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U nahodné vybraného vzorku 110 déti a adolescentii ve véku od 4 do 16 let z jihomoravského regionu, které byly v pribéhu
poslednich 2 let Ié€eny pro hyperkinetické poruchy vambulantnich a lizkovych psychiatrickych zafizenich, jsme vyhodnotili
sortiment pouzivanych preparatii. Pfestoze v kontrolovanych studiich bylo prokazano, ze stimulancia a néktera antidepre-
siva s pfevazujicim noradrenergnim Géinkem, patfi k nejuéinnéjSim preparatiim v této indikaci (preparaty prvni volby podle
soucasnych algoritm( Iécby), vysledky naseho priizkumu ukazuiji, ze témér 70% pacient( bylo Ié¢eno neuroleptiky, zejména
risperidonem. Jsou diskutovany mozné pficiny a uvadény indikace risperidonu u hyperkinetickych poruch chovani.

Uvod do problematiky

Poznatky z bézné pedopsychiatrické
praxe naznacuji, ze lécba hyperkinetické
poruchy u déti v nasi republice se vyrazné
a dlouhodobé odchyluje od oficialné dopo-
ruenych postupt lécby pro AD/HD (AD/HD
— Attention Deficit / Hyperactivity Disorder),
podle kterych psychostimulancia a néktera
antidepresiva, patfi k nejuéinnéjsim prepa-
ratdm v této indikaci. VétSina doporuceni
(algoritm{ nebo guidelines) z poslednich let,
pochazi z amerického kontinentu a opira se
o Kklasifikaéni systém psychickych poruch
podle manualu DSM IV (1), podle kterého
se AD/HD mlize projevovat tfemi subtypy:
jako subtyp s pfevahou poruchy pozornosti,
subtyp hyperaktivné-impulzivni a subtyp
kombinovany.

Podle evropské klasifikace MKN10 (2),
jsou rozliSovany pouze dva subtypy hyperkine-
tické poruchy — porucha aktivity a pozornosti
a hyperkinetickd porucha chovani - ktera neni
obsazena v manuélu DSM IV. Podle MKN 10
je nutnd pro diagnézu pfitomnost obou ,ja-
drovych“ symptomu hyperkinetické poruchy
(porucha pozornosti a hyperaktivita) narozdil
od DSM IV, kde sta¢i k diagnéze poruchy
pfitomnost pouze jednoho ze symptom{ nebo
jejich kombinace.

Epidemiologické Udaje ukazuji, ze v ze-
mich, ve kterych je pouzivdn ke klasifikaci
manudl DSM IV je prevalence déti s AD/HD
podstatné vyssi (4—19%) nez v zemich, ve kte-
rych je pouZzivana klasifikace MKN 10 (1-3%).
Je to zpdsobeno tim, ze kritéria DSM IV jsou
SirSi a ,mékei“ a zahrnuji i subtyp tvofeny
pouze poruchou pozornosti, ktery neni uve-
den v evropské klasifikaci. Kombinovanému
typu AD/HD, podle klasifikace DSMIV, nejvice
odpovida Porucha aktivity a pozornosti podle
MKN10.

Je zfejmé, Ze evropské pojeti zahrnuje
a relativné ,lehéi“ pfipady s poruchou pozor-
nosti bez zfetelné hyperaktivity (pfipadné

i napadnéjsi subtyp hyperaktivné-impulzivni)
u nas unikaji z klasifikace i z lécby. Tyto déti
v8ak redlné existuji a vzhledem k porude
v kognitivni oblasti maji rlizné Skolni problémy,
vCetné rizika pfetrvavani poruchy do dospé-
losti. Nékteré z nich jsou pravdépodobné
odesilany do Pedagogicko -psychologickych
poraden, lé¢eny rlznymi biofeedbacky nebo
nejsou zachyceny viibec a ve Skole podavaji
dlouhodobé vykon pod Urovni svych intelekto-
vych schopnosti.

