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Podékovani

Tyto doporucéené postupy zpracovalo Oddéleni WHO pro
dusSevni zdravi a zneuzivani navykovych latek (sekce pro
FeSeni problematiky zneuZivani ndvykovych latek) ve spo-
lupraci s Oddélenim WHO pro nepfenosné nemoci a du-
Sevni zdravi (PND) a Sekci pro prevenci, 1é¢bu a rehabili-
taci (PTRS) Uradu OSN pro drogy a kriminalitu (UNODC).
Tvorbu téchto doporuc¢enych postupt koordinovali Vladi-
mir Poznyak a Nicolas Clark pod vedenim Shekhara Saxeny
a ve spolupraci s Edouardem Tursan d’Espaignet a Lubnou
Bhatti (WHO) a Elizabeth Mattfeld (UNODC).

Pro ucely tohoto projektu byla ustanovena ridici skupina
WHO ve slozeni Avni Amin, Lubna Bhatti, Nicolas Clark,
Ahmet Metin Gulmezoglu, Mathews Mathai, Mario Merial-
di, Vladimir Poznyak, Shekhar Saxena a Edouard Tursan
d’Espaignet (profesni afiliace viz priloha).

Cleny pracovni skupiny zodpovédné za zpracovani dopo-
ru¢enych postupd (GDG) byli Sawitri Assanangkornchai,
Guilherme Borges (spoluptedsedajici), Grace Chang, Anju
Dhawan Dutta, Elizabeth Elliott, Katherine Everett-Murphy,
Gabriele Fischer, Erikson Furtado, Hendree Jones, Fareed
A. Minhas, Alice Ordean a Gabrielle Katrine Welle-Strand
(spolupredsedajici) (profesni afiliace viz priloha).

Externimi recenzenty byli Steve Allsop, Espen Ajo Arnevik,
Matthew Chersich, Andreea Creangea, Marica Ferri, David
A. Fiellin, Louise Floyd, Chris Howson, Irma Kirtadze, Yuki-
ko Kusano, Andre B. Lalonde, Carla Marienfeld-Calderon,
Nester Moyo, Michael Farrell, Dzianis Padruchny, Roland
Simon a Anna Woods (profesni afiliace viz priloha).

WHO by rada podékovala nasledujicim
osobam, které pfispély ke vzniku téchto
doporuéenych postupi:

Konzultanti: Elizabeth Byrnes, Andrea Gordon, Lauren Jan-
sson, Hendree Jones, Ingunn Olea Lund, Lana Popova, Ed
Riley, Kathy Sulik (konzultace tykajici se prehledovych ma-
terial@ o dopadech uzivani nadvykovych latek v téhotenstvi
a pri kojeni); Margaret Harris (konzultace v oblasti meto-
dologie doporucenych postupti WHO; zpracovala metodic-
ky dokument a ptsobila jako poradkyné pri jednani GDG
v Zenevé); Keryn Murphy (autorka zpravy ze setkani kona-
ného ve Washingtonu, D. C.); Nandi Siegfried (konzultantka
WHO pro problematiku systematickych prehled{, metodi-
ku GRADE a metodiku zpracovani doporuc¢enych postupt
WHO a poradkyné pfi jednani GDG ve Washingtonu, D. C,,
ktera se podilela na zpracovani prehledd a pripravé tabu-
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lek GRADE tykajicich se efektivity intervenci zaméfenych
na poruchy zpusobené uzivanim navykovych latek).

Stazisti WHO: Bonnie Cheuk, Helen Tam-Tham (stazisti
podilejici se na pripraveé podklada pro analyzu negativnich
dopadi uzivani navykovych latek v t€hotenstvi); Elise Ge-
hring, Ifeoma Onyeka, Derrick Ssewanyana (stazisti, kteri
pracovali na systematickych prehledech zamérenych na
efektivitu intervenci béhem téhotenstvi, realizovali hodno-
tova a preferenéni Setfeni a pripravovali setkani v Zenevé).

Velkym prinosem byla spolupriace Panamerické zdra-
votnické organizaci (PAHO)/Regionalniho dradu WHO
pro Ameriku pri organizovani prvniho setkani pracovni
skupiny odpovédné za zpracovani doporucenych postupt
ve Washingtonu, D. C. (USA). Zvlastni dik pak v této sou-
vislosti patri Maristele Monteiro, Jorgemu Rodriguezovi
a Luizi Galvaovi.

V ramci prvniho setkani pracovni skupiny konané ve
Washingtonu, D. C. (USA) poskytli sviij odborny nazor
a pripominky tito pfizvani experti:

Andreea A. Creanga, Louise Floyd (Centrum pro kontro-
lu a prevenci nemoci, USA); Anna Woods (Jihoaustralska
rada pro adiktologické sluzby [Drug and Alcohol Servi-
ces Council], Austrdlie); Ed Riley (Mezindrodni spoleénost
pro biomedicinsky vyzkum alkoholismu); Mary-Elizabeth
Reeve, Christopher Howson (organizace March of Dimes);
Margaret M. Murray, Kathy Sulik (Narodni tstav pro otdzky
zneuzivani alkoholu a alkoholismus [NIAAA]), USA); Che-
ryl Anne Boyce, Steve Gust, Samia Dawud Noursi (Narodni
ustav pro otazky zneuzivani drog [NIDA]), USA); Kathy Mit-
chell (Narodni organizace pro vyzkum fetalniho alkoholo-
vého syndromu [NOFAS], USA); Imani Walker (lidskopravni
projekt Rebecca, USA); Hedda van 't Land (Trimbos Institu-
te, Nizozemsko).

Experti prizvani na zavére¢né setkani pracovni skupiny
konané v Zenevé, ktefi poskytli sviij odborny nazor a po-
dileli se na externi oponenture:

Andreea A. Creanga (Centrum pro kontrolu a prevenci ne-
moci, USA); Anna Woods (Jihoaustralska rada pro adikto-
logické sluzby [Drug and Alcohol Services Council]); Paul
Peters (Evropskd aliance pro vyzkum spektra poruch fe-
tadlniho alkoholového syndromu [EUFASD]); Andre Lalonde
(Mezinarodni federace gynekologie a porodnictvi [FIGO]),
Partnerstvi pro matefskou, novorozeneckou a détskou pécéi
(PMNCH); Mary Hepburn (Sluzba pro specidlni potreby



Podékovani

v téhotenstvi, Glasgow); Nester Moyo (Mezinarodni konfe-
derace porodnich asistentek); Yukiko Kusano (Mezinarodni
rada zdravotnich sester); Margaret M. Murray, Kathy Sulik
(NIAAA, USA), Anne Boyce, Steve Gust, Samia Dawud Nour-
si (NIDA, USA); Kathy Mitchell (Narodni organizace pro
vyzkum fetdlniho alkoholového syndromu [NOFAS], USA);
Imani Walker (lidskopravni projekt Rebecca, USA); Hedda
van 't Land (Trimbos Institute, Nizozemsko).

Financovani: Projekt byl financovan vladou Spojenych
statd americkych (irfadem pro mezinarodni agendu v ob-
lasti narkotik a vymahdani prava [Bureau for International
Narcotics and Law Enforcement Affairs] federalniho mini-
sterstva zahraniéi prostfednictvim Ufadu OSN pro drogy
a kriminalitu a vladou Norského kralovstvi. Americky Na-
rodni ustav pro otazky zneuZzivani drog (NIDA) a americky
Ndarodni ustav pro otazky zneuzivani alkoholu a alkoholis-
mus (NIAAA) poskytly finanéni podporu pro diléi analyzy
védeckych dikazi a u¢ast delegatli prvniho informativniho
setkdni konaného ve Washingtonu, D. C.

® METODICKA PRIRUCKA
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Predmluva k prvnimu ceskému vydani

Vazeni kolegové, uzivatelé metodiky, pratelé,

postupny a viditelny vyvoj détské a dorostové adiktologie
v Ceské republice 1ze bezesporu chapat jako ziro¢eni dlou-
hé a naro¢né snahy mnoha organizaci, tymd a jednotliv-
cli, ktefi toto téma brali a berou vazné. Ackoli mnoho let
pretrvaval jak v samotné adiktologii, tak mimo ni docela
prekvapivy predsudek a mylny predpoklad, Ze se jedna
o margindlni téma maskujici ony povéstné ,,zlobivé déti,”
dnes s nastupem novych sluzeb a programf, aktualnich
dat, konferenci a studii vidime, o jak bohatou, svébytnou
a perspektivni oblast se v adiktologii jedna. Je nejen vidét
to velké mnozstvi redlnych klient( a pacientd, ale takeé to,
Ze jednotlivé cilové skupiny vyzaduji mnohem vétsi pozor-
nost, znalost a citlivost viici svym specifickym potrebam.
Casto se jednd o tak nesmirné odlisné svéty, Ze pro né mu-
sime vytvaret specifické, tizce profilované sluzby, jako je
napt. détsky detoxifikaéni program nebo komplexni me-
zioborové ambulance. Soucasné je ale také ziejmé, ze vici
neékterym skupindm musime vyvijet specifické intervence
a zprostredkovat trénink v téchto intervencich rtiznym
skupindm profesional mimo samotny obor adiktologie.
To je pripad mimo jiné prave kratkych intervenci uréenych
téhotnym uzivatelkdm navykovych latek. Téhotenstvi neni
jen mimoradny fyziologicky stav majici vliv na psychickou
a socialni stranku uzivatelky. Je to stav, ktery vyZaduje spe-
cifickou zdravotni péci a dal$i podporu a kde uZivani navy-
kovych latek reprezentuje velmi vdZnd rizika a komplikace
pro matku i dité. Je to proto také zcela unikatni prileZitost
dotknout se rozvijejici se uzivatelské adiktologické kariéry
Zen ve veéku a stadiu, kdy by za jinych okolnosti speciali-
zovanou pomoc ve vét§iné pripadd nevyuzily a z riznych
divod® odmitly. Je to prilezitost pomoci nejen samotné
Zene-uzivatelce, ale také jejimu nenarozenému ditéti a celé
roding, kde casto neni uzivatelkou pouze téhotnd Zena
a kde dnes jak z klinické, tak vyzkumné evidence vime, Ze
jde o vysoce rizikové prostredi. Rizné typy poskozeni déti
zasahuji jak v biologické roviné, tak samozrejmeé nasledné
v roviné psychologické, vychovné a socidlni. Jde o tak spe-
cifickou a vysoce citlivou a Sirokou tematickou oblast, Ze
samotnd adiktologie bez spoluprace s jinymi obory nevy-
sta¢i a kde vSe zacind predevSim efektivnim screeningem
a citlivym klinickym pristupem.

Po péti letech od specidlniho ¢isla Adiktologie, kde jsme
se pokusili naznacit néktera vynorujici se témata a trendy
a kde jsme kratce reflektovali rodici se koncept détské a do-
rostové adiktologie (Miovsky, Popov, 2016), jsme postoupili
o kus dal. MozZnad by se tak nestor détské a dorostové adikto-
logie prof. Jan Mecir podivil, kde vSude nachazi jeho odkaz

z konce padesatych let minulého stoleti ozvénu a uplatné-
ni. Sekce détské a dorostové adiktologie pii SNN CLS JEP
(déle téZ Sekce DaDA), vznikla v dubnu 2018, tak nyni pri-
nasi dalsi dilek do mozaiky svych sluzeb a kli¢ovych témat.
Screening a kratka intervence zamérend na téhotné uZziva-
telky reprezentuje komplexni pfistup propojujici nds obor
s gynekologii a porodnictvim a prinasi Sanci jak nabidnout
a dorucit pomoc v prvni linii tam, kam by se adiktologicke
sluzby za jinych okolnosti nikdy nedostaly. Souéasné tim
dostava celd postupneé se vyvijejici stavba klinické zakladny
détské a dorostové adiktologie novy rozmér. Navazujeme
tim tedy na prvni krii¢ek spojeny s diskusi o doporuc¢enych
postupech reprezentovany ceskym pirekladem doporuce-
nych postupt z Velké Britanie (Gilvarry et al., 2016), urce-
nych pro praci s mladymi lidmi. Nyni tedy otevirame dalsi
kapitolu, ktera témito postupy dotéena nebyla. Soucasne je
tento preklad a adaptace velmi specificka rozsahem a kva-
litou zpracovani. Jde o velice vyjime¢nou metodiku praveé
tim, jak precizné je provedeno review a doloZena efektivita
a bezpecnost.

Pro ceské vydani a adaptaci jsem si dovolil oslovit ¢tyti
skvélé kolegy a odborniky, jejichZ erudice a zkuSenosti byly
zarukou, Ze celd prace bude zvladnuta véas a kvalitné. Sou-
¢asné reprezentuji naSe partnerska pracovisté stojici od
zacéatku pri vzniku a vyvoji nasi Sekce détské a dorostové
adiktologie a patfi k jejim nejvyrazné€jSim tvarim. Pdnové
profesori Patizek a MaSata souc¢asné s nami nejen mnoho
let spolupracuji v této roviné, ale jsou také motorem riz-
nych studii a iniciativ smérem k nasemu oboru (napf. nyni
se rozbihajici studie zamérené na FAS — fetalni alkoholovy
syndrom). Tési me to o to vice, Ze Gynekologicko-porodnic-
k& klinika 1. LF UK a VFN v Praze, kterd je jejich domov-
skym pracoviStém, patti ke Spickovym pracovistim evrop-
ského formadtu. Je tzasné vidét v tom urcitou kontinuitu
drive publikovanych praci otvirajicich u nds uspésné celou
tuto tematickou oblast, at jiz §lo o publikaci zabyvajici se
systematickou praci s téhotnymi uZzivatelkami ¢i matkami
(napft. Binder & Vavrinkova, 2006 nebo Vaviinkova & Bin-
der, 2007), nebo o dalsi prace zamérené na problematiku
porod® a novorozencti u drogové zavislych matek (Cihaf,
2009; Stard et al., 2009 a dalsi).

Skvélym momentem pro cely projekt bylo ziskani spolu-
prace pani primdrky a feditelky Jaroslavy LukeSoveé (Détské
centrum Thomayerovy nemocnice v Kréi) a pani doktorky
Ilony Preslové, vedouci Centra pro dité a rodinu a odborné
reditelky program® SANANIM, z.u. Obé damy spolu s obé-
ma pany profesory tvorili tym stojici za dokoncenim této
¢eské adaptace a bylo pro mé velikou cti s nimi étyfmi na ni
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pracovat. V zavéru publikace mazete také najit jejich spo-
lecny doslov a reflexi. Souéasné nemohu s podékovanim
zapomenout na naseho dilezitého dlouhodobého partnera
v podobé Nadace Sirius. Pomoc Dany Lipové a Kamily Ba-
dové byla dilezitd nejen ihned v poc¢atku, kdy Nadace za-
sadné prispéla na provedeni prvniho zédkladniho prekladu,
ale také kdyz pomohla pri dokonceni celé prace a pripravé
této publikace do tisku.

Své podékovani bych rad zakonéil smérem k tymu Kliniky
adiktologie 1. LF UK a VFN v Praze, ktery celému projek-
tu poskytoval nejen zazemi a podporu, ale propojoval diléi
¢asti a zabezpedil hladky chod vSem komponentam. Podé-
kovani tak patfi jak dr. MiSe Malinové, tak tymu nasi pani
ekonomky Jany Koneé¢né. Mohu proto s uréitym optimi-
smem hledét smérem do roku 2021 a vérim, Ze dokonceni
a vydani samotné ¢eské adaptace metodiky pomutze akce-
lerovat druhou a zasadni ¢ast projektu, kterou je vytvoreni,
akreditace, ovéreni a zajiSténi udrzitelnosti dlouhodobého
vycvikového a vzdélavaciho on-line programu vychazejici-
ho z této metodiky. Vétfim, Ze jak adaptace zamérend na 1é-
kare-gynekology, tak adaptace zamérend na gynekologické
sestry ziskd podporu a zdjem obou téchto cilovych skupin
a Ze u nich alespon trochu vzbudi zdjem o adiktologicka té-
mata a o porozumeéni této jejich specifické skupiné pacien-
tek, kterou sdileji s naSim oborem.

V Praze 1. prosince 2020

prof. PhDr. Michal Miovsky, Ph.D.

prednosta Kliniky adiktologie 1. LF UK a VFN v Praze
a védecky sekretat Spole¢nosti pro ndvykové nemoci
CLS JEP

TECHNICKA POZNAMKA

Jako u kazdého odborného prekladu, i zde odliSnd praxe
a odlisné redlie prindseji rozdily, na které je tfeba doma-
ciho ¢tenare upozornit, aniz bychom ohybali ptivodni text.

Ponechavame format citaci, ackoli ptivodni Cesky text by
pracoval s normou APA nebo ISO v aktualnim znéni.

Ponechavame laboratorni jednotky origindlu — napt. hladi-
na alkoholu v krvi je zde vyjadfovana v g/dl, zatimco pvod-
ni ¢esky text by ji vyjadroval v promile.
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Ponechdvame jména neprechylend do Zenského rodu, s vy-
jimkou ustalenych termind (napf. Skala dle Finneganové).

Prizpusobili jsme ovSem seznam zkratek na str. 15. Nyni
obsahuje nejen zkratky anglické, ale i zkratky ¢eské, jsou-li
bézné uzivany.

Komentare k praxi uvddi pozndmkovy aparat. Pozndmky
jsou oznaceny pismeny, aby nekolidovaly s ¢iselné znace-
nym pozndmkovym aparatem originalu.
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GlosaF pojmu uzivanych
v tomto materialu

Abstinence
Stav, kdy ¢loveék nepije alkohol ani neuziva drogy. Termin ,abstinence” by nemél byt zaménovan
s terminem ,,abstinen¢ni syndrom®, kterym se oznacuje syndrom z odnéti navykové latKy.

Alkohol

V chemické terminologii tvori alkoholy rozsahlou skupinu organickych slou¢enin odvozenych
od uhlovodikl a obsahujicich jednu nebo vice hydroxylovych (-OH) skupin. Jednu z tid téchto
sloucenin tvori etanol (C2H50H, etylalkohol), ktery je hlavni psychoaktivni sloZkou alkoholic-
kych napojd. V sirS§im smyslu se vyrazem ,,alkohol“ rozumi alkoholické ndpoje. Alkohol ma
sedativni/hypnotické uc¢inky podobné G¢inkiim barbiturat.

Antagonista

Latka plsobici proti u¢ink@m jiné latky. Z farmakologického hlediska se antagonista vaze na
receptor a eliminuje plisobeni latky (agonisty), ktera vyvolava specifické fyziologické nebo be-
havioralni uéinky zprostfedkovavané danym receptorem.

Amfetaminy

Ttida sympatomimetickych amint se silnym stimulaé¢nim ui¢inkem na centralni nervovou sou-
stavu. Patfi sem amfetamin, dexamfetamin a metamfetamin. Farmakologicky pribuzné pri-
pravky zahrnuji metylfenidat, fenmetrazin a amfepramon (dietylpropion).

Barbituraty

Skupina latek s tlumivym uc¢inkem na centralni nervovou soustavu. Z chemického hlediska se
jedna o substituované derivaty kyseliny barbiturové. Patfi sem naptiklad amobarbital, pento-
barbital, fenobarbital a sekobarbital. UZivaji se jako antiepileptika, anestetika, sedativa, hypno-
tika, méneé ¢asto pak také jako anxiolytika, tj. pfipravky proti izkosti (viz sedativa/hypnotika).
Akutni a chronické uzivani vyvolava ucinky podobné plisobeni alkoholu.

Benzodiazepiny

Skupina strukturné pribuznych latek uzivanych zejména jako sedativa/hypnotika, myorela-
xancia a antiepileptika, které si dfive oznacovaly terminem ,, malé trankvilizéry*, od néhoz se
v souCasnosti upousti. Terapeuticky ticinek téchto pripravki ma spocivat vumocnéni plisobe-
ni kyseliny gama-aminomadselné (GABA) jako hlavniho inhibi¢niho neurotransmiteru.

Krvi pfenasena onemocnéni
HIV, hepatitidy typu B a C a dal$i onemocnéni Sifend kontaktem s infikovanou krvi (napf. pri
sdileni jehel).

Konopi

Genericky termin oznacujici nékolik psychoaktivnich piipravkd z rostliny konopi, Cannabis sa-
tiva. Patfi sem marihuana (slangové téz jako ,trava“ ,marjanka“ ,huleni®, rosti“ nebo ,zeli“
atd.), bhang, gandza nebo hasis (ziskavany z pryskyrtice kvétenstvi saméich rostlin) a hasiSovy
olej.

Kokain

Alkaloid ziskavany z list koky nebo syntetizovany z ekgoninu nebo jeho derivati. Kokain
hydrochlorid se bézné uzival jako lokalni anestetikum ve stomatologii, o¢nim lékatstvi a pri
otorinolaryngologickych (ORL) zdkrocich, protoZe jeho silny vazokonstrikéni efekt pomaha
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snizovat lokalni krvaceni. Kokain ma silny stimula¢ni ti¢inek na centralni nervovou soustavu
a mimo medicinsky kontext se uziva k vyvolani euforie ¢i bd€losti. Opakované uzivani vede ke
vzniku zavislosti.

Zavislost
Soubor fyziologickych, behavioralnich a kognitivnich jevl, kdy dana osoba uzivani néjaké latky
nebo skupiny latek mnohem vice uprednostnuje pred jinymi ¢innostmi, které pro ni drive byly

vvvvvv

datelnd) uZit psychoaktivni pripravek (at uz predepsany lékarem ¢i nikoli), alkohol nebo tabak.

Detoxifikace

Detoxifikaci se oznacuje proces, béhem néhoz je jedinec zbavovan plisobeni u¢inki psychoak-
tivni latky. Ve smyslu klinického tikonu se detoxifikaci (oznacovanou téz jako ,,medikovana“ ¢i
~asistovana“) rozumi odvykaci proces, ktery probiha bezpe¢nym a efektivnim zplisobem, jehoz
soucdsti je minimalizace priznakd z odnéti (abstinenénich priznakd) a pribézna péce o soma-
ticky i psychicky stav pacienta.

Problém souvisejici s uZivanim drog
Cokoli z $irokého spektra nezadoucich jeva provazejicich uzivani drog, zejména nelegélnich.
»Souvisejici“ nemusi nutné znamenat pfi¢innou souvislost.

Fetalni alkoholovy syndrom (FAS)

Vzorec opozdéného neuropsychologického i télesného riastu a vyvoje s typickymi znaky ob-
licejové dysmorfie vyskytujici se u nékterych déti vystavenych béhem téhotenstvi alkoholu.
FAS spada do spektra télesnych a neurovyvojovych abnormalit, které jsou pri¢itany pasobeni
alkoholu na plod. Mira konzumace alkoholu v téhotenstvi vedouci ke vzniku poruch fetalniho
alkoholového spektra (FASD) neni zndma. Zavisi na genetickych faktorech a dalsich charakte-
ristikdch matky a plodu.

Skodlivé uZivani navykovych latek
Vzorec uzivani psychoaktivnich latek, ktery vede k poruSe zdravi (MKN-10, kéd F1x.1). Posko-
zeni mizZe byt somatické (napf. hepatitida pfi injekéni aplikaci drogy) nebo psychické.

Rizikové uzivani navykovych latek
Vzorec uzivani navykovych latek, ktery zvysSuje riziko Skodlivych nasledkd pro uZzivatelku
iplod.

Intoxikace
Stav po podani nebo uZiti psychoaktivni latky vedouci k poruchdm urovné védomi, kognitivnich
funkci, vhimani, isudku, emotivity, chovani a dalSich psychofyziologickych funkci a reakci.

Novorozenecky abstinenéni syndrom / neonatalni abstinenéni syndrom

O novorozeneckém ¢i neonatalnim abstinené¢nim syndromu hovorime v pripadé, Ze se
u novorozence vyskytuji abstinen¢ni priznaky na zakladé jeho nitrodéloZni expozice psy-
chotropnim latkam.

Opioidova udrZovaci lécba

Pouzivaji se rovnéz spojeni ,udrzovaci 1é¢ba opioidnimi agonisty“ nebo ,,opioidova substi-
tuéni 1é¢ba“. Prikladem opioidové udrzovaci 1é¢by je terapie zaloZzend na podavani metadonu
a buprenorfinu. Délka udrzovacilé¢by se miiZe pohybovat od nékolika mésict po vice nez 20 let
a ¢asto byva kombinovana s dal§imi formami terapie (napf. psychosocialni).

Psychosocialni intervence
Jakakoli nefarmakologicka intervence realizovana v terapeutickém kontextu na urovni jednot-
livce, rodiny nebo skupiny. Spektrum psychosocidlnich intervenci saha od strukturovanych
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profesionalné vedenych psychologickych intervenci (napf. kognitivné-behavioralni terapie
nebo psychoterapie orientovana na vhled) aZ po laické psychologické a socidlni intervence
(napft. svépomocné skupiny a nefarmakologické intervence ze strany tradi¢nich 1éciteld, ale
také nabidka ubytovani, finan¢ni ¢i pravni pomoci, poskytovani informaci a kontaktni prace).

Poruchy spojené s uzivanim navykovych latek

Pojem ,,poruchy spojené s uzivanim navykovych latek“ zahrnuje jak syndrom zavislosti, tak
i Skodlivé uzivani psychoaktivnich latek, mezi néz patfi alkohol, konopi, stimulancia amfeta-
minového typu (ATS), kokain, opioidy a benzodiazepiny.

Tékavé latky

Latky odpafujici se pfi béznych teplotdch okolniho prostredi. Mezi tékavé latky inhalované
kviili jejich psychoaktivnim uc¢inkiim (oznacované také jako inhalanty) patfi organicka rozpou-
§tédla obsazena v mnoha pfipravcich pro doméacnost i primyslové vyuziti (napf. v lepidlech,
rozprasovacich, barvach, primyslovych rozpoustédlech, redidlech, benzinu nebo cisticich
prosttedcich) a alifatické dusitany, napt. amylnitrit.

Odvykaci syndrom (abstinenéni syndrom, syndrom z odnéti, odvykaci stav)

Skupina razné kombinovanych priznakl rizné zavaznosti vyskytujicich se pfi vysazeni nebo
sniZzeni davek psychoaktivni 1atky, ktera byla doposud uZivdna opakované, obvykle dlouhodo-
bé nebo ve vysokych davkach (MKN-10, kod F1x.3). Nastup a pribéh odvykaciho syndromu
je éasové omezeny a souvisi s typem latky a davky uzité bezprostfedné pred vysazenim latky
nebo redukci jejiho uzivani. Rysy typické pro odvykaci syndrom jsou zpravidla opakem znakd
akutni intoxikace.
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ALT
AST
ASSIST

ATS
AUDIT

CDT

CI

CM

CND
CNS
DSM
EUFASD

FAS
FASD
FIGO

GABA
GDG
GA
GGT
GRADE

HIV
ITT
IUGR
KBT
MCV
MD
MET
MI
MKN
MSD

N
NAS
NIAAA

NIDA
NOFAS

OR

OSN

oT
PAHO/AMRO

PCP
PMNCH

alaninaminotransferaza

aspartattransferaza

Alcohol, Smoking and Substance Involvement Screening Test/orientacni test na
uzivani alkoholu, tabaku a jinych navykovych latek

amphetamine-type stimulants/stimulanty amfetaminového typu

Alcohol Use Disorders Identification Test/test pro identifikaci poruch spojenych
s uzivanim alkoholu

karbohydrat deficientni transferin

confidence interval/interval spolehlivosti

contingency management/incentivni terapie

Commission on Narcotic Drugs/Komise OSN pro narkotika

centralni nervova soustava

Diagnosticky a statisticky manual dusevnich poruch

European Fetal Alcohol Spectrum Disorders Alliance/Evropska aliance pro vyzkum
spektra poruch fetalniho alkoholového syndromu

fetalni alkoholovy syndrom

fetal alcohol spectrum disorder/porucha fetalniho alkoholového spektra
International Federation of Gynecology and Obstetrics/ Mezinarodni federace
gynekologie a porodnictvi

gamma-aminobutyric acid/kyselina gama-aminomaselna

Guidelines Development Group/Skupina pro zpracovani doporuéenych postupd
gestational age/gestacni vék (tyden téhotenstvi)

gamma-glutamyl transpeptidaza

Grading of Recommendations, Assessment, Development, and Evaluation/metoda
hodnoceni kvality védeckych dikazd

human immunodeficiency virus/virus lidské imunodeficience
intention-to-treat/analyza podle pavodniho léEebného zaméru

intrauterine growth retardation/intrauterinni riistova restrikce
kognitivné-behavioralni terapie

mean corpuscular volume/stfedni objem erytrocytd

mean differences/rozdily primér

motivational enhancement therapy/motivacni terapie

motivational interviewing/motivaéni rozhovor

Mezinarodni klasifikace nemoci

WHO Department of Mental Health and Substance Abuse/Oddéleni WHO pro
dusevni zdravi a zneuzivani navykovych latek

number/pocet

neonatal abstinence syndrome /novorozenecky (neonatalni) abstinenc¢ni syndrom
National Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism/Narodni Ustav pro otazky
zneuzivani alkoholu a alkoholismu (USA)

National Institute on Drug Abuse/ Narodni Ustav pro otazky zneuzivani drog (USA)
National Organization on Fetal Alcohol Syndrome/Narodni organizace pro vyzkum
fetalniho alkoholového syndromu

odds ratio/pomér Sanci

Organizace spojenych narod

opiova tinktura

Pan American Health Organization/WHO Regional Office for the Americas/
Panamericka zdravotnicka organizace/Regionalni ufad WHO pro Ameriku
fencyklidin

Partnership for Maternal, Newborn and Child Health/Partnerstvi pro materskou,
novorozeneckou a détskou péci

15
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PMTCT prevention of mother-to-child transmission of HIV/ prevence pFfenosu HIV z matky
na dité

PP post partum, poporodni

PTRS Prevention, Treatment and Rehabilitation Section/ Sekce pro prevenci, lécbu
a rehabilitaci WIC(UNODC)

RCT randomized controlled trial/randomizovana kontrolovana studie

RevMAN Review Manager

RR risk ratio/relativni riziko

SBIRT screening, brief-intervention and referral to treatment/ orientaéni vyset¥eni,
kratka intervence a nasledné zprostiredkovani léCby

SD standard deviation/smérodatna odchylka

SE standard error/smérodatna chyba

SNUK syndrom nahlého dmrti kojenct (SIDS, sudden infant death syndrome)

THC tetrahydrokanabinol

TLFB timeline follow back/zpétné sledovani v Case

UNODC United National Office on Drugs and Crime/ Ufad OSN pro drogy a kriminalitu

WHO World Health Organization/Svétova zdravotnicka organizace

wIC women, infants and children/Zeny, kojenci a déti
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Shrnuti

Uzivani alkoholu, nelegalnich drog a dalSich psychoaktiv-
nich latek béhem téhotenstvi mize zplsobit matce i ditéti
mnoho zdravotnich a socidlnich problémt. Piti alkoholu
v téhotenstvi mlze vést ke vzniku fetalniho alkoholového
syndromu a mit dal$i negativni dopady, napf. spontanni
potrat, narozeni mrtvého ditéte, nizkd porodni hmotnost
ditéte, predcéasny porod nebo vrozené vady.

Zavislost na alkoholu a dal$ich navykovych latkach maze
rovnéz zasadnim zplsobem nepriznivé ovlivnit fungova-
ni jednotlivce v roli rodice a Zivotniho partnera, mtze byt
pivodcem a spoustéCem genderové podminéného a do-
maciho nasili a vyrazné tak poznamenat fyzicky, dusevni
a emo¢ni vyvoj déti.

Pro Zeny, jejich partnery a dalsi osoby Zijici s nimi ve spo-
lecné domdacnosti mlze byt téhotenstvi prilezitosti ke zmeé-
né jejich vzorcl uzivani alkoholu a dal$ich navykovych
latek. Zdravotnici, ktefi o Zeny s adiktologickymi porucha-
mi v dobé téhotenstvi pecuji, musi byt dobre obezndmeni
s komplexnosti socidlnich, duSevnich a fyzickych probléma
téchto Zen, aby jim mohli béhem téhotenstvi i v poporod-
nim obdobi poskytnout adekvatni poradenstvi a podporu.

DUVODY VZNIKU TECHTO
DOPORUCENYCH POSTUPU

Tyto doporuéené postupy vznikly jako voditko pro vSechny
zdravotniky pecujici o t€hotné zeny a ¢erstvé matky, které
uzivaji alkohol nebo drogy nebo které trpi néjakou poru-
chou spojenou s uzivanim navykovych latek, diky némuz
budou tito pracovnici schopni eliminovat zdravotni rizika
hrozici jak témto Zendm, tak plodu ¢i jiZ narozenému ditéti.
Doporucené postupy byly zpracovany v reakci na poptav-
ku ze strany organizaci, instituci i jednotlivet volajicich po
odbornych metodickych pokynech, jez by mohly pomoci
priidentifikaci a FeSeni problému uzivani alkoholu a jinych
navykovych latek a poruch spojenych s uZivanim navyko-
vych latek u téhotnych Zen. Byly vytvoreny paralelné s do-
poruc¢enimi WHO pro prevenci a feSeni problému uzivani
tabaku a pasivniho koufeni v téhotenstvi. Aktudlné neni
k dispozici zadny globalné koncipovany metodicky pokyn,
v némz by byla formulovana védecky fundovana doporuce-
ni tykajici se diagnostikovani a 1é¢by uzivani navykovych
latek, resp. poruch spojenych s uzivinim navykovych latek
v téhotenstvi.? V nékterych vysokopfijmovych zemich sice

A | Doporucené postupy vychazeji ze specifik dané zemé, ale také
z odlisnych studii, jejichZ zavéry jsou Casto nejednotné.

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

byly k tomuto tématu zpracovany narodni doporucené po-
stupy, nicméné v nizko- a stfednéprijmovych zemich ne-
jsou takova doporuceni doposud k dispozici.

KOMU JSOU TYTO DOPORUCENE
POSTUPY URCENY

Tyto doporucené postupy byly primarné sepsany pro potreby
subjektli poskytujicich zdravotni pécéi Zendm a jejich détem
v dobé od poceti do porodu, jakoz i v poporodnim obdobi.

CiLE A TEMATICKY ZABER TECHTO
DOPORUCENYCH POSTUPU

Uéelem téchto doporuéenych postupil je predloZit posky-
tovatelim zdravotni péce odborné vyzkumem podloZené
informace, které jim mohou byt voditkem p#i identifikaci
a reSeni problému uzivani navykovych latek a poruch spo-
jenych s uzivanim navykovych latek u téhotnych Zen. Diky
témto informacim budou zdravotnici schopni ve svych ze-
mich 1épe uplatnit védecké principy verejnozdravotniho
pristupu. Neméne diilezitym cilem je poskytnout t€hotnym
Zenam moznost zdravi prospésnych rozhodnuti ve vztahu
ke konzumaci alkoholu a dalSich navykovych latek v kon-
textu téhotenstvi a kojeni.

Na zdkladé komplexni analyzy potfeb této cilové skupiny
a vyzev, s nimiz se potykaji poskytovatelé zdravotni péce,
ktefi pracuji s téhotnymi Zenami vykazujicimi poruchy
spojené s uzivdnim navykovych latek, bylo rozhodnuto, Ze
by se tyto doporucené postupy mély zamérit na Sest oblasti:

1. Orientacéni vySetfeni (screening) a kratka intervence
2. Psychosocidlni intervence

3. Detoxifikace

4. Re$eni zavislosti

5. VyZiva ditéte

6. Reseni abstinenéniho syndromu u ditéte

JAK TENTO MATERIAL VZNIKAL

Tyto doporucené postupy zacaly vznikat v poloviné roku
2012 jako spolec¢ny projekt dvou oddéleni WHO zameére-
nych na problematiku dusevniho zdravi a uzivani navyko-
vych latek: Department of Mental Health and Substance Abuse
a Tobacco Free Initiative. Prvotnim vystupem této spoluprace
byl navrh doporucenych postupd, virtudlni setkani Skupi-
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ny pro zpracovani doporuc¢enych postupt (Guideline Deve-
lopment Group, GDG) a nasledné schvaleni navrhu doporu-
¢eni ¢leny Vyboru pro posuzovani doporucenych postupt
WHO (WHO Guidelines Review Committee). GDG jednala pro-
stfednictvim telekonferenci a virtudlnich setkani, ale pro-
béhla také dvé zasedani, na nichz se ¢lenové skupiny se-
tkali osobné. V ramci prvniho takového setkani konaného
ve Washingtonu, D. C (vdobé od 29.ledna do 1. inora 2013)
bylo provedeno zhodnoceni dosavadnich védecky podloze-
nych poznatki o negativnich dopadech jednotlivych vzorct
uzivani alkoholu a drog v téhotenstvi a byl stanoven rozsah
a oblasti dalsi prace s témito daty. Na druhém a soucasné
zavérecném zaseddani, které probéhlo v Zenevské centrale
WHO (11.-13. zari 2013), byly zjisténé skuteénosti prezen-
tovany prostrednictvim profild ddkaz( a tabulek GRADE
(Grading of Recommendations, Assessment, Development) (Viz
priloha) a nasledné byla formulovana findlni doporuceni.
Na zakladé vyhodnoceni prikaznosti u¢inku, v kombinaci
s dalsimi dikazy o negativech, pozitivech, postojich, pre-
ferencich, Cerpanych prostrfedcich a proveditelnosti, pak
GDG stanovila silu jednotlivych doporuéeni (viz rozhodo-
vaci tabulky a profily dikaz().

Na zdkladé presvédéivosti shromazdénych védeckych di-
kazili byla doporuéeni rozdélena na:

»silna“, tj. doporuceni, u nichz si ¢lenové skupiny pro
zpracovani doporucéenych postupt byli jisti, Ze vzhledem
k mire prokdzané efektivity v kombinaci s jistotou ve vzta-
hu k hodnotovym postojim, preferencim, prinosu a prove-
ditelnosti lze takova doporuceni aplikovat na vSechny okol-
nosti a jakakoli prostiedi

»podminéna®“, tj. doporuceni, u nichz panovala mens§i jis-
tota ve vztahu ke kvalité dikazd a hodnotovym postojam,
preferencim, prinosu a proveditelnosti. Znamena to tedy,
Ze na nékteré okolnosti nebo nékterad prostredi nebude
vhodné tato doporuceni aplikovat.

DOPORUCENI
Zakladni principy

GDG zaznamenala, Ze na vSechna nize formulovana dopo-
ruceni lze vztahnout urcité principy. Tyto ramcové zasady
zde uvadime jako pomucku pro snaz$i orientaci v procesu
planovani, implementace a evaluace nejvhodnéjsich a nej-
relevantnéjSich doporuceni s ohledem na tuzemsky kon-
text jednotlivych zemi a zdroje, které maji k dispozici.
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I. Prevence jako priorita. Pfredchazeni, omezovani a elimi-
nace uzivani alkoholu a drog béhem téhotenstvi a poporod-
niho obdobi je zdsadnim prvkem optimalizace zdravotniho
stavu a osobni pohody Zen i jejich déti.

I1. Zajisténi pristupu k preventivni a 1é¢ebné péci. Vsech-
ny téhotné Zeny a jejich rodiny potykajici se s poruchami
spojenymi s uZivanim navykovych latek by mely mit pri-
stup k finanéné dostupnym preventivhim a lécebnym
sluzbam a intervencim poskytovanym se zvlaStnim zrete-
lem k zachovavani ml¢enlivosti o dGvérnych informacich
a dodrzovani narodni legislativy a mezinarodnich norem
tykajicich se dodrzovani lidskych prav. Zenam by nemél
byt odpiran pristup k zdravotni péci kviili tomu, Ze uzivaji
navykové latky.

II1. Respektovani svébytnosti pacientky. Vzdy by méla byt
respektovana svébytnost téhotné nebo kojici zeny a Zeny,
které trpi poruchami spojenymi s uzivanim navykovych
latek, je tfeba pfi rozhodovani o zdravotni péci detailné
informovat o rizicich a pozitivech, které pro né a jejich do-
posud nenarozené dité mohou vyplyvat z dostupnych tera-
peutickych moznosti.

IV. Poskytovani komplexni péce. Sluzby poskytované té-
hotnym a kojicim Zenam trpicim poruchami spojenymi
s uzivanim navykovych latek by §iti svého zabéru mely od-
povidat komplexni a mnohovrstevné povaze poruch souvi-
sejicich s uzivdnim navykovych latek a jejich pricin.

V. Ochrana proti diskriminaci a stigmatizaci. Preventivni
alécebné intervence by mély byt téhotnym a kojicim Zenam
poskytovany zplisobem, ktery vylouci jejich stigmatizaci,
diskriminaci a marginalizaci a bude pfispivat k vytvareni
rodinného, komunitniho a socidlni zazemi pro tyto zZeny, ja-
koz i k jejich socialnimu zaclefiovani na zakladé budovani
kontaktd s dostupnymi sluzbami v oblasti péce o déti, pra-
covnich prileZitosti, vzd€lavani, bydleni apod.
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IDENTIFIKACE A RESENI PROBLEMU UZIVANT NAVYKOVYCH LATEK A PORUCH
Z UZIVANI NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVi

¢. Doporuceni Typ doporuceni Kvalita diikazti

Screening a kratka intervence zamérené na rizikové a Skodlivé uZivani navykovych latek v téhotenstvi

1 Poskytovatelé zdravotni péce by se vSech téhotnych Zzen méli v co nejranéjsi fazi silné nizka
téhotenstvi a pfi kazdém predporodnim vySetieni dotazovat, zda uZivaji nebo
v minulosti uzivaly alkohol neho jiné navykové latky.

2 Poskytovatelé zdravotni péce by méli vséem téhotnym uZivatelkam alkoholu nebo silné nizka
drog nabidnout kratkou intervenci.

Psychosocialni intervence zaméfené na poruchy spojené s uzivanim navykovych latek* v téhotenstvi

3 Poskytovatelé zdravotnich sluzeb, ktefi maji v péci téhotné zeny a Zeny po porodu, podminéné velmi nizka
jez trpi poruchami spojenymi s uzivanim alkoholu nebo jinych navykovych latek, by
méli nabizet komplexni zhodnoceni (diagnostiku)? a individualizovanou péci®

Detoxifikaéni a odvykaci programy zaméfené na latkové zavislosti v téhotenstvi

4 Poskytovatelé zdravotni péce by méli pfi prvni prileZitosti vyzvat téhotnou Zenu, silné velmi nizka
ktera je zavisla na alkoholu nebo jinych drogéch, aby tyto latky prestala uzivat
a dle potfeby Ci situace ji nabidnout nebo poslat na medicinsky supervidovanou
detoxifikaci.*

5 Téhotnym Zenam zavislym na opioidech je tfeba radéji doporucit opioidovou silné velmi nizka
udrZovaci lé¢bu® ve vSech pripadech, kdy je tato forma terapie k dispozici, nez se
rozhodnout pro detoxifikaci od opioidd.

6 Téhotnym Zenam se zavislosti na benzodiazepinech by se mély postupné snizovat silné velmi nizka
davky® za vyuZiti dlouhodobé plsobicich benzodiazepind.

7 Téhotnym Zenam, u nichZ se po vysazeni alkoholu rozvinou odvykaci symptomy,® je silné velmi nizka
tfeba kratkodobé podavat dlouhodobé pisobici benzodiazepiny.”

8 Pri zvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen se zavislosti na stimulantech lze silné velmi nizka
mirnit pfiznaky psychiatrickych poruch psychofarmaky, ale jejich podavani nent
rutinné vyZadovano.

Farmakoterapie (substituce a prevence relapsu) pfi latkové zavislosti v téhotenstvi

9 Farmakoterapie se u téhotnych pacientek nedoporucuje k rutinni [é¢bé zavislosti na podminéné velmi nizka
stimulantech amfetaminového typu, konopi, kokainu a tékavych latkach.

10 Vzhledem k doposud nezjisténé bezpec€nosti a tcinnosti medikace k lé¢hé podminéné velmi nizka
alkoholové zavislosti v téhotenstvi je tfeba u kazdé Zeny provést individualni analyzu
rizik a prinosu.

11 Téhotnym pacientkam se zavislosti na opioidech je tfeba doporucit, aby silné velmi nizka
pokracovaly nebo zacaly s opioidovou udrZovaci terapii, at uz na bazi metadonu
nebo buprenorfinu.

Kojeni u matek se zavislosti na alkoholu a/nebo jinych latkach

12 A. Matky s poruchami spojenymi s uzivanim navykovych latek je tfeba podporovat podminéné velmi nizka
v kojeni, pakliZe by rizika jednoznacné neprevazovala nad pozitivy.

B. Kojici zeny uzivajici alkohol nebo drogy je tfeba vyzvat a vést k tomu, aby podminéné velmi nizka
prestaly alkohol nebo drogy uzivat. Uzivani ndvykovych latek nicméné neni nutné
kontraindikaci kojen.

B | VV zavaznych pripadech se v CR doporucuje vénovat pozornost riziku nahlého vysazeni u opiatové zavislosti.
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¢. Doporuceni Typ doporuceni Kvalita dikazd
13 Teélesny kontakt je dlleZity bez ohledu na volbu vyZivy a v pfipadé matky silné nizka

s adiktologickou poruchou, ktera je schopna reagovat na potfeby ditéte, je tfeba jej

aktivné podporovat.
14 Matky stabilizované na opioidové udrzovaci lé¢bé, at uz na bazi metadonu nebo silné nizka

buprenorfinu, je tfeba vybizet ke kojeni. Vyjimkou jsou situace, kdy by rizika
jednoznacné prevazovala nad pozitivy.

Péce o déti vystavené alkoholu a dal$im psychoaktivnim latkam

15 Zdravotnicka zafizeni poskytujici porodni péci by méla mit zavedeny postupy pro silné velmi nizka
identifikaci, diagnostiku, monitoring a nefarmakologické i farmakologické intervence
ve vztahu k novorozenclim, ktefi byli pfed porodem vystaveni opioiddm.

16 V nutnych pfipadech je u novorozencd se syndromem z odnéti opioid{ prvnim silné velmi nizka
terapeutickym krokem podani opioidu.

17 Vykazuje-li dité znaky novorozeneckého abstinencniho syndromu v dlisledku podminéné velmi nizka
vysazeni sedativ nebo alkoholu nebo neni-li zndmo, jaké latce bylo dité vystaveno,
jevi se jako nejvhodnéjsi prvotni terapeuticka alternativa podani fenobarbitalu.

18 VSechny déti narozené zenam s poruchami spojenymi s uzivanim alkoholu je tfeba podminéné velmi nizka
vySetfit® na pfiznaky fetalniho alkoholového syndromu.®

1| Termin ,poruchy spojené s uzivanim navykovych latek” zahrnuje syndrom zavislosti a Skodlivé uzivani psychoaktivnich latek, jako jsou alkohol,
konopi, stimulanty amfetaminového typu (ATS), kokain, benzodiazepiny atd.

2 | Soucasti komplexni diagnostiky Zen uZivajicich alkohol a drogy v téhotenstvi a v poporodnim obdobi je zhodnoceni vzorcl uZivani navykovych latek,
somatickych a psychiatrickych komorbidit, rodinného kontextu a socialnich problémd.

3 | Planovani individudlni péce obnasi volbu odpovidajicich psychosocialnich a farmakologickych intervenci vychazejicich z komplexniho zhodnoceni.
4 | Téhotnym Zenam zavislym na alkoholu a drogach, které souhlasi s absolvovanim detoxifikace, by méla byt v pfipadé medicinskeé indikace nabidnuta
asistovana odvykaci kira v Lizkovém nebo nemocni¢nim zafizeni. LéCba musi byt volena tak, aby bylo stejnou mérou zohlediovano zdravi matky

i plodu.

5 | UdrZovaci lécha na bazi podavani metadonu nebo buprenorfinu.

6 | Po dobu, ktera by neméla byt delsi, nez je z medicinského hlediska nezbytné nutné.

7 | Zvladani odvykaciho stavu u alkoholu obvykle zahrnuje podavani tiaminu.

8 | Znaky fetalniho alkoholového syndromu (FAS) zahrnuji poruchy rdistu, obli¢ejovou dysmorfii (kratké Stérbiny ocnich vicek, hladké nebo ploché
philtrum, tenky horni ret) a abnormality centralni nervové soustavy.

C | V CR se povazuje za vhodné zohlednit i fakt, Ze dité matky-uzivatelky alkoholu nemusi vykazovat znamky FAS (fenotyp) bezprostfedné po porodu,
ale v budoucnu se mohou problémy s matéinym abtzem alkoholu projevit (PMV, poruchy uceni, poruchy chovani), coZ ale miZe uniknout diky
negativnimu zavéru porodnice. Mohou se vyskytovat i jen nékteré symtomy FAS.
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Uvod

Uzivani alkoholu, nelegalnich drog a dalSich psychoaktivnich latek béhem té€hotenstvi, které je
relativné béznym jevem, muzZe zptsobit matce i ditéti mnoho zdravotnich a socidlnich problém?.

Piti alkoholu v téhotenstvi mize vést ke vzniku fetalniho alkoholového syndromu a mit dalsi
negativni ndsledky, mezi néz patfi spontdnni potrat, narozeni mrtvého ditéte, nizkd porodni
hmotnost, pfedc¢asny porod nebo vrozené vady. Uzivani alkoholu a dalSich navykovych latek
muiZe rovnéz zasadnim zplisobem neptiznive ovlivnit fungovani jednotlivce v roli rodice a Zi-
votniho partnera, mtze byt spoustécem genderové podminéného a domaciho nasili a vyrazné
tak poznamenat fyzicky, duSevni a emoc¢ni vyvoj déti. Injekéni uzivani drog je navic spojeno se
zvySenym rizikem prenosu HIV a virové hepatitidy na téhotné Zeny a jejich déti.

Uzivani alkoholu a jinych ndvykovych latek ze strany budoucich matek a dalSich osob, které
s nimi Ziji ve spole¢né domacnosti, neSkodi pouze zdravi matky a ditéte — viz tematicka napln
Rozvojovych cili tisicileti OSN (UN Millennium Development Goals) 2, 4, 5 a 6 — ale muze také
znehodnocovat pokrok, kterého bylo v mnoha nizko- a stfednéptijmovych zemich dosaZeno

v socialni a zdravotni oblasti.

veer

stvi prilezitosti ke zméneé jejich dosavadnich vzorcd uzivani alkoholu a dal$ich navykovych la-
tek. Zdravotnici, ktefi o Zeny s adiktologickymi poruchami v dobé téhotenstvi pe¢uji, musi byt
dobfte obeznameni s komplexnosti socidlnich, dusevnich a fyzickych problému téchto Zen a byt
jim zdrojem uZiteénych informaci a podpory béhem téhotenstvi i vdobé po porodu.
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Duvody vzniku téchto
doporucenych postupli

Tyto doporucéené postupy vznikly jako voditko pro vSechny zdravotniky pecujici o téhotné
Zeny, které uzivaji alkohol nebo drogy nebo trpi néjakou poruchou spojenou s uzivanim na-
vykovych latek, diky némuz budou tito pracovnici schopni eliminovat zdravotni rizika, kte-
ra v této souvislosti hrozi. Aktualné neni k dispozici zadny globalné koncipovany metodicky
pokyn, v némz by byla formulovana védecky fundovana doporuceni tykajici se diagnostiko-
vani a 1é¢by uzivani navykovych latek, resp. poruch spojenych s uzivanim navykovych latek
v téhotenstvi. V nékterych vysokoprijmovych zemich sice byly k tomuto tématu zpracovany
narodni doporuéené postupy, nicméné v nizko- a stfednépfijmovych zemich nejsou takova
doporuceni doposud k dispozici.

Tento projekt vznikl v reakci na poptavku ze strany organizaci, instituci i jednotlivct volaji-
cich po odbornych metodickych pokynech, jez mohou pomoci pfi identifikaci a feSeni poruch
spojenych s uZivanim navykovych latek u téhotnych Zen. Tato doporuéeni byla zpracovdna
paralelné s doporucenimi WHO pro prevenci a feSeni problému uzivani tabaku a pasivniho
koureni v téhotenstvi.

Tyto doporucené postupy jsou rovnéz reakci na Rezoluci 63.13 Svétového zdravotnického shro-
mazdéni (vytyCujici a schvalujici Globdlni strategii pro omezovani §kodlivého uZivani alkoholu)
a Politické prohldSeni a akéni plan o mezinarodni spolupraci v zdjmu dosaZeni integrovaného
a vyvazZeného postupu pri potirani celosvétového drogového problému (schvdlenymi segmen-
tem na vysoké urovni 52. zasedani Komise pro narkotika; CND).

Vytvoreni téchto doporuc¢enych postupt je soucasti Sirokého spektra aktivit realizovanych Od-
délenim WHO pro dusevni zdravi a zneuzivani navykovych latek (MSD). Spada sem mimo jiné
vyvoj a diseminace screeningového ndstroje ASSIST urceného k provadéni orientaénich vy-
Setfeni na uzivani ndvykovych latek v kontextu zdravotni péce, prirucka pro provadéni kratké
intervence souvisejici s aplikaci nastroje ASSIST, intervenéni aplikace WHO mhGAP urcené
k feSeni akutnich dusevnich a behavioralnich poruch, doporucené postupy WHO pro psycho-
socialné asistovanou farmakologickou 1é¢hu zavislosti na opioidech, diskusni material UNO-
DC/WHO tykajici se zasad 1é¢by latkovych zavislosti a program UNODC/WHO vénovany 1é¢bhé
drogovych zavislosti.
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STAVAJICI RELEVANTNI METODICKE MATERIALY ZABYVAJICI SE
SOUVISEJICIMI PROBLEMY A PORUCHAMI

The Alcohol, Smoking and Substance Involvement Screening Test (ASSIST): Manual for use in primary
care http://whglibdoc.who.int/publications/2010/9789241599382_eng.pdf

Brief Intervention. The ASSIST-linked brief intervention for hazardous or harmful substance use. Manual
for use in primary care. http://whglibdoc.who.int/publications/2010/9789241599399_eng.pdf

AUDIT: Alcohol Use Disorders Identification Test: Guidelines for use in primary care*
http://whglibdoc.who.int/hq/2001/WHO_MSD_MSB_01.6a.pdf

Brief Intervention for Hazardous and Harmful Drinking: Manual for use in primary care*
http://whglibdoc.who.int/hq/2001/WHO_MSD_MSB_01.6b.pdf

Guidelines for the Psychosocially Assisted Pharmacological Treatment of Opioid Dependence
http://www.who.int/substance_abuse/publications/opioid_dependence_guidelines.pdf

mhGAP — Intervention Guide http://www.who.int/mental_health/publications/mhGAP_intervention_

guide/en/. Obsahuje doporuceni tykajici se péce o osoby s poruchami zplsobenymi uzivanim alkoholu
a drog v nepsychiatrickych kontextech, jeZ lze uplatnit v rdmci predporodni péce.

Working with Individuals, Families and Communities to Improve Maternal and Newborn Health http://
whglibdoc.who.int/hg/2010/WHO_MPS_09.04_eng.pdf

Pregnancy, Childbirth, Postpartum and Newborn Care: A guide for essential practice
http://www.who.int/maternal_child_adolescent/documents/924159084x/en/index.html

PMTCT Strategic Vision 2010-2015 http://whqlibdoc.who.int/publications/2010/9789241599030_
eng.pdf. Obsahuje doporuceni pro prevenci pfenosu HIV z matky na dité u injekénich uZivatell drog.

Guidelines on HIV and Infant Feeding 2010 http://www.who.int/maternal_child_adolescent/docu-

ments/9789241599535/en/index.html Obsahuje doporucéeni pro porodni péci u HIV pozitivnich Zzen

v souvislosti s injekénim uzivanim drog.

Acceptable Medical Reasons for Use of Breast-milk Substitutes http://whglibdoc.who.int/hq/2009/
WHO_FCH_CAH_09.01_eng.pdf Obsahuje doporuceni tykajici se situaci, kdy by Zena neméla kojit.

* PrestoZe byly tyto doporucené postupy vydany jiz v roce 2001, tj. pfed pfijetim aktualni metodiky
WHO vyZaduijici systematické pfehledy védeckych dlikazd, efektivita kratkych intervenci ve vztahu

k rizikové a $kodlivé konzumaci alkoholu byla potvrzena v nedavno publikovanych pokynech WHO,
schvalenych Vyborem pro posuzovani doporucenych postupti WHO, a to véetné pfirucky pro intervenc-
ni program mhGAP, ktery je v této tabulce rovnéz uveden.
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KOMU JSOU TYTO DOPORUCENE
POSTUPY URCENY

Cilovou skupinou téchto doporucéenych postupli jsou pri-
marné poskytovatelé zdravotnich sluzeb pecujici o Zeny a je-
jich déti po celou dobu téhotenstvi i v poporodnim obdobi.

