v téhotenstvi, se tykala Ié¢by hypertenze a ne-
byly v nizaznamendny zadné vrozené vyvojové
vady (1).

Kojeni

Relativni davka pro kojence (RID) poskytuje
odhad expozice kojencl Ié¢ivu. Tato hodno-
ta porovnavd davku, kterou kojenec obdrzel
prostifednictvim matefského mléka, s davkou,
kterou obdrZela matka. Pfi hodnoté RID nizsf
nez 10 % se stupen expozice lé¢ivu v materském
mléce nepovazuje za klinicky vyznamny.

Methylfenidat se v lidském mléce vylucuje
pouze v malém mnozstvi, pficemz ve vsech pfi-
padech byla zjisténa hodnota RID < 1 %, a v kr-
vi kojenych détf vétsinou nebyva detekovan.
Amfetaminy prechazeji do matefského mléka
mnohem snadnéji nez methylfenidat. Dle do-
stupnych zprav bylo prokazano, ze RID amfeta-
mind zGstava pod hranici 10 %, v plazmé kojencl
byly zjistény pouze nizké hladiny amfetamind.
Nebyly zaznamendny 7ddné negativni dopady
na rany vyvoj déti (1).

O bezpecnosti uzivani atomoxetinu, guan-
facinu a viloxazinu béhem kojenf je méalo Udajd,
proto se jejich uzivani béhem kojeni nedopo-
rucuje (1).

Stimulancia

Stimulancia predstavuji zakladni pilit far-
makoterapie ADHD napfi¢ vékovymi katego-
riemi. Jednd se o latky s rychlym ndstupem
Ucinku, které se v klinické praxi uzivaji vice
nez 50 let a vykazujf robustnf efekt na zlepsenti
pozornosti, snizeni impulzivity a hyperaktivity,
a tim i zlep3eni celkového psychosocialniho
fungovani (34). Jsou Gc¢inné az u 80 % pacientd
s ADHD (35).

Dlouhodobé uzivéani stimulancif nenf spoje-
no se zvysenym rizikem zneuzivani psychoaktiv-
nich latek — naopak snizuje jeho pravdépodob-
nost u dospivajicich i dospélych s ADHD (36).

Stimulancia se déli na kratkodobé (Ucinek
cca 4 hodiny) a dlouhodobé plsobici (Ucinek cca
10-14 hodin). Kratkodobé pUsobici stimulancia
mohou vyvolat tzv. rebound efekt — pfechodné
zhorseni symptomd ADHD po odeznéni Ucinku
(37). Proto je vhodnéjsi pouzivat dlouhodobé pu-
sobici stimulancia, kde jsou rizika rebound efektu
minimalIni. Dlouhodobeé plsobici stimulancia jsou
obecné Iépe tolerovéana a predikuiji delsf dobu se-
trvanivléebé (4). U pacientl diagnostikovanych az
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v dospélosti byva terapeutickd odpoved'slabsi nez
u téch, kteff byli lé¢eni v détstvi ¢i adolescenci (38).

Mezi nejcastéjsi nezadouci ucinky patfi
gastrointestindInf poruchy, jako je snizend chut
k jidlu, bolesti bficha, nauzea a zvraceni. Dale
se mohou vyskytnout poruchy spanku, bolesti
hlavy a kardiovaskularni nezddouci Gcinky (ze-
jména tachykardie a hypertenze). O¢ni nezddou-
cf u¢inky mohou zahrnovat rozmazané vidéni,
dilataci zornic, poruchy akomodace a zmény
nitroo¢niho tlaku (34).

Methylfenidat

Methylfenidat inhibuje zpétné vychytavani
dopaminu a noradrenalinu blokadou presynap-
tickych transportérd dopaminu (DAT) a noradre-
nalinu (NET), ¢imz zvysuje jejich extraceluldrni
koncentrace zejména v prefrontdini kiife a me-
zolimbickych strukturach (39). Plsobi rovnéz na
serotoninergni, opioidnf{ a cholinergni systémy,
coz mUze pfispivat k zmirnéni Uzkostnych a de-
presivnich symptomd. Tento efekt mUze pretr-
vavat i nékolik mésict po ukonceni 1écby (40).