Podle vysledk{ kontrolovanych studii, lé¢-
ba psychostimulaénimi latkami nebo nékterymi
noradrenergné pdsobicimi antidepresivy, sou-
¢asné s tlumenim hyperaktivity pdsobi zlepSe-
ni v kognitivni oblasti (pfedevsim poruené po-
zornosti), coz napovida, Ze pravé tato ¢ast déti
by mohla byt G¢inné Ié¢ena i medikamentdzné.
Na druhé strané je nutné upozornit na mozné
riziko naduzivani medikace u pfipad(i détské
nepozornosti a nesoustfedénosti, ktera jesté
nepfekrauje hranice patologie. Napfiklad,
v USA se objevuji tyto Uvahy v souvislosti
s vyraznym vzestupem preskripce stimulancii
v pribéhu poslednich let..

Lécba antidepresivy je u nas v poslednich
letech — ve srovnani s minulosti — pouzivana
méné Casto, pravdépodobné v souvislosti
s obavami z kardiotoxického ucinku tricyk-
lickych antidepresiv (TCA) a pfitom volbu
novéjSich antidepresiv v této indikaci brzdi
nedostatek zkuSenosti, informaci a omezeny
sortiment.

Zajimalo nas, jak se konkrétné odchyluje
souasnd praxe v lécbé hyperkietickych
poruch v nasi republice od oficidlné doporu-
¢enych postupd 1écby, a proto jsme provedli
malou sondu do terapeutické strategie v jiho-
moravském regionu.

Metodika

U nahodné vybraného vzorku déti a ado-
lescentt z jihomoravského regionu, které byly
v priibéhu poslednich 2 let 1éeny pro hyper-
kinetické poruchy v ambulantnich a lizkovych
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psychiatrickych zafizenich, jsme vyhodnotili
sortiment pouzivanych preparata.

Jako zdrojové dokumenty byla pouzita
data z chorobopisii a ambulantnich karet
pacientll na détském oddéleni Psychiatrické
kliniky v Brné a (daje ze zprav ambulantnich
pedopsychiatr(i nebo z Ié¢eben, zasilanych pfi
Z&dosti o hospitalizaci (parere). ProtoZe cilem
nasi prace bylo zaznamenat pouze soucasny
trend v preskripci psychofarmak rliznych sku-
pin u konkrétni diagndzy, nebylo provadéno
statistické zpracovani vysledkd.

Charakteristika souboru

Z grafu 1 je patrné, Ze sledovany soubor
tvofilo 110 déti a adolescentll ve véku od 4
do 17 let (primémy vék 9,7 let), 92 chlapcu
a 31 divek. V souboru bylo 31 déti s diagndézu
F 90.0 (Poruchy aktivity a pozornosti) a 79 dé-
ti s diagnézou F 90.1 (Hyperkinetické poruchy
chovani) podle MKN 10.

Vysledky

Vysledky naseho prizkumu ukazuji, ze
u 67% pacientl s hyperkinetickymi poruchami
byla ordinovana antipsychotika, u 25 % stimu-
lancia (metylfenidat) a u 8 % jiné preparaty, na
pfiklad nootropika, antiepileptika, trankvilizéry
(graf 2).

Z grafu 3 vyplyva, Ze ve skupiné atypic-
kych antipsychotik pfevazovala 1é¢ba rispe-
ridonem. Risperidonem bylo v této skupiné
|é¢eno 40% déti s poruchou pozornosti a hy-
peraktivitou (F 90.0) a 54% déti s hyperkine-
tickou poruchou chovani (F 90.1) Méné &asto
byla volena lécba tiapridem a sulpiridem.
Klasickd neuroleptika byla pouzita u 25%
déti s diagnézou F 90.1 a u 20% s diagnézou
F 90.0. Nejéastéji byl volen chlorprothixen,
propericiazin a thioridazin.

