
profissionais de saude, visando garantir a eficacia do tratamento aliada a seguranca do paciente.

Apesar dos riscos associados ao seu uso, 0s autores concordam que o litio permanece
como um farmaco essencial no tratamento dos transtornos psiquiatricos, principalmente, pela
reducdo do comportamento suicida. Contudo, todos ressaltam a importancia do monitoramento
continuo, da avaliacdo da relagdo risco-beneficio e da adogdo de medidas preventivas destinadas

a minimizacédo dos danos renais.

CONCLUSAO

O presente estudo revelou que, apesar de o carbonato de litio ser uma das opcGes de
tratamento mais eficazes para o transtorno afetivo bipolar, seu uso a longo prazo esta ligado a
significativos riscos para a saude renal, especialmente, na auséncia de monitoramento clinico e

laboratorial adequado. A revisdo dos estudos analisados demonstrou que a nefrotoxicidade
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causada pelo litio esta relacionada a mecanismos inflamatdrios, processos oxidativos e a
mudancas funcionais nos rins ao longo do tempo, que podem levar a complicacdes.

Os achados obtidos ressaltam que a detecgdo precoce de sinais clinicos e laboratoriais é
crucial para evitar danos irreversiveis aos rins. Nesse sentido, a proposta do "Questionério de
Estratificacdo do Risco de Nefrotoxicidade em Pacientes em Uso de Carbonato de Litio™ pode
se demonstrar Util como suporte, permitindo a organizacdo do acompanhamento terapéutico e
a classificacdo dos pacientes conforme o nivel de risco.

Dessa forma, considera-se que o objetivo deste trabalho foi alcangado, uma vez que foi
desenvolvido um instrumento fundamentado em evidéncias cientificas capazes de auxiliar na
deteccdo precoce da nefrotoxicidade associada ao litio, contribuindo para maior seguranga
terapéutica e fortalecimento da atuacdo do farmacéutico clinico no cuidado ao paciente
psiquiétrico.

Uma limitacdo importante a ser mencionada € que a pesquisa foi baseada em reviséo de
literatura, ndo havendo aplicacdo clinica direta do instrumento proposto. Assim, sugere-se que
estudos futuros realizem a validacdo clinica e metodolégica do questionario em diferentes

servicos de saude, avaliando sua efetividade na pratica assistencial.
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APENDICES

O carbonato de litio € um pilar no tratamento do transtorno bipolar (TB), sendo eficaz
no manejo da mania aguda e na terapia de manutencdo®® No entanto, seu uso pode acarretar
efeitos adversos no aparelho urinario e sistema enddcrino, sendo a nefropatia induzida por litio
uma complicacéo preocupante®®.

As manifestacdes renais incluem o diabetes insipido nefrogénico (a principal causa
induzida por drogas, afetando 10% dos pacientes com mais de 15 anos de uso), acidose tubular
renal, nefrite tubulointersticial e sindrome?®.

A progresséo da nefropatia induzida por litio estd diretamente relacionada ao tempo de
uso da droga. Fatores como idade avancgada, episodios prévios de intoxicacdo por litio e a

presenca de comorbidades como hipertenséo e diabetes mellitus podem potencializar o risco®®.
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Este instrumento pratico visa padronizar a monitorizacdo destes pacientes na farmécia
clinica, identificando precocemente os sinais de nefrotoxicidade e as interacGes
medicamentosas de alto risco, conforme preconizado pelas diretrizes e literaturas cientificas.

Imagem: QUESTIONARIO DE MONITORAMENTO RENAL PARA
LITIOTERAPIA: Rastrear sinais precoces de nefrotoxicidade e otimizar o manejo do carbonato

de litio, promovendo a seguranca do paciente.



