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SOUHRN

V pruabéhu antidepresivni 1é¢by mala ¢ast déti (2-3 %) vykazuje priznaky suicidality definované jako zvySené sui-
cidalni myslenky nebo chovani. Mechanismy, kterymi je mozné vysvétlit zvySené suicidalni riziko v prabéhu
antidepresivni 1é¢by, jsou: progrese depresivniho onemocnéni béhem neucinné 1é¢by, energizujici fenomén, akti-
vaéni syndrom a piesmyk deprese do manie nebo smiSena faze. Budouci studie klinickych a biologickych mar-
kert by mély umoznit lepsi predikei u pediatrickych pacientt, vykazujicich p#iznaky behavioralni senzitivity
k Gé¢inkum antidepresiv.
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SUMMARY

Drtilkova I.: Current View on the Suicide Risk during Treatment of Antidepressants in
Children

A small minority of children and adolescents (2-3%) seems prone to suicidality when defined as increased suici-
dal ideation or behavior during treatment with antidepressants.. Mechanisms proposed to explain emergence of
suicidality during antidepressant treatment are : progression of underlying depression reflecting ineffective tre-
atmnent, energizing phenomen, activation syndrome and stage shift from depression into mania or mixed
state.Future studie of clinical or biological markers may allow a better prediction of which pediatric patiens are
most liable to show behavioral sensitivity to antidepressants.
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Prvni signal o mozné souvislosti mezi antide-
presivni lécbou a zvySenim suicidalniho rizika
u dospélych pacientd s depresi obsahoval jiz text
Clinical Psychiatry (Mayer — Gross a spol. 1960)
[22] ,With beginning convalescence (following the
initiation of treatment of tricyclic antidepres-
sants), the risk of suicide once more becomes seri-
ous as retardation fades®. V roce 1990 Teicher
a spol. [30] upozornili na vys$si vyskyt suicidalnich
tendenci pti 1écbé fluoxetinem, na zakladé Sesti
kazuistickych sdéleni. V néasledujicich letech pro-
béhlo nékolik reanalyz studii se starsimi i novéj-
§imi antidepresivy s nejednoznacénymi vysledky.
Podrobnéjsi prehled studii u dospélych uvadi
Marsalek [21]. PiestoZze analyza studii do roku
2003 nepotvrzovala u dospélych osob zvySené rizi-
ko indukce suicidalnich tendenci, nékolik novéj-
gich metaanalyz prokazalo po SSRI (zejména po
paroxetinu) vyssi vyskyt suicidality.

Béhem roku 2003 zacala na strankach odborné-
ho tisku diskuse ohledné uéinnosti a bezpecnosti
SSRI také u déti a adolescenti. Podnétem bylo
upozornéni britské 1ékové regulaéni autority
(MHRA), Ze paroxetin by nemél byt predepisovan
pacientiim pod 18 let véku. Na zakladé dosavad-
nich vysledku tii kontrolovanych studii, paroxetin
nebyl U¢innéjsi nez placebo v 1écbé deprese ve
skupiné do 18 let a navic, v této skupiné se obje-
vovalo 3krat vice suicidalnich myslenek a tenden-
ci, nez ve skupiné s placebem. Dalsi upozornéni se
tykalo venlafaxinu, ktery neprokéazal déinnost
v dosavadnich klinickych studiich u déti ve véku
od 6 do 17 let v lécbé deprese a generalizované
uzkostné poruchy a dokonce éastéji, nez pii 1écbé
placebem, se objevovaly suicidalni myslenky, hos-
tilita a sebeposkozovani [12, 24, 36.]

Pracovni skupina expertti z komise pro bezpec-
nost v mediciné (Committaee on Safety of Medici-
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nes- CSM) pak provedla piehled bezpecénosti
a ucinnosti celé skupiny SSRI u pediatrické
depresivni poruchy (Major Depressive Disorder
dle DSM IV) s cilem zjistit, zda pii lécbé antide-
presivy pievazuje prospéch (Géinnost) nad riziky
a nezadoucimi ucinky.