Metylfenidatem bylo léeno 25% déti
z celého souboru, a to 34% s diagnézou F90.0
a 22% s diagndézou F 90.1.

Jen minimalné byla pouZzivana antide-
presiva, ktera tvofila jen 5% z ordinovanych
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preparatd. Nejéastéji byl pouzit imipramin,
dosulepin a sertralin.

piné lé¢ené metylfenidatem. Ve skupiné s dia-
gndzou F 90.0 bylo 64% respondenti — av§ak
u 27% nebyl metylfenidat pouzit jako mono-
terapie, ale v kombinaci s risperidonem. Ve
skupiné s diagnézou F 90.1 bylo 50% respon-
dentli na metylfenidat, z nichz 28% uzivalo
metylfenidat v kombinaci s risperidonem. Je
zfejmé, Ze ,Cistych” respondentd na metylfe-
nidat (pouzity jako monoterapie) bylo méné,

Graf 2. Skupiny psychofarmak pouzité

k 1é€bé déti s hyperkinetickymi poruchami
v souboru z JM regionu (N=110)

jiné 8 %

metylfenidat 25 %

neuroleptika 67 %

ve skupiné s diagnézou F 90.0 to bylo 37%
a v skupiné s diagndzou F 90.1 jen 22%.

Diskuze

Prestoze vysledky tohoto prizkumu z ji-
homoravského regionu nelze generalizovat,
potvrdily nade pozorovani z praxe, podle kte-
rého je hyperkinetickd porucha u déti v nasi
republice 1é¢ena pfevazné antipsychotiky.
Oficialni doporucené postupy lécby (guideli-
nes, algoritmy...), které se teoreticky opiraji
o0 katecholaminovou hypotézu etiopatogenézy
hyperkinetické poruchy, doporucuji jako 1éky
prvni linie psychostimulancia, jako Iéky druhé
linie néktera antidepresiva, dale je uvadén klo-
nidin a antipsychotika jsou doporu¢ovana jen
ve specifickych pfipadech (4, 8, 10, 12, 13).

PfestoZe princip mechanizmu stimulancii
u ADHD neni do vSech detailli objasnén, Ize
pfedpokladat, Ze zvySuji hladinu dopaminu
a noradrenalinu (subsekventné inhibuji ak-
tivitu v locus coeruleus), augmentuji aktivitu
kortikalniho dopaminu a plisobi down-regulaci
striatainiho dopaminu.

Metylfenidat se vaze pomérné selektivné
na dopaminovy transportér (¢imz blokuje re-
-uptake dopaminu), a ma také urcitou afinitu
k transportéru pro noradrenalin. Amfetamin
také blokuiji reuptake dopaminu a noradrena-
linu a mimo to vyznamné facilituje uvolfiovani
obou neurotransmiterl z presynaptickych
zasob. Tento ponékud odliSny mechanizmus
pisobeni vysvétluje, pro¢ je v pfipadé nel-
spéchu metylfenidatu mozné olekavat efekt
od amfetaminu a naopak. V nasi republice je
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Graf 1. Charakteristika souboru déti s HP 1é¢enych v letech 2002-2003 v jihomoravském

regionu
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Graf 4. Pocet respondentl (v %) na metylfenidat u subtypt hyperkinetickych poruch v sle-

dovaném souboru
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v sou¢asné dobé registrovan pouze metylfe-
nidat (f.o. Ritalin), ktery podléha pfedpisim
pro skupinu omamnych a psychotropnich latek
skupiny I. Jeho primémy vyluéovaci polocas
je pouze 2,5 hodiny, z &ehoz vyplyva potfe-
ba podavat lék 2-3x denné avsak i v tomto
pfipadé dochazi v priibéhu dne k vyraznému
kolisani plazmatické hladiny preparatu. V fadé
zemi je jiz registrovdna novd, vyhodnéjsi re-
tardovana forma metylfenidatu — (Concerta®),
vyuzivajici kapsle s fizenym osmotickym uvol-
novanim po dobu 12 hodin, kterd snad bude
¢asem dostupnd i v nasi republice.

