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Úvod
Nejčastější porucha, se kterou v klinické praxi pedopsy-

chiatr setkává, je ADHD (Attention Deficit Hyperactivity 
Disorder), neurobehaviorální problém, kde definujícími 
rysy jsou impulzivita, nepozornost a nadměrná aktivita. 
Výskyt v širokých populačních studiích zaměřených na 
školáky kolísá od 2 % do 9 % (4). Dřívější termíny lehká 
dětská encefalopatie (LDE), nebo minimální mozková 
dysfunkce (MMD) vycházely z etiopatogenetických před-
stav, současný název vychází přísně ze symptomatického 
popisu tohoto syndromu. Většina badatelů, zkoumajících 
tuto oblast, podporuje názor o biologické predisponova-
nosti ADHD, při níž spolupůsobí celá škála nejrůzněj-
ších příčin. Z nich nejdůležitější roli v projevech těchto 
symptomů u dětí mají dědičné faktory (vrozené odchylky 
neurotransmiterových systémů) a perinatální komplikace, 
zejména hypoxie, poškozující nezralé neurotransmiterové 
systémy (odchylky získané). Obě skupiny příčin mají za 
následek snížení dopaminergní a noradrenergní transmise 
v prefrontální a striatálně-limbické oblasti mozku a jejích 
četných propojení. Tyto poruchy mohou být ještě potenco-
vány těhotenskými komplikacemi matky, které vedou k hy-
poxii CNS plodu (např. vystavení plodu toxickým látkám, 
včetně nikotinu a alkoholu).

Genetické faktory
Řada studií podporuje předpoklad, že ADHD je poly-

genně podmíněná porucha (1, 8). V současnosti je popsána 
existence více než 30 genů dopaminového, noradrenalino-
vého, serotoninového a GABA systému (tabulka 1), které 
se mohou podílet na vzniku hyperkinetické poruchy, a tím 
také na rozvoji celé řady komorbidních psychiatrických 
onemocnění u dětí a dospívajících, mezi které počítáme 
poruchy chování, chronický anxiózní stav při neurotickém 
vývoji, časné poruchy afektivního vývoje, poruchy osob-
nosti. Ty z genů, které mají pravděpodobně rozhodující 
význam pro změny dopaminergní transmise u ADHD, 
byly označeny za „kandidátské“ geny (tabulka 2).

Získané faktory
V patogeneze onemocnění je mimo vyvolávajícího 

činitele důležitá i doba, v níž noxa působila, neboť v intra-
uterinním období mozková tkáň plodu nezraje rovnoměrně, 
ale údobí rychlého růstu jsou střídána vývojovými zpoma-
leními až fyziologickými zástavami. Důležitým faktorem 
je specifická citlivost dané mozkové struktury k dané no-
xe v daném období, složitá je i otázka transformačních a 
kompenzatorních schopností nepoškozené mozkové tkáně. 

Kritickou periodou pro vyvíjející se CNS jsou poslední 
tři měsíce intrauterinního období (28.–32. týden gestace), 
kdy probíhá proces vyzrávání neuronů všech oblastí CNS, 
které se větví = dendritizace, spojují = vznik synapsí, oba-
lují se = myelinizace a vytváří se podpůrná nervová tkáň = 
neuroglie. Podle doby působení noxy lze období, kdy může 
k poškození dojít, rozdělit na: 
• intrauterinní období
• doba během porodu 
• postnatální období: do konce jednoho roku života.
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Tabulka 1. Geny podílející se na vzniku ADHD a komorbidních 
poruch (1)
systém geny ovlivňující vznik ADHD
dopaminový DRD1, DRD2, DRD3, DRD4, DRD5, DAT1, DBH, COMT, 

MAOA
serotoninový TDO2, TH, HTR1A, HTR2A, HTR2B, HTR2C, MAOB
norepinefrinový ADRA1A, ADRA1B, ADRA1C, ADRA2A, ADRA2B, 

ADRA2C, ADRB1, ADRB2, ADRB3, PNMT, NT, MAOA, 
MAOB, COMT

GABA GABRA1, GABRA2, GABRA3, GABRB1, GABRB2, 
GABRB3, GT

Tabulka 2. Kandidátské geny ovlivňující dopaminergní transmisi (2)
gen mutace výskyt u ADHD výskyt v populaci
DRD2 A1 42–54 % 21–27 %

DRD4 7 41 % 21 %
DBH B1 73,1 % 24 %
DAT  alola 10 (480) 60 % 10–20 %
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Z patogenů působících v časném těhotenství, tj. v obdo-
bí 1. trimenonu jsou nejzávažnější:
• genetické faktory (chromozomální aberace)
• teratogenní faktory (těžké infekce matky, léky, expozi-

ce toxinům, ionizujícímu záření).

