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Eighteen-year patient observation with very early

onset of bipolar disorder

Osiemnastoletnia obserwacja pacjenta z rozpoznaniem zaburzenia afektywnego

dwubiegunowego o bardzo wczesnym poczqgtku

Agnieszka Stopien

ABSTRACT

A clinical picture of bipolar affective disorders in chil-
dren and adolescents is variable and dependent on the
specificity of developmental age. From diagnostic and
therapeutic point, especially difficult are cases with the
pre-pubertal onset. In the article, a case report of 18-year
observation of male patient with the onset of bipolar af-
fective disorder at 11 years of age is presented. This very

SMATR,
SN Received 21.12.2019
5 :

z S Accepted 21.12.2019

AFFILIATION / AFILIACJA

Klinika Psychiatrii Dzieci i Mtodziezy, Uniwersytet
Medyczny w Poznaniu

KEYWORDS SLOWA KLUCZOWE
 child and adolescents o dzieciimlodziez
« bipolar affective « choroba afektywna
disorder dwubiegunowa
o lithium o lit

CORRESPONDENCE ADDRESS / ADRES DO KORESPONDENC]JI
Agnieszka Stopien

Klinika Psychiatrii Dzieci i Mlodziezy, Uniwersytet
Medyczny w Poznaniu

ul. Szpitalna 27/33, 60-572 Poznan, Poland

tel.: +48 61 849 15 31; fax: +48 61 848 03 92

email: agaslopien@ump.edu.pl

early pre-pubertal onset of the illness was manifested
with rapid cycling, depressive episode with psychotic
symptoms and the classic symptoms of mania. The use of
lithium carbonate appeared effective and safe. Lithium
was used for two years in combination with valproates,
and in following years as monotherapy. In recent two
years, due to depressive episodes of moderate intensity,
the patients also received fluoxetine on periodic basis. No
adverse effects of the treatment were observed.

STRESZCZENIE

Obraz kliniczny zaburzen afektywnych dwubieguno-
wych u dzieci i mtodziezy jest zréznicowany oraz uwa-
runkowany specyfika wieku rozwojowego. Szczegélnie
duzo trudnosci diagnostycznych i terapeutycznych spra-
wiajg przypadki rozpoczynajace sie w wieku przedpo-
kwitaniowym. W pracy przedstawiono opis osiemnasto-
letniej obserwacji przypadku pacjenta, u ktérego objawy
zaburzen afektywnych dwubiegunowych rozpoczety
sie w 11. roku zycia. Bardzo wczesny poczatek objawdw,
przed okresem pokwitania, zwigzany byt z szybka zmia-
na faz, epizodem depresji z objawami psychotycznymi
i klasycznymi objawami manii. Skuteczny, a jednoczeénie
bezpieczny okazat si¢ weglan litu, ktéry przez pierwsze
dwa lata po zachorowaniu pacjenta stosowany byt w sko-
jarzeniu z solami kwasu walproinowego, a w kolejnych
latach w monoterapii. Przez ostatnie dwa lata, z powo-
du epizodéw depresyjnych o umiarkowanym nasileniu,
pacjent okresowo zazywat fluoksetyne. Nie stwierdzono
istotnych skutkéw ubocznych stosowanego leczenia.
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Introduction

First description of bipolar affective disorder (BPAD) in
children was presented by Kraepelin in 1921. Currently,
we diagnose BPAD in the developmental period on the ba-
sis of the same DSM-5 and ICD-10 classification criteria as
in adults. The only difference is in the mood in the course
of a depressive episode because children and adolescents
are more likely to feel irritated than sad. Despite the same
criteria of diagnosis in young people more often than in
adults, we observe the following: incomplete symptoms
of mania and depression, we diagnose bipolar II disor-
der or cyclothymia, the disorder runs with rapid phase
change (about 81% of patients) and the prognosis is worse
(Geller et al. 2000, Holtzman et al. 2015). In BPAD, chil-
dren and adolescents are burdened with a high risk of
suicide of up to 20% (Brent et al. 1994).

Many authors emphasise that the diagnosis of BPAD
before puberty is questionable or even impossible because
manic episodes at this age are very rare (Goldstein et al.
2017). However, Goodwin and Jamison (1990) indicated
that the risk of developing BPAD below the age of 10 is
about 0.5% and in the following years, it increases to about
2.5% (Merikangas et al. 2012). The first symptoms of BPAD
often start before adulthood (Perlis et al. 2004). Early onset
of the disorder happens when its first symptoms appear
before 18 years of age. When a disorder occurs before the
age of 13, we call it a very early onset. This early onset of
symptoms is more common in boys (Propper et al. 2015). In
boys, the disease often begins with a manic phase; while in
girls, it starts with a depressive episode. In 30% of children
and adolescents with an episode of depression in medical
history, and 80% with the onset of the disorder before
12 years of age, BPAD is diagnosed in later years.

In the course of a depressive episode in pre-school and
younger school age, we usually find many psychosomatic
symptoms. However, above the age of 15, its manifestation
is most often similar to depression in adults. However, in
young people, mood swings are sometimes limited to irri-
tability and defiance. In the course of a manic episode in
children, elevated mood, racing thoughts, and psychomo-
tor agitation are described, and the symptoms are quite
variable and last for a short time. Reckless behaviour is
usually limited to fights, neglecting school, dangerous
games, or inappropriate sexual activity (e.g. touching
other people’s intimate parts). Psychotic symptoms in
adolescents occur more often than in adults, and that
includes hallucinations unrelated to mood, significant
thought disorders, significant impairment of function-
ing, and mixed episodes.

