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GIRIS ve AMAC

Manik-depresif hastalik, giiniimiizde sik¢a gorillen ve ataklar halinde ortaya
¢ikan iki uclu duygudurum* (duygulanim) bozuklugudur. Hastalik kadinlar1 daha ¢ok
etkiler ve genetik faktorlerin hastaligin gegisinde etkili oldugu diisiniilmektedir.

Giinimiizde lityum tuzlan, manik-depresif hastaliin tedavisinde ve
onlenmesinde sik¢a kullanilmaktadir. Uzun siireli lityum kullanan hastalarda tiiktirik
bezlerinin salgilama kapasitesi azalmakta ve ortaya ¢ikan agiz kurulugu sonucunda da,
stomatit ve dig ¢iiriikleri olugmaktadir.

Lityum viicut sivilarinda 6lgiilebilmekte ve tiikiiriikteki lityumun Na®, Ca™ ve
K" iyonlar ile yanigarak tiikiiriigiin iyonik kompozisyonunu degistirdigi ve tiikiiriik akig
hizin1 azalttiF1 ileri siiriilmektedir. Bu bigilerden sentez yapilarak manik-depresif

hastalarda, tiikiiriikteki iyonik degisiklikler ve lityum seviyesi incelenmistir.

Calismamizda lityum kullanan hastalarda tikiirok akis hzi, tikarik lityum,
sodyum, kalsiyum potasyum ve inorganik fosfat iyonlarinin miktan1 ve DMF-T indeksi
incelenmigtir. Tiikiriik lityum seviyesi takibinin, agiz dozunun tespitinde alternatif bir

metod olup olmadiginin belirlenmesi amaci ile bu ¢alisma yapilmgtir.

* 1994 yiinda Amerikan Psikiyatri Birligi tarafindan yayinlanan DSM-IV (Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders) duygudurum bozukluklanm, depresif bozukluklar ve iki ughu bozukluklar
olarak iki ana gruba ayirmistir.



GENEL BILGILER

Lityum kimyasal olarak tek degerlikli bir alkali metal olup, sodyum ve
potasyum ile periodik cetvelde aym gruba aittir (49). Atomik agirh@ 6.9, atom
numarast 3 olan lityum (22), grubundaki en hafif metaldir (35, 5). Alkali metaller iginde
en yiiksek erime ve kaynama derecelerine sahip olan lityum, dogada tuz bigiminde
sularda, bitki ve hayvan dokularinda yer alir. Insan dokusunda dogal olarak eser
miktarda bulunur (22), ve oksidasyon potansiyeli biitin elementlerden daha fazladir
(49).

Elemanter bir tuz oldugu i¢in agizdan alindifinda emilimi kolay ve hizlidir,
metabolize edilemez ve proteinlere baglanmaz (49,29,30). Lityumun yanlanma émrii 20
saattir (35). Yashlarda ve bobrek fonksiyonunun azalmig oldugu kisilerde yarilanma
omrii olduk¢a uzar ve uygulanan dozun azaltilmasi gerekebilir (50). Proteine
baglanmadigindan, viicuttaki su vasitas: ile hiicre i¢i ve hiicre digina dagilir (30,52).
Terleme ve feges yolu ile atilimi1 % 5° den daha azdir (59). Viicut i¢inde dagilimu esitlik
gostermez ve viicuddan atihimi bobrekler yolu ile olur. Alyuvarlardaki lityum miktan
plazmadakinden azdir. Alyuvar/ plazma oram genetik kontrol altindadir ve bu kontrol,
lityumu disart atan ve sodyumu tutan bir hiicre zar1 pompasi bigiminde is gormektedir.
Bu iglevi yeterince yapamiyan hastalarin duygulanim bozukluklarina yatkin olduklar ve

lityum kullaniminin boyle hastalarda koruyucu etki sagladigi one siirilmiigtiir (49).

Lityum iyonunun kiigitk atomik boyutu biyolojik engellerden kolayca gegmesini
saglamakta ve tiim biyolojik islemlerde rol almasina neden olmaktadir (35). Lityumun
terapodtik etkisinin, postsinaptik reseptor duyarhiligindaki degisiklikler sonucu oldugu
dusiniilmektedir (31). Lityum gesitli elektrolitlerin konsantrasyonlarinda degisiklikler



yaparak etki gosterir ve hiicre membranlanindan aktif transport yolu ile geger.
Noradrenalin ve dopamin salimimimi bloke eder. Hiicre i¢inde sodyumun yerine gegerek,
kalsiyum ve magnezyumun dagilimlarini degistirir. Kalsiyumun hiicre igine gegmesini
engelleyerek néron membranlarinda stabilizasyon saglar ve depolarizasyon sirasinda
sodyum ile beraber hiicre i¢ine girer, ancak digar atilamaz. Bu gekilde sinir uyariimasi
azaltilmig olur (17,40,49). Lityumun organizmada metabolize olmamasinin sonucunda
aktif yada inaktif metabolitlere ait problemlerin ortaya ¢ikmadif: ve lityumun doku ve
viicut sivilarinda tam olarak tespitinin hizli ve spesifik oldugu belirtilmistir (54).

Alev fotometrisi, atomik absorpsiyon spektrofotometrisi, alevsiz absorpsiyon
spektroskopisi, fluorometri ve iyon segici elektrod metodu gibi ¢esitli laboratuar
teknikleri ile viicut sivilarinda ve dokularda olgiilebilir (64).

Avusturalya’da 1949 wyilinda John Cade lityumun mani durumlanndaki
etkinliini gostermiy; ancak lityum 1960’11 yillarin sonuna dogru antimanik bir ilag
olarak kullanilmaya baglanmigtir (30,49). Giiniimiizde tedavi amaciyla, lityum karbonat
ve sitrat tuzlan kullanilmaktadir (49). Kapsiil seklinde lityum karbonat, sivi halde
lityum sitrat ve merhem seklinde lityum suksinat preparatlari vardir (1,62).

Psikiyatride, bipolar hastaliklarin tedavisinde kullanilan lityum hem manik hem
depresif donemin siddetini, siiresini ve siklifini azaltmaktadir (1,23,29). Giiniimiizde
mani tedavisinde lityum tuzlari belirtilerin denetim altinda tutulmasinda, mizacin
diizenlenmesinde 6nemli rol oynamaktadir. Tedavide ve 6nleyici olarak, genelde lityum
karbonat tuzlan kullanilir (37,44). Zeka geriliinde sik goriilen agresyon ve kendine
zarar verme davramglarinin kontroliinde lityum kullamminin  yararlhh  oldugu
bildirilmigtir (31). Dibazik karbonat tuzlarn, lityumun diger tuzlarina goére daha
dayamkli olup, daha az su tutar. Dokularda olan lityum miktan plazmamn lityum
diizeyi, dokular arasinda ve hiicre iginde bulunan su miktan ve sivilarin hiicre igine
girip ¢ikma hiz: ile degisebilir (37,44). Terapitik ve toksik diizey aralign ¢ok dardir.
Akut manik doénemde lityum kullanirken, yan etkilerin kabul edilebilir bir 6lglide
oldugu sabit bir serum diizeyi elde etmek icin, dozaj listesi kullanmak gereklidir. A1z

dozu ve kan arasindaki diizey iligkisi, cinsiyet, yas, agirlik, tuz alimi, terleme miktan ve



diger kullamlan ilaglardan etkilenir. Lityumun plazma diizeyi manik hastalarda
degiskenlik gosterir (25). Lityumun hiicre membranlarindan gegisine, genetik
faktorlerin de etkili oldugu bildirilmigtir (31). Maksimum klinik etki ve mininum

istenmeyen yan etkiyi saglamak igin en uygun doz/serum seviyesi ayarlanmalidir (1).