Byla reanalyzovana data z 11 randomizova-
nych kontrolovanych studii, které srovnavaly
efekt SSRI/SNRI s placebem u déti ve véku 5-18
let s diagnézou deprese, z nichz bylo 5 publikova-
no v odborném tisku. Mimo to byla provedena
obdobna analyza vysledki z 6 nepublikovanych
studii, dostupnych z materiald Komise pro bez-
pe¢nost v mediciné ( CSM). Podrobné analyzu
a vysledky studii s jednotlivymi preparaty SSRI
rozebira a diskutuje Whittington v ¢asopise Lan-
cet z r. 2004 [36] a pozdé&ji komentujiidalsi[ 2, 3,
21, 23 24, 26].

Pokud byla vyhodnocena data pouze z publiko-
vanych studii, prevySoval pozitivni efekt SSRI
nad moznymi riziky lécby. Avsak vysledky, které
zahrnovaly také analyzu dat z nepublikovanych
studii naznadily, Ze rizika 1é¢by mohou prevysit
potencialni prospéch. Tato zjisténi se tykala v raz-
né mire vSech SSRI - s vyjimkou fluoxetinu. Vedle
fluoxetinu relativné p#iznivy profil prokazaly
sertralin a citalopram. S vyjimkou fluoxetinu byly
po vSech uvedenych antidepresivech suicidalni
myslenky a tendence Castéjsi ve srovnani s place-
bem, v Zadné studii se vSak nevyskytlo dokonané
suicidium. Byl zdaraznén vyznam fluoxetinu, jako
jediné, oficialné schvélené 1é¢by depresivni poru-
chy u déti (v USA).

Podle zpravy FDA Public Health 2004 [11], na
zakladé analyzy 24 kratkodobych (4-16 tydnu)
kontrolovanych studii s placebem a antidepresivy
( SSRI,venlafaxin, mirtazapin, bupropion a nefa-
zodon), u 4400 déti a adolescent 1écenych pro
depresi, OCD a dalsi psychické poruchy, antide-
presivni ucinek ve srovnani s placebem prokazal
ve vSech tiech studiich fluoxetin [6, 7, 8] a ve dvou
studiich sertralin [33]. Citalopram byl pouze
v jedné studii a¢innéjsi nez placebo [34], ve dvou
studiich byl jeho efekt srovnatelny s placebem.
Dalsi antidepresiva neprokazala vyssi ucinnost
neZ placebo - paroxetin (ve tiech studiich) [6, 18,
19] venlafaxin (ve dvou studiich) [9], nefazodon
a mirtazapin v jedné studii [12]. Kontrolovana stu-
die s fluvoxaminem a bupropionem v této indikaci
nebyla provadéna.

V kontrastu s nedostateénym efektem u pedia-
trické deprese, fluoxetin, sertralin, fluvoxamin
a clomipramin byly tuéinnymi ve vSech studiich
u OCD.

V zaii 2004 Britska i Americka agentura pro
kontrolu 1é¢iv CSM a FDA [1, 10) vydaly zavazné
doporuceni pripojit na piibalové letaky
SSRI/SNRI upozornéni, ze piilécbé je nutné zvy-
$ené monitorovat stav pacienta pro moznost zhor-
Seni deprese, iniciace suicidalnich myslenek,

neklidu a rizika syndromu z vysazeni. FDA dopo-
rucuje monitorovat varovné symptomy: agitova-
nost, panické ataky, hostilitu, impulzivitu, akati-
zii, insomnii, iritabilitu a hypomanii Je
doporucéovano pied zahijenim antidepresivni 1é¢-
by u déti informovat rodice o mozném riziku vzni-
ku behavioralni toxicity, neklidu a mozném pre-
smyku do manie.V prvnich 4 tydnech 1é¢by by
meéla byt kontrola pacientd provadéna 1krat tydné

a v dalsich 8 tydnech kazdy druhy tyden.

Zatim se zda, Ze ani vysledky nejnovéjsich stu-
dii neptinaseji zasadné rozdilné vysledky. V roce
2006 byly publikovany vysledky dvojité slepé, mul-
ticentrické studie [6], ktera rovnéz neprokazala
ucinnost paroxetinu ve srovnani s placebem v sou-
boru 206 pacientt ve véku od 7 do 17 let. Skore
$kaly deprese (Childrens depression rating scale-
revised-CDRS-R) pokleslo po paroxetinu o -22,58
bodu a po placebu o -23,38 bodtu. Na placebo reago-
valo 46 % pacientt — toto vysoké ¢islo by mimo jiné
mohlo naznacovat, Ze deprese nebyla prili§ hlubo-
ka. Podobna vysoka c¢isla pro reakci na placebo
byla patrna i v piedchozich studiich s paroxeti-
nem a objevuji se prubézné u vétsiny dalsich kon-
trolovanych studii s antidepresivy u détské a ado-
lescentni deprese. Suicidalni chovani nebo
myslenky se objevily u 1,92 % déti béhem 1écby
paroxetinem (u 2 ze 104) a u 0,92 % (u 1 ze 102) po
placebu.