Case study

The boy, PJ., was born from a fourth pregnancy. The pa-
tient’s mother was not ill during pregnancy and did not

take any medication. The birth was completed at 38 weeks
of gestation by Caesarean section due to threat to life of
the foetus (loss of heart rate). The birth weight of the
child was 3,350 g and the Apgar score was 6 in the 1* min.,
7 in the 3" min., and 9 in the 5 min. The boy’s develop-
ment was correct; he adapted well in kindergarten and
school. No educational problems or impairment in social
functioning were found. The boy up to the age of 8 often
suffered from upper respiratory tract inflammation. In
the following years, there were no chronic diseases, con-
vulsions, tics, or bed-wetting. During adulthood, the pa-
tient occasionally consumed alcohol; other psychoactive
substances were not used.

The mother of the patient had a depressive episode
after the death of her twin brother. Her sister suffered
from paranoid schizophrenia.

According to the information obtained from parents,
the boy suffered from fears and anxiety for 2 weeks while
in the 2 grade (8 years old); he did not want to go to
school, was afraid that something bad would happen to
his mother, and he often cried. The symptoms resolved
without treatment.

Mood swings that initially lasted for several days and
later on for 1-2 weeks started in the fifth grade (10.5 years
old). Once the patient was more talkative than usual, he
was disruptive in class, walked around the classroom,
quickly acquired new knowledge, was full of energy,
self-confident, and had many ideas; however, he strongly
reacted to the comments of others. After a few days, he
cried, was anxious and afraid, but often could not give
areason. He worried that he would not manage at school
and could not concentrate. He admitted that he did not
understand what he was reading and what someone else
was saying to him; his grades at school deteriorated sig-
nificantly. He would not let his mother go out; he was
afraid to be alone and did not want to sleep alone. Peri-
odically, there were eating and sleep disorders. Due to
frequent changes in the boy’s functioning, the parents
reported to a psychiatrist in an outpatient setting a few
months before hospitalisation (11 years old).

The boy was being given flupentixol dihydrochloride
and sulpiride. According to the family and the patient,
mood swings increased significantly. For that reason, the
patient was referred to the Department of Child and Ad-
olescent Psychiatry of the Poznan University of Medical
Sciences, where he stayed for 5 months.

At the beginning of the hospitalisation, the patient
was in a deeply lowered mood; his emotional responses
were poorly modulated. He said he was afraid of the dark-
ness and the ghost of his uncle who had died two years
before. He was afraid that he would not manage at school;
that something would happen to his parents and siblings.
The patient had a slow train of thought. He said he had
difficulties in “collecting his thoughts;” he did not always
understand what someone was saying to him. He had
the impression that his internal organs were stopping
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functioning; his legs were getting thicker because urine
was running down to them (although he knew it was
anatomically impossible). The patient said he had the
impression that his behaviour was destroying nature. He
had many doubts, e.g. whether to go to the toilet or not,
whether to eat or not. He explained that it was because
he did not know if he deserved it, and, actually, why he
should even do it. He did not remember whether or not
he performed a particular action. He felt guilty because
of that; he was afraid that he let everyone down. He re-
ported suicidal thoughts and plans. He said he wanted to
hang himself or slit his wrists. He was very afraid of his
thoughts and plans; he said he did not understand them
and he did not know why they appeared. He said that
sometimes he heard some sounds louder than before. He
was afraid he had a serious somatic illness and reported
pain in various body parts. His drive was slowed down.
He did not establish any relationships with his peers; he
isolated himself. He talked to adults more often, telling
them about his ailments. At that time, the patient also
had a decreased appetite. He reported a sleep disorder -
used to wake up at 4 a.m. and could not fall asleep again.

After about 2 weeks, there was a change of mood. The
patient was in an elevated mood; his emotional responses
were vivid, sometimes inadequate. The train of thought
accelerated. He said he had a lot of energy, a lot of ide-
as, a lot of abilities, and broad capabilities. He claimed
thathe had a great concentration, excellent memory and
therefore he manages very well at school, so he does not
have to learn. He said he had a lot of strength and was
not worried about anything. He thought he was better
than the others at school; he was talkative, overly lively,
and self-confident. He would take various items from
his peers, including mobile phones, and send texts to his
siblings (according to his parents, he had never behaved
that way before). He claimed to have several relation-
ships with much older female colleagues. His drive was
increased. The boy was disobedient, often unresponsive
to remarks, and periodically aggressive verbally and
physically towards others. The patient was not critical
of hisbehaviour. He had an intense appetite and slept 3-4
hours a day. He did not feel tired. During several months
of hospitalisation, his mood changed many times and his
depressive, hypomanic or manic symptoms lasted from
several days to a maximum of 2 weeks.