Uzun siireli lityum kullammina bagl: tikiriik akiginda azalma goriiliir. Bunun
sonucunda olusan agiz kurulugu lityumun yan etkilerinden biridir (36). Hasta kolay
yemek yiyemez ve likid alimim arttirir. Tikiiriik akiminin azalmast ile agiz hijyeninin
saglanmas: giiglesir. Azalan tiikiiriiiin remineralizasyon ve antibakteriyel etkisinin de
azalmasiyla, birkag hafta i¢inde iiriik olusumu baglar (10). Lityumun kemikte birikmesi
sonucu, kemik dekalsifikasyonuna sebebiyet vermesi ilgi ¢ekmistir (26). Buna kargin
uzun sireli lityum tedavisinin, hastalar (zerinde belirgin bir osteopatik risk
olusturmadig: diigiiniilmektedir (6,31).

Lityumun yan etkileri geng yasta daha kolay tolere edilebilir, yas ilerledikge bu
etkiler artar. Asinn susama, poliiiri, polidipsi, konsantrasyon bozuklugu, EKG
degisiklikleri, 6dem, titreme, diyare, bulanti, kusma, kilo alimi, hipotiroidi, guatr,
nefrojenik diabetes insipidus goriilebilir (4,8,27,29,57,58,65). Guatr goérilme sikligs,
lityum kullanan hastalarda artmaktadir. Klinik ve subklinik hipotiroidi lityum kullanimi
sirasinda gorilmektedir. Kadinlarin lityumun bu etkisine karsi daha duyarh oldugu
bildirilmistir (26,58). Kiitandz yan etkiler arasinda psoriazis, seboreik dermatit, akne,
sa¢ dokiilmesi ve tirnak kenarlarinda parlak san renklesme gorilur (26,39).
Antienflamatuar ilaglarla birlikte kullanimi, lityumun plazma seviyesini artirir (27,35).
Bazi aragtirmacilar uzun siireli lityum kullanan hastalarda, duyu organlarina o6zellikle
gobze ait lityumun yan etkilerini incelemigler, fakat anlamh bir sonug¢ bulamamuslardir
(33). Hastalarin lityum tedavisini yan etkilerinden dolayi, tedaviyi birakma istekleri
sikga goérilir (30,55).

Giiniimiizde bipolar hastaligin 3 tipi oldugu kabul edilmektedir. Manik tipte
hastanin gegmiginde bir veya daha fazla manik dénem vardir. Depresif tipte, tekrarlayan
depresyonlar goze garpan bulgu olmakla birlikte, bir veya daha ¢ok manik dénem de
vardir. Kangik tipte manik ve depresif donemler kangmustir (23,55,66,67). Bu tip



tablolar ya hep aym bigimde ya da dongilii olarak goriilebilir. Hep aym tip klinik
tablolarin birbirini izledigi manik depresif psikoza ‘unipolar faz’, de@isik klinik
tablolarla ortaya gikan psikoza ‘bipolar faz’ denir (37). Hastalifin ortaya ¢ikmasinda
cinsiyet ve ik etkili degildir. Hastalarin biyiik boliimiinti yazarlar, artistler, bagarih

profesyonel kisiler ve sosyo-ekonomik duzeyi yiiksek diger kisiler olusturur.

Hastahigin etyopatolojisinde genetik gegisin de rol oynadift dugiiniilmektedir.
Toplumda %2 gériilme sikhig vardir. Manik-depresif hastalifa genetik olarak egilimli
olan kisiler, i¢ ve dig gevresel faktorlerden diger insanlara gore daha ¢ok etkilenirler
(55). Kadmnlarin hastaliktan etkilenme sikligi, erkeklere gore daha fazladir. Hastalik
siklikla 30 ve 50 yas arasinda baglamakla birlikte, belirtilerin ilk ortaya ¢iktifi dénem
15-20 yagslar arasindadir (23,55,66). Bipolar hastalikta donemler yaklagik olarak 3 ay
siirer ve her 3-9 yilda bir yeniden goriiliir. Hastalarin % 20-25 inde, ilk atak ergenlik
caginda olmaktadir (31,66,67). Manik dénemler, depresif donemlerden daha kisa siirer.
Yasin ilerlemesi ile donemler arasi aralik kisalarak, her iki donemin uzunlugu artar (23).
Manik-depresif hastalar uzun siireli bir tedaviye mecbur olduklarim kabullenmekte
giiclik ¢ekerler. Mental sagliklannmin ve duygusal dengelerinin bir ilagla
diizenlenmesinden ve ilaca bagiml olarak yagamaktan asla hoglanmazlar (55). Manik
donemde, hasta hiperaktiftir. Sosyal, cinsel ve mesleki aktivitede artma, izl ve yiiksek
sesle konusma, diigiincelerin karigmasi goze garpar. Hastalar ¢ok az uyumalarina karsin,
hi¢ yorgun gozitkmezler. Kiyafetlerini ¢ok renkli segerler ve ¢ok para harcarlar.
Etraflarindaki insanlara siirekli nasihatler verirler (4,23). Bu donemde hastalarin
evlilikleri bozulabilir, sosyal ¢evrelerinde itibarlart sarsilir ve finansal agidan
basanisizlifa ugrayabilirler. Manik hastalar genellikle hasta olduklarim1 kabul etmezler,
aksine kendilerini gok iyi hissederler ve yakin iliskide olduklan kisilerin kendilerine
hasta gibi davranmalarini da hi¢ anlayamazlar. Hastanin aile iliskilerinde biyiik bir
gerginlik ortaya ¢ikar, bu nedenle hastaya karsi bu donemde anlayigh olmak gerekir
(55). Tedavi edilmeyen bipolar hastalarda ise, depresif donemler manik doénemlerden
daha fazladir. Depresif donemde goriilen bulgular, manik dénemin tersidir. Mutsuzluk,
kendine giivenin azalmasi, mental hizda azalma, kilo kaybi, uyku diizensizligi, enerji
azlify, istahsizlik dikkati geker. Hastalar umutsuz ve karamsardir, aglamak isterler ama

basaramazlar. Giiniin ilk saatlerinde yataktan kalkamazlar ve bu siireyi ¢ok zor



gecirirler. Kabizlik, menstiirasyonda durma, seksiiel istekte azalma, konsantrasyon
gigligi, hatirlamada zorluk, intahara tesebbiis ve uyku isteginin artmasina ragmen
uyku bozuklugu siklikla goriiliir (23,55,66). Manik ve depresif dénemler, her hastada
farkli sekilde ortaya ¢ikabilir. Hastalanin manik veya depresif dénem iginde olmadif:
diger zamanlarda bu kigilerin hasta oldugunu anlamak olduk¢a zordur. Hasta ve yakin
cevresi daha onceki donemlerdeki tecriibelerinden, yeni bir atagin gelip gelmedigini
onceden anlayabilirler (55).

Lityum, manik doénemlerin tedavisinde, manik ve depresif donemlerin
Onlenmesinde kullamlabilir (55,66,67). Noroleptiklerden farkh olarak, ozellikle agin
tagkinlik ve saldirganlik gostermeyen vakalarda, uyusukluk, yorgunluk ve halsizlik gibi
yan etkilere yol agmadifindan, lityum Gsttinliik kazanmstir. Klinik belirtileri nedeni ile
bakimi, denetimi ve ilag alinmasi sorun olmayan mani vakalarinda dogrudan dogruya
lityum tedavisine baglanabilir. Klinik diizelme, toplumsal uyum saglandiktan sonra aym
tedavi 6nleyici olarak sirdiiriilebilir. Lityumun etkisi, tedaviye baglandiktan bir hafta on
giin sonra goriiliir. Tedaviye baglamadan &nce hastanin genel durumu incelenmeli, kan
sayimi, bobrek fonksiyon testleri , EEG, EKG ve tiroid muayenesi, gebelik testi
yapilmahidir (37).