Wagner a spol. [32] publikovali v roce 2006
vysledky kontrolované studie, srovnavajici efekt
escitalopramu s placebem u 264 pacientt s MDD
od 6 do 17 let. Efekt escitalopramu se signifikant-
né nelisil od placeba, v podskupiné adolescentt byl
v8ak escitalopram u¢innéj$i nez u mladsich déti.
Po 8 tydnech v celém souboru pokleslo skore
CDRS o0 23,9 bodu po escitalopramu a o 21,8 bodu
po placebu. V souboru bylo 45 % respondentt na
escitalopram a 37,9 respondentd na placebo.
Potencialni rizikové suicidalni chovani se objevilo
u jednoho pacienta pii 1é¢bé escitalopramem
a u dvou pacientt po placebu.

V roce 2006 Goodman a spol. [13] publikovali
stanovisko skupiny expertta (Psychopharmacologic
Drug and Pedatric Advisory Committees FDA),
ktera od roku 2004 podrobné zkoumala vysledky
dosavadnich metaanalyz, véetné kontroly kritérii
pro suicidalni a behavioralni riziko a statistické
zpracovani. Experti predpokladaji, Ze celkové,
neptiznivé vysledky pediatrickych studii s antide-
presivy mohou mit vice p#i¢in, mezi nimiZ mohou
byt faktory biologické, ale také metodologické
a statistické artefakty.

1. Nizky, respektivé statisticky nedostatec¢né
vyznamny efekt aktivni latky muze do znacéné
miry souviset s vysokou reakci na placebo
v této populaci.

2. Goodman a spol. [13] dale uvadéji, ze v analy-
zovanych studiich byla pouzita rozdilna nebo
vagni kritéria definujici suicidalni myslenky
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a chovani, které by bylo v budoucnosti tieba
sjednotit na standardni — ,myslenky- tenden-
ce- pokus®. Do suicidalniho chovani by napfti-
klad nemély byt zaiazovany nékteré typy
sebeposkozujiciho chovani (napiiklad povrcho-
vé exkoriace kiize u hraniénich poruch osob-
nosti). V nékterych piipadech nebyla zcela jed-
notna zarazujici a vyluéujici kritéria pro vstup
do studie (naptiklad pacienti se zavislostmi,
suicidalnimi tendencemi, komorbiditou.
Dodrzovani 1ééby (skuteéné uzivani 1éku) bylo
posuzovano vétsSinou podle poctu uzitych tab-
let, jen vyjimecéné kontrolovano podle plazma-
tické koncentrace antidepresiva. Nelze vylou-
¢it, Ze nepravidelné uzivani nebo vynechavani
medikace mohlo navozovat piiznaky z odnéti,
které mély nezadouci vliv na emoce a chovani,
vcetné zvySeni suicidalnich mysSlenek a ten-
denci.

Dalsi pii¢inou mohla byt teoreticky progrese
depresivniho onemocnéni pii volbé nedcinné-
ho druhu antidepresiva. Proti tomuto piedpo-
kladu vSak mluvi zvySené riziko, které bylo
pozorovano i ve studiich s pediatrickou OCD.
U senzitivnich jedinch se mohou projevit
symptomy behavioralni toxicity, jejichZz sou-
¢asti muze byt suicidalni chovani. Pokud suici-
dalitu budeme chapat jako moZny nezadouci
ucéinek medikace, neni prekvapujici, Ze se obje-
vi castéji pii lécbé aktivni latkou nez place-
bem. Suicidalita muze byt chapana jako
extrémni nebo pozdni manifestace nezadouci
behavioralni reakce na antidepresiva u nékte-
rych déti a adolescenti. Je nepravdépodobné,
Ze by se projevovala izolované, bez doprovod-
nych zmén emoci a chovani — z téchto davoda
FDA doporucuje v prabéhu 1écby monitorovat
celkové zmény chovani, nikoliv pouze suicidal-
ni priznaky.

