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Souhrn
Goetz M. Soucasny pohled na Iéébu ADHD. Remedia 2009; 19: 190-196.

Porucha pozornosti s hyperaktivitou (ADHD — Attention deficit hyperactivity disorder) je nejcastéjsim psychiatrickym onemocnénim dét-
ského véku, postihuje 6-8 % Skolnich déti. Je zatizena az 60% psychiatrickou komorbiditou, dédicnost ADHD je 75%. U vétsiny pacientu
pretrvavaji priznaky poruch pozornosti a organizace aktivit do dospélého veku. ADHD predstavuje dispozi¢ni faktor pro riskantni chovani
a abuzus navykovych latek. Lécebnym pristupem volby je kombinace farmakoterapie a behavioralni terapie spolu s dalsimi psychosocial-
nimi intervencemi. V prvnim kroku farmakoterapie se uplatriuji psychostimulancia (methylfenidat) a atomoxetin. V pripadé pridruzené poru-
chy chovani je pri selhani farmakoterapie prvni volby doporucena podptrna terapie risperidonem. Prvni doporuc¢ené postupy terapie ADHD
byly vytvoreny v roce 2006. Lé¢bou ADHD se ma zabyvat détsky psychiatr.

Klicova slova: ADHD — hyperkinetické poruchy — stimulancia — methylfenidat — atomoxetin — risperidon — psychoterapie.

Summary
Goetz M. Current insight into ADHD treatment. Remedia 2009; 19: 190-196.

Attention deficit hyperactivity disorder (ADHD) is the most common psychiatric disorder in childhood. It affects 6-8% of school-age child-
ren and is associated with high psychiatric comorbidity, around 60%. Attention deficit is a defect of higher cognitive-executive functions,
the most persistent symptoms last mostly to adulthood. ADHD is considered to be a predisposing factor for substance abuse and other ris-
ky behaviour. The heritability of ADHD is 75%. The treatment approach of choice is medication combined with behavioural therapy and
other psychosocial interventions. First-line pharmacotherapy for ADHD are stimulants (methylphenidate) and atomoxetine. In ADHD comor-
bidity with conduct disorder, risperidone augmentation is recommended in non-responders to first-line therapy. Since 2006 we follow the
Czech ADHD treatment guidelines. Only a children psychiatrist is fully qualified to treat ADHD.

Keywords: ADHD - hyperkinetic disorders — stimulants — methylphenidate — atomoxetine — risperidone — psychotherapy.

Uvod

Poruchou pozornosti s hyperaktivitou
(ADHD - Attention deficit hyperactivity
disorder) trpi 6-8 % Skolnich déti. Typické
jsou potize se zaméfenim a udrzenim
pozornosti, hyperaktivitou a impulzivitou.
Podle dosud prevazujicich Gdajd jsou
chlapci postizeni 2,5krat Castéji nez divky
[1]. Diagnosticka kritéria pro ADHD uva-
di tab. 1. Nékteré priznaky nebo plny syn-
drom pretrvaji do dospélosti az u 60 %
pacientl. Hyperaktivita a impulzivita se
zmirnuji s vékem, poruchy pozornosti
a zhorSena schopnost organizace aktivit
naopak pretrvavaji [2, 3]. Velmi Casta (60 %
pacientdl) je psychiatricka komorbidita. Nej-
Castéji se spolu s ADHD vyskytuiji Uzkost-
né poruchy, porucha opozi¢niho vzdoru
a poruchy chovani, tiky, specifické poruchy
Skolnich dovednosti a deprese [4]. ADHD
zpUsobuije horsi vykon ve Skole, obtize se
zarazenim do kolektivu a pozdéji kompli-
kuje navazani a udrZzeni pevnéjsich vzta-
hd, uplatnéni v profesnim a rodinném Zivo-
té. Zhorseni kvality Zivota je u ADHD vétsi
nez napt. u asthma bronchiale. DalSimi rizi-
ky jsou ablizus navykovych latek, riskantni
fizeni auta a dalSi neuvazené chovani, napr.
promiskuita apod. [1, 5].

Podklad ADHD je u dvou tretin pacient(
geneticky, uplatriuje se vice gent s malym
efektem (hlavnimi kandidatnimi geny jsou
geny pro dopaminové receptory a dopami-
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nergni, noradrenergni transportér a dopa-
min betahydroxylazu) [6]. U tretiny posti-
zenych se uplatfiuji vnéjsi faktory, nejvy-
gravidity a pfi porodu [1]. Patofyziologic-
kym mechanismem ADHD je dysfunkce
kortikosubkortikalnich cerebelarnich kate-
cholaminergnich okruhéi [7].

Zakladni lIééebné pristupy

Lécebny pristup k ADHD je excelent-
nim prikladem komplexni prace pedopsy-
chiatra. Terapeuticky ¢as délime mezi pa-
cienta a jeho rodinu, spolupracujeme se
Skolou a véemi, ktefi se o dité staraji. Kom-
plexni bio-psycho-socialni pfistup nachazi
u ADHD oporu nejen z pohledu zdravého
rozumu, ale jako optimalni je ovéren i v kli-
nickych studiich.

