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Porucha pozornosti a hyperaktivity (ADHD) patfi mezi nej¢astéjsi psychiatrické poruchy détského véku a pretrvava ve vétsiné pripadu
do dospélosti. Diagnéza ADHD by méla byt zvazovana i v pfipadé, pokud nebyla diagnostikovana jiz v détstvi, dalezita je perzistence
symptom a jimi zplsobené funk¢ni postizeni. Ve farmakoterapii ADHD v dospélosti maji nejlépe prokazanou Gcinnost se stejnou silou
dakazh stimulancia a atomoxetin. Atomoxetin je jedinym preparatem se schvalenou indikaci k 1é¢b& ADHD v dospélosti v CR. Tento text
pfinasi pfehlednou informaci o diagnostice a psychofarmakoterapii ADHD v dospélosti.
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Diagnosis and pharmacotherapy of adult ADHD

Attention deficit and/or hyperactivity disorder (ADHD) is among the most common psychiatric disorders of childhood that persist into
adulthood in the majority of cases. Diagnosis of ADHD should be considered even if not diagnosed earlier during childhood; persistence
of symptoms and fuctional impairment are essential. Stimulants and atomoxetine are the drugs with the strongest evidence of efficacy
in therapy of adult ADHD. Atomoxetine is the only drug approved for treatment of adult ADHD in the Czech Republic. This paper sum-

marizes data on diagnosis and psychopharmacotherapy of adult ADHD.

Key words: attention deficit and/or hyperactivity disorder (ADHD), atomoxetine, stimulants.

Uvod

Porucha pozornosti a hyperaktivity (ADHD —
Attention Deficit/Hyperactivity Disorder), je
chronické neurovyvojové onemocnéni charak-
terizované pretrvavajici a vyvojové nepfimeéfe-
nou mirou nepozornosti a/nebo hyperaktivity
a impulzivity, které narusuji fungovani (9, 23).
Plvodné byla povazovana pouze za poruchu
détského véku. Studie i klinickd praxe ale ukazuj,
Ze u velké ¢asti déti s ADHD pfiznaky pretrvavaji
i do dospélosti. Nadale neni mnoho déti s tim-
to onemocnénim diagnostikovano a léceno.
Onemocnéni, které i v dospélém véku plsobf
vyznamné behavioralni a psychické problémy
majici za nasledek socidInf a pracovni postizeni,
je nedostatecné rozpoznavano a léceno. Klicové
informace jsou shrnuty v tabulce 1.

V nasi literatufe byla o ADHD v dospélosti
publikovana pfehledova prace v tomto ¢aso-

pise (28). V roce 2013 byl uvefejnén konsenzus
Ceské neuropsychofarmakologické spole¢nos-
ti o diagnostice a lé¢bé ADHD v dospélosti
(22). Tento ¢lanek shrnuje soucasné poznatky
o0 ADHD v dospélosti, zahrnuty jsou vysledky
studif publikovanych v neddvné dobé. Dlraz
je kladen na moznosti farmakoterapie poruchy
v klinické praxi.

Epidemiologie

Podle recentni studie (24) asi dvé tfetiny
pacientd s ADHD v détstvi vykazuji pfizna-
ky iv dospélosti. Odhady prevalence ADHD
v dospélé populaci se pohybuji mezi 1-8%,
podle studované populace, diagnostickych
kritérif a zpUsobu ziskdvani dat. Mezindrodnf
studie WHO u 11422 osob ve véku 18-44 let
z 10 zemi svéta s rozdilnou socioekonomic-
kou Urovni, pouZivajici diagnosticky rozhovor

Tabulka 1. ADHD v dospélém véku — klicové informace (upraveno podle 23)
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z DSM-1V, nalezla primérnou prevalenci 3,4 %
(11). Vyssi prevalence byla v zemich s vy3sim
pfijmem, mezi muzi, méné vzdélanymi jedin-
ci a obéznimi pacienty. Rozdily mezi verzemi
klasifikace DSM potvrdila velka kohortova stu-
die (20). V prevalenci byl 27% nérUst (podle
kritérif DSM-IV 2,8 %, podle DSM-5 pak 3,55 %).
Konfirmacni faktorové analyza ukézala, Ze krité-
ria DSM-5 vice odpovidajf skute¢nosti. V détstvi
je ADHD diagnostikovéna 3-5x ¢astéji u chlap-
cl nez u divek (incidence 3:1). V dospélosti
se pOMEr vyrovnava.