Podobné jako pii 1é¢bé nékterymi tricyklicky-
mi antidepresivy (TCA) s aktivizujicim puaso-
benim se muze také u nékterych novéjsich
antidepresiv uplatnit energizujici efekt, ktery
muzZe u depresivnich, psychomotoricky retra-
dovanych pacientt zptsobit aktivaci pred
nastupem plného antidepresivniho ucinku
a dodat energii pro realizaci suicidia, ptipadné
verbalizovat dosud skryté suicidalni mys-
lenky.

U nékterych déti se muze objevit aktivaéni
syndrom, charakterizovany agitovanosti, anxi-
etou, insomnii, iritabilitou a dal§imi porucha-
mi chovani, véetné impulzivity a suicidalnich
tendenci. Podobny fenomén paradoxniho zhor-
Seni psychopatologie (jitterines) se nékdy
vyskytuje u dospélych s tzkostnymi porucha-
mi, zejména s panickou poruchou, a k jeho
vyskytu prispiva rychlé zvySovani davek. Dét-
§ti psychiatti proto doporucuji zaéinat 1éébu
deprese velmi nizkymi davkami antidepresiva
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a opatrné titrovat podle individualni snasenli-
vosti, protoZe oficialné doporucené antidepre-
sivni davky pro osoby mladsi nez 18 let, az na
vyjimky, chybé&ji. Na druhé strané, pii protra-
hovaném poddavkovani se pacienti také
mohou citit spiSe hiite nez lépe (jsou pritomny
jen nezadouci ucinky a nedostavuje se antide-
presivni efekt). Adolescenti mohou nékdy
pokladat nezadouci u¢inky medikace za zhor-
$eni depresivniho onemocnéni, a proto odmi-
tat léky, které se jim zdaji neuéinné, a reago-
vat na situaci zvyraznénim deprese.

Je znamé, ze antidepresiva mohou indukovat
u disponovanych jedinct pfiznaky ménie a toto
riziko je tfeba mit na paméti pii antidepresiv-
ni 1é¢bé pacientt s udaji o vyskytu bipolarni
poruchy v rodiné nebo v jejich anamnéze. Nel-
ze vyloucit, Ze tento typ biologické vulnerabili-
ty byl piitomen u nékterych déti se znamkami
suicidalniho chovani v prabéhu klinickych
studii. Diagnéza bipolarni poruchy v détstvi
neni snadna a je mozné, ze v nékterych piipa-
dech mohla byt v pozadi klinickych obrazu
uzkostnych a depresivnich poruch. Typicky pro
tuto vékovou skupinu byva smiseny obraz, ve
kterém jsou soucasné piitomny nékteré
manické a depresivni symptomy, jako je depre-
sivné-dysforické ladéni, kombinované se zvy-
Senou energii, sniZzenou potiebou spanku, des-
organizovanym chovanim, snizenou frustracni
toleranci a extrémni iritabilitou. SmiSené
manické stavy jsou spojovany s vysokym rizi-
kem suicidalniho chovani.

SSRI mohou prilezitostné navodit nezadouci
extrapyramidové acinky, véetné akatizie, pro-
strednictvim serotoninergni inhibice dopami-
nergniho systému. V literatute byla opakova-
né popsana souvislost mezi akatakatizii
a suicidalitou. Nelze vyloucit urcitou klinic-
kou paralelu mezi akatizii navozenou antipsy-
chotiky a aktivaénim syndromem nebo piimo
akatizii vzniklou béhem 1é¢by SSRI. Pti vzni-
ku akatizie v prubéhu antipsychotické 1écby
(ktera reprezentuje iatrogenni extrapyramido-
vy syndrom) je nutné snizit davky antipsy-
chotika, pripadné zménit antipsychotikum,
event. pripojit dal§i medikaci (napi. beta-blo-
katory). Jestlize u ditéte po nasazeni SSRI
vzniknou znamky akathisie nebo aktivace,
détsky psychiatr by mél davky medikace sni-
zit, zvolit pomalejsi titraci, pripadné preparat
vysadit.