CiLE A TEMATICKY ZABER
TOHOTO MATERIALU

Udelem téchto doporucenych postupil je predlozit posky-
tovatelim zdravotni péce odborné vyzkumem podloZené
informace, které jim mohou byt voditkem pfi identifikaci
a feSeni problému uzivani ndvykovych latek u téhotnych
Zen. Diky uvadénym informacim budou uZivatelé tohoto
materidlu schopni ve svych zemich lépe uplatnit védeckeé
principy verejnozdravotniho pfistupu. Neméné dilezi-
tym cilem je poskytnout téhotnym Zendm moznost zdravi
prospésnych rozhodnuti ve vztahu ke konzumaci alkoholu
a dalsich navykovych latek v kontextu téhotenstvi, kojeni
a poporodniho obdobi.

Na zékladé komplexniho posouzeni potieb této cilové sku-
piny a vyzev, s nimiz se potykaji poskytovatelé zdravotni
péce, kteri pracuyji s téhotnymi Zenami vykazujicimi poru-
chy spojené s uzivanim navykovych latek, bylo Skupinou
pro zpracovani doporucenych postupti (GDG) odsouhlase-
no, Ze se tyto doporucené postupy zameéri na Sest oblasti:

1. Orientacéni vySetreni (screening) a kratkd intervence
2. Psychosocidlni intervence

3. Detoxifikace

4. Re$eni zavislosti

5. Vyziva ditéte

6. Re$eni novorozeneckého abstinenéniho syndromu

AUTORSKY TYM DOPORUCENYCH
POSTUPU A SPOLUPRACUJICI SUBJEKTY

Ridici skupina WHO

Interni fidici skupinu tvofili zastupci oddéleni WHO zaby-
vajicich se agendou duSevniho zdravi a zneuzivani navy-
kovych latek, reprodukéniho zdravi, rovnosti pohlavi a lid-
skych prav a omezovani konzumace tabdkovych vyrobkd.
Kompletni jmenny seznam je obsahem prilohy 4.

Skupina pro zpracovani doporuéenych postupti
Skupina pro zpracovani doporucenych postupt byla tvo-

fena odborniky na danou problematiku s odpovidajici-
mi zkuSenostmi s poskytovanim zdravotni péce v nizko-
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a strednéprijmovych zemich a s erudici v oblasti tvorby
védecky fundovanych metodickych material. Slozeni této
skupiny bylo rovnéz zarukou genderové a geografické vy-
vazenosti. Své zastoupeni zde meély vSechny regiony WHO.

Skupina pro zpracovani doporuc¢enych postupl uzce spo-
lupracovala s konzultanty z fad odbornikid na oblast syste-
matického shromazdovani védeckych diikazi a metodiku
GRADE. Kompletni seznam ¢lenti skupiny pro zpracovani
doporucenych postupi a jednotlivych konzultant véetné
uvedeni jejich specializace, profesni afiliace a geografické
pusobnosti je uveden v priloze 4.

Skupina externich recenzentti

Externi recenzenti pochazeli z fad koncovych uZzivatel,
instituci a partnerskych subjekti plisobicich v oblasti, jez
je predmeétem zajmu téchto doporucéenych postupt. Jejich
jména, profesni afiliace, odborna zaméfreni a geograficka
plsobisté jsou obsahem prilohy 4.

Externi recenzenti byli poZzadani o své hodnoceni a pripo-
minky v riznych fazich tvorby téchto doporucenych postu-
pu. Nékteri ¢lenové skupiny externich recenzentl se jako
»zvlastni hosté” zucastnili prvniho informativniho setkani
a zavérecného setkdni, na némz se rozhodovalo o jednot-
livych doporucenich, kde plisobili jako pozorovatelé s po-
radnim hlasem, av§ak neméli moZnost ovlivnit pfijimana
rozhodnuti. Méli moznost se vyjadfit k ramcovym otazkam,
zamyslenym vystuptim, dikaznim profildm a k finalni ver-
zi metodického materidlu. Vyjadreni recenzentl a jejich
pripominky byly zohlednény ve findlnim rozsahu doporu-
¢enych postupt, predmétnych vystupech a v definitivnich
formulacich doporuceni.

(<]

Otazky stietu zajmu

VSichni élenové skupiny pro zpracovani doporuéenych po-
stupd, externi recenzenti a konzultanti predlozili vyplnéna
standardni prohlaseni WHO o stretu zajmu. Nékolik ¢lend
GDG deklarovalo védecké a finanéni zajmy, které byly na-
sledné prezkoumadany sekretaridtem z hlediska mozného
stFetu zajmu (viz prehled v priloze 5). Hendree Jones byla
prijemcem finanéni podpory od spole¢nosti Reckitt Benc-
kiser, jeZ je mimo jiné vyrobcem buprenorfinu. Inkasova-
la drobné honorare za prispévky na konferencich a byl ji
zdarma poskytnut buprenorfin pro ucely klinickych hod-
noceni. Gabriele Fischer pobirala za konzulta¢ni ¢innost
nevelké finanéni odmeény od spoleénosti Reckitt Benckiser
vyrabéjici buprenorfin, spole¢nosti Mundipharma vyra-
béjici morfin a spole¢nosti Lannacher vyrabéjici psycho-
farmaka. Anju Dhawan byla pfijemcem finanéni podpo-
ry pro ucely klinického hodnoceni od spoleénosti Rusan
Pharmaceuticals, jez vyrabi metadon i buprenorfin. Jelikoz
tyto osoby jsou uznavanymi védeckymi a klinickymi pra-
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covnicemi v daném oboru a vzhledem k vysi pfredmétnych
finanénich prostredkl bylo konstatovano, Ze nebudou od-
volany z GDG, nicméneé Ze jejich potencialni konflikt zajma
bude eliminovan tim, Ze tyto osoby budou vylouceny z ak-
tivni debaty a rozhodovani o farmaceutickych pripravcich
vyrabénych firmami, od nichz obdrzely finan¢ni plnéni.
Obé jednani byla zahdjena otevienym deklarovanim moz-
nych stretli zajmu, nacez bylo jednoznac¢né konstatovano,
Ze Clenové skupiny pro zpracovani doporucéenych postupt,
kteri jsou nebo byli prijemeci finanénich prostredka od far-
maceutického pramyslu, se nebudou moci uc¢astnit diskusi
o otazkach, které souviseji s 1é¢ivymi pripravky spojenymi
s konkrétnimi farmaceutickymi firmami.

JAK DOPORUCENE POSTUPY VZNIKALY

Tyto doporucené postupy zacaly vznikat v poloviné roku
2012 jako spolec¢ny projekt dvou oddéleni WHO zamére-
nych na problematiku dusevniho zdravi a uzZivadni navyko-
vych latek: Department of Mental Health and Substance Abuse
a Tobacco Free Initiative. Prvotnim vystupem této spoluprace
byl navrh doporucenych postupt, virtualni setkani Skupiny
pro zpracovani doporuc¢enych postupt (Guideline Develop-
ment Group, GDG) a nasledné schvaleni navrhu doporuceni
¢leny Vyboru pro posuzovani doporuc¢enych postuptt WHO
(WHO Guidelines review Committee). GDG jednala prostied-
nictvim telekonferenci a virtudlnich setkani, ale probéh-
la také dvé zaseddani, na nichz se élenové skupiny setkali
osobné. V ramci prvniho takového setkani konaného v pro-
storach WHO ve Washingtonu, D. C. (v dobé od 29. ledna
do 1. inora 2013) bylo provedeno zhodnoceni dosavadnich
védecky podlozenych poznatki o negativnich dopadech
jednotlivych vzorcl uzivani alkoholu a drog v téhotenstvi
a byl stanoven rozsah a oblasti dalsi prace s témito infor-
macemi. Na druhém a soucasné zavéreéném zasedani, kte-
ré probéhlo v Zenevské centrale WHO (11.-13. zari 2013),
byly zjiSténé skutecnosti prezentovany prostfednictvim
profilG diikazi a tabulek GRADE (viz priloha) a nasledné
byla formulovana findlni doporuéeni. Ta byla poté predlo-
Zena k vyjadreni skupiné externich recenzentd a prostied-
nictvim online diskusi a telekonferenci pak GDG pripravila
konec¢nou verzi dokumentu.

RESERSE A ZAJISTENI
DOSTUPNYCH INFORMACI

Na zdkladé Sesti hlavnich tematickych oblasti odsouhlase-
nych GDG byly formulovany nejvhodnéjsi otazky pro sys-
tematické vyhledavani relevantnich védeckych dtikaz.
V dubnu 2013 byla GDG vyzvana, aby provedla vybér sle-
dovanych parametr® (vystupd) a ohodnotila je na skale od
1 do 9, kde 9 bude odpovidat nejvyssi (zdsadni) dilezitosti
a 1 nejnizsi dulezitosti. Pro kazdy vystup byly vypocteny
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pramérné hodnoty a sedm vystupl s nejvy$sim hodnoce-
nim pak pouZito k vyhodnocovani ziskanych védeckych
diikazd, s vyjimkou pripadd, u nichz se ¢lenové GDG shod-
li, Ze je nutné mit k dispozici vice nez sedm hodnocenych
parametr (viz profily dikaz( a tabulky GRADE v piiloze 1).

Zajistovani dostupnych védeckych dkaz méli na staros-
ti ¢tyfi vyzkumnici (dva konzultanti a dva staZzisti WHO).
Realizace reSersi byla svéfena informaénimu specialistovi
WHO Tomasi Allenovi, ktery prohledaval mnozstvi rliznych
databazi: PubMed, EmBase, CENTRAL, Psychinfo, CINAHL
loha 2). Zakladnim cilem vyhledéavaci strategie bylo najit
vSechny randomizované kontrolované studie (RCT) a sys-
tematické prehledy zameérené na problematiku téhotnych
Zen uzivajicich alkohol nebo drogy a nasledné je roztridit do
jednotlivych kategorii a fixovat pro dalsi vyuziti. Na zakladé
téchto resersi bylo identifikovano priblizné 6 000 ¢lankd,
které byly dale filtrovany podle nazvu a abstraktu, nasled-
né pak celého (fulltextového) znéni prispevku (viz graf 1
a tabulky 1 a 2 nize). Jako dlikazni zakladna byly pouZzity
veskeré nalezené cochranovské piehledy nebo jiné kvalitni
systematické prehledy a jejichz vysledky byly prezentova-
ny pomoci tabulek GRADE. V pripadech, kdy nebyl k dispo-
zici Zzadny cochranovsky piehled nebo jeho ekvivalent, byl
za vyuZiti cochranovskych metod zpracovan systematicky
prehled identifikovanych RCT, véetné pripadné metaanaly-
zy, jehoz vysledky byly nasledné vyhodnoceny prostrednic-
tvim metodiky GRADE.

TABULKA 1. | POCET ZAZNAMU DLE
PROHLEDAVANE DATABAZE

Databaze Pocet zaznamii
PubMed 1479
EmBase 3614
CENTRAL 84
Psychinfo 512
CINAHL 754
CELKEM 6443
Deduplikovano 5632

GRAF 1. | FILTROVANI VYSLEDKU VYHLEDAVANI NA
RELEVATNI CLANKY

, ZiSKAN RELEVANTNI
FILT?&\;ANO > FULLTEXT —> CLANKY
172 93
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TABULKA 2. | POCET ELANKD A ROZHODNYCH RCT
PODLE SYSTEMATIZACNI KATEGORIE

Intervence Clanky RCT
Screening a kratka intervence 17 10
Psychosocialni intervence 30 15
Detoxifikace 0 0
Reseni zavislosti 36 4

Kojeni 0 0

Stav ditéte 5 4
Nezarazeno 5 neni relevantni
Celkem 93 33

V zdjmu kompenzace absence RCT v nékterych oblastech
odborné literatury byly do jednotlivych dilé¢ich kategorii
védeckych diikazl zarazeny také dalsi studie identifikova-
né v ramci systematickych resersi jako zdroj dopliujicich
informaci pro ucely profili zpracovanych dle metodiky
GRADE. Clankd, které sice neodpovidaly kritériim na RCT,
nicméneé byly shledany relevantnimi z hlediska hlavnich te-
matickych oblasti téchto doporucenych postupti, bylo 598.

V srpnu 2013 probéhl tritydenni prazkum hodnotovych
postojl a preferenci. Jeho Ucastnici — zdravotnici, resp. té-
hotné (pfip. neddvno téhotné) Zeny — méli stanovit miru
svych preferenci ve vztahu k navrZzenym znénim jednotli-
vych doporuéeni a uvést, jaky by na né mohla mit vliv. Na
zavérecném osobnim setkani ¢lent skupiny pro zpracovani
doporucenych postupt konaném v zari 2013 byla v ramci
projednavani jednotlivych doporuceni predloZena analyza
reakci respondent( tohoto vyzkumu. GDG pak takto vyjadre-
né hodnotové postoje a preference zohlednila pfi stanovova-
ni vahy jednotlivych doporuceni. Pfislusny formulaf je k dis-
pozici na adrese https://sryyz. enketo.formhub.org/webform.

® METODICKA PRIRUCKA

27



28 @ METODICKA PRIRUCKA

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Vyhodnoceni dikazu
a formulace doporuceni

Pti formulovani kone¢ného znéni doporuceni uplatnili ¢le-
nové GDG systém GRADE slouZici k vyhodnocovani kvality
védeckych dltikazl a k vyuzivani takovych diakaz pri zda-
vodnovani prijimanych rozhodnuti. Ke kazdé ze Sesti ram-
covych tematickych oblasti byl sestaven profil diikaz( jako
souhrn ziskanych védeckych poznatki, véetné prikaznych
zjisténi tykajicich se hodnotovych postojl, preferenci, pfi-
nosu, rizik a proveditelnosti. Ve vSech moZnych pripadech
byly zjiSténé skute¢nosti analyzovany na zakladé metodiky
GRADE a prislusné vysledky nasledné prezentovany pro-
stiednictvim tabulek GRADE. Mira prikaznosti efektivity
byla rozdélena na vysokou, stfedni, nizkou a velmi nizkou
v zavislosti na urcitosti u¢inku kvantifikovaného v hodno-
cenych studiich. U mnohych KLINICKYCH otazek relevant-
ni védecké dikazy chybély nebo byly k dispozici ve velmi
omezené mire, coz se odrazilo ve velmi nizkém hodnoceni
jejich kvality. Clenové GDG konstatovali, ze k zajisténi do-
stateéného korpusu védeckych dikaz pro fundovanou
péci o téhotné Zeny uZivajici ndvykové latky a trpici poru-
chami spojenymi s uzivdnim takovych latek je nutny roz-
sahly vyzkum. K vyhodnoceni a konsenzudlnimu stanove-
ni kvality védeckych dlikaz a urcitosti evidovanych rizik
a pozitiv, hodnotovych postojl a preferenci, proveditelnos-
ti a dostupnych zdroj pouzili ¢lenové skupiny pro zpraco-
vani doporucenych postupl rozhodovaci tabulku (podrob-

Vv

v profilech dtikaz® 1-6 viz priloha).

Na zakladé presvédéivosti shromazdénych védeckych di-
kazi byla doporuéeni rozdélena na:

»silna“, tj. doporuceni, u nichz si ¢lenové skupiny pro
zpracovani doporucéenych postupt byli jisti, Ze vzhledem
k mire prokazané efektivity v kombinaci s jistotou ve vzta-
hu k hodnotovym postojim, preferencim, pfinosu a prove-
ditelnosti lze takova doporuceni aplikovat na vSechny okol-
nosti a jakakoli prostfedi

»podminéna®, tj. doporuceni, u nichz panovala mens§i jis-
tota ve vztahu ke kvalité dikazd a hodnotovym postojam,
preferencim, prinosu a proveditelnosti. Znamena to tedy,
Ze na nékteré okolnosti nebo néktera prostredi je nebude
vhodné aplikovat.

Rozhodnuti byla obvykle pfijimana konsenzualné. V pripa-
dé nazorové nejednotnosti élenové GDG hlasovali, pri¢emz

k pfijeti rozhodnuti byl vyZadovan souhlas dvoutfetinové
vetSiny. Pokud néktery navrh neziskal napoprvé podporu
dvoutfetinové vétSiny, bylo dohodnuto, Ze se doporuceni
preformuluje a poté bude znovu predlozeno k hlasovani.
Tento postup byl nutny pouze v jednom pripadé — u dopo-
ruceni 8, které pojednava o zvladani odvykaciho stavu u za-
vislosti na stimulantech.

DOPORUCENI

Na zdakladé rozsahlé analyzy dostupnych védeckych po-
znatk® vztahujicich se ke kazdé z Sesti ramcovych oblasti
se GDG shodla na formulovani nasledujicich doporuéeni
ve vztahu k identifikaci a feSeni problému uzivani navy-
kovych latek a poruch spojenych s uzivinim navykovych
latek v téhotenstvi. Za kazdym doporuc¢enim nasleduje ko-
mentar objasnujici kontextové zalezitosti a relevantni as-
pekty nastinénych reseni. V pribéhu tvorby téchto dopo-
ruceni ¢lenové GDG odhalili znaéné mezery v dosavadnim
vyzkumu a sestavili spole¢né seznam vyzkumnych priorit
a otazek, jejichz vycet je uveden na konci doporuceni.

Obecné zasady

Clenové skupiny pro zpracovani doporuéenych postupti za-
znamenali, Ze na vSechna nize formulovanda doporuceni Ize
vztdhnout urcité principy. Tyto obecné zasady zde uvadime
jako pomuicku pro snazsi orientaci v procesu planovani, im-
plementace a evaluace nejvhodnéjSich a nejrelevantnéjSich
doporuceni s ohledem na tuzemsky kontext jednotlivych
zemi a zdroje, které maji k dispozici.

I. Prevence jako priorita. Predchdzeni, omezovani a eliminace
uzivani alkoholu a drog béhem téhotenstvi a poporodniho obdobi
Jje zdsadnim prvkem optimalizace zdravotniho stavu a osobni po-
hody Zen i jejich déti.

Tento ukol vyzZaduje komplexni pristup obnasejici realiza-
ci multidisciplindrnich opatfeni, véetné prava na co nej-
hotenstvi, systém zdravotni péce, jehoz nedilnou soucdasti
jsou preventivni strategie a podpora zdravych rozhodnuti
ohledné uzivani navykovych latek u Zen v plodném veku,
a aktivity v oblasti podpory zdravi, prispivajici k vytvareni
zdravého domova a socialniho prostfedi a pomahajici té-
hotnym Zenam a jejich partnerdm ¢init zdrava rozhodnuti
ohledné uZzivani navykovych latek a chranici je pred tla-
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kem, ktery na né muiiZe byt ve vztahu ke konzumaci alkoho-
lu éi uzivani jinych navykovych latek vyvijen.

I1. Zajisténi pristupu k preventivni a 1é¢éebné péci. Vsechny
téhotné Zeny a jejich rodiny potykajici se s poruchami spojenymi
s uzivanim ndvykovych ldtek by mély mit pFistup k financné
dostupnym preventivnim a lécebnym sluzbdm a intervencim
poskytovanym se zvldstnim zietelem k zachovavani micenlivosti
o divernych informacich a dodrzovini ndrodni legislativy a mez-
indrodnich norem tykajicich se dodrZovdni lidskych prav. Zendm
by nemeél byt odpirdn pristup k zdravotni péci kviili tomu, Ze uzi-
vaji ndvykové latky.

Poskytovatelé zdravotnich sluZzeb by meéli byt u téhotnych
Zen schopni rozpoznat a fesit jejich uzivani navykovych Ia-
tek a poruchy spojené s uzivinim navykovych latek. Zdra-
votnicky systém by mél identifikovat adiktologické poruchy
pri prvni prilezitosti a nabidnout kvalitni a finanéné i jinak
dostupnou 1ééebnou péci.> Specializované sluzby pro Zeny
s poruchami spojenymi s uZivanim navykovych latek by
mély byt povazovany za dlileZitou soucast zdravotnického
systému a jejich zajisténi musi svym rozsahem odpovi-
dat klinické potfebé. Pfi zajistovani adekvatniho pristupu
k zdravotnim sluzbam pro Zeny s poruchami spojenymi
s uzivanim navykovych latek je tfeba zohlednovat potfe-
by, které tyto Zeny maji v souvislosti s pééi o své déti. Or-
ganizace péce ma také dopad na zachovavani mléenlivosti
o davérnych informacich, jez je jednim ze zakladnich prav
kazdého ¢lovéka, ktery cerpa zdravotni péci.

III. Respektovani svébytnosti pacientky. Vzdy by méla byt
respektovina svébytnost téhotné nebo kojici Zeny a Zeny, které
trpi poruchami spojenymi s uZivanim ndvykovych latek, je treba
pri rozhodovani o zdravotni péci detailné informovat o rizicich
a pozitivech, které pro né ajejich doposud nenarozené dité mohou
vyplyvat z dostupnych terapeutickych mozZnosti.

Svébytnost pacientky a péce zameérena na pacientku jsou
zasadni komponenty zdravotnich sluZzeb uréenych téhot-
nym Zenam. Rozhodnuti tykajici se 1é¢by by méla vychazet
z v§eobecné prijimanych etickych zdsad lékarské péce zo-
hlednujicich svébytnost Zeny pii rozhodovani o poskytnu-
té péci a zdravi jejiho ditéte, jakoz i jeji pravo na soukromi
a zachovani mlcéenlivosti o dGvérnych informacich pfi pro-
jedndvani terapeutickych moznosti. Nezbytnou podmin-
kou je, aby byly téhotné a kojici Zeny jasn€, presné a uce-
lené informovany o rizicich konzumace alkoholu a uzivani
drog, a vSechny Zeny s poruchami spojenymi s uzivanim
navykovych latek by mély mit pristup k informacim o G¢in-
né antikoncepci.?

D | Identifikace adiktologické poruchy pfi prvni pfilezitosti neni vzdy
realna ani mozna a Casto vyZaduje zkuseného odbornika v adiktologii.
Tlak na rychlou identifikaci mize vést ke Spatnym zavértim
a nespolupréci Zeny.

E | V CR uZivatelky ndvykovych latek ¢asto naduzivaji antikoncepci
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IV. Poskytovani komplexni péce. Sluzby poskytované téhot-
nym a kojicim Zendm trpicim poruchami spojenymi s uzivanim
navykovych ldatek by Siri svého zdabéru meély odpovidat komplexni
a mnohovrstevné povaze poruch spojenych s uZivanim ndvyko-
vych latek a jejich pTicin.

Komplexni sluzby uréené téhotnym a kojicim Zenam za-
hrnuji fadu genderove citlivych preventivnich a 1é¢ebnych
intervenci, jez mohou reagovat na jejich potreby v rliznych
oblastech, napft. zajiSténi péce o dité, komorbidni duSevni
a soubézné somatické problémy, krvi pfenosné a jiné in-
fek¢ni nemoci, Spatna vyziva nebo psychosocialni problé-
my, které se mohou odvijet od vztahd s partnerem/jinymi
lidmi bydlicimi ve stejné doméacnosti, bezdomovectvi, chu-
doby nebo nasili. Komplexni sluzby nabizejici celé konti-
nuum péce jsou pro zranitelné skupiny také obecné mno-
hem pristupnéjsi.

V. Ochrana proti diskriminaci a stigmatizaci. Preventivni
a lécebné intervence by mély byt téhotnym a kojicim Zendm posky-
tovany tak, aby nedochdzelo k jejich stigmatizaci, diskriminaci
a marginalizaci a aby se vytvdrely podminky pro budovdni rodin-
ného, komunitniho a socidlniho zdzemi pro tyto Zeny, jakoz i pro
Jjejich socidlni zacleriovini na zdkladé budovini kontaktil s dos-
tupnymi sluzbami v oblasti péce o deti, pracovnich prileZitosti,
vzdéldavani, bydleni apod.

Poskytovatelé zdravotni péce by méli usilovat o vytvoreni
vztahu mezi klinickym pracovnikem a pacientkou, ktery
bude opro$tén od jakychkoli projevl diskriminace nebo
stigmatizace. VSechny dalezité informace o rizicich uziva-
ni ndvykovych latek a prospéSnosti 1é¢by je tfeba sdélovat
neodsuzujicim, ohleduplnym, nestigmatizujicim a empa-
tickym zptsobem pri sou¢asném citlivém zohlednéni véku
a pripadnych kulturnich a jazykovych odliSnosti. V§echny
dtlezité informace je nutné sdélovat Gstné i pisemné, a to
takovou formou, ktera bude odpovidat stupni gramotnosti
pacientky, resp. jejim schopnostem porozumet psanému
a mluvenému projevu. Poskytovatelé zdravotni péce by
meéli citlivé reagovat na informace osobni a bolestivé po-
vahy (tykajici se napf. genderoveé podminéného ndsili nebo
sebeposkozovani).

z dlivodu nedostatku financi, i v souvislosti s Zivotnim stylem.
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Screening a kratka intervence zaméfené
na rizikové a skodlivé uzivani navykovych
latek v téhotenstvi

(Profil dlikaz( 1: viz pfiloha 1, strana 41)

Mnohé z poznatki, o néz se opiraji zavéry o efektivité scree-
ningu a kratkych intervenci v téhotenstvi, pochdzeji z doby,
kdy se jesté bézné nepracovalo se standardizovanymi zpti-
soby vykazovani vysledkd a nemérilo se zkresleni. Kvalita
védeckych dtikazl je v téchto pripadech tedy hodnocena
jako nizka nebo velmi nizkd. Z dohledané literatury nicmé-
né vyplyva, Ze systematické a detailni dotazovani na uziva-
ni alkoholu a jinych navykovych latek maze zvysit povédo-
mi Zeny o rizicich spojenych s uzivdnim alkoholu a jinych
navykovych latek a mliZe privodit zménu v jejim chovani.

Bylo zjisténo, Ze kratkd motivaéni intervence snizuje v po-
porodnim obdobi mnozstvi vypitého alkoholu a pocet dni,
béhem nichZ dochézi k intenzivni konzumaci alkoholu.
U téhotnych Zen, které konzumuji alkohol ve vetsi mifte,
existuje moznost, Ze po absolvovani kratké intervence spo-
le¢né se svym partnerem, piti omezi.

Dale bylo zjisténo, Ze t€hotné dospivajici divky s poruchou
spojenou s uzivdnim navykovych latek toto uzivani po jed-
norazové standardizované kratké intervenci omezi. VeSke-
ré podrobnosti o vyhodnocovanych studiich, negativech
a pozitivech, proveditelnosti a dostupnych prostfedcich
a kapacitach jsou obsahem ptilohy 1 na strané 41 .

DOPORUCENI 1

Poskytovatelé zdravotni péée by se vSech téhotnych Zen
meéli v co nejranéjsi fazi téhotenstvi a pri kazdém predpo-
rodnim vySetfeni dotazovat, zda uzivaji nebo v minulosti
uzivaly alkohol nebo jiné navykoveé latky.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaza: nizka

Poznamky:

e Je dulezité se ptat pri kazdé navstéve, nebot nékteré
Zeny se spiSe podeli o citlivé informace aZ poté, co zis-
kaji k oSetfujicimu 1ékari vétsi davéru.

e Téhotné zeny by mély byt upozornény na potencialni
zdravotni rizika, ktera v disledku uzivani alkoholu
adrog hrozi jim samym i jejich détem.

e K dispozici jsou validizované screeningové nastroje
k provadéni orientaéniho vySetfeni na uzivani alkoholu
a jinych navykovych latek, resp. adiktologické poruchy
(viz priloha 3).

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

e Pokud poskytovatel zdravotni péce zjisti, Ze t€hotna
Zena uziva nebo uzivala alkohol a/nebo jiné navykové
latky, mel by byt pfipraven prijmout sdm prislusnd opat-
reni anebo pacientku predat do péce jiného odbornika.

e Bylo rozhodnuto, Ze navzdory nizké prikaznosti uc¢inku
prevazuji u kratké psychosocialni intervence pozitiva,
tj. potencidlni sniZeni miry uzivani alkoholu a jinych
navykovych latek, nad potencidlnimi negativy, které 1ze
povazovat za minimalni. Pomér pozitiv a negativ tak vy-
znival jednoznaéné ve prospéch predmétné intervence,
a to i pres nejistotu ohledné miry dosazeného prinosu.
V neposledni fadé je tfeba zminit minimalni implemen-
taéni naroky.

DOPORUCENI 2

Poskytovatelé zdravotni péce by meli véem téhotnym uziva-
telkdm alkoholu nebo drog nabidnout kratkou intervenci.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaz{: nizka

Poznamky:

e Kratkd intervence je strukturovand ¢asove nendro¢na
(obvykle 5-30 minut) terapie nabizena s cilem pomoci
dané osobé prestat uzivat psychoaktivni latky nebo
jejich uzivadni omezit. Je uréena zejména pro praktické
lékarte a dalsi zdravotnické pracovniky v primarni péci.

e Poskytovatelé zdravotni péce by méli byt odpovidaji-
cim zplisobem proskoleni a obdrzet prislusné refe-
ren¢ni materialy.

e Kratkou intervenci je tfeba individualizovat a zahrnout
do ni zpétnou vazbu a rady, jak ukoncit nebo omezit
uzivani alkoholu a jinych navykovych latek béhem
tehotenstvi. Na kratkou intervenci Ize navazat dalSimi
konzultacemi s moznosti zprostfedkovani odborné péce
u téch pacientek, které nejsou schopny takové uzivani
samy omezit nebo eliminovat.

e Pristup/postoje poskytovatelli zdravotni péce jsou
dtlezitym faktorem, ktery se podili na efektivité
kratkych intervenci.

e Stejné jako u doporuceni 1 bylo rozhodnuto, Ze pfes
nedostate¢né prokazanou efektivitu tohoto postupu, by
meél byt rozhodné doporucen, nebot je pravdépodobné,
Ze potenciadlni pozitiva kratké psychosocidlni inter-
vence, tj. snizeni miry uzivani alkoholu a/nebo jinych
navykovych latek, pfevazuji nad jakymikoli potencidl-
nimi negativy, které 1ze nadto povazovat za minimalni.
Prevaha pozitiv nad negativy tak byla zcela evidentni,
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prestoze nebylo mozné s jistotou urc¢it miru dosazeného
prinosu. V neposledni fade je tfeba zminit minimalni
implementaéni naroky.

Psychosocialni intervence zaméfené na
poruchy spojené s uzivanim navykovych
latek v téhotenstvi

(Profil dikazt 2: viz pfiloha 1, strana 70)

Termin ,poruchy spojené s uzivinim navykovych latek”
zahrnuje syndrom zavislosti a §kodlivé uzivani psychoak-
tivnich latek, jako jsou alkohol, konopi, stimulanty amfe-
taminového typu (ATS), kokain, opioidy a benzodiazepiny.
V rdmci analyzy dostupnych védeckych diikazli se hleda-
ly studie hodnotici u¢innost psychosocidlnich intervenci,
vCetné studii zamérenych na kognitivné-behavioralni tera-
pii (KBT), motivaéni rozhovory (MI), incentivni terapii (CM)
a domaéci navstévy. VSechny tyto studie byly provadény v za-
rizenich specializujicich se na feSeni problematiky uzivani
navykovych latek v t€hotenstvi. SpiSe neZ absence psycho-
socidlni podpory se za ,obvyklou pééi” (treatment-as-usual)
v tomto kontextu povazuje né€jaka forma nestrukturované
psychosocidlni intervence.

e Z dosavadnich poznatki vyplyva, Zze KBT m@ze mit ve
srovnani s obvyklou pééi lepsi vysledky, pokud jde o se-
trvani v 1é¢bé, omezeni rizikovych sexudlnich a injek¢-
nich praktik a vyskyt pred¢asnych porodd.

e ZjiSténa fakta vypovidaji o lepsich vysledcich incentiv-
ni terapie (CM) nez obvyklé péce, pokud jde o setrvani
v 1éCbé, procento negativnich testl moci a pocet tydnt
nepretrzité abstinence od kokainu.

e Na zakladé dostupnych poznatkd nebylo prokazano, ze
by se prostrednictvim metody motivaéniho rozhovoru
dosahovalo ve srovnani s béznou pécéi nebo edukaci
lepsich vysledk; podobné vysledky byly u sledovanych
matek zaznamendny jak u setrvani v 1é¢be, tak u zneu-
Zivani navykovych latek.

e Z analyzy randomizovanych studii vyplyva, Ze zvySena
¢etnost domdcich navstév po porodu nesnizuje miru
uzivani ndvykovych latek u matek, ani nepfispiva k lep-
$imu dodrzovani rezimu adiktologické 1é¢by.

DOPORUCENI 3

Poskytovatelé zdravotnich sluzeb, ktefi maji v péci téhot-
né Zeny a Zeny po porodu, jeZ trpi poruchami spojenymi
s uzivanim alkoholu nebo jinych navykovych latek, by méli
nabizet komplexni zhodnoceni (diagnostiku) a individuali-
zovanou péci.
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Typ doporuceni: podminéné
Kvalita diikaz: velmi nizka

Poznamky:

e Soucdsti komplexni diagnostiky zen uzivajicich alkohol
a drogy v téhotenstvi a v poporodnim obdobi je zhod-
noceni vzorcl uzivani navykovych latek, somatickych
a psychiatrickych komorbidit, rodinného kontextu
a socialnich problém.

e Planovani individualni péée obnasi volbu odpovida-
jicich psychosocialnich intervenci rizné intenzity
vychazejicich z konkrétnich potreb téhotnych Zen
a dostupnych kapacit a zdroj@. Psychosocialni inter-
vence zahrnuji razné typy psychoterapie a socidlni
podpory rizného stupné intenzity. Psychosocialni péce
a podpora, o niz se hovoti v tomto oddile, predstavuje
intenzivnéjsi soubor intervenci, které typicky zajistuji
osoby se zvlastni kvalifikaci pro reSeni poruch spoje-
nych s uzivanim navykovych latek a jejiZ soucdsti je
obvykle opakovany kontakt s pacientem. Mezi speci-
fické psychologické techniky razené do této kategorie
patfi kognitivné-behavioralni terapie, incentivni terapie
a motivaéni rozhovor/zvySovani motivace. Socialni pod-
pora, jez je zminovana v tomto oddile, zahrnuje pomoc
s bydlenim, kvalifikaé¢ni kurzy, aktivity zamérené na
rozvijeni rodi¢ovskych dovednosti, nacvik tzv. Zivot-
nich dovednosti, pravni poradenstvi, doméaci navstévy
a kontaktni praci.

e Prestoze pozitiva psychosocialni péce prevysuji moz-
nd negativa, toto doporuéeni bylo vyhodnoceno jako
podminéné s ohledem na absenci dostateéné presvéd-
¢ivych diikazl a potencidlni ndroénost na potiebné
kapacity a prostredky.f

Detoxifika¢ni a odvykaci programy zaméfené
na zavislosti na alkoholu a dalSich navykovych
latkach v téhotenstvi

(Profil dlikaz( 3: viz priloha 1, strana 126)

Lze konstatovat, Ze odvykaci syndrom vyzadujici farmako-
logickou lé¢bu v téhotenstvi se vyskytuje ve spojitosti s tre-
mi latkami: benzodiazepiny, alkoholem a opioidy. U odvyka-
ciho syndromu souvisejiciho s vysazenim jinych latek (napf.
psychostimulant®) nebylo pouziti psychofarmak shledano
jako opodstatnéné. V pripadé téhotnych Zen, jejichz od-
vykaci stav byl uspésné zvladnut pomoci medikace, nebyl
béhem detoxifikace zaznamendn vyraznéjsi fetdlni distres,
ani zvySené riziko umrti plodu nebo pred¢asného porodu.

F | V dlouhodobé praxi s t&hotnymi uZivatelkami navykovych latek v CR
(25 let) se ukazuje, Ze pomoc a stabilizace v psychosocialni oblasti
vyznamné zvySuje Uspésnost ve smyslu udrzeni vazby matka-dité,

i motivaci ke zvladnuti a omezeni uzivani.
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U zavislosti na opioidech existuje vedle doporuceni pre-
stat opioidy uzivat moznost predepsat dlouhodobé pi-
sobici opioidy (metadon nebo buprenorfin) k udrZzovani
stabilni hladiny opioidl (viz také profil diikazl 4 v priloze
1). Prestoze tento zplisob 1é¢by obnasi riziko neonatalnich
priznakt z odnéti opioid{, opioidy pfi stabilnich hladinach
nejsou v zdsadé toxické. Vysazeni opioidd naproti tomu
predstavuje zvySené riziko recidivy nestabilnich vzorci
uzivani opioid® s kratkodobym ucinkem (napf. heroinu).
Rozhodujeme se tedy mezi opioidovou udrzovaci (substi-
tu¢ni) 1é¢bou s védomym rizikem odvykaciho stavu u no-
vorozence, ale nizkym rizikem relapsu na jedné strané
a detoxifikaci od opioidd, kterd, je-li usp&$nd, nenese zad-
né riziko novorozeneckého abstinen¢niho syndromu, ale
je-li neuspésna, predstavuje vysoké riziko negativnich do-
padd na novorozence, véetné novorozeneckého abstinenc-
niho syndromu a intrauterinni ristové restrikce (IUGR),
jakoz i nepriznivych dopad® na stav matky, napr. predav-
kovani, na strané druhé.

Bylo konstatovano, Ze u zavislosti na jinych latkach zZadna
redlnd moznost substitu¢ni 1é¢by neni k dispozici.

DOPORUCENI 4

Poskytovatelé zdravotni péée by méli pti prvni pfileZitos-
ti vyzvat téhotnou Zenu, ktera je zavisla na alkoholu nebo
jinych drogach, aby tyto latky prestala uzivat a dle potfeby
¢i situace ji nabidnout nebo poslat na medicinsky supervi-
dovanou detoxifikaci.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaza: velmi nizka

Poznamky:

e Téhotnym Zendm zavislym na alkoholu a drogach,
které souhlasi s absolvovdnim detoxifikace, by mela byt
v pripadé medicinské indikace nabidnuta asistovana
odvykaci kdra v 1iZkovém nebo nemocni¢nim zarizeni.

e Detoxifikaci lze podstoupit v jakékoli fazi téhotenstvi.
V zadné fazi by se vSak neméli k urychleni detoxifikaé-
niho procesu pouZzivat antagonisté (napf. naloxon nebo
naltrexon, v pripadé odvykani od opioidd).

e Béhem detoxifikace je tfeba terapeuticky postup mo-
difikovat tak, aby bylo stejnou mérou zohlediniovano
zdravi matky i plodu.

e Vyjimku z tohoto doporuceni tvoti zavislost na opioi-
dech a benzodiazepinech, ktera je pfedmétem doporu-
éeni 5, resp. 6.

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni bude oznaceno
jako ,silné“ a to i pres velmi nizkou kvalitu dikaz
o efektivité této zdravotnické intervence, protoze evi-
dentni priikaznost negativniho dopadu matc¢ina pretr-
vavajiciho uzivani ndvykovych latek na plod a pozitivni
dopad vysazeni alkoholu a/nebo jinych navykovych
latek pod lékarskym dohledem na matku i plod silné
prevaZuje nad jakymikoli potencidlnimi negativy.

DOPORUCENI 5

Téhotnym Zendm zavislym na opioidech je tfeba radéji do-
porucit opioidovou udrZovaci 1é¢bu ve vSech pripadech,
kdy je tato forma terapie k dispozici, nez se rozhodnout pro
detoxifikaci od opioidd.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazii: velmi nizka

Poznamky:

e Opioidovou udrzovaci lé¢bou se v tomto kontextu mini
udrzovaci 1é¢ba zalozend na podavani bud buprenorfi-
nu, nebo metadonu.

e Tehotné pacientky se zavislosti na opioidech, které si
preji podstoupit detoxifikaci, je tfeba upozornit, Ze k re-
lapsu k uzivani opioid dochazi po prodélani medicin-
sky asistované detoxifikace ¢astéji nez pti absolvovani
opioidové udrzovaci 1é¢hy.

e Medicinsky asistované odvykéani od opioidd je tfeba
podstupovat pouze v 1iZkovém zarizeni za postupného
snizovani ddvek metadonu nebo buprenorfinu. MoZnost
lazkové péce je také tieba zvazit pro zahdjeni a optima-
lizaci udrzovaci terapie.

e Nedilnou soucasti takové 1é¢by by méla byt psychosoci-
alni terapie.

e Téhotnym Zendm, kterym se nepodari uspésné absol-
vovat medicinsky asistovanou odvykaci kuru, je tfeba
nabidnout farmakoterapii na bazi opioidnich agonistd.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni bude oznacéeno za
»silné”, navzdory nizké kvalité dtikazl o efektivité po-
chazejicich z randomizovanych kontrolovanych studii.
Dlvodem je prokazand vysoka mira relapsu uzivani
opioidi po absolvované detoxifikaci a katastrofalni rizi-
ko tjmy pro matku i plod v dlisledku nedspésné detoxi-
fikace v porovndni s velmi nizkym rizikem negativnich
dopadt opioidové udrzovaci 1é¢by.¢

G | V CR mze byt zasadni prekazkou nedostupnost kvalifikované
substituce — vzdalenost, kapacita.
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DOPORUCENI 6

Téhotnym Zenam se zavislosti na benzodiazepinech by se
meély postupné snizovat davky za vyuziti dlouhodobé piso-
bicich benzodiazepin.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazii: velmi nizka

Poznamky:

e Dlouhodobé pisobici benzodiazepiny by se mély pou-
Zivat pouze po dobu, kterd by neméla byt delsi, nez je
z medicinského hlediska nezbytné nutné k zvladnuti
odvykaciho stavu pti odnéti benzodiazepinf.

e Po celou dobu odvykéni od benzodiazepint je tfeba
nabizet psychosocidlni intervence.

e Prizvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen zavis-
lych na benzodiazepinech je tfeba zvaZovat mozZnost
lazkové péce.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuéeni bude oznade-
no jako ,silné“, navzdory velmi nizké kvalité dikazt
o efektivite, protoze pretrvavajici uzivani benzodiaze-
pinu v téhotenstvi se poji s vyznamnym rizikem ujmy.
Nahlé vysazeni benzodiazepini mdze soucasné zptso-
bit tézky odvykaci syndrom, véetné kieci a psychozy.
Vzhledem k tomu je postupné snizovani davek jedinou
schtidnou alternativou. Z bohatych klinickych zkuse-
nosti vyplyva, Ze tento postup je proveditelny a bezpec-
ny. Clenové GDG se tudiZ shodli, Ze pozitiva postupného
snizovani davek prevazuji nad negativy jak pokracujici-
ho uzivani, tak ndhlého vysazeni latky."

DOPORUCENI 7

Téhotnym Zendm, u nichZ se po vysazeni alkoholu rozvinou
odvykaci symptomy, je tfeba kratkodobé podavat dlouho-
dobé piisobici benzodiazepiny.

Typ doporuceni: silné
Kvalita dikazii: velmi nizka

Poznamky:
e Zvladani odvykaciho stavu u alkoholu obvykle zahrnuje
podavani tiaminu.

e Pomitckou pfi zvladani odvykaciho stavu pti odnéti
alkoholu m{ze byt néktery z nastrojt slouzicich k mé-

H | Casto se jedna o skrytou cilovou skupinu, ktera nepouta pozornost ve
zdravotni péci.
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reni zavaznosti odvykaciho syndromu pri zavislosti na
alkoholu, napt. Skala CIWA-ATr.

e Ptizvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen zavislych
na alkoholu je tfeba zvazit hospitalizaci.

e Abstinen¢ni syndrom pri zavislosti na alkoholu muze
byt zadvaZny a Zivot ohroZujici stav provazeny kfe¢emi
a deliriem. U jinych populaci neZ téhotnych Zen se pfi
odvykacim stavu v disledku odnéti alkoholu osvédéily
pri predchazeni kie¢im a deliriu dlouhodobé piisobi-
ci benzodiazepiny. Vzhledem k zadvaznému pribéhu
odvykaciho stavu pri zavislosti na alkoholu a absenci
vyznamnéjSich negativnich dopadd uzivani kratkodobé
plsobicich benzodiazepint a védeckych diikazi hovori-
cich ve prospéch vyuzivani benzodiazepint pfi zvladani
odvykaciho stavu pri odnéti alkoholu v obecné populaci
se ¢lenové GDG rozhodli, Ze toto doporuceni by mélo
byt oznaceno jako ,,silné“, navzdory nizké kvalité dika-
zl ve vztahu k t€hotnym Zenam.

DOPORUCENI 8

Pri zvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen se zavislosti
na stimulantech lze mirnit pfiznaky psychiatrickych poruch
psychofarmaky, ale jejich podavani neni rutinné vyZzadovano.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazi: velmi nizka

Poznamky:

e Svyjimkou reseni akutni intoxikace se pfi zvladani
odvykaciho stavu souvisejiciho se zdvislosti na stimu-
lantech amfetaminového typu (ATS) nebo zavislosti na
kokainu u téhotnych Zen nepodavaji psychofarmaka
jako soucast primarniho zptsobu 1é¢by. Neexistuji zad-
né dlikazy o tom, Ze by medicinsky asistované odvykani
téhotnym Zendm s témito typy poruch prospélo.

e Ptizvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen zavislych
na stimulantech je tfeba zvazit moznost lizkové péce.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni bude oznace-
no jako ,silné“, navzdory velmi nizké kvalité dikaz(
o efektivité, protoZe z dosavadniho vyzkumu vyplyva, Ze
pretrvéavajici uzivani stimulanti ma silné negativni do-
pad na matku i plod. Velmi nizk4 jsou rizika vhodnych
kratkodobé pusobicich neteratogennich l1é¢iv poda-
vanych v tehotenstvi po omezenou dobu na zmirnéni
priznaki, které pro pacientku predstavuji zvySenou
psychickou zatéz. Potencidlni pozitiva tohoto pristupu
tak znaéné prevazuji nad negativy psychofarmakologic-
ké 1é¢by symptomd, je-li nutné k ni béhem odvykaciho
stavu u zavislosti na psychostimulantech pristoupit.
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Farmakoterapie (substituce a prevence relapsu)
pFi zavislosti na alkoholu a jinych navykovych
latkach v téhotenstvi

(Profil dlikaz( 4: viz pfiloha 1, strana 132)

Byly realizovany systematické piehledy rdznych forem
psychofarmakologické 1é¢by u téhotnych Zen s poruchami
spojenymi s uZivanim navykovych latek (metadon versus
buprenorfin a metadonova udrzovaci 1é¢ba v porovnani
s podavanim morfinu s pomalym uvoliiovdnim) a nasledné
byla vyhodnocena priikaznost jejich G¢inku (podrobné;jsi
informace viz tabulky GRADE a souhrny zjisténi v priloze 1).

Struéné shrnuti poznatkii:

e Byla prokdzana uspésnost farmakoterapie ptilé¢bé
zavislosti na opioidech a benzodiazepinech. Metadon
i buprenorfin vykazuji pri 1é¢bé zavislosti na opioi-
dech srovnatelnou G¢innost. Zatimco metadon muize
mit lepsi vysledky z hlediska udrzeni matky v 1é¢hé,
pri podavani buprenorfinu byly zaznamendany mir-
néjsi NAS, nizsi mira predcasnych porodt a vyssi
porodni hmotnost.

e Dosavadni poznatky ukazuji na lepsi vysledky farmako-
terapie v kombinaci s psychosocialnimi intervencemi
nez farmakoterapie samotné.

e Nebyly nalezeny zZadné studie zabyvajici se vyuzivdnim
medikace k pfedchazeni relapsu u zavislosti na alko-
holu v téhotenstvi (acamprosat, disulfiram, nalmefen,
naltrexon).

e Nebyly nalezeny zadné vysledky RCT tykajici se
uzivani naltrexonu k pfedchazeni relapsu uzivani
opioidd v téhotenstvi.

o Nebyly zajistény zadné védecké dlikazy tykajici se apli-
kace substituéni 1é¢by u zavislosti na benzodiazepinech
v téhotenstvi.

DOPORUCENI 9

Farmakoterapie se u téhotnych pacientek nedoporucuje
k rutinni 1é¢bé zavislosti na stimulantech amfetaminového
typu, konopi, kokainu a tékavych latkach.

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita diikazi: velmi nizka

Poznamky:

e U téhotnych pacientek, které uzivaji konopi, stimulanty
amfetaminového typu, kokain a inhalanty by mélo tézi-
$té 1é¢by spocivat na psychosocidlnich intervencich.

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

e Vzhledem k naprosté absenci vyzkumu v této oblasti
bylo doporuceni zafazeno mezi ,podminéné®.

DOPORUCENI 10

Vzhledem k doposud nezjisténé bezpecnosti a ucinnosti
medikace k 1é¢bé alkoholové zavislosti v téhotenstvi je tfeba
u kazdé Zeny provést individudlni analyzu rizik a pfinosu.

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita dikazi: velmi nizka

Poznamky:
e Téhotnym pacientkdm se zdvislosti na alkoholu je tfeba
nabidnout psychosocidlni intervence.

e Vzhledem k naprosté absenci vyzkumu v této oblasti
bylo doporuceni zafazeno mezi ,,podminéné®.

DOPORUCENI 11

Téhotnym pacientkdm se zavislosti na opioidech je tfeba
doporucit, aby pokracovaly nebo zacaly s opioidovou udr-
zovaci terapii, at uz na bazi metadonu nebo buprenorfinu.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaz: velmi nizka

Poznamky:

e Teéhotnym pacientkdm je tfeba doporucovat, aby zacaly
s farmakologickou 1é¢bou na bazi podavani opioidnich
agonistd, ktera by méla byt kombinovana s psychosoci-
alnimi intervencemi.

e Tehotnym Zenam zavislym na opioidech, které jiz pod-
stupuji udrzovaci opioidovou léébu na bazi metadonu, by
s ohledem na riziko syndromu z odnéti opioid nemélo
byt doporuéovano, aby presly na buprenorfin. Téhotnym
Zendm zavislym na opioidech, které uzivaji buprenorfin,
by nemélo byt doporuc¢ovano, aby prechazely na meta-
don, pakliZe na stavajici terapii nebudou Spatné reagovat.

e U tehotnych Zen zavislych na opioidech by se mély uzi-
vat rad€ji jednoslozkové pripravky s buprenorfinem nez
pripravky kombinujici buprenorfin s naloxonem.

e Bez ohledu na volbu medikace by mély byt nedilnou
soucasti terapie psychosocialni intervence.

e Téhotnym pacientkdm zavislym na opioidech, které
si preji absolvovat farmakologickou 1é¢bu na bazi
opioidnich antagonistd, je tfeba se takovy postup
snazit rozmluvit.
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I pres nizkou kvalitu védeckych diikazt bylo rozhod-
nuto formulovat toto doporuceni jako ,,silné“. DGvodem
je vysoka mira relapsu uzivani opioid@ po absolvova-
né detoxifikaci a katastrofalni riziko Gjmy v désledku
neuspésné detoxifikace v porovnani s malym rizikem
negativnich dopad? opioidové udrzovaci léCby.

Kojeni a uZivani navykovych latek u matek
(Profil dlikaz{ 5: viz pfiloha 1, strana 156)

Posileni citové vazby mezi matkou a dit€tem kojenim je ob-
zvlasté vyznamné zejména u zen, které pocituji vinu kvi-
li tomu, Ze v dobé pred porodem uzivaly navykové latky,
a také u téch, které pochybuji o svych rodic¢ovskych doved-
nostech. Kojeni, resp. materské mléko, mlize u déti vysta-
venych opioidm redukovat vyskyt, prip. intenzitu novoro-
zeneckého abstinen¢niho syndromu.

Prokazatelné nizsi odezva na stres a vySSi vagalni tonus, jeZ
jsou ukazatelem lepsi autonomni regulace, u Zen v laktaci
v porovndni s Zenami, které nekoji, hraje u Zen s latkovou
zavislosti zasadni roli. Stres mize byt vyznamnym fakto-
rem pro rozvoj psychiatrickych symptomi a poji se také
s relapsem uzivani navykovych latek. V porovnani s tého-
tenstvim dochéazi ¢asto v poporodnim obdobi ke konzu-
maci alkoholu, narazovému piti, koufeni nebo uzivani ko-
nopnych drog jesté ve vyssi mite (,jo-jo efekt”). Vzhledem
k souvislosti mezi depresi a uzivanim navykovych latek
mohou byt ¢erstvé matky stizené poporodni depresi vysta-
veny vysokému riziku uzivani navykovych latek nebo jeho
recidive. Poporodni psychopatologie je u Zen s latkovou za-
vislosti ¢astéjSi neZ v obecné populaci a relativné ¢asto se
poji s chybnym tusudkem, ktery zvysuje riziko fyzické ujmy
pro kojené dité. Matéina somnolence, nepravidelny span-
kovy rytmus nebo snizena reakcni doba v disledku konzu-
mace alkoholu nebo drog muze zvysit riziko takové ujmy,
véetné pripadl, kdy matka pri kojeni usne a dité zalehne.

DOPORUCENI 12

A.

Matky s poruchami spojenymi s uzivanim navykovych
latek je tfeba podporovat v kojeni, paklize by rizika jed-
noznaéné neprevaZovala nad pozitivy.

. Kojici Zeny uzivajici alkohol nebo drogy je tfeba vyzvat

a vést k tomu, aby prestaly alkohol nebo drogy uzivat.
Uzivani navykovych latek nicméné neni nutné kontra-
indikaci kojeni.

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita diikazi: nizka
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Poznamky:

e Vramci posouzeni rizik je tfeba zohlednit nebezpeci
expozice alkoholu a drogdm prostrednictvim mater-
ského mléka, HIV status, konkrétni vzorec uzivani
navykovych latek v jednotlivych pripadech, pristup
k bezpeé¢nym a cenové dostupnym ndhrazkam ma-
tefského mléka, jakoz i pristup k pitné vodeé a steri-
liza¢nim pom{ckam a vék kojence/ditéte. Napriklad
kazdodenni intenzivni konzumace alkoholu, bézna
u osob zavislych na alkoholu, by pro kojence znamena-
la vysokeé riziko a pri dostupnosti bezpeénych alter-
nativ k materskému mléku by bylo v takovém pripadé
lepsi od kojeni upustit.

e Vyzvy k abstinovdni od ndvykovych latek béhem laktace
by mély byt kojicim uzivatelkdm alkoholu a drog sdé-
lovany takovym zplsobem, ktery nebude mit negativni
vliv na potencialni prospésnost kojeni.

e Riziko expozice kojenim je moZné omezit zménou ¢aso-
vého rezimu kojeni nebo pomoci pfechodnych feSeni,
napr. vytvareni zasob (zmrazeného) matefského mléka
nebo nadhrazky materského mléka, jsou-li takové pri-
pravky snadno dostupné a je bezpeéné je uzivat. Zeny,
které uzivaji alkohol ob¢asné, by nemély kojit dfive nez
dvé hodiny po konzumaci jedné standardni jednotky
alkoholického napoje (10 g ¢istého alkoholu) a dfive neZ
4-8 hodin poté, co vypiji vice nez jeden takovy ndpoj pti
jedné prilezitosti. Pokyny tykajici se kojeni adresované
HIV pozitivhim Zenam by mély rovnéz zohlednovat rizi-
obsahuji doporucené postupy WHO k problematice
kojeni a HIV).

e Odpovidajici informace a podpora by mély byt v souvis-
losti s kojenim poskytnuty matkam kojenctd s novoroze-
neckym abstinené¢nim syndromem.

e Sohledem na rozdilné hodnotové postoje a preference
jednotlivych Zen a nedostatek presvédéivych védeckych
dtikazi bylo toto doporuceni zarazeno mezi ,podminéné”,

DOPORUCENI 13

Télesny kontakt je dlilezity bez ohledu na volbu vyzivy a v pri-
padé matky s adiktologickou poruchou, kterd je schopna re-
agovat na pottreby ditéte, je tfeba jej aktivneé podporovat.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazi: nizka

Poznamky:
e I navzdory velmi nizké kvalité diikazl bylo u tohoto
doporuceni rozhodnuto, Ze bude vydano jako ,silné”.
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Dtivodem bylo minimalni riziko ujmy, nulové naroky na
kapacity a zdroje, hodnotové postoje a preference sved-
¢ici ve prospéch doporuceni a konstatovani jednoznac-
né prevahy pozitiv nad negativy.