Pacienti trpici touto poruchou jsou Casto
nespravneé diagnostikovani a lé¢eni pro Uzkost,
depresi, cyklothymii nebo poruchy osobnosti
(6). Rada pacientl se ,ztraci” pfi pfechodu z ado-
lescence do dospélosti v dlsledku nendvaznosti
zdravotni péce mezi témito obdobimi. Casté ko-
morbidni poruchy (Uzkost, abuzus navykovych

m poznani, ze ADHD mUze pretrvavat i po obdobf adolescence, vedlo k nartstu diagnostiky a lé¢by této poruchy u dospélych

v dospélosti

a také terapie starsich nemocnych

diagnostikovanou srde¢ni poruchou

riziko vzniku zavislosti pfi [é¢bé ADHD stimulancii je nizké, ale je tfeba na néj myslet

randomizované kontrolované studie ukdzaly vyznamné zlepseni pfiznakd ADHD a fun¢nich schopnosti pfi podavéni stimulancii a atomoxetinu jedincdm s ADHD
data pochazeji predevsim z kratkodobych studii s pacienty mladého a stfedniho véku; zatim mdme malo Udajt o dlouhodobém priinosu a rizicich této lécby

riziko zdvaznych kardiovaskularnich komplikaci v souvislosti s Iécbou ADHD je velmi nizké, ale na misté je obezfetnost pfi podavéani stimulancif pacientdm s jiz
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Tabulka 2. Neurobiologické podklady u ADHD

Prehledové éldnky

Oblast Nalezy

Anatomické korelaty m mensi celkovy objem mozku (zahrnuje frontaIni laloky, nucleus caudatus a mozecek)
m mensi tloustka nefrontdiniho kortexu a jinych mozkovych oblasti

Funkenf korelaty m narusenad konektivita ve frontostriatalnich, frontoparietalnich, frontocerebelarnich a parietookcipitalnich okruzich a cingulu

nitivnich tlohach

m zpozdénd maturace mozku

snizend aktivita v oblastech tykajicich se exekutivnich funkci a pozornosti; zvysena aktivita oblasti, které jsou deaktivovany pfi kog-

Neurochemické faktory m nerovnovaha dopaminové neurotransmise striatalné

nerovnovaha noradrenalinové neutrotransmise

Genetickeé rizikové faktory  m nejméné 18 kandidatnich gend: napt. dopaminové receptory D4 (DRD4) a D5 (DRD5), dopaminovy transportér (DAT1), serotoninovy
receptor 1B, synaptosomalni asociovany protein 25 (SNAP-25)

m heritabilita 30-40%

Prostredi a klinické
rizikové faktory

prenataini expozice alkoholu, drogam, nikotinu
nekorigovana hypertenze, vysoké mira stresu v gravidité

Casna psychicka deprivace
obezita a diabetes mellitus

| |
| |
m predcasny porod, nizkd porodni véha, hypoxie, zachvaty, poranéni mozku pfi porodu
| |
| |

Interakce gent a prostfedi  m interakce mezi genetickymi variantami (DRD4 a DAT1) a faktory prostiedi (napf. koufeni matky béhem téhotenstvi)

latek, poruchy nélady) mohou ADHD maskovat
a znesnadnuji stanoveni spravné diagndézy (24).

Etiopatogeneze
Tabulka 2 shrnuje dosud zndmé neurobio-
logické podklady u ADHD (32).

Klinicky obraz

ADHD je klinicky syndrom charakterizovany
pfitomnosti nepfiméfené miry nepozornosti,
hyperaktivity a impulzivity se zacatkem v dét-
stvi. Diagnosticka kritéria byla vytvofena pro
déti. Pro dospélé jedince se pouZzivaji v mo-
difikované podobé. Vyskytuji se tfi subtypy
ADHD podle prevazujicich pfiznakd: s preva-
Zujici nepozornosti, hyperaktivné impulzivni
a kombinovany typ. Do dospélosti pretrvava
nejcastéji subtyp s prevazujici nepozornosti.
Ptiznaky s vékem vétsinou ustupuji a méni se.
PYiznaky spojené s nepozornostf ustupuji méné
¢asto (40%) nez projevy hyperaktivity (70 %)
a impulzivity (70%). Ustup symptomd s vékem
neni Uplné linearni (17).

Hyperaktivita se v dospélosti ¢asto proje-
vuje jako pocit vnitfniho neklidu a/nebo jako
subjektivni potfeba neustéle provadét néjakou
¢innost. Impulzivita vede v dospivani a dospé-
lém veku k abuzu ndvykovych latek a nezod-
povédnému chovéni. Ve vztahu k druhym im-
pulzivita podporuje podrédzdénost a agresivitu.
Nepozornost se podobné jako v détstvi proje-
vuje roztrzitostf, Spatnym nakladanim s casem
a planovanim tkold.