Uzun siireli lityum tedavisi goéren hastalarda agiz hijyeni bozuktur. Siklikla
yaygin stomatitise ve agiz kuruluguna rastlamir. Akut mani donemindeki hastalarda,
ag1z saglig i¢in kullamlan dig firgasi, dig ipi gibi gibi aletlerin agin kuvvetle kullanim
sonucunda da afiz mukozasinda ve digetinde travmatik irritasyon goriilebilir (23).
Lityum kullanan hastalarin agi1z kurulugu nedeni ile siirekli tath igecekler tiikettigi ve bu
nedenle dis ¢urigiu gorilme sikliginin arttigs bildirilmigtir (9,10,32).

Lityum tedavisi sirasinda hastalarin lityum seviyesi izlenmelidir. Terapotik
deger, serumda 0.7-1.2 mEq/L ve toksik deger ise, 1.5 mEq/L nin iizeridir (32,50,51).
Giiniimiizde, lityum terapisindeki hastalarin izlenmesi serumlarindaki lityum
yogunlugunun olgtilmesi ile tespit edilmektedir (29,30,32,66,67). Lityumun serumda
bulunmasina ilave olarak tikirik, géz yasi ve diger viicut sivilarinda 6lgiilebilir

miktarlarda bulundugu bildirilmigtir (34).



Lityum giinde 1-2 tablet seklinde kullamlir. Serum lityum tayini lityum tableti
alindiktan 12 saat sonra yapilmalidir (3,55). Her hastamin kullanmas: gereken lityum
dozu, kan serumundaki lityum yogunluguna ve hastanmin tedaviye olan yanitina goére
degisir (30,55). Hastalardan alinan serum degerleri sabitlendiginde, uygun agiz dozu
bulunmus olur. Serum degerleri, 4-6 haftada bir diizenli kan Ornekleri alinarak
Slgiilmelidir (44,66).

Lityum seviyesinin izlenmesinde, tiiktriik lityum yogunlugunun &lgiilmesini
igeren galigmalar yapilmig ve alternatif bir metod olarak sunulmustur (2,3,47).

Tikiiriik % 90’1 parotis, submandibuler ve sublingual bezler tarafindan ve geri
kalan kismi yumugak damak, yanak ve dudaklarn i¢ yizeylerindeki yardimci bezler
tarafindan iretilen kanigik bir sekresyondur. Sekresyonun tipi, beze bagh olarak degisir.
Parotis tikiiriigii, seroz yapidadir; submandibuler ve sublingual bezler farkh
glikoproteinler icerdiinden daha viskozdiir. Viskozite, suya gore 37°C de 1.3,
submandibuler 2.6 ve sublingual 11.0 dir. Her giin salgilanan tiikarik hacmini
belirlemek zordur. Ortalama deger 1.0 ve 1.5 lt. arasindadir. Istirabat aninda, akis oram
0.3 ml/dk. dir ve uyan ile 2.5-5.0 mi/dk. olarak artar. Aragtirmacilar, yutkunma refleksi
ile birlikte 0.3 ml tiikkiiriigiin siirekli yer degistirdigini bildirmiglerdir. Tiiktiriik igindeki
glikoproteinler hem kimyasal hem mekanik korunmay: saglar ve devamli akisi
nedeniyle bakteri ve biriken toksinleri yikarlar. Tukurik akigt bastinldiginda bazi
patolojik degisiklikler meydana gelerek, agin agiz kurulugu, stomatit ve dig ¢iirigii
seklinde ortaya ¢ikar. Tikuriigiin kaygan 6zelligi de, yomusak doku yiizeylerini fiziksel
zararlardan, sert gidalarin yol agabilecegi travmalardan ve agir 1stdan korur. Tiikiinigiin
bakteri etkilerine kargi koruma o6zelligi, igerisindeki lizozim ve immunglobiilinlerin
varlig1 ile olur. Kalsiyum ve fosfattan zengin glikoproteinlerden olusan bir film
tabakasinin, dis minesi ylizeyine ¢Okelmesi erken ¢iirik lezyonunun
remineralizasyonunda 6nemli bir faktordiir. Alman maddelerin  agizdan
uzaklastinlmasinda, tikirik akiy hizi gidalarin  adeziv ozellikleri ve tiikiiriik
enzimlerinin o6zellikle amilazin etkisine baghdir. Amilaz, agizda nigastanin

sindirilmesini ve pargalanmasini baglatir (7).



Tikiriik salgilanmasi asiner hiicre membranlan iginde aktif ve pasif iyon
hareketleri arasindaki reaksiyon kompleksiyle olusur (45). Tukiirik akig hizi, sirkadiyen
ritimlerden etkilenir ve uyku sirasinda tiikiiriik akig1 ¢ok diigiiktiir (7). Hormon tedavisi
goren hastalarda tikirik akis mzmin arttif bildirilmistir (38). Agiz kurulugunun
nedenleri arasinda kullamlan antihipertansif, sitotoksik ilaglar, sjégren sendromu,
diabet, sigara kullanimi sayilabilir (46). Tiikirigin % 94- 99° u sudur, geri kalan kisim
organik molekiiller (proteinler, lipidler ve glikoproteinler), kigiikorganik molekiiller
(glikoz, iire) ve elektrolitlerden olusur (20). Tukurik hipotoniktir ve pH ‘s1 5.6-8.0
arasinda olup ortalama deger 6.7°dir. Tikiiriiin inorganik yapisindaki iyonlar
plazmada bulunanlar ile benzer olmasina ragmen Na", K™, Ca™, Mg"™ ve CI” ‘in
goreceli yogunluklan, tikiiriiiin basit bir kan plazmas: ultra suziintisi olmadigini
gosterir. Na*, Ca™ , Mg"™" ve bikarbonat seviyesi plazmadan daha diisiikkken, fosfat ve
ozellikle K* seviyesi daha yiiksektir. Tikirigiin akig hizi artik¢a Na’, Ca™", CI,
bikarbonat, protein yogunlugu ve pH artar, Mg™ ve K* azalir (7).

Uyarilmg tiikiiriigiin toplanmasi bezlerin salgilama kapasitesi hakkinda bilgi
verir. Farmakolojik uyan nadiren kullamlirken bunun yerine tat alma duygusu ile ilgili
uyar1 veya mekanik uyar: daha gok tercih edilir. Mekanik uyar, genellikle lastik bantlar
veya parafin mumu gibi ¢ignenebilen maddeler yardimiyla uygulamr. Sitrik asit
uygulanmas: tat almayla ilgili olarak en gok potansiyeli olan uyandir, fakat etkisi hizla
hafifledigi ve tiikiiriik ile tamponlandifi i¢in belirli araliklarla tekrar edilmelidir.
Genellikle 0.1 mol/L sitrik asitten birkag damla, 15-60 sn. araliklarla dilin yan
yiizeylerine damlatilir. Standart agirlikta bir materyal olan sakiz veya parafin mumun,
sabit bir hizda ¢ignendigi mekanik uyarmn asil avantajinin titkiiriie herhangi bir
madde eklenmemesi olmasina ragmen, ¢igneme metodu protez kullanan ve dis kayb
olan hastalarda daha az etkilidir (14).

Tikiriik hacmi ve elektrolit bilesimi bezin tipi, yapisi, uyar1 siiresi, lokal
sirkiilator ve metabolik sartlar, diyet ve beslenme durumu, yas, ilaglar ve hastaliklar gibi

faktorlerden etkilenir (45). Kangik tikiriik ve normal plazma degerleri Tablo I’de



gosterilmigtir. Tukiiritk salgilanmasinin, hastanin sahip oldugu sistemik hastahk
sayisindan ve tedavi siiresinden etkilendigi bildirilmigtir (48).