DOPORUCENI 14

Matky stabilizované na opioidové udrZovaci 1é¢bé€, at uz na
bazi metadonu nebo buprenorfinu, je tfeba vybizet ke ko-
jeni. Vyjimkou jsou situace, kdy by rizika jednoznacéné pte-
vazovala nad pozitivy.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaza: nizka

Poznamky:

e Zeny, kterym byly piedepséany opioidy, jako je metadon
nebo buprenorfin, a které si preji prestat kojit, mohou
své déeti postupné odstavit od matefského mléka, aby
tak sniZily riziko rozvoje odvykacich symptoma.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni by mélo byt
povazovano za ,silné“, nebot navzdory malé prikaz-
nosti u¢inku bylo shleddno vysoce pravdépodobnym,
Ze prinos eliminace odvykacich symptom u kojence
vyrazné prevazi nad jakymikoli potencidlnimi negativy.
Hodnotové postoje a preference vyjadrené v prizkumu
koncovymi uzivateli vyznivaly silné ve prospéch tohoto
doporuceni a jistota panovala také ohledné poméru
mezi pozitivy a vynaloZenymi prostiedky.

Péce o déti vystavené alkoholu a dalsSim
psychoaktivnim latkam
(Profil dlikaz( 6: viz pfiloha 1, strana 168)

Pozn.: V zdjmu zachovani jednoty s nomenklaturou WHO
se zde pracuje s terminem ,novorozenecky abstinencni
syndrom® (NAS), ale béZné se jako synonymum pouZiva
také ,neonatdlni abstinen¢ni syndrom”.

Maly rozsah studii a riziko zkresleni u hodnocenych studii
znamena, Ze prikaznost terapeutické efektivity je velmi
nejistd. Doporucené postupy pro péci o déti s novoroze-
neckym abstinenénim syndromem doznaly za posled-
nich vice nez 40 let zna¢nych zmén. Prvni terapeuticka
doporuéeni se orientovala na hmotnost ditéte a publiko-
vany byly referen¢ni tabulky pro podavani fenobarbitalu
a opiové tinktury. Stavajici 1é¢ba je zaloZzena na podava-
ni opioidd, zejména morfin sulfatu nebo opiové tinktury,
pripadné sedativ, obvykle fenobarbitalu. Prilezitostné se
vyuzivd také benzodiazepin. Zahdajeni 1é¢by, substituce
a vysazeni medikace se vétSinou Fidi intenzitou odvyka-
ciho stavu zjisténého pomoci prislusnych skoérovacich
systému. Vzhledem k tomu, Ze neexistuje Zadnd jednotna
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diagnostickd metoda pro zjiStovani intenzity odvykaciho
stavu u novorozence, ani néjaky predepsany lécebny po-
stup, a zdravotnicka praxe se v riznych castech svéta lisi,
lze jen obtizné s jistotou urcit, jakym zptisobem se v mezi-
narodnim kontextu pti péci o déti s novorozeneckym ab-
stinenénim syndromem postupuje.!

DOPORUCENI 15

Zdravotnicka zarizeni poskytujici porodni péci by méla
mit zavedeny postupy pro identifikaci, diagnostiku, mo-
nitoring a nefarmakologické i farmakologické intervence
ve vztahu k novorozenctim, ktefi byli pred porodem vy-
staveni opioidim.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaz{: nizka

Poznamky:

e Vzhledem k nedostate¢né prokazanému vztahu davka-
-odezva mezi opioidovou udrzovaci 1é¢bou a novoroze-
neckym abstinenénim syndromem je tfeba provadét
prislusné vysSetreni u vSech déti.

e Déti exponované opioiddm béhem téhotenstvi by mély
po porodu ziistat v nemocnici minimalné 4-7 dni a pro-
stfednictvim nékterého z validizovanych posuzovacich
nastrojl vySetfovany na pritomnost symptomu novoro-
zeneckého abstinen¢niho syndromu. Prvni test by mél
probéhnout dvé hodiny po porodu a dalsi vySetteni by
meéla nasledovat ve ¢tyfhodinovych intervalech.

e U vSech novorozenctl vystavenych pred porodem alko-
holu a drogdm by mély byt aplikovany nefarmakologic-
ké intervence, mezi néz patfi umisténi na malo osvét-
leném a tichém misté, zavinuti a télesny (skin-to-skin)
kontakt.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni by mélo byt i pres
malou priitkaznost Ga¢inku povazovano za ,silné“, nebot
¢lenové GDG se shodli, Ze pozitiva tohoto pristupu vy-
razné prevazuji nad jakymikoli potencidlnimi negativy.
Hodnotové postoje a preference koncovych uZzivatel
vyznély ve prospéch tohoto doporuéeni a s jistotou bylo
také mozné konstatovat, Zze pres vynaloZeni urcéitych
prostredkd pozitiva vyrazné prevysuji vynalozené na-
klady. Velky vyznam byl spatfovan ve zjiSténi preventa-
bilniho utrpeni u novorozenct stizenych timto stavem.

I|V podminkach CR se ke zhodnoceni stavu ditéte s NAS plodné pouziva
Skala Finneganové. Tato Skala se pouziva mezinarodné.



Vyhodnoceni diikazd a formulace doporuéeni

DOPORUCENI 16

V nutnych pripadech je u novorozencli se syndromem
z odnéti opioidd prvnim terapeutickym krokem poda-
ni opioidu.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazii: velmi nizka

Poznamky:
z odnéti opioidl podavanim opioidd neni obvykle
nutnd a nemeéla by pokud mozno trvat déle, nez je
nezbytné nutné.

e V pripadé soubézného uzivani dalSich latek béhem
téhotenstvi, zejména benzodiazepind, a nedari-li se
symptomy novorozeneckého abstinenéniho syndro-
mu adekvatné tlumit pouze opioidem, 1ze uvazovat
o0 mozZnosti doplnéni 1é¢by poddvanim fenobarbitalu.
Fenobarbital 1ze rovnéZ pouZit jako alternativni terapii,
nejsou-li k dispozici opioidy.

e Déti vykazujici znamky novorozeneckého abstinenc-
niho syndromu, aniz je znamo, Ze by matka uzivala
opioidy, je tfeba komplexné vySetfit na moZnou expozi-
ci benzodiazepintim, sedativiim nebo alkoholu.

e Sila doporuceni pouZzivat spiSe opioidy nez fenobarbital,
vydaného navzdory nedostateé¢né prikaznosti efektivity
takového postupu, vychdazi z rozsahlych klinickych zku-
Senosti s podavanim opioidd pfi zvladani odvykacich
stavl pri odnéti opioidd u dospélych i novorozenct.
Klinické zkuSenosti s vyuZzitim fenobarbitalu jsou do-
posud jen velmi omezené. Doporuceni se rovnez opira
o hodnotové postoje a preference koncovych uzivateld
a ¢lenové GDG se navic shodli na nezpochybnitelném
pomeéru mezi pozitivy a vynaloZzenymi prostredky.

DOPORUCENI 17

Vykazuje-li dité znaky novorozeneckého abstinenéniho
syndromu v disledku vysazeni sedativ nebo alkoholu
nebo neni-li zndmo, jaké latce bylo dité vystaveno, jevi
se jako nejvhodnéjsi prvotni terapeuticka alternativa
podani fenobarbitalu.

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita diikaza: velmi nizka

Poznamky:
e Déti vykazujici znamky novorozeneckého abstinenc-
niho syndromu, aniz je znamo, Ze by matka uzivala
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opioidy, je tfeba komplexné vySetfit na moznou expozi-
ci benzodiazepintim, sedativiim nebo alkoholu.

e Toto doporuceni bylo oznac¢eno jako ,podminéné“ z di-
vodu absence dostate¢né kvalitnich dikazl a nejistoty
ohledné poméru mezi klady a zapory.

DOPORUCENI 18

VSechny déti narozené zendm s poruchami spojenymi
s uzivanim alkoholu je tfeba vySetfit na pfiznaky fetalniho
alkoholového syndromu.’

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita diikazi: velmi nizka

Poznamky:

e Znaky fetdlniho alkoholového syndromu (FAS) zahrnuji
poruchy ristu, obli¢ejovou dysmorfii (kratké Stérbiny
o¢nich vic¢ek, hladké nebo ploché philtrum, tenky horni
ret) a abnormality centralni nervové soustavy, véetné
mikrocefalu.

e Vramci vySetfovani téchto déti je treba vénovat pozor-
nost nasledujicim poloZzkam:
— porodni hmotnost a mira
—obvod hlavy
— obli¢ejova dysmorfie
— délka téhotenstvi
— prenatalni expozice alkoholu
—u déti vykazujicich znamky FAS je tfeba zajistit prova-
déni naslednych kontrol

e Toto doporuceni bylo oznaéeno jako ,,podminéné“
z divodu absence dostate¢né kvalitnich diikazl a nejas-
nosti ohledné realnosti implementace doporuc¢ovaného
postupu ve vSech prostredich.

J | Viz poznamka C) na str. 21.
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Vyzkumneé priority a mezery

Rozsahlé vyhledavani existujicich informaci o efektiv-
nich intervencich pri reSeni poruch spojenych s uZziva-
nim alkoholu a jinych navykovych latek v téhotenstvi se
stalo zdrojem uzite¢nych podkladd, ale upozornilo sou-
¢asné na znaéné mezery v dosavadnich poznatcich. Cle-
nové GDG vymezili prioritni oblasti a otdzky, jimiz je tfe-
ba se zabyvat, aby bylo mozné s vétsi jistotou urcit, které
postupy jsou pri péci o t€hotné Zeny s adiktologickymi
poruchami nejucinnéjsi.

Obecné postiehy
Clenové GDG vyzyvaji védeckou komunitu k nasledujicimu:

e zkvalitnit popis stavajici klinické praxe — véetné rutin-
nich udajt o klinickych vystupech;

e dospét ke shodé ohledné standardizovanych vystup(;

e provadét observacni studie zkoumajici rizika a prinos
farmakoterapie v téhotenstvi;

e provést globalni kohortovou studii, jejiz soucdsti by byla
standardizovana méreni zdravotnich ukazatelli pacien-
t a datovy archiv;

e realizovat kvalitativni vyzkum zaméreny na
etické otazky;

e podnécovat vétsi mnozstvi vyzkumnych aktivit v nizko-
prijmovych zemich;

e vyhodnocovat pozitiva modelt komplexni pécée (napt.
psychosocidlni, spiritudlni podpora nebo programy pro
déti velmi nizkého véku, jeZ byly pred porodem vystave-
ny navykovym latkam);

e zajistit kvalitnéjsi data tykajici se uzivani preskribova-
nych opioid.

NitrodéloZni expozice riiznym navykovym latkam

a lé&iviim

Clenové GDG vyzyvaji védeckou komunitu k realizaci dalsi-
ho vyzkumu zabyvajiciho se dopadem uzivani navykovych
latek na:

e zdravi matky

e zdravi plodu

e zdravi novorozence

e dalsi vyvoj exponovanych déti.

Nezodpovézena zUstava rada zasadnich otazek tykajicich
se optimalniho uplatiiovani konkrétnich intervenci u té-
hotnych Zen.

Screening

e Jaky je nejlepsi zptsoh, kterym mohou zdravotnici pro-
vadeét u téhotnych Zen orientacni vySetfeni na uzivani
alkoholu a jinych navykovych latek, resp. poruchy spo-
jené s uZivanim navykovych latek, aniz by to vyznivalo
zaujaté?

e Jaké nastroje jsou nejucinné;jsi?
e Jaky typ proskoleni je zarukou efektivniho screeningu?

e Jakd je uéinnost a ndkladova efektivita screeningu
v bézné klinické praxi?

e Jaké jsou optimdlni screeningové metody — u jednotli-
vych latek/v rizném prostredi, napt. v nizkopfijmovych
zemich? Chybi systematicky prehled aktualné pouZiva-

nych screeningovych nastroja.

e Jaké jsou optimalni zplsoby organizace screeningu
a kratké intervence v riznych prostredich?

e Jaké faktory ovliviiuji miru ochoty k uvadéni pravdi-
vych informaci?

Kratké intervence

Kratké intervence by mély byt predmétem klinickych stu-
dii se standardizovanym designem hodnoticich vzdjemné
porovnatelné parametry, jejichZ prostfednictvim Ize zjistit:

e na koho je tfeba se zamérit

e zda existuji rozdily podle miry uzivani navykovych latek
a typu uzivané latky

e které prvky kratké intervence jsou u¢inné
e jakd mira kratké intervence je nejuc¢inné;jsi

e jaké kategorie zdravotnikd mohou uéinné poskytovat
kratké intervence

e vjaké fazi maze byt kratka intervence jesté u¢inna



Vyzkumné priority a mezery

Psychosocialni intervence

e Je tfeba zkvalitnit zplisob vykazovani informaci a do-
sahnout shodu ohledné standardizovanych designi
a vystupt.

e Chybi presvédcivejsi dikazy o ucinku téchto intervenci
vychazejici z vysledk® RCT, které by porovnavaly inter-
vence riizné miry intenzity a modely péce rizné miry
komplexnosti a obsahovaly by také analyzu nakladové
efektivnosti.

Detoxifikace
e Jakeé typy rezimu snizovani davek benzodiazepinu nej-
lépe funguji u jednotlivych typl pacient??

e Jaké typy medikace jsou nejbezpecnéjsi a nejucinné;jsi
u matky a plodu pri odnéti alkoholu?

e Je dobré monitorovat plod za icelem stanoveni relativni
bezpecnosti detoxifikace béhem téhotenstvi?

e Jaké posuzovaci nastroje jsou nejvhodnéjsi k méteni
intenzity odvykaciho stavu u téhotnych zen?

e Jak Ize nejlépe zvladat odvykaci stav pri zavislosti na
kokainu, konopi, ATS, alkoholu nebo tékavych rozpous-
tédlech u téhotnych Zen?

e Jak lze monitorovat fetalni stres a potencialni odvykaci
stav plodu, podstupuje-li matka detoxifikaci od opioida
ajinych drog?

Farmakologicka lééba

e K odhalovani potencidlnich rizik a pozitiv farmakotera-
pie aplikované u poruch spojenych s uzivinim navy-
kovych latek v téhotenstvi by mohla prispét existence
davérného registru pripadd téhotenstvi s expozici raz-
nym navykovym latkam, v€éetné psychotropni medikace
uzivané k 1é¢bé poruch spojenych s uzivanim navyko-
vych latek v téhotenstvi.

e Dalsi studie by se mohly zabyvat zkoumanim optimalni
metody 1é¢by metadonem a buprenorfinem v té€hoten-
stvi (véetné dalSich studii sledujicich zavislost uéinku
na podané davce).

e Chybi data tykajici se bezpeénosti farmakoterapie pti
zavislosti na alkoholu v téhotenstvi.

Kojeni
e Vliv kojeni na novorozence u matek uzivajicich navyko-
vé latky neni jeSté dostate¢né objasnén.
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e Jak Ize ve vhodnych situacich, napf. u matek podstupu-
jicich opioidovou udrZovaci 1é¢bu, idedlné dosdhnout
toho, Ze Zena zac¢ne kojit a bude v kojeni{ pokracovat?

e Do jaké miry jsou jednotlivé drogy nebo medikamenty
vylucovany do materského mléka?

e Jak bezpecné je kojeni u matky, kterd souéasné uziva
rizné navykové latky nebo psychofarmaka?

e Jaky md kojeni dopad na novorozenecky abstinenc¢ni
syndrom u matek podstupujicich substitu¢ni lé¢bu
metadonem nebo buprenorfinem?

Porod
e Jaké jsou optimalni moznosti 1é¢by, véetné tlumeni
bolesti, béhem porodu?

Péce o kojence vystavené alkoholu nebo drogam in utero

e Jakd je senzitivita a specificita orienta¢niho vySetreni
na FAS v neonatalnim obdobf{ a jaka jsou rizika a prinos
véasného rozpozndni a intervence, véetné prostiedi
s nedostatkem kapacit a prostredk(?

PLANOVANA DISEMINACE, ADAPTACE
A IMPLEMENTACE TECHTO DOPORUCENI

Tato doporuceni poslouzi jako voditko pfi identifikaci a re-
Seni problému uzivani navykovych latek a poruch spoje-
nych s uzivinim navykovych latek v téhotenstvi prostred-
nictvim celé fady navazujicich publikaci, véetné Skolicich
materialti a manudlu popisujicich nejlepsi zplsoby prak-
tické aplikace téchto doporuceni. Tyto materidly budou
v rozsdhlé mire Sifeny prostfednictvim regiondlnich a na-
rodnich pobocek WHO, spolupracujicich pracovist, profes-
nich organizaci a partnerskych subjektd.

Mistni adaptace/implementace téchto doporuceni

Adaptace téchto doporuceni pro prislusnou aplikaéni pra-
xi bude probihat na zakladé zpracovavani vhodnych §koli-
cich materiall ve spolupraci se zainteresovanymi subjekty
na regiondlni, ndrodni i mistni urovni. Souc¢asti adaptace
bude preklad do jednotlivych jazyk a zajiSténi prijatel-
nosti intervenci z hlediska mistnich sociokulturnich kon-
textl a jim odpovidajicich systémi zdravotni péce.

VYHODNOCOVANI DOPADU TECHTO
DOPORUCENI

Evaluace dopadu téchto doporucéeni bude probihat néasle-
dujicim zplisobem:



40 @ METODICKA PRIRUCKA DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

e posouzeni zlep$eni zdravotnich parametr matky a di-
téte v dané populaci na zakladé zdravotnich indikatort
tykajicich se matky a ditéte;

e hodnoceni vysledk rozsiteni rutinniho screeningu
v jednotlivych zemich/doporuéenych postupech o ori-
entacni vySetfeni na alkohol a drogy;

e studie WHO mapujici dostupné prostiedky na prevenci
a léébu poruch spojenych s uzivinim navykovych latek;

e vyhodnocovani jakéhokoli rozsifovani specializované
péce o tehotné Zeny s poruchami spojenymi s uzivanim
navykovych latek;

e vyhodnocovani poctu odkazi na doporucené postupy
WHO v odborné 1ékarskeé literature.

AKTUALIZACE

Nepredpoklada se, Ze by tato doporuceni bylo nutné aktua-
lizovat dfive nez v roce 2016. Vyvoj v oboru bude nicméné
pribézné sledovan, a pokud dojde k vyznamnym zménam
v praxi a/nebo dostupnych poznatcich, které by mély vliv
na kterékoli z uvedenych doporuceni, jejich aktualizace
muze probéhnout i dfive.



Priloha 1: Profily diikaz
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PRILOHA 1: PROFILY DUKAZU

PROFIL DUKAZU 1: SCREENING A KRATKE
INTERVENCE

Klinicka otazka:

M4 u téhotnych Zen a Zen po porodu uZzivajicich alkohol
a drogy orientaéni vySetfeni (screening) na uzivani alko-
holu a drog nasledované kratkou intervenci (u Zen s pode-
zfenim na zavislost pak pripadné predanim do prislusné
(vystupy) matky, plodu nebo novorozence (viz samostatny
prehled vystup(l) nez obvykla péce (obvykle absence scree-
ningu, resp. kratkych intervenci, a prileZitostné predani
k 1é¢hé)?

Kritéria vybéru pro systematicky pfehled:
Design studie: RCT

Populace: Téhotné Zeny a Zeny po porodu uZivajici alkohol
nebo drogy (do nékterych studii byly zatfazeny i Zeny, které
uzivaly alkohol nebo drogy pouze v minulosti; do analyzy
byly jeSté zahrnuty i studie, u nichZ tato kategorie tvorila az
jednu tfetinu participantek).

Intervence: Systematicky screening vSech pacientek nésle-
dovany kratkou intervenci. PouZzita byla definice kratké in-
tervence v ramci obecné populace dle cochranovského pre-
hledu (cokoli s vyjimkou jednoduché rady nebo informace
v rozsahu max. 4 sezeni) s akceptovanim jakéhokoli zpro-

Porovnavana alternativa: stru¢na rada nebo informace,
pripadné bez intervence.

VYSTUPY: JAKO DULEZITE BYLY OZNACENY
NASLEDUJiCI VYSTUPY:

Vystup DiileZitost (0-9)
Matka: zjisténi uzivani navykovych latek 8,89
Matka: poskytnuti intervence zaméfené na 8,22
uzivani navykovych latek

Matka: zprostfedkovani prislusné 8,22
adiktologické [&chy

Matka: uzivani navykovych latek pretrvava 7,33
i v téhotenstvi

Dité: vrozené vady 6,00
Dité: tyden téhotenstvi pfi porodu 6,00
Dité: porodni hmotnost 5,89
Dité: spontanni potrat 5,44
Dité: obvod hlavy pfi narozeni 5,44

VYHODNOCENI DUKAZU A FORMULACE
DOPORUCENI

Screening a kratké intervence zamérené na uzivani alko-
holu a jinych navykovych ldtek béhem téhotenstvi realizo-
vané v prostredi vSeobecné zdravotni péce.

Souhrn diikazii: ,tiidéni“ diikazli dle metodiky GRADE viz
souhrn zjisténi a tabulky GRADE nize

Dlikazy z RCT - do prehledové analyzy bylo zahrnuto
10 studii. Vétsina studii byla poddimenzovand a nepraco-
vala se stejnym designem a zplisobem méreni stanovenych
parametrl, coz omezovalo moznosti metaanalyzy. V da-
sledku toho byla mira kvality dikaz( u vétSiny vystupa
nizkd nebo velmi nizka. Byly nicméne zaznamendny konzi-
stentni, byt nijak markantni, vysledky, které hovoti ve pro-
spéch screeningu a kratkych intervenci jak u alkoholu, tak
v mens$i mife i u drog.

Dalsi diikazy:“

e Ke zméné chovani mze stacit jednoduchy dotaz na
uzivani alkoholu a jinych navykovych latek (Goler et al.,
2008; Klesges et al., 2001; Nilsen, 2009).

e Budeme-li se Zeny detailné a komplexné dotazovat na
uzivani alkoholu nebo jinych navykovych latek, muze

K | S uvedenymi body Ize jednoznacné souhlasit, z Ceského kontextu
vSak opakované vyplyva, Ze se na urcité zaleZitosti (napr. uzivani
navykovych latek, neusporadané rodinné poméry nebo dokonce nasili
v rodiné) odbornici z praxe nechtéji ptat, jednak kvli GDPR, jednak
proto, aby své klienty neztratili. Jde sice o citlivé oblasti, ale tyto Udaje
jsou dileZitou soucasti anamnézy ditéte, resp. celé rodiny.
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ji to primeét k zamysleni nad skuteénou mirou konzu- obdobi (Fleming et al., 2008). U téhotnych Zen, které
mace a k ndsledné korekei jejiho chovani (Delrahim- konzumuji alkohol ve vét§i mite, existuje mozZnost, Ze
-Howlett, 2011). po absolvovani kratké intervence spoleéné s jejich part-

nerem piti omezi (napt.,, Chang, 2005).
e Bylo prokdzano, ze kratka motivaéni intervence snizuje

riziko expozice alkoholu v téhotenstvi (Floyd, 2007). e Bylo zjisténo, Ze téhotné dospivajici divky s poruchou

spojenou s uzivanim navykovych latek toto uzivani po

e Bylo zjisténo, Ze kratka intervence zamerena na konzu- jednorazove standardizované kratké intervenci omezi
maci alkoholu snizuje mnozstvi vypitych jednotek alko- (Whicher et al., 2012).

holu a poéet dni intenzivni konzumace v poporodnim

Pozitiva a negativa

Pozitiva « diskuse o alkoholu a nelegalnich drogach béhem téhotenstvi ma edukacni aspekt (Chang et al., 2000)
« v zavislosti na uzivané latce jsou kratké intervence spojovany s témito pozitivnimi vysledky:
- snizeni miry Skodlivé konzumace
- snizeni rizika pro plod
- vy$Si porodni hmotnost
- vétsi procento zachyceni Skodlivého uZivani a zprostredkovani lécby
- zlepSeni celkového zdravotniho stavu téhotné zeny
- zlepSeni psychické pohody matky
- mensi riziko fetotoxicity
- lepsi perinatalni vysledky (napr. nizsi mira predcasnych porodd, celkové vy$si porodni hmotnost,
mensi pocet novorozenct s nizkou porodni hmotnosti)
- sniZzeni miry vrozenych vad nebo anomalif

Negativa « neprijemné symptomy spojené s redukci nebo eliminaci uzivani alkoholu nebo jinych navykovych latek
« mozné pravni nebo socialni disledky pfiznani se k uzivani navykovych latek
« socialni ddisledky — problematicka interakce s partnerem/blizkymi osobami a prateli v souvislosti s omezovanim
nebo abstinovanim od alkoholu nebo jinych navykovych latek
» abstinence miiZe zasahnout do aktivit kazdodenniho Zivota
« doporuceni odvykaci intervence mZe byt ¢asové a finanéné narocné

Hodnotové postoje a preference

Pro:
Téhotné Zeny « pozitivné hodnoti pfileZitost pro intenzivnéjsi osobni kontakt a podporu
« pozitivné hodnoti prilezitost pro rozvoj strategii zvladani zatézovych situaci
« pozitivné hodnoti kladné reakce ze strany svych partnerd, rodinnych prislusnikd a kolegl
Zdravotnici « pozitivné hodnoti pfileZitost pro ¢asné identifikovani problému
« pozitivné hodnotf pfilezitost pro intervenci
« pozitivné hodnoti pfilezitost pro opatieni sméfujici k ochrané zdravi plodu
Proti:
Téhotné Zeny « obavaji se stigmatizace v dlsledku piti alkoholu nebo uZivani nelegalnich drog v téhotenstvi™

« vadi jim otazky na soukromy Zivot/chovani
« obavaji se dopad( pripadné adiktologické |éCby - jeji pfedpokladana ¢asova, finanéni a logisticka naroénost
« strach z moznych negativnich reakci poskytovatell zdravotni péce, partnera, rodiny, pratel a ostatnich Zen z jejich okoli

L | Nudny aspekt zvlast v oblasti zdravotnictvi — miiZe vyvolat riziko skryvani ¢i popirani, vznik ,skryté populace®.
M | V Ceské praxi vyrazné Casté. Pouziva se termin ,,dvoji stigmatizace”.
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Zdravotnici « m0Ze jim vadit ¢as navic nutny k provedeni screeningu. Odhadovany ¢asovy rozsah screeningu se znacné lidi vzhledem

k relativné velkému poctu dostupnych screeningovych nastroj, které se nabizeji. [Byt je jiz dfivéjSiho data, velmi uZitecny
prehled vSech téchto nastrojd obsahuje material CSAP Special Report 13: Maternal substance use assessment methods
reference manual: a review of screening and clinical assessment instruments for examining maternal use of alcohol, tobacco,
and other drugs Rockville, MD: US Department of Health and Human Services, Public Health Service, Substance Abuse
and Mental Health Services Administration (Center for Substance Abuse Prevention, 1993)]. Nékteré mohou sestavat ze
CtyF otazek, zatimco jiné Citaji vice neZ 100 poloZek, nékteré mlize administrovat tstné klinicky pracovnik, jiné maji formu
dotazniku, ktery je nutné vyplnit.

« mohou mit obavy z nepfijemné situace pfi interakci s osobou, u niz zjisti, Ze uziva navykové latky

« mUZe jim vadit zdrZeni a komplikace souvisejici s nutnym predanim dané osoby do péce jiného odbornika

« nemuseji byt ochotni poskytnout intervenci

= mohou se domnivat, Ze k provedeni screeningu nejsou dostate¢né kompetentni: bylo zjisténo (Gassman, 2003), Ze nejvétsi
prekazkou implementace screeningu a kratké intervence u porodnikd je jejich subjektivni pfedstava o (ne)kompetentnosti
k realizaci této intervence.

Naklady a proveditelnost

Naklady « piizakomponovani intervence do rutinni péce by mély byt dodate¢né naklady z hlediska casovych narokl na pracovniky
a Cerpani minimalni. Nejsou vSak k dispozici Zadné smérodatné odhady naklad( at uz na screening, nebo kratkou intervenci, nebot
prostiedki kratka intervence mtze mit formu pouhé rady udélené v ordinaci [ékare, ale m{Ze také obnaset behavioralni intervenci

strukturované a standardizované administrovanou poradcem;

« odpovidajici proskoleni pracovnik(i se neobejde bez vynaloZeni prostredk

« je tfeba zajistit odpovidajici intenzivni léCbu, na niz je mozné osobu poslat, pokud se u ni zjisti uzivani alkoholu/drog; na tuto
péci pak musi dale navazovat systém dlouhodobé podpory

« nakladova efektivita kratkych intervenci byla vyhodnocena jako vysokéa (Windsor, 1985; Ershoff, 1989; Dornelas, 2006:
Parker, 2007)

Proveditelnost « Screening na bazi sebeposuzovani vykazuje vysokou vypovédni hodnotu. Yonkers et al. (2011) zjistili pfi testovani 168
(vCetné téhotnych Zen na pritomnost konopf a kokainu vysokou miru shody mezi toxikologii moci a tim, co testované osoby samy
ekonomickych uvadely. Bylo dale zjisténo, ze pokud je pro poskytovani takovych informaci k dispozici vétsi interval nez pro toxikologicky
dopadi) screening, je pfi sebeposuzovani pozitivita uvadéna Castéji, coz vede k zavéru, Ze sebeposuzovani mdze byt lepsim

indikatorem uZivani.

+ Neékdy musi poskytovatel péce vysledky screeningu bud doplnit, nebo aktualizovat. Diekman et al. (2000) uvadgji, Ze v USA
pouziva standardizované nastroje k zjisténi uzivani navykovych latek pouze 23 % porodnikd, ackoli vyzkum prokazal (napr.
Bailey & Sokol, 2008; Svikis & Reid-Quinones, 2003), Ze tyto nastroje podstatné zvysuji miru detekce takového uzivani. Oser
et al. (2011) zjistili, Ze standardizované screeningové nastroje pouziva méné nez 50 % americkych porodnikl a z téch, kteff
néjaky takovy nastroj pouZivaji, vétSina pracovala s testem CAGE,N ktery nebyl specificky vyvinut pro populaci téhotnych Zen.

« Efektivni intervence se neobejde bez vynaloZené prace. Poskytnuti tisténého materialu nenf tak efektivni jako kratka
intervence. Poradenstvi ohledné abstinovani od alkoholu (a jinych navykovych latek) by mélo mit formu osobniho kontaktu
(Calabro, 1996).

« Zvysledkl dalSich studii vyplyva, Ze vSechny specialisty mimo obory zaméfené na dusevni zdravi lze k provadéni kratkych
intervenci v prostredi véeobecné zdravotni péce proskolit.

N | Akronym Siroce pouzivaného testu na problémové piti a potencialni problémy s alkoholem vychazi z jeho Ctyr otazek:
1. Have you ever felt you needed to Cut down on your drinking? 2. Have people Annoyed you by criticizing your drinking? 3. Have you ever felt Guilty
about drinking? 4. Have you ever felt you needed a drink first thing in the morning (Eye-opener) to steady your nerves or to get rid of a hangover?
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NAVRH DOPORUCENI:

e Ve vSech prostredich poskytovani zdravotni pécée (napr.
primarni péce a porodnicka péce) se u téhotnych zen
doporucuje provadét ploSny screening na uzivani alko-
holu a jinych navykovych latek.

e Téhotné Zeny uvadéjici rizikové nebo Skodlivé uzivani
alkoholu nebo jinych navykovych latek by mély pod-

stoupit kratkou intervenci.

e Téhotné Zeny, u nichz se zjisti, Ze jsou zavislé na alko-

holu nebo jinych navykovych latkach, je tfeba predat do

specializované péce, pokud je takova péce k dispozici.

FINALNi DOPORUCENI

® METODICKA PRIRUCKA 45

V neposledni fadé je tfeba zminit minimalni implemen-
taéni naroky.

DOPORUCENI 1

Poskytovatelé zdravotni péée by se vSech téhotnych Zen
meéli v co nejranéjsi fazi téhotenstvi a pri kazdém predpo-
rodnim vySetfeni dotazovat, zda uzivaji nebo v minulosti

uzivaly alkohol nebo jiné navykové latky.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaza: nizka

Poznamky:

e Je dllezité se ptat pri kazdé navstéve, nebot nékteré
Zeny se spiSe podeli o citlivé informace aZ poté, co zis-
kaji k oSetfujicimu lékari vétsi davéru.

e Téhotné zZeny by mély byt upozornény na potencialni
zdravotni rizika, ktera v dasledku uzivani alkoholu
a drog hrozi jim samym i jejich détem.

e K dispozici jsou validizované screeningové nastroje
k provadéni orientaéniho vySetfeni na uzivani alkoholu
a jinych navykovych latek, resp. adiktologické poruchy
(viz priloha 3).

e Pokud poskytovatel zdravotni péce zjisti, Ze téhotna
Zena uziva nebo uzivala alkohol a/nebo jiné navykové

latky, meél by byt pfipraven prijmout sam pfislusna opat-

feni anebo pacientku predat do péce jiného odbornika.

e Bylo rozhodnuto, Ze navzdory nizké prikaznosti u¢inku

prevaZzuji u kratké psychosocidlni intervence pozitiva,
tj. potencidlni sniZeni miry uzivani alkoholu a jinych

navykovych latek, nad potencidlnimi negativy, které lze
povazovat za minimalni. Pomér pozitiv a negativ tak vy-
znival jednoznacné ve prospéch predmeétné intervence,
a to i pres nejistotu ohledné miry dosazeného prinosu.

DOPORUCENI 2

Poskytovatelé zdravotni péce by meéli vSem téhotnym uziva-
telkdm alkoholu nebo drog nabidnout kratkou intervenci.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaz{: nizka

Poznamky:

Kratkd intervence je strukturovana ¢asové nenarocna
(obvykle 5-30 minut) terapie nabizend s cilem pomoci
dané osobé prestat uzivat psychoaktivni latky nebo jejich
uzivani omezit. Je uréena zejména pro praktické lékare

a dalsi zdravotnické pracovniky v primarni péci.

Poskytovatelé zdravotni péce by méli byt odpovidajicim
zptsobem proskoleni a obdrzet prislusné referencéni
materialy.

Kratkou intervenci je tfeba individualizovat a zahrnout
do ni zpétnou vazbu a rady, jak ukoncit nebo omezit
uzivani alkoholu a jinych navykovych latek béhem
téhotenstvi. Na kratkou intervenci lze navazat dal$imi
konzultacemi s moznosti zprostfedkovani odborné péce
u téch pacientek, které nejsou schopny takové uzivani
samy omezit nebo eliminovat.

Pristup/postoje poskytovatelli zdravotni péce jsou di-
lezitym faktorem, ktery se podili na efektivité kratkych
intervenci.

Stejné jako u doporuceni 1 bylo rozhodnuto, Ze pres
nedostate¢né prokazanou efektivitu tohoto postupu, by
mel byt rozhodné doporucen, nebot je pravdépodobné,
Ze potenciadlni pozitiva kratké psychosocidlni inter-
vence, tj. snizeni miry uzivani alkoholu a/nebo jinych
navykovych latek, pfevazuji nad jakymikoli potencidl-
nimi negativy, které 1ze nadto povazovat za minimalni.
Prevaha pozitiv nad negativy tak byla zcela evidentni,
prestoZe nebylo moZné s jistotou urcit miru dosazeného
prinosu. V neposledni fadé je tfeba zminit minimadlni
implementaéni naroky.
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FAKTORY OVLIVNU3Jici ROZHODOVANI O TYPU DOPORUCENI (DOPORUCENI 1 A 2):

Faktor Rozhodnuti

Existuji dlikazy vysoké nebo stiedni kvality? Ne
Cim vy$si kvalita dikazd, tim vySsi sila doporucenti.

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy na jedné strané a negativy a moznou ujmou na strané druhé? Ano
Prevazuji v pfipadé kladného doporuceni (doporuceni konkrétniho postupu) pozitiva nad negativy?
Prevazuji v pfipadé zaporného doporuceni (doporuceni vyhnout se uréitému postupu) negativa nad pozitivy?

Vypovidaji pfedpokladané hodnotové postoje a preference jednoznacné ve prospéch daného doporuéeni? Ano

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy a vynakladanymi prostiedky? Ano
Panuje v pfipadé kladného doporuceni (doporucuje se postupovat urcitym zplsobem) jistota, Ze pozitiva odpovidaji nakladdim na

vynaloZené prostredky?

Panuje v pripadé zaporného doporuceni (doporucuje se urc¢itym zplisobem nepostupovat) jistota, Ze naklady na vynaloZzené

prostiedky nejsou umérné dosazenému prinosu?

Mezery ve vyzkumu

Neni dostatek diikazi z nizkopiijmovych zemi. Mezi tema-
tické oblasti, které je tfeba dale zkoumat, patfi proskolo-
vani v oblasti screeningu a kratkych intervenci, zpisoby
screeningu (volba vhodného néastroje), ndkladova efektivi-
ta, zda provadét screening na alkohol a drogy spole¢né, zda
se soucasné dotazovat na uzivani tabaku a zda toto orien-
taéni vySetfeni nekombinovat i s diagnostikou pripadnych
komorbidit (napt. depresi). Chybi také vétsi mnozstvi studii
zamerenych na efektivitu intervence v redlném provozu
a systematicky prehled screeningovych nastrojt.
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SOUHRN ZJISTENI A TABULKY GRADE

NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVi

3 3

SCREENING A KRATKA INTERVENCE VERSUS OBVYKLA PECE PRI SKODLIVEM UZIVANI

Pacient nebo populace: pacientky, které v téhotenstvi §kodlivym zptsobem uzivaji navykové latky

Prostredi: vSeobecna predporodni a poporodni zdravotni péce
Intervence: screening a kratka intervence versus obvykla péce

® METODICKA PRIRUCKA

Ilustrativni komparativni rizika* (95% CI)

Predpokladané riziko

Odpovidajici riziko

Screening a kratka Relativni Pocet
intervence versus ucinek participantek  Kvalita diikazi

Vystupy Srovnani obvykla péce (95% CI) (studii) (GRADE) Pozn.
Abstinence od Zkoumana populace OR 0,55 30 NiZKA .23
2rtc;llgd\r:£§;l_edmch 733 na 1000 602 na 1000 (0,12 az 2,55) (1 studie)
analyza ITT (248 na 875)
Katamnéza:
primeérng
38,6 dni
Celkovy pocet Primérny celkovy podet  Priimérny celkovy pocet 235 NIZKA 14
jednotek jednotek alkoholu jednotek alkoholu (1 studie)
alkoholu v poslednich 28 dnech v poslednich 28 dnech
v poslednich v kontrolnich skupinach v intervencnich skupinach
28 dnech ¢inil 27,1 standardnich byl 0 7,3 niZ8i (0 12,61 az
Katamnéza: jednotek. 1,99 méng)
primeérng
6 mésicl
Pocet dnil Prlimérny pocet dn( Primérny pocet dnd 235 NizKA 14
s intenzivni s intenzivni konzumaci s intenzivni konzumaci (1 studie)
konzumaci alkoholu v poslednich alkoholu v poslednich
alkoholu 28 dnech v kontrolnich 28 dnech v intervencnich
v poslednich28  skupinach ¢inil 2,6 dnli.  skupinach byl 0 0,9 nizi
dnech (01,59 270,21 méné)
Katamnéza:
primeérng
6 mésicl
Pocet Primérny pocet Primeérny pocet 50 NizKA L3
standardnich standardnich jednotek standardnich jednotek (1 studie)
jednotek alkoholu tydné alkoholu tydné
alkoholu tydné v kontrolnich skupinach v intervencnich skupinach
Katamnéza: ¢inil 0,13 standardnich byl 0 0,19 vy38i (v rozmezi
prdmémé 33 dnli  jednotek. od hodnoty niz8i 0 0,31 po

hodnotu vyssi 0 0,69)
Odhadovana Primérna odhadovana  Primérna odhadovana 50 NiZKA 3
maximalni maximalni hladina maximalni hladina (2 studie)
hladina alkoholu  alkoholu v krvi alkoholu v krvi
v krvi v kontrolnich skupinach v intervencnich skupinach
Katamnéza: ¢inila 0,004 g/dl byla vy$8i 0 0 (v rozmezi
1-2 mésice od hodnoty nizsi 0 0,01 po

hodnotu vyssi 0 0,01)
Skore testu Primérné skdre testu Primérné skore testu 179 NiZKA 146
AUDIT AUDIT v kontrolnich AUDIT v intervencnich (1 studie)
Katamnéza: skupinach bylo 2,22 skupinach bylo 0 1,69
pramérné 58 dnli nizsi (0 2,88 az 0,5 méngé)
Motivace ke Primérna motivace ke Primérna motivace ke 30 NIzKA 12
zméné zméné v kontrolnich zméné v intervencnich (1 studie)
Katamnéza: skupinach €inila skupinach byla 0 11,4
pradmérng 77,4 na vizualni vyssi (0 0,08 aZ
38,6 dnl analogové Skale 22,72 vice)
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Ilustrativni komparativni rizika* (95% CI)

Predpokladané riziko

Odpovidajici riziko

Screening a kratka Relativni Pocet
intervence versus ucinek participantek  Kvalita dlikaz{i
Vystupy Srovnani obvykla péce (95% CI) (studii) (GRADE) Pozn.
Spontanni potrat Zkoumana populace OR 0,84 753 VELMI NiZKA
3 T 1,2,3,4
28 na 1000 24 na 1000 (0.34222,06) (3 studie)
(10az57)
Obvod hlavy Primérny obvod hlavy ~ Prlimérny obvod hlavy 50 NizKA 23
Katamnéza: v kontrolnich skupinach  vintervencnich skupinach (1 studie)
prdméme 33 dnl  ¢inil 34,1 cm byl 0 0,27 mensi (0 1,1 aZ
0,56 méné)
Poporodni Primérna intenzita Priimérna intenzita 205 VELMI NiZKA
deprese poporodni deprese poporodni deprese (1 studie) 14,67
Katamnéza: v kontrolnich skupindch  vintervencnich skupinach
pramérng Cinila 8,06 Edinburské  byla 0 1,22 niZsi (v rozmezi
6 mésicl skaly poporodni od hodnoty nizsi 0 2,71 po
deprese hodnotu vy$si0 0,27)
Porodni Priimérna porodni Priimérna porodni 555 VELMI NiZKA
hmotnost - hmotnost u viech hmotnost u vsech (3 studie) 1.23,4,68.9
vSechny participantek participantek
participantky v kontrolnich skupinach v intervencnich skupinach
¢inila 3 240 gramii byla 0 57,8 vyssi
(v rozmezi od hodnoty
nizsio 77,26 po hodnotu
vy$si0192,86)
Podstoupeni Zkoumana populace ORO0,31 30 VELMI NZKA
. . ’ 4 H 1,2,3
?,dvlll;tologlcke 67 na 1000 22 na 1000 (0,01 a7 8,28) (1 studie)
ecoy (1a7372)
Katamneéza:
pramérng
38,6 dnd
Porodni Prlimérna porodni Prlimérna porodni 168 NIZKA 14610
hmotnost pfi hmotnost pfi konzumaci  hmotnost pfi konzumaci (2 studie)
konzumaci 1 standardni jednotky 1 standardni jednotky

1 standardni
jednotky alkoholu
pfi jedné
prilezitosti nebo
za den (post-hoc
analyza)

alkoholu pfi jedné
prileZitosti nebo za

den (post-hoc analyza)
v kontrolnich skupinéch
¢inila 3 134 gramii

alkoholu pfi jedné
prileZitosti nebo za

den (post-hoc analyza)

v intervencnich skupinéch
byla 0 199,63 vyssi
(057,06 a7 342,19 vice)
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* 7aklad pro stanoveni pfedpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfic¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho dcinku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; OR: pomér Sanci (,0dds ratio®).

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dal3i vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Sttedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dal3i vyzkum vyznamné ovlivni na$ ndzor na odhadovany (¢inek a miiZe vést ke zméné tohoto odhadu.
Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany (¢inek a pravdépodobné povede ke zméné
tohoto odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1 | Kontrolni skupina absolvovala screeningové sezeni.
2 | AZ tfetinu participantek tvofily Zeny, které nebyly intenzivnimi konzumentkami alkoholu.
3| Siroky interval spolehlivosti
4 | Klastrova randomizovana studie jako takova nebyla analyzovana
5| Velky Ubytek
6 | Hodnoceni vystupd nebylo zaslepeno
7 | Post-hoc analyza, selektivni referovani o hodnocenych vystupech
8 | Nebylo uvedeno Zadné vysvétleni
9 | Pfipominka tykajici se trychtyfového grafu publikacniho zkresleni
10 | Post-hoc analyza



50 @ METODICKA PRIRUCKA DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Autori: Nicolas C. Clark, Elise Gehring, Ifeoma N. Onyeka, Nandi Siegfried

Datum: 2. 9. 2013

OTAZKA: SCREENING A KRATKA INTERVENCE VERSUS OBVYKLA PECE PRI SKODLIVEM UZiVANI
NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVi

Prostredi: vSeobecna predporodni a poporodni zdravotni péce
Bibliografie: Clark N. C., Gehring E., Onyeka I. N., Siegfried N. Screening a kratké intervence pfi Skodlivém uZivani
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Posuzovani kvality

Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty
studii

Abstinence od drog v poslednich 4 tydnech - analyza ITT (katamnestické sledovani primérné 38,6 dni)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi zavazna *? zavazna? Zadné
studie rizika zkreslenf inkonzistence

Celkovy pocet jednotek alkoholu v poslednich 28 dnech (katamnestické sledovani primérné 6 mésici; &im niz$i hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované z&vazné* bez zavaznéjsi zavaznat bez zavaznéjsi 7adné
studie inkonzistence nepresnosti

Pocet dnii s intenzivni konzumaci alkoholu v poslednich 28 dnech (katamnestické sledovani primérné 6 mésict; é&im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované z&vazné* bez zavaznéjsi zavaznat bez zavaznéjsi Zadné
studie inkonzistence nepresnosti

Podet standardnich jednotek alkoholu tydné (katamnestické sledovani primérné 33 dn{; &im niZ8i hodnota, tim lep$i vysledek)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi zavaznat zavazna? Zadné
studie rizika zkresleni inkonzistence

Odhadovana maximalni hladina alkoholu v krvi (katamnestické sledovani 1-2 mésice; éim niZ$i hodnota, tim lepsi vysledek)

2 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi zédvaznat zévazna? Zadné
studie rizika zkresleni inkonzistence

Skore testu AUDIT (katamnestické sledovani priimérné 58 dnii; &im niZsi hodnota, tim lep$i vysledek)

1 randomizované zavazné *° bez zavaznéjsi zavaznal bez zavaznéjsi Zadné
studie inkonzistence nepresnosti

evwr

Motivace ke zméné (katamnestické sledovani priimérné 38,6 dnii; &im niZsi hodnota, tim lepi vysledek)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi velmi zavazna 2 bez zavaznéjsi Zadné
studie rizika zkresleni inkonzistence nepresnosti

Spontanni potrat

3 randomizované zavazné* bez zavaznéjsi zavazna +? z&vazna’ 7adné
studie inkonzistence

Obvod hlavy (kontrolni sledovani primérné 33 dnii; &im niZsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi zévazna ! z&vazna? Zadné
studie rizika zkresleni inkonzistence

Poporodni deprese (kontrolni sledovani priimérné 6 mésicli; ¢im niZ$i hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované velmi zavazné +¢7 bez zavaznéjsi zavaznat bez zavaznéjsi Zadné
studie inkonzistence nepresnosti

Porodni hmotnost - véechny participantky (¢im niZsi hodnota, tim lepsi vysledek)

3 randomizované zavazné *° zavazna ® zavazna ? zavazna? Zadné®
studie
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DilleZitost
Screening a kratka Kontrolni soubor Relativni Absolutni
intervence versus (95% CI)

obvykla péce

9/15 11/15 OR 0,55 0131 méné na 1000 NIZKA ZASADNI
(60 %) (73,3 %) (0,12 a7 2,55) (od hodnoty mené&i 0 485
po hodnotu vys$si o 142)

122 113 MD 0 7,3 nizsi NIZKA ZASADNI
(012,61 a71,99 méne)

122 113 MD 0 0,9 nizsi NIZKA ZASADNI
(01,59 270,21 méné)

27 23 MD 0 0,19 vy&i NIZKA ZASADNI
(od hodnoty men&io 0,31
po hodnotu vyssi 0 0,69)

27 23 nulovy MD NIZKA ZASADN{
(od hodnoty mensio 0,01
po hodnotu vyssi 0 0,01)

97 82 MD 0 1,69 nizsi NIZKA ZASADNI
(02,88 az0,5méné)

15 15 _ MD 0 11,4 vy&i NIZKA ZASADN{
(00,08 az22,72 vice)
9/367 11/386 OR0,84 0 4 méné na 1000 VELMI NfZKA
(2,5 %) (2,8 %) (0,34 a7 2,006) (od hodnoty mensio 19

po hodnotu vyssi 0 28)

27 23 MD 0 0,27 nizsi NIZKA VYSOKA
(od hodnoty mensio 1,1
po hodnotu vys$sio 0,56)

97 108 MD 0 1,22 niZ§i VELMI NIZKA ZASADNI
(od hodnoty men&io 2,71
po hodnotu vyssi 0 0,27)

267 288 MD 0 57,8 vy&3i VELMI NIZKA VYSOKA
(od hodnoty mensi
077,26 po hodnotu vyssi
0192,86)
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Posuzovani kvality

Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty
studii

Podstoupeni adiktologické lé¢hy (katamnestické sledovani priimérné 38,6 dnd)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi velmi zavazna 2 z&vazna s Zadné
studie rizika zkresleni inkonzistence

Porodni hmotnost pfi koanzumaci 1 standardni jednotky alkoholu pfi jedné pfileZitosti nebo za den (post-hoc analyza) (¢im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

2 randomizované zavazné 4610 bez zavaznéjsi zavaznat bez zavaznéjsi Zadné
studie inkonzistence nepresnosti

1 | Kontrolni skupina absolvovala screeningové sezeni
2 | AZ tfetinu participantek tvorily osoby, které nebyly intenzivnimi konzumenty alkoholu
3| Siroky interval spolehlivosti
4 | Klastrova randomizovana studie jako takova nebyla analyzovana
5| Vysoka mira vypadnuti z péce
6 | Vyhodnocovani vysledkil nebylo zaslepeno
7 | Post-hoc analyza, selektivni referovani o dosazenych vysledcich
8 | Nebylo uvedeno zadné vysvétleni
9 | Pripominka tykajici se trychtyfového grafu publikacniho zkresleni
10 | Post-hoc analyza
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Pocet pacientek Utinek Kvalita
Screening a kratka Kontrolni soubor Relativni Absolutni
intervence versus (95% CI)

obvykla péce

DiileZitost

0/15 1/15 OR0,31 0 45 méné na 1000 VELMI NZKA ZASADNI
(0 %) (6,7 %) (0,01 az 8,28) (od hodnoty mensi o 66
po hodnotu vyssi 0 305)

81 87 MD 0 199,63 vy3si NIZKA VYSOKA

(057,06 az 342,19 vice)
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SCREENING A KRATKA INTERVENCE VS. OBVYKLA PECE PRI SKODLIVEM UZiVANI NAVYKOVYCH
LATEK V TEHOTENSTVI

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH RCT: CELKEM 9

Id. €. studie Metody Participantky
Chang1999  TYP STUDIE: RCT KRITERIA PRO ZARAZENI: t&hotné Zeny s pozitivnim vysledkem
na rizikové nebo Skodlivé uzivani alkoholu zjisténé pri orientacnim
ZEME: USA vySetteni formou dotazniku v rdmci predporodni péce.
PROSTREDI: Brigham and Women’s Hospital ~véeobecna KRITERIA PRO VYRAZENI: (1) délka gravidity nad 28 tydnii
predporodni ambulantni péce (44 %), (2) abstinence od alkoholu béhem Sesti mésicu, které
bezprostiedné predchazely Ucasti na studii (19 %), (3) potrat
DELKA NABORU: jeden rok v obdobi mezi screeningem a telefonickym rozhovorem (14 %),
(4) zamér zménit poskytovatele predporodni péce (7 %), (5)
DELKA STUDIE: neznalost anglického jazyka (3 %), (6) zameér podstoupit interrupci
22 mésicl nebo falesna gravidita (3 %), (7) aktualné probihajici adiktologicka

|éCha (1 %) a (8) jiné (9 %).
KATAMNEZA: poporodni katamnesticky rozhovor
Screening absolvovalo: 1165
S Ucasti souhlasilo: 886
Pozitivni nalez: 532
Kritéria pro zafazeni/vyrazeni splnilo: 250
Pocet randomizovanych participantek: 250 (123 pfifazeno
k intervenéni skupiné a 127 ke kontrolni skuping)
Katamnesticke sledovani absolvovalo: 247
Do analyzy zahrnuto: 250
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Intervence

Vystupy

Poznamky

INTERVENCNI SKUPINA: Screening a komplexni zhodnocent a kratka intervence. Struktura
kratké intervence: (1) zjistovani informaci o celkovém zdravotnim stavu pacientky

a o dosavadnim priibéhu téhotenstvi, (2) zjistovani informaci o zménach v Zivotnim stylu,
které u pacientky béhem téhotenstvi nastaly, v€etné pracovniho rezimu, pohybovych
aktivit, vyzivy, koureni a piti alkoholu, (3) pacientka je vyzvana, aby formulovala své cile
tykajici se alkoholu béhem téhotenstvi a dlivody, které ji ke stanoveni téchto cilli vedou,
(4) pacientka mé za Ukol uvést okolnosti, kdy by mohla mit nutkani se napit, (5) jak jinak
nez pitim by takové nutkani mohla resit a (6) uzavfit sezeni vypichnutim ¢tyf hlavnich bodd
(cil ohledné piti, motivace, rizikové situace z hlediska konzumace alkoholu a alternativy

k alkoholu) a jejich zapsanim do pfirucky ,, Jak predchazet problémdm s alkoholem®,
kterou si pacientka odnese s sebou domda. Tato prirucka byla vytvorena na zakladé
material(l zpracovanych v ramci projektu WHO Amethyst (Babor et al., 1987; Babor &
Grant, 1992; WHO Brief Intervention Study Group, 1996). VSechny pacientky absolvujici
kratkou intervenci byly informovany o doporuceni amerického ministra zdravotnictvi, kdy
nejmoudrejsim cilem z hlediska konzumace alkoholu v téhotenstvi je abstinence. Délka
intervence: 45 minut

KONTROLNI SKUPINA: screening a komplexni zhodnocent. Komplexni zhodnocent v trvani
dvou hodin provadél asistent vyzkumu. PouZity byly tyto nastroje: (1) moduly tykajici

se zneuzivani alkoholu a drog ze strukturovaného klinického rozhovoru pro DSM-III-R

ke stanoveni standardnich diagnéz (SCID, Spitzer et al., 1990); (2) Index z&vaznosti
navykového chovani (Addiction Severity Index, ASI, McLellan et al., 1980); (3) Test pro
identifikaci poruch spojenych s uzivanim alkoholu (Alcohol Use Disorders Identification
Test, AUDIT, Bohn, Babor & Kranzler, 1995); (4) Kratky michigansky test alkoholismu (Short
Michigan Alcoholism Screening test, SMAST, Selzer, Vinokur & van Rooijen, 1975); (5)
Zpétné sledovaniv ¢ase (Timeline Followback, TLFB) - rozhovor zaméreny na zjistovani
mnozstvi a frekvence konzumace alkoholu béhem 90 dni bezprostifedné pred hodnocenim
pro Ucely studie (Sobell & Sobell, 1992); (6) $kala bazeni po alkoholu (Alcohol Craving
Scale), vizualni analogova Skala k méreni intenzity touhy se napit pocitované v dany
moment a b&hem uplynulého tydne (Wewers, Rachfal & Ahijevych, 1990); (7) 8kéla pro
celkové hodnoceni fungovani (Global Assessment of Functioning, GAF, Endicott et al.,
1976) a (8) dotaznik situacni sebejistoty (Situational Confidence Questionnaire), nastroj

k méreni jistoty subjektl ohledné svych schopnosti zvladat situace rizikové z hlediska
konzumace alkoholu (Annis, 1981). V rdmci rozhovoru zaméreného na zpétné sledovani

v Case byly pacientky dotazovany na jakoukoli konzumaci altkoholu, véetné pripadd, kdy si
jen ,cucly” (Allen & Columbus, 1995). Konzumace alkoholu byla v této studii kvantifikovana
na zaklade vypitych jednotek alkoholu za den, kdy zkoumana osoba alkohol pila, nebot
maloktera z téhotnych Zen pije denné (Jacobson et al., 1991). Pocitany byly rovnéz epizody
konzumace alkoholu, jejichZ pocatek byl vzdy vymezen dnem, kdy se Zena napila, a konec
uplynutim sedmi po sobé jdoucich dnl abstinence. Dalsi podrobnosti o diagnostice uzivani
alkoholu viz napt. Chang et al., 1998.