Emocni impulzivita a narusena emodni se-
beregulace v souc¢asné dobé nepatii mezi jadro-
vé piiznaky ADHD. Jejich klinickym vyjadfenim je
netrpélivost, prchlivost, nizka frustracni toleran-
ce, vybuchy hnévu, emocniimpulzivita a labilita,

snadna rozrusitelnost emo¢nimi podnéty (27).
Tyto pfiznaky se u dospélych jedincd s ADHD
vyskytuji srovnatelné ¢asto jako nepozornost
a ¢astéji nez impulzivita a hyperaktivita (19).
Dalsim diskutovanym pfiznakem je exekutivni
dysfunkce. Podle nékterych teoretickych kon-
ceptd ADHD zahrnuje inhibici chovani souviseji-
ci s exekutivnimi funkcemi. Neuropsychologické
postizent je ale ziejmé Sirsi a netykd se jen exe-
kutivnich schopnosti (19).

Typicky je pacient po 30. roce véku stale
,neusazeny”, ménizameéstnani a vztahy a nedo-
sahuje socioekonomické Urovné, kterd odpovida
jeho predpokladlm. Pri¢inou je neschopnost
naslouchat a udrzet koncentraci pfi rozhovoru,
podrazdénost, odkladani Ukoll (prokrastinace),
snizend schopnost sebeorganizace a impulzivni
a neracionalni rozhodnuti. Castéji je Ucastnikem
dopravni nehody a utrpf réiznd poranéni. Zivotni
styl byva charakterizovdn nedostate¢nou péci
o vlastni zdravi, koufenim, abuzem alkoholu
a jinych navykovych latek, rizikovym sexudinim
chovéanim nebo posunutym dennim rezimem
pfi chronickych potizich se spankem. Ackoliv
pfiznaky ADHD nelze zaménovat s antisocidlnimi
a kriminalnimi projevy, jsou pacienti s ADHD,
ztejmé v dUsledku své hyperaktivity a impulzivi-
ty, vice nachylIni k rGznym kriminalnim deliktm
ajsou ve srovndani s vrstevniky castéji zatceni,
odsouzeni a uvéznéni (18). Metaanalyza 42 studif
ukazala, Ze mezi vézni je asi ¥4 jedincl splhujicich
kritéria ADHD v dospélosti (36). Porucha pozor-
nosti mdze i pfes zachované kognitivni schop-
nosti pfispét k nedokon¢enému vzdélani a tim
i nizgimu finanénimu ohodnocenf (14). Rada
postizenych se v disledku socidlnich hendike-
pU citi osaméle a stydi se za svoje selhani. Majf
problémy se sebeprezentaci a prosazenim se,

pocitujf nizsi telesnou i dusevni pohodu (well-
-being). Dospéli lidé s ADHD maji také vys3si riziko
narusenych vztaht rodic¢e-déti a jejich déti maji
vice psychopatologie pfi srovnani se ,zdravymi”
rodinami.

Pacienti si v dospélosti k projevim po-
ruchy vytvareji kompenzacni mechanizmy.
Na jedné strané jsou to funkeni postupy jako
sport, volba ak¢niho zaméstnani, vedeni diare
a meditac¢ni techniky. Naopak dysfunkeni je
opakované odklddani nepfijemnych ukold,
uzivani marihuany ke zmirnénf pfiznakd ADHD
apod. (28).

Diagnostika

Nové vydani Diagnostického a statistického
manualu (DSM-5) (4) pfineslo nékteré zmény
v diagnostice ADHD v dospélosti (nad 17 let
veku) (tabulka 3).

Svétova zdravotnickd organizace fadf tuto
poruchu v MKN-10 mezi Hyperkinetické poruchy
(F 90) v rdmci kapitoly Poruchy chovania emoci
se zacatkem obvykle v détském veéku. Rozlisuje je
na Poruchu aktivity a pozornosti, kterd se shodu-
je s kombinovanym subtypem ADHD dle DSM,
a na Hyperkinetickou poruchu chovani. Jeji pfi-
znaky odpovidaji kombinovanému typu ADHD
se soucasné pfitomnou poruchou chovani.
Pacienti jen se samotnymi pfiznaky nepozor-
nosti tak diagnosticka kritéria nespliujf. Kritéria
MKN-10 také vylucuji u ADHD ¢&asto pfitomny
vyskyt Uzkosti a deprese (17). Zasady diagnostiky
shrnuje tabulka 4.