V roce 2006 byly vytvoreny prvni Seské
doporucéené postupy pro lécbu hyperkine-
tické poruchy. Vychazeji z analyzy dostup-
nych svétovych klinickych guidelines pro
léCbu ADHD a z redinych moznosti ve zdra-
votnickém systému CR [8]. Ceska dopo-
ruceni byla rozdélena na dvé skupiny:
postupy lécby Poruchy aktivity a pozor-
nosti F 90.0 a postupy 1éCby Hyperkine-
tické poruchy chovani F 90.1 [9]. Tato
doporuceni predkladaji uceleny algoritmus
postupu a jsou nadégji pro standardizaci
péde o déti s ADHD v CR, resp. s hyper-
kinetickymi poruchami.

Vztah farmakologické IéCby
a psychoterapie

V roce 1999 probéhla ve Spojenych sta-
tech americkych rozsahla studie nazvana
Multimodal Treatment Study of Children
with ADHD (MTA) s unikatnim designem,
zamérena na srovnani efektivity rdznych
léGebnych postupt [10]. Studie se zicast-
nilo 579 déti, jednalo se o zaky 1.—4. tfidy
(ve véku 7-10 let) s diagndzou ADHD kom-
binovaného subtypu, stanovenou na zakla-
dé Kklinického vysetreni a Skal pro rodice
a uCitele. Kromé ADHD trpélo 40 % déti
zaroven poruchou opozi¢niho vzdoru, 14 %
poruchami chovani, 38 % Uzkostnymi poru-
chami a 14 % tiky. Pacienti byli nahodné
rozdéleni do &tyF skupin podle terapeu-
tického pfistupu: medikace (Med), beha-
vioralni lé¢ba (Beh), kombinovana Ié¢ba
(Comb), komunitni léCba (Com). Studie
trvala 14 mésica.

Behavioraini léCba (Beh) sestavala z tré-
ninku rodicd (skupinova a individudini seze-
ni) a préce s détmi (intenzivni letni vycvikovy
program v rozsahu 8 tydn( a Skolni kon-
zultace).

Farmakoterapie (Med) probihala za dale-
ko vétsiho dohledu, nez je obvyklé v bézné
klinické praxi. Pacienti byli léGeni methyl-
fenidatem podavanym tfikrat denné, vstup-
ni davka do studie byla stanovena az po
28denni titraci a po zhodnoceni grafickych
zéznamU efektivity nékolika zkugenymi klini-
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DIAGNOSTICKA KRITERIA PRO ADHD DLE DSM-IV

nékteré ze symptomU hyperaktivity, impulzivity a nepozornosti se vyskytuji jiz pred 7. rokem véku

nékteré z priznakl se objevuji na dvou &i vice mistech (doma, ve skole...)

pfiznaky neni mozné vysvétlit jinou psychickou poruchou

pfizplsobivost a vykon ditéte

kritéria A I: Sest nebo vice symptom( pretrvavajicich minimalné 6 mésict v mire, ktera zhorsuje

porucha pozornosti

nepozornost pfi Skolnich Ukolech, pomijeni detaild, chyby z nepozornosti

neudrzi pozornost pfi hfe

vypada, Ze neposloucha béhem hovoru

neposloucha instrukce a nedokoncuje ukoly

ma organizacni problémy

nesnasi ukoly vyzaduijici mentalni Usili, vyhyba se jim

ztraci véci (hracky, Skolni potreby...)

zapomnétlivé v dennich aktivitach

nepfimérenych vyvojovému stupni

kritéra A II: $est nebo vice symptomU hyperaktivity-impulzivity trvajicich minimalné 6 mésic,

hyperaktivita

Casto neuicelné pohybuje rukama nebo se vrti na Zidli

Casto opousti lavici ve tfidé

neklidu)

Casto pobiha nebo preléza v neprfimérenych situacich (adolescenti a dospéli maji subjektivni pocit

pfi hrach obtizné zachovava klid a ticho

stale v pohybu — ,jako by mélo v sobé motor”

nadmérné mnohomluvné

impulzivita

Casto vyhrkne odpoveéd pred dokonéenim otazky

déld mu obtize Cekat v poradf

Casto prerusuje ostatni (pfi hrach, v hovoru...)

-

DSM - Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders

J

ky ve spolupréaci s rodici. U 68 % pacient(
byla uvodni vstupni davka dosazena touto
metodou 30,5 mg methylfenidatu/den.
| pacienti v komunitni 1é¢bé (Com) ve dvou
tfetinach dostavali farmakoterapii (stimu-
lancia), ale k jejimu fizeni nebyl vytvoren
tak efektivni aparat jako ve skupiné Med.
Ctvrtym Iécebnym pristupem byla kombi-
novana lécba (Comb) zahrnujici behavio-
raini pristup a intenzivni farmakoterapii, stej-
né peclivé vedenou jako u skupiny lécené
pouze touto metodou (Med).

Ve vSech skupinach doslo v prabéhu
studie k redukei symptom( ADHD. Skupiny
lé¢ené intenzivni medikaci (Med a Comb)
dosahly nejvétsi redukce symptomatiky
a statisticky signifikantné se tento efekt
liSil od skupin léCenych pouze behavioral-
né nebo komunitné [11].

V nasledném 24mésicnim sledovani se
ukazalo, Zze od 14. mésice léCby je ve sku-
piné s kombinovanou Ié¢bou potreba niz-
Sich davek stimulancii nez u skupiny s pou-
hou medikaci [12]. To je velmi vyznamné
Zjisténi, protoZe fada neZzadoucich Ucinkd
stimulancii, jako je napf. zpomaleni ristu,
je zavisla na davce [13].