MATKA: konzumace
alkoholu,

pocet standardnich
jednotek alkoholu
vypitych béhem dne, kdy
doslo ke konzumaci

DITE:
porodni hmotnost,
skore APGAR

ETIKA: schvaleno etickou
komisi pro vyzkum na
lidskych subjektech
Brighamské Zenské
nemocnice

INFORMOVANY
SOUHLAS: ziskan

FINANCOVANT{: tato
studie byla podporena

z grantu ROI AA 9670
poskytnutého americkym
Narodnim Ustavem

pro otazky zneuzivani
alkoholu a alkoholismus
(Dr. Chang)
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Id. €. studie

Metody

Participantky

Chang 2005

TYP STUDIE: RCT

ZEME: Spojené staty

PROSTREDLI: jeden ze tfi klinickych provoz{ (ambulance,
oddéleni fakultni nemocnice, resp. pfidruzené soukroma
praxe) Brighamovy Zenské nemocnice v Bostonu

DELKA NABORU: tinor 2000 a7 za¥i 2002

KATAMNEZA: poporodni katamnesticky rozhovor

KRITERIA PRO ZARAZENT: 1) pozitivni vysledek testu T-ACE —
celkové skére 2 a vice, 2) riziko uzivani alkoholu v téhotenstvi, jez
bylo definovano jako konzumace alkoholu v jakémkoli mnoZstvi
béhem tfi mésicl pred zafazenim do studie (béhem gravidity)
nebo jako konzumace alespori jedné standardni jednotky alkoholu
za den v dobé 6 mésicll pred zafazenim do studie, pripadné piti

v priibéhu predchoziho téhotenstvi, 3) délka gravidity pod 28
tydnd a zamér plod donosit.

KRITERIA PRO VYRAZEN{: 1) aktulni adiktologické lé¢ba nebo
lé¢ba somatického onemocnéni souvisejiciho s uzivanim alkoholu
nebo drog, 2) aktualni fyzicka zavislost na alkoholu vyZaduijici
medicinsky supervidovanou detoxifikaci, 3) aktualni uzivani
opioidd, kokainu nebo jinych nelegalnich navykovych latek.

Pocet participantek, které absolvovaly screening: 2 927

Pocet pozitivnich vysledk{: 802

Pocet participantek, s nimiZ se podafilo nasledné

navazat kontakt: 399

Pocet randomizovanych: 304 (skupina vystavena kratké
intervenci: 152, pocet participantek z intervenéni skupiny, které
se nezUcastnily katamnestického sledovani: 10

Kontrolni skupina: 152, pocet participantek z kontrolni skupiny,
které se nezcastnily katamnestického sledovani: 6

Do analyzy zahrnuto: 152 z kazdé skupiny

Fleming 2008

TYP STUDIE: klastrova randomizovana kontrolovana studie
ZEME: USA

PROSTREDI: 34 porodnickych pracovit z 15 okresti statu
Wisconsin

DELKA NABORU: nébor porodnik probihal v roce 2001.
Konkrétni délka naboru nebyla uvedena. Nabhor zen
v poporodni fazi probihal mezi lety 2002 a 2004.

DELKA STUDIE:
2002 a# 2005

KATAMNEZA: matky v mési¢nim intervalu absolvovaly dvé
15minutové navstévy: prvni obnasela kratkou intervenci

a druha kontrolni (,upeviiovaci“) sezeni. Na kazdé osobni
setkani navazoval jesté po dvou tydnech telefonat. BEhem
ohdobi osmi tydn( tedy probéhly celkem ¢tyfi kontakty

s participantkami. Katamnestické sledovani zahrnovalo
telefonicky rozhovor, realizovany po uplynuti 6 mésicl
externim ¢lenem vyzkumného tymu.

KRITERTA PRO ZARAZENT:

Lékafi: porodnici a gynekologové, u nichZ vykon |ékafské praxe
predstavuje minimalné 50 % jejich Cinnosti a ktefi umoznili
vyzkumnému tymu pracovat s jejich pacienty, zpfistupnit jim
citlivé informace o téchto pacientech a kteff soucasné souhlasili
s tim, Ze jejich administrativni personal bude zpracovavat
vyzkumné protokoly.

Zeny po porodu, ve véku 18 let a vice, které se dostavily na
poporodni vySetfeni provadéné porodnikem nebo kvalifikovanym
stfednim zdravotnickym personalem a které v poslednich 28
dnech vypily 20 a vice standardnich jednotek alkoholu nebo 4

a vice standardnich jednotek pfi ¢tyfech a vice pfilezitostech nebo
se v poslednich 28 dnech napily béhem 20 rdiznych dnd.

VSechny pacientky v poporodnim obdobi starsi 18 let byly
pozadany, aby vyplnily screeningovy dotaznik mapujici riizné
zdravotni ukazatele. Participantky byly na zakladé pocitacového
algoritmu zafazeny v rdmci kazdé ordinace bud do experimentalni,
nebo kontrolni skupiny.

Pocet randomizovanych pacientek: 235 (jednotkou randomizace
byly jednotlivé pacientky).

122 Zeny v poporodnim obdobi byly nahodné pridéleny

k intervencni skupiné a 113 Zen bylo pridéleno ke kontrolni
skupiné. Mezi obéma skupinami nebyly pozorovany Zadné
statisticky vyznamné rozdily ve vychozich datech.
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Intervence

Vystupy

Poznamky

INTERVENCNI SKUPINA: kratka intervence ve formé jednorazového sezeni s pacientkou
ajejim partnerem

KONTROLNT SKUPINA: pouze screeningovy a diagnosticky rozhovor

MATKA: konzumace
alkoholu

INTERVENCNI SKUPINA: skupina vystavena kratké intervenci

Participantky v experimentalni skupiné obdrZely edukacni broZuru (tykajici se obecné
problematiky zdravi) a absolvovaly individualni 30minutové sezeni, na které o 6 mésicd
pozdéji navazoval katamnesticky kontakt.

KONTROLNI SKUPINA: skupina, které se dostalo obvyklé péce

Osoby prifazené ke kontrolni skuping obdrzely edukacni brozuru (tykajici se
obecné problematiky zdravi) a o0 6 mésic pozdgji byly kontaktovany v ramci
katamnestického sledovani.

DODRZOVANI INTERVENCNIHO REZIMU (COMPLIANCE): Participantky si brozuru odnesly
domi a mezi jednotlivymi navstévami ji pouzivaly k plnéni riiznych domacich tkold. Mezi
jednotlivymi navstévami mely také vypliovat karticky uréené k evidenci vypitého alkoholu
a plnéni limitl na konzumovany alkohol stanovovanych pfi kazdé navstéve bylo ovérovano
formou navazujicich telefonatd, které rovnéz slouZily k zjistovani probléma s omezovanim
konzumace alkoholu a nabizeni pribézné podpory.

DOPLNKOVE INTERVENCE: Participantkam byla v pipadé dodrzeni vyZadovanych postupt
vyplacena odmeéna v celkové vysi 150 americkych dolard.

MATKA:

Primarni: uZivani alkoholu
méreno celkovym poctem
vypitych standardnich
jednotek, poctem dndi,
kdy Zena pila, a poctem
dn, kdy pila intenzivné (4
a vice standardnich
jednotek za den) béhem
predchozich 28 dnd.
Sekundarni: dalsi
relevantni vystupy jako
deprese, nehody,

Urazy, Fizeni pod vlivem
navykove latky a Cerpani
zdravotni péce.

ETIKA: Protokol studie
schvalila eticka komise
pro zdravotnicky vyzkum
s lidskymi subjekty
Wisconsinské univerzity

a 11 dalsich etickych
komis{ pro vyzkum na
lidskych subjektech
vztahuijicich se k rliznym
systémim zdravotni péce.

INFORMOVANY
SOUHLAS:

V&echny participantky
udeélily pisemny
informovany souhlas
s UCasti na studii.

FINANCOVANT: NIH
NIAAA, grant ¢. RO1
AA12522
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DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Id. €. studie Metody Participantky
Handmaker TYP STUDIE: randomizovana kontrolovana studie KRITERIA PRO ZARAZENT:
1999 neuvedena
ZEME: USA
KRITERIA PRO VYRAZEN:
PROSTREDI: porodnické ambulance fakultni nemocnice pfi neuvedena
University of New Mexico (UNM)
Pocet randomizovanych participantek: 42 (20 nahodné prifazeno
DELKA NABORU: neuvedeno k intervencni skupiné a 22 ke kontrolni skuping). Nebylo uvedeno,
zda mezi ob€ma skupinami existovaly statisticky vyznamné rozdily
DELKA STUDIE: ve vychozich datech.
neuvedeno
KATAMNEZA: téhotné Zeny absolvovaly katamnesticky
rozhovor za vyuziti Skaly Follow-up Drinker Profile (FDP)
Magnusson TYP STUDIE: randomizovana kontrolovana studie KRITERIA PRO ZARAZENI:
2005 1106 pacientek v obdobi mezi 1. zari 2001 a 30. kvétnem 2002,

ZEME: Svédsko

PROSTREDI: dvé ambulance poskytujici pfedporodni pé¢i
z centralni ¢asti Stockholmu

DELKA NABORU: 1. zaf 2001 a 30. kvéten 2002
KATAMNEZA: screeningovy rozhovor provedeny po

standardnim pfijeti do péce. Po vyhodnoceni byla pacientkam
v intervencni skuping odebrana krev na analyzu biomarkerd.

z nichZ bylo randomizovano 303 na zakladé nabidky ucasti
ucinéné véem pacientkam dochéazejicim do ambulance v nahodné
prostridanych viednich dnech v zajmu eliminace zkresleni
zplisobeného moznosti, Ze by se Zeny s rizikovym uzivanim
alkoholu nechtély objednavat tésné po vikendu.

Pocet randomizovanych participantek: 303
Intervencni skupina: 147 participantek
Kontrolni skupina: 156 participantek
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Intervence

Vystupy

Poznamky

VSechny participantky podstoupily Uvodni test na uzivani alkoholu za vyuziti Skaly Brief
Drinker Profile (BDP) doplnéné o kalendar, jez slouzi k snazsi rekonstrukci ¢asové osy
konzumace alkoholu béhem uplynulych dvou mésicl. Nasledné tazatel v pfitomnosti
jen konkrétni osoby otevrel pripravenou obélku, jeZ obsahovala informaci o jejim
randomizovaném pfifazeni do jedné ze skupin.

INTERVENCNI SKUPINA: Téhotné Zeny v intervenéni skupiné vyplnily nastroj SOCRATES
urceny k méfeni motivace ke zméné. Hodinovy motivacni rozhovor spocival ve zjistovani
miry obeznamenosti participantky s dopady poZivani alkoholu v t€hotenstvi, okomentovani
miry intenzity jeji konzumace alkoholu a ilustrovani vyvoje plodu na grafickém modelu
tydnd téhotenstvi. Katamnéza probéhla o dva mésice pozdéji.

KONTROLNT SKUPINA: Osoby zafazené do kontrolni skupiny obdrZely dopis, ve kterém byly
informovany o moznych rizicich konzumace alkoholu béhem téhotenstvi a vyzvany k tomu,

aby kontaktovaly svého poskytovatele zdravotni péce, a o 2 mésice pozdé&ji u nich probéhla
katamnéza.

DODRZOVANI INTERVENCNIHO REZIMU (COMPLIANCE): neuvedeno

DOPLNKOVE INTERVENCE: Za Ucelem ovéfen Uidajl uvadénych samotnymi
participantkami byly také pomoci formulare specialné navrzeného pro tyto ucely
provedeny rozhovory s jejich blizkymi osobami (se svolenim participantek), a to jak pfi
zahéjeni studie, tak v ramci katamnestického sledovani. VSem participantkam bylo za
podstoupeni vstupniho hodnoceni vyplaceno 20,00 americkych dolard, vSichni Gi¢astnici
katamnestickych sezeni byli dale zafazeni do slosovani o finanéni odmeénu ve vysi 50 USD
a zeny v intervencni skupiné dostaly zaplaceno 10 dolart za opétovné vyplnéni dotazniku
SOCRATES po skonceni rozhovoru.

MATKA:

Konzumace alkoholu
meérena na zaklade
standardniho obsahu
alkoholu (SEC),
odhadované maximalni
hladiny alkoholu v krvi
(BAC) a celkového poctu
dni abstinence héhem
poslednich dvou mésicd
téhotenstvi.

DITE:
neuvedeno

ETIKA: neuvedeno

INFORMOVANY
SOUHLAS:

Véechny participantky
udélily informovany
souhlas s Ucasti na studii.
Nebylo specifikovano,
jednalo-li se o Ustni, nebo
pisemny souhlas.

FINANCOVAN{: ¢aste¢né
podporeno z grantu

rady pro péci o osoby

S vyvojovymi postizenimi
statu Nové Mexico

az grantd amerického
Néarodniho Ustavu

pro otazky zneuzivani
alkoholu a alkoholismus
€. T32-AA07460 a
K05-AA00133.

INTERVENCNI SKUPINA: Zeny v intervenéni skupiné byly nezavisle na b&zné predporodni
pécia nad jeji ramec posouzeny porodni asistentkou tvorici soucasné vyzkumny tym. Po
vyhodnoceni byla pacientkam odebrana krev na analyzu biomarkerd.

Aplikované screeningové metody: 1) TLFB: Casové intervaly zkoumané v rdmci TLFB se
liSily v zavislosti na tydnu téhotenstvi v dobé navstévy ambulance (median [rozmezi] =

12 [8-24] tydnd). Administrace nastroje TLFB obnasela zakladni prvky této techniky. 2)
AUDIT: vztaZeno na chovani v poslednich 12 mésicich pred t€hotenstvim. 3) Biomarkery:
po absolvovani rozhovoru byl v rdmci béZnych rutinnich laboratornich vySetfeni proveden
odbér Zilni krve k provedeni analyzy nasledujicich biomarker( (u kazdého uvedena horni
mez referencniho intervalu): MCV (76-96 fl), GGT (< 0,80 pkat/l), AST (< 0,60 pkat/l), ALT
(< 0,60 pkat/l) a CDT (< 1,5 %).

KONTROLNI SKUPINA: Zenam v kontrolni skupiné byla nadale poskytovana obvykla péce.

MATKA: skory dosazené
pri aplikaci nastrojl
TFLB a AUDIT, hladiny
biomarkerd

DITE:
bez vystupl

ETIKA: projekt byl
realizovan v souladu

s Helsinskou deklaraci
a byl schvélen etickou
komis{ pro vyzkum na
lidskych subjektech pro
oblast Stockholm-jih
(199/00).
INFORMOVANY
SOUHLAS:
participantky udélily
svllj informovany
souhlas FINANCOVANI:
financovani studie
poskytly Stockholmsky
fond pro védu a vyzkum,
Svédské ministerstvo
socialnich véci a nadace
pro vyzkum Svédského
statniho monopolu

na alkohol.
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Id. €. studie Metody Participantky
Marais 2011 TYP STUDIE: klastrova randomizovana studie KRITERIA PRO ZARAZENT: 1) véechny téhotné Zeny navitévuiici
nékterou z osmi ambulanci v dané oblasti, 2)
ZEME: JAR délka gravidity neptesahuijici 20 tydn(i, 3) vék nad 15 let. Zeny,
které uvedly, Ze vibec nepiji, nebyly ze studie vylouceny.
PROSTREDI: 8 ambulanci ve zvolené administrativné-spravni
oblasti Pocet participantek spliujicich kritéria: 711
Vyrazeno: 517
DELKA NABORU: od bfezna do zaf 2007 Velikost vybérového souboru: 194
Byla provedena klastrova randomizace vSech ambulanci
DELKA STUDIE: véetné katamnestickych rozhovord trvala v pfedmétné oblasti, tj. 8.
studie celkem 9 mésic. Intervencni skupina: 98 Zen ze 4 randomizovanych ambulanci
Kontrolni skupina: 96 Zen ze 4 randomizovanych ambulanci
KATAMNEZA: rozhovor v ramci tvodniho zhodnoceni trval nahodné prifazenych k intervencni, resp. kontrolni skupiné.
jednu hodinu. Dva katamnestické rozhovory (v intervalu Pocet participantek z intervencéni skupiny zahrnutych do
mésic a pll od sebe) a posledni katamnesticky rozhovor analyzy: 97
pfed porodem. Pocet participantek z kontrolni skupiny zahrnutych do analyzy: 82
O’Connor TYP STUDIE: klastrova randomizovana kontrolovana studie Screening absolvovalo: 4 980
2007 S Ucasti souhlasilo: 4 084
ZEME: Spojené staty Pocet Zen, které uZily alkohol po poceti: 972
Pocet zen, které aktualné pily alkohol: 369
PROSTREDI: komunitni péce; 12 stredisek zvlastniho Pocet randomizovanych participantek: 345
socialniho programu potravinové pomoci pro Zeny, kojence Intervencni skupina: 162
a déti organizace Public Health Foundation Enterprises Kontrolni skupina: 183
(PHFE-WIC) Pocet Zen zafazenych do analyzy: Intervencni skupina: 117
Kontrolni skupina pfi katamnéze: 138
DELKA NABORU: od €ervna 2001 do bfezna 2004
Z 369 aktualné pijicich Zen bylo 24 predano (pfed randomizaci) na
KATAMNEZA: Zeny absolvovaly screening pfi kazdém protialkoholni léEbu.
z pravidelnych mésicnich predporodnich vySetreni
av pfipadé, ze neprestaly s pitim, podstoupily kratkou
intervenci, nebo pouze vy3etieni. Zeny byly sledovany do
tfetiho trimestru.
Ondersma TYP STUDIE: randomizovana kontrolovana studie KRITERIA PRO ZARAZENI: Vechny participantky tvofily Zeny
2005 v poporodnim obdobi, které porodily ve velké méstské porodnici

ZEME: USA

PROSTREDI: velka mé&stska porodnice v Detroitu

DELKA NABORU: v dobé od 9. z&F 2003 do 26. inora 2004
DELKA STUDIE: neuvedeno

KATAMNEZA: asistent vyzkumu bez povédomi o vysledcich
randomizace participantky op&tovné telefonicky kontaktoval

za (i¢elem katamnestického posouzeni v priiméru po 38,6
dnech (rozmezi 25-77).

a které soucasné uvedly, Ze b&hem jednoho mésice pred
othotnénim uZily néjakou nelegalni drogu. Ucast na studii se
dale omezovala na ty Zeny, které jiz od porodu spaly, rozumély
mluvené anglicting, byly ve véku od 18 do 45 let, a kterym
nebyly v poslednich tfech hodinach podany léky proti bolesti
s narkotickymi Gcinky.

KRITERIA PRO VYRAZENI: neuvedena
Pocet randomizovanych participantek: 30 (15 nahodné prifazeno
k intervencni skupiné a 15 ke kontrolni skuping).

Participantky vykazovaly vysokou miru uzivani konopi a kokainu.
Mezi intervencni a kontrolni skupinou nebyly zaznamenany Zadné
vyznamné rozdily ve vychozich hodnotach proménnych tykajicich
se uzivani navykovych latek.
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Intervence

Vystupy

Poznamky

INTERVENCNI SKUPINA: 1) Uvodni zhodnoceni — v délce jedné hodiny — zahrnovalo
podepsani informovaného souhlasu, vyplnéni osobniho dotazniku a absolvovani testu

pro identifikaci poruch spojenych s uZivanim alkoholu (AUDIT), vysvétleni vysledka
ziskanych na zékladé vyhodnoceni nastroje AUDIT, kratka intervence zahrnuijici stanoveni
cilli z hlediska konzumace alkoholu a zapsani potfebnych informaci do edukacni brozurky

MATKA: cinek intervence
méreny skory dosazenymi
pfi opakované aplikaci
nastroje AUDIT po
realizaci intervence

ETIKA: protokol studie
byl z etického hlediska
schvalen univerzitni
etickou komisi

zaméfené na problematiku alkoholu, kterou si pacientky odnaseji s sebou. 2) V rdmci INFORMOVANY

dvou katamnestickych rozhovor( (realizovanych vzdy s odstupem mésice a pill) sestavala ~ DITE: SOUHLAS:

kratka intervence v rekapitulaci chovani ve vztahu k uZivani alkoholu v pfedchozim obdobi,  bez vystupl vSem participantkam
zvazovani rliznych alternativ, stanovovani cilli a upeviiovani nové osvojeného chovani byl informovany souhlas
a pristupu. Byl vyplnén dotaznik zaméreny na zmény v chovani tykajiciho se piti alkoholu predloZen k podpisu pfi
a vytvareni vazby matky k ditéti. Tyto rozhovory trvaly v priméru 20 minut. 3) Posledni prvnim rozhovoru
katamnesticky rozhovor pfed porodem sestaval z kratké intervence a rekapitulace chovani

ve vztahu k uzivani alkoholu v pfedchozim obdobi, vyplnéni dotazniku tykajiciho se zmén FINANCOVANT:

v chovani ve vztahu k piti alkoholu a opakovaného absolvovani testu AUDIT. Rozhovory studii finan¢né podpofil
byly vedeny dvéma proskolenymi terénnimi pracovniky. Vsem ucastnikiim studie byly jako Urad pro socialnf rozvoj
pozornost rozdany potravinové balicky. provincie Zapadni Kapsko
KONTROLNI SKUPINA: Kontakt s respondenty se omezoval na eticky pripustné minimum:

1) Uvodni zhodnoceni zahrnovalo podepsani informovaného souhlasu, vyplnéni osobniho

dotazniku a absolvovani testu pomoci nastroje AUDIT, pfedani pisemného materialu, tj.

edukacni broZurky zaméfené na problematiku alkoholu, kterou si pacientky mohly odnést

s sebou domdl, a sjednani terminu katamnestického rozhovoru, 2) posledni katamnesticky

rozhovor tésné pred porodem se skladal z opakovaného absolvovani testu AUDIT

a vyplnéni dotazniku tykajiciho se zmén v chovani ve vztahu k piti alkoholu.

INTERVENCNI SKUPINA: V 6 stFediscich zatazenych do rezimu s kratkou intervenci MATKA: ETIKA: Protokoly

participantky absolvovaly totéZ komplexni zhodnoceni z hlediska uzivani alkoholu plus
standardizovanou kratkou intervenci s vyuZzitim pracovniho sesitu zamérenou specialné na
pomoc 7enam pfi redukei konzumace alkoholu v t&hatenstvi. Zeny absolvovaly screening
pfi kazdém z pravidelnych mésicnich predporodnich vySetieni a v pripadé Ze neprestaly

s pitim, podstoupily kratkou intervenci nebo pouze vySetfeni. Kratka intervence logicky
navazovala na individualni edukaci ohledné vyzivy, ktera jiz Zenam zafazenym do programu
WIC byla poskytovana. Pracovni sesit ke kratké intervenci byl realizatory studie navrzen
tak, aby podle néj mohli nutri¢ni poradci intervenci provadét standardizovanym zplisobem.
Pracovni sesit obsahoval tradi¢ni techniky kratké intervence, véetné edukace a zpétné
vazby, kognitivné-behavioralnich postupt, stanovovani cilli a uzavirani dohod.

KONTROLNT SKUPINA: v 6 stfediscich pifazenych pouze k reZimu diagnostického
zhodnoceni absolvovaly aktualni konzumentky alkoholu komplexni vySetfeni na uzivani
alkoholu a byly vyzvany, aby béhem téhotenstvi nepily.

1) Maximalni pocet
standardnich jednotek
alkoholu vypitych pfi
jedné prileZitosti

2) primérny vysledek
testu TWEAK

3) uzivani konopi

4) uzivani kokainu

DITE:

1) Tyden téhotenstvi pfi
porodu

2) porodni hmotnost

3) porodni mira

a formulare
informovaného souhlasu
byly schvaleny etickou
komisf Kalifornské
univerzity v Los Angeles.
Zaruku micenlivosti
poskytl Narodni Ustav
pro otazky zneuZivani
alkoholu a alkoholismu.

INFORMOVANY
SOUHLAS:

Zenam Ugastnicim se této
studie byl srozumitelné
popsan protokol studie,
nacez podepsaly
informovany souhlas.

INTERVENCNI SKUPINA: diagnostické zhodnoceni plus intervence Participantkam byly
jednotlivé intervencni komponenty, tj. personalizovana zpétna vazba, pozitiva a negativa
uzivani drog a fakultativni stanovovani cild, zobrazovany ve vyvazeném poradi. Po kazdém
takto prezentovaném komponentu nasledovaly tfi polozky vizualni analogové Skaly
motivace ke zméné.

KONTROLNI SKUPINA: pouze diagnostické zhodnoceni
Participantky byly pouze vySetfovany na uzivani drog.

MATKA: motivace

ke spolupréci

s adiktologickymi
sluzbami pfi katamnéze

DITE:
bez vystupli

ETIKA: eticka komise
Waynské statni univerzity

INFORMOVANY
SOUHLAS:

V8echny participantky
udélily tstni informovany
souhlas se screeningem
a pisemny informovany
souhlas s Ucasti na studii
jako takové.

FINANCOVAN{: granty
DA00516 a DA14621
poskytnuté americkym
Narodnim institutem pro
uZivani drog (NIDA).
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Id. €. studie Metody Participantky
Tzilos 2011 TYP STUDIE: randomizovana kontrolovana studie KRITERIA PRO ZARAZENT: téhotenstvi (s predpokladanou
dobou do porodu miniméalné jeden mésic), vék od 18 do 45 let,
ZEME: USA schopnost porozumeét mluvené anglictiné a bud (1) naplnéni
kritérii pro problémové uzivani alkoholu dle nastroje T-ACE, (2)
PROSTREDI: méstska ambulance poskytujici predporodni prekracovani hranic ,normalniho” rozumného piti stanovenych
péci (stat Michigan, konkrétni mésto neuvedeno) Narodnim Ustavem pro otazky zneuZivani alkoholu a alkoholismu
(NIAAA) v dobé pred otéhotnénim (vice nez sedm standardnich
DELKA NABORU: neuvedeno jednotek alkoholu tydné nebo vice nez dvé jednotky pfi jedné
prileZitosti) nebo (3) uvadéni konzumace alkoholu minimalné
DELKA STUDIE: neuvedeno jednou za mésic béhem téhotenstvi.
KATAMNEZA: Zeny absolvovaly katamnestické testovani po KRITERIA PRO VYRAZENI: neschopnost udélit informovany
meésici od realizované intervence, priimérny ¢asovy odstup souhlas (napf. v diisledku psychozy, intoxikace nebo jinych
¢inil 33 dni (SD: 7,9, rozmezi: 25-72 dni). Katamnesticky evidentnich kognitivnich deficit(), neschopnost komunikovat
rozhovor probihal telefonicky po dobu cca 10-15 minut v anglickém jazyce a absence pristupu k telefonu (kvali
a zahrnoval aplikaci nastroje TLFB zamérené na zjisténi katamnéze).
konzumace alkoholu v uplynulém mésici.
Pocet randomizovanych participantek: 50 (27 nahodné pfifazeno
k intervencni skupiné a 23 ke kontrolni skuping).
Whaley 2003  TYP STUDIE: klastrova randomizovana studie Z celkovych 53 center podilejicich se na realizaci programu

ZEME: USA

PROSTREDI: pracovisté podilejici se na realizaci programu
WIC organizace Public Health Foundation Enterprises

DELKA STUDIE: 25 mésic(: od kvétna 2000 do kvétna 2002

PHFE-WIC v okresech Los Angeles a Orange bylo ndhodné
vybrano 12 pracovist, které mély vSem téhotnym Zenam
administrovat sebeposuzovaci screeningovy nastroj tykajici

se uzivani alkoholu. Zbyvajicich 41 pracovist zapojenych do
programu WIC pokracovalo v poskytovani péce, ktera je v ramci
programu standardné nabizena. Z téchto 41 stredisek bylo

pro ucely zamyslené analyzy vybrano 12 kontrolnich pracovist
(odpovidajicich intervencni skupiné objemem piipadd, velikosti
hispanské populace, vékem a dosazenym vzdélanim matek).

KRITERIA PRO ZARAZENI: do vyb&rového souboru byly
zarazeny téhotné Zeny, které v priibéhu studie navstévovaly vzdy
v mésicnich intervalech nékteré z 24 pracovist podilejicich se na
realizaci programu WIC.




Priloha 1: Profily diikaz

® METODICKA PRIRUCKA 63

Intervence

Vystupy

Poznamky

INTERVENCNI SKUPINA: elektronicky administrovana samostatné aplikovand jednorazova
kratka intervence v trvani 15-20 minut. Clen vyzkumného tymu byl k dispozici pro pripad,
Ze by participantky potfebovaly s feSenim zadani néjak pomoci. Pocitacovy program
prizplisobil obsah aktualni situaci kazdé participantky ve vztahu k uzivani alkoholu. Zeny,
které uvedly, Ze jiz s pitim prestaly, navedl| privodce programem na oddil zaméfeny na
prevenci relapsu (,MUj plan na dodrZeni abstinence®) a vyzval je, aby uvedly diivody,

pro které se rozhodly k této zméné, resp. co pozitivniho jim to pfineslo. Ostatni zeny

byly dotazany na své pripadné plany tykajici se abstinence. Ty, které uvedly, Ze by chtély
okamZit€ prestat, presly rychleji k ¢asti odpovidajici druhé fazi motivacniho rozhovoru
(primarné stanoveni cild), zatimco tém, které nechtély prestat, byly nabidnuty prvky
korespondujici s prvni fazi dle techniky motivacniho rozhovoru (napt. zvazovani pro a proti,
zpétna vazha apod.).

KONTROLNI SKUPINA: participantkam byla poloZena fada otazek ohledné televiznich
poradd, videi s popularnimi osobnostmi/porady, u nichZz mély vyjadrit své subjektivni
preference. Délkou provedeni bylo toto zadani srovnatelné s tkolem intervencni skupiny.

DOPLNKOVE INTERVENCE: vichni participanti spliujici pfislugna kritéria obdrzeli za
svou Ucast na studii v ramci vstupni navatévy darkové poukazy (v hodnoté 30 USD). Zeny,
které absolvovaly i katamnestické hodnoceni obdrzely postou jesté jeden darkovy poukaz
(v hodnoté 5 USD).

MATKA: Prakticka
vyuzitelnost elektronické
aplikace mérena

mirou zachytu pfipadd
rizikového piti a podilem
Zen absolvujicich danou
intervenci. Pfijatelnost
elektronické administrace
nastroje SBIRT méfena
uvadeénou snadnosti
pouziti, prinosnostf

a celkovou spokojenosti.
Mira uzivani alkoholu
posuzovana na zaklade
frekvence, mnoZstvi

a pripadl narazového piti
uvadénych po realizaci
intervence.

DITE:

Tyden t€hotenstvi,
porodni hmotnost a obvod
hlavy dle informaci ze
zdravotni dokumentace.

ETIKA: eticka komise
Waynskeé statni univerzity
a komise pro etiku
vyzkumu Detroitského
strediska zdravotni péce

INFORMOVANY
SOUHLAS:
Participantky podepsaly
informovany souhlas.

FINANCOVANI: Vyzkum
byl financovan ze
vzdélavaciho grantu
NIAAA €. AA16256
(pfijemci G. K. T. jako
Skolitela S. J. 0.).

INTERVENCNI SKUPINA: Screeningovy nstroj tykajici se uzivani alkoholu v sobé
integruje dvé metody, které v pfedchozim vyzkumu prokazaly s ohledem na jejich snadné
pouZiti a senzitivitu nejvétsi pfesnost pfi posuzovani konzumace alkoholu. V polozkach
zameérenych na kvantitu a frekvenci je participantka dotazovana na typické vzorce uzivani,
vCetné mnozstvi vypitého alkoholu béhem priimérného dne, kdy ke konzumaci dochazi
(kvantita) a primeérného poctu dni, kdy respondentka alkohol pila (frekvence). V ramci
screeningového nastroje se rovnéz pracovalo s metodou zpétného sledovani v Case,

ktera poskytuje detailni obrazek o tom, jak hodnocena osoba pila v priibéhu vymezeného
Casového Useku, a ktera byla navic pfedmétem rozsahlé evaluace na klinickych

i neklinickych populacich.

KONTROLNI SKUPINA: 12 kontrolnich zafizeni poskytuijicich nadale pé¢i standardné
nabizenou v rdmci realizace programu WIC.

MATKA: pokracujici
uzivani navykovych latek
béhem téhotenstvi
DITE:

bez vystupu
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FOREST PLOTS - Analyza

Figure 1 (Analysis 1.1)

Experimental Control Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI Odds Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Ondersma 2005 0 15 1 15  100.00% 0.31[0.01, 8.28] .
Total (95% CI) 15 15 100.00%  0.31[0.01, 8.28] e —
Total events 0 1 0.01 0.1 1 10 100
Heterogenity: Not applicable Favours [control] Favours [experimental]

Test for overall effect: Z=0.70 (P = 0.49)
Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention vs Screening Alone, outcome: 1.1 Atending substance abuse treatment.

Figure 2 (Analysis 1.3)

Experimental Control Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI Odds Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Ondersma 2005 9 15 11 15  100.00% 0.55[0.12, 2.55] .
Total (95% CI) 15 15 100.00%  0.55[0.12, 2.55] et ————
Total events 9 11 0.05 0.2 1 5 20
Heterogenity: Not applicable Favours [control] Favours [experimental]

Test for overall effect: Z=0.77 (P = 0.44)
Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention vs Screening Alone, outcome: 1.3 Abstinence from drug use in the last 4 weeks — analysis.

Figure 3 (Analysis 1.4)

Experimental Control Mean
Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI

Fleming 198 192 122 2721 221 113 100.00% -7.30 .

2008 [-12.61,-1.99]

Total 122 113  100.00% -7.30 -

(95% CI) [-12.61, -1.99]
Heterogenity: Not applicable -20 -10 0 10 20
Test for overall effect: 2= 2.69 (P = 0.037) Favours [experimental] Favours [control]

Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention vs Screening Alone, outcome: 1.4 Total number of drinks in the past 28 days.

Figure 4 (Analysis 1.8)

Experimental Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Tzilos 2011 032 122 27 0.13 046 23 100.00% 019 _._
[-0.31,0.69] :
Total 27 23  100.00% 019 ‘
(95% CI) [-0.31, 0.69]
Heterogenity: Not applicable 4 ) 0 2 4
Test for overall effect: 2= 0.75 (P = 0.45) Favours [experimental] Favours [control]

Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention versus usual care, outcome: 1.8 Number of standard drinks per week.



Pfiloha 1: Profily d{ikaz( ® METODICKA PRIRUCKA 67
Figure 5 (Analysis 1.6)
Experimental Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Fleming 17 222 122 2.6 31 113 100.00% -0.90 .
2008 [-1.59,-0.21]
Total 122 113  100.00% -0.90 .
(95% CI) [-1.59,-0.21]
Heterogenity: Not applicable -4 ) 0 2 4
Test for overall effect: Z=2.55 (P =0.01) Favours [experimental] Favours [control]
Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention vs Screening Alone, outcome: 1.6 Number of heavy drinking days in the past 28 days.
Figure 6 (Analysis 1.15)
Experimental Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Marais 2011 053 24 97 222 506 82  100.00% -1.69 _._
[-2.88,-0.55]
Total 97 82  100.00% -1.69 @
(95% CI) [-2.88,-0.55]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=2.77 (P = 0.006) Favours [experimental] Favours [control]
Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention versus usual care, outcome: 1.15 Audit score.
Figure 7 (Analysis 1.24)
Experimental Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Tzilos 2011  33.83 1.61 27 341 14 23 100.00% -0.27 .
[-1.10, 0.56]
Total 27 23  100.00% -0.27 -
(95% CI) [-1.10, 0.56] :
Heterogenity: Not applicable -4 ) 0 2 4

Test for overall effect: Z=0.63 (P=0.53)

Favours [control] Favours [experimental]

Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention versus usual care, outcome: 1.24 Head Circumference.
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Figure 8 (Analysis 1.13)

Experimental Control Mean
Difference

Study or Events SD  Total Events SD  Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI

Handmaker ~ 0.0032 0.0047 16 0.0039 0.0065 18 83.7% -0.00 .

1999a [-0.00, 0.00]

Tzilos2011  0.007  0.02 27 0.004 0.01 23 16.3% -0.00 >

[-0.01,0.01]

Total 43 41 100.0% -0.00 ‘

(95% CI) [-0.00, 0.00]

Total events 0 1 -0.01 -0.005 0 0.005 0.01
Heterogenity: Chi? = 0.60, df = 1 (P = 0.44); I = 0% Favours [experimental] Favours [control]
Test for overall effect: Z=0.06 (P =0.96)

Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention vs Screening Alone, outcome: 1.13 Estimated peak BAC.
Figure 9 (Analysis 1.26)
Experimental Control Mean
Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI

Fleming 6.84 52 97 8.06 5.7 108 100.00% -1.22 .

2008 [-2.71,0.27]

Total 97 108 100.00% -1.22 e

(95% CI) [-2.71,0.27]

Heterogenity: Not applicable -4 ) 0 2 4
Test for overall effect: Z=1.60 (P=0.11) Favours [experimental] Favours [control]
Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention versus usual care, outcome: 1.26 Depression post partum.
Figure 12 (Analysis 1.19)
Experimental Control Mean
Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI

Ondersma 88.8 10 15 77.4 20 15  100.00% 11.40 .

2005 [0.08,22.72]

Total 15 15  100.00% 11.40 e

(95% CI) [0.08, 22.72]

Heterogenity: Not applicable -20  -10 0 10 20
Test for overall effect: Z=1.97 (P = 0.05) Favours [control] Favours [experimental]

Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention vs Screening Alone, outcome: 1.19 Motivation to change.
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Figure 13 (Analysis 1.20)
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Experimental Control Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI Odds Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Chang 2005 6 152 3 152 27.50% 2.04[0.50, 8.31] —_—
Marais 2011 2 98 4 96 37.80% 0.48[0.09, 2.68] =
0 "Connor 2007 1 117 4 138 34.70% 0.291[0.09, 2.62] =
Total (95% CI) 367 386 100.00%  0.84[0.34,2.06] ~
Total events 9 11 0.01 0.1 1 10 100
Heterogenity: Chi? = 2.84, df = 2 (P = 0.24); I = 30% Favours [experimental] Favours [control]
Test for overall effect: Z=0.37 (P =0.71)
Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention vs Screening Alone, outcome: 1.20 Spontaneous abortion.
Figure 14 (Analysis 1.25)
Experimental Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Random,
Subgroup 95% CI
1.25.1 All participants Mean Difference: IV, Random, 95% CI
Chang 3,360 500 123 3,406 500 127 37.80% -46.00
1999 [-169.97, ——
77.97]
O’'Connor 3,419.43 5085 117 3,367.5 522,5 138 37.30% 51.93
2007 [-74.91, ——
178.77]
Tzilos 3,189.6 328 27  2,965.3 387,77 23 24.90% 224.30
2011 [23.27, ——
425.33]
Subtotal 267 288 100.00% 57.80
(95% CI) [-77.26, -
192.86]
Heterogenity: Tau® = 8550.75; Chi? = 5.11, df = 2 (P = 0.08); I’= 61%
Test for overall effect: Z=0.84 (P = 0.40)
1.25.2 Drinking more than 1 drink per occassion or per day (post-hoc analysis)
0O’'Connor 3,486 538 54 3,312 581 64 49.80% 174.00
2007 [-28.12, ——
376.12]
Tzilos 3,190 328 27 2,965 388 23 50.20% 225
2011 [23.88, ——
426.12]
Subtotal 81 87 100.00% 199.63
(95% CI) [57.06, -
342.19]
Heterogenity: Tau® = 0.0; Chi? = 0.12, df =1 (P = 0.73); I>= 0% -1000 -500 0 500 1000

Test for overall effect: Z=2.74 (P = 0.006)

Favours [control] Favours [experimental]

Forest plot of comparison: 1 Screening and Brief Intervention vs Screening Alone, outcome: 1.25 Birthweight.
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PROFIL DUKAZU 2: PSYCHOSOCIALNI
INTERVENCE ZAMERENE NA SKODLIVE
UZIVANI ALKOHOLU A JINYCH
NAVYKOVYCH LATEK A ZAVISLOST NA
TECHTO LATKACH V TEHOTENSTVI

Klinicka otazka:

Maji u téhotnych Zen a Zen v poporodnim obdobi, kte-
ré Skodlivé uzivaji alkohol nebo navykové latky, nékteré

parametry (vystupy) matky, plodu i narozeného ditéte nez
jiné psychosocidlni intervence nebo obvykla péce?

Kritéria vybéru pro systematicky prehled:
Design studie: RCT

Populace: téhotné Zeny a Zeny po porodu Skodlivé uzivajici
alkohol nebo drogy

Intervence: psychologické nebo socidlni intervence del$iho
trvani a vétsi intenzity nez v pripadé kratkych intervenci

Porovnavana alternativa: jiné psychosocialni intervence
nebo obvykla péce (obvykla porodni péce nebo obvykla
péce jiného specialisty)

VYSTUPY: VYBRANY BYLY NASLEDUJICI
KLICOVE VYSTUPY:

Vystup DiileZitost (0-9)
Matka: uzivani navykovych latek 8,22
Matka: setrvani v adiktologické [&¢hé 7,89
Dité: porodni hmotnost 6,78
Dité v péci 6,56
Dité: tyden téhotenstvi pfi porodu 6,44
Dité: vrozené vady 6,00
Dité: umrti novorozence 5,89

VYHODNOCENI DUKAZU A FORMULACE
DOPORUCENI

Psychosocialni intervence zameérené na Skodlivé uzivani
alkoholu a jinych navykovych latek a zavislost na téchto
latkach v téhotenstvi

Souhrn diikazii: viz také souhrn zji§téni a tabulky GRADE niZe

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Souhrn diikazid z RCT

S vyjimkou domadcich navstév byla v ramci vSech RCT po-
rovndvana specificka forma psychosocidlni intervence s ob-
vyklou pééi ve specializovanych zafizenich poskytujicich
adiktologickou 1é¢bu, nikoli u poskytovateld porodnické péce.
Porovnavany tak byly rizné formy psychosocialnich interven-
ci navzajem, nebot se predpoklada, Ze psychosocialni kompo-
nent je soucasti kazdé specializované 1é¢by.

Motivacni rozhovor

V ramci dvou randomizovanych klinickych studii byl po-
rovnavan motivaéni rozhovor (motivational interviewing,
MI) s obvyklou péci, resp. edukaci. Nebylo zjisténo, Ze by
aplikace techniky motiva¢niho rozhovoru vykazovala lepsi
vysledky nez obvykla péée nebo edukace, a to jak z hledis-
ka setrvani matek v 1é¢b€, tak miry zneuzivani navykovych
latek ze strany matek. Chybi data o vysledcich ve vztahu
k novorozenctim. U obou vybérovych soubort byla zjisténa
potreba adiktologické 1échy.

Kognitivné-behavioralni terapie (KBT)

V rdmci dvou randomizovanych klinickych studii byla po-
rovnavana kognitivné-behaviordlni terapie (KBT) s ob-
vyklou péci. Z jejich zavéra vyplyva, Zze KBT miiZze mit lepsi
vysledky nez obvykla péce, pokud jde o setrvani v1é¢hé, sni-
Zeni rizika v oblasti sexudlnich a injekénich praktik a vyskyt
predcasnych porodd. Jeden vybérovy soubor podstupoval
metadonovou 1éébu a druhy tvorily uzivatelky alkoholu
nebo néjaké nelegalni latky, vyjma opioida.

Incentivni terapie

V ramci péti randomizovanych klinickych studii byla porov-
navana incentivni terapie (contingency management, CM) s ob-
vyklou péci. Jejich zjisténi vyznivaji ve prospéch CM ve srov-
nani s obvyklou péci, pokud jde o setrvani v 1é¢bé, procento
negativnich testl moci a pocet tydni nepretrzité abstinence
od kokainu. TFi z vybérovych soubort spliiovaly podminky
pro metadonovou udrZovaci 1é¢bu, jeden vybérovy soubor na-
pliioval kritéria zavislosti na opioidech nebo kokainu a jeden
splnoval kritéria zavislosti na kokainu.

Jiné

Standardni kontrolni domadaci navstévy se ukazaly jako
neefektivni. Z prehledové analyzy randomizovanych studii
(Turnbull & Osborn, 2012) vyplyva, Ze domaci navstévy po
porodu nepfispivaji k setrvani matek v 1éébé, ani nesnizuji
miru jejich uzivani navykovych latek, véetné alkoholu. Ke
stejnym zavérim dospéli i autori Ctyr studii (Butz et al.,
1998; Grant et al., 1996; Quinlivan et al., 2000; Schuler et
al., 2000), které Turnbull a Osborn (2013) do svého prehle-
du nezaradili.

Edukaéni a poradenské intervence mohou Zeny primeét
k tomu, Ze béhem téhotenstvi prestanou pit nebo svou kon-
zumaci alkoholu omezi (Stade, 2009).
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Pozitiva a negativa

Pozitiva « Téhotenstvi predstavuje jedinecnou prilezitost, jak Zenam pomoci omezit a v idealnim pripadé zcela eliminovat uzivani
alkoholu a/nebo nelegalnich navykovych latek (Chang et al., 2000)
« V zavislosti na uzivani latce jsou psychosocialni intervence povazovany za Ucinnéjsi nez obvykla péce, pokud jde o:
- sniZzeni miry Skodlivého uzivani
— omezeni rizika pro plod
— vys8i porodni hmotnost plodu/novorozence
- zlepSeni celkového zdravotniho stavu téhotné zeny
- zlepSeni psychické pohody matky
- mensi riziko fetotoxicity
— lepsi perinatalni vysledky (napf. nizsi mira prfedCasnych porodd, celkové vys$si porodni hmotnost,
mensi pocet novorozencll s nizkou porodni hmotnost)
— snizeni miry vrozenych vad nebo anomalif (Lui, Terplan, & Smith, 2008; Terplan & Lui, 2007)
« V mnoha pfipadech mohou byt psychosocialni intervence vhodné i s ohledem na vysoky vyskyt duSevnich poruch u téhotnych
Zen se zavislosti na opioidech (Martin et al., 2009)
+ Mnohé vyzkumy vyznivaji ve prospéch riiznych psychosocialnich intervenci v pripadé komorbidity adiktologickych a jinych
duSevnich poruch i u jinych populaci, nez jsou téhotné Zeny (Drake, O’Neal, & Wallach, 2008)
« Z hlediska snizeni miry uzivani nelegalnich navykovych latek je dlilezitym faktorem setrvani v adiktologické léché
(Laken, 1997)
Negativa « somatické a dusevni symptomy pojici se s redukci nebo eliminaci uzivani alkoholu nebo jinych navykovych latek

mozny rozvoj deprese nebo Uzkosti v disledku abstinence od alkoholu nebo nelegalnich navykovych latek,

prip. snizeni miry konzumace téchto latek

mozné verbalni a/nebo fyzické nasili ze strany partnera nasledkem zmény chovani téhotné zeny

mozné riziko pfechodu z jedné latky na jinou

7-15 % jedincd absolvujicich psychosocialni intervence zamérené na [é¢bu poruch spojenych s uZivanim navykovych latek
na tom muZe byt po terapii hiife nez predtim. Divodem tohoto horsiho fungovani miZe byt nefunkéni terapeuticky vztah
s poskytovatelem péce, absence jasného cile a monitoringu, konfrontace, kritika a vysoka emocni zatéz a stigma

(Moos, 2012)

stigmatizace® - riziko uvéznéni/odebrani ditéte v represivnéjsich systémech

financni a Casova zatéZ plsobena nutnosti dochazet na terapii

neshody s partnerem/rodinou/zaméstnavatelem kv(ili Casu/energii vénované intervenci

Hodnotové postoje a preference

Pro:

Téhotné Zeny

osobni kontakt a podpora
rozvoj dovednosti zvladani zaté€Zovych situaci
vnitfni presvédceni o nutnosti dosahnout zmény v chovani

Zdravotnici « prilezitost pro intervenci
« pozitivni prostfedek intervence
« efektivni prostredek intervence
Komunita « mozné snizeni kriminality v komunité
« mozné sniZeni rizika pfenosu pohlavné prenosnych infekci v komunité
« moznost kladnych reakci ze strany partnera, rodiny a koleg
Proti:

Téhotné Zeny

stigmatizace téhotnych Zen, které v téhotenstvi piji alkohol nebo uZivaji nelegalni navykoveé latky
stigmatizace Zen, které vykazuiji potfebu odborné poradenské pomoci
negativni reakce ze strany partnerd, rodiny a kolegl

Zdravotnici « Casové a organizacni komplikace souvisejici s pfedanim dané osoby do péce poskytovatele pfislusné intervence
« nejistota ohledné efektivity intervence
« neochota realokovat prostiedky na poskytovani dané intervence

Komunita » neochota vénovat prostfedky na danou intervenci

neddvéra v jeji tcinnost
partner/rodina mlze zmény v chovani Zeny podstupujici intervenci vnimat jako nezadouci

0 | V CR riziko stigmatizace stale trv, a nasledné fedeni ze strany OSPOD m(ize vest v nékterych pFipadech k odebrani ¢i prechodnému svéfeni
ditéte do péce jiné osoby. V soucasné dobé jsou postupy, zvlasté ze strany OSPOD, nesjednocené. Pracovnici OSPOD vychazeji zasadné ze sdéleni
zdravotnickych pracovnikl napf. z porodnice — je nutné, aby si zdravotnicky personal véetné lékarl byl védom sily a dileZitosti toho, co sdéli socialni
pracovnici o matce!
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Naklady a proveditelnost

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Naklady « dodatecné naklady nad ramec rutinni péce

« Nutnosti jsou kvalifikovani pracovnici a udrzitelnost programu. ZvySovani kvalifikace porodnik{ a souvisejiciho personalu
v oblasti péce o osoby s adiktologickymi poruchami miZe posilit jejich sebeddvéru, pokud jde o lé€bu pacientek uzivajicich

navykoveé latky (Schumacher, 2000).

Proveditelnost « pro zeny nepraktické

(véetné « kzajisténi dodrzovani terapeutického rezimu psychosocialni intervence je nutné pacienty monitorovat

ekonomickych « nejlepsim — a také potencialné nejnakladnéjsim — modelem péce by byl model komplexni péce, v némz by porodnicka péce
dopad) figurovala jako soucast programu zohledriujiciho pfipadna traumata a jehoz stfedobodem by byla osoba pacientky

« 7 hlediska sniZzovani miry uzivani opioidd a kokainu u téhotnych Zen s poruchami spojenymi s uzivanim navykovych latek hyly
v pfipadé terapeutického pracovisté zjistény lepsi vysledky neZ u obvyklé péce (Silverman et al., 2001)

« prostfednictvim kontrolnich prohlidek kojencl neni vzdy mozné predchazet kompetencnim deficitim a socialni izolaci
u uzivatelek ndvykovych latek v poporodnim obdobi (Taylor, 1998)
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NAVRH DOPORUCENI: Poznamky:
e Soucasti komplexni diagnostiky Zen uZivajicich alkohol
e Téhotnym Zenam se zavislosti na alkoholu nebo jinych a drogy v téhotenstvi a v poporodnim obdobi je zhod-
navykovych latkach (pfipadneé tém, které uzivaji alkohol noceni vzorcl uzivani navykovych latek, somatickych
nebo jiné navykové latky Skodlivym zplisobem a nevy- a psychiatrickych komorbidit, rodinného kontextu
kazuji odezvu na kratkou intervenci) by méla byt nabid- a socialnich problémad.

nuta intenzivni psychosocialni podpora a 1é¢ba.
e Planovani individudlni pécée obnasi volbu odpovida-

e Zenam po porodu se zavislosti na navykovych lat- jicich psychosocialnich intervenci rizné intenzity
kach by meéla byt nabidnuta intenzivni psychosocialni vychdzejicich z konkrétnich potfeb téhotnych Zzen
podpora a terapie, véetné domacich navstév, podpory a dostupnych kapacit a zdrojt. Psychosocialni inter-
pri vykonu rodicovské role, psychoterapie a socialni vence zahrnuji razné typy psychoterapie a socialni
pomoci. podpory ruzného stupné intenzity. Psychosocialni péce

a podpora, o niZ se hovoti v tomto oddile, pfedstavuje
) ) . ) intenzivneéjsi soubor intervenci, které typicky zajiStuji
FINALNI DOPORUCENI osoby se zvlastni kvalifikaci pro Feseni poruch spoje-
nych s uzivinim navykovych latek a jejiz soucdsti je
obvykle opakovany kontakt s pacientem. Mezi speci-

DOPORUCENI 3 fické psychologické techniky razené do této kategorie
patfi kognitivné-behavioralni terapie, incentivni terapie

Poskytovatelé zdravotnich sluzeb, ktefi maji v péci téhot- a zvySovani motivace. Socialni podpora, jeZ je zmi-

né Zeny a Zeny po porodu, jez trpi poruchami spojenymi novana v tomto oddile, zahrnuje pomoc s bydlenim,

s uzivanim alkoholu nebo jinych navykovych latek, by méli kvalifika¢ni kurzy, aktivity zamérené na rozvijeni rodi-

nabizet komplexni zhodnoceni (diagnostiku) a individuali- ¢ovskych dovednosti, nacvik tzv. Zivotnich dovednosti,

zovanou péci. pravni poradenstvi, domaci navstévy a kontaktni praci.

Typ doporuceni: podminéné e Prestoze pozitiva psychosocialni péce prevysuji moz-

Kvalita diikazi: velmi nizka na negativa, toto doporuéeni bylo vyhodnoceno jako

podminéné s ohledem na absenci dostate¢né presvéd-
¢ivych diikazl a potencialni naro¢nost na pottebné
kapacity a prostiedky.

FAKTORY OVLIVNUJiCi ROZHODOVANI O TYPU DOPORUCENI (DOPORUCENI 3):

Faktor Rozhodnuti

Existuji dlikazy vysokeé nebo stiedni kvality? Ne
Cim vy3si kvalita diikazd, tim vys$si sila doporucent.

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy na jedné strané a negativy a moZnou tjmou na strané druhé? Ano
Prevazuji v pfipadé kladného doporuceni (doporuceni konkrétniho postupu) pozitiva nad negativy?
Prevazuji v pfipadé zaporného doporuceni (doporuceni vyhnout se urcitému postupu) negativa nad pozitivy?

Vypovidaji pfedpokladané hodnotové postoje a preference jednoznaéné ve prospéch daného doporuceni? Ano

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy a vynakladanymi prostiedky? Ne
Panuje v pfipadé kladného doporuceni (doporucuje se postupovat uréitym zplisobem) jistota, Ze pozitiva odpovidaji nakladdm na

vynaloZené prostredky?

Panuje v pfipadé zaporného doporuceni (doporucuje se ur¢itym zplisobem nepostupovat) jistota, Ze naklady na vynalozené

prostredky nejsou Umérné dosazenému prinosu?

Doporuceni pro dal$i vyzkum miry komplexnosti a obsahovaly by také analyzu
e je tfeba zkvalitnit zpisob vykazovani informaci a do- nakladové efektivnosti.

sahnout shodu ohledné standardizovanych designi

a vystupd;

vvvvvv

vychazejici z vysledkl RCT, které by porovnavaly
intervence razné miry intenzity a modely péce rtizné
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SOUHRN ZJISTENI A TABULKY GRADE
CASE MANAGEMENT béhem téhotenstvi a po porodu u Zen s adiktologickym problémem

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH RCT: CELKEM 2 (DATA K DISPOZICI V JEDNOM PRiPADE)

ID¢.studie  Zemé& Pofet Gestani UZivani Prostredi Délka
vék (tyden alkoholu (délka) studie
téhotenstvi) adrog

INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTV1

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

INTERVENCE BEHEM TEHOTENSTVI I PO JEHO SKONCENT

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

INTERVENCE POUZE PO SKONCENI TEHOTENSTV

Prostiedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahuijici se k témto prostredim.