No abnormalities were found in the physical and neu-
rological examination of the eye fundus and laboratory
tests, including tests of the thyroid hormones. The eval-
uation of puberty according to the Tanner scale on ad-
mission was O points. In the CT scan of the head, carried
out without the contrast agent, a not dilated and not dis-
placed ventricular system was found. The subarachnoid
spaces were slightly segmentally dilated at the frontal
lobes. A dilated cisterna magna was observed infraten-
torially. There were no focal lesions in the brain tissue.
There were minor abnormalities in the EEG record. The

basic activity was an alpha wave of frequency 10 Hz and
amplitude of 50-100 uV and beta, properly spatially dif-
ferentiated. Groups of sharp waves with 150-200 pV volt-
age and single medium-voltage theta waves appeared in
the leads from posterior areas of the brain and temporal
regions. The attenuation response was visible. The above
mentioned abnormalities intensified after HV. Rb did not
affect the record. The development of the patient’s intel-
ligence was at an average level. The results were similar
in verbal and non-verbal terms.

During the first 2 years of hospitalisation in the clinic,
the following were observed: 4 times 2-3 week episodes
of severe depression; 2 times 3 weeks of manic episodes;
2 times the hypomanic episodes; 5 times episodes of mild
depression. Initially, the periods of balanced mood lasted
from 2-3 days to 2-3 weeks, only at the end of the first
observation period a 3-month full remission of symptoms
was observed once.

Due to a severe episode of depression, the patient re-
ceived moclobemide - in the first episode up to 225 mg/
day, then up to 150 mg/day. No side effects were observed.
During the manic episode neuroleptics were used, i.e.
perazine up to 100 mg/day (side effects: drowsiness,
increased appetite), olanzapine up to 10 mg/day (side
effects: increased appetite, weight gain of about 8 kg).
Normothymic drugs were included since the beginning
of the treatment. Initially, the patient received only so-
dium valproate up to 900 mg/day (average level after
1.5 years: 57.8 ug/ml; side effects: slight increase in ALT
and AST at an early stage of treatment). After 7 months
of observation, due to insufficient mood stabilisation,
lamotrigine was additionally included in the dose up to
150 mg/day. The patient developed leukopenia 2.0 G/l and
significantly intensified allergic skin lesions, which were
most probably associated with its use (at that time, due
to pharyngitis, the patient additionally took antibiotics).
Lamotrigine was discontinued and lithium carbonate was
added to valproic acid up to 750 mg/day (average level
after 7 months: 0.65 mmol/l; side effects: slight tremor
in the fingers). During 7 months of combined adminis-
tration, three mild episodes of depression were observed
(no additional antidepressants were used). No periods of
elevated mood were observed.

During the next 4 years (2005-2008), the patient once
ayear, at different periods of the year, suffered with two-
week periods of low mood and problems with concen-
tration of attention. The patient reported that he was
“lost in thoughts,” but it did not significantly affect his
functioning. At the time, he was still receiving lithium
carbonate up to 750 mg/day (average concentration of
the drug in the blood: 0.59 mmol/l) and sodium valproate
900 mg/day (average concentration of the drug in the
blood: 52.8 pg/ml).

The next 2 years (2009-2010) brought full remission
of symptoms; so, together with the patient, it was decided
to phase out sodium valproate. The patient received only
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lithium carbonate at a dose of 1000 mg per day (average
concentration of the drug in the blood: 0.57 mmol/l).

After the next 3 (2011-2013) years of full remission
of symptoms, the patient started to report dysuria. After
urological and andrological consultation, urine cultures,
cystoscopy, and biopsy were performed, but no cause of
symptoms was found. It was hypothesised that the cause
of the reported ailments might be the long-term use of
lithium carbonate. For that reason, sodium valproate
was gradually re-introduced and lithium carbonate was
discontinued. However, the reported ailments did not go
away. After about 10 months of using sodium valproate
only, the patient reported a significantly depressed mood,
morbid thoughts, sleep and appetite disorders, which sig-
nificantly affected his functioning and made it impossible
for him to work. When lithium carbonate was re-intro-
duced, the symptoms disappeared within a few weeks.

In the next 5 years (2014-2017), several depressive
episodes of slight intensity were observed, which did not
affect the patient’s functioning and dosage of the drug.

In the last 2 years of observation, there were two
moderate depressive episodes lasting 8-10 weeks during
which the patient was unable to perform his employment
duties. It was therefore decided to include fluoxetine at
a dose of 20 mg per day, which was used for the next
6 months.

During the whole observation period basic laborato-
ry tests (morphology, ALT, AspAT, bilirubin, creatinine,
glucose, Na, K), tests of thyroid hormones (TSH, fT3, fT4)
and ECG were regularly performed. After a few years of
observation, antithyroid antibodies tests and echocardi-
ography were also performed. The results of all the tests
carried out showed no deviations.

Throughout the years of observation, the patient was
subordinate, with full insight into the disease, aware of
the need to take medication and possible side effects.

Summary

The onset of BPAD and the occurrence of psychotic symp-
toms during a depressive or maniac episode before pu-
berty is very rare. The clinical picture, especially during
depression, was more similar to that of adolescents or
adults. The periods with the highest intensity of symp-
toms and the course with rapid phase change occurred
during the first two years of observation. During ado-
lescence and in adulthood, episodes of depressed mood
appeared, of mild or moderate intensity, usually slightly
affecting the patient’s functioning. No significant side ef-
fects were observed during the whole observation period.

The most common medication used in children and
adolescents for mood balancing in the course of BPAD are
valproic acid salts. Lithium is currently accepted for the
treatment of BPAD in adolescents over 12 years old by most
institutions, including Food and Drug Administration and

European Medicine Agency. In the population of paediat-
ric patients, the FDA recommends lithium for the treat-
ment of acute symptoms of mania and mood stabilisation,
while in the UK only for the treatment of mania (Goodwin
et al. 2016). There are still many uncertainties regarding
the treatment of BPAD in children and adolescents. Most
of them use polypharmacy, only 2% receive lithium in
monotherapy (Dusetzina et al. 2012).