4 FERRAMENTA CLiNICA DE AVALIAGAO

Questionario de Estratificagdo do
Risco de Nefrotoxicidade

Baseado na Escala de Estratificacao do Risco de Nefrotoxicidade por Carbonato de
Litio

LN w Ve

Saude Renal Carbonato de Litio Estratificagdo Monitoramento

® IDENTIFICAGAO DO PACIENTE

IDADE SEXO NOME
COMPLETO

DATA DA AVALIACAO DIAGNOSTICO

Pontuagao Total 0

Perfil do Paciente

empo de a etaria

o Tempo de uso do Carbonato de Litio

Menor que 5 anos O pts
Entre 5 e 10 anos 1pt

Maior que 10 anos 2pts
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a Idade do Paciente

Menor que 60 anos

= 60 anos

% Comorbidades Associadas

Condicoes clinicas preexistentes

Marque as comorbidades presentes

Hipertensao Arterial Sistémica (HAS)
Diabetes Mellitus
Doenca Renal Cronica

Nenhuma comorbidade

Regra de pontuag&o: Nenhuma = 0 pts | 1 comorbidade =1pt | 2 ou mais = 2 pts

/ Monitoramento Laboratorial

Exames séricos e eletroliticos

° Valor da Litemia (mEq/L)

0,6 - 1,1 mEg/L

1,2-1,5 mEg/L

O pts

1pt

+1pt

+1pt

+1pt

0 pts

0 pts

1pt
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> 1,5 mEq/L

a Creatinina Sérica (mg/dL)

0,6 - 1,2 mg/dL

1,3-1,5 mg/dL ou aumento >25% do basal

> 1,5 mg/dL

e Eletrolitos Séricos

% sODIO (NA*)

135-145 mEq/L
<135 mEqg/L

<120 ou > 160 mEg/L

POTASSIO (K*)

3,5-5,0 mEg/L
< 3,5 mEqg/L

<2,80u>6,2mEg/L

Calcio / PTH

Ca 8,5-13,0 mg/dL e PTH 10-65 pg/mL

Ca >13,0 mg/dL ou PTH >65 pg/mL

2pts

Opts

1pt

2pts

Opts

1pt

2pts

Opts

1pt

2pts

Opts

1pt



Sinais Clinicos

Sintomas de alerta renal

° Poliuria (volume urinario aumentado)

Ausente Opts

Presente 1pt

° Polidipsia (sede excessiva)

Ausente Opts

Presente 1pt

. Interagées Medicamentosas

Farmacos de uso concomitante

o Marque os medicamentos em uso concomitante

Anti-inflamatorios (AINEs) +1pt
Inibidores da ECA (IECA) +1pt
Diuréticos +1pt
Nenhum medicamento associado Opts

Regra de pontuacéo: Nenhum = 0 pts | 1 medicamento = 1pt | 2 ou mais = 2 pts
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B Somatério Final por Dominio

DOMINIO CRITERIO PONTUAGAO
9 perfil Tempo de uso do litio —
8 perfil Idade —
%5 Comorbidades Condigoes clinicas associadas -
» Laboratorial Litemia -
» Laboratorial Creatinina sérica -—
» Laboratorial Eletrélitos (Na* + K*) —_
» Laboratorial Célcio / PTH —
'J§ Clinico Politria -
& Clinico Polidipsia —
& Medicamentos Interagoes medicamentosas -—
'/ PONTUAGAO TOTAL (0]

@ CLASSIFICAGAO DO RISCO

v B A (]
& & &

0-3pts 4 -6 pts 27 pts
Baixo Risco Meédio Risco Alto Risco
Manter monitorizagao Monitorizagao trimestral Avaliagado nefrologica
semestral e revisdo das interagoes imediata

® ALERTAS CLINICOS IMPORTANTES

. Litemia > 1,5 mEqg/L - risco de toxicidade aguda. Revisdo imediata da dose e
\
avaliagdo clinica urgente.



g Saédio <120 ou >160 mEq/L - necessidade de intervengao imediata. Risco de
complicacoes neurologicas graves.

6 Polidria e polidipsia com litemia terapéutica - suspeitar de diabetes insipido
nefrogénico. Encaminhar para avaliagdo especializada.
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