Specializovana lé¢ebna prostiedi

Jansson USA 56 R v terminu, Zeny zavislé V rdmci komplexniho terapeutického programu se véem 4 mésice
2005 40A vSechny Zeny, na opioidech Zenam dostalo prenatalni a adiktologické péce, jejiz soucasti

které porodily a kokainu byl u indikovanych pacientek se zavislosti na opioidech pristup

v komunitni k metadonové udrZovaci [é€hé, case management, skupinové

nemochnici ve a individualni poradenstvi, porodnicka péce, psychiatrické

Vychodnim vySetreni a léCha, kontrola celkového zdravotniho stavu

Baltimoru a péce o déti a pediatricka péce pfimo v misté realizace

terapeutického programu.

Walton-Moss USA 115R  <28tydnd abuzus nebo Prostredi specializovaného nemocnicniho zafizeni 4 mésice
2006 0A zavislost (DSM

ITIR) na kokainu

nebo heroinu

RCT | randomizovana kontrolovana studie
R | pocet randomizovanych
A | pocet zahrnutych do analyzy
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Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Intenzifikovany case management:

Nad rdmec rutinniho case managementu byla Zenam péce rozsifena o sluzby poskytované
dvakrat tydné po telefonu nebo osobné (bud pfimo v terapeutickém zafizeni, nebo formou
domaci navstévy). Sluzby poskytované v ramci intenzivniho case managementu se zamérovaly
na diagnostické zhodnocenti, planovani potfebnych sluzeb a intervenci, zprostredkovani kontakt(i
s prislusnymi organizacemi, monitoring pacientky z hlediska jejiho dodrZovani sjednanych
schlizek a pomoc pacientkam s orientaci v zdravotnickém systému.

Rutinni case management:

nabizeny v ramci sjednanych navstév v pediatrické ambulanci lé¢ebného zafizeni: po 2 tydnech,
1, 2 a 4 mésicich od porodu. Zeny byly dotazovany na priibéh adiktologické [é2by, véetné
dodrzovani léCebného reZimu, a zda néco ony samy nebo jejich déti nepotrebuji. Pediatricka péce,
zdravotni stav matky, poporodni péce a otazky planovani rodicovstvi.

Doplrikové intervence:
Darkovy poukaz v hodnoté 50 USD jako kompenzace za jejich ¢as a Usili vénované
katamnestickému vySetreni.

Nebylo specifikovano, zda se jedna o primarni
nebo sekundarni vystupy.

MATKA

e setrvaniv léché

e subjektivné vnimany prinos case
managementu

e mira uzivani navykovych latek uvadéna
pacientkami

o toxikologicky rozbor moci na pfitomnost drog

DITE
e bez vystupl

Tato RCT byla provadéna jako soucast pilotniho projektu Better Chance realizovaného ve staté
Maryland, jehoz cilem bylo privést téhotné uZivatelky navykovych latek k aktivni [é¢bé. Z ddvodu
pomalého priibéhu naboru nebyla dokonéena.

Case management: 5
Obvykla péce véetné podplrnych skupin plus case management. Zadné dalsi podrobnosti
neuvedeny.

Obvykla péce:
vCetné podpdrnych skupin

Z4dné, neuvedena 7adnd analyza vystupd,
pouze vychozi data

RIZIKO ZKRESLENI (,,BIAS“) U KAZDE STUDIE ZAHRNUTE DO SROVNAVACI ANALYZY CASE MANAGEMENTU

Nahodné Utajeni alokace Zaslepeni Zaslepeni Nedostatek dat Selektivni Jiny typ
generovana (vybérové studie na strané hodnoceni k hodnoceni uvadéniinformaci  zkresleni
sekvence — zkresleni/ participantek cilovych cilovych (reporting

randomizace selection bias) i personalu proménnych proménnych bias)
(vybérové (provadéci (detekeni (Ubytkové
zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/
selection bias) performance bias)  detection bias) attrition bias)
w e . e ©o e @ ©

Vzhledem k neuplnosti dat, které byly k dispozici u studie Walton-Mos
vedena analyza rizika zkresleni.

s (2006), nebyla v tomto pripadé pro-
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FOREST PLOTS - srovnavaci analyza case managementu

1 Intensified Case Management vs Contingency Management versus Routine Case Management

1.1 Maternal urine positive for opiates rather than methadone

Intesified CM Routine CM

Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight

M-H, Fixed, 95% CI

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Jansson 2005 4 15 4 25 100.00% 1.6710.49,5.70]

Total (95% CI) 15 25 100.00%  1.67[0.49,5.70] et ——

Total events 4 4 01 0.2 0.5 1 2 5 10
Heterogenity: Not applicable Favours Intensified CM Favours Routine CM
Test for overall effect: Z=1.81 (P=0.42)

1.2 Maternal urine positive for cocaine
Intesified CM Routine CM Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight

M-H, Fixed, 95% CI

Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Jansson 2005 0 15 4 25 100.00%  0.181[0.01,3.14]
Total (95% CI) 15 25 100.00%  0.18[0.01,3.14] e
Total events 0 4 0.01 0.1 1 10 100

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.18 (P =0.24)

1.3 Maternal Retention in treatment (intention to treat analysis)

Favours Intensified CM

Favours Routine CM

Intesified CM Routine CM Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Jansson 2005 9 22 13 34 100.00% 1.07[0.55, 2.07] —

Total (95% CI) 22 34 100.00% 1.07[0.55, 2.07] ‘

Total events 9 13 01 0.2 0.5 1 2 5 10
Heterogenity: Not applicable Favours Intensified CM Favours Routine CM
Test for overall effect: Z=0.20 (P =0.84)

1.4 Positive perception of utility of Case Management
Intesified CM Routine CM Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Jansson 2005 13 15 13 25  100.00% 1.67[1.09, 2.55] -

Total (95% CI) 15 25 100.00%  1.67[1.09,2.55] o

Total events 13 13 0.01 0.1 1 10 100

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=2.35 (P =0.02)

Favours Routine CM

Favours Intensified CM
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INTENZIFIKOVANY CASE MANAGEMENT V POROVNANI S RUTINNIM CASE MANAGEMENTEM U TEHOTNYCH
ZEN A ZEN PO PORODU, KTERE VYKAZUJI PROBLEMATICKE UZiVANI NAVYKOVYCH LATEK

Pacient nebo populace: t€hotné Zeny a Zeny po porodu vykazujici problematické uzivani navykovych latek
Prostredi: specializovana ambulantni l1é¢ba

Intervence: intenzifikovany case management

Srovnani: rutinni case management

Ilustrativni komparativni rizika* (95% CI)

Predpokladané Odpovidajici riziko

riziko
Relativni Pocet Kvalita

Rutinni case Intenzifikovany case ucinek participantek diikazt
Vystupy management management (95% CI) (studii) (GRADE)  Poznamka
Matcino setrvaniv écbé (analyza 382 na 1000 409 na 1000 RR 1,07 56 (1 studie) VELMI
podle plvodniho lé¢ebného zaméru (210az791) (0,55 az NIZKA -2
— ,intention to treat) Katamnéza: 2,07)
0-4 mésice
Mat¢in pozitivni vysledek testu moci 160 na 1000 267 na 1000 RR 1,67 40 (1 studie) VELMI
na pfitomnost jinych opioidd nez (78 az2912) (0,49 az NIZKA -2
metadon 5,7)
Katamnéza: 0—-4 mésice
Matcin pozitivni vysledek testu moci 160 na 1000 29 na 1000 RR 0,18 40 (1 studie) VELMI
na pfitomnost kokainu (2a2502) (0,01 az NIZKA +2
Katamnéza: 0—-4 mésice 3,14)
Porodni hmotnost ditéte viz pozndmka viz pozndmka nelze urcit 50 (1 studie)  vizpoznamka nehodnoceno
Gestacni vek ditéte (tyden viz poznamka viz poznamka nelze urcit 50 (2 studie)  vizpoznamka nehodnoceno
téhotenstvi)
Dité svérené do péce viz pozndmka viz pozndmka nelze urCit 179 (1 studie)  vizpozndmka nehodnoceno
Obvod hlav ditéte viz poznamka viz poznamka nelze urcit 30 (1 studie)  vizpoznamka nehodnoceno
Vrozené vady ditéte viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz poznamka nehodnoceno

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfic studiemi) je uveden v poznamkach pod carou.
Odpovidaijici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho tc¢inku intervence
(ajejiho 95% CI).

CI: interval spolehlivosti; OR: pomér Sanci (,,odds ratio®).

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas ndzor na odhadovany G¢inek.

Stredni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany Gcinek a méze vést ke zméné tohoto odhadu.
Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany (c¢inek a pravdépodobné povede ke zméné
tohoto odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym G¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Randomizace nevedla k podobnym poctdim participantek v jednotlivych skupinach, coZ ukazuje na
mozné plsobeni ndhody nebo vybérového zkresleni. Metody ndhodného generovani nebo utajeni alokace nebyly uvedeny. Zaslepeni nebylo mozné
ani u participantek, ani u poskytovatell a znacny byl Ubytek participantek.

2 | Nepresnost: maly vybérovy soubor a Siroky interval spolehlivosti.
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OTAZKA: INTENZIFIKOVANY CASE MANAGEMENT VERSUS RUTINNI CASE MANAGEMENT U TEHOTNYCH ZEN
A ZEN PO PORODU, KTERE VYKAZUJi PROBLEMATICKE UZiVANI NAVYKOVYCH LATEK

Prostredi: specializovand ambulantni lécha
Bibliografie: Psychosocidlni intervence u téhotnych Zen a Zen po porodu s problematickym uZivdnim navykovych latek

Posuzovani kvality

Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost NepfFesnost Dalsi aspekty
studii

Matéino setrvani v 1é¢hé (analyza podle plvodniho lééebného zaméru - ,intention to treat“) (Katamnéza: 0-4 mésice)

1 randomizované velmi zavazné* bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna? Zadné
studie inkonzistence nepfimosti

Matéin pozitivni vysledek testu moéi na pfitomnost jinych opioid{i neZ metadon (Katamnéza: 0-4 mésice)

1 randomizované velmi zavazné * bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna? zadné
studie inkonzistence neprimosti

Matcin pozitivni vysledek testu moci na pfitomnost kokainu (Katamnéza: 0-4 mésice)

1 randomizované velmi zavazné* bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna? Zadné
studie inkonzistence neprimosti

Porodni hmotnost ditéte — nehodnoceno

0 Zadné

Gestacni vék ditéte (tyden téhotenstvi) - nehodnoceno

0 zadne

Dité svéfené do péce - nehodnoceno

0 zadné

Obvod hlavy ditéte - nehodnoceno

0 Zadné

Vrozené vady ditéte — nehodnoceno

0 zadné

1 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Randomizace nevedla k podobnym poctlim participantek v jednotlivych skupinach, coz ukazuje na
mozné pdsobeni ndhody nebo vybérového zkresleni. Metody nahodného generovani nebo utajené alokace nebyly uvadény. Zaslepeni nebylo mozné
ani u participantek, ani u poskytovatel a znacny byl Ubytek participantek.

2 | Nepresnost: maly vybérovy soubor a Siroky interval spolehlivosti.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DileZitost
Screening a kratka Kontrolni soubor Relativni Absolutni
intervence versus (95% CI)
obvykla péce
9/22 13/34 RR 1,07 0 27 vice na 1000 (od VELMI NfzKA ZASADN{
(40,9 %) (38,2 %) (0,55az72,07) hodnoty mensio 172
po hodnotu vyssi
0409)
4/15 4/25 RR 1,67 0107 vice na 1000 VELMI NiZKA ZASADNI
(26,7 %) (16 %) (0,49 a2 5,7) (od hodnoty mensi
082 po hodnotu vyssi
0752)
0/15 4/25 RR0,18 0131 méné na VELMI NIZKA ZASADNI
(0 %) (16 %) (0,01az3,14) 1000 (od hodnoty
mensio 158 po
hodnotu vyssi 0 342)
. . - . . ZASADNI
_ _ _ _ _ VYSOKA
_ _ _ _ _ VYSOKA
VYSOKA

VYSOKA
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DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

KOGNITIVNE-BEHAVIORALNI TERAPIE béhem téhotenstvi a po porodu u Zen s adiktologickym problémem

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH RCT: CELKEM 2

UzZivani alkoholu
adrog

IDE. studie Zemé Poet  Gestacni vék (tyden

téhotenstvi)

Prostiedi
(délka)

Délka studie

INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTVI

Prostiedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

Specializovana lééebna prostiedi

O’Neill 1996 Australie  92R Téhotenstvi a gestacni na metadonovém programu  ambulantni péce est tydnl
80 A vék neuvedeny mezi plus injekéni uzivani jakékoli  Participantky byly aktivni [écby;
kritérii pro zafazent, drogy v predchozich ziskavany na strediscich katamnestické
vychozi primérnd hodnota 6 mésicich uvadéné metadonové udrZovaci sledovani po
EGA 22 (SD: 9,6) tydni samotnou pacientkou lé¢by a v ambulancich 9 mésicich
poskytujicich
predporodni péci
Yonkers USA 183R  <28tydnl uzivani alkoholu nebo néjaké  ambulantni péce, dvé Intervence
2012 168 A nelegalni drogy (vyjma nemocni¢ni ambulance realizovana od

opioid®) béhem poslednich
28 dnd pred screeningem
NEBO skére min. 3 na skale
TWEAK

se specializaci na

reprodukéni zdravi
— terminy navstév

koordinovany

s pravidelnymi kontrolami
v ramci predporodni péce.
(U nékterych participantek

mohlo v urcité fazi studie
dojit k hospitalizaci.)

prijeti do péce do
uplynuti 3 mésicd
od porodu.

Specializovana lé¢ebna prostiedi

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

INTERVENCE POUZE PO SKONCENI TEHOTENSTVI

Prostiedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

Specializovana lééebna prostiedi

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostfedim.

RCT | randomizovana kontrolovana studie
R | pocet randomizovanych
A | pocet zahrnutych do analyzy
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Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Kognitivné-bhehavioralni prevence relapsu: Sest sezeni v priib&hu Sesti tydni:

. motivacni rozhovor

. identifikace rizikovych situaci z hlediska nebezpec€nych injekénich a sexualnich praktik

. zvladani cravingu

. »,minirozhodnuti“ a vyvazeny Zivotni styl

. feSeni ,laps(“ a efekt poruseni pravidel

6. zhodnoceni dosazeného pokroku a dalsi uplatnovani dovednosti zvladani zatéZovych situaci
Sezeni v délce 60-90 minut vedli tfi psychologové.

Obvykla péce: participantky byly v ramci programu metadonové udrZovaci lé¢by standardné
pouceny o rizikovém chovani z hlediska pfenosu viru HIV.

g wN -

MATKA
1. Skala rizikového chovani z hlediska prenosu
HIV (HRBS):
a. rizikové injekeni praktiky
b. rizikové sexudlni praktiky
2. riziko plynouci z injek¢niho uzivani
3. riziko plynouci z injekéniho uZivani
v nejintenzivnéjsi fazi drogové kariéry

DITE
bez vystupl

Kognitivné-behavioralni terapie (KBT) a motivacni terapie (MET): Individualni behavioralni
terapie kombinujici MET a KBT rozloZena do 6 sezeni realizovanych jako soucast kontrolnich
prohlidek v ramci prenatalni a bezprostfedni postnatalni péce. Jejim obsahem bylo posilovani
motivace, funkéni analyza, bezpecné sexualni chovani, komunikacni dovednosti, prevence
relapsu a dovednosti zamérené na feSeni problém0. Terapie byla vedena ¢lenem stiedniho
zdravotnického personalu, ktery byl dostatecné flexibilni, aby dle ¢asovych moznosti a potfeb
poskytl dodatec¢nou péci. Kazdé sezeni trvalo pfiblizné 30 min.

Kratké pouceni: obsahem kratkého pouceni byla rizika uzivani navykovych latek, vyznam
abstinence a pfinos vyhledani adiktologické [é¢by mimo kontext prenatalni péce. Kratké pouceni
poskytl participantovi poskytovatel porodnické péce a bézné zabralo cca 1 minutu. Neni ziejmé,
zda sezeni probéhla v téZe frekvenci jako u KBT-MET

MATKA
1. Uzivani navykovych latek
a. % dni, kdy Zena v predchozich 28 dnech
uzila néjaky alkohol nebo drogu
b. abstinence uvadéna participantkou
c. toxikologie moci
2. riziko plynouci z injek¢niho uzivani
3. riziko plynouci z injekéniho uZivani
v nejintenzivnéjsi fazi drogové kariéry

DITE

1. porodni hmotnost

2. predcasny porod (<37 tydn()

3. nizké porodni hmotnost (<2 500 g)

RIZIKO ZKRESLENI (,,BIAS“) U KAZDE STUDIE ZAHRNUTE DO SROVNAVACI ANALYZY CASE MANAGEMENTU

Nahodné Utajeni alokace Zaslepeni Zaslepeni Nedostatek dat Selektivni Jiny typ
generovana (vybérové studie na strané hodnoceni k hodnoceni uvadéniinformaci  zkresleni
sekvence — zkresleni/ participantek cilovych cilovych (reporting

randomizace selection bias) i personalu proménnych proménnych bias)
(vybérové (provadéci (detekeni (Ubytkové
zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/
selection bias) performance bias)  detection bias) attrition bias)
O'Neill 2 2 2
205 . - (- (+ - + -
Yonkers

[+ [+ ? ?

2012

81



82 @ METODICKA PRIRUCKA

FOREST PLOTS - srovnavaci analyza KBT

1 Cognitive Behavioural Therapy versus Control

1.1 Treatment Retention

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI

CBT Control Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random,

95% CI

1.1.1 CBT vs TAU

0 "Neill 1996 40 47 40 45 29.50% 0.96[0.82,1.12] —_—

Subtotal (95% CI) 47 45  29.50% 0.96[0.82,1.12] ~tli—

Total events 40 40
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.54 (P =0.59)

1.1.2 CBT vs Brief Advice

Yonkers 2012 78 92 85 91 70.50% 0.91[0.82,1.01] - —

Subtotal (95% CI) 92 91  70.50% 0.91[0.82,1.01] . =

Total events 78 85
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.86 (P = 0.06)

Total (95% CI) 139 136 100.00%  0.92[0.85, 1.00] -

Total events 78 85 0.5 0.7 1 1.5 2
Heterogenity: Tau? = 0.00, Chi = 0.31, df = 1 (P = 0.58), I’ = 0% Favours Control Favours CBT
Test for overall effect: Z=1.85 (P = 0.06)

Test for subgroup differences: Chi?=0.31, df =1 (P=0.58), 2= 0%
1.2 Needle risk (measured on HIV Risk-taking Behaviour Scale) at 6 weeks
CBT Control Mean
Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI

O’'Neill1996 245 395 40 2.65 4.26 40 100.00% -0.20 -

[-2.00, 1.60]
Total 40 40 100.00% -0.20 ‘
(95% CI) [-2.00, 1.60]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: 2= 0.22 (P = 0.83) Favours CBT Favours Control
1.3 Needle risk (measured on HIV Risk-taking Behaviour Scale) at 9 months
CBT Control Mean
Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI

O’'Neill 1996 1.7 3.39 37 431 551 36 100.00% -2.61 .

[-4.72,-0.50]

Total 37 36 100.00% -2.61 -

(95% CI) [-4.72,-0.50]

Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10

Test for overall effect: Z=2.43 (P =0.02)

Favours CBT Favours Control
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1.4 Highest Use Needle risk (measured on HIV Risk-taking Behaviour Scale for month
in last 6 months with greatest injecting frequency) at 9 months
CBT Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
O'Neill1996 292 433 37 478 548 36  100.00% -1.86 B
[-4.13,0.41]
Total 37 36 100.00% -1.86 -
(95% CI) [-4.13,0.41]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=1.61 (P =0.11) Favours CBT Favours Control
1.5 Sexual risk (measured on HIV Risk-taking Behaviour Scale) at 6 weeks
CBT Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD  Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
O'Neill1996 3.7  3.17 40 492 269 40  100.00% -1.22 2
[-2.51,0.07]
Total 40 40 100.00% -1.22 @
(95% CI) [-2.51, 0.07]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=1.86 (P = 006) Favours CBT Favours Control
1.6 Sexual risk (measured on HIV Risk-taking Behaviour Scale) at 9 months
CBT Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
O'Neill1996 432 347 37 408 294 36 100.00% 0.24 _ ; |
[-1.23,1.71]
Total 37 36 100.00% 0.24 ‘
(95% CI) [-1.23,1.71]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=0.32 (P = 075) Favours CBT Favours Control
1.7 Highest Use Sexual risk (measured on HIV Risk-taking Behaviour Scale for month
in last 6 months with greatest injecting frequency) at 9 months
CBT Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
O'Neill1996 546 276 37 506 2.86 37  100.00% 0.40 _; B
[-0.88, 168]
Total 37 37 100.00% 0.40 .
(95% CI) [-0.88, 168]
Heterogenity: Not applicable 10 5 0 5 10

Test for overall effect: Z=0.61 (P =0.54)

Favours CBT Favours Control
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1.8 % days used drugs or alcohol in past months measured at delivery

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

CBT Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI
1.8.1CBT vs BA Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Yonkers 7 22 80 6 17 83  100.00% 1.00
2012 [-5.05, 7.05]
Subtotal 80 83 100.00% 1.00 e —
(95% CI) [-5.05, 7.05]
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.32 (P =0.75)
Total 80 83  100.00% 1.00 e ——
(95% CI) [-5.05, 7.05]
Heterogenity: Not applicable 10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=10.32 (P = 075) Favours CBT Favours Control
Test for subgroup differences: Not applicable
1.9 % days used drugs or alcohol in past month measured 3 months post-partum
CBT Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI
1.9.1CBT vs BA Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Yonkers 13 24 71 14 25 72 100.00% -1.00
2012 [-9.03,7.03] :
Subtotal 71 72 100.00% -1.00 ‘
(95% CI) [-9.03, 7.03]
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.24 (P =0.81)
Total 71 72 100.00% -1.00 ‘
(95% CI) [-9.03, 7.03]
Heterogenity: Not applicable -100 .50 0 50 100
Test for overall effect: 2= 0.24 (P = 0.81) Favours CBT Favours Control
Test for subgroup differences: Not applicable
1.10 % abstinent from drugs and alcohol in past months by self-report (at delivery)
CBT Control Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed,
95% CI
1.10.1 CBT vs Brief Advice Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Yonkers 2012 61 80 62 83 100.00% 1.02[0.86,1.22] :
Subtotal (95% CI) 80 83 100.00%  1.02[0.86,1.22] 0
Total events 61 62
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.23 (P =0.82)
Total (95% CI) 80 83 100.00% 1.02[0.86, 1.22] 0
Total events 61 62 0.01 0.1 1 10 100
Favours Control Favours CBT

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.23 (P =0.82)
Test for subgroup differences: Not applicable
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1.11 % abstinent from drugs and alcohol in past month by self-report (at 3 months post partum)
CBT Control Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed,
95% CI

1.11.1 CBT vs Brief Advice Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Yonkers 2012 29 71 27 72 100.00% 1.09[0.72,1.64] .

Subtotal (95% CI) 71 72 100.00%  1.09[0.72,1.64] 0

Total events 29 27
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.41 (P = 0.68)

Total (95% CI) 71 72 100.00% 1.09[0.72,1.64] 0

Total events 29 27 0.01 0.1 1 10 100
Heterogenity: Not applicable Favours Control Favours CBT
Test for overall effect: Z=0.41 (P =0.68)

Test for subgroup differences: Not applicable
1.12 % abstinent from drugs and alcohol in past month by urine screen (at delivery)
CBT Control Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed,
95% CI

1.12.1 CBT vs Brief Advice Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Yonkers 2012 46 55 43 51  100.00% 0.99[0.84,1.17] .

Subtotal (95% CI) 55 51 100.00%  0.99[0.84,1.17] 0

Total events 46 43
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.10 (P=0.92)

Total (95% CI) 55 51 100.00%  0.99[0.84,1.17] )

Total events 46 43 0.01 0.1 1 10 100
Heterogenity: Not applicable Favours Control Favours CBT
Test for overall effect: 2= 0.10 (P = 0.92)

Test for subgroup differences: Not applicable
1.13 % abstinent from drugs and alcohol in past month by urine (at 3 months post partum)
CBT Control Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed,
95% CI

1.13.1 CBT vs Brief Advice Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Yonkers 2012 38 64 33 64  100.00% 1.15[0.84, 1.57] .

Subtotal (95% CI) 64 64 100.00%  1.15[0.84,1.57] ’

Total events 38 33
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.89 (P =0.38)

Total (95% CI) 64 64 100.00%  1.15[0.84,1.57] 0

Total events 38 33 0.01 0.1 1 10 100

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.89 (P = 0.38)
Test for subgroup differences: Not applicable

Favours Control Favours CBT
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1.14 Preterm birth < 37 weeks

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

CBT Control Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed,

95% CI

1.14.1CBT vs BA Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Yonkers 2012 8 79 17 84  100.00% 0.50[0.23,1.09] —.—

Subtotal (95% CI) 79 84 100.00%  0.50[0.23, 1.09] .

Total events 8 17
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.74 (P = 0.08)

Total (95% CI) 79 84 100.00% 0.50[0.23, 1.09] -

Total events 8 17 0.01 0.1 1 10 100
Heterogenity: Not applicable Favours Control Favours CBT
Test for overall effect: Z=1.74 (P = 0.08)

Test for subgroup differences: Not applicable
1.15 Low birth weight < 2500 g
CBT Control Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed,

95% CI Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Yonkers 2012 11 76 17 84  100.00% 0.72[0.36, 1.43] —.—

Total (95% CI) 76 84 100.00%  0.72[0.36,1.43] -

Total events 11 17 0.01 0.1 1 10 100

Favours Control Favours CBT

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.95 (P = 0.34)
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KOGNITIVNE-BEHAVIORALNI TERAPIE VS. SROVNAVANA ALTERNATIVA U TEHOTNYCH ZEN A ZEN PO
PORODU, KTERE VYKAZUJi PROBLEMATICKE UZIVANI NAVYKOVYCH LATEK

Pacient nebo populace: t€hotné Zeny a Zeny po porodu vykazujici problematické uzivani navykovych latek
Prostredi: ambulantni péce; vSeobecna (predporodni) péce a specializovany adiktologicky program
Intervence: kognitivné-behavioralni terapie

Srovnani: kontrolni soubor (obvykla péce nebo kratké pouceni)

Ilustrativni komparativni rizika* (95% CI)

Predpokladané Odpovidajici riziko

riziko Relativni Pocet Kvalita
Kognitivné- ucinek  participantek diikazd
Vystupy Kontrolni soubor  behavioralni terapie  (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamka
Mat€ino setrvani v 16&bé 919 na 1000 846 na 1000 RR 0,92 275 NIzZKA 12
Participantky po 6 tydnech (781 az928) (0,85 az (2 studie)
probihajici terapie nebo 1,01)
participantky absolvuijici
alespori jedno sezeni
Katamnéza: 6-24 tydn(i
Matc€ino uZivani Podil dni, béhem nichz 163 NIZKA*  testinterakce &as/
navykovych latek Zeny v intervencni (1 studie) skupina za vyuZiti
% dni, béhem nichz skupiné uZzivaly drogy negativni binomické
Zena v uplynulém mésici nebo alkohol, byl regrese se smisenymi
(méreno od porodu) uzivala 01 % vyssi efekty neprokazal zadné
drogy nebo alkohol (od hodnoty 0 5,05 vyznamné rozdily mezi
Katamnéza: 12 tydnd3 nizsi po hodnotu jednotlivymi skupinami
(stfedni hodnota) 07,05 vyssi) v momenté porodu a tfi
mésice po porodu
Nizka porodni hmotnost 202 na 1000 146 na 1000 RR0,72 160 NfzKA 45 Uftfi Zen nebyla znama
<2500g (73 az 289) (0,36 az (1 studie) porodni hmotnost,
Zdravotni dokumentace 1,43) a nebyly proto zahrnuty
do analyzy.

PFed&asny porod 202 na 1000 101 na 1000 RRO,5 163 NIZKA +5
<37 tydnii (47 az221) (0,23 az (1 studie)
dle zdravotni dokumentace 1,09)
Vrozené vady u ditéte viz pozndmka viz pozndmka nelze _ viz nehodnoceno

urcit poznamka
Dité svéfené do péce viz poznamka viz pozndmka nelze _ viz nehodnoceno

urcit poznamka
Obvod hlav ditéte viz poznamka viz poznamka nelze . Viz nehodnoceno

urcit poznamka

* | Zaklad pro stanoventi predpokladaného rizika (napr: median miry rizika u kontrolnich skupin napfic studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou. Odpovidajici
riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho G¢inku intervence (a jejtho 95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko (,,risk ratio®).

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany (¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dal3i vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany i¢inek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym G¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Riziko zkresleni: hodnoceno jako zavazné. Dlivodem pro niZsi stupefi hodnoceni rizika zkresleni byl nedostatek tidajli o generovani sekvence
a utajeni alokace ve studii O'Neill (1996) a vice nez 10% Ubytek participantek pri katamnestickém sledovani. Pravdépodobna absence zaslepeni jak
na strané poskytovateld, tak participantek v obou studiich mohla byt zdrojem provadéciho zkresleni.

2 | Nepfimost: hodnocena jako zavazna. Mira setrvani v [¢bé pro Gcely analyzy vychazela u obou studii z nepfimych indikatord. Ve studii O‘Neill
(1996) se pracuje s absolvovanim celé lécby a dostupnosti participanta pii Sestitydenni katamnéze, nicméné vzhledem k primérné mire absenci
2,9 (stfedni hodnota) (SD 6,45), pfi rozmezi 0-11, se vSechna sezeni neuskutecnila. U studie Yonkers (2012) je nepfimym indikatorem ucast na
minimalné jednom ze $esti sezeni béhem celého prabéhu studie, tj. az do konce tretiho mésice od porodu.

3 | Kritéria pro zafazeni do studie: Zeny do 28. tydne téhotenstvi. Primérna hodnota katamnestického intervalu byla poc¢itana od 28. tydne po porod,
i kdyZ nékteré Zeny mohly byt v [éCbé i déle, pokud byly pfijaty pfed 28. tydnem.

4 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako zavazné. U jinak velmi kvalitné provedené studie Yonkers (2012) bylo riziko zkresleni hodnoceno hire na zakladé
pravdépodobné absence zaslepeni, jez mohla byt zdrojem provadéciho zkresleni.

5 | Nepresnost: velmi nizka mira vyskytu sledovanych jevi (event rate) <300.
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Autori: Nandi Siegfried, Nicolas Clark
Datum: 1. 8. 2013

OTAZKA: KOGNITIVNE-BEHAVIORALNI TERAPIE VERSUS SROVNAVANA ALTERNATIVA (OBVYKLA PECE NEBO

KRATKE POUCENIT) U TEHOTNYCH ZEN A ZEN PO PORODU, KTERE VYKAZUJi PROBLEMATICKE UZiVANi
NAVYKOVYCH LATEK

Prostredi: ambulantni pécCe; v§eobecné (predporodni) péce a specializovany adiktologicky program
Bibliografie: Psychosocidlni intervence u téhotnych Zen a Zen po porodu s problematickym uzivdnim navykovych latek

Posuzovani kvality

Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence  Nepfimost Nepfesnost  Dalsi aspekty
studii

Matéino setrvani v 1é¢bhé (katamnéza 6-24 tydni; hodnoceno na zakladé participantek, které byly po 6 tydnech stale v léEbé nebo které
absolvovaly alespoii jedno sezeni)

2 randomizované studie zévazné? bez zavaznéjsi zavazna? bez zavaznéjsi Zadné
inkonzistence nepresnosti

Matéino uZivani navykovych latek (katamnéza: priimérné 12 tydnii3; hodnoceno na zakladé % dni, béhem nichZ Zena v uplynulém mésici
(méFeno od porodu) uzivala drogy nebo alkohol; ¢im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované studie z&vazné* bez zavaznéjsi  bez zavaznéjsi z&vazna Zadné
inkonzistence nepfimosti

Nizka porodni hmotnost <2 5008 (hodnoceno dle zdravotni dokumentace)

1 randomizované studie z&vazné* bez zavaznéjsi  bez zavaznéjsi zadvazna® Zadné
inkonzistence nepfimosti

Pied€asny porod <37 tydnii (hodnoceno na zakladé zdravotni dokumentace)

1 randomizované studie zévazné * bez zavaznéjsi  bez zavaznéjsi zadvazna® Z4dné
inkonzistence nepfimosti

Vrozené vady u ditéte — nehodnoceno

0 Zadné

Dité svéiené do péce - nehodnoceno

0 Zadné

Obvod hlavy ditéte — nehodnoceno

0 zadné

1 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako zavazné. Dlivodem pro nizsi stupen hodnoceni rizika zkresleni byl nedostatek tidaj o generovani sekvence
a utajeni alokace ve studii O‘Neill (1996) a vice nez 10% Ubytek participantek pri katamnestickém sledovani. Pravdépodobna absence zaslepeni jak
na strané poskytovateld, tak participantek v obou studiich mohla byt zdrojem provadéciho zkresleni.

2 | Nepfimost: hodnocena jako zavazna. Mira setrvani v [é¢hé pro ucely analyzy vychazela u obou studii z neprimych indikator(. Ve studii O‘Neill
(1996) se pracuje s absolvovanim celé lécby a dostupnosti participanta pfi Sestitydenni katamnéze, nicméné vzhledem k prdimérné mife absenci
2,9 (stfedni hodnota) (SD 6,45), pfi rozmezi 0-11, se vSechna sezeni neuskutecnila. U studie Yonkers (2012) je nepfimym indikatorem tcast na
minimalné jednom ze Sesti sezeni béhem celého priibéhu studie, tj. az do konce tfetiho mésice od porodu.

3 | Kritéria pro zafazeni do studie: Zeny do 28 tydne téhotenstvi. Stfedni hodnota katamnestického intervalu byla pocitana od 28. tydnu po porod, i kdyz
nékteré zeny mohly byt v [écbé i déle, pokud byly pfijaty pred 28. tydnem.

4 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako zavazné. U jinak velmi kvalitné provedené studie Yonkers (2012) bylo riziko zkresleni hodnoceno hiife na zakladé
pravdépodobné absence zaslepeni, jez mohla byt zdrojem provadéciho zkreslent.

5 | Nepfesnost: velmi nizka mira vyskytu sledovanych jevi (event rate) <300.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DilleZitost
Kognitivné- Kontrolni soubor Relativni Absolutni
behavioralni terapie (95% CI)
118/139 125/136 RR 0,92 0 74 méné na 1000 (od hodnoty NIZKA ZASADN{
(84,9 %) (91,9 %) (0,85a71,01) nizsi 0 138 po hodnotu vy3si o 9)
80 83 _ MD o 1 vy&&i (od hodnoty niZsi NIZKA ZASADN{
05,05 po hodnotu vyssi o 7,05)
11/76 17/84 RR 0,72 057 méné na 1000 (od hodnoty NIZKA ZASADNI
(14,5 %) (20,2 %) (0,36a71,43) nizsi 0 130 po hodnotu vyssi 0 87)
8/79 17/84 RRO,5 0101 méné na 1000 (od hodnoty NIZKA VYSOKA
(10,1 %) (20,2 %) (0,23 az21,09) nizsi 0 156 po hodnotu vyssi 0 18)
- o _ _ - VYSOKA
VYSOKA

VYSOKA
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INCENTIVNI TERAPIE (CM) béhem téhotenstvi a po porodu u Zen s adiktologickym problémem

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH RCT: CELKEM 5

ID é. studie Zemé Pofet  Gestacni Uzivani alkoholu Prostredi
vék (tyden adrog (délka)
téhotenstvi)

TypCM

INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTV1i

Prostfedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k program(im vSeobecné predporodni nebo adiktologické péce.

Specializovana lé¢ebna prostiedi

Tuten 2012 USA 143R <28 tydnl Aktualni zavislost na Integrovany program téhotenské  Poukazky na zboZzi
133A opioidech stabilizovana a adiktologické péce; v ur¢eném obchodé
metadonem [Gzkova (1 tyden); ambulantni nebo darkovy poukaz
(12 tydn() na zhoZi ¢i sluzby
dostupné v misté
bydlisté
Jones 2001  USA 85R neuvedeno splnéni podminek indikace Integrovany program téhotenské  Poukazky na zboZi
metadonové udrZovaci lécby  a adiktologické péce; a sluzby nakoupené
lGzkova (7 dni); ambulantni ¢lenem vyzkumného
(7 dni) tymu
Carroll 1995 USA 20R <28 tydnl zafazeni do metadonového specializovany program 15 USD tydné
14A programu metadonové udrZovaci léchy
adiktologického pracovisté
Division of Substance Abuse;
ambulantni (od zarazeni do péce
po porod)
Jones 2011 USA 128R <35 tydnl uzivani heroinu nebo kokainu  Integrovany program téhotenské  Ubytovani, rekreacni
89A v poslednich 30 dnech dle a adiktologickeé péce; aktivity a kvalifikacni

[Gizkova v ramci asistovaného
bydleni (1 tyden);

chranéné bydleni pro osoby
v Uzdraveé ze zavislosti (do
jednoho mésice od porodu)

vyjadreni participantek

kurzy k zajisténi
uplatnitelnosti
na trhu préace
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Podminka

Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Negativni vysledek testu
moci na opioidy a kokain
provadeény 3x tydné

Odstupiiovana CM: hodnota prvni poukazky v hodnoté 7,50 USD
se v kazdy den odbéru vzorku navysuje o 1 dolar aZ do porodu

nebo dosazeni maximalni ¢astky 42,50 USD.

Fixni CM: obdrZeni poukazky v hodnoté 25 USD za kazdy

negativni vzorek

Kontrolni soubor: sparovani s participantkou pfifazenou do jedné
z vySe uvedenych variant incentivni terapie a obdrzeni poukazu

stejné hodnoty bez ohledu na vysledek testu

. abstinence od drog (test moci)

. uZivani opioidd (test moci)

. uzivani kokainu (test moci)

. celkova hodnota ziskanych poukazek
. pocet dni v [éChé

Ok wN -

Cilové chovani

a negativni test moci na
kokain; vzorky odebirany
denné po dobu 2 tydnd,
3x tydné po dobu 3-4
tydnd

Pobidka: poukaz na 5 USD za (¢ast na 4hodinové poradenské
intervenci béhem prvniho tydne s navySovanim hodnoty kazdého

poukazu o 5 USD

za kazdy den, kdy doslo ke splnéni podminek, az do vyse 525 USD

pfi splnéni véech podminek

Bez pobidky: obvykla péce v rdmci komplexniho programu péce

nedefinovano

1. % participantek odchézejicich z rezidencni lécby

2. priimér poctu celych dnd Gcasti na léché
(rezidenéni, ambulantni a kombinované)

3. vzorna dochazka na lécbu (13 ze 14 dni)

4. vysledky rozboru moci

tfi negativni orientacni
testy moci po sobé

Rozsiteny lécebny program: standardni terapie (viz nize) doplnéna
o prenatalni péci (prohlidky jednou tydné), prevenci relapsu

a motivacni odmeény, plus péce o déti béhem terapie

Standardni terapie: kazdodenni davky metadonu, skupinové
poradenstvi v tydennich intervalech a trikrat tydné vzorky moci

k rozboru

Primarni vystupy
nedefinovany:

MATKA

1. vysledky testl moci

2. procentudlni U¢ast na skupinové terapii
3. navstévované skupiny
4. tydny

NOVOROZENEC

1. porodni hmotnost

2. gestacni vek (v tydnech)
3. pocet dni v nemocnici

Negativni vysledek testu
moci na opioidy a kokain
provadéného 2x tydné

Terapie zaloZena na ,,zpeviiovani“ (reinforcement): (ihrada
najemného za chranéné bydleni pro osoby v Uzdravé dle
dostupnosti po dobu a7z 8 mésicll pfi negativnich vysledcich testl
moci; v pripadé pozitivniho nalezu umisténi do jiného azylového
zafizeni do doby, nez bude test na pfitomnost drog negativni.
Obvykla péée: participantky informovany o moznosti ubytovani,

pristupu k telefonu, ale bez Ghrady najemného

MATKA

1. poCetdnivéché

1. pocet dni stravenych v chranéném bydleni pro
osoby v Uzdraveé ze zavislosti

. uzivani heroinu (test moci)

. uzivani kokainu (test moci)

. zaméstnani

. konflikt se zakonem

NOVOROZENEC

1. odhadovany tyden téhotenstvipfi porodu

2. pred¢asné narozeni <37 tydnii

3. porodni hmotnost

4. pocet dni v nemocnici po narozeni

o wN
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ID¢. studie Zemé  Pofet  Gestaéni UZivani alkoholu Prostiedi Typ CM
vék (tyden adrog (délka)
téhotenstvi)

INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTVi

Prostfedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k program@m vSeobecné predporodni nebo adiktologické péce.

Specializovana lééebna prostiedi

Schottefeld USA 145R  Téhotné zeny Kritéria DSM IV pro zavislost  Prostfedi vyzkumného Poukazy na zbozi
2011 77 A (n=64) a Zeny, na kokainu (vyrazeni ambulantniho pracovisté nebo sluzby dle volby
které maji v péci v pripadé uzivani opioidd) (evidentné s adiktologickym pacientky
malé dité (n=81) zameérenim); ambulantni péce
(24 tydn()

RCT | randomizovana kontrolovana studie
R | pocet randomizovanych
A | pocet zahrnutych do analyzy
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Podminka

Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Negativni vysledek
rozboru moci na
pritomnost kokainu
provadéného 2x tydné

g

Pfistup zaloZeny na komunitnim ,,zpeviiovani“ (Community
Reinforcement Approach, CRA) & CM: dvakréat tydné
poradenska sezeni v rdmci CRA a poukazky v hodnoté 2,50 USD
za kazdy negativni vysledek testu s prémii 10.00 USD udélovanou
za 3 negativni vzorky v fadé béhem 12 tydn(; variabilni
poukazkovy rezim mezi 12. a 24. tydnem

Kontrolni soubor ke komunitnimu zpeviiovani

a poukazkovému systému: dvakrat tydné poradenska sezeni

v ramci CRA a poukazky bez ohledu na vysledek testu sparované
s participantkami zafazenymi do incentivni terapie

Program 12 kroku a CM: dvakrat tydné individualni sezeni po
dobu 12 tydnd, od 12. do 14. tydne pak jednou tydné; CM jako

u skupiny CRA & CM

Kontrolni soubor ke 12 kroklim a poukazkovému systému:
sezeni jako v pripadé 12 krok a kontrola k CM viz vyse

1.

2.
3.

maximalni pocet po sobé jdoucich tydn{
abstinence od kokainu

% negativnich testd na kokain

% dni, kdy doslo k uzivani kokainu
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FOREST PLOTS - srovnavaci analyza incentivni terapie

1 Contingency Management versus Usual Care

1.1 Maternal % Urine positive for opiods

Contingency Mx Usual Care Mean Difference
Study or Mean SD Total Mean SD  Total 1V, Random, 95% CI
Subgroup Mean Difference: IV, Random, 95% CI
Caroll 1995 30.9 339 7 253 234 7 5.6[-24.91,36.11]
-100 -50 0 50 100
1.2 Maternal % Urine negative for cocaine Favours Contingency MX Favours Usual care
Contingency Mx Usual Care Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random,
Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI
Schottenfeld  38.6 28,5 39 247 287 32 100.00% 13.9 1 B
2011 [0.53,27.27]
Total 39 32 100.00% 13.9 @
(95% CI) [0.53,27.27]
Heterogenity: Not applicable -100 .50 0 50 100
Test for overall effect: 2= 2.04 (P = 0.04) Favours No Voucher Favours Voucher
1.3 Maternal % Urine positive for cocaine
Contingency Mx Usual Care Mean Difference
Study or Mean SD Total Mean SD  Total IV, Random, 95% CI
Subgroup Mean Difference: IV, Random, 95% CI
Caroll 1995 394 339 7 39.8 356 7 -0.4[-36.82,36.02]
-100 -50 0 50 100
F ti MX F L
1.4 Maternal urine positive for any illegal drug: Logistic regression avours Contingency avours Usual care
Contingency Mx Usual Odds Ratio
Care
Study or log [Odds SE Total Total Weight 1V, Random, 95% CI
Subgroup Ratio] Odds Ratio: IV, Random, 95% CI
Jones 2011 -0.7339  0.7499 47 42 100.00% 0.4810.11, 2.09] ——
Total 47 42 100.00% 0.48[0.11, 2.09] -
(95% CI)
Heterogenity: Not applicable 0.01 01 1
Test for overall effect: 2= 0.98 (P = 0.33) Favours Contingency MX Favour
1.5 Maternal weeks of continuous cocaine abstinence
Contingency Mx Usual Care Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Schottenfeld 4.6 5.4 39 2.5 3 32 100.00% 2.10 N
2011 [0.11, 4.09]
Total 39 32 100.00% 2.10 .
(95% CI) [0.11, 4.09]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10

Test for overall effect: Z=2.07 (P =0.04)

Favours Usual care  Favours Contingency MX



Priloha 1: Profily diikaz

® METODICKA PRIRUCKA 95
1.6 Maternal Retention in treatment
Contingency Mx Usual Care Mean Difference
Study or Mean SD Total Mean SD  Total 1V, Fixed, 95% CI
Subgroup Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Caroll 1995 147 59 7 51 3.6 7 9.601[4.48,14.72] _—)
Jones 2001 121 23 44 106 24 36 1.50[0.46, 2.54] —
Schottenfeld 253 13.7 39 199 128 32 5.40[-0.78,11.58] :
2011
-10 -5 0 5 10

1.8 Infant Gestational age at delivery — continuous data

Favours Usual care Favours Contingency Mx

Contingency Mx Usual Care Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random,
Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI
Caroll1995 391 17 7 377 27 7  100.00% 1.40 B
[-0.96, 3.76]
Total 7 7 100.00% 1.40 -
(95% CI) [-0.96, 3.76] 5
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=1.16 (P = 0.25) Favours Usual care  Favours Contingency Mx
1.9 Infant Gestational age at delivery — Poisson regression
Study ID Contingency Contingency  Usual Care  Usual Care P value
Management team Mx SE Mean SE
Jones 2011 37.2 11 38.5 16 0.52
1.10 Infant days in hospital after birth — continuous data
Contingency Mx Usual Care Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD  Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Caroll 1995 41.3 15 7 381 16.7 7 100.00% 3.20 .
[-13.43,19.83]
Total 7 7 100.00% 3.20 .
(95% CI) [-13.43,19.83]
Heterogenity: Not applicable -100 -50 0 50 100

Test for overall effect: Z=0.38 (P=0.71)

Favours Usual care Favours Contingency Mx
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INCENTIVNI TERAPIE V POROVNANI S OBVYKLOU PECI U TE
VYKAZUJi PROBLEMATICKE UZIVANI NAVYKOVYCH LATEK

2

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

HOTNYCH ZEN A ZEN PO PORODU, KTERE

Pacient nebo populace: t€hotné Zeny a Zeny po porodu vykazujici problematické uzivani navykovych latek

Prostredi: rezidenc¢ni, lizkové a ambulantni
Intervence: incentivni terapie
Srovnani: obvykla péce

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Pfedpokladané Odpovidajici
riziko riziko
Relativni Pocet Kvalita
Obvykla Incentivni Gginek participantek diikazli
Vystupy péce terapie (95% CI) (studii) (GRADE)  Poznamka
Hodnoceni podle metodiky GRADE
% pozitivnich viz poznamka viz poznamka nelze urcit 14 VELMI se vztahuje na tuto konkrétni
vysledkd testil (1 studie) NizZKA 23 studii. Vysledky jinych studii,
moci matky na z nichZ nebylo mozné extrahovat
opioidy * data, jsou uvedeny v poznamkéach
Katamnéza: pod carou.
13-31 tydn(
Primér procenta 71 VELMI Autofi této studie rovnéz uvadéli
% negativnich negativnich (1 studie) NizZKASe  podet tydnli nepretrzité abstinence
vysledki testii testl moci od kokainu, pfi¢emz referovali
moci matky na matky na kokain o statisticky vyznamném pfiznivém
kokain * v intervencnich Ucinku CM (F (1,141) = 7,76;
Katamnéza: skupinach byl p<0,01)
24 tydnl vy$si013,9
(00,53 az27,27
vice)
% pozitivnich viz poznamka viz poznamka nelze urcit” 14 VELMI Hodnoceni podle metodiky GRADE
vysledkd testd (1 studie) NizKA23  sevztahuje na tuto konkrétni
moci matky na studii. Vysledky jinych studii,
kokain 7 z nichZ nebylo moZné extrahovat
Katamnéza: data, jsou uvedeny v poznamkach
13-31 tydnl pod ¢arou.
Mat¢ino setrvani viz poznamka viz poznamka nelze urcit & 165 VELMI Délka studie se napfi¢ studiemi
v léché ® (3 studie) NIZKA liSila a k ur¢ovani miry setrvani
rlizné neprimé 29,1011 v [é¢bé byly vyuZity rGizné nepfimé
indikatory indikatory, jakym je napfiklad pocet
Katamnéza: predporodnich vySetreni. Vysledky
2-24 tydnd tak nebyly slucovany do jednoho
datového souboru.
Porodni hmotnost ~ Priimérna porodni  Primér porodni 103 VELMI
v gramech hmotnosti se hmotnosti (2 studie) NizZKA
napfic¢ kontrolnimi v intervenéni 121314
skupinami skupiné byl nizsi
pohybovala 017,29 (od
v rozmezi hodnoty nizsi
2942-299%¢g 0573,03 po
hodnotu vyssi
0538,45)
Gestacni vék ditéte Prdmérny 14 14 VELMI GA pfi porodu rovnéz uvadi Jones
pfi porodu gestalni vék (1 studie) (1 studie) NizKA23 2011 (N=89) ve formé Poissonovy
v tydnech ditéte pfi porodu regrese: porodni GA: CM (prlimeér

v intervencnich
skupinach byl
01,4 vyssi (od
hodnoty nizsi
00,96 po hodnotu
vy$sio 3,76)

37,2; SE 1,1); obvykla péce
(prGmér: 38,5; SE1,6); P=10,52
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Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko
Relativni Pocet Kvalita
Obvykla Incentivni G&inek participantek diikazi
Vystupy péce terapie (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamka
Dité svéfené viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz V zadné z péti studii zahrnutych
do péce poznamka  do analyzy nebyl tento parametr
hodnocen, resp. uvadén jako
vystup.
Vrozené vady viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz V zadné z péti studii zahrnutych
u ditéte poznamka  do analyzy nebyl tento parametr
hodnocen, resp. uvadeén jako
vystup.
Obvod hlavy ditéte viz poznamka viz poznamka nelze urcit L viz V Zadné z péti studii zahrnutych

poznamka  do analyzy nebyl tento parametr
hodnocen, resp. uvadén jako
vystup.

* | Zaklad pro stanoveni prfedpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkéach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Gcinku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a miZe vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany Ucinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Jones (2001) uvadi vyznamny Gcinek CM na miru pozitivnich testd moci na pfitomnost opioidd mezi 8. a 14. dnem (ambulantni péce) (F (1,78) =
5,76; p=<0,05), priemz tento efekt vymizel, jakmile se poukazky prestaly po skonceni 2. tydne vydavat. Jones (2011) uvadi absenci statisticky
vyznamného rozdilu mezi jednotlivymi skupinami, pokud jde o pozitivni testovani moci na heroin v poslednich 30 dnech. Vysledky studie Tuten
(2012) nevypovidaji o Zadném statisticky vyznamném rozdilu v ¢asovém bodé prvniho pozitivniho vySetieni na pfitomnost opioidd mezi obéma
poukazkovymi skupinami (odstupfiovana a fixni CM dohromady) oproti kontrolni skupiné (F(1,78,0) = 1,05; p = 0,31) a mezi skupinami s fixni
a odstupfiovanou incentivni terapif (F(1,92,4) =1,23; p=0,27).

2 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Zadna zminka o randomizaéni sekvenci a zaslepeni, vysoky tbytek participantek.

3 | Nepresnost: hodnocena jako velmi zavazna. Jedna se o velmi malou studii (N=20) se ¢tyfmi analyzovanymi participantkami. Riziko nepfesnosti je
velmi vysoké.

4 | Tuten (2012) neuvadi zadné statisticky vyznamné rozdily v poctu negativnich testd moci na pritomnost kokainu mezi obéma poukazkovymi
skupinami (odstupriovana a fixni CM dohromady) oproti kontrolni skupiné (F1,54,3) = 0,01; p = 0,91) a mezi skupinami s fixni a odstupriovanou
incentivni terapii navzajem (F(1,88,7) = 0,09; p = 0,76).

5 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Dlivodem horsiho hodnoceni této studie je vysoky Ubytek participantek a absence zaslepeni.

6 | Nepresnost: hodnocena jako VELMI ZAVAZNA. 95% interval spolehlivosti je velmi Siroky.

7 | Jones (2001) uvadi statisticky vyznamny priznivy Gcinek CM na miru pozitivnich vzork( moci pfi testech na kokain mezi 8. a 14. dnem (F (1,78) -
7,05); p=<0,05). Tento efekt vymizel s ukoncenim vydavani poukéazek na konci 2. tydne. Jones (2011) neuvadi Zadny statisticky vyznamny efekt,
ktery by na zakladé srovnani obou skupin vyplyval ve vztahu k pozitivnim vysledkim testu moci na pfitomnost kokainu.

8 | Vysledky tfi studii vypovidaly ve prospéch incentivni terapie oproti obvyklé péci, pokud jde o udrZeni matek v [é€hé. Autofi studie Carroll (1995)
(N=14 analyzovanych) zjistili statisticky vyznamné vy3si pocet navstév v ramci prenatalni péce (CM: primér = 14,7; SD: 5,9)(obvykla péce: primér
=5,1; SD: 3,6). Podle vysledki studie Jones (2001) (N = 80 analyzovanych) absolvovaly participantky pfifazené k CM statisticky vyznamné
vice dnli lécby (CM: priimér = 12,1; SD: 2,3)(obvykla péce: primér = 10,6; SD: 2,4). Podle studie Schottenfeld (2011) (N = 71 analyzovanych)
absolvovaly participantky v reZimu incentivni terapie statisticky vyznamné vice terapeutickych sezeni (CM: primér: 25,3; SD: 13,7)(obvykla péce:
primeér=19,9; SD: 12,8).

9 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Ve studiich Jones (2001) a Schottenfeld (2001) probéhla randomizace odpovidajicim zptisobem.
Dlvodem celkového horsiho hodnoceni vSak bylo nedostatecné zaslepeni na strané poskytovatele napfic vsemi tfemi studiemi a vysoky tbytek
participantek ve dvou ze tfi studii.

10 | Nepiimost: hodnocena jako zavaZzna. Délka lécby se napfic studiemi liSila a mira setrvani v [é¢bé byla uréovana na zékladé réiznych neprimych
indikatord, napf. pocet navstév v ramci prenatalni péce versus dochazka na skupiny.

11 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna. Kv(li riiznym méritkim napfic studiemi se tento prvek obtizné hodnotil, ale vzhledem k velké $ifi 95%
interval(l spolehlivosti v jednotlivych studiich bylo celkové hodnoceni nepresnosti snizeno.

12 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Viysoka mira Ubytku participantek ve studiich Jones (2011) a Carroll (1995) vedla k tomu, Ze
riziko zkresleni bylo vyhodnoceno jako velmi zavazné. V disledku absence adekvatniho zaslepeni zde rovnéz existuje vysokeé riziko provadéciho
zkreslen.

13 | Inkonzistence: hodnocena jako zavazna. Vyskytla se nevysvétlena heterogenita.