/ www.psychiatriepropraxi.cz

Z prOzkumu rovnéz vyplyva, ze jen mini-
méalné byla ordinovdna antidepresiva, ktera
pusobi pfevazné na noradrenergni, pfipadné
i na dopaminergni neurotransmiterovy sys-
tém. Pravdépodobné obava z kardiotoxického
ucinku omezuje SirSi pouzivani tricyklickych
antidepresiv v této indikaci — imipraminu, nor-
triptylinu a zejména desipraminu., Pfestoze
bupropion (s noradrenergnim a dopaminer-
gnim ucinkem), mél pfiznivy efekt v ojediné-
lych studiich u ADHD, je s nim dosud mélo
zkuSenosti a nemé oficiélni schvaleni v této
indikaci.
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V Prescribing Guidelines 2003 (13) je na
prvnim misté mezi noradrenergnimi preparaty
uvadén atomoxetin (Strattera), ktery byl v po-
sledni dobé registrovan v nékterych zemich
specialné pro 1é¢bu AD/HD u déti i dospélych.
Atomoxetin je silny inhibitor presynaptického
norepinefrinového transportéru s minimalni
afinitou k dal$im noradrenergnim receptorim
nebo dalSim neurotransmiterovym transpor-
térdm a receptorim. Jeho Ucinnost v 16¢hé
ADHD byla prokazéna v dvojité slepych
studiich (3, 9, 11). V oteviené randomizované
studii je uvadén srovnatelny efekt atomoxetinu
s metylfenidatem (9). Perspektivné by mél byt
registrovan pro lé¢bu ADHD rovnéz v nasi
republice.

Uvedeny rozpor mezi doporucenymi
postupy lécby a béznou praxi nelze vysvétlit
nedostatenou informovanosti détskych psy-
chiatrd — spiSe se zdd, ze fada jinych pfiin
vytvafi tuto situaci:

U hyperkinetickych déti obvykle vice na-
ruSuje socidlni adaptaci psychopatologie z ob-
lasti poruch chovéni, nez samotna porucha
pozornosti s hyperaktivitou. Snaha lékafe utlu-
mit rychle a spolehlivé nezadouci behaviorélni
projevy, pravdépodobné vede k automatické
ordinaci antipsychotik, bez ohledu na subtyp
a neurobiologii poruchy.

Aby 1é¢ba stimulaénimi latkami byla
Uspésna (poCet respondentli se pobyhuje
podle rliznych studii mezi 70-90%), je tfeba
v praxi provadét peclivou diferencialni diagné-
zu a vyloudit déti psychomotoricky neklidné
z jinych pfi¢in, u kterych jsou psychostimu-
lancia nedcinnd nebo zplsobi prohloubeni
neklidu Psychomotoricky neklid mize byt
pfitomen u nékterych organickych poruch,
intoxikaci, u poruch chovéani (bez ADHD),
u déti s hypomanickymi nebo manickymi
pfiznaky, u déti Uzkostnych nebo s pfiznaky
hyperarousalu po stresovych zézitcich. Pro
potvrzeni diagndzy hyperkinetické poruchy
by mél byt v ambulantni praxi pouZit alespon
dotaznik Connorsové pro uditele a rodice (6,
7) a podle moznosti provedeny psychologické
vykonnostni testy.