Pri posuzovani efektivity terapeutickych
pristupd je tfeba se zajimat i o Uc¢inek na
symptomy pridruzenych psychiatrickych
poruch. V MTA z 19 hodnocenych domén
(jako jsou napf. opozicni/agresivni pfiznaky,
Uzkostné priznaky, socidini dovednosti, vztah
dité — rodi¢ a Uspéch ve Skole) byla kombi-
dech, samotna farmakoterapie ve Etyrech,
behavioralni léCba ve dvou a komunitni
léCba v jednom pripadé. Tyto dalsi domé-
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ny maji zasadni vliv na kvalitu zivota déti
s ADHD a jejich blizkych, ktefi se podilej
na vychove a vzdélavani. DalSim vyznam-
nym udajem byla spokojenost rodi¢U
s léCbou. Ukazalo se, ze kombinovana lé¢-
ba byla signifikantné vice pozitivné hod-
nocena nez pouze farmakologicky pristup
[11].

Soucasné moznosti
farmakoterapie ADHD
v Ceské republice

Pro Iécbu ADHD, resp. pro 1écbu hyper-
kinetické poruchy, jsou v sou¢asné dobé
v CR registrovany pouze tfi preparéty. Ze
stimulancii je to methylfenidat ve dvou léko-
vych forméch, dale mame k dispozici nesti-
mulacni Iék atomoxetin. V pfipadé selhani
téchto 1ékd prvni a druhé volby mohou byt
pouzita antidepresiva s noradrenergnim
a dopaminergnim Ucinkem, ale jejich efekt
neni tak spolehlivé prokazan jako u stimu-
lancii a atomoxetinu, navic je tato lécba zati-
Zena vy3si mirou nezadoucich Ucinkd. V pii-
zakladni 1éCby pouzit jesté risperidon [9].
Prehled nejCastéji uzivanych I€Civ v terapii
ADHD pfinasi tab. 2.

Stimulancia

Stimulancia jsou nejdéle pouzivanymi
léky v détské psychiatrii. V placebem kon-
trolovanych dvoijité slepych studiich u déti,
adolescent( a dospélych s ADHD naléza-
me 65-75 % respondérl, oproti 4-30 %
ve skupinach s placebem [13]. Pfi hodno-
ceni Ucinku pomoci 8kal vychazi velikost
efektu primérné okolo 1,0, coZ stimulan-
cia fadi mezi nejucinngjsi psychofarmaka
vibec [14]. Uginek stimulancif je patrny jiz
v prvnim tydnu lécby [15]. V Ceské republi-
ce mame v soucasné dobeé k dispozici jedi-
ného zastupce této skupiny, methylfenidat.
Kratkodobé plsobici forma methylfenidatu
(Ritalin) ma biologicky polocas 2,5 hodiny,
klinicky Ucinek trva 2,5-4 hodiny, coz pro
kontrolu symptom( vyZaduje podévani 3krat
denné. Zejména davka béhem dopoledni-
ho vyucovani je problematicka. Proto bylo
vénovano velké Usili vyvoji lékovych forem
s prodlouzenym ucinkem (az 12 hodin).
Dlouhodobé plsobici Iékové formy proka-
zatelné zlepSuji spolupraci [16] a usnad-
nuji détem i rodi¢dm situaci zejména v Ges-
kych podminkach, kdy nemame Skolni
zdravotniky. Nicméné nepokryvaji nékteré
klicové Casti dne rano a vecer. Dvoijité sle-
pé studie prokazaly stejnou Ucinnost dlou-
hodobé plsobicich lékovych forem v 1é¢-
bé& ADHD, jako maji kratkodobé plsobici
stimulancia.

V kvétnu 2009 byly nase lécebné moz-
nosti rozSifeny o methylfenidat s dlouho-
dobym ucinkem (Concerta). Funguije na prin-
cipu pomalého osmotického uvolfiovani
ucinné latky ze specialni tablety, kterou pa-
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cient uziva jednou denné (rano). Uginek
nastupuje podobné jako u lékovych forem
s okamzitym uvoliovanim do jedné hodi-
ny od uzitl a pfi mirném kolisani hladin pre-
trvava, nezavisle na jidle, 10-12 hodin.

Lécba methylfenidatem je zahajovana
krétkodobé plisobici Iékovou formou v ddv-
ce 5 mg/den podané rano. Po tydnu pfi
dobré toleranci Ize davku zvysit na 10 mg/
den. Dalsi davky léku rozdélujeme do zbyt-
ku dne tak, aby pokryly alespon nejkritic-
téjSi Useky (dopoledni a odpoledni vyu&o-
vani, domaci priprava, krouzky). Stimulancia
vykazuji linearni zavislost Ucinku na davce
a neni zadné oficidlné stanovené terapeu-
tické okno, proto pro kazdého pacienta
hledame optimalni schéma titrace se zvy-
Sovanim davky jednou tydné a peclivym
vyhodnocovanim efektu Ié€by doma a ve
Skole. Zhruba jedna tretina Skolnich déti
bude mit inicialni odpoved pfi nizké dav-
ce (£ 15 mg methylfenidatu/den), stredni
odpoved pfi davce 16-34 mg/den a vyso-
kou odpoved pfi davce > 34 mg/den [17].
Pripomerime, ze v MTA studii byla ve far-
makoterapeutické skuping, ktera byla spo-
lu se skupinou s kombinovanou lé¢bou
davka 30,5 mg/den u 68 % déti ve veku
7-101let [12]. V piipadé osvédceného efek-
tu a dobré snasenlivosti kratkodobé Iéko-
vé formy methylfenidatu mizeme prejit na
podavani methylfenidatu s prodlouzenym
Ucinkem jednou denné. Kratkodobé léko-
vé formé methylfenidatu davame prednost
tam, kde ADHD naruSuje vyznamné skolni
vyucovani, ale mimo vyucovani rodi¢e ani
pacienti léCbu nepozaduji.

