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SOUHRN

Solt)'fsové M, Hrdlicka M. Schizofrenie
s velmi ¢asnym zacatkem u Sestileté-
ho chlapce: klinicky obraz a 1é¢ba

Schizofrenie s ¢asnym a velmi ¢asnym
zalatkem je v pedopsychiatrické praxi
pomérné vziacnou diagnézou. Dosud
bylo v literatufe popsdno jen malé
mnozZstvi ptipadid manifestace onemoc-
néni pred desitym rokem Zivota. Nase
kazuistika pfindsi komplexni pohled
na ptipad chlapce, u néhoz byla diagné-
za schizofrenie stanovena ve véku 6,5
roku. Chlapec jiz pul roku pred ptijetim
k hospitalizaci vykazoval ur¢ité prodro-
malni ptiznaky, jako stupnujici se soci-
alni inhibici ¢ néladovost. Pii pfijeti
dominovaly sluchové, zrakové a chutové
halucinace, paranoidni bludnd produk-
ce, formalni poruchy mysleni a nepfti-
méfend afektivita. V souladu s néktery-
mi poznatky publikovanymi v soucasné
literatufe o détské schizofrenii i na$ pa-
cient vykazoval nedostate¢nou odpo-
véd na farmakoterapii. Monoterapie
risperidonem nepfinesla Zadany efekt.
Ani po zaméné risperidonu za olanzapin
nedoslo k uspokojivému zlepseni. Tepr-
ve augmentace olanzapinu pomoci zi-
prasidonu s postupnou titraci davek ved-
la k vyznamnému dstupu onemocnéni
a umoznila propusténi do domaci péce.
Na kombinaci olanzapin - ziprasidon je
pacient nyni v ambulantni pé¢i vice nez
dva roky v dobrém stavu.
Klicova slova: schizofrenie, détstvi,
olanzapin, ziprasidon.

SUMMARY

Soltysova M, Hrdlicka M. Very early
onset schizophrenia in a six years old
boy: clinical manifestation and treat-
ment

Early-onset and very-early onset schizo-
phrenia are relatively rare diagnosis in
paedopsychiatry. Only a small number of
cases with manifestation before tenth year
of life have been reported. Our case report
describes a boy diagnosed with schizo-
phrenia at the age of 6.5 years. Some pro-
dromal symptoms asincreasing social
withdrawal and affective lability were ob-
served about six months before his admis-
sion. On admission, he was experiencing
auditory, visual and gustatory hallucina-
tions, paranoid delusions, formal thought
disturbances and inappropriate affectiv-
ity. Similarly to some findings published
in the recent literature on childhood
schizophrenia, our patient showed a poor
response to pharmacotherapy. Monother-
apy with risperidone was not effective.
Therefore, risperidone was switched to
olanzapine, but this change did not lead
to a satisfactory decrease of the symptoms
either. Finally, augmentation of olanzap-
ine with ziprasidone resulted in a signifi-
cant improvement of the illness and al-
lowed discharge of our patient from the
hospital. He has been in outpatient care in
good condition and stable for more than
two years, still taking a combination of
olanzapine and ziprasidone.

Key words: schizophrenia, children,
olanzapine, ziprasidone.
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Schizofrenie je zdvaznym dusevnim onemocnénim, kte-
ré vyznamné naru$uje radu oblasti Zivota postizeného
jedince, zahrnujici aspekty zdravotni, socilni, akademic-
ké a pracovni. Vyskytuje se s prevalenci jedno procen-
to u dospélé populace, pticemz nejcastéji zacind v Cas-
né dospélosti — pramérny vék za¢atku onemocnéni je
25 let.! Manifestace schizofrenie v détském véku je sice
vzacna (s prevalenci 0,14 : 1000, tj. ptiblizné 50krat nizsi
nez v dospélosti?), avSak predstavuje zavaznéj$i variantu
dospélé formy onemocnéni.> Formalné rozliujeme mezi
schizofrenii s ¢asnym zac¢atkem, tj. se vznikem mezi 13.
a 18. rokem Zivota, a schizofrenii s velmi ¢asnym zacat-
kem, tj. pfed 13. rokem.