V nasi praxi pravdépodobné také Casto
dochazi k situaci, kdy je na zaatku 1é¢by pou-
Zit kratkodobé metylfenidat, aviak bez dosta-
te¢né dlouhé doby postupné titrace a pokud
neni patmy okamZity efekt, je dité pfevedeno
na neuroleptikum. Po¢atecni davka metylfeni-
datu ma byt 5mg 2x denné a mé byt postupné
zvySovana. Vzhledem k rychlému pologasu
vyluGovani (ktery je pfiblizné 4 hodiny), by-
vaji tfi denni davky ucinnéjsi nez dvé. Davky
mohou doséhnout az 50mg/den, vyjimeéné
je lze i pfekro€it. U mladSich déti, s vahou do
25kg, by vSak denni davka neméla prekrocit
35mg/den. Cim je vy3si dévka, tim pedlivéjsi
musi byt monitoring. Terapeutickd reakce by
méla byt hodnocena pribézné pomoci Skaly
Connorsové pro uitele a rodice (6, 7), mél by
byt sledovan vliv medikace na vysku a véhu
a toto srovnavano s predpokladanou kfivkou
ristu pro dané vékové obdobi. Je tfeba sle-
dovat pfipadné zmény chuti k jidlu, spanku,
bolesti hlavy, zaludku, pfipadny vyskyt tiku
a sledovat krevni tlak

Antipsychotika (nikoliv vSak benzo-
diazepiny!) maji u déti s hyperkinetickou
poruchou sedativni efekt, avSak pfi vyssich
davkach vzrista riziko nezadoucich uéinka,
poklesu $kolni vykonnosti a pravdépodobné
se vzdavame pfiznivého ovlivnéni specific-
kych symptomd poruchy v kognitivni oblasti
(zejména pfi pouziti preparatl ze starsi
skupiny klasickych neuroleptik.) U prosté
poruchy pozornosti s hyperaktivitou, bez
poruch chovani, by antipsychotka neméla byt
pouzivana jako Iéky prvni linie. Pfi srovnani
klasifikaénich systémi, ADHD s komorbid-
nimi poruchami chovani podle DSM IV,
odpovida v nasi klasifikaci MKN 10 subtypu
hyperkinetické poruchy chovani.

Velmi podrobné je indikace risperidonu
diskutovana v nejnovéjsi publikaci z roku 2004
,International consensus statement on AD/
HD and disruptive behaviour disorders”
(10). Podle nazoru odbornikd, je risperidon
doporuc¢ovan jako addikce ke stimulantim
u hyperkinetickych poruch chovani, zejména
pokud jsou poruchy chovani vyrazné a spo-

jené s agresivitou. Postup ma byt nasledujici

(tabulka 1):

* SouCasné s psychosocialni intervenci
zahdjit 16Cbu minimalnimi doporu¢enymi
davkami stimulancia.

o Je-li do 2-4 tydn( odpovéd nedostatecna,
titrovat stimulans (nejlépe s prolongovanym
cinkem) k maximalni doporu¢ené dévce.

* Je-li efekt opét nedostatecny pfidat mini-
malni doporu¢enou davku risperidonu

* Jestlize nedojde k redukci agresivniho
chovani béhem 4-6 tydnd, titrovat postup-
né k maximalni doporu¢ené denni davce
risperidonu (avSak nepfekro€it). Zvysit
psychosocidlni intervenci. Pfi nedspéchu
je doporucena hospitalizace.

V pfipadech ,Cisté“ AD/HD, bez komor-
bidnich poruch, vSak odbornici jednoznatné
preferuji psychostimulancia a vybrana antide-
presiva (atomoxetin).

Ackoliv agresivita nepatfi pfimo k jadro-
vym pfiznakim ADHD, byvé u této poruchy
pfitomna velice Casto. Agresivita mize mit
otevienou formu (napadani jinych osob, fyzic-
ké nasili nebo temper tantrum), mdze mit také
formu skrytou, ktera se napfiklad projevuje
podvody, lhanim, vandalizmem a kradezemi.
Podle nékterych studii, lécba stimulacnimi
latkami, mdze redukovat nékteré druhy agre-
sivniho a antisociélniho chovani.