Preskripce methylfenidatu v jakékoliv
formé podléha opatfenim pro skupinu
omamnych a psychotropnich latek skupi-
ny Il. Pri IéEbé methylfenidatem je tfeba
upozornit rodi¢e na mozné zhorSeni pfi-
znak{ onemocnéni nastavajici po ode-
znéni ucinku léku, jez obvykle trva nékolik
desitek minut. NejCastéjsimi nezadouci-
mi Ucinky jsou snizena chut k jidlu, boles-
ti bficha, nauzea, bolesti hlavy, nervozita,
nespavost. Nékteré z té&chto symptomd
mohou ¢asem vymizet, jinym, jako je napf.
nespavost, Ize Celit Upravou davkovaciho
schématu. Lécba stimulancii miZze zpomalit
rlst a prirfstek hmotnosti ditéte, a proto
tyto parametry béhem lécby monitorujeme
[12]. ZvySend opatrnost je nutné u pacientd
s tiky, epilepsif, vyraznou depresf a Uzkosti,
anorexii a Iékovou zavislosti. U pacienta
s kardiovaskularnimi obtizemi a anamné-
zou nahlych dmrti v roding je nutné vyset-
feni kardiologem a jeho souhlas s lé€bou.

Predskolaci a stimulancia

Stimulancia jsou predepisovana i détem
v predskolnim véku, a to zejména tam, kde
je hyperaktivita tak vyrazna, ze ohrozuje
dité na zdravi [18]. V této vékoveé skupiné
bylo pochopitelné provedeno mnohem
meéné klinickych studif nez u déti starsich.
Connor (2002) [19] shrnul devét malych
studii s methylfenidatem u déti mladsich
6 let, vétSinou s dvojité slepym designem
nebo aspon se srovnavacim souborem. Cel-
koveé zahrnuji 206 déti, davky methylfeni-
datu se pohybovaly v rozmezi 2,5-30 mg/
den nebo 0,15-1,0 mg/kg/den. Osm
z téchto studii potvrdilo U¢innost methyl-

fenidatu pri davkovani 1 mg/kg/den, a dav-
ky tak byly srovnatelné se Skolnimi détmi.
U déti' s vyznamnym vyvojovym opozdénim
byl pozorovan vyssi vyskyt nezadoucich
ucinkd, jako je podrazdénost, socidlni izo-
lace a plactivost [20], proto je doporuco-
vana velmi opatrna titrace davky methyl-
fenidatu. Ve studii PATS (Preschool ADHD
Treatment Study) fizené NIMH (National
Institute of Mental Health) [21, 22] bylo
v otevifeném designu léCeno methylfeni-
datem 183 déti ve véku 3-5 let. Z nich
165 nasledné pokracovalo ve dvaojité slepé
placebem kontrolované fazi trvajici 6 ty-
dnd. V této studii se ukazalo jako optimalni
davkovani methylfenidatu 0,7 mg/kg/den,
pro nezadouci UCinky farmakologickou lé¢-
bu predcasné ukoncilo 18 % déti [23]. Ve
srovnani se studii MTA (Skolni déti) byl ve
studii PATS ZzjiStén vyssi vyskyt emocnich
nezadoucich Ucinkd, jako je podréazdénost
a plactivost [24]. U predSkolakd ve studii
PATS byl parametr effect size (mira ucin-
nosti) nizsf, pouze 0,4-0,8, oproti 0,5-1,3
u Skolnich déti [25]. Farmakogeneticka stu-
die provedena jako soucast studie PATS
ukdzala, ze predskolni déti metabolizuj
methylfenidat v priméru pomaleji nez déti
Skolniho véku [26]. Zavérecné doporuceni
pro lé€bu takto malych déti tedy zni: titro-
vat davku velmi opatrné, protoze i nizsi
davky mohou prinést klinicky efekt, a cllené
sledovat dynamiku emocnich symptom(,
které by mohly byt nezadoucimi Ucinky lé¢-
by. Pokud je léCba methylfenidatem ucin-
na, je doporu¢eno pokracovat 6 mésicd
a pak znovu vyhodnotit psychopatologic-
ky stav. V této vékové skupingé mize dojit