Bazi aragtirmacilar, tikiragin kolaylikla uygulanabilir, non-invaziv bir tam
materyali olduSunu kabul etmislerdir. Tikiirik bilesenlerinin yogunluklarinin normal
degerlerine gore artmig veya azalmig olmasinin ilag kullanan hastalarda, taniya yonelik
olarak kullanilabilecegini bildirilmiglerdir (21, 39, 41, 60).

Beta thalasemia major tanisi olan hastalarda tiikiirik Fe™ miktannin normal
saghklt bireylere gore daha yiiksek bulundugu ve viicuttaki Fe™ birikimin 6lgiilebilmesi
agisindan, bir tam materyeli olarak kullanilabilecegi bildirilmistir (28).

Esansiyel hipertansiyonlu ilag kullanan hastalarda ve normotansif bireylerde,
tuktiriik sodyum ve ginko degerlerinde anlaml bir artig oldugu bildirilmistir (16).

Otoimmun bir hastalik olan Sjogren sendromunda 6nemli diagnostik
bulgulardan bir tanesi de, minér tiikiiriik bezi biyopsisinde agir1 lenfosit infil.rasyonu
varhigidir. Tuikirlkteki Na, K oraninin tespitinin primer aldesteronizm teshisinde énemi
bildirilmigtir. ~ Giiniimiizde  diagnostik degeri olan  kortizol, aldesteron,
dehydroepiandrosone, testesteron, progesteron, ostriol gibi hormonlann, tikiriik
degerleri endokrinolojide de kullamlmaktadir. Ovulasyon zamaninin ve fertilite
doneminin tespiti igin yapilan galiymalarda, tiikiriik 6strojen diizeylerinin saptanmasi
igin galigtimaktadir (42, 43).



Tablo 1: Kangik tiikiiriik ve normal plazma degerlerinin ortalama verileri (7).

Su

Kat1 Bilesenler
pH ortalama
pH smirlan
Inorganik
Ca+2

Mg+2

Na*

K

NH,'

H,PO, + HPO,”
Cr

HCO 3

F

SN

Organik

Ure ( yetiskin)
Ure (gocuk )
Urik asid

Glukoz (serbest )
Laktat
Yag asidi mg/ L

Proteinler

Amilaz
Lizozim
Peroksidaz
IgA

IsG

IgM
Lipid

Amino asit (serbest )

Makromolekiiller(mg /L)

Glikoprotein gekerleri

% 94.0-99.5
% 0.5 (uyarilmis)
6.7
6.27.6
Tiikiiriik (mM)
12
0.2-0.5
6-26
14-32
1-7
2-23
17-29
2-30

0.001-0.005
0.1-2.0

2-6
12
02
12

0.05
0.1
10

1400-6400
110-300
380
109
3
194
14
2
20-30

%6.0 (uyanlmanug)

Plazma(mM)
2.5
1.0
140
4
0.03
2
103
27

0.01

U N W

3000

70000
1400

1300
13000
1000
5500
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Takirigin baz: sistemik hastaliklarin, agiz hastaliklarimin ve ¢igneme sistemine
bagh patolojik durumlarnin tamisindaki 6nemine iligkin ¢aligmalar giinimiizde halen
devam etmektedir (18, 53). Son yillarda, gesitli klinik durumlarda terapétik ilag
izlenmesinde tikirik kullammina ilgi artmugtir. Bu ilaglar arasinda lityum, phenytoin,
kafein, kokain, primidon yer almaktadir (42).

Tukariik;

1- Terapotik, bagimlilik ve reaksiyonel nedenlerle ortaya ¢ikan gesitli molekiillerin ve
dogal maddelerin doku sivisindaki seviyelerini,

2- Asirt anksiyete, manik-depresif gibi emosyonel durumlari,

3- Hormonal durumlari ,

4- Immunolojik durum ve yanitlarini,

5- Norolojik durumlan yansitir. Bu nedenle teshise yonelik birgok olasilik, inceleme ve

degerlendirme agisindan dnemlidir.

Affektif  hastaliklar, sigara kullanimi, karacifer fonksiyonu ile ilgili
problemlerde tiikiiriigiin incelenmesi, arastirmaciya anlaml bir bilgi verir. Tikiiriik
degerleri serum ve idrar ile kargilagtinlabilir sonuglar vermektedir. Tikiiriik testi i¢in
Ozel bir egitim ve alete ihtiya¢ yoktur. Teghiste, sik olarak kangik tiikiiriik
kullamlmaktadir (43).

Tuktrigin yapisindaki  degisikliklerin teshise yardimer testlerle tespit
edilebildigini ve bu tip tikuriik testlerinin plazma yapisini yansittifi daha onceki
¢aligmalarda bildirilmigtir (21).

Ben-Aryeh ve arkadaslan (2), 45 manik-depresif hastay: inceleyerek, tiikiiriik ve
serum lityum seviyeleri arasinda ileri derecede anlamhi fark (p<0,001) bulmuslardir.
Aragtirmacilar, ortalama tikirik sodyum degerlerini 19,3 + 12,6 mEq/L, potasyumu
39,0 £ 16,9 mEqg/L ve kalsiyumu 5,2 + 2,3 mEqg/L olarak bildirmigier ve ortalama
tukurik akis hizini da 2,4 £+ 1,7 ml/dak olarak tespit etmiglerdir.

11



Ben- Aryeh ve arkadaglan (3) yaptiklar1 bagka bir calismada da, 118 manik-
depresif hastadan topladiklan stimile edilmemis kangik tiikiiriik 6rneklerini
inceleyerek, tiikiriik lityum seviyesini ortalama 1,54 + 0,51 mEq/L, serum lityum
seviyesini ise 0,69 0,21 mEq/L olarak bildirmiglerdir.

Verghesie ve arkadaslan (63) yaptiklan ¢aligmada 24 manik-depresif hastaya ait
tikiirik ve serum lityum diizeyleri arasinda yiiksek bir korelasyon (r = +0 — 88)
bulmuglar ve aym hastadan farkli zaman periyodlarinda toplanan tikiirigiin, serum

lityum diizeyini izlemek igin kullamlabilecegini bildirmiglerdir.

Othmer ve arkadaglari (48) bipolar bozuklugu olan 25 hastadan alinan kan ve
tiikiirik orneklerini kargilagtirmiglar, lityum seviyeleri arasinda ileri derecede anlamli
fark (p< 0,001) bulmuslardir.

Carlos ve arkadaglann (47) lityum karbonat kullanan 19 hastadan bes ayri
zamanda aldiklan parotis, kangik tikiiriik ve kan érneklerini incelemiglerdir. Hastalara
limon gekeri yedirerek parotis tikiirigi ve parafilm M ¢igneterek kangsik tiikiiriik
ornekleri toplamislardir. Tiikiarik lityum seviyesini ortalama olarak 1,56 mEq/L ve
serum lityum seviyesini 0,6 mEqg/L bildirmiglerdir. Tikiiriikte seruma gore ortalama
olarak daha yiiksek lityum seviyesi tespit etmiglerdir.

Selinger (56) sitrik asitle uyarilmig parotis bezi salgisinda, sadece lityum ile
tedavi olan hastalanin tukiirik ve serum lityum seviyelerinde dogrusal bir iligki
oldugunu bildirmigtir.

Curzon ve Crocker (12) yaptiklar: caligmada 10-20 yas arasi olgulardan aldig1
kiigiik az1 diglerine ait 451 mine ornegi arasindan 246’ sinda ortalama 0.92 ug/g

diizeyinde lityum elementi tespit etmislerdir .

