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Teoreticky mohou agitovanost a neklid, které se objevuji u nékterych déti Iééenych SSRI, zvySovat riziko jejich suicidalniho
chovani a posSkozovani sebe nebo druhych. Na druhé strané, neexistuje dilkaz, Ze zvySena agitovanost pfi Ié¢bé SSRI je
synonymem pro suicidalni chovani a u vice nez 4 000 déti a adolescent(, ktefi byli Ié¢eni v klinickych studiich s SSRI, se

nevyskytla dokonana suicidia.
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BENEFIT AND RISKS OF ANTIDEPRESSANT TREATMENT IN CHILDREN AND ADOLESCENTS

In theory, agitation and nervousness that occur in some children treated SSRIs might increase their risk of suicidal behavior, self-
-injury or of harming others. On the other hand, no evidence has shown that increased agitation with SSRIs is synonymus with
suicidal behavior, and no suicides have occured in more than 4 000 children and adolescents studied in SSRI clinical trials.
Key words: SSRI, children, risk, suicidal behavior.

V soucasné odborné literatufe je opako-
vané upozoriiovano na stoupajici preskripci
antidepresiv v détské a adolescentni populaci.
Vyzkumy ukazaly, ze 2-6 % déti a adolescen-
td trpi depresi a suicidium je nyni tfeti pficinou
smrti v populaci ve véku 10-19 let. Tyto Udaje
potvrzuji potfebu najit u¢inné a pfitom bezpec-
né antidepresivum pro tuto vékovou skupinu.

Soucasné algoritmy 1é¢by détské a ado-
lescentni deprese doporucuji jako prvni volbu
preparaty SSRI a v dal$ich krocich i antidepre-
siva novéjSich generaci, se kterymi je zatim
v této populaci méné zkuSenosti (2, 6, 7, 13).

S timto trendem kontrastuje skute¢nost,
Ze jen relativné maly pocet antidepresiv je
oficialné doporuéen pro détsky vék a jen maly
pocet dlouhodobych studii vénuje pozornost
této vékové skupiné.

Je znédmo, Ze v posledni dekadé metaana-
lyza kontrolovanych studi nepfinesla dikazy
o dostate¢né ucinnosti tricyklickych antidepre-
siv (TCA) v IéCbé détské a adolescentni depre-
se, proto odbornd vefejnost pfivitala v pribéhu
90. let néstup generace SSRI, zejména, kdyz
mnohé pediatrické studie pfinaSely nadéj-
né vysledky. Oficidlni schvaleni fluvoxaminu
a sertralinu pro lécbu détské OCD nposililo
ddvéru ve skupinu SSRI i v dalSich pedopsy-
chiatrickych indikacich natolik, ze zaCala byt
Siroce pouzivana ,off-label” k 16¢bé détskych
Uzkostnych a depresivnich poruch. Je vSak
tfeba zddraznit, Ze s vyjimkou fluoxetinu, kte-
ry byl FDA schvalen v USA pro Ié¢bu détské
a adolescentni deprese, zadné z ostatnich
SSRI nebylo pro déti v této indikaci v minulosti
oficialné doporuceno (6, 8, 12).

Béhem roku 2003 zacala na strankach od-
borného tisku diskuze ohledné ¢innosti a bez-
pecnosti SSRI pii 1é¢bé deprese u déti a ado-
lescentd. Podnétem bylo upozornéni Britské
Iékové regulacni autority (MHRA), Ze paroxetin
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by nemél byt predepisovan pacientim pod 18
let véku. Na zékladé dosavadnich vysledkd tfi
kontrolovanych studii paroxetin nebyl ucinnéjsi
nez placebo v 1é¢bé deprese ve skupiné do 18
let, a navic v této skupiné se objevovalo 3x vice
suicidalnich myslenek a tendenci nez ve sku-
piné s placebem. Dalsi upozornéni se tykalo
venlafaxinu, ktery zatim neprokdzal U¢innost
v klinickych studiich u déti ve véku od 6 do 17
let v 16¢bé deprese a generalizované uzkostné
poruchy, a dokonce Castéji nez pfi Iécbé place-
bem se objevovaly suicidaini mySlenky, hostilita
a sebeposkozovani (5, 8, 10, 14).

Pracovni skupina expertd z komise pro
bezpeénost v mediciné (Committaee on Safe-
ty of Medicines — CSM) pak provedla pfehled
bezpeénosti a ucinnosti celé skupiny SSRI
u pediatrické depresivni poruchy (Major De-
pressive Disorder dle DSM IV) s cilem zjistit,
zda piilé¢bé antidepresivy prevazuje prospéch
(uéinnost) nad riziky a nezadoucimi uginky.

Byla reanalyzovéna data z randomiova-
nych kontrolovanych studii, které srovnavaly
efekt SSRI s placebem u déti ve véku 5-18 let
s diagndzou deprese. Mimo to byla provedena
obdobnd analyza vysledk(i z nepublikovanych
studii, dostupnych z materidl Komise pro bez-
pec¢nost v mediciné (CSM). Pokud byla vyhod-
nocena data pouze z publikovanych studii, pfe-
vySoval pozitivni efekt SSRI nad moznymi riziky
léCby. AvSak vysledky, které zahmovaly také
analyzu dat z nepublikovanych studii, nazna-
Cily, Ze rizika 16Cby mohou prevysit potencidini
prospéch. Tato zjiSténi se tykala v rizné mife
vSech SSRI - s vyjimkou fluoxetinu. Vedle fluo-
xetinu relativné pfiznivy profil prokézaly sertra-
lin a citalopram. Byl zduraznén vyznam fluoxe-
tinu jako jediné schvalené 1é¢by depresi u déti
(v USA). Nebyla zpochybnéna oficidlni indikace
fluvoxaminu a sertralinu u détské OCD. Po-
drobné analyzu a vysledky studii s jednotlivymi
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preparaty SSRI rozebira a diskutuje Whittington
v Easopise Lancet z . 2004 (14).