Diferencialni diagnostika

Pfi diagnostice ADHD je vzdy nezbytné zva-
Zovat mozné komorbidity jako poruchy nélady,
Uzkost, psychotické projevy, organické dusevni
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Tabulka 3. Diagnosticka kritéria ADHD podle DSM-5 (4)

A. 6 vice (pro déti) nebo 5 a vice (pro jedince > 17 let) z nasledujicich pfiznakdt NEPOZORNOSTI (1) a/nebo HYPERAKTIVITY A IMPULZIVITY (2), které pretrvavaji
po dobu >6 mésicl a maji negativni dopad na vyvoj, fungovani a socialni, vzdélavaci nebo pracovni aktivity:
1. Nepozornost
a) Casto neni schopen se soustfedit na detaily nebo déla chyby z nepozornosti ve skolnich Glohéach, v praci nebo pfijinych aktivitdch (napf. prehlizi nebo vy-
nechava detaily, prace je nepfesnd).
b) Casto ma problémy udrzet pozornost na Ukoly nebo pfi hernich ¢innostech (napf. mé obtize z{stat soustfedény na prednasky, rozhovory nebo delii cteni).
o Casto vypads, ze neposloucha, kdyz je ptimo osloven (napt. je myslenkami jinde i v nepfitomnosti zjevné pficiny rozptylent).
d) Casto nesleduje instrukce do konce a neni schopen dokon¢it skolnf Gkoly, domaci prace nebo pracovni povinnosti (napf. za¢ne plnit Glohy, ale rychle
ztraci pozornost a snadno se necha rozptylit).
e) Casto ma problémy organizovat Ukoly a aktivity (napf. obtiZe zvladat nasledné tlohy; obtize udrzet si poradek v materidlech a osobnich vécech; nepo-
fadny; dezorganizovana prace; nezvlada organizaci ¢asu; nestiha terminy).
f)  Casto se vyhyba, nema rad nebo je neochotny plnit Ulohy, které vyzaduii setrvalé dusevni Gsili (napf. $kolni nebo domaci Ukoly; u starsich adolescentd
a dospélych pfiprava zprav, vyplhovani formulard, kontrola dlouhych ¢lanka).
g) Casto ztraci véci potfebné pro Ukoly nebo aktivity (napf. skolnf materialy, tuzky, knihy, pomdicky, penézenky a doklady, klice, dokumenty, bryle, mobilni telefony).
h) Casto je rozptylen zevnimi stimuly (u star$ich adolescentd a dospélych to mohou byt i nesouvisejici myslenky).
i) Pridennich ¢innostech je ¢asto zapométlivy (napf. udélat domaci prace, povinnosti; u starsich adolescentl a dospélych zavolat nazpétek, zaplatit tcty,
dodrzet schlizky).
2. Hyperaktivita a impulzivita
a) Casto se osiva nebo poklepavé rukama nebo se vrti na zidli.
b) Casto vstava ze Zidle v situacich, kdy se ocekavd, Zze by mél zdstat sedét (napf. opousti svoje misto ve tideé, v kancelafi nebo jiném pracovisti nebo v jiné
situaci, kterd vyzaduje zUstat na misté).
o) Casto béhé nebo $plha v situacich, kdy to je nevhodné. (Poznamka: u adolescent(l a u dospélych se méze omezit na pocit neklidu.)
d) Casto je neschopen si tide hrat nebo tise travit volny ¢as.
e) Casto je v poklusu, chova se jako by byl ,pohdnén motorem” (napf. nedokaze nebo mu je nepohodiné zlstat delsi dobu v klidu nap. v restauracich,
na schiizkach; ostatni jej mohou vnimat jako neklidného, nékoho s kym je tézké udrzet krok).
f)  Casto nadmérné hovofi.
g) Casto vyhrkne odpoveéd jesté diive, neZ byla otéazka dokoncena (napf. dokoncuje véty za druhé; nedokaze ¢ekat, az na né&j v rozhovoru dojde fada).
h) Casto ma obtize ¢ekat, az na n&j dojde fada (napf. pii ¢ekanf ve front).
i) Casto prerusuje nebo rusi druhé (napt. se plete do rozhovoru, her nebo aktivit; mdize pouzivat véci druhych bez dovolenf; adolescenti nebo dospéli
se vetfou nebo prebiraji to, co délaji druzi.

B.  Nékolik pfiznakll nepozornosti nebo hyperaktivity — impulzivity bylo pfitomno jiz pfed 12. rokem véku.

C. Neékolik ptiznakll nepozornosti nebo hyperaktivity — impulzivity je pfitomno ve dvou nebo vice prostredi (napt. doma, ve skole, v praci; s prateli nebo pribuznymi;
pfi jinych ¢innostech).

D. Existuje jasny dlikaz, Ze pfiznaky narusuji nebo snizuji kvalitu socidlniho, akademického nebo profesionéiniho fungovani.

E.  Pfiznaky se nevyskytuji vylu¢né v pribéhu schizofrenie nebo jiné psychotické poruchy a nelze je Iépe vysvétlit jinou dusevni poruchou (napf. poruchou
nélady, Uzkostnou poruchou, disociativni poruchou, poruchou osobnosti, intoxikaci navykovou ldtkou nebo abstinen¢nim stavem).

