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Clinical cases of severe adverse effects related
to therapy of hehavioral disturhances in children

STRESZCZENIE

W pracy przedstawiono przypadki kliniczne 3 chfopcow w wieku 610 lat, u ktérych wy-
stapity ciezkie dziatania niepozadane po podaniu lekéw zastosowanych z powodu za-
burzen zachowania i snu. Wskazania do zastosowania farmakoterapii nie byty jedno-
znaczne, a wczesniejsza psychoterapia — zaleznie od przypadku — bardzo krotka lub
wydawata sig niewystarczajaca. Pacjenci byli hospitalizowani na Oddziale Interny Dzie-
ciecej Szpitala Dzieciecego POLANKI w Gdansku miedzy czerwcem a wrzesniem 2009
roku. We wszystkich przypadkach, uszeregowanych w pracy stosownie do przebiegu —
od najcigzszego do najlzejszego, obserwowano powrot do zdrowia. Wedtug dotychcza-
sowej wiedzy autoréw, zaden z pacjentow nie wymagat wznowienia farmakoterapii za-
burzen zachowania i snu.
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The study presents 3 clinical cases of severe adverse effects after treatment of beha-
vioral disturbances in boys aged from 6 to 10 years. Patients were hospitalized betwe-
en June and September 2009 in Childrens’ Hospital POLANKI in Gdansk. In all the ca-
ses, described in order according to the severity of clinical course, the return to health
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was observed. As far as the authors of the study know the continuation of treatment of
behavioral disturbances was not necessary in any of the cases.
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WPROWADZENIE

W ostatnich latach w Polsce znacznie zwigk-
szylo si¢ tempo zycia. Stopniowo wzrastaja
potrzeby materialne i mozliwoSci zdobywa-
nia Srodkéw na zaspokojenie tych potrzeb.
Dzigki nowym technologiom medycznym
udato si¢ wydluzy¢ czas zycia mezczyzn
i kobiet w Europie i w Polsce. Jednak doba
trwa niezmiennie tyle samo. Negatywne
efekty skracania czasu po§wigcanego dzie-
ciom przez rodzicéw obserwuja nie tylko
nauczyciele czy psycholodzy, ale réwniez
lekarze psychiatrzy i pediatrzy. Znakiem
czasu wydaje si¢ obserwowana tendencja do
intensywnej farmakoterapii zaburzen za-
chowania, jako potencjalnie prostszego
iszybszego niz psychoterapia sposobu pora-
dzenia sobie z problemem [1].

W niniejszym artykule opisano przypad-
ki cigzkich powiktan po zastosowaniu lekow
przeciwpadaczkowych i przeciwpsychotycz-
nych w odpowiedniej dawce i z wlasciwa
droga podania, ale bez jednoznacznych
wskazan do farmakoterapii u 3 chtopcéw
wwieku 6-10 lat, ktorych rodzice szukali po-
mocy psychiatrycznej z powodu probleméw
wychowawczych i/lub zaburzen lgkowych
uswoich dzieci. W 2 przypadkach rozpozna-
no zaburzenia zachowania, w jednym — lgki
nocne. We wszystkich przypadkach ostatecz-
ne odstawienie lek6w nie wptyneto na pogte-
bienie probleméw wychowawczych.

PRZYPADEK 1.
Osmioletni chtopiec zostat przyjety do szpi-
tala z powodu rozwijajacego si¢ od dnia

przed hospitalizacja zespotu Stevens-John-

Forum Medycyny Rodzinnej 2011, tom 5, nr 5, 424-428

sona. Z wywiadu byto wiadomo, ze od mar-
ca br. chtopca, z powodu lgkdéw nocnych,
leczono kwasem walproinowym, za§ od po-
czatku czerwca leczenie zintensyfikowano,
stopniowo dotaczajac lamotryging. Dnia
20 czerwca 2009 roku chtopiec wysoko zago-
raczkowatl; pojawily si¢ grudkowe zmiany
skorne na matzowinach usznych i policz-
kach. Kolejnego dnia zmiany znacznie si¢
powigkszyly — w wyzej wymienionych oko-
licach pojawily si¢ pecherze surowicze;
zmianom skérnym towarzyszyta wysoka go-
raczka o torze septycznym.

Przy przyjeciu chlopiec byt w cigzkim sta-
nie ogélnym. W badaniu przedmiotowym
stwierdzano narastanie w do$¢ szybkim tem-
pie zmian skérnych o charakterze wiotkich,
surowiczych pecherzy, obejmujacych w kolej-
nych dniach: skére calej twarzy i matzowin
usznych, szyi, wickszej czesci plecow, konczyn
gérnych z nasileniem na dloniach, koficzyn
dolnych z nasileniem na stopach, znacznej
czeSci klatki piersiowej i jamy brzusznej. Ob-
serwowano ztuszczanie nablonka powiek,
jamy ustnej, nasilony niezyt nosa, a ostucho-
wo stwierdzano pojedyncze furczenia; obser-
wowano odkrztuszanie znacznej objgtosci
biatawej wydzieliny. W kolejnych dniach ho-
spitalizacji nasilal si¢ stan zapalny spojowek
z tworzeniem zrostow miedzy powieka
a gatka oczna, ktore od 4. doby hospitalizacji
uniemozliwialy dziecku otwieranie oczu.
Rodzice dziecka nie wyrazili zgody na wyko-
nanie dokumentacji fotograficzne;j.