V tomto období patogen vyvolá většinou těžké anomá-
lie CNS s hrubými poruchami funkce, což může vést až 
k odúmrtí plodu. Ve fázi pokročilého těhotenství: tj. obdo-
bí 2. a 3. trimenonu mají vliv:
• malnutrice plodu (v souvislosti s malfunkcí placenty)
• prenatální infekce (toxoplazmóza, rubeola, syfilis)
• toxické působení (kouření matky, abúzus alkoholu, drog)
• hypoxie (spojená s insuficiencí placenty).

Nejrizikovějšími patogenními faktory za porodu jsou: 
• hypoxie (při protrahovaném či předčasném porodu) 

s nutností následné resuscitace novorozence
• mechanické trauma (při instrumentálním porodu) 

– forceps, vakuumextraktor
• pupečníkové komplikace (např. pravý uzel, uskřinutí, 

pupečník kolem krku).

Z poporodních patogenních faktorů působících v čas-
ném neonatálním období (do konce 1. týdne po narození) 
nutno uvést: 
• hypoxie novorozence (v souvislosti s nezralostí)
• novorozenecký icterus (tzv. jádrový icterus při inkopa-

tibilitě v Rh či ABO systému)
• iontové dysbalance (hypoglykémie, hypokalcémie)
• postnatální tzv. adnátní infekce (vertikálním přenosem 

od matky za porodu).

V období časného dětství (do konce 1. roku věku) se eti-
ologicky na vývoji centrální hybné poruchy podílejí – vro-
zené vady metabolizmu.

Řada autorů se domnívá, že mozkové struktury zapo-
jené do vývoje ADHD jsou obzvláště citlivé na hypoxické 
poškození během porodu (poškození z nedostatečného 
zásobování některých částí mozku kyslíkem během zpo-
malení krevního oběhu).  

Funkční a morfologické projevy perinatální hypoxie moz-
ku je velmi ilustrativní i když se jedná o laboratorní zvířata.

V prvním modelu byla mláďata laboratorního potkana 
i s matkou vystavena 8 hodin denně od narození do 18. 
dne věku s výjimkou 6., 7., 13. a 14. dne simulované výšce 
7 000 m. Efekt hypoxie byl studován 25. den postnatálního 
vývoje, tj. 7 dní po poslední expozici hypoxii.

Výsledky jsou následující: 
a) cytoarchitektonika mozku zvířat vystavených hypoxii 

nebyla výrazněji poškozena
b) tloušťka kůry je u experimentálních zvířat menší než 

u kontrol
c) „laminární analýza“ prokázala zvětšení denzity neuro-

nů v I., II., V. a VI. korové vrstvě
d) kvantifikace počtu neuronů prokázala pokles v hilu 

gyrus dentatus.

Výsledky ukazují, že intermitentní hypobarická hypo-
xie výrazně ovlivňuje vývoj struktury centrálního nervové-
ho systému u laboratorního potkana v časné ontogenezi.

V další fázi byl na tomto modelu studován vliv perorál-
ně podávaného magnézia na denzitu NADPH-diaforáza 
pozitivních neuronů v jednotlivých oblastech hippocam-
pu. Výsledky prokázaly: 
a) perinatální expozice hypoxii zvyšuje denzitu NADPH-d 

pozitivních neuronů v hilu GD. 
b) perinatální expozice hypoxii snižuje denzitu NADPH-d 

pozitivních neuronů v dorzálním i ventrálním listu 
GD

c) perinatální expozice hypoxii nemění denzitu NADPH-d 
pozitivních neuronů v CA1 i CA3 oblasti hippocampu

d) aplikace Mg u zvířat vystavených hypoxii snižuje 
denzitu NADPH-d pozitivních neuronů v hilu, v dor-
zálním i ventrálním listu GD i v CA1 a CA3 oblasti 
hippocampu. 

Z nálezů je tedy patrno, že aplikace magnézia obecně 
tlumí produkci oxidu dusnatého, přičemž tento efekt je 
výraznější u zvířat vystavených dlouhodobé opakované 
expozici hypoxii. Nelze vyloučit, že tento efekt by mohl 
být určitou protekcí proti poškození tkáně volnými radi-
kály.

V druhém modelu byla 12 dní stará mláďata vystave-
na jednorázově hypobarické hypoxii po dobu 60 minut. 
Atmosférický tlak byl udržován na stabilní hodnotě 210 
mbar. Za těchto podmínek přežívalo při každém experi-
mentu 50 % zvířat (LD 50). Efekt hypoxie byl studován 
19. den postnatálního vývoje, tj. 7 dní po expozici hypoxii. 
Výsledky jsou následující: 
a) Cytoarchitektonika neokortexu zvířat vystavených 

hypoxii nebyla výrazněji poškozena.
b) Některé buňky ve III. a V. korové vrstvě jeví centrální 

chromatolýzu.
c) V pyramidové vrstvě CA1 oblasti hippocampu převažu-

jí buňky s různým stupněm centrální karyolýzy. Dále 
jsou zde přítomny nečetné tmavé buňky.

d) V CA3 oblasti hippocampu nejsou přítomny buňky 
s centrální karyolýzou. Pyramidové buňky v této oblas-
ti mají denzní cytoplazmu a jejich jádra často jeví velmi 
jemnou fragmentaci.

e) V hilu gyrus dentatus je evidentně snížená denzita pře-
vážně tmavých buněk.

f) V gyrus dentatus a především v jeho dorzálním listu 
nacházíme místy oblasti s kompletní destrukcí buněk. 
V obou listech dentata je pak patrná změna cyto-
architektoniky granulární vrstvy. Tyto nálezy jsou opět 
nejmarkantnější v listu dorzálním. 

g) Gliální reakce není přítomna v žádné ze sledovaných 
struktur centrálního nervového systému. 