Tabulka 4. Z3sady diagnostiky ADHD v dospélosti (podle 22)
DIAGNOSTIKA ADHD V DOSPELOSTI

m diagndza ADHD by méla byt zvazovéna i v pfipadé, Zze nebyla diagnostikovana jiz v détstvi; ddlezitéjsi je pretrvavani symptomu a jimi zplsobené funkéni postizent
nez prokdzana diagndza v détském véku

m pfi ur¢enf diagnézy ADHD je potfeba brat v ivahu vysokou miru psychiatrické komorbidity s ¢asto se prekryvajicimi symptomy

pritomnost ostatnich dusevnich poruch existenci ADHD nevylucuje (s vyjimkou psychotické poruchy)

klinické projevy ADHD v dospélosti se mohou od pfiznakl v détském véku lisit a pfi jejich hodnoceni je tfeba posoudit pfiméfenost projevl vzhledem k véku

a funkeni postizent jedince

diagndza vychazi primarné ze sebehodnoceni a posouzeni pfiznakd psychiatrem dle diagnostickych kritérif DSM anebo MKN, vhodné je také doplnéni o dodatec¢né

informace z okolf pacienta

diagndza je stanovena po peclivém a systematickém posouzeni dlouhodobé piitomnosti typickych jadrovych pfiznakd ADHD (nepozornost, hyperaktivita,

impulzivita) a souvisejiciho funkéniho naruseni jedince

nutné je zhodnoceni pocatku v détstvi, soucasnych pfiznakd ADHD a jejich pfftomnost a naruseni v nejméné dvou doméndch (Skola, zaméstnani, domov, mezi-

lidské vztahy)

ke screeningovému hodnoceni slouzi sebeposuzovaci dotazniky (ASRS — Adult ADHD Self-Report Scale), k diagnostice Ize pouzit strukturované rozhovory

a diagnostické nastroje (napt. CAARS — Conner’s Adult ADHD Rating Scale a DIVA - Diagnostic Interview for ADHD in Adults)

v diferencialni diagnostice ADHD mohou hrat pomocnou Ulohu neuropsychologické a neurofyziologické metody

poruchy, zneuzivani psychoaktivnich latek, po-
ruchy osobnosti ¢i onemocnénf autistického
spektra. Dospéli s ADHD maji ¢asto nizké sebe-
védoml, pokleslou ndladu, Uzkost, podrazdénost
¢iemocni labilitu. Tyto projevy Ize snadno zamé-
nit za dysthymii, cyklothymii, bipolarnf afektivni
poruchu, Uzkostnou poruchu nebo hrani¢nf
poruchu osobnosti. Pro ADHD v dospélosti je ty-
pické kolisani nalady v priibéhu dne, vykyvy vsak
nedosahuji takovych patologickych extrémd ja-

ko u velké deprese. Chronicka nestabilita ndlady
je povazovéna za jeden ze zékladnich priznak(
ADHD (26). ADHD a hrani¢ni porucha osobnosti
spole¢né sdileji impulzivitu, afektivni nestabili-
tu, vybuchy vzteku ¢i pocity znudéni. U ADHD
jsou projevy impulzivity ¢i epizody zlosti spise
kratkodobéjsi, oproti hrani¢ni poruse osobnosti
je také méné vyjadfeno sebeposkozovani, snénf
o smrti, pocity prazdnoty a typicky narusené
interpersonalini vztahy.
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Komorbidni poruchy

V dospélosti ma 75% nemocnych s ADHD
nejméné jednu daldi souc¢asnou poruchu.
Depresivniporucha se objevuje u 25-53% a bi-
poldrni porucha u 4-10% dospélych s ADHD
(5, 15). Uzkostné porucha byla zjisténa u 18%
pacientd s ADHD oproti 8% ve skupiné bez
této diagndzy (15). Casté je disocialni porucha
osobnosti. ADHD je doprovazena zneuziva-
nim psychoaktivnich latek (45-55% pacientd),



zejména alkoholu a marihuany, v mensi mffe
psychostimulancii. Vyskytuje se i gambling.
Na druhé strané jsou u abuzér( casto zjistény
projevy ADHD (6).

Farmakoterapie

Léky ucinné v terapii ADHD ovliviuji dopa-
minergni nebo noradrenergni neurotransmisi.
Bud' pfimym receptorovym agonistickym pU-
sobenim, nebo inhibici zpétného vychytavani
monoamind. Vyjimku tvofi modafinil, u néhoz
je mechanizmus ucinku neznamy.

Zastupcem stimulancii je metylfenidat.
Jedna se o silny inhibitor zpétného vychyta-
vani dopaminu a obsazuje vazebné misto pro
kokain na dopaminovém transportéru (DAT)
(29). Experimenty provedené in vitro soucasné
ukazujf na jeho schopnost zamezit zpétnému
vychytdvani noradrenalinu inhibici funkce nor-
adrenergniho transportéru (NAT), ke kterému
ma vysokou afinitu. Zesiluje dopaminergnf
a noragrenergni pfenos v urcitych mozkovych
oblastech. Primarnim Ucinkem dexamfetaminu
je inhibice zpétného vychytavani dopaminu.
Amfetaminy dokaZf prochazet buné¢nou mem-
brdnou mechanizmem nezévislym na trans-
portérech a pfimo interagovat s vezikuldrnim
monoaminovym transportérem 2, coz vede
k uvolnéni ve véccich shromazdéného dopa-
minu v&etné deliberace nové, intraneuronalng,
syntetizovaného monoaminu.