Terapeutické davky methylfenidatu nejsou
schopné aktivovat reward systém CNS a nejsou
spojeny s rizikem vzniku zavislosti. Avsak davky
vyrazné pfekracujici terapeutické rozmezi mo-
hou vyvolat zavislost (41). Methylfenidat s krat-
kodobym Gcinkem predstavuje vyssi riziko pro
rozvoj zavislosti a rebound efektu ve srovnani
s dlouhodobé plsobicimi formami.

Maximdalni plazmatické koncentrace je dosa-
zeno priblizné za 2 hodiny u tablet s okamzitym
uvoliovanim, nebo za 5 hodin u tablet s pro-
dlouzenym uvolfiovanim. Soucasna konzumace
stravy zvysSuje expozici, ale urychluje absorpci.
Lék se metabolizuje na kyselinu ritalinovou, ktera
je farmakologicky neaktivni a vylucuje se pre-
vazné moci (41).

Kombinace methylfenidatu s inhibitory
monoaminooxidazy predstavuje vysoké riziko,
protoze methylfenidatem indukované zvyseni
hladin noradrenalinu a dopaminu mdZe vyvolat
hypertenzni krizi. Sou¢asné uzivani disulfiramu,
ktery inhibuje dopamin-beta-hydroxylazu, je
rovnéz rizikové, protoze mize zplsobit emocni
labilitu a psychotické pfiznaky (39). Soucasné
uzivani methylfenidatu a latek obsahujicich ko-
fein (v¢etné energetickych ndpojd a volné pro-
dejnych pripravkl obsahujicich pseudoefedrin
a fenylpropanolamin) mdze mit aditivni efekt
pfi uzivani spolu s methylfenidatem, coz zvy-
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Suje riziko nezddoucich ucinkd, proto by tato
kombinace méla byt peclivé monitorovana (39).

Methylfenidét s prodlouzenym uvolfiovanim
je v Ceské republice schvélen pro 1é¢bu ADHD
u déti od 6 let a mladistvych a od roku 2022
rovnéz i u dospélych. Forma s kratkodobym
Uc¢inkem je registrovana vyhradné pro Ié¢bu
ADHD u déti od 6 let a dospivajicich.

Amfetaminy

Amfetaminy zvysuji dostupnost dopaminu
a noradrenalinu inhibici jejich zpétného vy-
chytavani prostifednictvim transportérl DAT
a NET, kde pusobi jako kompetitivni inhibitory
a pseudosubstraty. Navic inhibujf aktivitu mo-
noaminooxiddzy, ¢imz zpomaluji degradaci
monoamind (42).

PYi vysokych davkach amfetamin docha-
zi k inhibici VMAT2 (vesikularni monoaminovy
transportér 2), uvolnéni dopaminu z vezikul do
cytoplazmy a nasledné reverzi transportu DAT,
coz vede k masivnimu efluxu dopaminu do sy-
napse. Tyto farmakologické ucinky vysokych
davek amfetamind nejsou spojeny s zadnym
terapeutickym efektem pfi lé¢bé ADHD, nybrz
s mechanismy vedoucimi k posilovani chovani,
zvysené odmeéné, euforii a riziku vzniku a pro-
grese zavislosti (43).

Vysoké davky amfetamind (> 30 mg dex-
troamfetaminu odpovidajici 70 mg lisdexam-
fetaminu) zvysujf riziko psychotickych ¢i ma-
nickych symptom, coz vyzaduje zvysenou
klinickou obezfetnost (44).

Lisdexamfetamin dimesylat (LDX) je farma-
kologicky neaktivni prolécivo, tvofené spojenim
d-amfetaminu a L-lysinu. V erytrocytech se po
vstfebani enzymaticky $tépi na aktivni d-am-
fetamin i pfi nizkém hematokritu. Diky vysoké
chemické stabilité a pomalému uvolhovani
nevyvolava euforii, a to ani pfi intranazalnim
podani a mé nizky potencidl zneuziti (45).

Biologickd dostupnost neni ovlivnéna
potravou, ale dochézi k mirnému posunu
Tmax (pfiblizné o 1 hodinu). U¢inek pretrvava
1,5-13 hodin u détf a 2-14 hodin u dospélych.
Koncentrace d-amfetaminu v plazmé je umér-
n& podané davce LDX a vykazuje nizkou intra-
individualni i interindividudlnf variabilitu. LDX
neni metabolizovan enzymy cytochromu P450
(CYP450) a nepredpoklada se, ze by ovlivrioval
farmakokinetiku Iéciv interagujicich s enzymy
CYP450 nebo P-glykoproteinem. Podavani LDX