Although studies using placebo and double-blind tests
showed the efficacy of lithium in younger people, there
is still little information on the results of its long-term
use in this age group (Findling et al. 2015; Pisano et al.
2019). Strober et al. (1990) described 37 teenagers with
diagnosed BPAD, treated with lithium, who had been
observed for 18 months. In 21 patients (56.8%), relapse
was observed. It happened 3 times more often in patients
who had previously stopped using lithium. Findling et al.
(2005) compared the efficacy of lithium and valproic acid
used for 76 weeks in young people with BPAD, finding
no differences between them in preventing relapse. In
turn, Masi et al. (2018) conducted a naturalistic study of
children and adolescents aged 12-18 who meet the BPAD
criteria according to DSM-5 classification. The assess-
ment was made at the beginning of the study, after 4 and
8 months. The patients receiving other pharmacotherapy
were not excluded from the study, provided that 4 weeks
prior to including lithium in the treatment and during
the study the doses were constant. Out of 45 patients
qualified for the study, 15 were excluded due to their clin-
ical condition requiring additional drugs. In case of 30
other patients, the observation had been carried out for
8 months (18 boys, average age 14.2 + 2.1). The average
dose of lithium carbonate used was 843 + 176 mg and its
average concentration in blood was 0.69+0.2 mmol/l.
Anxiety disorders were diagnosed in 17 patients (56.7%),
oppositional defiant disorders in 14 (46.7%), and atten-
tion-deficit hyperactivity disorder (ADHD) in 12 (40%).
17 patients received additionally atypical antipsychotics,
4 valproic acid, 2 fluoxetine, and 16 participated in psy-
chotherapy. In all patients, a significant improvement in
mental condition was observed after the first 4 months
of using lithium. None of the patients had a relapse of
symptoms during the study and the observed side effects
did not require discontinuation of the drug. Among them,
the following were reported: gastrointestinal disorders,
drowsiness, tremor, slight weight gain.

Amerio et al. (2018) in a systematic review of the liter-
ature demonstrated the effectiveness of lithium in treat-
ing and preventing acute manic and mixed episodes. Effi-
cacy was found both in monotherapy and in combination
with antipsychotics. Higher efficacy was demonstrated
in the treatment of manic episodes without psychotic
symptoms and in the absence of co-occurrence of ADHD.
Teenagers responded to treatment better than children
before puberty period. Relatively low efficacy in children
and adolescents was demonstrated in the treatment of
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depression in the course of BPAD. Lithium also showed
high safety of use in children and adolescents. However,
patients taking lithium 10-20 years are burdened with
a higher risk of kidney dysfunction associated with slow-
ly progressing chronic nephritis.

In a recent American multicentre research involving
413 children aged 7-17, lithium was compared with other
normothymic drugs. It was shown that in those taking
lithium, the number of suicide attempts significantly

Wstep

Pierwszy opis choroby afektywnej dwubiegunowej
(ChAD) u dzieci przedstawil Kraepelin w 1921 roku.
Obecnie ChAD w okresie rozwojowym rozpoznajemy
na podstawie tych samych co u dorostych kryteriéw kla-
syfikacji DSM-5 oraz ICD-10. Réznica dotyczy jedynie
nastroju w przebiegu epizodu depresyjnego, poniewaz
u dzieci i mlodziezy czesciej pojawia sie drazliwo$¢ za-
miast smutku. Mimo tych samych kryteriéw rozpoznania
u miodych oséb czesciej niz u dorostych obserwuje sie
niepetne objawy manii i depresji, rozpoznaje ChAD typu
IT1ub cyklotymie, zaburzenie przebiega z szybka zmiang
faz (ok. 81% pacjentéw), a rokowanie jest gorsze (Geller
i wsp. 2000, Holtzman i wsp. 2015). W przypadku ChAD
u dzieci i mtodziezy istnieje duze ryzyko samobdjstw,
wynoszace nawet 20% (Brent i wsp., 1994).

Wielu autoréw podkresla, ze rozpoznanie ChAD przed
okresem dojrzewania jest dyskusyjne lub wrecz niemoz-
liwe, poniewaz epizody maniakalne w tym wieku sg bar-
dzo rzadkie (Goldstein i wsp. 2017). Jednak juz Goodwin
iJamison (1990) wskazywali, ze ryzyko zachorowania na
ChAD ponizej 10. roku zycia wynosi okoto 0,5%, a w ko-
lejnych latach wzrasta do okoto 2,0% (Merikangas i wsp.
2012). Pierwsze objawy ChAD czesto rozpoczynaja sie
przed okresem dorostosci (Perlis i wsp. 2004). O wczes-
nym poczatku zaburzenia (early onset) méwi sie, gdy jego
pierwsze objawy pojawig sie przed 18. rokiem zycia. Z ko-
lei, gdy zaburzenie wystapi przed 13. rokiem zycia, to
taki poczatek okresla sie jako bardzo wczesny (very early
onset). Tak wczesne wystapienie objawéw obserwuje sie
czesciej u chtopcéw (Propper i wsp. 2015). U nich tez
choroba czesto rozpoczyna sie fazg maniakalng, nato-
miast u dziewczat - epizodem depresyjnym. U 30% dzieci
i mtodziezy z epizodem depresji w wywiadzie, w tym
u 80% z poczatkiem zaburzenia przed 12. rokiem zycia,
w péZniejszym latach stwierdzamy ChAD.