Oproti dospélym pacientim byl u détskych pacientt
se schizofrenii prokdzan znaény vyskyt abnormalit jiz
premorbidné. Nejéastéji jde o opozdény psychomoto-
ricky vyvoj, razné poruchy feéi a vyvoje jazyka, socidlni
stazenost, ¢i poruchy chovani.*® Také jeji nasledky jsou
zavaznéjsi. Zptisobuje vét$i pokles premorbidniho inte-
lektu, pozornosti, paméti a exekutivnich funkei’” a z toho
vyplyvajici tézky psychosocidlni handicap détského paci-
enta, proto v¢asna a spravna diagnostika a lé¢ba je pro dal-
§ osud pacienta zasadni. Diagnostika schizofrenie u déti
je véak nesnadny tkol. Soucasné pouzivana diagnosticka
kritéria schizofrenie nerozli$uji, zda se jednad o dospé-
1ého nebo détského pacienta, a nezohlednuji se tak jistd
specifika détského véku. Je dalezité vzit v ivahu zejména
dosazeny kognitivni vyvojovy stupen a schopnost vyjadre-
ni psychotickych prozitka ditéte.?

V dostupné literatufe jsme nalezli sedm kazuistik schi-
zofrenie s velmi ¢asnym za¢atkem pod deset let véku. Nej-
mladsi pacient byl diagnostikovan ve véku 3 let.° Dalsi pti-
pady byly popsany ve véku 3,1 roku," 4,3 a 5,9 roku,'" 5,7
roku,'? 7 let'? a dvé reference se tykaly pacientek ve véku
9 let.!*'> Nejcastéji referovanymi priznaky byly sluchové
halucinace, méné ¢asto i zrakové halucinace. V nékterych
ptipadech byly popsany bludy, desorganizované chovani
a vjednom pripadé i katatonni ptiznaky.

Nase kazuistika pfinasi i v mezinarodnim kontextu
vzacny pripad chlapce, u ného? se prvni pfiznaky schi-
zofrenie s velmi ¢asnym zacdtkem objevily pfed 6. rokem
Zivota a diagnoza byla formalné stanovena ve véku 6 let
a 5 mésicti.

KAZUISTIKA

Chlapec ve véku 6 let a 5 mésict byl ptijat na nasi kliniku
pro suspektni psychotickou poruchu. Rodinna anamnéza
je pozitivni, schizoafektivni porucha byla diagnostikovéna
u prababicky pacienta z matciny strany. O tfi roky mladsi
bratr je zdrav.

Téhotenstvi a porod probéhly bez komplikaci, popo-
rodni adaptace i psychomotoricky vyvoj chlapce byly
v normé. Ve véku 9 mésicti az 3 let byly u chlapce zazna-
menany opakované afektivni rapty s neutisitelnym pla¢em
a ktikem (vét$inou po bezvyznamném podnétu anebo pti
unavé), které ustily do autoagresivniho chovani, kdy bil
hlavou o zed. Ostatni anamnéza byla bez pozoruhodnosti.
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Prvni vyraznéjs$i zménu v chovani chlapce rodice zazna-
menali v zati 2007 (ve véku 5 let a 11 mésict), po prestupu
do jiné t¥idy MS. Dtive vesely a komunikativni chlapec si
prestal hrat s détmi ve $kolce, byl ndladovy, podle rodi¢a
nejspis okoli nevnimal. V Gnoru 2008 byl vysetien v peda-
gogicko-psychologické poradné pro posouzeni $kolni
zralosti, byla zji$téna slabd prostorova, sluchova i zrakova
orientace a grafomotorika. Za¢atkem dubna 2008 se zvy-
raznily zvla$tnosti v chovani. Napiiklad se v noci vzbu-
dil, chodil po byté a plival, ,protoze plivni vila mu dala
do pusy jed®, na okoli nereagoval. Druhy den béhem vyle-
tu se u rybnika vrhl k vodé s tim, Ze ,,musi zachranit plivni
vilu®. Mluvil o ,,panech televizorech®, kteti mu Septali, ze
ho rodi¢e nemaji radi, Ze on nemd rad rodice, vybizeli ho,
aby usttihl morceti ucho. Zacal papirem ucpavat klicové
dirky, $kviry na televizi ¢i na zdchodé pod dvefmi, ,,pro-
toze ho televizoti pozoruji‘. Béhem dne mival velké vykyvy
nalad. Rychle prechazel ze stavii tizkosti a pokleslé nalady
(kdy rodi¢tim vy¢ital, Ze mu nedaji najist, vyhroZoval até-
kem, jindy se obéval o jejich zdravi ¢i Zivot) do nadnesené
nélady (neadekvétné se smél, pobihal po byt&). Casto si
povidal pro sebe, nebo mluvil doma na dalku ,,na déti ze
$kolky, ,,délil se s nimi o ¢okoladu® Nékdy chodil po byté
a ,hladil pejska“ (neexistujiciho). Viadi blizkému okoli
zalal byt verbdlné i brachialné agresivni.