PREHLED LECIV UZiIVANYCH V TERAPII ADHD

oc¢inna latka  néazev lécivého  davkovaci formy  typicka Gvodni davka obvykla maximalni - poznamka
pripravku* davka
methylfenidat : Ritalin 10 mg 5 mg/den 60 mg/den ucinek zjistime jiz v prvnim tydnu
byva nutna davka béhem vyucovani
Concerta 18, 36, 54 mg 18 mg/den 72 mg/den ucinek trvd az 12 hodin
zlepSuje spolupraci
event. snizeni chuti k jidlu pretrvava cely den
atomoxetin Strattera 10,18, 25, 40, déti a adolescenti 1,2-1,4 mg/kg/den : nevyZaduje opiatovy recept
60 mg <70 kg: 0,5 mg/kg/den 4 dny,
pak 1,2 mg/kg/den

ucinek pozname az po nékolika tydnech

vyhodny pi komorbidité poruch, tikd, zavislosti

zlepSuje ranni a pozdné vecerni chovani, dobry
efekt na spanek

monitorovat event. vyskyt suicidialnich myslenek

-

* uvedeny pfipravky aktudiné dostupné k 7. 7. 2009; zdroj AISLP verze 2009.2 — 1. 4. 2009 a Phoenix lékarensky velkoobchod
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u urcité casti déti k vymizen priznakd, a dal-
§f léCba jiz neni nutna [27]. Pristupem prv-
ni volby by u prfedskolnich déti s ADHD
méla byt edukace rodicd a zlepSovani rodi-
Covskych dovednosti [28].

Atomoxetin

Od roku 2007 je v Ceské republice
k dispozici novy preparat pro lécbu ADHD
atomoxetin, ktery nepatfi mezi stimulancia.
Jedna se o centralni sympatomimetikum
puisobici s vysokou afinitou a selektivitou
inhibici zpétného vychytavani noradrenalinu
blokadou presynaptického noradrenalinove-
ho transportéru [29]. Jeho plsobeni je tedy
v souladu s katecholaminergni hypotézou
ADHD. Zvysuje koncentraci noradrenali-
nu a neprimym efektem i koncentraci dopa-
minu v prefrontalnim kortexu, ale nikoliv
ve striatu a v nucleus accumbens. Tento
mechanismus ucinku zfejmé podminuje
fakt, Ze terapie atomoxetinem nepUsobi
psychostimulacné, nepodporuje vznik syn-
dromu zavislosti ani tikd [8].

Trvani ucinku atomoxetinu je az 24 hodin
pfi jednodennim davkovani, u vétsiny pa-
cientl je podavan rano. Michelson a kol.
[30] zjistili, Ze atomoxetin je UCiNN&jSi nez
placebo od prvniho tydne 1éCby, ale nej-
vySSi efekt je pozorovan od Sestého tydne
léCby. S atomoxetinem jsou dnes jiz velké
klinické zkuSenosti a jeho Ucinek byl tes-
tovan v fadg klinickych studif. Mira U¢innosti
(effect size, ES) je u atomoxetinu vypoci-
tdvana na 0,7; NNT je 4,2 (number needed
to treat — pocet pacientd, které je tfeba
IéCit, aby praveé jeden z nich dosahl remi-
se). Tyto vysledky jsou srovnatelné s me-
thylfenidatem, kde je NNT 4,8. Pro ilustra-
ci uvedme, Ze ES u antidepresiv je 0,5
a NNT 9 [31].

Unikatni profil u¢inku atomoxetinu (ne-
podporuje vznik zavislosti, nezhorSuje
Uzkost ani tiky) ved! k testovani jeho Ucin-
nosti u komplikované ADHD. Jednou z nej-
Castéjsich komorbidit ADHD jsou Uzkostné
poruchy, nalézame je az u 35 % déti. Geller
[32] ve dvoijité slepé studii u 176 pacien-
t0 ve véku 8-17 let s ADHD a komorbidni
Uzkostnou poruchou zjistili, Ze po 12 ty-
dnech lé€by atomoxetinem doslo k signi-
fikantnimu zlepSeni symptom& ADHD
(ES =1,0) a zmimily se i symptomy Uizkost-
né poruchy (ES = 0,5). U jedné tretiny déti
s ADHD se setkavame s tiky. Allen a kol.
se zabyvali UCinkem a snasenlivosti ato-
moxetinu u 7—17letych pacienti s ADHD
a tikovou poruchou. Byla prokazana ucin-
nost atomoxetinu na priznaky ADHD, nedo-
8lo ke zhor8eni tikd a v nékterych sub-
Skalach pro hodnoceni tikl bylo zjisténo
signifikantni zlepseni [33]. Stejné dobré
vysledky zjistil Spencer a kol. u pacientt
s Touretteovym syndromem a ADHD.
Komorbidni tikova porucha nesnizovala
ucinek lécby na priznaky ADHD a ve dvou

ze tii pouZitych Skdl pro hodnoceni tiki
bylo patrné signifikantni zlepSeni [34].

S ohledem na dobré zkuSenosti s nor-
adrenergnimi antidepresivy podavanymi
vecer pacientdm s no¢ni enurézou byl v této
indikaci testovan také atomoxetin. Sum-
ner a kol. prokazali ve dvojité slepé place-
bem kontrolované studii u celkového sou-
boru 87 déti signifikantni zvySeni frekvence
suchych noci u skupiny 1é¢ené atomoxe-
tinem ve srovnani s placebem [35]. Nékolik
studii se zabyvalo u¢inkem atomoxetinu
u pacientt s ADHD a poruchou opozi¢ni-
ho vzdoru (Oppositional defiant disorder,
ODD) jakozto nej¢astéjsim komorbidnim
psychiatrickym onemocnénim [36-39].
Ukazuje se, Ze u téchto pacientl Ize oc¢e-
kavat signifikantné vyssi ucinek atomo-
xetinu nez placeba na pfiznaky ADHD,
srovnatelny se skupinou bez této komor-
bidity. Vysledky v ovlivéni priznak( poruchy
opozi¢niho vzdoru jsou nejednoznacéné.
V rozsahlé 9mésicni studii u 416 déti a ado-
lescent(l s ADHD a ODD, kterou proved
Hazel a kol. [38], se ukdzalo, ze pfitomnost
komorbidni ODD neméla vliv na dobry Uci-
nek atomoxetinu v prevenci relapsu pfi-
znak({ ADHD.