W przebiegu epizodu depresyjnego w wieku przed-
szkolnym i mlodszym szkolnym stwierdza sie zwykle
wiele objawéw psychosomatycznych, natomiast powyzej
15. roku zycia jej obraz zblizony jest najczesciej do depre-
sji wystepujacej u oséb dorostych. Jednak u mtodziezy

decreased; there was a decrease in symptoms of depres-
sion and aggression, and societal functioning improved
(Hafeman et al. 2019).

The case study presented above indicates the possibili-
ty of clear symptoms of BPAD in children before puberty.
The clinical picture and course of the disorder in children
may be similar to the symptoms appearing in adolescents
and adults. Using lithium carbonate can be both effective
and safe. |

zmiany nastroju bywaja ograniczone do drazliwosci
i buntowniczosci. W przebiegu epizodu maniakalnego
u dzieci opisuje sie podwyzszony nastréj, gonitwe my-
$li, zwiekszony naped psychoruchowy, a objawy sa dosé¢
zmiennie i trwajg krétko. Zachowania nierozwazne ogra-
niczone s zazwyczaj do bojek, zaniedban szkolnych,
niebezpiecznych zabaw, niestosownej aktywnosci sek-
sualnej (np. dotykania miejsc intymnych innych oséb).
U mlodziezy cze$ciej niz u 0séb dorostych wystepuja ob-
jawy psychotyczne, w tym omamy niezwigzane z nastro-
jem, znaczne zaburzenia my$lenia, istotne pogorszenie
funkcjonowania oraz epizody mieszane.

Opis przypadku

Chlopiec PJ urodzit sie z cigzy IV. Matka pacjenta w cza-
sie cigzy nie chorowata i nie stosowata zadnych lekéw.
Poréd ukoniczono o czasie w 38. tygodniu cigzy cieciem
cesarskim z powodu zagrozenia zycia plodu (zanik tetna).
Masa urodzeniowa dziecka wynosita 3350 g, a punktacja
w skali Apgar w 1. min - 6, w 3. min - 7, a w 5. min - 9.
Rozwdj chtopca byt prawidlowy, w przedszkolu oraz
szkole adaptowat sie dobrze. Nie stwierdzano proble-
moéw edukacyjnych oraz zaburzen w funkcjonowaniu
spotecznym. Chtopiec do 8. roku zycia czesto chorowat
na zapalenie gérnych drég oddechowych. W kolejnych
latach nie stwierdzono choréb przewleklych, drgawek,
tikéw, moczenia nocnego. W okresie dorostosci alkohol
spozywat okazjonalnie, innych substancji psychoaktyw-
nych nie stosowal.

Matka pacjenta po $mierci swojego brata blizniaka
przebyta epizod depresyjny. Jej siostra chorowata na schi-
zofrenie paranoidalna.

Z informacji uzyskanych od rodzicéw wynikato, ze
chtopiec w 2 klasie (8. r.z.) przez 2 tygodnie byt wylek-
niony, nie chcial chodzi¢ do szkoly, bat sie, ze co$ ztego
stanie sie jego mamie, czesto ptakal. Objawy ustapity
bez leczenia.

W 5 klasie (10,5 r.z.) wystepowaly poczatkowo kilku-
dniowe, nastepnie 1-2-tygodniowe okresy zmiennego
samopoczucia. Raz pacjent byl bardziej gadatliwy niz
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zwykle, przeszkadzal na lekeji, chodzit po klasie, szybko
zapamietywal materiat szkolny, byt energiczny, pewny
siebie, mial wiele pomystéw, jednak reagowat na uwagi
innych oséb. Po kilku dniach byt ptaczliwy, niespokoj-
ny, bat sie, jednak czesto nie potrafit podaé przyczyny,
martwit sie, Ze sobie nie poradzi w szkole, nie mégt sie
skoncentrowaé, méwil, ze nie rozumie, co czyta i co kto$
inny do niego méwi, znacznie pogorszyly sie jego oceny
w szkole. Nie pozwalal mamie wychodzi¢ z domu, bat sie
zosta sam, nie chcial sam spaé. Okresowo wystepowaty
u niego zaburzenia apetytu i snu. Ze wzgledu na czeste
zmiany funkcjonowania chtopca rodzice kilka miesiecy
przed hospitalizacja (11. r.z.) zglosili sie ambulatoryjnie
do psychiatry. Chlopiec otrzymywat flupentixol dihydro-
chloride, sulpiryde. Wedtug rodziny i pacjenta wahania
nastroju znacznie sie nasilily. Z tego powodu pacjent zo-
stat skierowany do Kliniki Psychiatrii Dzieci i Mlodziezy
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu, gdzie przebywat
przez 5 miesigcy.

