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S3 Leitlinie ADHS Uniidinikum UK
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Medikation im internationalen Vergleich Ui \LJJ)</
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HOPP oder THOP? Uniinikum Ulc




Klassifikationen Unildiniium UlK

4 Aufmerksamkeitsdefizit-Hyperaktivitatsstorung (ADHS)
ICD-11 (analog zu DSM-5)

kombinierte Prasentation

vorwiegend hyperaktiv-impulsive Prasentation

rein unaufmerksame Prasentation




Vergleich der Wirksamkeit von Pharmaka
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Amphetamines

"Clonidine

Guanfacine Modafinil

Bupropion

A Mean change in ADHD symptoms—rated by clinicians

SMD (95% Cl)
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Favours drug Favours placebo

-1-02 (-119 to -0-85)

-0-56 (-0-66 to -0-45)
-0-96 (-1.69 to -0-22)
-0-71(-1-17 to-0-24)

-0-67 (-0-85 t0 -0-50)
-0.78 (-0-93t0-0-62)
-0-62 (-0-84 t0-0-41)

Cortese et al. Lancet Psychiatry, 2018



Wirksamkeit Verhaltenstherapie auf Kernsymptome
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Brown (82)
Pisterman (71)

Hoath (69)

MTA Coop. Group (81)
Horn (78)

Van Den Hooldakker (75)
Bor (68)

Evans (76)

Fehlings (77)
Bloomquist {BO)
Webster-Stratton (79)
Jones (70)
Sonuga-Barke (72)
Sonuga-Barke (73)
Thompson (74)
Overall

Heterogeneity: *=30.73, di= 14, p=0.006, F=54%
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Overall SMD=0.40, 95% (1=0.20, 0.60
Test for overall effect: Z=3.88, p=0.0001

MTA Coop. Group (B1)
Pisterman (71)
Brown (82)

Hoath (69)
Webster-Stratton (79)
Sonuga-Barke (72)
Thompson (74)
Overall

F. Behavioral Interventions
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Overall SMD=0.02, 95% (1=-0.30, 0.34
Test for overall effect: Z=0.09, p=092

Heterogeneity: ¥'=15.36, di=6, p=0.02, F=67%

Sonuga-Barke et al., 2013




Was heiflt das fiir die Wirksamkeit? Unidinikum Ui

» Medikamente wirken hocheffektiv auf die Kernsymptome

» Ob eine nicht-medikamentose Therapie als wirksam eingeschatzt wird,
hangt davon ab, ob die Beurteiler wissen, ob die Therapie stattfand
oder nicht. Wenn die Beurteiler ,verblindet® sind, lasst sich kein

Effekt auf Kernsymptome nachweisen

» Aber: Verhaltenstherapie wirkt nachweislich auf Komorbiditaten,

Familienklima, Erziehungsverhalten etc.



Lebensqualitat ADHS
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Einschrankungen
der Gesundheit

Soziale
Beeintrachtigung

erhohte Mortalitat
Ubergewicht, Bluthochdruck

Delinquenz, Substanzmissbrauch, Sucht

Lernstorungen, Defizite in Handlungsplanung- und Kontrolle

Sozialverhaltensstérungen, Depression, Angst, Tic, Autismus

Psychologische
Einschrankungen

Entwicklungsstorungen Motorik, Sprache

Eheprobleme, Scheidung
Rechtliche Probleme, Inhaftierung

Defizite in sozialen Kompetenzen, gestorte familidre Interaktion, soziale Ausgrenzung

Einschrankungen
in Bildung und
Beruf

Suizidgedanken,-versuche, Suizid

Niedrige Lebensqualitat, niedriges Selbstbewusstsein

Motivationsprobleme, Defizite in der Gefuhlsregulation

Risikoverhalten

Forderbedarf, Klassenwiederholung,
Schulwechsel, Schulausschluss

Arbeitslosigkeit, niedriger
soziookonomischer Status

Ungeplante Schwangerschaften

Faraone et al.,
Nature Reviews, 2015

Unfalle, Verletzungen, Verkehrsunfalle, Fuhrerscheinverlust

Kindheit > Jugend > Erwachsenenalter



Entwicklungskomorbiditat Uniidinikum UK

Depression

Taurines et al., ADHD, 2011



Methylphenidat am Dopamintransporter Ui \Uﬂ‘f/

. Dopamintransporter

e Dopamin



Methylphenidat am Dopamintransporter Ui \Uﬂ‘f/

. Dopamintransporter O Dopaminrezeptor

e Dopamin ¥  Methylphenidat
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Was hilft am besten? — die MTA study Ui \l{‘f/