Dehpour ve arkadaglar1 (15) yaptiklann ¢aligmada deney tavsanlarina

intraperitonal olarak enjekte edilen lityum kloridin (10mg/kg) submandibuler ve parotis

12



tikiiriigii tizerine etkisini incelemigler ve kontrol grubuna gore, tukiirigin protein,
potasyum ve kalsiyum konsantrasyonlarini yiikselttigini bildirmislerdir.

Curzon (11), igme suyuna ilave edilen lityum kloridin, dig ¢triikleri tizerine olan
etkisini tavsanlarda arastirmig ve lityumun ¢iirik Onleyici bir etkisi olmadigim
bildirmigtir.

Curzon ve arkadaglant (13) yaptiklan ¢aligmada, igme suyununda lityum oram
yiksek ve flour orami diigiik olan Teksas eyaletine bagli yedi kasabada yasayan
gocuklan incelemislerdir. igme suyunda bulunan flor ve DMF-S indeksi arasinda
negatif bir korelasyon, igme suyunda bulunan lityum ile DMF-S indeksi arasinda pozitif
bir korelasyon elde ederek ve lityumun ¢iiriik tzerinde major bir etkisi olmadiZini

bildirmiglerdir.

Erdogan ve arkadaglan (19), 14 saglikli bireyden topladiklan istirahat ve sitrik
asit ile uyarilmig tikirik orneklerini inceleyerek, istirahat halindeki tiikiiriik sodyum
degerlerini ortalama 6,99 mEq/L, kalsiyum degerlerini 1,49 mEq/L, potasyumu 21,91
mEq/L ve inorganik fosfat degerlerini 8,82 mEq/L olarak bildirmislerdir. Uyarilmig
tiktrik oOrneklerinde de sodyum ve kalsiyum degerlerinin arttifini, potasyum ve

inorganik fosfat degerlerinin azaldigim bildirmislerdir.

Linder ve arkadaglan (41) uzun siireli lityum kullanan 69 bipolar hastadan alinan
kan orneklerinde, ortalama olarak 1,38 + 0,03 mmol/L ve plazmada 2,50 + 0,02 mmol/L
kalsiyum bulmuglardir. Kontrol grubuna gore fark (p<0,001) ileri derecede anlamli

bulunarak, kalsiyumun periferal kanda arttig1 aragtirmacilar tarafindan bildirilmigtir.

Friedlander (24) yaptifi c¢aligmada uzun siireli lityum kullanan bipolar
bozuklugu olan hastalarda en gok rastlanan sikayetin agiz kurulugu ve tat alma kayb:
oldugunu bildirmistir. Hastalarin yaklagik 1/6 sinda 2 y1l sonra, tikiiriik bezi biiyiimesi

ve mukozal ulserlerle birlikte stomatit goriildiigiinii tespit etmistir.
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Tugsel ve arkadaglan (61) yaptiklan galigmada, kronik lityum tedavisi goren 118
hastay1 ve lityum kullanmayan 100 hastay1 incelemiglerdir. DMF-T indeksini lityum
kullanan grupta 14,748,74 ve kontrol grubunda 10,2+7,57 olarak tespit etmislerdir.
Aragtirmacilar DMF-T indeksini lityum kullanan grupta digerine gore daha yiiksek
oranda bulmuglar ve bu farkin istatistiksel olarak ileri derecede anlamli oldugunu
bildirmiglerdir ( p<0,01).
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GEREC VE YONTEM

Aragtirmamizda galisma grubumuz, Istanbul Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim
Dali’na bagvuran 18- 60 yas arasinda, 20 erkek, 32 kadin, toplam 52 manik-depresif
hastadan ve kontrol grubumuz 20 erkek, 13 kadin toplam 33 saglikli bireyden
olusturulmusgtur. Caligma grubunu olusturan hastalarin sistemik herhangi bir hastaliklar
olmamalarina, sadece lityum preparatlann kullamyor olmalarina ve lityum kullanma

stirelerinin 3 ay ve lizeri olmasina dikkat edilmistir.

Lityum tedavisi goéren manik-depresif hastalardan, sirkadian ritm gozoniinde
tutularak sabah saat 09.00-12.00 arasinda, lityum tableti alimindan 12 saat sonra kangik
tikiiriik ve kan 6rnekleri alinmigtir. Tiikiiriik 6rnekleri alinmadan 6nce hastanin dilinin
yan yuzeylerine % 5’ lik sitrik asit diizenli araliklarla damlatilarak uyarilma saglanmig
ve hastadan 10 dak. siire ile deiyonize kapakli tiiplerin igine tikirigiinii toplamasi

istenmigtir.
Olgiimler yapilamadan once, toplanan ornekler 12.000 devirde 10 dak siire ile

santrifiize edilmis ve + 4 C° de saklanmigtir. Her hastanin ayrica agiz i¢i muayenesi

yapilarak, ¢urilkk, dolgulu ve kayip dis sayisi saptanmig ve DMF-T indeksleri
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hesaplanmigtir. Toplanan tiikiiriik 6rneklerinin miktari, toplama siiresi olan 10 dakikaya

béliinerek tiikiiriik akig hizi hesaplanmigtir.

Tikiriikte lityum, sodyum, potasyum, kalsiyum ve inorganik fosfat tayini
Eppendorf Flame Fotometrisi cihazi ile yapilmugtir. Degerler spektrofotometrede ppm
olarak hesaplandigindan degerleri mEq/L’ ye gevirmek igin ppm degerleri, o iyonun
esdeger atom agrhigina bolinmustir. Lityum degerleri saptamrken salgi 6rnekleri 1/10
oraninda sulandirilmig ve her 6rnege 200 ppm potasyum klorid eklenmistir. Inorganik
fosfat degerlerini saptamadan once 0.1 ml salgt ornegi 100 ml su ile seyreltimistir. Iki
grup arasindaki kiyaslama Student-t testi ile yapilmustir.

Sekil I: Deiyonize kapakl tiip



Sekil II: Eppendorf Flame Fotometri cihazi

UNIVE

AL

Sekil III: Santrifiij makinasi
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BULGULAR

Tikuriik lityum seviyesi manik-depresif hastalarda ortalama 1,41 + 0,15 mEq/L,
serum lityum seviyesi ise ortalama 0,72 + 0,17 mEq/L olarak bulunmustur. Iki

grup arasindaki fark ( p>0,05 ) anlamli degildir (Tablo VI, Grafik III).

Tiikiiritk sodyum degerleri manik-depresif hastalarda ortalama 11,35 + 0,53
mEq/L ve kontrol grubunda ise 6,37 + 0,64 mEq/L olarak bulunmustur. Lityum
kullanan grubun tiikiiriik sodyum degerlerinde, kontrol grubuna oranla ¢ok ileri

derecede anlamli bir artig (p< 0,001) tespit edilmistir (Tablo IV, Grafik I).

Tikiirtik kalsiyum degerleri manik-depresif hastalarda ortalama 1,87 + 0,18
mEgq/L ve kontrol grubunda ise 1,480 + 0,56 mEq/L olarak bulunmustur.iki grup
arasindaki fark ( p< 0,001) ¢ok ileri derecede anlamlidir (Tablo IV, Grafik I).



4.  Tikirik inorganik fosfat degerleri manik-depresif hastalarda ortalama 3,69 +
0,25 mEq/L bulunurken, kontrol grubunda ortalama 8,77 + 2,13 mEq/L olarak
bulunmustur. iki grup arasindaki fark (p< 0,001) gok ileri derecede anlamlidir
(Tablo IV, Grafik I).

5.  Tikirik potasyum degerleri manik-depresif hastalarda ortalama 20,82 + 0,30
mEq/L bulunurken, kontrol grubunda ortalama 20,10 + 2,84 mEq/L olarak tespit
edilmistir.Iki grup arasindaki fark (p>0,05) anlamli degildir (Tablo IV, Grafik I).