Na poczatku hospitalizacji pacjent byt w gteboko ob-
nizonym nastroju, jego reakcje emocjonalne byly sta-
bo modulowane. Podawal, ze boi sie ciemnos$ci, ducha
swojego zmartego dwa lata wczeéniej wujka. Obawiat
sie, ze nie poradzi sobie w szkole, Ze co$ stanie sie jego
rodzicom i rodzeristwu. Pacjent miat zwolniony tok my-
$lenia. Podawat, ze ma trudnosci z ,,zebraniem mysli”, nie
zawsze rozumiat, co kto§ méwi do niego. Miat wrazenie,
ze jego narzady wewnetrzne przestajg dzialaé, nogi staja
sie grubsze, poniewaz sptywa do nich mocz (chociaz wie-
dziat, ze jest to anatomicznie niemozliwe). Pacjent méwit,
ze ma wrazenie, ze swoim zachowaniem powoduje znisz-
czenie przyrody. Miat wiele watpliwosci, np. czy i§¢ do
toalety czy nie, czy je$¢ czy jednak nie. Wyjasnial, iz to
dlatego, ze nie wie, czy na to zastuguje, a tak wtasciwie po
co ma to robi¢. Nie pamietat, czy wykonat jakas$ czynnosé
czy nie. Z tego powodu mial poczucie winy, obawiat sie,
ze wszystkich zawiédl. Zglaszat mysli i plany samobéjcze.
Méwit, ze cheiatby powiesié¢ sie lub podciaé sobie zyty.
Bardzo bat sie swoich mysli i planéw, méwil, ze ich nie
rozumie, nie wie, dlaczego sie pojawiaja. Podawal, ze cza-
sami styszy jakie$ dZwieki gloéniej niz wezeéniej. Batl sie,
ze jest powaznie chory somatycznie, zgtaszat dolegliwosci
bélowe w réznych okolicach ciata. Jego naped byt zwol-
niony. Nie nawigzywat relacji z réwie$nikami, izolowat
sie. Czesciej rozmawiat z dorostymi, opowiadat o swoich
dolegliwo$ciach. W tym czasie pacjent miat réwniez ob-
nizone laknienie. Zgtaszal zaburzenia snu, przebudzat
sie 0 4 nad ranem i nie még} ponownie zasnaé.

Po okoto 2 tygodniach nastapita zmiana samopo-
czucia. Pacjent byt w podwyzszonym nastroju, jego
reakcje emocjonalne byly zywe, momentami niedosto-
sowane, tok myélenia przyspieszony. Podawal, ze ma
duzo energii, wiele pomystéw, wiele zdolnosci i znacz-
ne mozliwo$ci. Twierdzit, ze ma §wietna koncentracje,
wspaniata pamiec i przez to bardzo dobrze radzi sobie
w szkole, wiec nie musi sie uczy¢. Méwit, ze ma duzo

sity i juz niczym sie nie martwi. Uwazal, ze jest lep-
szy od innych w szkole, byt wieloméwny, nadmiernie
ozywiony, pewny siebie. Zabierat réwiesnikom rézne
przedmioty, m.in. telefon komérkowy i wysytat SMS-y
do rodzenistwa (wedtug rodzicéw nigdy wczesniej nie
zachowywat sie w ten sposéb). Twierdzil, ze ma kilka
zwigzkdéw ze znacznie starszymi kolezankami. Jego na-
ped byt wzmozony. Chtopiec byt niepodporzadkowany,
czesto nie reagowal na uwagi, a okresowo byt agresywny
stownie iczynnie w stosunku do innych. Pacjent nie byt
krytyczny w stosunku do swojego zachowania. Miat
wzmozone laknienie, spal 3-4 godziny w ciaggu doby.
Nie odczuwat zmeczenia. W czasie kilkumiesiecznej
hospitalizacji jego nastrdj zmienial sie wielokrotnie,
a objawy depresyjne, hipomaniakalne lub maniakalne
trwaty od kilku dni do maksymalnie 2 tygodni.

W badaniu przedmiotowym, neurologicznym, dna
oczu, badaniach laboratoryjnych, w tym hormonéw tar-
czycy, nie stwierdzano odchylenl. Ocena dojrzewania
plciowego wedtug Tannera w chwili przyjecia wynosita
0 punktéw. W badaniu TK glowy, wykonanym bez po-
dania $rodka cieniujacego, stwierdzono nieposzerzo-
ny i nieprzemieszczony uktad komorowy. Przestrzenie
podpajeczynéwkowe byty dyskretnie odcinkowo posze-
rzone na wysokosci platéw czotowych. Podnamiotowo
widoczny byt poszerzony zbiornik wielki mézdzku.
Zmian ogniskowych w tkance mézgowej nie stwier-
dzano. W zapisie EEG wystepowaly niewielkie zmiany.
Czynno$¢ podstawowa stanowity fale alfa o czestotliwo-
$ci 10c/s i amplitudzie 50-100 uV oraz beta, prawidlo-
wo zréznicowane przestrzennie. W odprowadzeniach
z okolic tylnych mézgu i skroniowych pojawialy sie
grupy fal ostrych o napieciu 150-200 WV i pojedyncze
$rednionapieciowe fale theta. Reakcja zatrzymania
byta wyrazona. Powyzsze zmiany nasilaty sie po HV. Rb
byl bez wptywu na zapis. Rozwéj inteligencji pacjenta
ksztattowal sie na przecietnym poziomie. Wyniki w za-
kresie stownym i bezstownym byty zblizone.

W ciggu pierwszych 2 lat obserwacji po hospitalizacji
w klinice u pacjenta wystapity:
 4-krotnie 2-3-tygodniowe epizody ciezkiej depresji,
o 2-krotnie 3-tygodniowe epizody maniakalne,
 2razy epizody hipomaniakalne,
 5-krotnie epizody tagodnej depresji.