LéCbu atomoxetinem zahajujeme dav-
kou 0,5 mg/kg/den a po 7 dnech se zvy-
Suje na doporucené cilové davkovani
1,2 mg/kg/den [40]. NejCastéjSimi neza-
doucimi Uc¢inky, které mohou v pribéhu
prvnich dnt 1éEby vymizet, jsou nechu-
tenstvi, bolest hlavy, bolest bficha, zvra-
ceni. V nékterych zemich byl atomoxetin
spolu s antidepresivy zafazen mezi léky
s tzv. black box warning a je doporuc¢eno
monitorovani eventualniho vyskytu suici-
dialnich myslenek, predstav a tendenci [41].
VétSina pacientd uziva atomoxetin rano,
v piipadé vyskytu sedace po ranni davce
Ize presunout uziti 1éku na vecer. Podani
s jidlem snizuje pravdépodobnost gastro-
intestindlnich nezadoucich Ucinkd.

Farmakologicka Iééba
ADHD a kardiovaskularni
rizika

V breznu 2006 vydala americka Pedia-
tric Advisory Commitee varovani pred rizi-
kem nahlych umrti pfi lé€bé farmaky dopo-
ru¢enymi u ADHD. Americky ufad FDA
shrnul 20 dostupnych pfipadd pfi lécbé
amfetaminem a dextroamfetaminem (14
déti a 6 dospélych) a 14 pripadd umrti
u déti a 4 dospélych pfi 16¢bé methyl-
fenidatem. Je tfeba pripomenout, Ze frek-
vence nahlych umrti v détské popula-
ci je celkové odhadovana na 1,3-8,5/
100 000 pacientl za rok [42]. Villalaba
shrnul, Ze frekvence nahlych dmrti u pa-
cientll s ADHD ve sledovaném obdobi
od ledna 1996 do prosince 2004 byla
0,2/100 000/rok pfi lécbé methylfeni-
datem, 0,3/100 000/rok u amfetaminu
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a 0,5/100 000/rok u atomoxetinu. Frek-
vence nahlych umrti u déti léCenych pro
ADHD tedy neprekracuje celkovou frek-
venci v populaci [43]. PGvodné uvaZova-
né ,black box“ varovani tedy nakonec
nebylo doporuceno. V soucasné dobé nenf
povazovano za nezbytné provadét rutinni
kardiologické vysSetreni pred zahajenim
|6€by ADHD u jinak zdravych déti [44].
Plati ovSem doporuceni spiSe nezahajovat
IéCbu stimulancii u pacientl s jiz existuji-
cim kardiovaskularnim onemocnénim nebo
s pfiznaky takového onemocnéni, stejné
jako u jedince, ktery ma nahla Umrti v rodin-
né anamnéze. Pokud by prece jen byla far-
makologicka lé¢ba ADHD i v takovémto
pfipadé nezastupitelng, je nezbytné vyset-
feni u kardiologa, jeho souhlas se zahajenim
|éCby a nasledné sledovani v kardiologické
ambulanci po dobu trvani farmakologické
terapie [45].

Risperidon

Risperidon fadime mezi atypicka neu-
roleptika. Ve dvojité slepych studiich pro-
kazal schopnost snizovat agresivitu, draz-
divost a hyperaktivitu. Jako jediny zastupce
své skupiny ziskal registraci pro 1éCbu
poruch chovani u déti od péti let.

Aman a kol. zjistili ve dvaojité slepé pla-
cebem kontrolované studii signifikantné
vySSi Ucinek risperidonu nez placeba na
pfiznaky poruch chovani u déti s ADHD.
Pridani risperidonu k 1é¢bé& methylfenida-
tem vedlo k vyznamnému Ustupu hyper-
aktivity. Kombinace methylfenidatu a ris-
peridonu nezvysila frekvenci nezadoucich
Ucinkd [46].

Ve dvaojité slepé placebem kontrolované
studii u 25 déti ve véku 7-12 let IéCenych
stimulancii s diagnézou ADHD a vyrazné
agrese zjistili Armenteros a kol. zmirnénf
agrese dle hodnoceni rodicd, ale ne dle
hodnoceni uciteld [47].

Dobry efekt prokazal risperidon u pa-
cientd s ADHD, s poruchami chovani a se
snizenym intelektem [48].

Ve studii Gunthera a kol. u 23 déti ve
véku 6-15 let s ADHD a poruchami cho-
vani nebylo zjisténo zpomaleni kognitivni-
ho tempa a zhorSeni pozornosti, pokud byl
vedle methylfenidatu uzivan i risperidon.
Zmirnily se pfiznaky poruch chovani [49].