6. DMF-T indeksleri manik-depresif hastalarda ortalama olarak 0,34 + 0,26 ve
kontrol grubunda ise 0,17 + 0,11 olarak bulunmustur. ki grup arasindaki fark
(p< 0,001) ¢ok ileri derecede anlamlidir (Tablo V, Grafik II).

7.  Tikirnik akig hiz1 ortalama 0,7340,12 ml/dak iken, kontrol grubunun ortalamasi
1,1540,17 ml/dak olarak bulunmustur. iki grup arasindaki fark ( p< 0,001) ¢ok
ileri derecede anlamlidir (Tablo V, Grafik I ).

8. Lityum kullanan 52 hastadan 33’inde agiz kurulugu sikayeti tespit edilmisir
(%63). Tablo VII ve grafik IV’de degerler gosterilmistir.

Caligmamizda manik-depresif hastalara ait bulgularin vak’alara gore dagilimi
Tablo II’de ve saglikli bireylere ait bulgualarin vak’alara gore dagilimi Tablo III’de

gosterilmistir.



Tablo Il Manik-depresif hastalara ait bulgularin vak'alara gére dagiimi
No | Cinsiyet| Yas |Ted.sir.[Serum Li|Tikiriik L|f DMF-T | T.A.H | Sodyum | Potasyum| Kalsiyum| |.Fosfat
Ay | (mEg/it)| (mEg/lt) | index |(ml/dak)y (mEq/lt) | (mEg/lt) | (mEg/lt) | (mEg/It)
1 K 39 12 0,7 1,41 0,36 0,8 | 11,007 | 20,713 1,853 | 3,621
2 K 33| 24 0,8 1,43 0,14 0,8 | 11,847 | 20,948 1,993 | 3,895
3 E 41| 180 0,6 1,6 0,03 0,8 | 12,308 | 21,011 2,031 3,975
4 K 34 | 120 0,6 1,54 0,18 08 | 11,972 | 20,997 1,995 | 3,925
5 K 38 72 0,8 1,51 0,77 0,7 | 10,948 | 20,641 1721 3,584
6 K 28 6 0,3 1,37 0,14 0,7 | 11,898 | 20,982 | 1,975 | 3,854
7 K 25 12 0,8 1,42 0,6 0,7 | 10,943 | 20,682 | 1,747 3,5
8 E 39 36 0,9 0,46 0,22 09 | 31.071.] 20721 1,893 | 3,693
9 K 20 24 0,4 1,44 0,17 04 | 11,523 | 20,901 1,93 3,754
10 E 24 6 0,7 1,38 0,3 1 11,201 | 20,843 1,895 | 3,697
11 K 33 24 0,9 1,43 0,23 0,7 | 11,002 20,8 1,783 | 3,647
12 K 21 4 1,1 1,42 0,07 0,9 | 11,745 | 21,001 2,062 | 4,073
13 K 28 12 1.4 1,35 0,12 0,7 | 12,243 | 21,342 | 2,098 | 4,002
14 K 41 60 0,9 1,5 0,46 1 11,081 | 20,813 1,82 3,66
15 E 41 | 132 0,8 1,56 0,52 0,9 | 10,971 | 20,643 1,667 | 3,243
16 K 35 6 1 1.4 0,94 1,1 10,843 | 20,105 1,211 3,268
17 E 20 6 0,6 1,42 0,71 0,8 | 10,948 | 20,771 1,859 3,66
18 K 32 6 0,6 1,41 0,3 0,7 | 11,043 | 20,768 | 1,811 3,68
19 K 42 9 0,5 1,44 0,61 0,8 | 10,649 | 20,543 | 1,746 | 3,308
20 K 25 36 0,8 1,47 0,37 0,7 | 11,056 | 20,843 1,855 3,6
21 K 39 84 0,5 1,53 0,2 06 | 11,285 | 20,947 1,983 3,7
22 E 52 36 0,8 1,46 0,14 07 "] 12,0733 21,011 2,081 4,001
23 K 30 12 0,8 1,42 0,25 0,8 | 11,075 [ 20,813 1,868 | 3,672
24 K 37 24 0,7 1,45 0,18 09 | 11,082 | 20,811 1,881 3,675
25 K a1 6 0,5 1,38 0,3 0,8 | 10,875 | 20,747 | 1,724 3,52
26 K 29 7 0,8 1,39 0,14 0,8 | 12,038 | 21,043 | 2,003 | 4,001
27 E 42 36 0,7 1,41 0,61 0,7 | 11,028 | 20,743 1,754 3,58
28 E 22 24 0,6 1,4 0,07 06 | 12,101 | 21,183 | 2,095 | 4,011
29 K 24 72 0,8 1,48 0,16 06 | 12112 | 21,084 | 2,063 | 3,987
30 K 36 4 0,3 1,33 0,45 0,8 11,09 | 20,815 1,85 3,642
31 E 18 5 0,7 1,38 0,65 06 | 11,024 | 20,642 1,788 3,52
32 E 18 36 0,7 1,38 0,07 06 | 12,203 | 21,142 | 2,051 3,986
33 K 28 6 0,5 137 0,15 0,7 | 12,093 | 21,108 | 2,001 3,98
34 K 35 5 0,6 1,36 0,38 0,7 | 10,796 | 19,824 1,727 | 3,075
35 K 35 48 0,7 1,45 0,5 06 4 11122 20,9 1,891 3,745
36 K 41| 144 0,6 1,56 123 0,6 | 12,001 | 21,003 1,721 3,282
37 K 30 24 0,8 1,43 0,23 0,7 | 11,081 | 20,823 1,908 | 3,702
38 E 18 3 0,8 1,34 0,17 0,9 | 11,088 | 21,097 2,04 4,003
39 E 21 3 0,5 1,36 0,03 0,7 | 11,899 | 21,237 | 2,082 | 4,011
40 E 36 12 0,9 1,44 0,19 0,7 | 11,327 | 20,893 1,943 | 3,821
41 E 20 3 0,8 1,34 0,1 0,7 | 11,282 | 21,031 1,927 | 3,845
42 K 21 36 0,8 1,46 0,15 0,7 | 11,875 | 20,901 1,899 | 3,721
43 E 34 | 132 0,7 1,41 0,65 06 | 10,327 | 20,935 1,402 3,32
44 E 42 24 0,9 1,43 0,76 0,7 | 11,027 | 20,545 1,495 | 3,455
45 K 34 30 0,7 1,45 0,54 06 | 11,001 | 20,082 1,627 | 3,498
46 E 56 12 0,7 1,4 0,42 0,6 11,02 | 20,441 1,799 | 3,627
47 K 54 60 0,8 1.5 0,52 0,7 | 10,897 | 19,985 1,627 | 3,343
48 K 21 13 0,8 1,39 0,14 0,7 | 12877 | 21,083 | 2,113 | 3,988
49 E 32 8 0,7 1,41 0,33 0,8 | 11,081 | 20,789 1,893 | 0,197
50 K 41 4 0,7 1,33 0,47 0,7 | 11,108 | 20,897 1,943 | 3,827
51 L2 27 72 0,6 1,53 0,41 08 | 11,085 | 20,81 1,877 3,67
52 E 60 | 120 0,8 1,54 0,07 0,9 | 11,143 | 20,978 1,997 | 3,982