Poczatkowo okresy wyréwnanego nastroju trwaty od
2-3 dni do 2-3 tygodni, dopiero pod koniec pierwszego
okresu obserwacji raz obserwowano 3-miesieczng peing
remisje objawéw.

Z powodu ciezkiego epizodu depresji pacjent otrzy-
mywal moklobemid, w pierwszym epizodzie do 225
mg/dobe, nastepnie do 150 mg/dobe. Nie obserwowano
objawéw ubocznych. W czasie epizodu maniakalnego
stosowano neuroleptyki: perazyne do 100 mg/dobe (obja-
wy uboczne: senno$é, wzmozone taknienie), olanzapine
do 10 mg/dobe (objawy uboczne: wzmozone laknienie,
przyrost masy ciata o ok. 8 kg). Od poczatku leczenia
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wlaczono leki normotymiczne. Poczatkowo pacjent
otrzymal wylacznie walproinian sodu do 900 mg/dobe
($redni poziom po 1,5 roku: 57,8 ug/ml; objawy uboczne:
nieznaczne podwyzszenie ALAT i AST na wczesnym eta-
pie leczenia). Po 7-miesiecznej obserwacji, z powodu nie-
dostatecznej stabilizacji nastroju, wigczono dodatkowo
lamotrigine do 150 mg/dobe. Wystapita leukopenia 2,0 g/1
oraz znacznie nasilone alergiczne zmiany skérne, ktére
najprawdopodobniej zwigzane byly z jej stosowaniem
(w tym czasie z powodu zapalenia gardta pacjent dodat-
kowo zazywat antybiotyki). Odstawiono lamotrigine i do
kwasu walproinowego dodano weglan litu do 750 mg/
dobe ($redni poziom po 7 miesigcach: 0,65 mmol/l; obja-
wy uboczne: nieznaczne drzenie palcéw dioni). W czasie
7 miesiecy stosowania terapii skojarzonej obserwowano
trzy razy epizody depresji tagodnej (nie stosowano do-
datkowo lekéw przeciwdepresyjnych). Nie obserwowano
okreséw podwyzszonego nastroju.

W ciagu kolejnych 4 lat (2005-2008) u pacjenta raz
w roku, w réznych jego porach, pojawialy sie 2-tygo-
dniowe okresy ptytko obnizonego nastroju, probleméw
w koncentracji uwagi, pacjent zglaszal, ze byt ,zamyslo-
ny”, jednak nie wptyneto to znacznie na jego funkcjono-
wanie. W tym czasie otrzymywat nadal weglan litu do
750 mg/dobe ($rednie stezenie leku we krwi: 0,59 mmol/1)
oraz walproinian sodu w dawce 900 mg/dobe ($rednie
stezenie leku we krwi: 52,8 pg/ml).

Kolejne 2 lata (2009-2010) przyniosty pelna remisje
objawdéw, dlatego wspdlnie z pacjentem podjeto decyzje
o stopniowym odstawieniu walproinianu sodu. Pacjent
otrzymywat wylacznie weglan litu w dawce 1000 mg na
dobe ($rednie stezenie leku we krwi: 0,57 mmol/1).

Po nastepnych 3 latach (2011-2013) pelnej remisji ob-
jawéw pacjent zaczat zglaszaé problemy dyzuryczne. Po
konsultacji urologicznej i andrologicznej wykonano m.in.
posiew moczu, cystoskopie, biopsje, jednak nie znale-
ziono przyczyny objawéw. Postawiono hipoteze, ze, by¢
moze, przyczyna zglaszanych dolegliwosci jest wielolet-
nie stosowanie weglanu litu. Z tego powodu stopniowo
wlaczono ponownie walproinian sodu i odstawiono we-
glan litu. Jednak zglaszane dolegliwosci nie ustgpily. Po
okoto 10 miesigcach stosowania wylacznie walproinianu
sodu pacjent zglaszal istotne obnizenie nastroju, my-
$li rezygnacyjne, zaburzenia snu i apetytu, co znacznie
wplyneto na jego funkcjonowanie i uniemozliwito wy-
konywanie pracy zarobkowej. Po ponownym wlaczeniu
weglanu litu objawy ustapily w ciagu kilku tygodni.

W kolejnych 5 latach (2014-2017) kilkakrotnie obser-
wowano u pacjenta epizody depresyjne o nieznacznym
nasileniu, ktére nie wptywaly na zmiane jego funkcjo-
nowania oraz dawkowanie leku.

W ostatnich 2 latach obserwacji dwukrotnie pojawity
sie epizody depresyjne o umiarkowanym nasileniu trwa-
jace 8-10 tygodni, w czasie ktérych pacjent byt niezdolny
do wykonywania obowigzkéw zwigzanych z zatrudnie-
niem. W podjeto w zwigzku z tym decyzje o wlaczeniu

fluoksetyny w dawce 20 mg na dobe, ktéra stosowano
przez kolejne 6 miesiecy.

W czasie catego okresu obserwacji regularnie wy-
konywano podstawowe badania laboratoryjne (morfo-
logia, ALAT, AspAT, bilirubina, kreatynina, glukoza,
Na, K), hormonéw tarczycy (TSH, fT3, fT4) oraz EKG.
Po kilku latach obserwacji wykonano réwniez bada-
nia przeciwcial przeciwtarczycowych oraz badanie
echokardiograficzne. Wyniki wszystkich przeprowa-
dzonych badan nie wykazaty odchylen.