14 | Nepresnost: Siroky interval spolehlivosti a celkové maly vybérovy soubor.
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OTAZKA: INCENTIVNI TERAPIE VERSUS OBVYKLA PECE U TEHOTNYCH ZEN A ZEN PO PORODU, KTERE
VYKAZUJi PROBLEMATICKE UZiVANI NAVYKOVYCH LATEK

Prostredi: reziden¢ni, lazkova i ambulantni
Bibliografie: Psychosocidlni intervence u téhotnych Zen a Zen po porodu s problematickym uZivdnim navykovych latek

Posuzovani kvality

Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty
studii
% pozitivnich vysledkii testii moéi matky na opioidy * (katamnéza: 13-31 tydn{; &im niZSi hodnota, tim lepsi vysledek)
1 randomizované studie velmi zavazné ? bez zavaznéjsi bez zédvaznéjsi velmi zavazna 3 Zadné
inkonzistence nepfimosti

% negativnich vysledki testd moéi matky na kokain4 (katamnéza: 24 tydnd; &im vy$$i hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované studie velmi zavazné ° bez zavaznégjsi bez zédvainéjsi velmi zavazna Zadné
inkonzistence nepfimosti

% pozitivnich vysledki testii mo&i matky na kokain’ (katamnéza: 13-31 tydnd; &éim niZ8i hodnota, tim lep$i vysledek)

1 randomizované studie velmi zavazné 2 bez zavaznéjsi bez zédvaznéjsi velmi zavazna? Zadné
inkonzistence neprimosti

Matéino setrvani v 16¢hé&8 (katamnéza: 2-24 tydni; hodnoceno na zakladé riiznych nepfimych indikatorli; &im vy$si hodnota, tim lepsi vysledek)

3 randomizované studie velmi zavazné 2° bez zavaznéjsi zévazna zédvazna * Zadné
inkonzistence

Porodni hmotnost (v gramech); ¢im vyssi hodnota, tim lepsi vysledek

2 randomizované studie velmi zavazné'? zavazna® bez zavaznéjsi zévazna Zadné
nepfimosti

Gestaéni vék ditéte pfi porodu (méFeno v tydnech; éim vyssi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované studie velmi zavazné? bez zavaznéjsi bez zédvaznéjsi velmi zavazna 3 Zadné
inkonzistence neprimosti

Dité svéiené do péce - nehodnoceno

0 Zadné

Vrozené vady u ditéte — nehodnoceno

0 Zadné

Obvod hlavy ditéte — nehodnoceno

0 Zadné

1] Jones (2001) uvadi vyznamny ¢inek CM na miru pozitivnich testd moci na pfitomnost opioidt mezi 8. a 14. dnem (ambulantni péce) (F (1,78) =
5,76; p=<0,05), pficemz tento efekt vymizel, jakmile se poukazky prestaly po skonceni 2. tydne vydavat. Jones (2011) uvadi absenci statisticky
vyznamného rozdilu mezi jednotlivymi skupinami, pokud jde o pozitivni testovani moci na heroin v poslednich 30 dnech. Vysledky studie Tuten
(2012) nevypovidaji o Zadném statisticky vyznamném rozdilu v casovém bodé prvniho pozitivniho vySetieni na pritomnost opioidt mezi obéma
poukazkovymi skupinami (odstupfiovand a fixni CM dohromady) oproti kontrolni skupiné (F(1,78,0) = 1,05; p = 0,31) a mezi skupinami s fixni
a odstupfiovanou incentivni terapif (F(1,92,4) = 1,23; p = 0,27).

2 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavaZné. Zadna zminka o randomiza¢ni sekvenci a zaslepeni, vysoky Ubytek participantek.

3 | Nepresnost: hodnocena jako velmi zdvazna. Jedna se o velmi malou studii (N=20) se ¢tyfmi analyzovanymi participanty. Riziko nepfesnosti je velmi
vysoké.

4 | Tuten (2012) neuvadi zadné statisticky vyznamné rozdily v po¢tu negativnich testd moci na pfitomnost kokainu mezi obéma poukazkovymi
skupinami (odstupriovana a fixni CM dohromady) oproti kontrolni skupiné (F1,54,3) = 0,01; p = 0,91) a mezi skupinami s fixni a odstupfiovanou
incentivni terapii navzajem (F(1,88,7) = 0,09; p = 0,76).

5 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Dlivodem horsiho hodnoceni této studie je vysoky Ubytek participantek a absence zaslepeni.

6 | Neptesnost: hodnocena jako VELMI ZAVAZNA. 95% interval spolehlivosti je velmi Siroky.

7 | Jones (2001) uvadi statisticky vyznamny pfiznivy ucinek CM na miru pozitivnich vzorkd moci pfi testech na kokain mezi 8. a 14. dnem (F (1,78) -
7,05); p=<0,05). Tento efekt vymizel s ukoncenim vydavani poukéazek na konci 2. tydne. Jones (2011) neuvadi zadny statisticky vyznamny efekt,
ktery by na zakladé srovnani obou skupin vyplyval ve vztahu k pozitivnim vysledk(im testu moci na pritomnost kokainu.

8 | Vysledky tfi studii vypovidaly ve prospéch incentivni terapie oproti obvyklé péci, pokud jde o udrZzeni matek v léché. Autofi studie Carroll (1995) (N=14
analyzovanych) zjistili statisticky vyznamné vyssi pocet navstév v ramci prenatalni péce (CM: primér = 14,7; SD: 5,9)(obvykla péce: primér = 5,1; SD:
3,6). Podle vysledkd studie Jones (2001) (N = 80 analyzovanych) absolvovaly participantky pfifazené k CM statisticky vyznamné vice dnd [écby (CM:
priimér =12,1; SD: 2,3) (obvykla péce: priimér = 10,6; SD: 2,4). Podle studie Schottenfeld (2011) (N = 71 analyzovanych) absolvovaly participantky
v reZimu incentivni terapie statisticky vyznamné vice terapeutickych sezeni (CM: primér: 25,3; SD: 13,7) (obvykla péce: primér = 19,9; SD: 12,8).
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Pocet pacientek Uginek Kvalita DiileZitost
Incentivni Obvykla péce Relativni Absolutni
terapie (95% CI)

7 7 1 neslu¢o-vano ! VELMI NiZKA ZASADN(

39 32 _ MD 0 13,9 vy8si VELMI NIZKA ZASADN(
(00,53 az 27,27 vice)

7 7 7 nesluco-vano’ VELMI NZKA ZASADNI
90 75 8 neslu¢o-vano VELMI NiZKA ZASADN(
54 49 _ MD o 17,29 ni#i (od hodnoty VELMI NiZKA ZASADNI

nizsi 0 573,03 po hodnotu vyssi
0538,45)
7 7 _ MD 0 1,4 vy&&i (od hodnoty ni#&i  VELMI NIZKA VYSOKA

00,96 po hodnotu vyssi o 3,76)

- - VYSOKA

_ . VYSOKA

_ VYSOKA

9 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Ve studiich Jones (2001) a Schottenfeld (2001) probéhla randomizace odpovidajicim zptisobem.
Diivodem celkového horiho hodnoceni viak bylo nedostatecné zaslepeni na strané poskytovatele napfic vSemi tfemi studiemi a vysoky Ubytek
participantek ve dvou ze tfi studii.

10 | Nepiimost: hodnocena jako zavazna. Délka lécby se napric¢ studiemi liSila a mira setrvani v [é€bé byla uréovana na zaklade réiznych neprimych
indikatord, napf. pocet navstév v ramci prenatalni péce versus dochazka na skupiny.

11 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna. Kv(li riiznym méritkim napfic studiemi se tento prvek obtizné hodnotil, ale vzhledem k velké Sifi 95%
interval(l spolehlivosti v jednotlivych studiich bylo celkové hodnoceni nepresnosti snizeno.

12 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Vysoka mira Ubytku participantek ve studiich Jones (2011) a Carroll (1995) vedla k tomu, Ze
riziko zkresleni bylo vyhodnoceno jako velmi zavazné. V disledku absence adekvatniho zaslepeni zde rovnéz existuje vysokeé riziko provadéciho
zkreslen.

13 | Inkonzistence: hodnocena jako zavazna. Vyskytla se nevysvétlena heterogenita.

14 | Nepresnost: Siroky interval spolehlivosti a celkové maly vybérovy soubor.
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RIZIKO ZKRESLENI (,,BIAS“) U KAZDE STUDIE ZAHRNUTE DO SROVNAVACI ANALYZY INCENTIVNI TERAPIE

Nahodné
generovana
sekvence —
randomizace

(vybérové

zkresleni/

selection bias)

Utajeni alokace
(vybérové
zkresleni/

selection bias)

Zaslepeni
studie na strané
participantek
i personalu
(provadéci
zkresleni/
performance bias)

Zaslepeni
hodnoceni
cilovych
proménnych
(detekeni
zkresleni/
detection bias)

Nedostatek dat
k hodnoceni
cilovych
proménnych
(Ubytkové
zkresleni/
attrition bias)

Selektivni Jiny typ
uvadeni zkresleni
informaci
(reporting

bias)

Schottenfeld
2011

Carroll 1995 ? ? ? 2
Jones 2001 ° ° ?
Jones 2011 o

?

Tuten 2012

)
O

-

)
)

00000

00000
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DOMACI NAVSTEVY béhem téhotenstvi a po porodu u Zen s adiktologickym problémem

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH STUDII: 6 RCT + 1 KVAZI RCT

1D ¢. studie Zemé Pocet Gestani  Uzivani alkoholu a drog Délka Frekvence navstév
vék (tyden navstévy
téhotenstvi)
INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTVI
INTERVENCE POUZE PO PORODU
RCT
Bartu 2008 Australie 152 35.-40.tyden aktivni uZivani nelegalnich drog 1-2 hodiny 1,2 a4 tydny po porodu; jednou
pfi naboru mésicné po dobu 6 mésic
Butz 1998 USA 204 béhem uzivani opioidd a/nebo kokainu 16 navstév béhem 18 mésicl od
téhotenstvi v téhotenstvi dle vlastniho vyjadreni porodu
matky NEBO pozitivni vzorek moci pfi
porodu nebo u ditéte
Dakof 2003 USA 103 PP moc matky nebo ditéte pozitivni na 20 minut 1-4 tydné po dobu 8 tydni
kokain az 1 hodina
Quinlivan 2000 Australie 136 pri prvni uzivani alkoholu a nelegélnich drog 1-4 hodiny 1 a2 tydny po porodu a dale po
kontrole po  nazacatku téhotenstvi 1,2, 4 a6 mésicich
porodu
Schuler 2000 USA 227 PP pozitivni vzorek moci pfi porodu nebo Jednou tydné po dobu 6 mésicl
anamnéza uzivani drog v nedavné od porodu a nasledné jednou za
minulosti 14 dni do uplynuti 18 mésicd od
porodu
Kvazi RCT
Grant 1996 USA 66 PP intenzivni uzivani drog a/nebo Jednou tydné po dobu 6 mésict,
alkoholu v téhotenstvi dle vlastniho poté dvakrat do mésice po dobu
vyjadreni matky tii let
INTERVENCE BEHEM TEHOTENSTVI I PO PORODU
RCT
Black 1994 USA 60 prenatalni  uZivani kokainu nebo heroinu dle 1 hodina 2 navstévy pred porodem;

vlastniho vyjadreni matky

doméci navstévy jednou za 14 dni
po dobu 18 mésict od porodu

RCT | randomizovana kontrolovana studie

Kvazi RCT | studie s kontrolni skupinou, ale bez ndhodného rozfazeni participantek, napr. alokace probiha na zakladé dat narozeni nebo poradi objednanych
PP | post partum (poporodni obdobf)
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Realizator navstévy

Primarni vystupy

porodni asistentka z vyzkumného
tymu

Blaho matky a ditéte, rodiCovské dovednosti, zvladani stresu,
relaxacni techniky, o¢kovani, informace o Pap testu, kontakty na
rlizné dalsi sluzby

1. délka kojeni
2. mira ockovani

specializované porodni asistentky
s adiktologickou praxi

Formovani interakce mezi matkou a ditétem, kontrola zdravotniho
stavu ditéte, edukace matky a nacvik rodi¢ovskych dovednosti;
vyuZiti diagnostickych metodik Hawaii Early Learning Profile

a Carolina Preschool

1. vysledky podle posuzovaciho
nastroje Child Behaviour Checklist
po 36 mésicich

specializované porodni asistentky Individualni konzultace, rodinna sezeni a sezeni v ramci case 1. zarazeni do lécebného programu

s praxi v oblasti latkovych zavislosti managementu 2. 4tydny a90dnivléché

porodni sestra Edukace a poradenstvi v oblasti kojeni a matefskych dovednosti, 1. nepriznivy stav novorozence
dohled na gynekologické zdravi a celkovy zdravotni stav, 2. informovanost o antikoncepci
antikoncepce a rady tykajici se zdravi ditéte, informace 3. ockovani
o adiktologickych sluzbach, edukace v oblasti rodi¢ovskych 4. kojenti

dovednosti, pfipomenuti termint ockovani

laické pracovnice z fad
Afroamericanek

Navstévy zaméfeny na posilovani matciny samostatnosti

a sobéstacnosti, zvySovani jeji schopnosti resit vlastni rozpoznané
problémy prostrednictvim dostupnych sluzeb; u ditéte vyuziti
diagnostické metodiky Hawaii Early Learning Profile

1. pozorovana interakce mezi matkou
a ditétem na zakladé vysledka
nastroje Child Abuse Potential
Inventory po 18 mésicich

2. vysledky nastroje Bayley Scales
of Infant Development po 18
mésicich

poloprofesionalni dobrovolnik
s podobnou Zivotni zkusenosti

Program kojenecké péce v Seattlu: zprostfedkovani potfebné péce,
kurzy pro rodice, pediatricka péce, adiktologické programy

1. hodnoceni pomoci nastroje Bayley
Scales of Infant Development ve
tfech letech

komunitni zdravotni sestry

navazani konstruktivniho vztahu, feSeni osobnich rodinnych

a socialnich potfeb, pomoc pfi rozvoji interakce mezi matkou

a ditétem, informovani a ochrana zajmu rodicl; vyuZiti
diagnostickych metodik Hawaii Early Learning Profile a Carolina
Preschool

1. pozitivni chovani a postoje zeny
2. vyvoj ditéte
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RIZIKO ZKRESLENI (,,BIAS“) U KAZDE STUDIE ZAHRNUTE DO SROVNAVACI ANALYZY DOMACICH NAVSTEV

Nahodné Utajeni alokace Zaslepeni Zaslepeni Nedostatek dat Selektivni Jiny typ
generovana (vybérové studie na strané hodnoceni k hodnoceni uvadeéni zkresleni
sekvence - zkresleni/ participantek cilovych cilovych informaci
randomizace selection bias) i personalu proménnych proménnych (reporting

(vybérové (provadéci (detekeni (Ubytkové bias)

zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/

selection bias) performance bias)  detection bias) attrition bias)

Bartu 2006 2

© ; - - O © @
Black 1994 ? ? ° c ° ? ?
. @ 0 e o e o e
ez Q) ) @ ? ? O )
S - T - T - R - R - R R
Quinlivan 2
000 © -+ (— - + © -+
Schuler 2 2 2 2
. . ) ) ) N

FOREST PLOTS - srovhavaci analyza domacich navstév

Home visits Control

Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight

M-H, Fixed, 95% CI

1.6.1 Intervention during pregnancy only

Subtotal (95% CI) 0 0 Not estimable Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Total events 0 0
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Not applicable
1.6.2 Intervention after delivery only
Bartu 2006 5 76 11 76 21.60% 0.45[0.17, 1.25]
Dakof 2003 31 51 34 52 66.20% 0.9310.69, 1.25] —.—
Subtotal (95% CI) 127 128 87.80% 0.81[0.60, 1.10] ‘
Total events 36 45
Heterogenity; Chi?=2.07,df=1 (P=0.15); 2= 52%
Test for overall effect: Z=1.34 (P =0.18)
1.6.3 Intervention hoth during pregnancy and after delivery
Black 1994 11 31 6 29 12.20% 1.72[0.73, 4.04]
Subtotal (95% CI) 31 29 12.20% 1.7210.73, 4.04] i
Total events 11 6
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.23 (P =0.22)
Total (95% CI) 158 157 100.00% 0.92[0.69, 1.23] -
Total events 47 51 01 02 0.5 1 2 5 10
Favours Home Visits Favours Control

Heterogenity: Chi?=3.91,df=2 (P=0.14); 1?=49%
Test for overall effect: Z=0.55 (P = 0.58)
Test for subgroup differences: Chi? = 2.60, df =1 (P =0.11); I? = 61.5%
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Home visits Control Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI
1.1.1 Intervention during pregnancy only
Subtotal (95% CI) 0 0 Not estimable Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Total events 0 0
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Not applicable
1.1.2 Intervention after delivery only
Bartu 2006 55 71 42 65 40.20% 1.20[0.96, 1.49] T
Butz 1998 33 58 42 59 38.20% 0.80[0.61, 1.05] ——
Schuler 2000 29 67 23 64 21.60% 1.20[0.79, 1.85] —_—
Subtotal (95% CI) 196 188 100.00% 1.05[0.89, 1.24] <&
Total events 117 107
Heterogenity: Chi? = 5.54, df =2 (P = 0.06); I? = 64%
Test for overall effect: Z=0.55 (P = 0.58)
1.1.3 Intervention both during pregnancy and after delivery
Subtotal (95% CI) 0 0 Not estimable
Total events 0 0
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Not applicable
Subtotal (95% CI) 196 188 100.00% 1.05[0.89, 1.24] L 4
Total events 117 107 01 02 0.5 1 2 5 10
Heterogenity: Chi? = 5.54, df = 2 (P = 0.06): I* = 64% Favours Home Visits Favours Control
Test for overall effect: Z=0.55 (P = 0.58)
Test for subgroup differences: Not applicable
Home visits Control Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI
1.2.1 Intervention during pregnancy only
Subtotal (95% CI) 0 0 Not estimable Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% ClI
Total events 0 0
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Not applicable
1.2.2 Intervention after delivery only
Bartu 2006 41 70 26 61 33.70% 1.37[0.97,1.95] ——
Butz 1998 21 58 17 59 20.40% 1.26[0.74, 2.13]
Schuler 2000 39 67 37 64 45.90% 1.011[0.75, 1.35] +
Subtotal (95% CI) 196 184 100.00% 1.18[0.96, 1.46] 4‘
Total events 101 80
Heterogenity: Chi?=1.92,df=2 (P=0.38); 1?= 0%
Test for overall effect: Z=1.56 (P =0.12)
1.2.3 Intervention hoth during pregnancy and after delivery
Subtotal (95% CI) 0 0 Not estimable
Total events 0 0
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Not applicable
Subtotal (95% CI) 195 184 100.00% 1.18[0.96, 1.46] ’
Total events 101 80 01 02 0.5 1 2 5 10

Heterogenity: Chi2=1.92,df=2 (P=0.38); 2= 0%

Test for overall effect: Z=1.56 (P = 0.12)
Test for subgroup differences: Not applicable

Favours Home Visits

Favours Control
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DOMACI NAVSTEVY BEHEM TEHOTENSTVi A PO PORODU V POROVNANI S ABSENCI DOMACICH NAVSTEV
U ZEN, KTERE MAJi PROBLEMY S UZIVANIM ALKOHOLU NEBO DROG

Pacient nebo populace: Zeny s poruchami spojenymi s uzivanim alkoholu nebo jinych navykovych latek
Prostredi: komunitni péce

Intervence: domaci navstévy béhem téhotenstvi a po porodu

Srovnani: bez domacich navstév

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Pfedpokladané Odpovidajici
riziko riziko
Domaci
navstévy béhem  Relativni  PoCetpar-  Kvalita
Bez domacich téhotenstvi Gginek ticipantek  dikazi
Vystupy navétév a po porodu (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Matcino setrvani 325 na 1000 299 na 1000 RR 0,92 315 VELMI Hodnoceni podle metodiky GRADE
v péci (224 a7 400) (0,69 az (3 studie) NIZKA  se vztahuje na tuto konkrétni studii.
NedodrZeni programu 1,23) 123 Vysledky jinych studif, z nichZ nebylo
péce zjisténé pfi mozné extrahovat data, jsou uvedeny
posledni pilezZitosti v poznamkach pod ¢arou.
Matcino pokracujici 569 na 1000 598 na 1000 RR 1,05 384 NIZKA  Autofi této studie rovné? uvadgli
uzivani nelegalnich (507 az 706) (0,89 az (3 studie) 45,6 pocet tydnl nepretrzité abstinence od
drog 1,24) kokainu, pricemz referovali o statisticky
vyznamném priznivém G¢inku CM
(F (1,141) =7,76; p<0,01)
Matcino pokracujici 435 na 1000 513 na 1000 RR1,18 379 NizKA  Hodnoceni podle metodiky GRADE
uzivani alkoholu (417 az 635) (0,96 az (3 studie) 467 se vztahuje na tuto konkrétni studii.
1,46) Vysledky jinych studii, z nichZ nebylo
mozné extrahovat data, jsou uvedeny
v poznamkach pod ¢arou.
Porodni hmotnost viz pozndmka viz poznamka nelze urcit viz neuvedeno
poznamka
Gestacni vék ditéte viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz neuvedeno
(tyden téhotenstvi) pfi poznamka
porodu
Dité svérené do péce viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz neuvedeno
poznamka
Vrozené vady u ditéte viz poznamka viz pozndmka nelze urcit viz neuvedeno
poznamka
Obvod hlavy ditéte viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz neuvedeno
poznamka

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho G¢inku intervence
(ajejiho 95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stredni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany Ucinek a méze vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni ns nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméne tohoto odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Do metaanalyzy byly zahrnuty tfi RCT (Black, 1994; Bartu, 2006 a Dakof, 2003). U dvou hylo shledano nizké riziko vybérového zkresleni (byt utajeni
alokace u studie Bartu, 2006 bylo nejasné) a u studie Black, 1994 bylo riziko vybérového zkresleni shledano jako nejasné. U vSech studii bylo
riziko provadéciho zkresleni vyhodnoceno jako vysoké, nebot u dané intervence nebylo mozné provést zaslepeni. V souvislosti s timto vystupem
(nedodrzeni rezimu péce) bylo u viech studii vyhodnoceno riziko detekéniho zkresleni jako vysoké nebo nejasné. U studie Black (1994) bylo
s ohledem na 28% ztratu participantek v katamnéze vysokym rizikem Ubytkové zkresleni.

2 | Vyskyt heterogenity (I?= 49 %). Mezi rlizné zdroje heterogenity patfi rozdily v typu realizatorl doméacich navstév, frekvenci a délce domécich
navstév a rozdily v naplni navstév. Tyto podskupiny jsou dale zkoumany v ramci dalsich analyz jako moZni pdvodci zjisténé heterogenity. Vzhledem
k neurcitosti a rozsahu heterogenity vSak bylo v analyze hodnoceni inkonzistence sniZzeno.

3| Jedné se o maly vybérovy soubor a hodnota miry vyskytu sledovaného jevu (event rate) je mensi nez 300.

4 | Do této metaanalyzy byly zahrnuty tfi RCT (Bartu, 2006; Butz, 1998 a Schuler, 2000). U dvou studii bylo shledano nizké riziko vybérového zkresleni
a u jedné byla mira rizika nejasna. U v3ech tfi studii bylo riziko provadéciho zkresleni vyhodnoceno jako vysoké, nebot u navstév nebylo mozné



Pfiloha 1: Profily d{ikaz( ® METODICKA PRIRUCKA 107

provést zaslepeni. U dvou ze tfi studii bylo zajisténo zaslepeni hodnoceni cilovych proménnych, ¢imz se sniZilo riziko detekéniho zkresleni. Ve dvou
studiich byl zaznamenan velmi vysoky odpad (> 40 %) participantek pfi 18mésicni katamnéze a riziko Ubytkového zkresleni tak v jejich pripadé bylo
hodnoceno jako vysoké.

5 | Vyskyt heterogenity (I? = 64 %). Vzhledem k stfedni mife heterogenity bude zfejmé vhodnéjsi uplatnit model nahodnych efektd, jehoz
prostfednictvim dostavame hodnotu RR = 1,04 (95 % CI: 0,78, 1,38). Kvalitativné zde neni rozdil oproti modelu fixnich efektd. Heterogenita
ma vsak riizné zdroje, zejména rozdily v typu realizator(i domacich navsteév, frekvenci a délce domacich navstév a rozdily v naplni navstév. Tyto
podskupiny jsou dale zkoumany v ramci dalSich analyz jako mozni plvodci zjisténé heterogenity. Vzhledem k neurcitosti a rozsahu heterogenity vSak
bylo v analyze hodnoceni inkonzistence snizeno.

6 | Mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) je mensi nez 300. Vzhledem k jeji relativné vysoké hodnoté a Uzkému intervalu spolehlivosti vSak nebylo
v ramci analyzy hodnoceni miry nepfesnosti snizeno.

7 | Vysledky nevykazovaly Zadnou statistickou heterogenitu. Existuje nicméné mnoZzstvi potencialnich pficin klinické heterogenity, véetné rozdilli v typu
realizatora domacich navstév, ve frekvenci a délce navstév a rozdild v jejich naplni. Tyto podskupiny jsou déle zkoumany v ramci dalSich analyz,
nicméné vzhledem k nejistoté ohledné heterogenity bylo v ramci provadéné analyzy hodnoceni inkonzistence snizeno.
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Autori: Catherine Turnbull, David A. Osborn
Datum: 23.1. 2013

OTAZKA: DOMACI NAVSTEVY BEHEM TEHOTENSTVI A PO PORODU VERSUS ABSENCE DOMACICH NAVSTEV
U ZEN S ADIKTOLOGICKYM PROBLEMEM

Prostredi: komunitni péce

Bibliografie: Turnbull C., Osborn D. A. Domdci navstévy béhem téhotenstvi a po porodu u Zen s adiktologickym problé-
mem [Home visits during pregnancy and after birth for women with an alcohol or drug problem]. Cochrane Database of Systematic
Reviews.

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepiesnost Dalsi aspekty

Mat¢ino setrvani v péci (kritérium: nedodrZeni programu péce zjisténé pfi posledni pfileZitosti)

3 randomizované zévazné ! z&vazna? bez zavaznéjsi z&vazna 3 zadné
studie nepfimosti

Mat¢ino pokracujici uZivani nelegalnich drog

3 randomizované z&vazné* zévazna® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi Zadné
studie neprimosti nepresnosti ©

Mat¢ino pokracujici uZivani alkoholu

3 randomizované zévazné* zévazna’ bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zadné
studie neprimosti nepresnosti6

Porodni hmotnost ditéte — neuvedeno

0 Zadné

Gestacni vék (tyden téhotenstvi) ditéte pfi porodu - neuvedeno

0 Zadné

Dité svéfené do péce - neuvedeno

0 zadné

Vrozené vady u ditéte - neuvedeno

0 Zadné

Obvod hlavy ditéte — neuvedeno

0 zadné

1| Do metaanalyzy byly zahrnuty tfi RCT (Black, 1994; Bartu, 2006 a Dakof, 2003). U dvou hylo shled&no nizké riziko vybérového zkresleni (byt utajeni
alokace u studie Bartu, 2006 bylo nejasné) a u studie Black, 1994 bylo riziko vybérového zkresleni shledano jako nejasné. U vsech studif bylo
riziko provadéciho zkresleni vyhodnoceno jako vysoké, nebot u dané intervence nebylo mozné provést zaslepeni. V souvislosti s timto vystupem
(nedodrZeni reZzimu péce) bylo u viech studii vyhodnoceno riziko detekéniho zkresleni jako vysoké nebo nejasné. U studie Black (1994) bylo
s ohledem na 28% ztratu participantek v katamnéze vysokym rizikem Ubytkové zkresleni.

2 | Viyskyt heterogenity (I? = 49 %). Mezi riizné zdroje heterogenity patfi rozdily v typu realizatorl domacich navstév, frekvenci a délce domacich
navsteév a rozdily v naplni navstév. Tyto podskupiny jsou dale zkoumany v ramci dalsich analyz jako mozni pdvodci zjisténé heterogenity. Vzhledem
k neurcitosti a rozsahu heterogenity vSak bylo v analyze hodnoceni inkonzistence sniZzeno.

3| Jedné se o maly vybérovy soubor a hodnota miry vyskytu sledovaného jevu (event rate) je mensi nez 300.

4 | Do této metaanalyzy byly zahrnuty tfi RCT (Bartu, 2006; Butz, 1998 a Schuler, 2000). U dvou studif bylo shleddno nizké riziko vybérového zkresleni
a u jedné byla mira rizika nejasna. U vSech tfi studii bylo riziko provadéciho zkresleni vyhodnoceno jako vysoké, nebot u navstév nebylo mozné
provést zaslepeni. U dvou ze tfi studif bylo zajisténo zaslepeni hodnoceni cilovych proménnych, ¢imz se sniZilo riziko detekéniho zkresleni. Ve dvou
studiich byl zaznamenan velmi vysoky odpad (> 40 %) participantek pfi 18mésicni katamnéze a riziko Ubytkového zkresleni tak v jejich pripadé bylo
hodnoceno jako vysoké.

5 | Vyskyt heterogenity (I? = 64 %). Vzhledem k stfedni mife heterogenity bude zfejmé vhodnéjsi uplatnit model nahodnych efektd, jehoz
prostfednictvim dostavame hodnotu RR = 1,04 (95 % CI: 0,78, 1,38). Kvalitativné zde neni rozdil oproti modelu fixnich efektd. Heterogenita
ma vsak riizné zdroje, zejména rozdily v typu realizatorli domacich navstéy, frekvenci a v délce domacich navstév a rozdily v ndplni navstév. Tyto
podskupiny jsou dale zkoumany v ramci dalSich analyz jako mozni plvodci zjisténé heterogenity. Vzhledem k neurcitosti a rozsahu heterogenity vSak
bylo v analyze hodnoceni inkonzistence snizeno.

6 | Mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) je mensi nez 300. Vzhledem k jeji relativné vysoké hodnoté a Gizkému intervalu spolehlivosti vsak nebylo
v ramci analyzy hodnoceni miry nepfesnosti snizeno.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Domaci navstévy Bez domacich Relativni Absolutni
béhem téhotenstvi navstév (95% CI)
a po porodu
47/158 51/157 (32,5 %) RR 0,92 026 méné na 1000 VELMI NiZKA ZASADNI
(29,7 %) (0,69 az71,23) (od hodnoty nizsi
0101 po hodnotu
vy$sio 75)
117/196 (59,7 %) 107/188 (56,9 %) RR 1,05 0 28 vice na 1000 (od NIZKA ZASADNI
(0,89 a71,24) hodnoty nizsi 0 63 po

hodnotu vy$si 0 137)

101/195 (51,8 %) 80/184 (43,5 %) RR 1,18 078 vice na 1000 (od NizZKA ZASADNI
(0,96 a7 1,46) hodnoty nizsi 0 17 po
hodnotu vy35i 0 200)

ZASADNI

VYSOKA

VYSOKA

VYSOKA

VYSOKA

7 | Vysledky nevykazovaly Zadnou statistickou heterogenitu. Existuje nicméné mnoZstvi potencialnich pficin klinické heterogenity, véetné rozdilli
v typu realizatora domécich navstéy, frekvenci a délce navstév a rozdill v jejich naplni. Tyto podskupiny jsou dale zkoumany v ramci dalsich analyz,
nicméné vzhledem k nejistoté ohledné heterogenity bylo v ramci provadéné analyzy hodnoceni inkonzistence snizeno.
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MOTIVACNI ROZHOVOR bé&hem téhotenstvi a po porodu u Zen s adiktologickym problémem

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH RCT: CELKEM 2

Prostiedi Délka studie

(doba trvani)

Gestacni vék UZivani alkoholu
(tyden téhotenstvi) a drog

ID €. studie Zemé Pocet

INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTVI

Prostiedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

Prostiedi specializované péce

Winhusen 2008 USA  200R <32 tydni Indikace Ambulantni péce. 1 mésic
200 AVITT k adiktologické lécbé  Multicentricka studie aktivni léCby;
171 Av hodnoceném prostrednictvim realizovana na ¢tyrech tiimésicni
vybérovém souboru pracovisté Clinical pracovistich CTN: véechny katamnéza
Trial Network (CTN) poskytuji komplexni
na zakladé béznych terapeutické programy
screeningovych specificky zamérené na téhotné
postupll aplikovanych  Zeny zneuZivajici ndvykové latky
na pracovisti.
INTERVENCE POUZE PO SKONCENI TEHOTENSTV
Prostiedi vSeobecné péce
Nebyly identifikovany Zadné studie vztahuijici se k témto prostredim.
Prostiedi specializované péce
Mullins 2004 USA  71R po porodu UZivani drog Ambulantni péce. 2 mésice

v téhotenstvi pfiznané
matkou nebo
pozitivni toxikologicky
screening pfi porodu

Komplexni 12mésicni
federalni demonstracni projekt
spocivajici v poskytovani
bezplatnych sluzeh pro Zeny,

které béhem téhotenstvi uzivaly

nelegalni navykové latky.

RCT | randomizovana kontrolovand studie
R | pocet randomizovanych
A | pocet zahrnutych do analyzy
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Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Motivacni terapie: tfi individualni sezeni zaloZena na struénych
motivacnich technikach (Miller a Rollnick). Tfi individualni sezent:
prvni naplanovano pfi zafazeni do studie (1,5-2 hod.) k navazani
terapeutického vztahu; druhé a tfeti probéhlo béhem dalsiho mésice
(kazdé v délce 1 hod.). Jejich naplni bylo zhodnotit dosavadni pokrok
a vypracovat plan dosazeni zmény. Klinicti pracovnici absolvovali
20hodinové skoleni pod vedenim odbornika na MI.

Obvykla péce: nad ramec obvyklé péce poskytované jako soucast
programu byly participantkam nabidnuta nejméné 3 individualni sezeni
s klinickym pracovnikem, v¢etné vstupniho sezeni. Nepouzivaly se pfi
nich techniky motivacniho rozhovoru.

MATKA
Primarni:
1. vyuzivani terapie (pomér mezi absolvovanymi hodinami terapie
a poctem naplanovanych hodin)
2. pocet tydn(, béhem nichZ bylo absolvovano jedno terapeutické sezeni
3. pocet tydn(, po nichZ participant predcasné ukondil terapii
Sekundarnf:
1. uzivani ndvykovych latek
a. sebeposouzeni
b. toxikologie moCi
2. skore pripravenosti ke zméné dle nastroje University of Rhode Island
Change Assessment (URICA)
DITE
bez vystupl

Motivaéni rozhovor: tii individualni hodinova sezeni naplanovana pri
zafazeni do studie, 1 tyden po vstupu do studie a 2 mésice po zarazeni
do studie. Bez manualu. Terapeuti byli instruovani, aby uplatfiovali
strategie koresponduijici s fazi zmény, ve které se participant nachazi.

Edukace: pri prijeti do péce participanti shlédli 30minutové edukacni
video na téma uZivani navykovych latek. O tyden pozdéji participanti
shlédli podobné video a 2 mésice po prijeti probéhla u participantek
v ramci case managementu dopliikova 60minutova domaci navstéva.

MATKA

1. dochazka na sezeni tvofici soucast studie

2. frekvence U¢asti na psychoterapeutickych a adiktologickych
skupinach konanych v tydennich intervalech

3. negativita vzorkd moci na vsechny drogy

DiTE

neni relevantni

RIZIKO ZKRESLENI (,,BIAS“) U KAZDE STUDIE ZAHRNUTE DO SROVNAVACI ANALYZY MOTIVACNIHO ROZHOVORU

Nahodné Utajeni alokace Zaslepeni Zaslepeni Nedostatek dat Selektivni Jiny typ
generovana (vybérové studie na strané hodnoceni k hodnoceni uvadeéni zkresleni
sekvence — zkresleni/ participantek cilovych cilovych informaci
randomizace selection bias) i personalu proménnych proménnych (reporting

(vybérové (provadéci (detekeni (Ubytkové bias)

zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/

selection bias) performance bias)  detection bias) attrition bias)
Mullins 2004 ? ? ° ? ° ? c
Winhusen
2008 (+ ? (— ? (- ? (+
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FOREST PLOTS - srovnavaci analyza motivaéniho rozhovoru

2 Motivational Interviewing versus Any Control

2.1 Maternal retention in treatment

MI Control Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI

2.1.1 MI versus Education control (active treatment for two months)

Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Mullins 2004 16 35 15 36 6.00% 1.10[0.65, 1.86] —
Subtotal (95% CI) 35 36 6.00% 1.10[0.65, 1.86] ~i—
Total events 16 15
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.34 (P =0.73)
2.1.2 MI versus TAU (active treatment for one month)
Winhusen 2008 81 102 81 98 94.00% 0.96[0.84,1.10] .
Subtotal (95% CI) 102 98 94.00% 0.96 [0.84,1.10] 0
Total events 81 81
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.58 (P = 0.56)
Total (95% CI) 137 134 100.00% 0.97[0.85, 1.10] L 4
Total events 97 96 01 0.2 0.5 1 2 5 10
Heterogenity: Tau? = 0.00, Chi2 = 0.27, df =1 (P = 0.61); I? = 0% Favours Control Favours MI
Test for overall effect: Z=0.48 (P =0.63)
Test for subgroup differences: Chi? =0.23,df =1 (P=0.63); I?=0%
2.2 Frequency of attendance at study sessions in 1 week
MI Control Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI
2.2.1 MI versus Educational control Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Mullins 2004 17 35 23 36 100.00% 0.76 10.50, 1.16] —.——
Subtotal (95% CI) 35 36  100.00% 0.76 [0.50, 1.16] ‘
Total events 17 23
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.28 (P = 0.20)
Total (95% CI) 35 36 100.00% 0.76 [0.50, 1.16] ‘
Total events 17 23 01 0.2 0.5 1 2 5 10

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.28 (P = 0.20)
Test for subgroup differences: Not applicable

Favours Control

Favours MI
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2.3 Frequency of attendance at study sessions in 8 week
MI Control Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI
2.3.1 MI versus Educational control Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Mullins 2004 16 35 15 36  100.00% 1.10[0.65, 1.86] N R
Subtotal (95% CI) 35 36 100.00% 1.10[0.65, 1.86] ‘
Total events 16 15
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.34 (P =0.73)
Total (95% CI) 35 36 100.00% 1.10[0.65, 1.86] ’
Total events 16 15 0.01 0.1 1 10 100
Heterogenity: Not applicable Favours Control Favours MI
Test for overall effect: Z=0.34 (P =0.73)
Test for subgroup differences: Not applicable
2.4 Group attendance ratio by study session attendance (Ml versus Education Control only)
MI Control Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD  Total 1V, Fixed, 95% CI
2.4.1 Attended 1 study session Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Mullins 2004 0.27 0.33 35 029 0.24 36 -0.02[-0.15,0.11] ¢ 4
2.4.2 Attended 2 study sessions
Mullins 2004 0.5 0.3 17 051 0.29 23 -0.01[-0.20,0.18] < 4
2.4.3 Attended 3 study sessions
Mullins 2004 0.67 0.26 16 0.64 031 15 0.03[-0.17,0.23] < )
-0.1 -0.05 0 0.05 0.1
Favours Control Favours MI
2.5 Treatment utilization: Mean scheduled hours attended in 4 weeks
MI Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI
2.5.1 MI versus TAU Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Winhusen 2008 6.2 109 97 9 114 97 100.0% -2.80
[-5.94, 0.34]
Subtotal 97 97 100.0% -2.80 p—
(95% CI) [-5.94, 0.34]
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.75 (P=0.08)
Total (95% CI) 97 97 100.0% -2.80 e
[-5.94, 0.34]
Heterogenity: Not applicable 10 -5 0 5 10

Test for overall effect: Z=1.75 (P = 0.08)
Test for subgroup differences: Not applicable

Favours Control Favours MI
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2.6 Days until treatment drop—out while pregannt

MI Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI
2.6.1 MI versus TAU Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Winhusen 2008 475 338 102 537 38 98 100.0% -6.20 _._
[-16.18, 3.78]
Subtotal 102 98 100.0% -6.20 ‘
(95% CI) [-16.18, 3.78]
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.22 (P=0.22)
Total (95% CI) 102 98 100.0% -6.20 ‘
[-16.18, 3.78]
Heterogenity: Not applicable -100 -50 0 50 100
Test for overall effect: Z=1.22 (P =0.22) Favours MI Favours Control
Test for subgroup differences: Not applicable
2.7 Number of weeks in which one treatment session was attended during first month
MI Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI
2.7.1 MI versus TAU Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Winhusen 2008 2.4 1.3 102 27 1.3 98 100.0% -0.30 .
[-0.66, 0.06]
Subtotal 102 98 100.0% -0.30 ’
(95% CI) [-0.66, 0.06]
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.63 (P = 0.10)
Total (95% CI) 102 98 100.0% -0.30 ‘
[-0.66, 0.06]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=1.63 (P =0.10) Favours Control Favours MI
Test for subgroup differences: Not applicable
2.8 Number of weeks in which one treatment session was attended during three months follow-up
MI Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI
2.8.1 MI versus TAU Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Winhusen 2008 5 3.7 75 6 3.6 75 100.0% -1.00 _._
[-2.17,0.17]
Subtotal 75 75 100.0% -1.00 -
(95% CI) [-2.17,0.17]
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.68 (P = 0.09)
Total (95% CI) 75 75 100.0% -1.00 P
[-2.17,0.17]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=1.68 (P = 0.09) Favours Control Favours MI

Test for subgroup differences: Not applicable
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2.9 Mean proportion of negative urine screen at two months
MI Control Mean
Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI

2.9.1 MI versus Education control Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI

Mullins 2004 051 04 35 045 036 36 100.0% 0.06 .

[-0.12, 0.24]
Subtotal 35 36 100.0% 0.06 ‘
(95% CI) [-0.12, 0.24]
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.66 (P =0.51)
Total (95% CI) 35 36 100.0% 0.06 ‘
[-0.12, 0.24]
Heterogenity: Not applicable -1 -0.5 0 0.5 1
Test for overall effect: Z=0.66 (P =0.51) Favours MI Favours Control
Test for subgroup differences: Not applicable
2.10 Proportion with positive urine toxicology in first month
MI Control Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI

2.10.1 MIvs TAU Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Winhusen 2008 22 85 24 87  100.0% 0.94[0.57, 1.54] ——

Subtotal (95% CI) 85 87 100.0% 0.94[0.57, 1.54] ‘

Total events 22 24
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.25 (P = 0.80)

Total (95% CI) 85 87 100.0% 0.94[0.57,1.54] ‘

Total events 22 24 01 0.2 0.5 1 2 5 10
Heterogenity: Not applicable Favours MI Favours Control
Test for overall effect: Z=0.25 (P = 0.80)

Test for subgroup differences: Not applicable
2.11 Proportion with positive urine toxicology at three months follow-up
MI Control Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI

2.11.1 MIvs TAU Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI

Winhusen 2008 13 78 12 81 100.0% 1.13[0.55, 2.31] —.——

Subtotal (95% CI) 78 81 100.0% 1.13[0.55, 2.31] ’»

Total events 13 12
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: 2= 0.32 (P = 0.75)

Total (95% CI) 78 81 100.0% 1.13[0.55, 2.31] ’»

Total events 13 12 01 02 0.5 1 2 5 10
Heterogenity: Not applicable Favours MI Favours Control

Test for overall effect: Z=0.32 (P =0.75)
Test for subgroup differences: Not applicable
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2.12 Readiness to change — URICA scale: change from baseline to end of treatment

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

MI Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI
2.12.1 MI versus TAU Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Winhusen 2008 0.3 98 102 -3.7 137 98 100.0% 4.00 1
[0.69,7.31]
Subtotal 102 98 100.0% 4.00 e
(95% CI) [0.69, 7.31]
Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=2.37 (P=0.02)
Total (95% CI) 102 98 100.0% 4.00 o
[0.69, 7.31]
-10 -5 0 5

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=2.37 (P =0.02)
Test for subgroup differences: Not applicable

Favours Control

Favours MI

10
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MOTIVACNI ROZHOVOR V POROVNANI S NEKTEROU ZE SROVNAVANYCH ALTERNATIV (OBVYKLA PECE

NEBO EDUKACE) U TEHOTNYCH ZEN NEBO ZEN PO PORODU, KTERE VYKAZUJI PROBLEMATICKE UZIVANI
NAVYKOVYCH LATEK
Pacient nebo populace: téhotné Zeny a Zeny po porodu vykazujici problematické uzivani navykovych latek
Prostredi: ambulantni péCe v rdmeci programu specializované adiktologické 1é¢by
Intervence: motiva¢ni rozhovor (MI)
Srovnani: néktery z kontrolnich soubort (obvykla péce nebo edukace)
Tlustrativni komparativni rizika* (95% CI)
Predpokladané  Odpovidajici riziko
riziko
Néktery
z kontrolnich
souboril (obvykla Relativni Pocet Kvalita
péce nebo ucinek participantek diikazti
Vystupy edukace) Motivacni rozhovor  (95% CI) (studii) (GRADE)  Poznamky
Matgino setrvani 716 na 1000 695 na 1000 RR 0,97 271 NizZKA 12
v péci (609 az 788) (0,85az (2 studie)
Katamnéza: 1-2 1,1)
mésice
Matéino uzivani Prlimér miry 71 NiZKA 34 Ve studii Winhusen 2008 (N=200)
navykovych latek mat&ina uzivani (1 studie) se méfil podil pozitivnich testl
Primér podilu navykovych latek moci po jednom a tfech mésicich.
negativnich v interven¢nich Nebyly zjistény zadné statisticky
vysledkd skupinach byl o vyznamné rozdily mezi skupinami
orientacnich testd 0,06 vyssi prifazenymi k MI a obvyklé péci.
moCi (od hodnoty nizsi
Katamnéza: 2 00,12 po hodnotu
mésice vy$si00,24)
Porodni viz pozndmka viz pozndmka nelze urcit viz neuvedeno
hmotnost ditéte poznamka
Gestacni viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz neuvedeno
vék (tyden poznamka
téhotenstvi)
ditéte pfi porodu
Dité svéfené do  viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz neuvedeno
péce poznamka
Vrozené vady viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz neuvedeno
u ditéte poznamka
Obvod hlavy viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz neuvedeno
ditéte poznamka

* | Zaklad pro stanoveni pfedpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkéach pod carou.
Odpovidaijici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho tc¢inku intervence
(ajejiho 95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dal3i vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Sttedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dal3i vyzkum vyznamné ovlivni na$ ndzor na odhadovany (¢inek a miiZe vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany Gcinek a pravdépodobné povede ke zméng tohoto odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym G¢inkem jsme si velmi nejisti.

1 | Riziko zkresleni: zavazné. Vzhledem k nezaslepenosti obou studii existuje vysoké riziko provadéciho zkresleni. Z ddvodu Ubytku participantek
v katamnéze |ze rovnéz predpokladat vyskyt provadéciho zkreslent.

2 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna. Mira vyskytu sledovanych jevd je nizsi nez 300.

3 | Riziko zkresleni: zavazné. Vzhledem k nezaslepenosti studie existuje vysoké riziko provadéciho zkresleni. Z divodu rozdild v Ubytku participantek
v katamnéze mezi jednotlivymi skupinami lze rovnéz predpokladat vyskyt provadéciho zkresleni.

4 | Nepresnost: hodnocena jako velmi zavazna. Jednalo se o velmi maly vybérovy soubor.
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Autori: Nandi Siegfried, Nicolas Clark
Datum: 31.7.2013

OTAZKA: MOTIVACNI ROZHOVOR VERSUS NEKTERA ZE SROVNAVANYCH ALTERNATIV (OBVYKLA PECE

NEBO EDUKACE) U TEHOTNYCH ZEN NEBO ZEN PO PORODU, KTERE VYKAZUJI PROBLEMATICKE UZIVANI
NAVYKOVYCH LATEK

Prostredi: ambulantni péCe v ramci programu specializované adiktologické 1é¢by
Bibliografie: Psychosocidlni intervence u t€hotnych Zen nebo Zen po porodu s problematickym uZivdnim navykovych latek

Posuzovani kvality

Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty
studii
Mat¢ino setrvani v péci (katamnéza: 1-2 mésice)
2 randomizované zévazné* bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna ? Zadné
studie inkonzistence neprimosti

Matéino uZivani navykovych latek, katamnéza 2 mésice (priimér); hodnoceno na zakladé priimérného podilu negativnich vysledk
orientaénich testi mo¢i; &im niZsi hodnota, tim lepsi vysledek

1 randomizované z&vazné’ bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna 4 7&dné
studie inkonzistence neprimosti

Porodni hmotnost — nehodnoceno

0 zadné

Gestacni vék (tyden téhotenstvi) ditéte pfi porodu - nehodnoceno

0 Zadné

Dité svéfené do péce - nehodnoceno

0 zadné

Vrozené vady u ditéte — nehodnoceno

0 Zadné

Obvod hlavy ditéte - nehodnoceno

0 Zadné

1| Riziko zkresleni: hodnoceno jako zavazné. Vzhledem k nezaslepenosti obou studii existuje vysoké riziko provadéciho zkresleni. Z diivodu Ubytku
participantek v katamnéze |ze rovnéz predpokladat vyskyt provadéciho zkresleni.

2 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna. Hodnota miry vyskytu sledovaného jevu (event rate) je nizsi nez 300.

3 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako zavazné. Vzhledem k nezaslepenosti studie existuje vysoké riziko provadéciho zkresleni. Z d@vodu rozdild v Gbytku
participantek v katamnéze mezi jednotlivymi skupinami lze rovnéz predpokladat vyskyt provadéciho zkresleni.

4 | Nepresnost: hodnocena jako velmi zavazna. Jednalo se o velmi maly vybérovy soubor.
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Potet pacientek Uginek Kvalita DilleZitost
Motivacni rozhovor Néktera ze srovnavanych alternativ Relativni Absolutni
(obvykla péce nebo edukace) (95% CI)
97/137 (70,8 %) 96/134 (71,6 %) RR 0,97 021 méné na 1000 NIZKA ZASADN{
(0,85az1,1) (od hodnoty nizsi
0107 po hodnotu
vy$sio 72)
35 36 - MD 0 0,06 vy&si NIZKA ZASADN{
(o hodnotu nizsi
00,12 po hodnotu
vy$si 0 0,24)
_ _ _ _ _ ZASADNI
_ _ _ _ _ VYSOKA
_ _ _ _ _ VYSOKA
VYSOKA

VYSOKA
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TERAPEUTICKE PRACOVISTE b&hem téhotenstvi a po porodu u Zen s adiktologickym problémem

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH RCT: CELKEM 1

1D €. studie Zemé Pocet Gestacni Uzivani alkoholu Prostiedi Délka studie
vék (tyden  adrog (délka)
téhotenstvi)

INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTVi

Prostiedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

Specializovana lé¢ebna prostiedi

Silverman 2001 USA 40 neuvedeno Zarazeni do metadonového Ambulantni péce. Komplexni 24 tydnli
programu a minimalné jeden vzorek terapeutické programy specificky
moci pozitivni na kokain nebo zamérené na téhotné Zeny

opioidy béhem poslednich 6 tydnd  zneuzivajici ndvykové latky
pred screeningem

INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTVI A PO PORODU

Prostiedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahuijici se k témto prostredim.

Specializovana lé¢ebna prostiedi

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostfedim.

INTERVENCE POUZE PO PORODU

Prostfedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

Specializovana lé¢ebna prostiedi

Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostredim.

RCT | randomizovana kontrolovana studie
R | pocet randomizovanych
A | pocet zahrnutych do analyzy
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Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Terapeutickeé pracovisté: plat je vazan na abstinenci, ktera je podminkou vstupu na
pracovisté. Participantky dostavaly zékladni plat ve formé poukazek podle planu postupného
zvySovani odmény. Zena obdrzela poukazku v hodnoté 7 USD prvni den, kdy odevzdala
negativni (na opioidy a kokain) vzorek moci a odpracovala tfihodinovou pracovni sménu.
Hodnota poukazek se zvySovala o 0,50 USD za kazdy nasledujici GspéSné absolvovany den,

a to az do maximalni vySe 27 USD za den. Pokud participantka bud odevzdala pozitivni vzorek
moci, nebo se v dohodnuty ¢as nedostavila na pracovisté, hodnota poukazky dalsi den spadla
na vychozich 7 USD.

Obvykla péce: participantkam se dostalo veskeré standardni péce dostupné v ramci
komplexniho programu léchy

MATKA
1. orienta¢ni test moci negativni na kokain i opioidy
2. setrvaniv léché

DITE
bez vystupd

RIZIKO ZKRESLENI (,,BIAS“) U KAZDE STUDIE ZAHRNUTE DO SROVNAVACI ANALYZY

TERAPEUTICKEHO PRACOVISTE

Nahodné Utajeni alokace Zaslepeni Zaslepeni
generovana (vybérové studie na strané hodnoceni
sekvence — zkresleni/ participantek cilovych
randomizace selection bias) i personalu proménnych

(vybérove (provadéci (detekéni

zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/

selection bias) performance bias) detection bias)

Nedostatek dat Selektivni Jiny typ
k hodnoceni uvadeni zkresleni
cilovych informaci
proménnych (reporting
(Ubytkové bias)
zkresleni/

attrition bias)

w0 @ @ =@

-~

e )
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FOREST PLOTS - srovhavaci analyza terapeutického pracovisté

1 Therapeutic place versus Usual Care

1.1 Treatment Retention: Mean weeks of treatment

Experimental Control Mean
Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Silverman 2001 186 7.2 200 151 84 20 100.0% 3.50
[-1.35, 8.35]
Subtotal 20 20 100.0% 3.50 e
(95% CI) [-1.35, 8.35]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=1.41 (P = 0.16) Favours Usual Care  Favours Ther. Work

1.2 Percentage of opiate-negative urine during 24 weeks of treatment (missing data assumed to be positive)

Study ID Therapeutic Usual Care t(38) P value
Workplace Mean: SE Mean: SE
Silverman 2001 52:8 33:6 2.04 0.05

1.3 Percentage of cocaine-negative urine during 24 weeks of treatment (missing data assumed to be positive)

Study ID Therapeutic Usual Care t(38) P value
Workplace Mean: SE Mean: SE

Silverman 2001 54:9 32:6 2.08 0.04
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TERAPEUTICKE PRACOVISTE VERSUS OBVYKLA PECE U TEHOTNYCH ZEN NEBO ZEN PO PORODU, KTERE
VYKAZUJi PROBLEMATICKE UZIVANI NAVYKOVYCH LATEK

Pacient nebo populace: t€hotné Zeny vykazujici problematické uzivani navykovych latek
Prostredi: prostredi specializované adiktologické 1é¢by — ambulantni péce
Intervence: terapeutické pracovisté versus obvykla péce

Ilustrativni komparativni rizika* (95% CI)

Predpokladané Odpovidajici riziko

riziko
Terapeutické Relativni Pocet Kvalita
pracovi$té versus Gginek participantek dlikazli
Vystupy Kontrolni soubor  obvykla péce (95% CI) (studii) (GRADE)  Poznamky
Setrvani v péci Primérny Primeérna mira
pocet tydn( [éCby matcina setrvani 40 VELMI
Katamnéza: 24 tydnd v pédi v intervenénich (1 studie) NIZKA 1.2
skupinach byla o
3,5 vySsi
(od hodnoty nizsi
01,35 po hodnotu
vy$Si 0 8,35)
Mat¢ino uZivani viz pozndmka viz poznamka 40 VELMI Z hlediska negativity
navykovych latek (1 studie) NIZKA 23 vzorkd moci na opioidy
Moc negativni na opioidy. vykazovalo terapeutické
Katamnéza: 24 tydnd pracovisté statisticky
vyznamné lepsi vysledky
nez obvykla péce.
Mat¢ino uZivani viz pozndmka viz poznamka 40 VELMI Z hlediska negativity
navykovych latek (1 studie) NIzKA L3 vzork( moéi na kokain
Moc negativni na kokain. vykazovalo terapeutické
Katamnéza: 24 tydnd pracovisté statisticky
vyznamné lepsi vysledky
nez obvykla péce.
Porodni hmotnost viz poznamka viz poznamka nelze urcit L viz neuvedeno
poznamka
Gestaéni vék ditéte viz poznamka viz poznamka nelze uréit L viz neuvedeno
(tyden téhotenstvi) pfi poznamka
porodu
Dité svéfené do péce viz poznamka viz poznamka nelze urcit - viz neuvedeno
poznamka
Vrozené vady u ditéte viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz neuvedeno
poznamka
Obvod hlavy ditéte viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz neuvedeno
poznamka

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfic studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidaijici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho c¢inku intervence
(ajejiho 95% CI).

CI: interval spolehlivosti

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dal3i vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Sttedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dal3i vyzkum vyznamné ovlivni nas ndzor na odhadovany (¢inek a miZe vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany Gcinek a pravdépodobné povede ke zméng tohoto odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Absence zaslepeni mize vést ke vzniku provadéciho zkresleni. Vzhledem k objektivnimu méfeni
primarnich vystupd — vzorky moci — je méné pravdépodobné detekéni zkresleni. Vysoka mira Ubytku participantek béhem realizace studie a rozdily
mezi skupinami vedly k vyhodnoceni rizika zkresleni jako velmi zavazného.