Tablo III : Saglikh bireylere ait bulgularim vak’alara gére dagihm

Sodyum | Potasyum |Kalsiyum| LFosfat | DMF-T | T.A.H
No (mEq/L) | (mEg/L) | (mEqg/L) | (mEq/L) (ml/dak)
1 6.051 22.876 2.080 10.906 0,06 1,20
2 5.995 16.040 0,998 5,760 0,28 1,40
3 5.798 15.643 0,876 6.978 0,30 1,00
4 6.045 17.030 1.081 6.372 0,25 1,30
5 7.886 22.181 2.176 1732 0,06 1,10
6 5.932 15.041 0,865 6.897 0,27 1,30
7 6.010 16.232 0,893 6.012 0,32 1,00
8 5.898 17.638 1.010 7.001 0,26 1,20
9 7.038 22.936 2.183 9.876 0,06 1,20
10 6.872 23.012 2.233 10.281 0,03 1,20
11 5.675 16.879 0,768 8.846 0,25 1,00
12 7.086 20.689 1.372 7.893 0,27 1,40
13 6.831 22.030 1.632 11.649 0,09 1,30
14 6.030 19.482 1.001 7.297 0,27 1,40
15 7.102 22.846 2.041 11.085 0,03 1,10
16 6.872 23.020 2.071 10.171 0,06 1,00
17 5.285 16.051 0,895 6.978 0,29 1,00
18 5.896 17.246 1.073 6.021 0,27 1,00
19 6.998 23.011 2.176 11.638 0,06 0,90
20 6.875 22.995 2.184 11.063 0,10 1,10
21 5.393 15.647 0,978 6.011 033 1,20
22 5.672 19.337 0,867 7.287 0,28 1,30
23 5.986 20.328 1.023 6.985 0,27 1,30
24 6.992 22.835 2.081 11.546 0,06 1,00
25 6.873 22.645 1.897 10.033 0,07 1,00
26 5.977 20.072 1.042 7.002 0,20 0,80
27 6.895 22.031 2172 10.847 0,03 1,10
28 6.975 23.001 2.041 11.086 0,03 1,50
29 5.891 19.438 0,011 7.365 0,17 1,20
30 6.995 23,150 2.061 11.637 0,07 1,10
31 6.899 22.833 2.093 10.834 0,03 1,30
32 5.785 19.534 0,977 7132 0,25 0,90
33 5.675 19.725 1.073 7.008 0,21 1,10

21



Tablo IV

Lityum kullanan | Tla¢ kullanmayan p
manik-depresif saghkh bireyler
hastalar
mEq/L mEq/L
Sodyum 11.35:+0.:53 6,37+ 0,64 p< 0,001
Potasyum 20,82 £ 0,30 20,10 +2,84 p >0.05
Kalsiyum 1,87+ 0,18 1,48 £ 0,56 p< 0,001
1.Fosfat 3,69 £ 0,25 8 di=2.13 p< 0,001
I.Fl yum yum o Kalsm
mEgq/L
Eﬁén—il;;deprégif hggalawrﬁiéarg Ikl b]?éﬂer

Grafik I
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Tablo V

Lityum kullanan

Ta¢ kullanmayan

P
manik-depresif saghkl bireyler
hastalar
DMF-T 0,34 + 0,26 0, 1 ZEE 05N p< 0,001
T.A.H ml/dak 0,73 0,12 1,15+0,17 p< 0,001
1 15¢
| 1
05
DVF-T Tlkirtk kg hizn mi/ask
f 0 Merik depresf hesta BSydbeje |
L o e
Grafik 11
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Tablo VI

Serum lityum Tiikiiriik lityum. p
(mEq/L) (mEg/L)
0,72 £0,17 1,41 +0,15 p >0.05
;
i 1,5 ‘
: |
|
1 i
1
05 }
|
0 |
Serum lityum  Tukardk lityum |
Grafik III

24



Tablo VII

Lityum kullanan manik- Tla¢ kullanmayan
depresif hastalar saghkh bireyler
Agiz Kurulugu %63 %37
j Agiz kurulugu

| OManik-depresif hasta
| [OSaglikh bireyler
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TARTISMA

Ben-Aryeh ve arkadaglart (2), 45 manik-depresif hastadan aldiklari kan ve
stimiile edilmemis tiikiiriik 6rneklerini incelemisler ve tiikiiriik- serum lityum seviyesi
arasinda ileri derecede anlamli fark (p<0,001) bulmuglardir. Othmer ve arkadaslar (48)
bipolar bozuklugu olan 25 hastadan alinan kan ve stimiile edilmemis tikurik rnekleri
arasinda ileri derecede anlamli fark (p<0,001) bulmuslardir. Verghesie ve arkadaglari
(63) yaptiklari galismada 24 manik-depresif hastaya ait stimiile edilmemis tikirik ve

serum lityum diizeyleri arasinda yiiksek bir korelasyon bulmuslardir.

Bu ¢aligmada serum lityum seviyesi ortalama olarak 0,72+0,17 mEq/L ve
tiikiiriik lityum seviyesi 1,41 + 0,15 mEq/L bulundugundan yukarida bildirilen ¢alisma
sonuglari ile uyum gostermemektedir. Serum ve tikiriik lityum seviyeleri arasinda
anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0,05). Yukandaki aragtirmacilar tikirik
orneklerini sitimiile etmeden toplamislardir. Bizim ¢alismamizda ise, tikuriik 6rnekleri,
%5’lik sitrik asit ile sitimiilasyon yapilarak toplandigindan, bulgularimizin diger

calisma bulgulari ile uyum gostermedigini disiinmekteyiz.

Carlos ve arkadaglari (47) lityum karbonat kullanan 19 hastadan bes ayr
zamanda aldiklar parotis, karigik tiikiiriik ve kan orneklerini incelemisler. Hastalarin
parotis titkiirik orneklerini limon sekeri ile stimiile ederek, karigik tikiritk orneklerini
ise parafilm M gigneterek toplamislardir. Tiikiiriik lityum seviyesini ortalama olarak
1,56 mEq/L ve serum lityum seviyesini 0,6 mEq/L olarak bildirmislerdir. Tikurigin,
serum lityum dizeyini izlemek igin kullanilabilecegini bildirmislerdir. Verghesie ve

arkadaslan (63) yaptiklari galismada 24 manik-depresif hastadan farkli zamanlarda
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aldiklart tiikiiriik ve serum lityum diizeyleri arasinda yiiksek bir korelasyon bulmuslar
ve aymi hastadan farkli zaman periyodlarinda toplanan tikirigin, serum lityum

diizeyini izlemek igin kullanilabilecegini bildirmislerdir.

Calismamizda sirkadian ritme uyarak sabah 09.00-12.00 saatleri arasinda ve
sadece bir kez aldigimiz tiikiiriik 6rnekleri kullamlmistir. Dilin yan yiizeylerine dizenli
arahiklarla %5’lik sitrikasit damlatilarak tiikiiriik uyarilmigtir. Hastadan tikiriging test
tiiplerine 10 dak. siire ile toplamasi istenmistir. Bulgularimiz bu aragtirmacilarin
bulgulari ile uyum gostermemektedir. Bu durumun tikirik orneklerini toplamak igin

kullandigimiz metodun farkli olmasindan kaynaklandigini diisinmekteyiz.

Ben-Aryeh ve arkadaglar (2), 45 manik-depresif hastay: incelemisler. Ortalama
tiikirik sodyum degerlerini 19,3 + 12,6 mEq/L, potasyumu 39,0 + 16,9 mEq/L ve
kalsiyumu 5,2 + 2,3 mEq/L olarak bildirmislerdir.