W badaniach laboratoryjnych stopniowo
poglebiata si¢ leukopenia — poczatkowo

limfopenia, nastgpnie stopniowo narastaja-
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ca neutropenia, hipoalbuminemia, podwyz-
szenie aktywnos$ci enzyméw watrobowych,
zaburzenia jonowe, przy prawidtowych pa-
rametrach funkcji nerek i miernie podwyz-
szonych markerach stanu zapalnego. Sza-
cunkowo okreslono procent zajetej skory
jako przekraczajacy 30% i zgodnie z klasy-
fikacja z 1993 roku rozpoznano toksyczna
nekrolize naskérka — zespot Lyella [2].

Natychmiast odstawiono lamotryging
i stopniowo — kwas walproinowy.

Terapi¢ stopniowo rozszerzano w miare
progresji choroby. Poczatkowo zastosowano
dozylna kortykosteroidoterapi¢ w duzych
dawkach, antybiotykoterapi¢ dozylna i lek
przeciwwirusowy.

W 4. dobie leczenia wlaczono cyklospo-
ryn¢ doustnie i miejscowo — w kroplach do
oczu. W 5. dobie, z powodu poglebiania si¢
leukopenii, zastosowano wlewy immunoglo-
bulin w duzych dawkach (2 g/kg mc., tacznie
50 g) [3]. Réwnolegle stosowano leczenie
wspomagajace — przeciwSwiadowe, prze-
ciwbdlowe, leki oczne, natluszczanie zmian
skérnych, opatrunki stosowane w oparze-
niach. Poczawszy od 6. doby terapii, stan
chorego ulegal powolnej systematycznej
poprawie. Zaobserwowano skokowy wzrost
liczby leukocytéow, normalizacje parame-
tréw watrobowych, jonowych i stanu zapal-
nego, przy utrzymujacej si¢ niedokrwistosci.
Pacjent byt bardzo niespokojny, cierpiat.
Chtopcu zapewniono opieke zespotu specja-
listow, w tym dermatologa, okulisty, chirur-
gaianestezjologa [4]. Przez kolejnych 10 dni
w znieczuleniu og6élnym wykonywano zabie-
gi okulistyczne zapobiegajace tworzeniu si¢
owrzodzen rogéwki, zrostow i blizn w obre-
bie gatki ocznej oraz usuwano martwicze
zmiany skérne i ptytki paznokciowe.

Stopniowo wycofywano si¢ z zywienia
parenteralnego, ale jeszcze w momencie
wypisu obserwowano hipoalbuminemig
i niedobdr Zelaza. Chlopiec zostat wypisany
do domuw do§¢ dobrym stanie, zzaleceniem

kontynuacji leczenia immunosupresyjnego

i miejscowego oraz zywieniowego.

PRZYPADEK 2.

Chtopiec 6-letni zostal przeniesiony ze szpi-
tala rejonowego na Oddzial Interny Dzie-
cigcej Specjalistycznego Zespolu Opieki
nad Matka i
w Gdansku, gdzie byl hospitalizowany

Zdrowotnej Dzieckiem
w terminie 18-21 pazdziernika 2009 roku
z powodu goraczki oraz plamistej wysypki.
Z wywiadu byto wiadomo, ze dziecko od
3 tygodni przyjmowato karbamazeping
z powodu zaburzef zachowania. Przy przy-
jeciu chtopiec byl w stanie ogdlnym Sred-
nim. W badaniu przedmiotowym stwier-
dzono narastanie w szybkim tempie zmian
skornych o charakterze plamistej wysypki,
obejmujacej twarz, szyj¢, a takze tutéw (ryc. 1).
Wystapity: obrzek i zaczerwienie spojowek
oraz spgkanie czerwieni wargowej; na §lu-
zowkach jamy ustnej i w okolicy ujScia cew-
ki moczowej pojawity sie liczne nadzerki.
Gardlo byto zaczerwienione. Ostuchowo
nad polami plucnymi stwierdzano prawi-
dtowy szmer pecherzykowy; brzuch byt
migkki, a narzady miazszowe niepowigk-
szone. W badaniach dodatkowych stwier-
dzano nieznaczne podwyzszenie parame-
tréw stanu zapalnego oraz hipogammaglo-
bulinemi¢ A i G. Wynik badania echokardio-
graficznego nie wykazal nieprawidlowosci.
Na podstawie catosci obrazu klinicznego
rozpoznano zespot Stevens-Jonhsona.
Stosowano steroidy dozylne, antybiotyk,
lek przeciwwirusowy oraz intensywna piele-
gnacje skory. Uzyskano stopniowa poprawe
stanu dziecka, zmniejszenie zmian skornych
i ich systematyczne gojenie. Chtopca wypi-
sano do domu w dobrym stanie og6lnym.
W kolejnych miesigcach przeprowadzono
diagnostyke¢ immunologiczna, wykazujac
utrzymywanie si¢ obnizenia poziomu IgA,
niewielki niedob6r IgG1 i obnizenie liczby

limfocytéw B. Pacjent pozostaje pod opicka
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Rycina 1A-C. Dokumentacja zdjeciowa przypadku 2

immunologiczna; jest obserwowany w kie-
runku pospolitego zmiennego niedoboru

odpornosci.