Przez wszystkie lata obserwacji pacjent byt pod-
porzadkowany, z pelnym wgladem w chorobe, §wia-
domoscia koniecznosci zazywania lekéw, mozliwych
skutkéw ubocznych.

Podsumowanie

Poczatek ChAD oraz wystepowanie objawéw psychotycz-
nych w czasie epizodu depresyjnego lub maniakalnego
przed okresem dojrzewania jest bardzo rzadkie. Obraz
kliniczny, szczegélnie w czasie depresji, byt bardziej
zblizony do pojawiajacego sie u mtodziezy lub oséb do-
rostych. Okresy o najwiekszym nasileniu objawéw oraz
przebieg z szybka zmiang faz wystepowaty w ciagu
pierwszych dwéch lat obserwacji. W czasie dojrzewa-
nia oraz w dorostosci pojawialy sie epizody obnizone-
go nastroju o fagodnym lub umiarkowanym nasileniu,
najczesciej nieznacznie wptywajac na funkcjonowanie
pacjenta. Przez caly okres obserwacji nie stwierdzono
istotnych skutkéw ubocznych.

Najczestszym lekiem stosowanym u dzieci i mtodziezy
do wyréwnania nastroju w przebiegu ChAD sa sole kwa-
su walproinowego. Lit aktualnie jest zaakceptowany do
leczenia ChAD u mlodziezy powyzej 12. roku zycia przez
wiekszo$¢ instytucji, w tym Food and Drug Administration
oraz European Medicine Agency. W populacji pacjentéw
pediatrycznych FDA rekomenduje lit do leczenia ostrych
objawéw manii oraz stabilizowania nastroju, natomiast
w Wielkiej Brytanii tylko do leczenia manii (Goodwin
i wsp. 2016). Nadal jest wiele niejasnoéci dotyczacych
leczenia ChAD u dzieci i mlodziezy. Wiekszo$¢ z nich ma
stosowang politerapie, tylko 2% otrzymuje lit w monote-
rapii (Dusetzina i wsp. 2012).

Chociaz badania z uzyciem placebo oraz podwdj-
nie $lepa préba wykazaty efektywno$¢ stosowania litu
umtodszych oséb, to jednak nadal niewiele jest informa-
cji dotyczacych wynikéw jego dtugotrwatego stosowania
w tej grupie wiekowej (Findling i wsp. 2015, Pisano i wsp.
2019). Strober i wsp. (1990) opisali 37 nastolatkéw z roz-
poznaniem ChAD leczonych litem, u ktérych obserwacje
prowadzono przez 18 miesiecy. U 21 pacjentéw (56,8%)
obserwowano nawrdt choroby. Zdarzat sie on trzy razy
cze$ciej u pacjentéw, ktérzy wezeéniej zaprzestali stoso-
wania litu. Findling i wsp. (2005) poréwnywali efektyw-
nos¢ litu i kwasu walproinowego stosowanego przez 76



208

Farmakoterapia w Psychiatrii i Neurologii 2019, 35 (3-4), 201-209

tygodni u mtodych oséb z ChAD, nie stwierdzajac miedzy
nimi réznic w zapobieganiu nawrotom objawéw. Z ko-
lei Masi i wsp. (2018) przeprowadzili naturalistyczne
badanie dzieci i mtodziezy w wieku 12-18 lat, spetniaja-
cych kryteria ChAD wedtug klasyfikacji DSM-5. Oceny
dokonywano na poczatku badania, po 4 i 8 miesigcach.
Pacjenci otrzymujacy inna farmakoterapie nie byli wy-
faczani z badania, pod warunkiem, ze 4 tygodnie przed
wtiaczeniem litu oraz podczas prowadzonego badania
dawki lekéw byty state. Sposréd 45 pacjentéw zakwa-
lifikowanych do badania 15 wylaczono z powodu ich
stanu klinicznego wymagajacego zastosowania dodat-
kowych lekéw. W przypadku 30 pozostatych pacjentéw
obserwacje prowadzono przez 8 miesiecy (18 chtopcéw,
$rednia wieku 14,2 + 2,1 roku). Srednia dawka stosowa-
nego weglanu litu wynosilta 843 + 176 mg, a jego Srednie
stezenie we krwi - 0,69 + 0,2 mmol/l. U 17 pacjentéw
(56,7%) rozpoznano takze zaburzenia lekowe, u 14 (46,7%)
zaburzenia opozycyjno-buntownicze lub zachowania,
au 12 (40%) zespét nadpobudliwosci psychoruchowej
z deficytem uwagi (ADHD). 17 pacjentéw otrzymywato
dodatkowo atypowe leki przeciwpsychotyczne, 4 - kwas
walproinowy, 2 - fluoksetyne, a 16 uczestniczyto w psy-
choterapii. U wszystkich pacjentéw stwierdzono istotna
poprawe stanu psychicznego, ktéry obserwowano juz po
pierwszych 4 miesigcach stosowania litu. Zaden z pacjen-
téw nie miat nawrotu objawéw w czasie prowadzonego
badania, a obserwowane objawy uboczne nie wymagaly
odstawienia leku. Wéréd nich opisywano: zaburzenia
zoladkowo-jelitowe, sennoé¢, drzenia, nieznaczny przy-
rost masy ciata.
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