Caligmamizda titkiriik sodyum degerleri ortalama 11,35+0,53 mEq/L ve kontrol
grubunun titkiiriik sodyum degerleri ortalama 6,37+0,64 mEq/L olarak bulunmustur.
Lityum kullanan grubun tiikiiriik sodyum degerlerinde, kontrol grubuna oranla gok ileri
derecede anlamli bir artig (p< 0,001) tespit edilmistir. Bu agidan ¢alismamizin sonuglari
yukaridaki galisma sonuglari ile uygunluk gostermektedir. Tukiirik potasyum degerleri
ortalama 20,82+0,30 mEq/L bulunurken, kontrol grubunda ortalama 20,10+2,84 mEq/L
olarak tespit edilmistir. Iki grup arasindaki fark ( p>0,05 ) anlaml degildir.
Calismamizdan elde ettigimiz bu bulgu, Ben-Aryeh ve arkadaslari (2)’nin yaptigi

caligma sonuglari ile uyum gostermemektedir.

Ben-Aryeh ve arkadaglar (2), 45 manik-depresif hastayi incelemisler ve lityum
kullanan grupta kalsiyum degerlerini ortalama olarak 5,2+2,3 mEq/L ve kontrol
grubunun tiikiirik kalsiyum degerleri 2,6+1,0 mEq/L olarak bulunmus ve anlamli bir
artig tespit edilmistir. Bizim ¢aligmamizda tiikiirik kalsiyum degerleri ortalama
1,8740,18 mEq/L ve kontrol grubunun tiikiiriik kalsiyum degerleri 1,480 + 0,56 mEq/L

olarak bulunmustur. iki grup arasindaki fark (p< 0,001) ¢ok ileri derecede anlamlidir.
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Cahgmamizdan elde ettigimiz bu bulgu Ben-Aryeh ve arkadaglari (2)’'mn yaptig

calisma sonuglari ile uyum gostermektedir.

Ben-Aryeh ve arkadaglari (3) yaptiklan baska bir galismada, manik-depresif
hastalar1 incelemisler ve tiikiirik lityum diizeyleri serumdakilerden ortalama olarak
2.24 + 0.35 kez daha yiiksek oldugunu tespit etmislerdir. Carlos ve arkadaslar (47)
lityum karbonat kullanan 19 hastadan bes ayr1 zamanda aldiklan parotis, karigik tikurik
ve kan 6reklerini incelemislerdir. Tikiiriikk lityum seviyesini ortalama olarak 1,56
mEq/L ve serum lityum seviyesini 0,6 mEq/L olarak bildirmislerdir ve tukurukte
seruma gore ortalama olarak daha yiiksek lityum seviyesi tespit etmislerdir. Bizim
calijmamizin bulgularida bu galigmamin sonuglart ile uygunluk gostermektedir.
Caliymamizda ortalama olarak 1,41+0,15 mEq/L olan tikirik lityum dizeyleri,
0,2740,17 mEq/L olarak bulunan serum lityum ortalamasindan daha yiiksek

bulunmustur.

Friedlander (24) yaptig1 ¢alijmada uzun sireli lityum kullanan bipolar
bozuklugu olan hastalarda en ¢ok rastlanan sikayetin agiz kurulugu oldugunu
bildirmistir. Caligmamizdaki bulgular bu ¢aligmanmin sonuglart ile uygunluk
gostermektedir. Lityum kullanan 52 manik-depresif hastadan 33’tinde (% 63) agiz
kurulugu sikayeti tespit edilmistir (Tablo 6).

Ben-Aryeh ve arkadagslari (2), 45 manik-depresif hastay: incelemisler. Tiikiirik
orneklerinde tiikiriik akis hizim lityum kullanan grupta 2,4 +1,7 ml/dak, lityum
kullanmayan grupta 5,5+4,7 ml/dak olarak tespit edilmistir. Calismamizda ortalama
tikurik akis hiz1 lityum kullanan grupta 0,73 £0,12 ml/dak iken, lityum kullanmayan
grupta 1,15 +0,17 ml/dak olarak tespit edilmistir. Calijmamzdan elde ettigimiz bu
bulgu Ben-Aryeh ve arkadaslari (2)’mn yaptigi c¢alisma sonuglari ile uyum

gostermektedir.
Tugsel ve arkadaglari (61) yaptiklari ¢alismada, kronik lityum tedavisi goren 118
hastay1 ve lityum kullanmayan 100 hastay: incelemislerdir. DMF-T indeksini lityum

kullanan grupta 14,748,74 ve kontrol grubunda 10,2+7,57 olarak (p<0,01) tespit
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etmiglerdir. Caligmamizda lityum kullanan hastalann DMF-T indeksleri ortalama
0,34+0,26, saglikli bireylerinki ise 0,1740,11 bulunmugtur. iki grup arasindaki fark
(p<0,001) gok ileri derecede anlamlidir. Caligmamizdan elde ettigimiz bu bulgu Tugsel
ve arkadaglari (61)’min yaptiklari galigmada yaptigi galigma sonuglari ile uyum

gostermektedir.
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SONUC

Yaptigimiz galigmanin sonucunda lityum kullanan manik-depresif hastalarda,
tikurik ve serum lityum seviyeleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamstir. Tiikiirik sodyum ve kalsiyum degerleri kontrol grubuna gore ileri
derecede anlamli olarak artmistir. Bu durumun lityumun hiicre i¢inde sodyumun yerine
gecerek elektrolit dengesini bozmasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz. Hasta
grubunda tikiirik akig hizi ileri derecede anlamh olarak azalmistir. Bundan dolay:
hastalarin % 63 ‘iinde agiz kurulugu tespit edilmisti. DMF-T indeksinin lityum
kullanan grupta ileri derecede anlamli olarak yiikseldigini tespit ettik. Bu duruma agiz
kuruluguna bagl olarak kot agiz hijyeninin neden oldugunu disinmekteyiz. Tikirik
potasyum degerlerinde anlamli bir fark bulunamamustir. Tiikiiriik inorganik fosfat

degerleri kontrol grubuna gore ok ileri derecede anlamli olarak diisiik bulunmustur.
Tiikiiriik  salgilanmasinin ~ endojen, eksojen ve emosyonel faktorlerden

etkilendigini diisiiniirsek, tiikiirik lityum diizeylerinin takibinin lityumun agiz dozunun

belirlenmesinde giivenilir bir yol olmadigini diigiinmekteyiz.
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OZET

Bu aragtirmada, Istanbul Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dali’na bagvuran, 52
manik-depresif hasta ve 33 saglikl birey incelenmistir. Degerlendirmeler Student-t testi
ile yapilmustir. Hastalarda tikiirik akig hizi, DMF-T indeksi, tiikiirik sodyum,
potasyum, kalsiyum, lityum ve inorganik fosfat iyonlarinin miktari incelenmistir.

Tikirik ve serum lityum seviyeleri arasindaki fark istatiksel olarak anlamli
bulunmamustir. Tiikirik sodyum ve kalsiyum degerleri ve DMF-T indeksi kontrol
grubuna gore ileri derecede anlamli olarak artmugtir. Hastalarda tukurik akig hizi ve
inorganik fosfat degerlerinde ileri derecede anlamh olarak bir azalma tespit edilmistir.
Tiikiirik potasyum degerlerinde anlamli bir fark bulunamamigtir. Tikirik lityum
diizeylerinin takibinin lityumun agiz dozunun belirlenmesinde givenilir bir yol

olmadigini diigiinmekteyiz.
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SUMMARY

In this study, 52 manic-depressive patients under lithium treatment and 33
healthy subjects were examined according to their salivary sodium, potassium, calcium,
lithium and inorganic phosphat ions, salivary flow rate, DMF-T index. Data were
statistically compared with student-t test. Eppendorf flame photometry was used for
estimation salivary sodium, potassium, calcium, lithium and inorganic phosphat ions.
Significantly elevated sodium, calcium ions and DMF-T index were found in patients
treated with lithium as compared with healthy subjects. Salivary flow rate, inorganic

phosphat were significantly lower in manic-depressive patients.

Our finding suggest that, salivary lithium levels cannot be used as a reliable

indicator in monitoring lithium treatment.
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