Individualni senzitivita k nezadoucim uéin-
ktm SSRI/SNRI muze mit u déti také genetic-
ky podklad. Molekularné-genetické studie
u dospélych pacienttt ukézaly, Ze polymorfis-
mus genu serotoninového transportéru souvi-
si s vy$§im rizikem nezadoucich uéinka pii 1é¢-
bé SSRI. Také u pacientd s vrozenou
odchylkou isoenzymu cytochromu P450 2D6
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(u pomalych metabolizérti) mohou dosahovat
hladiny nékterych antidepresiv (napi. paroxe-
tinu nebo fluoxetinu) vyssi koncentrace v plaz-
meé i mozku. Farmakogenetickych studii u déti
je vSak dosud velmi maélo.

Biologické markery détské deprese v souvislos-
ti s reakci na antidepresivni 1éébu byly v posled-
nich letech opakované diskutovany v odborném
tisku. Rane [25] uvadi, Ze v prubéhu ontogeneze
existuji také vyznamné rozdily ve vyzravani jed-
notlivych enzymatickych systému a vék je ziejmé
druhym nejvyznamnéj$im faktorem variability
metabolismu 1ékt, véetné psychotropik, hned za
genetickymi faktory. Z dosavadnich omezenych
poznatkl o maturaci jednotlivych isoenzymu cyto-
chromoxydazového systému P 450 vyplyva, zZe
CYP2D6 se vyviji od pozdniho obdobi gestace ply-
nule az do puberty a dospélosti, zatimco napf.
CYP1A2 neni v raném obdobi detekovatelny
a dozrava skokem asi mezi 10-12 lety. CYP3A4 je
pravdépodobné dosti aktivni i v prenatalnim
obdobi a také pozdéji v détském véku .

Neuroendokrinni testy u déti s psychickymi
poruchami byly dosud provadény pouze sporadic-
ky a jejich vysledky se v mnohém 1isi od hodnot
uvadénych u dospélych. Tato omezena data z kli-
nické oblasti dopliuje vétsi pocet preklinickych
studii, které potvrzuji odlisnou reakeci neuroendo-
krinniho systému také u mladat.

Carrey a spol. [56] uvadéji, Ze existuji experimen-
talni dukazy o vyvojové podminéné modulaci sero-
tonergnich funkci v prabéhu véku. Ve
vlastni, preklinické studii, demonstrovali vliv ruz-
nych stupnd maturace neurotransmiterovych
systémt na efekt antidepresivnich latek. U dospé-
Iych zvirat vyvolal fenfluraminovy test vyraznéj-
§i sekreci prolaktinu a po ptredlééeni sertralinem
vyraznéjsi supresi této reakce nez u pubertalnich
a prepubertalnich zvirat.

Pti testovani noradrenergniho systému u pre-
pubertalnich mladat mimo to zjistili, Ze po predlé-
¢eni béznymi davkami desipraminu sice nedoslo k
supresi rastového hormonu, avsak vysoké davky
desipraminu vyvolaly supresivni reakci. Hypote-
ticky by to mohlo znamenat, Ze v této vékové sku-
piné je pravdépodobné potieba vétsi blokady
reuptaku pred vznikem postsynaptické desenziti-
zace. U dospélych jedinct presynaptické alfa 2
receptory kontroluji uvolfiovani noradrenalinu
prostfednictvim autoinhibice. Noradrenergni
systém u mladsich jedinci by mohl selhavat
v desenzitizaci vzhledem k nedostate¢né schopnos-
ti inhibice

Minula dekada v pedopsychiatrii byla z velké
¢asti vyplnéna diskusemi a hypotézami, jejichz
cilem bylo vysvétlit selhani iéinnosti tricyklickych
antidepresiv (TCA), které v roce 1995 popsal
Hazel [15] v reanalyze kontrolovanych studii
u déti a adolescentti s MDD. Vétsina autord uvadeé-

la jako hlavni hypotetickou p#iéinu nezralost
noradrenergniho systému v détstvi. Vysoka reakce
na placebo byla davana do souvislosti s vyS$$im
poctem pacienta s lehéi formou depresivniho one-
mocnéni, byl diskutovan atypicky, klinicky obraz
détské deprese s nestabilitou afektivnich sympto-
mu u mladsich pacientt, nizsi prevalence depresi
s psychotickymi ptiznaky a sporna validita nékte-
rych pouzivanych s§kal ve studiich ( urcenych pro
dospélé pacienty).