2 | Nepresnost: hodnocena jako velmi zavazna. Interval spolehlivosti je velmi Siroky a vybérovy soubor velmi maly (N = 40).

3 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna. Data jsou prezentovana formou t-testu a 95% intervaly spolehlivosti (CI) nejsou uvedeny, a tak z nich neni
mozné dovodit miru nepfesnosti. Z velmi malého poctu participantek ve vybérovém souboru (N = 40) vyplyva pravdépodobnost nepresnosti,
prestoZe se jedna o vyhodnocovani vzorkl moci kazdého participanta za obdobi 24 tydn0.
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OTAZKA: TERAPEUTICKE PRACOVISTE VERSUS OBVYKLA PECE U TEHOTNYCH ZEN NEBO ZEN PO PORODU,
KTERE VYKAZUJI PROBLEMATICKE UZiVANI NAVYKOVYCH LATEK

Prostredi: ambulantni péce v ramci program specializované adiktologickeé 1écby
Bibliografie: Psychosocidlni intervence u téhotnych Zen nebo Zen po porodu s problematickym uZivanim navykovych latek

Posuzovani kvality

Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty
studii

Setrvani v péci (katamnéza: 24 tydnii; hodnoceno na zakladé primérného poétu tydnii lé&by; &im vy$si hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované velmi zavazné! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna? Zadné
studie inkonzistence nepfimosti

Matéino uZivani navykovych latek (katamnéza: 24 tydnd; hodnoceno na zakladé negativity mo&i na opioidy; &im niZ8i hodnota, tim lep$i vysledek)

1 randomizované velmi zavazné * bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna? Zadné
studie inkonzistence neprimosti

Matéino uZivani navykovych latek (katamnéza: 24 tydni; hodnoceno na zakladé negativity moéi na kokain; éim niZsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované velmi zavazné * bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna? Zadné
studie inkonzistence neprimosti

Porodni hmotnost — nehodnoceno

0 Zadné

Gestacni vék ditéte (tyden téhotenstvi) pfi porodu — nehodnoceno

0 zadne

Dité svéiené do péce - nehodnoceno

0 Zadné

Vrozené vady u ditéte — nehodnoceno

0 Zadné

Obvod hlavy ditéte — nehodnoceno

0 Zadné

1 | Riziko zkresleni: hodnoceno jako velmi zavazné. Absence zaslepeni mliZe vést ke vzniku provadéciho zkresleni. Vzhledem k objektivnimu méreni
primarnich vystupd — vzorky moci — je méné pravdépodobné detekcni zkresleni. Vysoka mira Ubytku participantek béhem realizace studie a rozdily
mezi skupinami vedly k vyhodnoceni rizika zkresleni jako velmi zavazného.

2 | Nepresnost: hodnocena jako velmi zavazna. Interval spolehlivosti je velmi Siroky a vybérovy soubor velmi maly (N = 40).

3 | Nepfesnost: hodnocena jako zavazna. Data jsou prezentovana formou t-testu a 95% intervaly spolehlivosti (CI) nejsou uvedeny, a tak z nich neni
mozné dovodit miru nepfesnosti. Z velmi malého poctu participantek ve vybérovém souboru (N = 40) vyplyva pravdépodobnost nepresnosti,
prestoZe se jedna o vyhodnocovani vzork moci kazdého participanta za obdobi 24 tydnd.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Terapeutické Kontrolni soubor Relativni Absolutni
pracovisté versus (95% CI)
obvykla péce
20 20 - MD o 3,5 vy&i (od VELMI NiZKA ZASADNI
hodnoty nizsio 1,35
po hodnotu vyssi
08,35)
20 20 o MD 0 23 % nizsi VELMI NiZKA ZASADNI
(p=0,05)
20 20 o MD 0 26 % nizi VELMI NiZKA ZASADNI
(p=0,04)
_ _ _ _ _ VYSOKA
_ _ _ _ _ VYSOKA
_ _ _ _ . VYSOKA
VYSOKA

VYSOKA
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PROFIL DUKAZU 3: DETOXIFIKACNI

A ODVYKACI PROGRAMY ZAMERENE

NA ZAVISLOSTI NA ALKOHOLU A DALSICH
NAVYKOVYCH LATKACH V TEHOTENSTVI

Klinicka otazka:

Maji u tehotnych Zen se zavislosti na alkoholu nebo jinych
navykovych latkach detoxifikace nebo odvykaci programy

vev s

plodu i narozeného ditéte nez béznd péce, substitu¢nilécba
(v pripadé opioid®) nebo jiné zptsoby detoxifikace?

Kritéria vybéru pro systematicky prehled:
Design studie: RCT

Populace: téhotné Zeny se zavislosti na alkoholu nebo ji-
nych navykovych latkach

Intervence: detoxifikace, luzkova nebo ambulantni

Porovnavana alternativa: bez detoxifikace, pozdéjsi de-
toxifikace, postupnda detoxifikace, substitu¢ni (udrzovaci)
1éCha (v pripadé opioidi), obvykla péce

Vystupy: ¢lenové pracovni skupiny pro vypracovani dopo-
rucenych postupt zvolili ndsledujici vystupy:

VYSTUPY: CLENOVE PRACOVNI SKUPINY PRO
VYPRACOVANI DOPORUCENYCH POSTUPU ZVOLILI
NASLEDUJICI VYSTUPY:

Vystup DiileZitost (0-9)
Matka: uzivani navykovych latek 8,11
Matka: odvykaci stav 8,00
Matka: setrvani v adiktologické [&¢hé 8,00
Dité: novorozenecky abstinencni syndrom 7,56
Dité: tyden téhotenstvi pfi porodu 7,11
Dité: porodni hmotnost 7,00
Dité: spontanni potrat 6,78

VYHODNOCENI DUKAZU A FORMULACE
DOPORUCENI

Detoxifika¢ni a odvykaci programy zameérené na zavislosti
na alkoholu a dal$ich navykovych latkdch v téhotenstvi.

K tomuto diikaznimu profilu nebyly v ramci
systematického prohledavani databazi nalezeny Zadné
randomizované kontrolované studie. Profil dle metodiky

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

GRADE tak byl zpracovan na zakladé kvalitativni analyzy
dostupné literatury.

Souhrn diikazii:

Lze konstatovat, Zze odvykaci syndrom vyzadujici farma-
kologickou 1é¢bu v téhotenstvi se vyskytuje ve spojitosti
s tfemi latkami: benzodiazepiny, alkoholem a opioidy. Od-
vykaci syndrom souvisejici s vysazenim jinych latek (napr.
psychostimulant(l) se nepovazuje za natolik zavazny, aby
opodstatiioval rutinni nasazeni psychofarmak. V pripadé
tehotnych Zen, jejichZ odvykaci stav byl aspésné zvladnut
pomoci medikace, nebyl béhem detoxifikace zaznamenan
fetdlni distres, ani zvySené riziko umrti plodu nebo pred-
¢asného porodu (Dashe et al., 1998). Povaha a rozsah od-
vykaciho stavu plodu pfi expozici opioidim nebo jinym
latkdm jsou do znaéné miry neznamé, protoZe doposud
nebyly vyvinuty zddné metody, jejichZ prostfednictvim by
bylo mozné prfimo mérit intenzitu takového odvykaci stavu,
aneni také k dispozici dostatek informaci, na jejichz zakla-
dé by bylo mozné odliSit u¢inky fetalniho odvykaciho stavu
od fetotoxicity.

Benzodiazepiny

Medicinsky asistované odvykani od benzodiazepini ty-
picky spociva v rezimu postupného odnimdni latky. Cilem
je dosahnout toho, aby Zena v dobé porodu, resp. pozdéji
v poporodnim obdobi od benzodiazepin( zcela abstinova-
la. Odvykani od benzodiazepint se typicky resi pfechodem
na dlouhodobé plisobici benzodiazepiny (napt. diazepam)
nasledovanym postupnym snizovanim davkovani s cilem
dosahnout abstinence od benzodiazepint v dobé porodu,
v optimdlnim pfipadé jeSté drfive, aniZ by u téhotné Zeny
propukly vyraznéjsi abstinen¢ni pfiznaky. Ac¢koli neexis-
tuji Zddnd spolehliva data o relativni uspésnosti nebo net-
spéSnosti takového pristupu u téhotnych Zen, obecné se ma
za to, Ze k relapsu dochéazi ¢asto, zejména pokud je vysazo-
vani prilis rychlé, resp. uskute¢ni se béhem kratké doby.?

Alkohol

Pri medicinsky asistovaném odvykani od alkoholu u téhot-
nych Zen se jako primarni farmakoterapie obvykle vyuziva
néjaky benzodiazepin, ¢asto diazepam. Nejsou k dispozici
spolehliva data o vysledcich detoxifikace, pokud jde o jeji
provedeni v riznych trimestrech.?

P | V praxi se take ukazuije, Ze jde ¢asto o ,méné zjevnou* populaci
7en, které naduzivani benzodiazepinG popiraji i pfiznavaji pozdgji,
a ¢as k vysazeni pred porodem je pak kratky. Casto jde o zneuzivani
z legalnich zdroju.

Q |V CR neni u znagné €asti Zen naduzivani alkoholu zachyceno ani
b&hem t&hotenstvi, ale ani v prib&hu porodu. Zaroveri jsou v CR
intervence ze strany OSPODu, hlaSeni ohroZeni bezpec€nosti ditéte
apod. u matek s alkoholovou zavislosti feseny vyrazné pozdeji
(v predskolnim ¢i Skolnim véku ditéte) nez u déti matek zavislych na
nealkoholovych latkach. Diivodem je tolerance a podcenéni alkoholu
ze strany okoli i odborné verejnosti. V CR je znaéna tendence
podceriovat riziko konzumace alkoholu v priibéhu téhotenstvi oproti
nelegalnim drogdm — s tim pak byva spojena také mala vypovidajici
hodnota dotazovani rodicky na uzivani alkoholu.
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Opioidy

Medicinsky asistované odvykani od opioid® obvykle spoci-
va v postupném snizovani davek metadonu po dobu 3 az14
dnti. Odvykaci stav u opioid se zpravidla resi podavanim
stale nizsich davek metadonu. Bezpecnostni profil metado-
nu je sice dobre znam, ale neni jednoznacny, ani definitivni.
Bylo zjisténo, Ze z hlediska setrvani v 1é¢bé a miry uzivani
heroinu vykazuje farmakoterapeuticka substituce na bazi
metadonu lepsi vysledky neZ detoxifikace (Mattick, Breen,
Kimber, & Davoli, 2009). Bylo rovnéz zjisténo, ze udrzovaci
farmakoterapie na bazi metadonu u téhotnych Zen vyka-

Pozitiva a negativa
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zuje lepsi vysledky nez detoxifikace, pokud jde o setrvani
v 1é¢bée, vétsi pocet absolvovanych predporodnich kontrol
a vétsi pocet porodl podstoupenych v nemocnici, ktera je
soucdsti programu (Jones et al., 2008).

Pres existenci mnozstvi dat o netispésnych pripadech medi-
cinsky asistovaného odvykani od opioidl je k dispozici jen
malo dat vztahujicich se konkrétné k jednotlivym trimestrim.

Pozitiva

o Téhotenstvi predstavuje jedinecnou prileZitost, jak Zenam pomoci omezit a idealné zcela eliminovat uzivani alkoholu a/nebo
nelegalnich navykovych latek (Chang et al., 2000)

e \/ z4vislosti na uzivané latce je medicinsky asistované odvykani, jehoZ vysledkem je naslednéa trvald abstinence od navykovych

latek, povaZovano za Ucinngjsi nez obvykla péce, pokud jde o:

- sniZzeni miry Skodlivého uzivani

- omezeni rizika pro plod

— vySSi porodni hmotnost

- zlepSeni celkového zdravotniho stavu téhotné zeny

- zlepSeni psychické pohody matky

- mensi riziko fetotoxicity

— lepsi perinatalni vysledky (napf. nizsi mira prfedCasnych porodd, celkové vys$si porodni hmotnost, mensi pocet novorozenci
s nizkou porodni hmotnosti apod.)

- snizeni miry vrozenych vad nebo anomalii, kdy z metaanalyzy autor(i Enato et al. (2011) vyplyva, Ze benzodiazepiny nijak
nesouviseji s vy$sim rizikem zavaznych vrozenych abnormalit. Na druhou stranu dlouhodobéjsi dopad benzodiazepinl na
déti, které jim byly vystaveny, neni dostate¢né prozkouman.

Zlepseni celkového zdravotniho stavu téhotné Zeny

Zlep$eni psychické pohody matky

Krat$i hospitalizace, niz&i maximalni skdry novorozeneckého abstinencniho syndromu a mensi pravdépodobnost nutnosti

resit odvykaci stav u novorozenych déti matek, které Uspésné absolvovaly medicinsky asistovanou odvykaci kiru, v porovnani

s novorozenci, u jejichZz matek tato intervence Uspésné neprobéhla (Stewart, 2013)

V porovnani s metadonovou substituci se medicinsky asistovana odvykaci kira poji s vyznamné nizsi primérnou hodnotou

[écby NAS (Lund et al., 2012)

Negativa

Uspégnost medicinsky asistovaného odvykani béhem téhotenstvi se obecné povazuje za malou; odhady netspé$ného
vysledku se pohybuji od 41 % (Dashe et al., 1998) po 96 % (napf., Luty et al., 2003). Pfesnéjsi odhady miry netispésnosti
se stanovuji obtiZné, protoZe néktefi autofi definuji netispésnost jako nedokonceni detoxifikace, zatimco jini ji definuji jako
navrat k uZivani navykovych latek. Nelispésnost odvykaci kiry se poji s fadou negativnich dopadd, mezi nézZ patfi zvysena
mira fetalni expozice navykovym latkam a dalSim rizikovym chovanim matky, horsi dodrzovani rezZimu porodnické péce a horsi
porodni parametry novorozence (Jones et al., 2008; souhrnné v praci Kaltenbach et al., 1998).

vysoké riziko relapsu uzivani opioidd po detoxifikaci od opioid(i (viz vyse)

vysoke riziko relapsu uzivani benzodiazepin( po detoxifikaci

Casto stresuijici kratkodobé symptomy spojené s omezenim nebo eliminaci uzivani alkoholu nebo jinych navykovych latek
nedostatecny rozvoj dovednosti zvladani zatézovych situaci

zvySené riziko fetélniho stresu (dle konkrétni latky)

zvysené riziko fetalni morbidity nebo mortality, véetné samovolnych potratli a narozeni mrtvého ditéte

mozny rozvoj deprese nebo Uzkosti nasledkem eliminace nebo omezeni konzumace alkoholu nebo nelegalnich navykovych
latek

mozné riziko prechodu z jedné latky na jinou

naruseni vztah(/ztrata zaméstnani
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Hodnotové postoje a preference
Pro:

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

vy38i mira osobniho kontaktu a podpory
prileZitost k dosazeni abstinence
vira ve zdravotni prospéch pro dité

Téhotné Zeny

vira v pozitivni reakci ze strany rodiny/spole€nosti

Zdravotnici

prilezitost k ochrané zdravi plodu

prileZitost pro intervenci a pomoc pfi dosazeni abstinence

Komunita e mozné snizeni kriminality v komunité

e mozné snizeni rizika pfenosu pohlavné prenosnych infekci v komunité

moznost kladnych reakci ze strany nékterych poskytovatelll zdravotni péce, partnera, rodiny a koleg(i

Proti:

Téhotné Zeny
terapie (vnimano jako ,slaba vile®)
odmitavy postoj, pocit natlaku

obavy ze stigmatizace kviili potrebé detoxifikace nebo kvali odmitnuti detoxifikace ve prospéch farmakologické udrZovaci

obavy z negativni reakce ze strany partnera, rodiny a kolegli

Zdravotnici neochota vynaloZit potfebny ¢as a prostredky

neddvéra ve vhodnost, resp. efektivitu tohoto typu léchy

Komunita

neddvéra v jeji ucinnost

neochota vynaloZit prostiedky na detoxifikacni programy

mozny negativni postoj partnera/rodiny/zaméstnavatele k ¢asu a energii vénované detoxifikaci

Naklady a proveditelnost

Naklady

e nutnosti jsou kvalifikovani pracovnici a udrzitelnost detoxifikacniho programu

e finan¢ni dopady zajisténi péce o dalsi déti pacientky, zameskana préace apod.

Proveditelnost
(véetné
ekonomickych
dopadii)

e pro Zeny nepraktické

e neni pravdépodobné, Ze by byl absolvovanim detoxifikace splnén néjaky jiny cil nez abstinence
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NAVRH DOPORUCENI:

Téhotné Zeny se zavislosti na alkoholu, stimulantech
amfetaminového typu, kokainu, konopi, tékavych lat-
kach (vSéem kromé opioidd a benzodiazepint) je treba
upozornit a vyzvat, aby prestaly alkohol nebo jiné navy-
kové latky uzivat, a poskytnout jim pfilezitost, aby tak
mohly ucinit bezpeéné a s podporou, a to jak v zdjmu
svého vlastniho zdravi, tak v zdjmu sniZeni moZnosti
poskozeni plodu.

Téhotné Zeny se zavislosti na opioidech je tfeba vyzvat,
aby spiSe vyuzily moznost udrzovaci 1é¢by na bazi
opioidovych agonist (napf. metadonu nebo buprenor-
finu), nez aby se pokousely o detoxifikaci od opioidd.

Téhotné pacientky s poruchou spojenou s uzivinim
benzodiazepind je tfeba prevést na benzodiazepiny

s dlouhodobym uc¢inkem (napf. diazepam) a postupné
jim sniZovat davky, aby jiZ v dobé porodu pokud moZno
Zadné benzodiazepiny nebraly. Nedilnou soucdsti jaké-
hokoli postupu zaloZeného na sniZzovani ddvek by méla
byt psychosocialni terapie.

Téhotné zZeny, které si preji podstoupit detoxifikaci od
navykovych latek, je tfeba vyzvat, aby takovou odvykaci
kuru absolvovaly v 11Zkovém nebo nemocni¢nim zafi-
zeni, nebot se tim zvySi Sance na jeji uspésnou realizaci
a bude také mozné monitorovat zdravi plodu.

Zdravotni stav plodu je tfeba béhem detoxifikace kontro-
lovat na zakladé monitorovani srde¢ni ¢innosti a pohybt
plodu. Pfi vyskytu jakychkoli znamek fetalniho distresu
souvisejiciho s detoxifikaci je tfeba mirnit intenzitu od-
vykaciho stavu podavanim medikace a odvykaci proces
je tfeba zpomalit nebo docasné pozastavit.R

Abstinen¢ni priznaky pri odnéti alkoholu je tfeba
mirnit pomoci dlouhodobé plisobicich benzodiazepint
titrovanych podle zavaznosti odvykaciho stavu.

U téhotnych Zen by detoxifikace od stimulant( (véetné
kokainu), konopi a tékavych latek neméla byt rutin-
né podporovana psychofarmaky. Jejich pouZiti by se
melo omezovat pouze na pripadny vyskyt specifickych
symptomd.

Vzhledem k vysokému riziku relapsu u zavislosti na
opioidech je tfeba detoxifikaci od opioidi doporuco-
vat pouze u peclivé vybranych pacientek. Téhotnym
zenam, které se informované rozhodnou s uzivanim
opioidd prestat, by mélo byt odvykani usnadnéno

R | V systému CR bude nutna spoluprace s detoxifikacnim zafizenim

a s gynekologem (monitorovani plodu).
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postupnym upravovanim davek opioidd v ramci am-
bulantni péée anebo rychlejsim sniZzovanim davek pri
hospitalizaci v reziden¢nim 1ééebném zarizeni.

FINALNI DOPORUCENI

DOPORUCENI 4

Poskytovatelé zdravotni péée by méli pfi prvni prilezitos-
ti vyzvat t€hotnou Zenu, kterd je zavisla na alkoholu nebo
jinych drogdch, aby tyto latky prestala uZivat a dle potfeby
¢i situace ji nabidnout nebo poslat na medicinsky supervi-
dovanou detoxifikaci.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazi: velmi nizka

Poznamky:

e Teéhotnym Zendm zavislym na alkoholu a drogdch,
které souhlasi s absolvovdnim detoxifikace, by méla byt
v pripadé medicinské indikace nabidnuta asistovana
odvykaci kdra v 1iZkovém nebo nemocni¢nim zarizeni.

e Detoxifikaci lze podstoupit v jakékoli fazi téhotenstvi.
V zadné fazi by se vS§ak nemeli k urychleni detoxifikaé-
niho procesu pouZzivat antagonisté (napt. naloxon nebo
naltrexon, v pripadé odvykani od opioidd).

e Béhem detoxifikace je tfeba terapeuticky postup mo-
difikovat tak, aby bylo stejnou mérou zohledfiovano
zdravi matky i plodu.

e Vyjimku z tohoto doporuceni tvofi zavislost na opioi-
dech a benzodiazepinech, ktera je predmétem doporu-
éeni 5, resp. 6.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni bude oznac¢eno
jako ,silné“, a to i pres velmi nizkou kvalitu dikaz
o efektivité této zdravotnické intervence, protoze evi-
dentni priikaznost negativniho dopadu matéina pretr-
vavajiciho uzivani navykovych latek na plod a pozitivni
dopad vysazeni alkoholu a/nebo jinych navykovych
latek pod lékatskym dohledem na matku i plod silné
prevaZzuje nad jakymikoli potencidlnimi negativy.
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DOPORUCENI 5

Téhotnym Zendm zavislym na opioidech je tfeba radéji do-
porucit opioidovou udrzovaci 1é¢bu ve vSech pripadech,
kdy je tato forma terapie k dispozici, nez se rozhodnout pro
detoxifikaci od opioidd.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaza: velmi nizka

Poznamky:

e Opioidovou udrzovaci lIécbou se v tomto kontextu mini
udrzovaci 1é¢ba zalozend na podavani bud buprenorfi-
nu, nebo metadonu.

e Tehotné pacientky se zavislosti na opioidech, které si
preji podstoupit detoxifikaci, je tFfeba upozornit, Ze k re-
lapsu k uzivani opioid® dochazi po prodélani medicin-
sky asistované detoxifikace ¢astéji nez pri absolvovani
opioidové udrzovaci 1é¢by.

e Medicinsky asistované odvykani od opioidd je treba
podstupovat pouze v lizZkovém zarizeni za postupného
snizovani davek metadonu nebo buprenorfinu. Moznost
lazkové péce je také tieba zvazit pro zahajeni a optima-
lizaci udrzovaci terapie.

e Nedilnou soucdsti takové 1ééby by méla byt psycho-
socialni terapie.

e Téhotnym Zendm, kterym se nepodari uspésné absol-
vovat medicinsky asistovanou odvykaci kuru, je tfeba
nabidnout farmakoterapii na bazi opioidnich agonistt.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporucéeni bude oznaceno za
,silné”, navzdory nizké kvalité diikaz( o efektivité po-
chéazejicich z randomizovanych kontrolovanych studii.
Dlivodem je prokazand vysoka mira relapsu uzivani
opioidli po absolvované detoxifikaci a katastrofalni rizi-
ko Gjmy pro matku i plod v disledku netispésné detoxi-
fikace v porovnani s velmi nizkym rizikem negativnich
dopadt opioidové udrzovaci 1é¢by.

DOPORUCENI 6

Téhotnym Zendm se zdvislosti na benzodiazepinech by se
meély postupné snizovat davky za vyuziti dlouhodobé pliso-
bicich benzodiazepind.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazii: velmi nizka

Poznamky:

e Dlouhodobé pisobici benzodiazepiny by se mély pou-
Zivat pouze po dobu, ktera by neméla byt delsi, nez je
z medicinského hlediska nezbytné nutné k zvladnuti
odvykaciho stavu pri odnéti benzodiazepind.

e Po celou dobu odvykani od benzodiazepint je tfeba
nabizet psychosocialni intervence.

e Prizvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen zavis-
lych na benzodiazepinech je tfeba zvaZzovat mozZnost
lazkové péce.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuéeni bude oznace-
no jako ,silné“, navzdory velmi nizké kvalité diikazl
o efektivité, protoZe pretrvavajici uzivani benzodiaze-
pinu v téhotenstvi se poji s vyznamnym rizikem djmy.
Nahlé vysazeni benzodiazepini miize soucasné zptliso-
bit tézZky odvykaci syndrom, véetné kreci a psychézy.
Vzhledem k tomu je postupné snizovani davek jedinou
schtidnou alternativou. Z bohatych klinickych zkuse-
nosti vyplyva, Ze tento postup je proveditelny a bezpec-
ny. Clenové GDG se tudiZ shodli, Ze pozitiva postupného
snizovani davek pfevazuji nad negativy jak pokracujici-
ho uzivani, tak ndhlého vysazeni latky.

DOPORUCENI 7

Téhotnym Zendm, u nichZ se po vysazeni alkoholu rozvinou
odvykaci symptomy, je tfeba kratkodobé podavat dlouho-
dobé plisobici benzodiazepiny.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazi: velmi nizka

Poznamky:
e Zvladani odvykaciho stavu u alkoholu obvykle zahrnuje
podavani tiaminu.

e Pomtickou pfi zvladani odvykaciho stavu pfi odnéti
alkoholu muze byt néktery z nastrojd slouzicich k mé-
Feni zdvaznosti odvykaciho syndromu pfi zavislosti na
alkoholu, napt. Skala CIWA-Ar.
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e Prizvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen zavislych ~ Poznamky:

na alkoholu je tfeba zvazit moznost lizkové péce. °

e Abstinenc¢ni syndrom pfi zavislosti na alkoholu miize
byt zavazny a zZivot ohrozujici stav provazeny kfe¢emi
a deliriem. U jinych populaci nez téhotnych Zen se pri
odvykacim stavu v disledku odnéti alkoholu osvédéily
pri predchazeni kie¢im a deliriu dlouhodobé ptisobi-
ci benzodiazepiny. Vzhledem k zdvaznému pribéhu
odvykaciho stavu pri zavislosti na alkoholu a absenci °
vyznamnéjsich negativnich dopadli uzivani kratkodobé
pusobicich benzodiazepint a védeckych dikaz hovori-
cich ve prospéch vyuzivani benzodiazepint pfi zvladani e
odvykaciho stavu pfi odnéti alkoholu v obecné populaci
se ¢lenové GDG rozhodli, Ze toto doporuceni by mélo
byt oznaceno jako ,silné“, navzdory nizké kvalité dika-
zl ve vztahu k téhotnym Zenam.

DOPORUCENI 8

Pri zvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen se zavislosti
na stimulantech lze mirnit pfiznaky psychiatrickych poruch
psychofarmaky, ale jejich podavani neni rutinné vyzadovano.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikaza: velmi nizka

S vyjimkou feSeni akutni intoxikace se pti zvladani
odvykaciho stavu souvisejiciho se zavislosti na stimu-
lantech amfetaminového typu (ATS) nebo zavislosti na
kokainu u téhotnych Zen nepodavaji psychofarmaka
jako soucast primarniho zptsobu 1é¢by. Neexistuji zad-
né dikazy o tom, ze by medicinsky asistované odvykani
tehotnym Zendm s témito typy poruch prospélo.

Pri zvladani odvykaciho stavu u téhotnych Zen zavislych
na stimulantech je tfeba zvazit moznost lizkové péce.

Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni bude oznace-

no jako ,silné“, navzdory velmi nizké kvalité dikazl

o efektivité, protoZe z dosavadniho vyzkumu vyplyva, Ze
pretrvavajici uzivani stimulanti ma silné negativni do-
pad na matku i plod. Velmi nizk4 jsou rizika vhodnych
kratkodobé pisobicich neteratogennich l1é¢iv poda-
vanych v téhotenstvi po omezenou dobu na zmirnéni
priznaki, které pro pacientku predstavuji zvySenou
psychickou zatéz. Potencidlni pozitiva tohoto pristupu
tak znaéné prevazuji nad negativy psychofarmakologic-
ké 1é¢by symptomd, je-li nutné k ni béhem odvykaciho
stavu u zavislosti na psychostimulantech pristoupit.

FAKTORY OVLIVNUJiCi ROZHODOVANI O TYPU DOPORUCENI (DOPORUCENI 4-8):

Faktor Rozhodnuti
Existuji dlikazy vysokeé nebo stiedni kvality? Ne

Cim vy33i kvalita dikazd, tim vys$si sila doporucent.

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy na jedné strané a negativy a moZnou tijmou na strané druhé? Ano
PrevaZuji v pfipadé kladného doporuceni (doporuceni konkrétniho postupu) pozitiva nad negativy?

Prevazuji v pfipadé zaporného doporuceni (doporuceni vyhnout se urcitému postupu) negativa nad pozitivy?

Vypovidaji pfedpokladané hodnotové postoje a preference jednoznacné ve prospéch daného doporuceni? Ano
Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy a vynakladanymi prostiedky? Ano

Panuje v pfipadé kladného doporuceni (doporucuje se postupovat uréitym zplisobem) jistota, Ze pozitiva odpovidaji nakladdm

na vynalozené prostredky?

Panuje v pripadé zaporného doporuceni (doporucuje se urcitym zplisobem nepostupovat) jistota, Ze naklady na vynaloZzené

prostredky nejsou Umérné dosazenému prinosu?

Mezery ve vyzkumu °
e Jaky rezim postupného snizovani ddvek benzodiazepi-
nd je nejucinnéjsi u konkrétnich typt pacientd?

e Jaka farmaka jsou pro matku a plod nejbezpec¢néjsi
a nejucinnéjsi pri odvykacim stavu z odnéti alkoholu?

e Jakd intenzita monitorovani plodu je potfeba k zajisténi
relativni bezpeénosti detoxifikace b€hem téhotenstvi?

e Jaké posuzovaci nastroje jsou nejlepsi k méreni intenzi-
ty odvykaciho stavu u téhotnych Zen?

Jak nejlépe u téhotnych Zen zvladat odvykaci stav pri
odnéti kokainu, konopi, amfetaminu, alkoholu nebo
inhalant?
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PROFIL DUKAZU 4: FARMAKOTERAPIE
(SUBSTITUCE A PREVENCE RELAPSU)
PRI ZAVISLOSTI NA ALKOHOLU A JINYCH
NAVYKOVYCH LATKACH V TEHOTENSTVI

Klinicka otazka:

M4 u téhotnych Zen zdavislych na alkoholu nebo jinych na-
vykovych latkach farmakologicka 1é¢ba (at uz obnéasSejici
substituéni terapii, nebo prevenci relapsu) priznivejsi do-
pad na sledované parametry (vystupy) matky, plodu i naro-
zeného ditéte neZ absence farmakologicke 1écby nebo jina
forma farmakoterapie?

Kritéria vybéru studii pro systematicky prehled:
Design studie: RCT

Populace: téhotné Zeny zavislé na alkoholu nebo jinych na-
vykovych latkach

Intervence: jakakoli farmakoterapie uzivana pri udrzova-
ci 1éChé zalozené na podavani agonisti (napr. metadonu
nebo buprenorfinu u zavislosti na opioidech) nebo v ramci
prevence relapsu (napf. naltrexon u zavislosti na opioidech
nebo alkoholu).

Porovnavana alternativa: bez farmakoterapie nebo jina
forma farmakoterapie

VYSTUPY: SLEDOVANY BYLY NASLEDUJICI VYSTUPY:

Vystup DiileZitost (0-9)
Matka: uzivani navykovych latek 8,11
Matka: mira intenzity odvykaciho stavu 8,00
Matka: setrvani v adiktologické [é¢hé 8,00
Dité: novorozenecky abstinencni syndrom 7,56
Dité: tyden téhotenstvi pfi porodu 7,11
Dité: porodni hmotnost 7,00
Dité: spontanni potrat 6,78

VYHODNOCENI DUKAZU A FORMULACE
DOPORUCENI

Farmakoterapie (substituce a prevence relapsu) pri zavis-
losti na alkoholu a jinych navykovych latkach v téhotenstvi.

Souhrn diikazi:

e Siegfried a Clark (2013) realizovali systematické pfehle-
dy rtznych forem psychofarmakologické 1é¢by u téhot-
nych Zen s poruchou spojenou s uzivanim navykovych
latek: metadon versus buprenorfin a jednu studii po-

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

rovnavajici metadonovou udrzovaci 1é¢bu s podavanim
ce viz tabulky GRADE a souhrnné tabulky s jednotlivymi
zjiSténimi (nize). Byla prokdzana uspésnost farmako-
terapie pti 1é¢hé poruch spojenych s uzivanim opioida.
Metadon i buprenorfin vykazuji srovnatelnou u¢innost.
U metadonu jsou pozorovany lepsi vysledky z hledis-

ka udrZeni matky v 1é¢bé. Buprenorfin se poji s fadou
priznivych vystupl z hlediska novorozence, konkrétné
s vy$si porodni hmotnosti, mensi mirou nedonosSenos-
k dispozici dostatek dat o bezpec¢nosti a i¢innosti poda-
vani pripravka kombinujicich buprenorfin s naloxonem
v téhotenstvi.

Z dosavadnich poznatkd vyplyva, Ze farmakoterapie

doplnéna o psychosocidlni intervence vykazuje lepsi
vysledky nez farmakoterapie samotna (Amato et al.,

2011).

Nebyly nalezeny zadné studie zkoumajici uzivani
medikace k pfedchazeni relapsu u zavislosti na alko-
holu v téhotenstvi (acamprosat, disulfiram, nalmefen,
naltrexon).

Nebyly dohleddny Zadné RCT, které by se zabyvaly
uzivanim naltrexonu k predchazeni relapsu uzivani
opioidd v téhotenstvi.

Nebyly nalezeny zadné studie zkoumajici aplikaci
substitu¢ni 1é¢by u zavislosti na benzodiazepinech
v téhotenstvi.
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Pozitiva a negativa

Pozitiva « Téhotenstvi predstavuje jedinecnou prilezitost, jak Zenam pomoci omezit a idedlné zcela eliminovat uzivani alkoholu a/nebo
nelegalnich navykovych latek
« Ackoli je tato oblast vzhledem k predchozimu vylu¢ovani Zen z farmakoterapeutickych studii mimoradné malo prozkoumana
a zaleZet bude také na uZivané latce, farmakoterapeutické intervence (zejména lécba na bazi opioidnich agonistl u zavislosti
na opioidech) se povazuji za ucinnéjsi nez obvykla péce (napf. Rayburn & Bogenschutz, 2004), pokud jde o:
— snizeni miry Skodlivého uzivani
- omezeni rizika pro plod
— vyS8i porodni hmotnost
— vy88i miru zachyceni pfipadd Skodlivého uZivani a zprostfedkovani prislusné odborné péce
- zlepSeni celkového zdravotniho stavu téhotné zeny
- zlepSeni psychické pohody matky
- mensi riziko fetotoxicity
— lepsi perinatalni vysledky (napf. nizsi mira prfedCasnych porodd, celkové vys$si porodni hmotnost, mensi pocet novorozenci
s nizkou porodni hmotnostf)
- sniZzeni miry vrozenych vad nebo anomalif
Negativa « neprijemné vedlejsi tcinky farmakologické intervence nebo vyvolani odvykaciho stavu pfi odnéti alkoholu neho jinych

navykovych latek

mozny rozvoj deprese nebo Uzkosti nasledkem eliminace nebo omezeni konzumace alkoholu nebo nelegélnich navykovych
latek

Metadon i buprenorfin sice omezuji dalsi uzivani opioidd v téhotenstvi, ale u novorozence ¢asto dochazi k rozvoji odvykaciho
syndromu oznacovaného jako novorozenecky abstinenéni syndrom (NAS)

mozné riziko nahrazeni jedné drogy jinou

zvySené riziko fetotoxicity

mozné zvyseni rizika vrozenych vad a anomalii v souvislosti s expozici farmakologické intervenci (zejména u acamprosatu,
naltrexonu, nalmefenu, disulfiramu a benzodiazepind)

Hodnotové postoje a preference

Pro:
Téhotné Zeny « vy$Si mira osobniho kontaktu a podpory
« pozitivni reakce ze strany partnera, rodiny a koleg(
« stabilni pfisun prislusné latky
+ Vétsi psychosocialni podpora
Zdravotnici « prilezitost pro intervenci
« prilezitost k lepSimu dohledu nad zdravotnim stavem matky a ditéte
Komunita « pozitivni hodnoceni stabilnéjsiho stavu Zeny ze strany partnera nebo zaméstnavatele
+ mozné snizeni kriminality a Sifeni pohlavné pfenosnych chorob v komunité
Proti:

Téhotné Zeny

stigmatizace Zeny, u niz se zjisti, Ze v téhotenstvi pije alkohol nebo uziva nelegalni drogy
stigmatizace kv(li potfebé adiktologické lécby

nedostateCny rozvoj strategii zvladani zatézovych situaci

nedostatecné presvédceni o potfebé zmény chovani

obavy z negativni reakce ze strany partnera, rodiny a kolegl

neochota vénovat [é¢bé potiebny ¢as a prostredky

Zdravotnici « ideologické namitky vici substitucni léché
« obavy ze zvladani komplikované interakce s uZivateli ndvykovych latek
« nechut pracovat s populaci, ktera je povazovana za problémovou
Komunita « pochyby o smysluplnosti vynakladani prostiedkd na takové aktivity

ideologické namitky viici substitucni léché, resp. neschopnosti s uzivanim prestat bez ni
mozZny negativni postoj zaméstnavatele/partnera/rodiny k vynakladani dalSiho ¢asu na péci
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Naklady a proveditelnost

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Naklady

potencialné zna¢né vicenaklady nad ramec vydajl na detoxifikaci v zavislosti na zvolené medikaci
nutnosti je odborny personal a udrZitelnost programu.

Proveditelnost

pro Zzeny nepraktické, zejména v pripadé udrZovaci lé¢by zaloZené na kazdodennich davkach

(vCetné Na zékladé dostupné literatury se lze domnivat, Ze u t€hotnych Zen a Zen po porodu absolvujicich udrZovaci [é¢bu na bazi
ekonomickych opioidnich agonist(i bude ziejmé nutné pristupovat jinak k problematice tlumeni bolesti nez u Zen, které takovou lécbu
dopadii) nepodstoupily (Jones et al., 2009; Hoflich et al., 2012)
Je nutné monitorovat, zda pacientky medikaci priibézné uZivaj.
Nejlepsim — a také potencialné nejnakladnéjsim — modelem péce by byl model komplexni péce, v némz by farmakoterapie
figurovala jako soucast programu zohlednujiciho pfipadnd traumata a jehoz stfedobodem by byla osoba pacientky
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NAVRH DOPORUCENI:

e Farmakoterapie se u tehotnych pacientek nedoporucuje
k rutinni 1é¢bé zavislosti na stimulantech amfetamino-
vého typu, konopi, kokainu a tékavych latkach.

e V téhotenstvi by se obecné neméla pouzivat medikace
urcend k 1é¢he alkoholové zavislosti (acamprosat, nal-
trexon a disulfiram).

e Tehotnym pacientkdm se zavislosti na benzodiazepi-
nech by se postupné mély snizovat jejich davky.

e Téhotnym pacientkdm s poruchami spojenymi s uziva-
nim opioidd by méla byt doporucena farmakoterapie na
bézi opioidnich agonistd s podavanim metadonu nebo
buprenorfinu, spiSe nez detoxifikace, resp. detoxifikace
nasledovana podavanim naltrexonu.

DOPORUCENI 9

Farmakoterapie se u téhotnych pacientek nedoporucuje
k rutinni 1é¢bé zavislosti na stimulantech amfetaminového
typu, konopi, kokainu a tékavych latkach.

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita dikazi: velmi nizka

Poznamky:

e U téhotnych pacientek, které uzivaji konopi, stimulanty
amfetaminového typu, kokain a inhalanty by mélo tézi-
§té 1é¢by spocivat na psychosocidlnich intervencich.

e Vzhledem k naprosté absenci vyzkumu v této oblasti
bylo doporuceni zafazeno mezi ,podminéné®.

DOPORUCENI 10

Vzhledem k doposud nezjisténé bezpecnosti a ucéinnosti
medikace k 1é¢bé alkoholové zavislosti v téhotenstvi je tfeba
u kazdé Zeny provést individualni analyzu rizik a prinosu.

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita dikazi: velmi nizka

Poznamky:
e Téhotnym pacientkdm se zdvislosti na alkoholu je tfeba
nabidnout psychosocialni intervence.

e Vzhledem k naprosté absenci vyzkumu v této oblasti
bylo doporuceni zafazeno mezi ,,podminéné®.
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DOPORUCENI 11 o

Téhotnym pacientkdm se zavislosti na opioidech je tfeba
doporucit, aby pokracovaly nebo zacaly s opioidovou udr-
Zovaci terapii, at uz na bazi metadonu nebo buprenorfinu. °

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazii: velmi nizka °

Poznamky:

e Téhotnym pacientkam je tfeba doporucovat, aby zacéaly
s farmakologickou 1éébou na bazi podavani opioidnich
agonist, ktera by meéla byt kombinovana s psychosoci- °
alnimi intervencemi.

e Téhotnym Zendm zdvislym na opioidech, které jiz
podstupuji udrzovaci opioidovou 1éébu na bazi metado-
nu, by s ohledem na riziko syndromu z odnéti opioid
nemeélo byt doporucovano, aby presly na buprenorfin.
Téhotnym Zenam zavislym na opioidech, které uzivaji
buprenorfin, by nemélo byt doporucovano, aby pfecha-
zely na metadon, pakliZe na stavajici terapii nebudou
Spatné reagovat.
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U téhotnych Zen zavislych na opioidech by se mély uzi-
vat rad€ji jednosloZzkové pripravky s buprenorfinem nez
pripravky kombinujici buprenorfin s naloxonem.

Bez ohledu na volbu medikace by mély byt nedilnou
soucésti terapie psychosocialni intervence.

Téhotnym pacientkdm zavislym na opioidech, kte-

ré si preji absolvovat farmakologickou 1éébu na bazi
opioidnich antagonistd, je tfeba se takovy postup snazit
rozmluvit.

I pres nizkou kvalitu védeckych diikazt bylo rozhod-
nuto formulovat toto doporuceni jako ,silné“. Divodem
je vysoka mira relapsu uzivani opioidd po absolvova-
né detoxifikaci a katastrofalni riziko Gjmy v disledku
neuspésné detoxifikace v porovnani s malym rizikem
negativnich dopad opioidové udrzovaci 1éCby.

FAKTORY OVLIVNUJici ROZHODOVANI O TYPU DOPORUCENT (DOPORUCENI 9-11):

Faktor Doporuceni9a10 Doporuceni 11
Existuji dlikazy vysoké nebo stfedni kvality? Ne Ne

Cim vy38i kvalita dikazd, tim vy3si sila doporucenti.

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy na jedné strané a negativy a moZznou tujmou na strané Ne Ano
druhé?

PrevaZuji v pfipadé kladného doporuceni (doporuceni konkrétniho postupu) pozitiva nad negativy?

Prevazuji v pripadé zaporného doporuceni (doporuceni vyhnout se urcitému postupu) negativa nad pozitivy?

Vypovidaji pfedpokladané hodnotové postoje a preference jednoznacné ve prospéch daného Ano Ano
doporuéeni?

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy a vynakladanymi prostfedky? Ano Ano

Panuje v pfipadé kladného doporuceni (doporucuje se postupovat uréitym zplisobem) jistota, Ze pozitiva

odpovidaji ndkladim na vynaloZené prostredky?

Panuje v pfipadé zaporného doporuceni (doporucuje se uréitym zplisobem nepostupovat) jistota,

Ze naklady na vynaloZzené prostredky nejsou Umérné dosazenému pfinosu?

Doporuéeni pro dalsi vyzkum

e potencialni registr pripadi téhotenstvi s expozici
rlznym navykovym latkdm, véetné psychofarmak uzi-
vanych béhem téhotenstvi k 1éébé adiktologickych po-
ruch, ktery by mohl prispét k rozkryvani moznych rizik
a prinost farmakoterapie pri lé¢bé poruch spojenych
s uzivanim navykovych latek v téhotenstvi;

e optimalniléc¢ba metadonem a buprenorfinem v tého-
tenstvi (véetné dalSich studii zkoumajicich problemati-
ku vztahu davka-odezva);

e bezpecnost farmakoterapie u zavislosti na alkoholu
v téhotenstvi
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SOUHRN ZJISTENI A TABULKY GRADE

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

METADON VS. BUPRENORFIN BEHEM TEHOTENSTVI U ZEN SE ZAVISLOSTi NA OPIOIDECH

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH RCT: CELKEM 3

ID é. studie Zemé Pocet Gestacni vék (tyden  UZivani alkoholu Prostiedi
téhotenstvi) adrog
INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTV1i
Prostfedi vSeobecné péce
Nebyly identifikovany Zadné studie vztahujici se k témto prostfedim.
Specializovana lé¢ebna prostiedi
Jones 2005 USA, jedno pracovisté  30R 16-30 tydnl Téhotné Zeny Rezidenc¢ni (1GZkova) jednotka Centra
20A se zavislosti na pro zavislosti a téhotenstvi (CAP)

opioidech (DSM 1V)

s pozitivnim vzorkem
moci pfi pFijeti do
péce a s uvadénym
uzivanim opioidt
nejméné 4x tydné
pred pfijetim do péce

realizujiciho

program multidisciplinarni péce.

Zeny zde mély pfistup k réiznym
sluzbam, véetné case managementu,
skupinovému a individualnimu
poradenstvi, porodnické péci,
psychiatrickému vysetieni a léChé,
vSeobecné lékarske péci a také péci

o déti a pediatrickou péci poskytovanou
primo v misté realizace programu.
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Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Po prijeti do péce dostavaly vSechny participantky metadon (standardni péce poskytovana v centru CAP
pacientkam zavislym na opioidech) po dobu 3-5 dni, resp. do podpisu informovaného souhlasu. Po
udéleni souhlasu byly pacientky béhem zdravotni prohlidky prevedeny z dennich davek metadonu na
ekvivalentni mnoZzstvi morfinu s okamzitym uvolfiovanim, rozdéleného na Ctyfi davky za den. Po splnéni
zdravotnich podminek a randomizaci pfesly participantky ze svych individualizovanych davek morfinu

s okamzitym uvolfiovanim na ekvivalentni davku medikace zkoumané v ramci dvojité zaslepené studie.
Medikace byla podavana v ramci dvojité zaslepeného a dvojité matouciho (double-dummy) (tj. béhem
kazdého dne bylo podano 12 sublingvalnich tablet a nasledné 40 ml peroralni tekutiny) designu. Prvni
davka dvojité zaslepené medikace byla podana minimalné Sest hodin po poslednim uZiti morfinu

s okamzitym uvolfiovanim, a to rozdélené v rozmezi dvou hodin.

Buprenorfin: Participantky zacinaly davkou buprenorfinu v rozmezi 4-24 mg. Participantky pfifazené ke
skupiné s aktivnim buprenorfinem dostavaly 12 sublingvalnich tablet buprenorfinu HCL (SubutexTM 2 mg)
anasledné 40 ml tekutiny s placebem. Pri prfepoctu davky se postupovalo tak, Ze se nejprve stanovilo
mnozstvi metadonu v miligramech odpovidajici morfinu s okamzitym uvolfiovanim a nasledné se zvolila
ekvivalentni davka buprenorfinu na zakladé klinickych zkuSenosti a odborné literatury, z niz vyplyvaly
srovnatelné vysledky u 8 mg buprenorfinu a 60 mg metadonu.

Béhem nésledujicich dvou dnli byly davky buprenorfinu systematicky navySovany (2—4 mg buprenorfinu/
den) s ohledem na individualni parametry, na které méla vliv zpétna vazba od pacienta a jeho klinické
zhodnocenti, az do ¢tvrtého dne, kdy se pacientky dostaly na individualnf stabiliza¢ni davku.

Metadon: Participantky zacaly prvni den s celkovou davkou metadonu v rozmezi 20-60 mg. Zeny
prifazené ke skupiné s aktivnim metadonem dostaly 12 sublingvalnich tablet s placebem a nasledné
uzily svou davku metadonu HCL (20-100 mg) v 40 ml tekutiny. Pri pfevodu davky se vychazelo z poméru
6 mg morfinu na 1 mg metadonu. Béhem nasledujicich dvou dnii byly davky metadonu systematicky
navySovany (5-10 mg metadonu/den) s ohledem na individualni parametry, na které méla vliv zpétna
vazba od pacientky a jeho klinické zhodnoceni, az do ¢tvrtého dne, kdy se pacientky dostaly na
individualni stabilizaéni davku.

Dopliikova intervence: financni odména ve formé poukazek za negativni dechovou zkousku na alkohol
a negativni test moci na pfitomnost opioid, kokainu, benzodiazepinG, THC, barbituratl, amitriptylind,
amfetamin(, klonazepamd, doxepint, PCP, fenotiazinC a propoxyfenu. Participantky ziskaly poukazku
na 7,50 USD za svou prvni negativni dechovou zkousku na alkohol a negativni vzorek moci, pficemz pfi
kazdém dalsim negativnim testu na pfitomnost navykovych latek v fadé se hodnota poukazky zvysila

o jeden dolar.

Odména mohla dosahnout maximalni vyse 1 200 USD.

DiTE

e pocet novorozencd, kterym bylo
nutné podavat morfinové kapky
v souvislosti s NAS

o maximalni skére NAS namérene
prostrednictvim 19polozkové
modifikované skaly dle Finneganové

e celkové mnozstvi morfinovych kapek
podané v ramci lé¢by NAS

e celkovy pocet dni, které novorozenec
stravil v nemocnici od porodu po
propusténi
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DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Gestacni vék (tyden
téhotenstvi)

UzZivani alkoholu
adrog

Prostfedi

24-29 tydn

Zavislost na opioidech
diagnostikovana dle
DSM 1V s pozitivni
toxikologii moci na
opioidy pfi screeningu

Klinika léChy zavislosti Lékarské
univerzity ve Vidni: [é¢ba zajistovana
ambulantni formou, nicméné v prvotni
fazi jsou pacientky hospitalizovany na
dobu minimalné tri dnd.

ID ¢. studie Zemé Pocet

Fischer 2006 Rakousko, 18R
jedno pracovisté 14 A

Jones 2010 USA a Rakousko, 175R
multicentrické 131A
hodnoceni

(8 pracovist)

6-30 tydnii

Zeny zavislé na
opioidech (aktualni
stav na zaklade

kritérif DSM IV nebo
anamnéza zavislosti
na opioidech a riziko
relapsu) a pozitivni
vzorky moci na opioidy

Ambulantni péce v prostredi fakultni
nemocnice, nicméné Zeny byly béhem
zavadéci faze medikace zkoumané

v ramci této dvojité zaslepené

studie hospitalizovany na dobu
nejmeéné tfi dnl v rezidenénim Ci
lazkovém prostiedi. Zeny zde mély
pristup k rdiznym sluzbam, véetné
case managementu, skupinovému

a individualnimu poradenstvi,
porodnické péci, psychiatrickému
vySetieni a leché, vseobecné ékarské
péci a byla pro né také zajisténa péce
o0 déti a pediatricka péce. Novorozenci
byli hospitalizovani na dobu minimalné
¢tyr dnli a minimalné 10 dnli
pozorovani a vySetfovani na mozny
vyskyt NAS.

RCT | randomizovana kontrolovana studie
R | pocet randomizovanych
A | pocet zahrnutych do analyzy
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Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Participantky byly v ivodni fazi na klinice hospitalizovany po dobu alespori tfi dnl. VSechny participantky
byly udrZovany na peroralnim morfin-hydrochloridu s pomalym uvolfiovanim. Primérna denni davka,
kterou pacientky dostavaly v pribéhu 24 hodin, ¢inila 330,56 mg (v rozmezi 90-600 mg); posledni
davka morfinu s pomalym uvoliovanim (priimér: 164,44 mg SD: 95,50; rozmezi: 30-460 mg) podana

v priiméru 17 hodin pred prvni davkou medikace.

Buprenorfin: 1. den participantky zacinaly na 8 mg buprenorfinu pfi nastupu mirnych abstinencnich
priznakd (skére dle Wangovy skaly mezi 5 a 10). Participantky, které dostavaly vice nez 400 mg/denné
peroralniho morfinu s pomalym uvolfovanim, zacinaly terapii na 12 mg buprenorfinu. Davky byly titrovany
po dobu 5 dn(i podle pfedem definovaného titracniho algoritmu: na davkovani z 1. dne navazovalo

v pripadé vyskytu odvykaciho stavu 12 mg buprenorfinu. BEhem zavadéni buprenorfinové udrzovaci
terapie byly v rdmci titrace k dispozici davky postupné navySované na 16, 20 a 24 mg denné.
Participantkam byl podavan sirup s placebem obsahuijici 30 mg peroralniho roztoku dextramethorfanu

a chutové odpovidajici metadonu. Davky buprenorfinu se po celou dobu studie pohybovaly mezi

8a 24 mg/den.

Metadon: 1. den participantky zacinaly na 40 mg metadonu pfi nastupu mirnych abstinenénich pfiznak
(skore dle Wangovy Skaly mezi 5 a 10). Participantky, které dostavaly vice nez 400 mg/denné peroralniho
morfinu s pomalym uvoliiovanim, zacinaly terapii na 55 mg metadonu. Davky byly titrovany po dobu 5 dnd
podle predem definovaného titracniho algoritmu: na davkovani z 1. dne navazovalo v pripadé vyskytu
odvykaciho stavu 55 mg metadonu. Béhem zavadéni metadonové udrzovaci terapie byly v ramci titrace

k dispozici davky postupné navySované na 70, 85 a 100 mg denné (v zavislosti na klinickém stavu).
Participantkam byly podavany sublingvalni tablety s placebem chutové odpovidajici buprenorfinu. Davky
metadonu se po celou dobu studie pohybovaly od 40 do 100 mg/den.

Dopliikové intervence: VSechny participantky dostavaly za odménu potravinové poukazky (maximalni
mozna Castka odpovidala hodnoté 1 000 euro za 20 tydnd Gcasti na studii).

Vystupy nebyly explicitné definovany
jako PRIMARNI nebo SEKUNDARNI.

MATKA:

o frekvence uzivani a mnoZstvi
dalSich opioid(i, které matka podle
toxikologie moci uzila

o frekvence uzivani a mnoZstvi dalSich
navykovych latek, které matka podle
toxikologie moci uzila

e setrvani v 1é¢bé hodnoceno na
zékladé dokonceni studie

DITE:

e intenzita a délka NAS — méfeno
prostrednictvim skaly dle
Finneganové

VSechny participantky byly pred randomizaci hospitalizovany a dostaly morfin-sulfat s rychlym
uvoliovanim za Ucelem dosaZeni stabilizace jejich stavu a usnadnéni pfechodu na dvojité zaslepenou
medikaci. Jednotkové navySovani nebo snizovani davek se provadélo na zakladé zaslepeného
individualizovaného rezimu davkovani s Gpravou davek o 2 mg u buprenorfinu a 5 nebo 10 mg

u metadonu. Upravy davek vychazely z klinickych rozhodnuti, poZadavki participantek, toxikologie moti
a abstinencnich syndrom(l uvadénych pacientkami.

Buprenorfin: sedm tablet denné (tFi o velikosti 8mg tablety a ¢tyfi o velikosti 2mg tablety) aplikovanych
pod jazyk po dobu 5 minut nebo do jejich rozpusténi. KaZda tableta obsahovala buprenorfin nebo
placebo. Davky s flexibilnim rozmezim od 2 do 32 mg buprenorfinu v sublingvalnich tabletach odpovidaly
odhadem 20 az 140 mg metadonu. K tomuto odhadu se dospélo na zakladé drive publikovanych dat

z klinickych studii. Po téchto tabletach byla nasledné participantkdam podana tekutina obsahujici misto
metadonu placebo. Toto peroralni placebo bylo podavano ve stejném fixnim objemu a obsahovalo totozné
koncentraty maskujici chut jako koncentrat s aktivnim pripravkem.

Metadon: sedm tablet placeba misto buprenorfinu denné s naslednou davkou metadonu rozpusténou

v tekutém pripravku, aby méla davka fixni objem (napf. 40 mlv americkych centrech a 50 ml ve Vidni).
Dopliitkové intervence: penézni poukazky vyménou za odevzdani vzork moci negativnich na opioidy
(vyjma buprenorfinu a metadonu), jiné nelegélni drogy a zneuZité léky na predpis.