Stimulancia jsou v klinickych hodnocenich
shleddna ucinnymi témér u 70 % pacientl trpi-
cich ADHD (8).V jedné z dlouhodobych dvojité
slepych studii v populaci dospélych s ADHD byl
metylfenidat OROS Ucinny po dobu 6 mésicd
s pretrvavajicim zlepsenim i po vysazenf lécby
v pribéhu nasledného 4tydenniho dvojiteé sle-
pého sledovani (25). Stimulancia také pozitiv-
né ovliviuji pfidruzené potize, jako je porucha
sebehodnoceni, podrazdénost, zvraty nalady,
kognitivni deficit a narusenf sociélnich a rodin-
nych roli.

Vedlejsi ucinky jsou mirné a pfechodné.
Objevuji se bolesti hlavy, snizenf chuti k jidlu,
palpitace, nervozita, potize s usinanim a su-
chost v Ustech (16). Stimulancia mohou zvysit
hodnoty krevniho tlaku a tepové frekvence,
snizit télesnou hmotnost, proto je doporuc¢eno
zhodnotit tyto parametry pred zahdjenim lécby
a monitorovat pfi kazdé zméné davky a kazdych
6 mésicl. Nejsou vhodnd béhem téhotenstvi
a kojenf a jsou kontraindikovana u nemocnych
s psychotickym anebo jinym zavaznym dusev-
nim onemocnénim. Metylfenidat je kontraindi-
kovan u zavaznych kardiovaskuldrnich a cerebro-

vaskularnich poruch, glaukomu a pfi podavanf
s inhibitory monoaminooxidazy.

Pokud jde o riziko vzniku zavislosti na metyl-
fenidat, je zadsadné ovlivnéno cestou podani. Pi
perordlnim podavani metylfenidat zvysuje kon-
centrace dopaminu v mozku jen pozvolna, coz
napodobuje tonickou aktivitu neurond, narozdil
od rychlé zmény koncentracf dopaminu po in-
travendzni nebo intranazalni aplikaci. Studie
a klinické zkusenosti ukazuji, ze terapeuticka
aplikace metylfenidatu, zejména s prodlouze-
nym uvolfiovanim, nevede u pacientt s ADHD
ke vzniku zavislosti.

Pro velmi kratky polocas vylucovani stimu-
lancif, ktery vede k nutnosti jejich opakovaného
podavani vicekrat denné pro udrzeni kontroly
symptom a prevenci rebound fenoménu, byly
vyvinuty jejich nové typy a lékové formy. V Ceské
republice je ze skupiny psychostimulancif regis-
trovan pouze metylfenidat ve dvou galenickych
formdch: okamzité rozpustna forma — Ritalin
(10 mg) a forma s prodlouzenym uvolfiovanim
(metylfenidat OROS), Concerta (18, 36, 54 mg).
V Evropé (véetné CR), jsou stimulancia schvalena
jen vindikaci lé¢by ADHD u déti a dospivajicich.
Pro podéani dospélym s ADHD je v CR schvéleno
pouze podani metylfeniddtu OROS, v pfipadé,
Ze jim byli pacienti Uspésné léceni jiz v détstvi
anebo adolescenci.

Atomoxetin je selektivni inhibitor pre-
synaptického noradrenergniho transportéru
s predilek¢ni aktivitou v prefrontalnim kortexu,
s minimalni afinitou k noradrenergnim recepto-
rdm anebo jinym neurotransmiterovym trans-
portérlm (12). Vzhledem k velmi nizké aktivité
DAT v prefrontalnim kortexu je NAT zodpoveédny
za zpétné vychytavani nejen noradrenalinu, ale
i dopaminu. Blokdda NAT atomoxetinem tedy
zvysuje synaptické koncentrace noradrenalinu
i dopaminu, coz je zfejmé pfedpokladem tera-
peutického efektu pfi lé¢bé ADHD. Nedochazi
pfitom, narozdil od stimulancif, ke zvyseni kon-
centraci dopaminu ve striatélnich a mezolim-
bickych oblastech, kde dopaminovy reuptake
obstarava dopaminovy transportér (10). U¢inek
atomoxetinu tedy nenf zpdsoben okamzitym
zvy$enim vydeje monoamind, ale spise zésahem
do zpétnych autoreceptorovych vazeb, které
postupné balancujf snizeny obrat neurotrans-
miter(. To vysvétluje oddaleny nadstup ucinku
atomoxetinu, obdobné jako je zndmo napfiklad
v oblasti antidepresivni lé¢by (13). Skute¢nost,
Ze nedochdzi k vzestupu koncentraci dopami-
nu v oblasti nucleus accumbens a ve striatu
po podani atomoxetinu, ma také za nasledek
absenci ndvykového potencidlu (31) a snizené