579 Kinder mit ADHS
Alter 7,7 — 9,0 Jahre
14 Monate Therapie

Medikation

+ Verhaltens- B ,,Community

Verhaltens- Llell et therapie Care”

therapie

The MTA Cooperative Group (1999)



MTA Study — follow up Uniidinikum UK

ADHD Symptoms
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Gestuftes Versorgungskonzept Ui \U,!lﬁ

Screening und Priorisierung

Diagnostik und Therapieplanung

Behandlungsinitiierung

Monitoring und Behandlungskontinuitat

Coghill & Seth, Child Adolesc Psychiatry Ment Health, 2015



Treatment effects don’t need to dwindle over time " i< \LL‘L(/

months in treatment
Folie von Dave Coghill



Pharmakologische Eigenschaften von Methylphenidat
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Methylphenidat

Wirkeintritt 30min

HWZ 2h

Anfangsdosis 5-10mg

Steigerung 5-10mg/Wo

Tagesdosis 0,3-1mg/kg
5-40-(max. 60)mg

Gaben/die 2-3




Methylphendiat - Praparate Ui \qﬂ(/

Kurzwirksame Praparate

Ritalin®, Medikinet®, etc...

Wirkung nach ca. 30min uber 2-4h

Langwirksame Praparate

Ritalin® LA, Medikinet® retard, etc...

Wirkung nach ca. 30min Uber bis zu 12h




Lisdexamfetamin und Dexamfetamin Uniidinikum UK

» Wirkmechanismus: hemmen DAT und NAT und so Wiederaufnahme von Dopamin
aus synaptischem Spalt PLUS transportervermittelte Freisetzung von DA und NA

» Lisdexamfetamin = Prodrug, wird durch Erythrozyten zu Dexamfetamin
hydrolysiert

» spatere t max (3,5h vs. 1,5h)
» langere Wirkdauer (6-8h vs. 9-13h)
» Lisdexamfetamin: kann in Joghurt/Wasser/Saft gelost werden

V\'--
Af'lenhn 5 mg

i A v

E




Mogliche Nebenwirkungen (MPH, AMPH) Uniidinikum UK

» Ubelkeit, Schwindel ... > Wechsel des Praparates oder Substanz
» Blutdruck und Pulserhohung > in der Regel minimal, Kontrolle

» Schlafstorungen > Anpassung der Dosierung, Umverteilung

» Appetitverlust > selten problematisch, ,drug holidays*

» Wachstum > Kontrolle

» Depression > Zeichen von Uberdosierung oder Fehldiagnose!

» Sehr seltene andere NW, z.B. Haarausfall



RR unter Stimulanzien Uniidinikum UK
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(N=18) (N=275) (N=50) (N=211)

Vitiello et al., 2012



Suizidalitit? Unildiniium UlK

Figure 2. Results From the Spline-Based Self-controlled Case
Series Analysis
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Incidence rate ratio (IRR) of suicide attempts throughout the time before and
after methylphenidate exposure. The solid line is the estimated IRR, the dashed
lines indicate the 95% Cl, and the blue dashed line indicates baseline IRR.

Man et a., Jama Psychiatry, 2017



Medikation bei ADHS reduziert... Uniidinikum UK

-.Unfalle Sun, et al, Jama Psychiatry, 2019
T un, et al, Jama Psychiatry,
30% Reduktion in ...Mortalitat Chen et al, Br J Psychiatry, 2020
Notaufnahmen 17% Reduktion pro
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ADHS und Substanzabusus Uniidinikum UK

Stellungnahme ﬁb
Internationale Konsenserklarung

zu Screening, Diagnostik und
Behandlung von Jugendlichen und
Heranwachsenden mit Aufmerksam-

keitsdefizit-/Hyperaktivitatsstorung - Langwirksame
und gleichzeitigen Storungen durch Praparate
Substanzgebrauch - Einbettung in PT

- Kein Konsens bzgl.
Bedarf einer abstinenten
Phase vor Medikation

Ozgen et al., 2021
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» Wirkmechanismus: hemmt v.a. NAT, indirekter Agonist peripherer und zentraler a-/B-adrenerger
Rezeptoren, Antagonist NMDA-Rezeptor

» Dosierung: Einstieg: 0,5mg/kg KG
Erhaltung: 1,2 mg/kg KG,
1-2 Gaben/Tag
ABER: langsamere Eindosierung verbessert Vertraglichkeit
» Kapseln durfen nicht gedffnet werden
» Volle Wirksamkeit erst nach mehreren Wochen
» Medikation der Wahl bei Tic-Storung
» Warnhinweis Suizidalitat; Suizidgedanken haufiger, jedoch in Studien keine Suizide