Po jednorazovém vySetieni v psychiatrické ambulanci
byl doporucen k hospitalizaci na Détskou psychiatrickou
kliniku FN v Motole. V uvodu hospitalizace dominova-
ly vyse popsané poruchy vnimani (komplexni sluchové
i zrakové halucinace, podle matky zfejmé i chutové halu-
cinace), paranoidni bludna produkce, formalni poruchy
mysleni (zarazy, tvorba neologismt, inkoherentni verbal-
ni projev), nepfimétend afektivita (stavy masivni uzkosti
s lakrimaci a depresivnim proZivanim stiidané euforii az
hypomanickymi stavy s hyperaktivitou) a hypoprosexie.
Na oddéleni zpocatku zcela neprojevoval zdjem o okoli,
nereagoval na vyzvy, po vét§inu ¢asu nekomunikoval. Byly
patrny naslouchaci postoje, stavy zahledéni. Provedena
somaticka vySetfeni (zdkladni laboratorni odbéry, neu-
rologické a o¢ni vysetfeni, MRI mozku, EEG a vySetfeni
na metabolické vady) neprokdzala organicky podklad sta-
vajicich obtizi. Béhem hospitalizace byl chlapec také psy-
chologicky vyS$etien. Pro floridni psychotickou produkci
vSak vySetfeni nebylo moZné provést v uvodu hospitali-
zace, zdafilo se az po ¢aste¢né kompenzaci stavu. Vyset-
feni prokazalo vyrazné podpramérny celkovy kognitivni
vykon sahajici a7z do pasma lehké mentalni retardace.
V profilu schopnosti byla vyrazna intersubtestova varia-
bilita s dobrym vykonem v oblasti slovniho vyjadfovani
a s dobrou socidlni adaptaci. Deficitni byly oblasti vizu-
alni organizace reality, vizuomotorické a grafomotorické
schopnosti a pozornost. Byl doporuc¢en odklad $kolni
dochézky a zatazeni do specidlni matef'ské skoly. Bohuzel
nebylo nikdy provedeno psychologické vysetfeni pred
zac¢atkem nemoci, s nimz by bylo mozno ziskané vysledky
porovnat.

Na podkladé vSech vySetieni byla stanovena diagnoé-
za paranoidni schizofrenie a zahdjena antipsychotickd
medikace risperidonem. Dévka risperidonu byla postup-
né navysena do celkovych 2,5mg pro die, av$ak s mini-
malnim efektem na psychotickou produkci. Naproti tomu
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doslo ke zvyraznéni afektivni instability a atak uzkosti,
k jejichz 1é¢bé byl nasazen hydroxyzin (25mg za den).
Vzhledem k nedostate¢nému terapeutickému efektu této
medikace byla po $esti tydnech provedena vyména rispe-
ridonu za olanzapin. Olanzapin byl navy$ovan do maxi-
malnich 15mg za den. Nasledné doslo ke snizeni frek-
vence a intenzity halucinatornich prozitki, chlapec byl
v lep$§im kontaktu s realitou, snazil se zapojit do kolekti-
vu spolupacienttl. Nadale ale mluvil sém pro sebe, povi-
dal ,,0 panovi Rangenbandovi“ a o tom, Ze ,,pofad néco
povida® Kolisala schopnost koncentrace, bylo naruseno
abstraktni my$leni a novopamét. Spanek byl klidny. Néh-
1é zachvaty uzkosti téméf vymizely, emotivita byla jesté
misty nepfiléhava. Pfetrvavaly naznaky brachidlni a ver-
bélni agresivity vici okoli, vétsinou pfi nevyhovéni jeho
pozadavkam. V laboratornich odbérech byl nalez hyper-
prolaktinémie (54,8 ug/l), ostatni laboratorni parametry
byly v normé. Nartst télesné hmotnosti byl vyrazny, cel-
kem 7,1kg (na risperidonu 1,6 kg, na olanzapinu 5,5 kg).
I kdyz doslo k ur¢itému zlep$eni stavu, remise na monote-
rapii olanzapinem nebylo mozné dosdhnout. Po $esti tyd-
nech monoterapie byl proto k medikaci pridan ziprasidon,
pti soucasném sniZeni davky olanzapinu. Jiz v pribéhu
prvniho tydne od této upravy se stav chlapce na kombina-
ci olanzapinu (10 mg/den) se ziprasidonem (40 mg/den)
vyrazné zlepsil. Stal se komunikativnim, vymizely halu-
cinatorni prozitky, bludnd produkce a nepfiméfend
naléhavost. Zlepsila se koherence mysleni a schopnost
koncentrace, s pozitivnim efektem bylo zkouseno krat-
kodobé zapojeni do $kolni vyuky na nasf klinice. Télesna
hmotnost i hladina prolaktinu mirné poklesly. Davka
olanzapinu byla dale sniZovana na 5mg za den, ziprasi-
don byl navy$en na 60 mg denné. Davka hydroxyzinu byla
ponechdna beze zmén. Na této kombinaci medikace byl
chlapec po dvaceti dvou tydnech hospitalizace propustén
do domadci péce, stav byl predtim ovéfen opakovanymi
del$imi propustkami do doméciho prostredi, které probi-
haly podle referenci rodi¢t velmi uspokojivé.

