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Litium og interaksjon med koffein

Vil normale dag-til-dag-svingninger med noen kopper kaffe mer eller mindre enn vanlig ha
noen klinisk betydning ved bruk av litium?
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Den godkjente norske preparatomtalen (SPC) til litium samt enkelte interaksjonsdatabaser
angir ingen kjent interaksjon mellom litium og koffein (1-3).

Flere andre interaksjonsdatabaser angir at interaksjonen er veldokumentert, og refererer til
flere studier som har vist at koffein kan pavirke litiums farmakokinetikk (4-7). | tilfelle, vil vi
kunne fa endringer i serumkonsentrasjonen til litium, med behov for doseendring?
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Virkningsmekanisme

@kt inntak av koffeinholdige drikkevarer kan fgre til en liten reduksjon i serumkonsentrasjonen
av litium (6). Det er ogsa rapportert redusert serumkonsentrasjon av litium ved samtidig inntak
av coladrikker som inneholder koffein (8).

Reduksjonen antas & skyldes koffeinindusert gkning i renal litiumutskillelse (6). Litium utskilles
kun via nyrene. Virkningsmekanismen er ikke fullstendig klarlagt. Koffein og andre xantiner,
som omdannes tilurinsyre i kroppen (10), antas & hemme reabsorpsjon av litium i proksimale
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tubuli via en antagonistisk effekt pa adenosin Al-reseptorer samtidig som glomeruleer filtrasjon
opprettholdes (5, 9).

Koffein kan pa denne maten gke litiumutskillelsen via den diuretiske effekten pa nyrene ved
oke renal blodgjennomstremning, glomerulaer filtrasjonsrate og natriumutskillelse (11).

Okning av koffeininntaket ved samtidig litiumbehandling

| en enkeltdose-studie med atte friske forsekspersoner som fikk litium 14 timer far koffein
(totalt 400 mg gitt som 100 mg hvert 30. minutt) eller placebo, ble det observert at koffein
medfarte en 29 % sterre reduksjon i plasmakonsentrasjonen av litium og en 32 % gkning i renal
litiumutskillelse én time etter koffeininntaket, sammenlignet med placebogruppen (9).

En tidlig enkeltdose-studie indikerte at xantiner generelt oker litiumutskillelsen (12). En annen
studie med seks deltakere fant pa den andre siden ingen endring i litiumutskillelsen ved inntak
av koffein 200 mg fire ganger daglig sammenlignet med en koffeinfri periode (13).

Reduksjon av koffeininntaket ved samtidig litiumbehandling

En studie rapporterte 24 % okning av serumkonsentrasjonen av litium to uker etter seponering
av koffein hos 8 av 11 pasienter som drakk 4-8 kaffekopper daglig, og konsentrasjonen
stabiliserte seg pa opprinnelig niva da de gikk tilbake til opprinnelig inntak.

Pasientene, hvorav ti med bipolar lidelse og én med schizoaffektiv lidelse, ble behandlet med
litium og det ble beregnet innhold av 70-120 mg koffein per kopp kaffe. Hos tre pasienter ble
det ikke sett noen endring (14).

Forfatterne papeker at eliminering av koffein fra kostholdet hos pasienter med hoye
litiumverdier kan gi betydelig toksisitet dersom dette ikke monitoreres naye. Gitt litiums smale
terapeutiske vindu kan gkt koffeininntak redusere effekten av behandlingen, mens redusert
eller opphert koffeininntak kan gi ekte litiumverdier og risiko for toksisitet (13). En annen studie
rapporterte gkte bivirkninger av litium, som for eksempel tremor, ved seponering av koffein
(15).

En kasusrapport fra 2024 beskriver en mann med stabil litiumbehandling
(serumkonsentrasjoner av litium pa 0,6-1,1 mmol/L) og daglig koffeininntak pa litt over 1 gram
daglig (i dette tilfellet tilsvarende fire energidrikker a 160 mg koffein, tre glass Coca-Cola a 34
mg koffein og tre kopper kaffe a 95 mg koffein). To uker etter at pasienten hadde redusert
koffeininntaket med 87 %, steg litiumkonsentrasjonen til 2,1 mmol/L, og pasienten utviklet
symptomer pa toksisitet og psykose (10).

Kliniske konsekvenser og mulige tiltak

Det er ikke nedvendig & unnga koffein ved litiumbehandling, men inntaket bar vaere moderat
og stabilt. Pasienter som behandles med litium bar informeres om dette og at det i tillegg til
kaffe ogsa gjelder andre koffeinholdige drikker som te, energidrikker og cola. Endringer i



koffeininntak bar skje gradvis, og ved stgrre endringer i koffeinvaner bgr serumkonsentrasjon
av litium males (5).

Ved bevisst eller planlagt reduksjon av inntaket av koffein bar serumkontroll utferes kort tid
etter reduksjonens start, for eksempel etter 1-2 uker, og helst ogsa fer endringen. Eventuell
dosereduksjon av litium bar skje gradvis.

Overdrevent kaffekonsum kan muligens forverre behandlingsforlgpet ved bipolar lidelse
gjennom sine effekter pa de underliggende mekanismene for sykdommen (16), men den
tilgjengelige litteraturen er ikke entydig. Akutt gkning i koffeininntak kan forekomme forut for
debut av maniske symptomer hos pasienter med bipolar lidelse, muligens via en direkte
sentralstimulerende effekt, pavirkning av sevnarkitektur og/eller gkt renal utskillelse av litium.
@kt koffeininntak kan ogsa representere en konsekvens av et pagaende manisk tilbakefall eller
veere et prodromalt fenomen. Serumkonsentrasjonsmaling av litium ber i slike tilfeller vurderes.
Det foreligger behov for ytterligere forskning for & avklare om koffeinbruk har betydning for
langtidsprognosen ved bipolar lidelse (15).

Store variasjoner i koffeininntak fra dag til dag eller uke til uke kan pavirke
litiumkonsentrasjonen og dermed den kliniske responsen, uten at dette oppdages rutinemessig
(15).

Sammendrag

Et betydelig gkt koffeininntak kan gi lavere litiumkonsentrasjoner med risiko for tilbakefall av
bipolar sykdom, mens betydelig redusert inntak eller seponert koffein kan gi hgyere
konsentrasjoner og risiko for litiumtoksisitet.

For & minimere slik risiko anbefales det at pasienter som far litium har et stabilt, moderat
koffeininntak. Endringer i koffeininntak bar skje gradvis, og serumkonsentrasjon av litium ber
males ved starre endringer i koffeinvaner. Dosejustering ved starre endringer i koffeinbruk kan
bli nedvendig.

Normale dag-til-dag-svingninger med noen kopper kaffe mer eller mindre vil neppe ha noen
klinisk betydningsfull pavirkning pa serumkonsentrasjonen av litium.
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Utredningen er utarbeidet pa grunnlag av tilgjengelig litteratur og ressurser pa
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