Shrnuti novéjsich poznatka
a zavér pro praxi

V kratkodobych pediatrickych kontrolovanych
studiich s SSRI/SNRI a placebem bylo potvrzeno
4% suicidalni riziko piilécbé aktivni latkou a 2%
riziko pti 1é¢bé placebem. Rizikova diference, kte-
ra je dana rozdilem (riziko u aktivni latky — minus
riziko u placeba) se pohybuje mezi 2-3 % Zname-
na to, ze ze 100 détskych pacienta lécenych SSRI
muzeme ocekavat u 2—-3 déti vyskyt suicidalnich
myslenek nebo tendenci v prubéhu 1écby.

Zvysené riziko suicidality se objevovalo nezavis-
le na diagnéze ( bylo piitomné u déti 1é¢enych pro
depresi i anxiézni poruchy a rovnéZ nesouviselo
s chemickou skupinou antidepresiva). I kdyz data
z reanalyzovanych studii uvAadéji v pruméru az
4% riziko suicidality pii 1é¢bé SSRI (jednalo se
o suicidalni myslenky a pokusy, nikoliv o dokona-
né suicidium), v dlouhodobém prabéhu nelééené
juvenilni deprese je toto riziko jesté vyssi, mezi
7-15 %. Wagner [35] cituje, Ze podle vysledkt
Weissmanovy dlouhodobé studie 7,7 % adolescen-
th s depresivni poruchou realizuje suicidalni
pokus v ¢asné dospélosti. Riziko suicidia u pacien-
ta lécenych pro afektivni poruchy je 8,6 %.

Hammad [14] uvadi, Ze mezi 20 studiemi u pedi-
atrické deprese a OCD pouze tii antidepresiva
prokazala protektivni efekt vzhledem k riziku sui-
cidality (nizsi pocet suicidalniho chovani pti 1écbé
aktivni latkou vzhledem k placebu): jednalo se
o studie s fluoxetinem u deprese (MDD), studii
s citalopramem u MDD a studii se sertralinem
u OCD. Ve 13 studiich prevazovalo riziko u aktiv-
ni latky ve srovnani s placebem. Néktera empiric-
ka data naznacuji pozitivni efekt u dlouhodobé,
mnohaleté antidepresivni 1écby u déti a adolescen-
ta, avSak pro absenci longitudinalnich, kontrolo-
vanych studii nelze tento dojem exaktné potvrdit

Po zavedeni SSRI se v 90. letech v USA pocet sui-
cidii u mladistvych snizil, nelze ovSem vyloudit, Ze
tento ptiznivy trend mohl také souviset s daraznéj-
§im provadénim psychoterapie u deprese a se zvyse-
nou intervenci v oblasti drogovych zavislosti, coz
jsou rizikové faktory suicidalniho chovani. Marshall
[20] uvadi, Ze od roku 2004, kdy FDA natidila pii-
pojit varovani o zvySeni suicidalniho rizika (zejmé-
na u déti a adolescentt), poklesla preskribce antide-
presiv v této vékové skupiné o 20 %.
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Vyzkumy ukazaly, Ze 2-6 % déti a adolescentt
trpi depresi a suicidium je nyni tieti pii¢inou smr-
ti v populaci ve véku 10-19 let. Tyto udaje potvr-
zuji potifebu najit u¢inné a piitom bezpeéné anti-
depresivum pro tuto vékovou skupinu.

Rozhodovani o poméru prospéchu a rizika pii
1écbé détské deprese neni snadné, protoze dukazy
o ufinnosti antidepresiv v této indikaci jsou rela-
tivné slabé (s vyjimkou fluoxetinu, ktery FDA
schvalila pro 1é¢bu deprese od 7 let). Fluoxetin pro-
kazal v analyze 15 studii s antidepresivy u déti
nejvice konzistentni vysledky potvrzujici jeho
acinnost v 1écbé pediatrické deprese ve srovnani
s placebem [14].

Prestoze nékolik kontrolovanych studii proka-
zalo vyznamny ustup depresivni psychopatologie
prfi pouziti kognitivné-behavioralni terapie (KBT) ,
samotna psychologicka intervence dostacujici.