Ceské doporudené postupy lésby uva-
dgji jako prvni krok v lécbé ADHD a poruch
chovani (resp. hyperkinetické poruchy cho-
vani) methylfenidat [9]. Pokus o samostat-
nou lé¢bu methylfenidatem je v souladu
s vysledky metaanalyzy studii s celkovym
souborem 844 déti, kdy methylfenidat
u déti s ADHD a komorbidni agresi vyka-
zoval tzv. effect size 0,9 [50].

Ve druhém kroku je doporucena aug-
mentace risperidonem. U déti s hmotnostf
nizsi nez 50 kg je doporuceno zacinat
s davkou 0,25 mg/den a obden tuto davku
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zvySovat 0 0,25 mg. Obvyklé davky u déti
s ADHD a poruchami chovani a s hyperki-
netickymi poruchami chovani se pohybu-
ji v rozmezi 1-2 mg/den.

Ve tretim kroku je alternativou methyl-
fenidatu atomoxetin [9].

Dlouhodoba farmakologicka
Iééba ADHD

ADHD byla dlouho povaZovana za one-
mocnéni spiSe détské populace, které z vét-
§f Casti spontanné remituje béhem adoles-
cence. Tento ndzor do znacné miry souvisel
s ddrazem na hyperaktivitu jako hlavni sku-
pinu symptomd ADHD, ktera se skute¢né
s vékem zmirmuje. Rostouci zéjem o poru-
chy pozornosti a dalsi kognitivni deficity
ukazal, Ze jde o symptomy vétsinou per-
zistujici do dospélého veéku a z hlediska
[61]. Poruchy pracovni paméti a z toho
vyplyvajici obtiZze s planovanim a organi-
zaci aktivit, zhor§ena schopnost odlozit
odmeénu, to vSe jsou charakteristiky, které
jsou protikladné k vlastnostem nezbytnym
ke stabilnimu a Uspésnému Zivotu.

S posunem v konceptu ADHD smé-
rem k porucham pozornosti a organizace
aktivit pfichazi zajem o dlouhodobou 1&¢-
bu déti, adolescent(l a dospélych.

Probéhla fada studii sleduijicich efektivitu
dlouhodobé farmakologické lécby ADHD.
Abikoff a kol. [52] neprokazali béhem dvou-
letého sledovani u 103 déti ve veéku 7-9 let
pokles efektu léCby methylfenidatem. Cha-
rach a kol. sledovali po dobu 5 let 79 z 91
Ucastnikl predchézejici klinické studie
s methylfenidatem. Z nich 69 setrvalo v Ié¢-
bé po dobu 5 let. Kritériem pro adherenci
bylo uzivani methylfenidatu alespori 5 dni
v tydnu a nepritomnost Iékovych prazdnin
delSich nez 14 dni. Ukazalo se, Ze pacien-
ti splfuijict kritéria pro adherenci byli v prd-
béhu studie lépe hodnoceni uciteli nez pa-
cienti neadherentni [53].

Willens a kol. ve studii u 407 déti s ADHD
ve véku 6-13 let IéCenych methylfenida-
tem s prodlouzenym Ucinkem zjistili, Zze po
dobu dvou let sledovani setrvalo ve far-
makologické l1écbé 229 déti a 85 % rodi-
¢ téchto déti hodnotilo efekt IéCby jako
dobry nebo vynikajici. Primérna davka
methylfenidatu stoupla béhem dvou let
0 jednu pétinu [54].

Dlouhodoby ucinek atomoxetinu byl
sledovan u 416 déti ve véku 6-15 let. Opro-
ti placebu byl atomoxetin po 9 mésicich
léCby signifikantné Uspésnéjsi v prevenci
relapsu priznak( (navrat k zavaznosti na
zacatku) [55]. Willens dlouhodobé sledo-
val 601 adolescentt s ADHD léCenych ato-
moxetinem, z nichz 219 dokongilo dvoule-
tou lécbu. Primérna davka atomoxetinu
byla 1,4 mg/kg/den. Pro nedostatecny Uci-
nek odstoupilo ze studie 16,5 % adoles-
centd. U respondért doslo podle hodno-
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stavu k normé od trfetiho mésice 1écby

a tento efekt vydrzel do konce dvouletého

sledovani [56].

Podnétné poznatky o dynamice efektu
medikace pfi dlouhodobé lécbé vzesly
i z nasledného, dnes jiz devitiletého, sle-
dovani pacient’ z MTA studie [57, 58]. Od
22. mésice prestavaly byt rozdily ve vysled-
cich 1é¢by mezi skupinami (medikovani vs.
nemedikovani; kombinovana Ié¢ba vs.
samotna medikace) signifikantni. Nejvétsi
zlepSeni bylo pozorovéano v priibéhu prv-
nich 14 mésict lécby a pak jiz bylo pozvol-
ne&jSi. Pretrvavajici postizeni bylo spojeno
s pritomnosti komorbidni poruchy opozi¢-
niho vzdoru a poruch chovani vyskytujicich
se jiz pfi vstupu do studie. Podle dlouhodo-
bého vyvoje bylo mozné pacienty rozdé-
lit do tfi skupin:

1. déti s malym Uvodnim zlepsenim
a naslednym postupnym zlepSovanim;

2. déti s vyraznym uvodnim zlepSenim,
které vydrZelo i po 36 mésicich;

3. déti, které se zlepSily na zacatku, ale
pak se zhorsily.