Guanfacin Uniiinikues Ui

» Wirkmechanismus: a2-Adrenozeptor-Agonist

» Dosierung: Einstieg: 1mg/d, Aufdosierung: 1mg/Woche 4l;mniv-;u;g - I
Erhaltungsdosis: 1-4mg/d — 1
Guanfacin 1

1(-2) Gaben/d (morgens oder abends) 2em Gnnabinen

» Einnahme: nicht mit fettreicher Nahrung o. Grapefruitsaft

» Indikation: bei Nicht-Ansprechen auf andere ADHS-spezifische Praparate, bei ”
komorbider Tic-Storung |

» In Kombination mit Psychostimulanzien einsetzbar

» Monitoring: Familienanamnese, RR, Puls, EKG (QTc-Verlangerung!), Gewicht
(Adipositas!) s aw f

» Metabolisierung uber CYP3A4 (Cave Interaktion z.B. mit einzelnen
Kontrazeptiva, Antibiotika, SSRIs)



ADHS - medikamentose Behandlungsstrategie "y \%/

Allgemein

» 1. Wahl: Mph

» 2. Wahl: Amphetamin-Derivate und Atx

» Alternative Arzneimittel: Guanfacin, (evtl. Clonidin)

Komorbiditat
» Substanzmissbrauch: Atx, retardierte Mph-Praparate, Lisdexamfetamin
» Ticstorung: Atx kann 1. Wahl sein, an Guanfacin denken

» Epilepsie: Studienlage spricht fur effektiven Einsatz von Mph unter enger Indikationsstellung und
Verlaufskontrolle

» Intelligenzminderung: moderate Effektstarken von Mph, Dosierung nur bis 0,6mg/kg KG, hohere
UAW-Rate



Kontrolluntersuchungen Uniklinikum

.. |
nach S3-Leitlinie Wiirzburg S8

Vor Medikation:

1. BE (Diff.BB, SD, Leber, Niere, Elektrolyte)
2. EKG (langer Streifen)

3. Grole, Gewicht

4. RR, Puls

Nach Aufdosierung (i.d.R. Zieldosierung):
1.  GrolRe, alle 6 Monate

2. Gewicht, nach 3 Monaten, nach 6 Monaten, dann alle 6 Monate
3. RR, Puls, alle 3 Monate
EKG und BE nur bei klinischer Indikation



Behandlungsdauer U \lﬂ(/

» grundsatzlich langerfristig

» kontinuierliche Einnahme wichtig

» regelmaldige Verlaufskontrollen, evtl. Dosisanpassung

» jahrliche Auslassversuche in durchschnittlichen Belastungssituationen

» mitunter Indikation bis ins Erwachsenenalter




Cannabis als Therapie? Unidinikum Ui

https://www.dgkjp.de/cannabisleqgalisierung/

Deutsche Gesellschaft
fur Kinder- und Jugendpsychiatrie,
Psychosomatik und Psychotherapie e.V.

,Cannabiskonsum in Pubertat und Adoleszenz fuhren zu strukturellen und funktionellen
Veranderungen im Gehirn mit der Folge von Einbuf3en in Gedachtnis-, Lern- und
Erinnerungsleistungen sowie Minderungen der Aufmerksamkeit, Denkleistung und
Intelligenz”

,Bei vulnerablen Personen besteht ein dosisabhangiger Zusammenhang mit depressiven
Storungen, Suizidalitat, bipolaren Storungen, Angsterkrankungen sowie
zusatzlichem Missbrauch von Alkohol und anderen illegalen Drogen [25].
Cannabiskonsum kann bei ansonsten unauffalligen Menschen mit einer bestimmten
genetischen Disposition Psychosen auslosen und den Verlauf schizophrener
Psychosen deutlich verschlechtern [26]. Bei Cannabiskonsum in der Schwangerschaft
werden Fruhgeburten und Entwicklungsstorungen des Kindes beobachtet [27].”

http://www.adhs-deutschland.de/desktopdefault.aspx/tabid-8/19 read-10116/ AD
Cannabis KEINE Therapieoption bei ADHS DEUTSCHLAND e.V.

Selbsthilfe fiir Menschen mit ADHS


https://www.dgkjp.de/cannabislegalisierung/
http://www.adhs-deutschland.de/desktopdefault.aspx/tabid-8/19_read-10116/
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