Prehledové éldnky

riziko vyskytu extrapyramidovych pfiznakd
a tikd. Prdmeérny elimina¢nf polocas atomoxe-
tinu po perordinim podanf je u extenzivnich
metabolizérd cca 3,6 hodin. Perzistence efektu
atomoxetinu v CNS ale umozriuje jeho poda-
van(jedenkrat denné (1). Urcitou nevyhodou je
opozdény nastup Ucinku, ktery se mize rozvijet
od 1. tydne az po dobu 12-24 tydnd (35).

Atomoxetin byl klinicky hodnocen v regist-
ra¢nim programu randomizovanych kontrolova-
nych studii u vice nez 4800 dospélych s ADHD.
Ve tfech akutnich 10tydennich studiich byl ato-
moxetin U¢inné&jsi nez placebo v redukci sympto-
mU& ADHD podle primérnich i sekundarnich pa-
rametrd Uc¢innosti, véetné funkenich schopnostf
a kvality Zivota. Atomoxetin prokdzal schopnost
redukce komorbidni anxiety (2) a snizeni poctu
dnl s nadmérnym pitim (heavy drinking days)
(33). S vyjimkou jediné negativni studie se atomo-
xetin ukazal efektivni i v dlouhodobé udrzovaci
lé¢bé ADHD dospélych, a to jak ve zlepseni pfi-
znakd ADHD, tak i v udrzeni tohoto zlepseni.V do-
sud nejdelsi randomizované kontrolované studii
s dlouhodobou udrzovaci Ié¢bou ADHD dospeé-
lych atomoxetin udrzel terapeutickou odpoveéd
po dobu 6 mésict od randomizovaného dvojité
slepého vysazeni aktivni lécby (30). Recentni sou-
hrnnd analyza studii s atomoxetinem potvrdila
jeho klinicky vyznamny efekt u dospélych s ADHD
(7). Atomoxetin vyznamné vice zlepSoval exeku-
tivni funkce oproti placebu (3).

U dospélych pacientd byly nejcastéji hldsené
nezadouci Ucinky pfilé¢bé atomoxetinem gas-
trointestindlni poruchy (sucho v Ustech, nauzea,
snizenf chuti k jidlu) a insomnie. Potize s retenci
moce nebo opozdény zacatek moceni u do-
spélych by se mél povazovat za potencidlné
souvisejici s atomoxetinem. Atomoxetin mUze
zvysit srdecnitep a krevni tlak. U vétsiny pacien-
td se vyskytuje mirny vzestup tepové frekvence
a zvyseni krevniho tlaku, které nejsou klinicky
vyznamné. Monitorovan{ krevniho tlaku a pul-
zu se doporucuje na pocétku lé¢by, kazdych 6
mésicl a pfi kazdé Upravé davky. Atomoxetin je
kontraindikovan u pacientl se zavaznymi kardio-
vaskularnimi nebo cerebrovaskularnimi poru-
chami, u galukomu a pfi lé¢bé IMAO, u pacientd
s anamnézou epileptickych zachvatl by mél byt
podavan se zvysenou opatrnosti. BEhem akutnf
ani dlouhodobé 1écby nebyly zjistény zadné
zavazné bezpecnostni problémy.

Atomoxetin je v Ceské republice registrovan
pod obchodnim ndzvem Strattera v plvodniin-
dikaci lécby ADHD u déti a dospivajicich. Od ro-
ku 2013 je atomoxetin v zemich EU, veetné CR,
nove schvéleny i pro lé¢bu ADHD dospélych.
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Tabulka 5. Ddvkovani atomoxetinu pfi |é¢bé ADHD v dospélosti

Davkovaci rozmezi

Dostupné davkovaci formy v CR

Titrace davky

40-100mg/den

Strattera 10, 18, 25,40 a 60mg thl.*

® inicidlné 40 mg/den;

® po 1 tydnu mozno 60 mg/den rdno nebo v rozdélenych davkach;
m za 2-4tydny az 80-100mg, pokud vyzaduje klinicky stav

*k dispozici budou i thl. 80 a 100mg

Tabulka 6. Kontraindikace methylfenidatu OROS a atomoxetinu (dle SPC pfipravk{) (22)