Výsledky dosažené touto studií ukazují, že intenzivní 
jednorázová hypobarická hypoxie GD i podobně jako 
dlouhodobá výrazně ovlivňuje vývoj struktury centrálního 
nervového systému u laboratorního potkana v časné onto-
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genezi. Prokázané změny však nesvědčí pro apoptózu ale 
spíše pro nekrózu, což prokázala následovná elektronmik-
roskopická studie.

Určení příčiny vzniku ADHD a popis všech neuro-
transmiterových změn u konkrétního pacienta není v sou-
časné době proveditelné, i když probíhá řada výzkumných 
studií zaměřených na genetické a biochemické odychylky. 
V budoucnu by snad poznání příčin a dynamiky neurotrans-
miterových změn mohlo přispět k výběru léčebné strategie, 
zejména volbě psychofarmaka vzhledem k tomu, že se v léčbě 
hyperkinetické poruchy uplatňují látky s různým mechaniz-
mem účinku: s dopaminergním působením (stimulancia), 
noradrenergním účinkem (neuroleptika) a se serotoniner-
gním účinkem (inhibitory reuptaku serotoninu SSRI).

Biochemické parametry, zejména hladiny DBH, mohou 
v budoucnu poskytnout objektivní hodnocení léčebného 
efektu. 

Rostoucí zájem o toto onemocnění dětského věku je zce-
la oprávněný, porucha přetrvává až u dvou třetin pacientů 
do dospělého věku, tj. např. ve Spojených státech trpí pří-
znaky ADHD až 2 % dospělé populace, tedy 4 miliony osob. 
Diagnóza je založena na detailní vývojové charakteristice, 
objektizovaná často pozorovacími škálami, hodnocení po-
ruch pozornosti, hyperaktivity a impulzivity v dospělosti.

Vývojové aspekty
Příznaky ADHD se do dospělosti přenášejí v pozmě-

něné podobě. Mohou se objevit v podobě zvýšeného rizika 
abúzu alkoholu a drog nebo impulzivního či asociálního 
chování, s tím, že případná komorbidní deprese často za-
krývá původní symptomatiku ADHD.

Nozologie
Do dospělosti většinou přetrvává z časného dětství hy-

peraktivita, zvýšená emocionální labilita, často dráždivost 
a porucha pozornosti. Objevují se také potíže s učením. 

Impulzivita se projevuje výrazněji pouze u některých paci-
entů. Emocionální nezralost a labilita souvisejí s nezralostí 
a častěji se projevují zkratovým jednáním. Snížená schop-
nost tlumení vnějších citových projevů a sebeovládání se 
může projevovat mj. například nadměrnými požadavky. 
Základní příznaky ADHD v dětství jsou v anamnéze vždy 
v popředí. Tyto symptomy se často pojí s poruchami chová-
ní a emocí a s výrazným funkčním postižením. Tito jedinci 
mají potíže se začleněním se kolektivu.

Komorbidity hyperkinetické poruchy
Komorbidní poruchy se vyskytují u 50–80 % pacientů 

s hyperkinetickou poruchou. Nejčastější jsou poruchy cho-
vání, jež podle některých údajů dosahují 40 až 90 %. Časté 
jsou rovněž poruchy nálad, především depresivní porucha 
(15–20 %), úzkostné poruchy (25 %) a specifické poruchy 
učení (20 %). Není vzácná přítomnost několika komor-
bidních poruch současně. Přístup v USA se od Evropské 
diagnostiky liší i pojetím komorbidit: APA používá častěji 
smíšené diagnózy, zatímco v Evropě je obvyklejší základní 
diagnóza s přidruženými chorobami. 

Závěr
Je zřejmé, že ADHD má vážné důsledky nejen pro 

psychický stav pacienta, ale ovlivňuje významným 
způsobem i jeho sociální interakce. Včasná diagnóza a 
zejména komplexní léčba, zahrnující léčbu stimulancii, 
eventuálně dalšími typy psychofarmak, režimová opatře-
ní, edukaci rodiny a nejbližšího okolí pacienta, by měla 
být zahájena co nejdříve, pokud možno tak, aby nemohlo 
dojít k rozvoji školního a sociálního selhávání dítěte. 
Farmakoterapii je vhodné zahájit nejpozději okolo 12. 
roku, tj. před začátkem vývojových změn neurotransmi-
terových systémů v období puberty. Včasná léčba může 
zásadním způsobem zlepšovat prognózu a bránit rozvoji 
závažné sociální patologie.
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