V z&Fi 2004, na zakladé analyzy 24 krat-
kodobych (4-16 tydn(i) kontrolovanych studii
s placebem, zahrnujicich pfes 4 400 déti a ado-
lescentl Ié¢enych pro depresi, OCD a dalSi
psychické poruchy, FDA doporuéila vyrobciim
deviti antidepresiv pfipojit na pfibalové letaky
upozornéni, Ze je pfi léCbé nutné zvysené mo-
nitorovat stav pacienta pro moznost zhorseni
deprese, suicidalnich mySlenek a neklidu. Toto
doporuéeni bylo rozSifeno na fluoxetin, sertra-
lin, paroxetin, fluvoxamin, citalopram, esci-
talopram, bupropion, venlafaxin, nefazodon
a mirtazapin. | kdyZ kauzalni spojitost nebyla
jednoznaéné prokazana, FDA doporucuje
monitorovat varovné symptomy: agitovanost,
panické ataky, hostilitu, impulzivitu, akathizii,
insomnii, iritabilitu a hypomanii (4, 8).

Na diskuzi v odbornych kruzich postupné re-
agovala média a mnohé zemé (USA, VB, Kana-
da) se nevyhnuly urcité skandalizaci problému.

Antidepresiva jinych skupin, zejména star-
§i preparaty, nebyla podrobena srovnatelné
analyze dat, nebyla zkoumana z hlediska su-
icidainiho rizika, a proto je obtizné vzajemné
srovnavani. Jiz davno, pfed uvedenim SSRI
do praxe, bylo psychiatrim znamo, Ze lécba
mnohymi antidepresivy mize v jisté fazi ne-
mocného zaktivizovat a dodat mu ,silu“ k pro-
vedeni suicidia. Mozné zhorSeni stavu spojené
s Uzkosti a neklidem na zaCatku léCby prepa-
raty SSRI (jitterines syndrom) i rizika spojend
s nahlym vysazenim preparat(l jsou zndma
a pfibalové letaky obsahuji tato upozornéni.

Je tfeba si pfipomenout, ze déti byly v mi-
nulosti pfes 40 let IéCeny tricyklickymi antide-
presivy, spojenymi se zavaznymi nezadoucimi
ucinky (vCetné péti nahlych dmrti), nez me-
taanalyza kontrolovanych studii ukézala na
jejich efekt srovnatelny s placebem - coz je
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podstatné horsi vysledek nez inkonzistentni
vysledky studii skupiny SSRI.

| kdyZ data z reanalyzovanych studii uva-
déji v priméru az 4% riziko suicidality pfi lé¢bé
SSRiI ve srovnani s placebem, u kterého je toto
riziko asi 2% (jednalo se o suicidalni myslenky
a pokusy, nikoliv o dokonané suicidium), v diou-
hodobém pribéhu nelécené juvenilni deprese
je toto riziko jesté vySSi — asi 15%. Proto, podle
nazoru odbornik(i z FDA advisory committee
(4), undhlené odmitani antidepresiv (zejména
SSRI) v pediatrické populaci by mohlo zabloko-
vat dostupné moznosti Ié¢by, kterd byla v minu-
losti u velké ¢asti déti a adolescentl Uspésna.
Experti z American Academy of Child and Ado-
lescent Psychiatry upozorfuji, ze pouze u 78 ze
4400 pacientl se objevily zminéné suicidalni
my$lenky a pokusy. Doporu€uiji v indikovanych
pfipadech pokradovat v antidepresivni |6¢bé
a ped jejim zahdjenim informovat rodi¢e o moz-
ném riziku vzniku behavioraini toxicity, neklidu
amozném presmyku do ménie. V prvnich 4 tyd-
nech Iécby by méla byt kontrola pacientl pro-
vadéna 1x tydné a v dalSich 8 tydnech kazdy
druhy tyden (1).

Vétsina odbornik{ vidi hlavni pfi€inu vznik-
|é situace v mozném otaleni nebo zadrzovani
negativnich vysledk( pro publikaéni Gcely a vy-
zyvaji k vétsi transparentnosti a dostupnosti
dat z psychofarmakologickych studii. Druhou,
.medicinskou” stranou problému hypoteticky
mUZe také byt vyvojové podminéna specificka

reakce na néktera antidepresiva u disponova-
nych jedincd v této populaci (3, 9).

Diskuze ohledné bezpecnosti a uginnosti
antidepresivni 1é¢by v pedopsychiatrii dosud
probihd a do budoucna je zdirazfovana po-
tfeba ziskani objektivnich vysledkd z neza-
vislych, dlouhodobych studii u déti Iéenych
antidepresivy, které by pfispély k vypracovani
spolehlivych guidelind pro 1é¢bu détské a ado-
lescentni deprese.

Dokud tato voditka nebudou k dispozici,
pro soucasnou, béznou praxi zatim z uvede-
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