Metylfenidat OROS

Atomoxetin

Precitlivélost na slozky pfipravku

Glaukom

Feochromocytom

Lécha inhibitory monoaminooxydazy

Zavazné nebo preexistujici kardiovaskuldrni onemocnéni

Zavazné nebo preexistujici cerebrovaskularni onemocnéni

Hypertyredza nebo tyreotoxikdza

Diagndza nebo anamnéza tézké depresivni poruchy, anorexie/anorektickych
poruch, sebevraZzednych tendenci, psychotickych symptomd, manie, schizo-
frenie nebo poruchy osobnosti (hrani¢ni) poruchy osobnosti

Diagndza nebo anamnéza tézké a epizodické bipolarni afektivni poruchy

I. typu, kterd neni zcela stabilizovéna

Tabulka 7. 74sady farmakoterapie ADHD v dospélosti (podle 22)

FARMAKOTERAPIE ADHD V DOSPELOSTI

m nejlépe prokdzanou Ucinnost v kratkodobé i dlouhodobé é¢bé maji stimulancia a atomoxetin

[ |
ze zneuzivani navykovych latek (véetné alkoholu)

schvaleny metylfenidat OROS)

a komorbidnf Gzkosti

atomoxetin je v soucasnosti jedinym preparatem v CR se schvalenou indikaci k 16¢bé ADHD v dospélosti; s vyhodou jej Ize pouzit piedviim v piipadé obav
stimulancia |ze pouzit zejména u pacientd, kteff jimi byli Uspé3né léceni v détstvi/adolescenci; preferovéany jsou pfipravky s dlouhodobym uvolhovanim (v CR je

v dalsim kroku Ize zvazit podani ostatnich psychofarmak (bupropion s prodlouzenym uvolhovéanim, modafinil, guanfacin, desipramin)

pred zahdjenim farmakoterapie je tfeba odebrat psychiatrickou a somatickou anamnézu, vyhodnotit riziko abuzu ndvykovych latek, pfipadné pacienta télesné vysettit
v pribéhu lécby je tfeba monitorovat potencidlni nezadouci Ucinky (zejména kardiovaskularni) a Iékové interakce

lé¢ba komorbidni psychiatrické poruchy nevylucuje sou¢asnou lé¢bu ADHD a naopak
lécba by méla pokracovat tak dlouho, dokud je efektivni, s kazdoro¢nim vyhodnocovanim tcinnosti a snasenlivosti

Dévkovaniviz tabulka 5. Kontraindikace metylfe-
nidatu a atomoxetinu jsou uvedeny v tabulce 6.

Dalsi metodou volby v 1é¢bé ADHD v dospeé-
losti mUze byt bupropion ve formé s prodlou-
Zenym uvolnovanim, modafinil a guanfacin
(34). Z&sady farmakoterapie ADHD v dospélosti
shrnuje tabulka 7.

Pro béznou klinickou praxi shrnujeme in-
formace o schvélené indikaci u jednotlivych
pripravkd. Methylfenidat ma tedy indikaci pro
lé¢bu ADHD u déti, methylfenidat OROS i u do-
spélych, pokud jim byli Uspédné [éceni v détstvi.
Atomoxetin ma indikaci pro lé¢bu ADHD v dét-
stvi i dospélosti. Zadny z preparétd ale zatim
nema Uhradu od zdravotnich pojistoven (ZP)
pro lé¢bu v dospélosti. V indikovanych pfipa-
dech Ize u individudiniho dospélého pacienta
/P o Uhradu pozadat.

Nefarmakologické postupy

Z nefarmakologickych postupd je po-
uzivéna kognitivné behavioraini terapie, psy-
choedukace, koucovani, neurofeedback a re-

petitivni transkranidlni magneticka stimulace.
Psychoterapii Ize kombinovat s farmakoterapif
a také zaméfit cilené na komorbidni poruchy,
behaviorélni, socialni, kognitivni a ostatnf
funkenf problémy.

Zaveér

ADHD v dospélosti je porucha s velmi cas-
tou komorbiditou, jez md za nasledek vyznamné
funkeni postizeni v oblasti socidlni i pracovni.
Onemocnénfje nedostate¢né diagnostikovano
a lé¢eno a nema oporu v diagnostickém systé-
mu MKN. Specifickd l1é¢ba ADHD pfinasi ulevu
nejen od piiznakd poruchy, ale zlep3uje i kvalitu
Zivota a funk¢énost jedince. Snizuje také celkovou
zatéZ spojenou s onemocnénim, véetné celo-
spolecenskych dopadd.

Prdce byla podporena vyzkumnymi projek-
ty MZ CR — RVO VEN64165, FNHK 00179906, PCP
00023752, PRVOUK: P26/LF1/4; P37/08; P37/03; P34
a Ndrodniustav dusevniho zdravi (NUDZ) ¢. CZ.1.05/
2.1.00/03.0078, z Evropského fondu regiondlniho
rozvoje.
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