Utinnost fluoxetinu u adolescentt (12-17 let)
a KBT hodnotila rozsahla studie TADS (Treat-
ment for Adolescents with Depression Study
Team, 2004) 28, 31], srovnavajici efekt SSRI (flu-
oxetin), KBT (kognitivné-behavioralni terapie),
kombinaci fluoxetinu s KBT a 1éébu placebem.
Vysledky ukazaly, Ze 1é¢ba samotnym fluoxetinem
i lécba kombinaci fluoxetinu s KBT byly ac¢innéjsi
nezZ placebo, avSak samotna KBT nebyla a¢inné;jsi
nez placebo. V konkrétnich ¢islech byl pozitivni
efekt v 71 % u kombinace (fluoxetin + KBT), 61 %
u samotného fluoxetinu, 43 % u KBT a 35 % po
placebu. PiestoZe psychoterapie (piedevsim KBT)
je prvni volbou u détské deprese, vysledky studie
TADS napovidaji, Ze kombinace medikamentézni
1écby (fluoxetinu) a KBT je u¢innéjsi nez samotna
psychoterapie. Bohuzel, podobné studie nejsou
k dispozici u mladsich déti.

V nasi republice, podobné jako v nékterych dal-
gich statech, neni oficialné schvaleno zadné anti-
depresivum pro 1é¢bu détské deprese. Presto pre-
paraty SSRI pattily u nas v posledni dekadé
k nejcastéji pouzivanym léktim v détské psychiat-
rii. Fluvoxamin a sertralin — oficialné schvalené
pro 1é¢bu détské OCD, byly ¢asto ,na vlastni zod-
povédnost” ordinovany i v jinych indikacich. V sou-
ladu se zahrani¢nimi voditky lécby [17, 35] byl
na§imi prednimi odborniky v pedopsychiatrii

doporucovan k 1écbé détské deprese piredevSim
fluoxetin. Po uvedeni varovani do ptibalovych
letaka ke véem SSRI, zdaraznujici sebevrazedné
riziko v détské populaci a varovani pred uzivanim
mimo schvalené indikace, se prostor pro farmako-
terapii deprese opét vice zuzil. Pokud nasi 1ékaii
pouzivaji k 1éébé détské deprese fluoxetin, rodice
mohou protestovat, Ze preparat neni uréen pro
osoby do 18 let a 1éébu odmitat.

Podle védeckého vyboru CHMP Evropské 1ékové
agentury, prinosy lé¢by fluoxetinem v indikaci dét-
ské a adolescentni deprese prevysuji mozna rizika.
Podrobné informace o pripravku Prozac tak jak
byly ptijaty CHMP 1. 6. 2006 jsou dostupné na
strankach EMEA: http:/emea.eu.int. Podle CHMP
je pro lécbu stiedné tézké a tézké deprese, ktera
nereaguje na psychoterapii, doporucena tuvodni
davku 10 mg fluoxetinu ve formé peroralniho roz-
toku, ktera muze byt zvySena na 20 mg/den po 1-2
tydnech. V CR jsou zatim registrovany jen 20mg
kapsle. Oficialni schvaleni preparatu (fluoxetinu)
v této indikaci, s pripojenou standardni informaci
o pripravku pro specifickou populaci, by umoznilo,
aby lécba détské deprese probihala v nasi repub-
lice ,lege artis®.

Opakované komplikace a nejasnosti kolem 1é¢-
by détské deprese (jejiz existence jako diagnozy
byla zpochybnovana jesté v 70. letech minulého
stoleti), jsou piedev§im vyzvou pro dalsi vyzkum
v teoretické oblast. Pro praxi jsou signalem, ktery
nabada k urcité opatrnosti pti volbé antidepresiv
v této populaci a souéasné pripomina détskym psy-
chiatriim nutnost soustavného sledovani novinek
z odborné literatury.

Nové pediatrické studie by mély zkoumat klinic-
ké a biologické markery reakce na antidepresiva
u déti a prispét tak k predikci behavioralni sen-
sitivity u disponovanych jedinct. Piesto, Ze suici-
dalni riziko v pribéhu antidepresivni 1é¢by u déti
je ponékud vyssi nez v populaci dospélych, na
zakladé dlouhodobé praxe a stanovisek expertu
détsti psychiatii soudi [13, 35], Ze rizika zavazné,
nelécéené deprese, prevysSuji potencialni riziko
vzniku neZzadoucich uéinku (uvadéné u 2-3 % paci-
entt), které 1ze minimalizovat dodrzovanim pravi-
del 1é¢by podle pokynt CHMP a vybérem vhodné-
ho antidepresiva.
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