Connor et al. (5) uvadéji, ze na zakladé vy-
sledkd metaanalyzy 28 studii, ve kterych byla
pouZita stimulancia u déti s ADHD a agresivni-
mi projevy, zlepSeni v oblasti poruch chovani
nebylo zavislé na zlepSeni symptomd ADHD.
U déti s otevienou formou agresivniho cho-
vani byl efekt stimulancii ponékud nizsi nez
u skryté formy agresivity, Connor soudi, Ze
ADHD s poruchami chovani a agresivitou ote-
vieného typu by mohly byt ur€itym subtypem
v kategorii ADHD vice rezistentnim na 1é¢bu
a s horsi dlouhodobou prognézou.

V' Prescribing Guidelines 2003 - The
South London and Maudsley NHS Trust (13)
se uvadi, ze malé davky risperidonu mohou
tlumit hyperaktivitu jinym mechanizmem nez



stimulancia a mohou byt pouzity, jestlize je
lé¢ba psychostimulacnimi latkami nedginna.
Piehled postupu uvadi tabulka 2.

V textu stardiho algoritmu ,The Texas
Childrens Medication Algorithm Project”
(12) z roku 2000 je u ADHD s komorbidnimi
poruchami chovéni a agresivitou také jako
moznost zminéno lithium, karbamazepin a klo-
nidin. Soucasné je vSak podotykano, Ze kar-
bamazepin nebyl v této indikaci u€inny v jedné
ze tii kontrolovanych studii a efekt klonidinu
byl prokdzan jen ve dvou malych, otevienych
studiich. Vzhledem k témto skuteCnostem je
rovnéz doporucovan risperidon, pokud Ié¢ba
psychostimulanty neméla dostate¢ny efekt.
Risperidon prokdzal antiagresivni efekt v fadé
kontrolovanych studii v détské a adolescentni
populaci a jako monoterapie je schvalen pro
Ié¢bu poruch chovani.

AD/HD

Porucha
pozornosti
s hyperaktivitou

|. Psychostimulancia
II. Antidepresiva

Tabulka 1. Kdy pouzit risperidon?

AD/HD + CD

Hyperkinetické
poruchy
chovani

Poruchy
chovani

/ ¢ \ MKN 10
. Psychostimulancia I risperidon
Il. PS + risperidon -fisp
Addikce Monoterapie

Tabulka 2. Lééba ADHD - Prescribing Guidelines 2003

a I
Zaveér Neni registr. e ;
p > Farmakoterapie
Vysledky naSeho prlzkumu potvrzuji, ze VCR metylfenidat (B:'_t?lm’ Concerta ) dop. nejdh’vz
pfi 16Ebé hyperkinetickych poruch jsou v nasich <vy od 4 let
podminkach naduzivana antipsychotika. K nizsi Nevnl'registr. Io|  amfetamin racemicky. isomer |
preskripci psychostimulancii a antidepresiv pfi- V CR - Y Yo S
spiva (mimo jiné) nedostate¢ny sortiment regis- < 5 Atomoxetin-selekt.
trovanych preparati, speciélné schvalenych pro Neni registr. R o inh. reuptake NA-
" | . .
tuto indikaci. Podle sou¢asnych doporuenych VCR atomoxetin (|m|pim|n, nortriptylin) \Kard|otoxwlta TCA}
postupli 1é¢by bychom méli pfi volbé terapie < 7
pfihlizet k subtypdm poruchy podle MKN 10 Jiné antid\épresivum Ve stadiu
a opirat se o dva doporuéené postupy lécby: (bupropion? venlafaxin?) ovéfovani
Ié¢ba poruchy pozomosti s hyperaktivitou by < 7
méla respektovat schéma pro 1é¢bu AD/HD bez Neni registr. L, v . .
. >
komorbidity a Iécba hyperkinetickych poruch VCR alfa 2 agonisté (l'(Elmdln quanfacin)
chovani by se méla opirat o schéma léCby < 7 Komorbidita:
AD/HD + CD (conduct disorders). R poruchy chovani
Podporeno grantem Malé davky risperidonu tiky, autizmus...

IGA MZ CR é. 6520-5
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