Od zari 2008 je pacient v ambulantni pé¢i a jeho stav
dosud nevyzadoval rehospitalizaci. Béhem ambulant-
nich kontrol se davka hydroxyzinu postupné snizovala az
do uplného vysazeni (leden 2009). Koncem tnora 2009
byla zku$ebné sniZena davka olanzapinu (na 2,5 mg/den),
avSak pro zhor$eni stavu (narust tenze, zachyt zrakovych
halucinaci) byla vracena ptivodni davka 5 mg/den. V srp-
nu 2009 byl snizen ziprasidon na 50 mg/den, v listopadu
2009 na 40 mg/den. Dalsi sniZeni ziprasidonu bylo prove-
deno v srpnu 2010, aktualni medikace je tedy olanzapin
5mg denné a ziprasidon 30 mg denné. Chlapec je nyni sta-
bilizovan a chodi na pravidelné ambulantni kontroly.

Pfed zahajenim $kolni dochazky, ve véku 7 let a 5 mési-
ct chlapce bylo specidlnim pedagogickym centrem pro-
vedeno kontrolni psychologické vysetieni k posouzeni
specidlné vzdélavacich potteb. V jednotlivych ulohach
dosahoval nerovnomérnych vykoni, celkové se intelekt
pohyboval v padsmu slabsiho praméru az tézkého podpri-
méru. Pfetrvavalo naruseni pozornosti a zpomalené psy-
chomotorické tempo. Na zakladé vysledku vySetfeni chla-
pec nastoupil v zaf{ 2009 do specialni 8koly, kde pracuje
kazdy den za pomoci pedagogického asistenta a zvlada
vyuku po celou vyudovaci dobu.

DISKUSE A ZAVER

U naseho pacienta, podobné jako u vyse citovanych
kazuistik,** se vyskytly sluchové a zrakové halucinace
a paranoidni bludnd produkce. Navic jsme v nasi kazuis-
tice popsali i formalni poruchy mysleni (zérazy, neologis-
my, inkoherentni verbalni projev), nepfimétenou afektivi-
tu (masivni tzkost s lakrimaci a depresivnim prozivanim
sttidané euforii a7z hypomanickymi stavy s hyperaktivitou)
a pravdépodobné byly zachyceny i chutové halucinace.

Jak zduraziuje American Academy of Child and Ado-
lescent Psychiatry,'s obecné plati, Ze diagnoza pred $estym
rokem Zzivota by méla byt vzdy peclivé revidovana. I kdyz
nd$ pacient formdalné jiz do tohoto doporuéeni nespada,
vékova blizkost k tomuto limitu pfesto nuti k diagnos-
tické opatrnosti. Jako nejpravdépodobnéjsi diferencialné
diagnostické moznosti bylo tieba vzit v ivahu pervazivni
vyvojové poruchy, bipolarni afektivni poruchu a nepsy-
chotické poruchy chovani a emoci.®'¢

Pervazivni vyvojovou poruchu vylué¢ovalo predchoro-
bi, kdy chlapec byl popisovan jako vesely a komunikativni
(zatimco u poruch autistického spektra je patrny abnor-
maln{ vyvoj jiz od raného détstvi, nejpozdéji vSak mezi
2. a 3. rokem), stejné jako pritomnost piiznaki specific-
kych pro psychotickou poruchu, jako byly bludy a halu-
cinace. Pro bipolarni poruchu by svéd¢ily jen afektivni
nepfimétenost a afektivni vykyvy, které vsak byly pou-
ze kratkodobé a nenaplniovaly potfebna casova kritéria.
Navic schizofrenni symptomatika byla v psychopatologic-
kém obraze presvéd¢ivé dominantni. Proti nepsychotic-
kym poruchdm chovani a emoci svéd¢ily u naseho pacien-
ta — kromé ztetelné psychotického razu halucinaci - také
formélni poruchy mysleni a hluboce pronikajici vliv psy-
chotického procesu na osobnost.