Posledné jmenovana skupina pacient(
méla celkové vy3si skdre agresivity a pri-
meérné nizSi IQ nez predchozi dvé skupiny.
Zajimavé je, Ze dynamika zlepSeni zdaleka
nebyla u vSech pacientti ve shodé s aktudini
medikaci. ZlepSeni v prvni skupiné bylo na
aktualni medikaci vazano, ale ve druhé
skuping uz najdeme pacienty, ktefi béhem
prvnich 14 mésicl studie sice byli inten-
zivné farmakologicky IéCeni, ale zlepseni
béhem nasledného dvouletého sledovani
pokracovalo i bez farmakologické 1éChy.

V klinické praxi musime tedy byt pfipra-
veni na to, Ze stav pacienta se mize pfi
dobré complianci postupné zhorsit navzdo-
ry nékolikameési¢nimu dobrému efektu
|é¢by. Takova situace mlze nastat zejmé-
na v pritomnosti komorbidnich poruch, ale
mUzeme pocitat také s moznosti remise jiz
bez nutnosti medikace.

Za odpoved na IéCbu je povazovana
redukce priznakd o 50 % [59]. Jestlize je
tedy pacient 1éCeny pro ADHD alesporn
jeden rok kompenzovan, nevyskytuji se pri-
znaky ADHD, je potreba zamyslet se nad
pokragovanim medikace.

Remisi onemocnéni ADHD naznaduiji tyto

situace:

1. neni tfeba Umérné zvySovat davku Iéku,
prestoze se zvySuje hmotnost a vyska
ditéte;

2. stav pacienta se nezhorsi, pokud opo-
mene uzit davku stimulancia;

3. chovani i koncentrace jsou na dobré
Urovni i béhem delSich Iékovych prazd-
nin.

Obdobi, kdy je menS§i zatéz a rodice
mohou chovani ditéte celodenné hodno-
tit, jsou idedlni pro to, aby farmakologicka
|éCba byla zkusmo ukoncéena. K presnéj-

Simu zhodnoceni schopnosti koncentrace
rodiCe béhem prazdnin vyzkouset ob&as-
nou domaci vyuku.

Psychosocialni Iééba
ADHD

Behavioralné orientovana psychosocial-
ni léCba je spolu s farmakoterapii zaklad-
nim terapeutickym pristupem k ADHD [60].
Déti s ADHD ¢&eli v dennim zivoté fadé pro-
blém0, které prekracuji ramec jadrovych
symptomd. Mivaji problémy ve vztazich
s vrstevniky, s dodrzenim narokd, které na
né kladou dospéli, maji horsi vztahy s rodi-
¢i. Kontrola jadrovych pfiznakd farmako-
logickou léCbou tedy neznamena, ze dité
s ADHD je zcela v poradku [61]. Napriklad
to, Ze dité, které je diky farmakologicke léc-
bé& méné hyperaktivni a impulzivni, a neni
proto odmitano kamarady, jesté neznamena,
Ze se umi mezi déti Sikovné zaclenit, apod.

VyfeSeni téchto problematickych oblas-
tf je v8ak ddlezité pro dlouhodoby vyvo.
Jak bude dité s ADHD Uspésné v dospe-
Iém véku, zaleZi nejvice na tfech oblastech:
1. zda jeho rodi¢e zvladnou efektivni

vychovné postupy;

2. jak dité vyjde se svymi vrstevniky;
3. jak je uspésné ve skole.

Psychosocialni Ié¢ba se ma zamérit
prave na tyto oblasti [62].

V behavioralni [é€bé jde o vytvoreni
dovednosti kompenzuijicich deficity vyply-
vajici z poruchy. Protoze je ADHD chro-
nicky probihajici onemocnéni, budou rodi-
¢0m i détem naucené techniky prospésné
velmi dlouho a zac¢atek IéCby by se nemél
odkladat [63]. Behavioralni pristup chape
chovani jako kaskadu relativné ohranice-
nych aktivit, které jsou urCitym podnétem
spoustény a vedou k zakonitym dUsled-
kdm. Na zékladé analyzy chovani v tomto
smyslu, resp. systému ABC (Antecendens
— to, co predchazi uréitému chovani Cili
spoustéc; Behavior — chovani, které déti,
rodiCe a ucitelé chtéji zménit; Consequen-
ce — co nasleduje po urcitém chovani), Ize
postupné fixovat aktivity zadouci a elimi-
novat aktivity Skodlivé. Pravé zde se uka-
zUje, ze lécba ADHD nem(iZze byt zamére-
na jen na dité. K Uspéchu je nutné, aby na
svém chovani byli ochotni pracovat i rodi-
Ce [64].

Psychosocidlni [éEba v SirSim smyslu
zahrnuje spolupraci détského psychiatra
se Skolou ditéte. Jejim cilem je vyména
informaci o pokrocich v Upravé chovani
a vwykonu ve Skole a edukace uditelll o pro-
blematice ADHD. Obeznamenost s moder-
nimi poznatky o Ié¢bé ADHD a pfistupech
k détem s touto poruchou zatim nelze na
Ceskych Skolach automaticky predpokla-
dat. UcCitel je pfitom v prvnich ro¢nicich

0sob, s niz se dité v tomto véku setkava.
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