PRZYPADEK 3.

Chlopiec w wieku 10 lat, pozostajacy pod
opieka lekarza psychiatry z powodu zabu-
rzeh zachowania, zostat przyjety do szpitala
z powodu nasilonych zmian skérnych o cha-
rakterze rumieniowo-ztuszczajacym obej-
mujacych obszar catej skory, najbardziej
nasilonych na twarzy. W wywiadzie ustalo-
no, ze chlopiec byt od 6 tygodni leczony kar-
bamazepinag i risperidonem, za$ od 10 dni
przyjmowat zwigkszona dawke karbameze-
piny. Ponadto okoto 10 dni przed hospitali-
zacja byt leczony z powodu infekcji gérnych
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drég oddechowych kolejno amoksacyling
z kwasem klawulanowym i klarytromycyna,
a takze otrzymywat leki przeciwkaszlowe.
Kilka dni przed hospitalizacja u chtopca wy-
stapily goraczka i Swiad catej skory, ustapity
natomiast objawy infekcji gérnych drég od-
dechowych.

Przy przyjeciu chlopiec byl w dos¢ do-
brym stanie ogélnym. W badaniu przedmio-
towym stwierdzano uogélnione zmiany ru-
mieniowo-ztuszczajace oraz pojedyncze
wybroczyny na skorze koficzyn dolnych. Ba-
dania laboratoryjne wykazaly matoptytko-
wo$¢, niedokrwisto§¢ i neutropeni¢ oraz
wzrost odsetka granulocytéw kwasochton-
nych. Rozpoznano zesp6t Stevens-Johnsona
z matoptytkowoscia i neutropenia. Zastoso-
wano steroidoterapi¢ dozylna, leki przeciw-
histaminowe i miejscowe, uzyskujac popra-
we stanu skory, a takze szybka normalizacje
stezenia hemoglobiny i liczby plytek krwi.
Natomiast w kolejnych dniach hospitaliza-
cji obserwowano poglebianie si¢ zaburzen
dotyczacych liczby granulocytéw obojetno-
chtonnych przy prawidtowych parametrach
stanu zapalnego. Pacjent zostal wypisany do
domu w stanie dobrym, z agranulocytoza,
i skierowany pod opieke poradni hematolo-

gicznej.

OMOWIENIE

Wedtug dotychczasowej wiedzy autorow
u zadnego z pacjentéw nie wznawiano far-
makoterapii zaburzen zachowania i snu.
W czasie obserwacji na oddziale zachowanie
chtopcow nie budzito niepokoju personelu
medycznego.

Zespo6t Stevens-Johnsona i jego odmia-
na, zesp6t Lyella, wydaja si¢ doskonale zna-
ne lekarzom. Mimo to przypomnienie o tej
cigzkiej, niejednokorotnie zagrazajacej
zyciu chorobie, na przyktadzie powyzszych
przypadkéw, wydaje si¢ potrzebne, zwazyw-
szy na fakt dos¢ czgsto spotykanego naduzy-
wania farmakoterapii lub stosowania sub-

stancji leczniczych poza zarejestrowanymi
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wskazaniami. Jednoczes$nie nalezy zauwa-
zy¢, ze w terapii pacjenta opisanego jako
przypadek 1. zastosowano z dobrym skut-
kiem cyklosporyne i wlewy duzych dawek
immunoglobulin, réwniez poza jednoznacz-
nymi wskazaniami rejestracyjnymi, na pod-
stawie danych z piSmiennictwa. Zdecydowa-
na poprawa stanu klinicznego pozostawata
w Scistym zwiazku czasowym z rozwini¢ciem
pelnej skutecznoSci cyklosporyny i poda-
niem duzych dawek immunoglobulin. Nale-
zy jednak dodacd, ze SmiertelnoS¢ w zespole
Lyella dochodzi do 40% i poszukiwanie sku-
tecznej terapii moze by¢ w istocie walka

o zycie chorego. W przypadku zaburzen za-

chowania i snu ryzyko, jakim obarcza si¢
chorego w zwiazku z zastosowang terapia,
czesto wydaje sie nadmierny w stosunku do

rzeczywistego zagrozenia.

POSUMOWANIE

Problem niepozadanych efektow farmako-
terapii ma szczeg6lne znaczenie w medycy-
nie wieku dziecigcego ze wzgledu na czgsto
nieuzasadnione i nieracjonalne stosowanie
lekéw. Obserwowane przez zespot autoréw
przypadki sktaniaja do bardziej rozwaznego
ichwykorzystywania oraz do unikania stoso-
wania substancji leczniczych poza zareje-

strowanymi wskazaniami.
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