Nase zprava poukazuje také na terapeutickou obtiZnost
u schizofrenie s velmi ¢asnym zac¢atkem. Referovany paci-
ent vykdzal rezistenci ¢i nedostate¢nou odpovéd na prvni
dva léky nasazené v monoterapii (risperidon, olanzapin),
a teprve terapeutickd kombinace olanzapinu se ziprasido-
nem vedla k uspokojivé remisi ptiznakd. Nékteré publi-
kované zpravy rovnéz poukazuji na nesnadnou lé¢itelnost
schizofrenie v této vékové skupiné pod deset let.

V kazuistice devitileté divky byla s netspéchem zkou-
$ena dvé antipsychotika (haloperidol, amisulprid), ale
k vyznamnému zlep$eni do$lo aZ po nasazeni klozapi-
nu.'” U ptipadu chlapce diagnostikovaného ve véku 4,3
roku byla postupné v monoterapii uzita 4 antipsychotika
s nedostate¢nym efektem nebo sna$enlivosti (olanzapin,
risperidon, quetiapin, molindon) a teprve paty antipsy-
choticky 1ék (ziprasidon) redukoval dostate¢né sympto-
my." Stejné tak u chlapce diagnostikovaného ve véku 5,9
roku byla jen s ¢asteénym uspéchem podavana 4 antipsy-
chotika v monoterapii (thioridazin, risperidon, olanzapin,
molindon) a k vyznamnému ustupu symptomatiky doslo
az na kombinaci klozapinu s aripiprazolem."

Vyse citované kazuistiky predstavuji zatim jediny
empiricky zaklad pro volbu psychofarmaka u schizofrenie
s extrémné Casnym zaCdtkem. Pedopsychiatrické studie
antipsychotik u 1é¢by ¢asné schizofrenie byly provadény
z pochopitelnych divoddt u mnohem starsich populaci
pacientd, nejcastéji az v adolescentnim véku.'” Recentni
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prehledové ¢lanky shrnujici efektivitu a bezpe¢nost 1é¢by
na zakladé dostupnych pediatrickych studii konstatovaly,
ze nebyla nalezena vys$$i uc¢innost nékterého z atypickych
antipsychotik oproti jinym antipsychotikim, s vyjimkou
klozapinu, ktery demonstroval superioritu oproti halope-
ridolu a olanzapinu.'”® Povazovali jsme vSak za nezbyt-
nou urcitou zdrzenlivost pfi nasazeni klozapinu vzhledem
k véku pacienta a moznym nezadoucim uc¢inktim a kompli-
kacim, a proto jsme pted volbu klozapinu ptedradili pokus
s kombina¢ni lé¢bou, ktery se nakonec ukazal jako uspésny.

Pro vyhodnoceni moznosti kombinaéni 1é¢by u pedi-
atrické schizofrenie opét neexistuji relevantni studie.
Pouzijeme-li v§ak metaanalytickych dat z dospélé psychi-
atrie, ukazuje se, Ze v uréitych klinickych situacich mtze
byt kombinace antipsychotik vyznamné a¢innéjsi nez
monoterapie.”” Na§ pripad spolu s citovanym pozorova-
nim Beresfordové et al."! ukazuji, Ze ani u pacientt v tom-
to nizkém vékovém obdobi neni nutné se obavat terapeu-
tickych kombinaci, pokud monoterapie antipsychotikem
selze.
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Mirtazapin, béZné uzivané antidepresivum, ma relativné bez-
pecny profil vedlejsich tcinku a je ¢asto pouzivan u star$ich
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pacientil pro 1é¢bu deprese. Byl navrzen jako zvlasté vhodny
pro pacienty s depresi spojenou s nespavosti a vidhovym pokle-
sem. Ackoliv zmény dusevniho stavu a odchylky vnimani po
uzivani mirtazapinu jsou vzacné, je nutné davat velky pozor
zv1asté na zacatku 1é¢by nebo pfi zvySovani davky. Americti
autofi referuji o 3 pfipadech sluchovych (hudebnich) a zrako-
vych halucinaci spojenych s uZivanim mirtazapinu.
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