DITE:

e pocet novorozencd, jeZ je nutné lécit
na NAS

e maximalni skére NAS

e celkové mnoZstvi morfinu potfebného
k léché NAS

e délka pobytu v nemocnici

e obvod hlavy

RIZIKO ZKRESLENI (,,BIAS“) U KAZDE STUDIE ZAHRNUTE DO SROVNAVACI ANALYZY METADON

VS. BUPRENORFIN
Nahodné Utajeni alokace Zaslepeni Zaslepeni Nedostatek dat Selektivni Jiny typ
generovana (vybérové studie na strané hodnoceni k hodnoceni uvadeéni zkresleni
sekvence — zkresleni/ participantek cilovych cilovych informaci
randomizace selection bias) i personalu proménnych proménnych (reporting
(vybérové (provadéci (detekeni (Ubytkové bias)
zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/

selection bias) performance bias)  detection bias)

attrition bias)

Fischer 2006 ? o 0 °

Jones 2005 o o o o

Jones 2010

) o ) )
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FOREST PLOTS - srovnavaci analyza METADON vs. BUPRENORFIN

1 BUPRENORPHINE vs METHADONE

1.1 Neonatal Abstinence Syndrome requiring treatment

Buprenorphine Methadone Risk Ratio
Study or Events Total Events Total Weight M-H, Random,
Subgroup 95% CI Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI
Fischer 2006 5 8 3 6 10.50% 1.25[0.48, 3.28]
Jones 2005 2 9 5 11 5.10% 0.49[0.12,1.95]
Jones 2010 27 57 41 72 84.40% 0.83[0.59, 1.17] —-
Total (95% CI) 74 89  100.00% 0.8410.62,1.15] -
Total events 34 49 01 0.2 0.5 1 2 5

Heterogenity: Tau® = 0.0; Chi?=1.26, df =2 (P = 0.53); I*= 0%
Test for overall effect: Z=1.06 (P =0.29)

1.2 Neonatal Abstinence Syndrome requiring treatment intention to treat analysis

Favours Buprenorphine  Favours Methadone

Buprenorphine Methadone Risk Ratio

Study or Events Total Events Total Weight M-H, Random,

Subgroup 95% CI Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI

Fischer 2006 6 9 4 9 22.70% 1.501[0.63, 3.56]

Jones 2005 3 15 7 15 14.70% 0.43[0.14,1.35]

Jones 2010 40 86 50 89 62.60% 0.83[0.62,1.11] —-

Total (95% CI) 110 113 100.00% 0.86[0.53, 1.40] ‘

Total events 49 61 01 02 0.5 1 2 5
Heterogenity: Tau? = 0.08; Chi2 = 3.09, df = 2 (P = 0.21); 2= 35% Favours Buprenorphine - Favours Methadone
Test for overall effect: Z=0.61 (P = 0.54)

1.3 Birth weight
Buprenorphine Methadone Mean
Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1v,

Subgroup Random,

95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI

Fischer 2,820 0 8 2,820 0 6 Not

2006 estimable

Jones 3,5630.4 460.19 8 3,001.8 400.32 11 34.00% 528.6

2005 [131.54, e

925.66)
Jones 3,093.7 55291 58 2,878.,5 566.47 73 66.00% 215.20
2010 [22.5, —i—
407.9]
Total 74 90 100.00% 321.85
(95% CI) [30.81, el
612.88]
Heterogenity: Tau? = 23756.19; Chi?=1.94, df =1 (P =0.16); I> = 48% -1000 -500 0 500 1000

Test for overall effect: Z=2.17 (P=0.03)

Favours Methadone  Favours Buprenorphine
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1.4 Time in hours to onset of NAS
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Buprenorphine Methadone Mean Difference

Studyor Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random,

Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI

Fischer 72 35.2 8 60 113 6 100.00% 12.00 _

2006 [-14.01, 38.01] :

Total 8 6 100.00% 12.00 ‘

(95% CI) [-14.01, 38.01]
Heterogenity: Not applicable -100 -50 0 50 100
Test for overall effect: 2= 0.90 (P = 0.37) Favours Methadone  Favours Buprenorphine
1.5 Duration of treatment for NAS in days

Buprenorphine Methadone Mean Difference

Studyor Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random,

Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI

Fischer 4.8 29 8 53 15 6 53.80% -0.50 -

2006 [-2.84,1.84]

Jones 41  7.55 57 99 1358 72 46.20% -5.80 _

2010 [-9.50,-2.10]

Total 65 78  100.00% -2.95 e —

(95% CI) [-8.13, 2.23]
Heterogenity: Tau? = 11.55; Chi? = 5.63, df = 1 (P =0.02); 1= 82% 10 5 0 5 10

Test for overall effect: Z=1.12 (P = 0.26)

1.6 Mean cumulative dose of morphine in mg required to manage NAS

Favours Buprenorphine  Favours Methadone

Buprenorphine Methadone Mean Difference
Study or Mean SD Total Mean SD  Total IV, Random, 95% CI
Subgroup Mean Difference: IV, Random, 95% CI
Fischer 2006 2 2 8 271 1.68 6 -0.71[-2.64,1.22] —t—
Jones 2010 11 528 57 104 2206 72 -9.30[-14.58, -4.02] <

1.7 Total number of morphine drops administered

-10 -5 0 5 10
Favours Buprenorphine  Favours Methadone

Buprenorphine Methadone Mean Difference
Studyor Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random,
Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI
Jones 236 579 9 931 7794 11 100.00% -69.50 ¢ .
2005 [-129.10,-9.90]
Total 9 11 100.00% -69.50 ——
(95% CI) [-129.10, -9.90]
Heterogenity: Not applocable -100 -50 0 50 100

Test for overall effect: Z=2.29 (P =0.02)

Favours Buprenorphine  Favours Methadone
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1.8 APGAR at 1 min

Buprenorphine Methadone Mean Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Random,
Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI
Fischer 2006 8.5 0 8 8.5 0 6 Not estimable E
Jones 2005 81 051 8 8.3 0.8 11 46.80% -0.2[-0.79,0.39] =
Jones 2010 81 152 58 8 171 73 53.20% -0.1[-0.45,0.65] -I-
Total 74 90 100.00% -0.04 ‘
(95% CI) [-0.44,0.36]
Heterogenity: Tau? = 0.00; Chi?=0.53, df =1 (P =0.47); I? = 0% 10 -5 0 5 10

Test for overall effect: Z=0.20 (P = 0.84)

1.9 APGAR at 5 min

Favours Methadone  Favours Buprenorphine

Buprenorphine Methadone Mean Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random,

Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI

Fischer 2006 10 0 8 10 0 6 Not estimable

Jones 2005 8.7 042 8 8.9 0.3 11 39.60% -0.2[-0.54,0.14] =

Jones 2010 9 0.76 58 9 0.85 73 60.40%  0.0[-0.28,0.28] .

Total 74 90 100.00% -0.08 ‘

(95% CI) [-0.29, 0.14]
Heterogenity: Tau? = 0.00; Chi?=0.80,df =1 (P=0.37); I*=0% 10 5 0 5 10
Test for overall effect: 2=0.72 (P = 0.47) Favours Methadone ~ Favours Buprenorphine
1.10 Infant toxicology positive at delivery

Buprenorphine Methadone Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random,
95% CI Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI

Jones 2005 0 9 0 11 Not estimable

Total (95% CI) 9 11 Not estimable

Total events 0 0 01 0.2 0.5 1 2 5 10

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Not applicable

1.11 Premature delivery before week 37

Buprenorphine Methadone

Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random,95% CI

Favours Buprenorphine  Favours Methadone

Risk Ratio: IV, Random, 95% CI

Fischer 2006 2 8 5 6 38,90% 0.30[0.09, 1.05] ¢ =

Jones 2005 0 8 1 11 6,40% 0.440.02,9.69] <

Jones 2010 4 58 14 73 54,70% 0.3610.13,1.03] L

Total (95% CI) 74 90 100,00% 0.34[0.16,0.74] et

Total events 6 20 01 0.2 0.5 1 2 5 10

Heterogenity: Tau? = 0.00; Chi? = 0.08, df =2 (P = 0.96); I’= 0%
Test for overall effect: Z=2.71 (P = 0.007)

Favours Buprenorphine  Favours Methadone
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Buprenorphine Methadone Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI
Fischer 2006 2 9 8 9 39.90% 0.2510.07,0.87] < =
Jones 2005 0 15 1 15 6.30% 0.331[0.01, 7.58] 4
Jones 2010 4 86 14 89 53.80% 0.30[0.10, 0.86] i
Total (95% CI) 110 113 100.00% 0.28[0.13, 0.61] et
Total events 6 23 01 0.2 0.5 1 2 5 10

Heterogenity: Tau? = 0.00; Chi? = 0.05, df =2 (P = 0.97); I’>= 0%
Test for overall effect: Z=3.19 (P = 0.001)

1.13 Maternal toxicology positive at delivery

Favours Buprenorphine  Favours Methadone

Buprenorphine Methadone Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI
Jones 2005 0 9 1 11 9.50% 0.40[0.02, 8.78]
Jones 2010 5 57 11 72 90.50% 0.5710.21, 1.56] ——
Total (95% CI) 66 83  100.00% 0.55[0.21,1.43] i
Total events 5 12 0.01 0.1 1 10 100

Heterogenity: Tau? = 0.00; Chi? = 0.05, df =1 (P = 0.83); I?’= 0%
Test for overall effect: Z=1.22 (P=0.22)

1.14 Number of women who nursed their infants

Favours Buprenorphine  Favours Methadone

Buprenorphine Methadone Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI
Fischer 2006 4 8 3 6  10000%  1.00(0.35,2.88] L
Total (95% CI) 8 6 100.00% 1.00[0.35, 2.88] —-‘-—
Total events 4 3 01 0.2 0.5 1 2 5 10

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.00 (P = 1.00)

1.15 Maternal retention in trial (proxy measure for retention in treatment)

Favours Buprenorphine  Favours Methadone

Buprenorphine Methadone Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI
Fischer 2006 8 9 6 9 19.60% 1.33[0.80, 2.23] —_—
Jones 2005 9 15 11 15 19.80% 0.82[0.49,1.37] —_—
Jones 2010 58 86 73 89 60.60% 0.8210.69,0.98] [
Total (95% CI) 110 113  100.00% 0.90[0.70, 1.17] <
Total events 75 90 0.01 0.1 1 10 100

Heterogenity: Tau? = 0.02; Chi?=3.06, df =2 (P = 0.22); I>=35%
Test for overall effect: Z=0.76 (P = 0.45)

Favours Methadone  Favours Buprenorphine



144 @ METODICKA PRIRUCKA

1.16 Maternal withdrawal

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

10

Buprenorphine Methadone Mean Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Random,

Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Random, 95% CI

Fischer 2006 0 0 0 0 0 Not estimable

Jones 2005 0 0 8 0 10 Not estimable

Total (95% CI) 8 0 10 Not estimable
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5
Test for overall effect: Not applicable Favours Buprenorphine  Favours Methadone
1.17 Spontaneous abortion

Buprenorphine Methadone Risk Ratio

Study or Events Total Events Total Weight M-H, Random,

Subgroup 95% CI Risk Ratio: M-H, Random, 95% CI

Fischer 2006 0 9 9 49.10% 0.331[0.02, 7.24] 4 i

Jones 2005 0 15 15 Not estimable

Jones 2010 0 86 89 50.90% 0.21[0.01, 4.25] +—=

Total (95% CI) 110 113  100.00% 0.26 [0.03, 2.26]

Total events 0 01 0.2 0.5 1 2 5

Heterogenity: Tau? = 0.00; Chi?=0.05,df =1 (P =0.83); I’= 0%

Test for overall effect: Z=1.22 (P=0.22)

Favours Buprenorphine  Favours Methadone

BUPRENORFIN V POROVNANI S METADONEM U MATEK S LATKOVOU ZAVISLOSTi

Pacient nebo populace: matky s latkovou zavislosti
Prostredi: rezidenc¢ni a ambulantni péce

Intervence: buprenorfin
Srovnani: metadon

10

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko Relativni Pocet
Gginek participantek  Kvalita diikaz{

Vystupy Metadon Buprenorfin (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky

Pozitivni toxikologie 145 na 1000 80 na 1000 RR 0,55 149 NiZKA 12 Ve studii Jones

matky p¥i porodu (30az207) (0,21 az1,43) (2 studie) (2010) byla uplatnéna

Orientacni vySetienti Poissonova regrese

moci sOR=0,5(95%CL 0,1,
2,7). RevMan OR = 0,53
(95% CI1: 0,17, 1,63).
Metaanalyza povazovana
za adekvatni.

Odvykaci stav viz poznamka viz poznamka nelze urcit 0 VELMI Jones 2005 neuvadi

matky (2 studie) NizZKA 34 Zadny rozdil (F 0,67(df

Wangova Skala
abstinencnich
priznakd

1,16); p = 0,426); ve studii
Fischer 2006 obsaZen
kompletni prehled
primérd vybérového
souboru, ale v textu

se nehovofi o zadnych
rozdilech mezi skupinami.
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Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko Relativni Pocet
ucinek participantek  Kvalita dlikazl
Vystupy Metadon Buprenorfin (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Mat&ino setrvani 796 na 1000 653 na 1000 RR 0,90 223 STREDN{ &
v adiktologické (565az757) (0,70a21,17) (3 studie)
léché — setrvani
ve studii (nepfimy
indikator)
Katamnéza:
14-28 dni od porodu
Porodni hmotnost Priimér porodni 164 NiZKA 57
hmotnosti v intervencni (3 studie)
skupiné byl0 321,85 g
vysSi (030,81 gaz
612,88 g vice)
Pfed¢asny porod 230 na 1000 74 na 1000 RR 0,28 223 NIzKA 57 Ve studii Jones
pred 37. tydnem (37 az150) (0,13a70,61) (3 studie) (2010) byla uplatnéna
Analyza podle Poissonova regrese
plivodniho sOR=0,3(95% CI: 0,1,
lécebného zaméru - 2,0). RevMan OR = 0,32
wintention to treat®) (95% CI1: 0,12, 0,85).
Metaanalyza na bazi ITT
povaZovana za adekvatni.
Novorozenecky 540 na 1000 464 na 1000 RR 0,86 223 NIzKA 25 Ve studii Jones
abstinenéni (286 az 756) (0,53az1,4) (3 studie) (2010) byla uplatnéna
syndrom vyZadujici Poissonova regrese
lécbu sOR=0,7(95%CI: 0,2,
Analyza podle 1,8). RevMan OR = 0,83
plvodniho (95% CI: 0,62, 1,11).
lé¢ebného zaméru Metaanalyza na bazi ITT
povazovana za adekvatni.
Spontanni potrat 27 na 1000 0 na 1000 nelze urcit 223 VELMI V buprenorfinové skuping
(0az0) (3 studie) NizZKA 52 nebyly zaznamenany

7adné sledované jevy,
v metadonove tfi.

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfic studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Gcinku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Sttedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dal3i vyzkum vyznamné ovlivni nas ndzor na odhadovany (¢inek a miZe vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany ticinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym G¢inkem jsme si velmi nejisti.

1 | Riziko zkresleni: obé studie (Jones, 2005 a Jones, 2010) byly provedeny kvalitnim zplsobem, s odpovidajici randomizaci a zaslepenim. Nicméné
vysoky Ubytek participantek ve studii Jones (2010) a velky nepomér mezi skupinami (18 % u metadonu a 33 % u buprenorfinu) vedl nakonec
k vyhodnoceni celkového rizika zkresleni jako zavazného.

2 | Nepresnost: nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) a Siroky interval spolehlivosti.

3 | Riziko zkresleni: velky Ubytek participantek predstavuje zavazné riziko zkresleni.

4 | Nepresnost: dvé studie uvedly data tykajici se odvykaciho stavu (Jones, 2005 a Fischer, 2006). Vybérové soubory studii byly velmi malé (18 v kazdé
studii) a existuje vysoka pravdépodobnost nepresnosti vysledk, i kdyz u jednotlivych odhadd nejsou uvedeny intervaly spolehlivosti.

5 | Riziko zkresleni: vSechny tfi studie byly provedeny kvalitnim zplisobem, ale ve vech doslo k velkému ubytku participantek. Ve vétsi studii (Jones,
2010) vedl rozsah rozdilu v Ubytku participantek mezi skupinami (18 % u metadonu a 33 % u buprenorfinu) k vyhodnoceni celkového rizika
zkreslenf jako zavazného.

6 | Neprimost: setrvani ve studii bylo povaZovano za vhodny nepfimy indikator setrvani v adiktologické léc¢hé. Hodnoceni diikazl z hlediska nepfimosti
nebylo sniZeno.

7 | Nepresnost: Siroky interval spolehlivosti a velikost vybérového souboru pod 400 (voditko dle metodiky GRADE pro hodnoceni spojitych dat)

8 | Nepresnost: velmi nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) a velmi Siroky interval spolehlivosti.

9 | Nepresnost: velmi nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) a velmi Siroky interval spolehlivosti.
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Autori: Nandi Siegfried, Nicolas Clark
Datum: 21.7.2013

OTAZKA: BUPRENORFIN VS. METADON U MATEK S LATKOVOU ZAVISLOSTI

Prostredi: reziden¢ni a ambulantni péce
Bibliografie: Siegfried N., Clark N. Psychofarmakologicka 1é¢ba matek s latkovou zavislosti.

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence NepfFimost Nepfesnost Dalsi aspekty

Pozitivni toxikologie matky pfi porodu (hodnoceno na zakladé orientaéniho vySetieni moci)

VVVVVVVV

2 randomizované zévazné?! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna? Zadné
studie inkonzistence neprimosti

Odvykaci stav matky (hodnoceno na zakladé Wangovy $kaly abstinenénich pFiznaki)

2 randomizované zavazné 3 bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna * zadné
studie inkonzistence nepfimosti

Mat¢ino setrvani v adiktologické lé¢bé (hodnoceno na zakladé setrvani ve studii - nepfimy indikator)

3 randomizované zavazné ® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zadné
studie inkonzistence neprimosti ® nepresnosti

Porodni hmotnost (¢im vy$si hodnota, tim lepsi vysledek)

3 randomizované zavazné ® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zévazna’ zadné
studie inkonzistence neprimosti

Piedéasny porod pred 37. tydnem — analyza podle plivodniho lé€ebného zAméru (ITT)

3 randomizované zavazné® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna® zadné
studie inkonzistence neprimosti

Novorozenecky abstinenéni syndrom vyZadujici léébu - analyza podle plivodniho lé&ebného zAméru (ITT)

3 randomizované zavazné® bez zavaznéjsi bez z&vaznéjsi zavazna? zadné
studie inkonzistence neprimosti
Spontanni potrat
3 randomizované z&vazné ® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna ° zadné
studie inkonzistence neprimosti

1| Riziko zkreslent: obé studie (Jones, 2005 a Jones, 2010) byly provedeny kvalitnim zplsobem, s odpovidajici randomizaci a zaslepenim. Nicméné
vysoky Ubytek participantek ve studii Jones (2010) a velky nepomeér mezi skupinami (18 % u metadonu a 33 % u buprenorfinu) ved! nakonec
k vyhodnoceni celkového rizika zkresleni jako zavazného.

2 | Nepresnost: nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) a Siroky interval spolehlivosti.

3| Riziko zkresleni: velky Ubytek participantek predstavuje zavazné riziko zkreslen.

4 | Nepresnost: dvé studie uvedly data tykajici se odvykaciho stavu (Jones, 2005 a Fischer, 2006). Vybérové soubory studii byly velmi malé (18 v kazdé
studii) a existuje vysoka pravdépodobnost nepresnosti vysledkd, i kdyZ u jednotlivych odhadt nejsou uvedeny intervaly spolehlivosti.

5 | Riziko zkresleni: véechny tfi studie byly provedeny kvalitnim zplisobem, ale ve viech doslo k velkému Ubytku participantek. Ve vétsi studii (Jones,
2010) vedl rozsah rozdilu v Gbytku participantek mezi skupinami (18 % u metadonu a 33 % u buprenorfinu) k vyhodnoceni celkového rizika
zkresleni jako zavazného.

6 | Nepfimost: setrvani ve studii bylo povaZovano za vhodny nepfimy indikator setrvani v adiktologické lécbé. Hodnoceni dlikazl z hlediska neprimosti
nebylo snizeno.

7 | Nepresnost: Siroky interval spolehlivosti a velikost vybérového souboru pod 400 (voditko dle metodiky GRADE pro hodnoceni spojitych dat)

8 | Nepresnost: nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) a velmi Siroky interval spolehlivosti.

9 | Nepresnost: nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) a velmi Siroky interval spolehlivosti.
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Pocet pacientek Uginek Kvalita DiileZitost
Buprenorfin Metadon Relativni (95% CI) Absolutni
5/66 12/83 RR 0,55 0 65 méné na 1000 NIzKA ZASADN{
(7,6 %) (14,5 %) (0,21 a71,43) (od hodnoty nizsi 0 114 po
hodnotu vyssi 0 62)
- o ne-slucovano ne-slu¢ovano VELMI NizZKA ZASADNI
75/110 90/113 RR 0,90 0143 méné na 1000 STREDNI ZASADNI
(68,2 %) (79,6 %) (0,70 a7 1,17) (0 40 a7 231 méné)
74 90 _ MD 0 321,85 vy&&i (0 30,81 NIZKA ZASADN{
az 612,88 vice)
8/110 26/113 RR 0,28 0156 méné na 1000 NIZKA ZASADNI
(7,3 %) (23 %) (0,13 a7 0,61) (081 a7193 méng)
49/110 61/113 RR 0,86 076 méné na 1000 NIZKA ZASADNI
(44,5 %) (54 %) (0,53az1,4) (od hodnoty nizsi o 254 po
hodnotu vyssi 0 216)
0/110 3/113 o 027 méné na 1000 VELMI NizKA ZASADNI
(0 %) (2,7 %) (od hodnoty 0 27 nizsi po

hodnotu o 27 nizsi)
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DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

METADON VS. MORFIN S POMALYM UVOLNOVANIM BEHEM TEHOTENSTVI U ZEN

SE ZAVISLOSTI NA OPIOIDECH

TABULKA CHARAKTERISTIK ZARAZENYCH RCT: CELKEM 1

ID €. studie Zemé Poéet Gestacni vék (tyden UzZivani alkoholu Prostiedi (délka) Délka studie
téhotenstvi) adrog

INTERVENCE POUZE BEHEM TEHOTENSTVI

Prostiedi vSeobecné péce

Nebyly identifikovany Zzadné studie vztahuijici se k témto prostredim.

Specializovana lé¢ebna prostiedi

Fischer 1999 Rakousko 24R Téhotenstvi a gestacni vék Zavislost na Ambulantni péce. Od prijeti do péce po

24 A

neuvedeny jako kritérium
pro zafazeni; primeérna
hodnota vychoziho

EGA u metadonu 19,86
(SD: 5,55) tydnG; morfin:
23,46 (SD: 8,49)

tydndi

opioidech (DSM 1V)
nebo

polymorfni uzivani
navykovych latek

Program specializované
komplexni
psychiatrické,
porodnické a lékarské
péce pro Zeny zavislé
na navykovych latkach.

obdobi po porodu -
konkrétni doba
neuvedena

RCT | randomizovana kontrolovana studie
R | pocet randomizovanych
A | pocet zahrnutych do analyzy
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Randomizované skupiny

Primarni vystupy

Metadon: participantky zacinaly na flexibilnim davkovacim rezimu s 10denni zavadéci
dobou. Jednou denné byl podavan roztok s metadonem. Na dny, kdy nebyly osobné

na stredisku, nebo na vikend dostavaly participantky davky s sebou na doma. Po
zavadécim obdobi se davky ustalily. AZ v 32. tydnu bylo zaznamenano mirné navyseni
davek. V dobé porodu byla primérna davka metadonu 53,48 +/- 25,11 mg (rozmezi:
13-120 mg)

Morfin s pomalym uvoliiovanim: participantky zacinaly na flexibilnim davkovacim
rezimu s 10denni zavadéci dobou. Zeny dvakrat denné uZivaly tablety morfinu

s pomalym uvolfiovanim. Na dny, kdy nebyly osobné na stfedisku, nebo na vikend
dostavaly participantky davky s sebou na doma. Po zavadécim obdobi se davky ustalily.
AZv 32. tydnu bylo zaznamenano mirné navy3eni davek. V dobé porodu byla primérna
davka morfinu 300,43 +/- 137,46 mg (rozmezi: 60-660 mg).

Nebyl explicitné vymezen Zadny primarn{ vystup.

MATKA
1. uzivani ndvykovych latek
a. viditelné vpichy
b. vySetfeni moCi
DITE
1. uZivani ndvykovych latek
a. viditelné vpichy
b. vySetfeni moCi
2. intenzita a délka trvani NAS hodnocené na zakladé skaly
dle Finneganové
. délka hospitalizace v dUsledku NAS
. porodni hmotnost
. tyden téhotenstvi pfi narozeni
. obvod hlavy
mira

~No ok w

RIZIKO ZKRESLENI (,,BIAS“) U KAZDE STUDIE ZAHRNUTE DO SRO

VNAVACI ANALYZY METADON VS. MORFIN

Nahodné Utajeni alokace Zaslepenf Zaslepeni Nedostatek dat Selektivni Jiny typ
generovana (vybérové studie na strané hodnoceni k hodnoceni uvadeni zkresleni
sekvence — zkresleni/ participantek cilovych cilovych informaci

randomizace selection bias) i personalu proménnych proménnych (reporting
(vybérové (provadéci (detekéni (Ubytkové bias)
zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/ zkresleni/
selection bias) performance bias)  detection bias) attrition bias)
Fischer 1999 ? ? 6 ? o 0 e
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FOREST PLOTS - srovnavaci analyza METADON vs. MORFIN

2 METHADONE vs SLOW-RELEASE MORPHINE

2.1 Mean duration of Neonatal Abstinence Syndrome in days

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Methadone Morphine Mean Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI

Fischer 1999 16 10.6 24 21 113 24 100% -5.00 y

[-11.20, 1.20] A
Total (95% CI) 24 24 100% -5.00 ——
[-11.20, 1.20]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: 2= 1.58 (P=0.11) Favours Methadone ~ Favours Morphine
2.2 Infant birth weight
Methadone Morphine Mean
Difference

Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,

Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI

Fischer 3,036.46 47056 24 291292 61913 24 100% 123.54

1999 [-187.58, _— —

434.66]
Total 24 24 100% 123.54
(95% CI) [-187.58, e
434.66]

Heterogenity: Not applicable -1000 -500 0 500 1000

Test for overall effect: Z=0.78 (P = 0.44)

2.3 Infant Head Circumference

Favours Morphine Favours Methadone

Methadone Morphine Mean Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Fischer1999  33.05 0.83 24 3359 166 24 100% -0.54
[-1.28,0.20]
Total (95% CI) 24 24 100% -0.54 -
[-1.28, 0.20]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: Z=1.43 (P = 015) Favours Morphine Favours Methadone
2.4 Infant length (cm)
Methadone Morphine Mean Difference
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: IV, Fixed, 95% CI
Fischer 1999 4875 198 24 4822 337 24 100% 0.53 _; |
[-1.03, 2.09]
Total (95% CI) 24 24 100% 0.53 ‘
[-1.03, 2.09]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10

Test for overall effect: Z=0.66 (P =0.51)

Favours Morphine Favours Methadone
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2.5 Estimated Gestational age at delivery

Mean Difference
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Methadone Morphine
Study or Mean SD Total Mean SD Total Weight 1V, Fixed,
Subgroup 95% CI Mean Difference: 1V, Fixed, 95% CI
Fischer 1999 38.92 174 24 3779 2.55 24 100% 1.13 _._
[-0.11, 2.37]
Total (95% CI) 24 24 100% 1.13 ®
[-0.11, 2.37]
Heterogenity: Not applicable -10 -5 0 5 10
Test for overall effect: 2= 1.79 (P = 0.07) Favours Morphine  Favours Methadone
2.6 Maternal Retention in Treatment
Methadone Morphine Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Fischer 1999 24 24 24 24 100% 1.00[0.92, 1.08] .
Total (95% CI) 24 24 100% 1.00[0.92, 1.08] 0
Total events 24 24 01 02 0.5 1 2 5 10
Heterogenity: Not applicable Favours Morphine Favours Methadone
Test for overall effect: Z=0.00 (P =1.00)
2.7 Maternal substance use (proxy measure is identification of injections sites)
Methadone Morphine Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI Risk Ratio: M-H, Fixed, 95% CI
Fischer 1999 12 24 5 24 100% 2.40[1.00,5.77] _
Total (95% CI) 24 24 100% 2.40[1.00, 5.77] e
Total events 12 5 01 02 0.5 1 2 5 10
Favours Morphine Favours Methadone

Heterogenity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.96 (P =0.05)
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DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

METADON V POROVNANI S MORFINEM S POMALYM UVOLNOVANIM U TEHOTNYCH ZEN A MATEK PO PORODU
SE ZAVISLOSTI NA OPIOIDECH

Pacient nebo populace: t€hotné Zeny nebo Zeny po porodu se zavislosti na opioidech

Prostredi: ambulantni péce v prostredi specializované adiktologické péce

Intervence: metadon

Srovnani: morfin s pomalym uvoliiovanim

Ilustrativni komparativni rizika* (95% CI)

Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko
Relativni Pocet Kvalita
Morfin s pomalym udinek  participantek  diikazt
Vystupy uvoliiovanim Metadon (95% CI) (studii) (GRADE)  Poznamky
Matéino uZivani 208 na 1000 500 na 1000 RR 2,4 48 VELMI Zeny v morfinové
navykovych latek (208 az 1000) (1az5,77) (1 studie) NizKA 123 skupiné uZivaly
Neprimym indikatorem statisticky vyznamné
uZivani opioiddi je méné benzodiazepin(
identifikace vpich( nez Zeny v metadonové
skupingé. Mira uzivani
kokainu byla v obou
pripadech nizka.
Odvykaci stav matky viz poznamka viz poznamka nelze urcit L viz neuvedeno
poznamka
Matgino setrvani 1000 na 1000 1000 na 1000 RR 1 48 NfzkA 24 v&echny Zeny studii
v léché - nepfimym (920 az 1000) (0,92 az (1 studie) dokondily.
indikatorem setrvani 1,08)
ve studii
Porodni hmotnost Prlimérna porodni 48 NIZKA 15
ditéte v gramech hmotnost ditéte (1 studie)
v intervencni skuping byla
0 123,54 vyssi (od hodnoty
nizsi 0 187,58 po hodnotu
vy$Si 0 434,66).
PredCasné narozené Primeérna nedonosenost 48 NizKA15¢  Hodnota EGA pfi porodu
dité ditéte v intervencnich (1 studie) u metadonové skupiny
Odhadovany gestacni skupinéach byla 0 1,13 vyssi se pohybovala od 36 do
vek pfi porodu (od hodnoty nizsi0 0,11 po 42 tydnl a u morfinu
(v tydnech) hodnotu vyssi 0 2,37). se EGA v dobé porodu
pohybovalo od 31 do
41 tydn(. Pocet
predcasnych porodii
nebyl uveden.
Novorozenecky Priimérna hodnota 48 NizKAL?  Neuvedeny zadné
abstinenéni syndrom novorozeneckého (1 studie) statistické rozdily mezi
(NAS) Priimérna délka abstinenc¢niho syndromu skupinami, pokud jde
trvani NAS (v dnech) v intervencnich skupinach o uzivani fenobarbitalu
byla o 5 nizsi (od hodnoty nebo intenzitu NAS.
nizsi 0 11,2 po hodnotu Pocty pripadl s NAS
vys$$i01,2). v jednotlivych skupinach
nebyly uvedeny.
Spontanni potrat viz poznamka viz poznamka nelze urcit 48 NizKALe U Zadné z zen nedoslo
(1 studie) v ramci studie

k spontannimu potratu.
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* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany tcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Riziko zkresleni: hodnoceno jako zavazné. Vzhledem k nedostatku relevantnich informaci byl randomizacni proces oznacen za nejasny. Absence
adekvatniho zaslepeni predstavuje vysoké riziko z hlediska mozného vyskytu provadéciho a detekeniho zkresleni.

2 | Neprimost: hodnocena jako zavazna. UZivani nelegalnich opioidd nebylo mozné urcit na zakladé rozboru moci; jako neprimy indikator byly vyuZity
identifikované vpichy.

3 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna. Nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) a Siroky interval spolehlivosti.

4 | Neprimost: jako nepfimy indikator ke stanoveni miry setrvani v [é¢bé byla vyuZita mira setrvani ve studii. Uvadi se, Ze Zeny se |é¢ebného programu
aktivné Ucastnily, ale chybi srovnani mezi jednotlivymi skupinami.

5 | Neprimost: neni uveden pocet predcasnych porodt. Z rozmezi EGA vyplyva, Ze doslo k nékolika porodim pred 37. tydnem téhotenstvi.

6 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna: pravdépodobnost nepresnosti vyplyva z celkové malé velikosti vyb&rového souboru.

7 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna: Siroky interval spolehlivosti.
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Autori: Nandi Siegfried, Nicolas Clark
Datum: 2. 8. 2013

OTAZKA: METADON VS. MORFIN S POMALYM UVOLNOVANIM U TEHOTNYCH ZEN A MATEK PO PORODU
SE ZAVISLOSTI NA OPIOIDECH

Prostredi: ambulantni péce v prostiedi specializované adiktologické péce
Bibliografie: Siegfried N., Clark N. Psychofarmakologickd 1é¢ba u téhotnych Zen nebo Zen po porodu s problematickym
uzivanim navykovych latek

Posuzovani kvality
Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost NepFesnost Dalsi aspekty
studii

Matéino uZivani navykovych latek (hodnoceno na zakladé identifikace vpichii jako nepfimého indikatoru uZivani opioidii)

1 randomizované zavazné?! bez zavaznéjsi z&vazna? z&vazna? Zadné
studie inkonzistence

Odvykaci stav matky - neuvedeno

1 zadne

Mat€ino setrvani v [é€bé (hodnoceno na zakladé setrvani ve studii jako nepfimého indikatoru)

1 randomizované z&vazné*t bez zavaznéjsi zavazna* bez zavaznéjsi Zadné
studie inkonzistence nepresnosti

Porodni hmotnost ditéte v gramech (¢im vyssi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované z&vazné* bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna® 7adné
studie inkonzistence neprimosti

Pfedcasné narozené dité (hodnoceno na zakladé odhadovaného gestaéniho véku pfi porodu v tydnech; éim vyssi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované z&vazné? bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna’ Zadné
studie inkonzistence neprimosti

Novorozenecky abstinenéni syndrom (NAS) (hodnoceno na zakladé stéedni hodnoty délky trvani NAS v dnech;
¢im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované z&vazné*t bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna ® Zadné
studie inkonzistence nepfimosti

Spontanni potrat

1 randomizované zavazné?! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zévazna’ Zadné
studie inkonzistence neprimosti

1| Riziko zkresleni: hodnoceno jako zavazné. Vzhledem k nedostatku relevantnich informaci byl randomizac¢ni proces oznacen za nejasny. Absence
adekvatniho zaslepeni pfedstavuje vysoké riziko z hlediska mozného vyskytu provadéciho a detekéniho zkreslent.

2 | Nepfimost: hodnocena jako zavazna. UZivani nelegalnich opioidd nebylo mozné urcit na zakladé rozboru moci; jako neptimy indikator byly vyuZity
identifikované vpichy.

3 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna. Nizkd mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) a Siroky interval spolehlivosti.

4 | Nepfimost: jako nepfimy indikator ke stanoveni miry setrvani v [é¢bé byla vyuZita mira setrvani ve studii. Uvadi se, Ze Zeny se |é¢ebného programu
aktivné ucastnily, ale chybi srovnani mezi jednotlivymi skupinami.

5 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna — velmi maly vybérovy soubor (N=48) a Siroky interval spolehlivosti.

6 | Nepfimost: neni uveden pocet predc¢asnych porod(l. Z rozmezi EGA vyplyva, Ze doslo k nékolika porodiim pred 37. tydnem téhotenstvi.

7 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna: pravdépodobnost nepresnosti vyplyva z celkové malé velikosti vybérového souboru.

8 | Nepresnost: hodnocena jako zavazna: Siroky interval spolehlivosti.
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Potet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Metadon Morfin Relativni Absolutni
s pomalym (95% CI)
uvolfiovanim
12/24 5/24 RR2,4 0 292 vice na 1000 VELMI NIZKA ZASADN{
(50 %) (20,8 %) (1az5,77) (0 0 az 994 vice)
o o o o o ZASADNI
24/24 24/24 RR1 00 méné na 1000 NIZKA ZASADNI
(100 %) (100 %) (0,92 a7 1,08) (od hodnoty nizsi o 80
po hodnotu vys$si o 80)
24 24 - MD 0 123,54 vy3si NIZKA ZASADNI
(od hodnoty nizsi
0187,58 po hodnotu
vy$Si 0 434,66)
24 24 o MD o0 1,13 vy&si NIZKA ZASADNI
(od hodnoty nizsi
00,11 po hodnotu
vy$$i02,37)
24 24 o MD o 5 nizi (od NIZKA ZASADNI
hodnoty nizsi
011,2 po hodnotu
vy$s$io1,2)
0/24 0/24 _ _ NIZKA ZASADN{
(0%) (0%)
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PROFIL DUKAZU 5: KOJENI
Klinicka otazka:

M4 podnécovani ke kojeni v rdmci pécée o Zeny po porodu,
které uzivaji alkohol nebo drogy nebo trpi néjakou poru-
dopad na sledované parametry (vystupy) matky nebo dité-
te neZ pripady, kdy matky ke kojeni nejsou podnécovany,
jsou od kojeni odrazovany (s doporucenim nahrazek ma-
tefského mléka) nebo je jim doporucovano, aby ndhrazky
materského mléka pouzivaly vzdy po pripadném uziti na-
vykovych latek?

Kritéria vybéru studii pro systematicky prehled:
Design studie: RCT

Populace: Zeny po porodu, které uzivaji alkohol nebo dro-
gy nebo které trpi néjakou poruchou spojenou s uzivanim
navykovych latek

Intervence: podnécovani ke kojeni

Srovnavana alternativa: pripady, kdy matky ke kojeni ne-
jsou podnécovany (obvykla péce), jsou od kojeni odrazova-
ny (s doporuéenim ndhrazek materského mléka) nebo je
jim doporucovano, aby ndhrazky matefského mléka pou-
Zivaly kratkodobé béhem doby, kdy navykové latky uzivaji?

VYSTUPY: POSUZOVANY BYLY NASLEDUJICI
VYSTUPY:

Vystup DiileZitost (0-9)
Dité: prirlistek na hmotnosti 7,78
Dité: citova vazba/pfilnuti (,,attachment*) 7,56
Dité: neprospivani 7,44
Dité: neurobehavioralni projevy (letargie, 7,44
sedace, iritabilita)

Dité: novorozenecky abstinencni syndrom 7,22
Dité: infekce 7,11
Dité: vyZivové problémy 7,00
Matka: vazba k ditéti (,,bonding®) 6,89
Matka: uzivani navykovych latek 6,33
Matka: osobni pohoda (,well-being") 6,22
Dité: amrti 6,00
Matka: mastitida 511
Odnéti materskych prav (napr. dité je 411

svéreno do nahradni péce)

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

VYHODNOCENI DUKAZU A FORMULACE
DOPORUCENI

Kojeni u matek se zdvislosti na alkoholu a/nebo jinych na-
vykovych latkach.

K tomuto diikaznimu profilu nebyly dohledany Zadné
randomizované kontrolované studie. Souhrn diikazii
vychazi z kvalitativni analyzy dostupné literatury.

Souhrn dlikazii (viz dali narativni prehled ddikaz(i pod touto

tabulkou):

e Posileni citové vazby mezi matkou a ditétem kojenim
(Luijk et al., 2012) je obzvlasté vyznamné zejména
u zen, které pocituji vinu kvili tomu, Ze v dobé pred po-
rodem uzivaly ndvykové latky, a také u téch, které maji
pochybnosti o svych rodicovskych dovednostech.

e Kojeni, resp. materské mléko, mize u déti vystavenym
opioidim redukovat vyskyt, prip. intenzitu novorozenec-
kého abstinenéniho syndromu (McQueen et al., 2012).

e Prokazatelné nizsi odezva na stres (Mezzacappa et al.,
2005) a vyssi vagdalni tonus, véetné lepsi autonomni
regulace, u Zen v laktaci oproti Zendm, které nekoji,
hraje u Zen s latkovou zavislosti zdsadni roli. Stres mize
byt vyznamnym faktorem pro rozvoj psychiatrickych
symptomu a poji se také s relapsem zneuzivani navy-
kovych latek (Sinha et al., 2007). Spatna regulace stresu
a systému odmeény u matek se navic poji s vyhledava-
nim drog a zanedbavanim rodi¢ovské pécée (Rutherford
etal.,, 2011).

e 7 hlediska kojeni je také relevantnim zjiSténim, Ze
v porovndni s teéhotenstvim dochézi ¢asto v poporod-
nim obdobi k uzivani alkoholu, narazové konzumaci
alkoholu, koureni nebo uzivani konopnych drog jesté ve
vy$si mire (,jo-jo efekt”) (National Survey on Drug Use
and Health, kombinace dat z let 2002-2007).

e Vzhledem k souvislosti mezi depresi a uzivanim navy-
kovych latek mohou byt ¢erstvé matky stizené poporod-
ni depresi vystaveny vysokému riziku uzivani navyko-
vych latek nebo jeho recidivé (Chapman & Wu, 2013).
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e Poporodni psychopatologie je u Zen s latkovou zavislosti
¢astéjsi neZ v obecné populaci (Fitzimons et al., 2007)
a relativné ¢asto se poji s chybnym usudkem, ktery
zvySuje riziko fyzické ujmy pro kojené dité. Matéina
somnolence, nepravidelny spankovy rytmus nebo
snizena reakéni doba v disledku uzivani psychofarmak
nebo drog muze byt pro dité také zdrojem tjmy. U Zen
s poruchami spojenymi s uzivanim navykovych latek
kazovat horsi sebekontrolu a brat mens$i ohled na svou
bezpecnost i bezpec¢nost druhych lidi v situacich, které
mohou predstavovat riziko pro kojené dité, ¢imz se dale
zZvySuje moznost ujmy.

e Kojené déti jsou z podstaty véci s matkami v kontaktu
a vyzaduji jejich pozornost ¢astéji nez nekojené déti.
Stav, kdy Zeny nejsou zdravotné nebo psychiatricky sta-
bilizovany, pokracuji v uzivani navykovych latek nebo
neziji v usporadanych a bezpeénych pomérech, tak na
dité doléha tim, Ze je ve vyssi mife vystaveno nasili, vy-
hledavani drog/obchodovani s drogami ze strany matky
nebo jeji prostituci. V disledku zmén v mozku, které
uzivani drog provazi, vhimaji ¢asto drogové zavislé mat-
ky bézné projevované potieby kojence jako néco, co je
spiSe stresuje, nez napliuje (Rutherford et al., 2011).

Pozitiva a negativa
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e Zeny, které pravidelné uzivaji kokain nebo amfetaminy/
metamfetaminy a nejsou stabilizovany, je tfeba vyzvat,
aby nekojily. U matek, které tyto stimulanty uZivaji
nepravidelné, 1ze o kojeni uvazovat za predpokladu, ze
po uziti navykové latky mléko odsttikaji nebo odsaji
a zlikviduji, maji pripraveny néjaky zalozni plan, jak
dité nakrmit, a po uziti navykové latky nebudou dalSich
24 hodin kojit.® Matky je tfeba poucit, Ze tyto latky se
v materském mléku vyskytuji a maji na dité prokazatel-
né toxicky ucinek.

e O kojeni u uzivatelek konopi neni k dispozici dostatek
informaci, ackoli jeho vyskyt v matefském mléku byl
prokazan. U¢inky konopi na kojence nejsou znamy.

e Dvé menSi studie pfisly s doporuc¢enim, aby Zeny na
predepisovaném metadonu zvazily postupné odstavo-
vani déti od matefského mléka v zdjmu snizeni rizika
rozvoje abstinen¢nich symptomu (Malpas & Darlow,
1999; Isemann et al., 2010).

Pozitiva
tuto vazbu dale posilit.

Kojeni mlze déti chranit pred rozvojem alergii.

Kojeni mGiZe dité chranit pfed obezitou.

Kojeni mGZe mit pozitivni efekt na inteligenci ditéte.

e Téhotenstvi a doba bezprostfedné po porodu je idealni prileZitosti pro vytvoreni vazby mezi matkou a ditétem a kojeni mlize
Kojeni pro matku predstavuje optimalni zpdisob, jak krmit své dité.

Kojeni ma pravdépodobné pozitivni efekt na vyvoj ditéte z kratkodobého i dlouhodobého hlediska.
Kojeni mGze pisobit jako ochranny faktor u mnoha onemocnéni.

Kojeni mCiZe u ditéte snizovat riziko syndrom(i nahlého Umrti kojenct (SNUK).

Kojeni mUZe snizovat miru matcina stresu a riziko poporodni deprese.

Negativa

potencialné vétsi riziko z hlediska vytvareni vazby mezi matkou a ditétem v dlsledku abstinenénich priznak(i u novorozence;
kratkodobd i dlouhodoba rizika plynouci z toho, Ze je dité prostrednictvim materského mléka vystaveno riiznym mnoZzstvim
navykovych latek, které matka konzumuije. Tato rizika se odvijeji od latek, které matka uziva, pficemz u nékterych z téchto
latek (napr. halucinogent nebo tékavych latek) je k dispozici jen malo relevantnich dat. Nejskodlivéjsi je expozice alkoholu
(>50 g pfi jedné prileZitosti);

riziko nechténého zaduseni ditéte u matky, ktera uziva latky se sedativnim Ucinkem;

vétsi riziko, Ze kojené dité bude vystaveno negativnim dopadm neusporadaného Zivotniho stylu, mezi néZ patfi nasili,
matcino obstaravani drog, prostituce apod.;

riziko pro kojené dité miZe zvySovat psychopatologie matky

S | Toto je vyznamné pro CR s prevahou uZivani pervitinu. Doporugeni
o poctu hodin nejsou jednotna. V praxi je po pozitivnich testech na
pervitin po porodu laktace témér vzdy ihned zastavovana.



158 @ METODICKA PRIRUCKA

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Hodnotové postoje a preference

Pro:
Matka e prakti¢téjsi, finanéné nenarocny zplisob krmeni ditéte
e pozitivni vnimani podpory kojeni ze strany zdravotnik{
Zdravotnici e pozitivni vnimani role kojeni z hlediska snizovani miry gastrointestinalnich a dalSich infekénich onemocnéni v détstvi
e pozitivni vnimani role kojeni z hlediska potencialniho sniZzovani miry NAS
e pozitivni vnimani role kojeni jako optimalniho zpdsobu vyZivy ditéte
Komunita e pozitivni vnimani kojeni jako prostiedku optimalniho vyvoje ditéte
e moznost kladnych reakci ze strany partnera, rodiny a kolegd
Proti:
Matka e kojeni mize byt nezadouci v pripadé vyCerpani, podrazdénosti nebo $patné vazby mezi matkou a ditétem
e kojeni miiZe byt nezadouci v piipadé neusporadaného Zivotniho stylu, potfeby obstaravat si drogy/prostituce
e kojeni miZe byt pro matku neZadouci v pipadé fyzickych dopadd, napr. bolestivé zvétSena prsa, $patna laktace atd.
e mozna predstava matky, Ze kojeni ditéti ublizi
Zdravotnici e mozna predstava, Ze matka neni kojeni schopna
e mozZna predstava, Zze matka by mohla dité zadusit
e Cas a energie potrebné k podpore matky mohou byt vnimany jako prekazka
e mozna predstava, Ze dité je matcinym uZivanim navykovych latek ohroZeno
Komunita e Partner/rodina/zaméstnavatelé mohou kojeni povaZovat za nevhodné a aktivné se proti nému vymezovat.

Naklady a proveditelnost

Proveditelnost
(véetné
ekonomickych
dopadii)

Péce o kojici uZivatelky alkoholu se neobejde bez podpory, divéry a jasnych rad: napf. uZivatelky alkoholu by se mély
vyvarovat kojeni dvé hodiny od poZiti jedné standardni jednotky alkoholu a 4 az 8 hodin od pofZiti vice neZ jedné takové
jednotky pfi jedné prilezitosti.

Je tfeba zohlednit dostupnost bezpecnych a cenove dostupnych nahrazek materského mléka, véetné pristupu k pitné vodé
a steriliza¢nim pomuckam, finan¢ni dostupnosti nahrazek matefského mléka a véku kojence/ditéte, a posoudit ji ve svétle
rizik vyplyvajicich z kojent.

Kojeni samo predstavuje v ramci zakladnich sluzeb poskytovanych matce a ditéti jen minimalni naklady navic. Podpora kojeni
a emocionalni vazby a instruovani matky ohledné péce o dité a jeji nasledna podpora v této oblasti se vSak neobejde bez
kvalifikovaného personalu a udrZitelného programu.

Nejlepsim — a také potencialné nejnakladnéj$im — modelem péce by byl model komplexni péce, v némz by byl dliraz na
dvojici matka-dité soucasti programu zohledfujiciho pripadna traumata a jehoz stfedobodem by byla osoba pacientky.

NAVRH DOPORUCENI:

e Pfirozhodovani o kojeni je tfeba v kazdém jednotlivém

e Matky, jeZ jsou stabilizovany na medikaci na bazi
opioidnich agonistt, at uz se jedna o metadon nebo
buprenorfin, je tfeba podnécovat v tom, aby kojily.

pripadeé posoudit konkrétni rizika a pozitiva koje-

ni v porovnani s moznymi alternativami. Ve vétSiné
pripadid budou pozitiva prevazovat nad riziky kojeni.
Vzhledem k tomu je tfeba Zeny s poruchami spojenymi
s uzivanim navykovych latek podnécovat k tomu, aby
kojily, a soucasne jim nabizet adekvatni podporu a priji-
mat ochranna opatreni.”

e Bez ohledu na volbu zptsobu vyZivy je dllezity télesny
kontakt, ktery je tfeba u matky, jeZ si je plné védoma
potreb svého ditéte a je na ne schopna reagovat, aktivneé
podporovat.

T | Faktory zvySuijici riziko u uZivatelek pervitinu: dlouhodobé uzivani,
pozitivni testy po porodu, nestabilni prostiedi navratu, absence
»zdravé” osoby (babicka, ...), rychlé propusténi z porodnice,
nespoluprace s adiktologickou sluzbou, Spatna socialni situace vc.
financni, aj.

Matky, jeZ jsou stabilizovany na medikaci na bazi
opioidnich antagonist, napf. naltrexonu, je tfeba od
kojeni odrazovat, protoze naltrexon prechazi do mater-
ského mléka a ve studiich na zvifatech se u naltrexonu
prokazalo, ze zplisobuje nddorové bujeni.
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FINALNI DOPORUCENI

DOPORUCENI 12

A. Matky s poruchami spojenymi s uzivanim navykovych
latek je tfeba podporovat v kojeni, paklize by rizika jed-
noznaéne neprevazovala nad pozitivy.

B. Kojici Zeny uzivajici alkohol nebo drogy je tfeba vyzvat
a vést k tomu, aby prestaly alkohol nebo drogy uzivat.
Uzivani navykovych latek nicméné neni nutné kontrain-
dikaci kojeni.

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita diikazi: nizka

Poznamky:

e Vramci posouzeni rizik je tfeba zohlednit nebezpeci ex-
pozice alkoholu a drogdm prostfednictvim materského
mléka, HIV status, konkrétni vzorec uzivani ndvykovych
latek v jednotlivych pripadech, pristup k bezpeé¢nym
a cenové dostupnym nahrazkam matetrského mléka,
jakoz i pristup k pitné vodé a steriliza¢nim pomtckam
a vék kojence/ditéte. Napriklad kazdodenni intenzivni
konzumace alkoholu, béZnd u osob zavislych na al-
koholu, by pro kojence znamenala vysoké riziko a pti
dostupnosti bezpeénych alternativ k matefskému mléku
by bylo v takovém pripadé lepsi od kojeni upustit.

e Vyzvy k abstinovani od navykovych latek béhem laktace
by meély byt kojicim uZivatelkdm alkoholu a drog sdé-
lovany takovym zptisobem, ktery nebude mit negativni
vliv na potencidlni prospésnost kojeni.

e Riziko expozice kojenim je mozné omezit zménou ¢aso-
vého rezimu kojeni nebo pomoci prechodnych feseni,
napt. vytvareni zadsob (zmrazeného) materfského mléka
nebo nahrazky materského mléka, jsou-li takové pri-
pravky snadno dostupné a je bezpeéné je uzivat. Zeny,
které uzivaji alkohol obéasné, by nemély kojit dfive nez
dvé hodiny po konzumaci jedné standardni jednotky
alkoholického napoje (10 g ¢istého alkoholu) a drive nez
4-8 hodin poté, co vypiji vice neZ jeden takovy napoj pri
jedné prileZitosti. Pokyny tykajici se kojeni adresované
HIV pozitivnim Zendm by mély rovnéz zohledniovat rizi-
obsahuji doporucené postupy WHO k problematice
kojeni a HIV).

e Odpovidajici informace a podpora by mély byt v souvis-
losti s kojenim poskytnuty matkam kojencl s novoroze-
neckym abstinenénim syndromem.
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e Sohledem na rozdilné hodnotové postoje a preference
jednotlivych Zen a nedostatek presvédcivych védeckych
dtikazl bylo toto doporuceni zarazeno mezi ,podminéné”.

DOPORUCENI 13

Télesny kontakt je dilezity bez ohledu na volbu vyzi-
vy a v pfipadé matky s adiktologickou poruchou, ktera je
schopna reagovat na potfeby ditéte, je tfeba jej aktivné
podporovat.

Typ doporuceni: silné
Kvalita dikaz: nizka

Poznamky:

e I navzdory velmi nizké kvalité diikazl bylo u tohoto
doporuceni rozhodnuto, Ze bude vydano jako ,silné“.
Dvodem bylo minimalni riziko ujmy, nulové naroky na
kapacity a zdroje, hodnotoveé postoje a preference svéd-
¢ici ve prospéch doporuceni a konstatovani jednoznac-
né prevahy pozitiv nad negativy.

DOPORUCENI 14

Matky stabilizované na opioidové udrZovaci 1é¢bé, at uz na
bazi metadonu nebo buprenorfinu, je tfeba vybizet ke ko-
jeni. Vyjimkou jsou situace, kdy by rizika jednoznacné pre-
vazovala nad pozitivy.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazi: nizka

Poznamky:

e Zeny, kterym byly predepséany opioidy, jako je metadon
nebo buprenorfin, a které si preji prestat kojit, mohou
své déti postupné odstavit od matefského mléka, aby
tak snizily riziko rozvoje odvykacich symptomd.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni by mélo byt
povazovano za ,,silné“, nebot navzdory malé prikaz-
nosti t¢inku bylo shledano vysoce pravdépodobnym,
Ze prinos eliminace odvykacich symptom u kojence
vyrazné prevazi nad jakymikoli potencidlnimi negativy.
Hodnotové postoje a preference vyjadrené v prizkumu
koncovymi uzivateli vyznivaly silné ve prospéch tohoto
doporuceni a jistota panovala také ohledné poméru
mezi pozitivy a vynaloZenymi prostiedky.
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DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

FAKTORY OVLIVNU3Jici ROZHODOVANI O TYPU DOPORUCENI (DOPORUCENI 12-14):

Faktor Rozhodnuti
Existuji dlikazy vysoké nebo stiedni kvality? Ne

Cim vy$si kvalita dikazd, tim vySsi sila doporucenti.

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy na jedné strané a negativy a moznou ujmou na strané druhé? Ano
Prevazuji v pfipadé kladného doporuceni (doporuceni konkrétniho postupu) pozitiva nad negativy?

Prevazuji v pfipadé zaporného doporuceni (doporuceni vyhnout se uréitému postupu) negativa nad pozitivy?

Vypovidaji pfedpokladané hodnotové postoje a preference jednoznacné ve prospéch daného doporuéeni? Ano
Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy a vynakladanymi prostiedky? Ano

Panuje v pfipadé kladného doporuceni (doporucuje se postupovat urcitym zplsobem) jistota, Ze pozitiva odpovidaji nakladdim na

vynaloZené prostredky?

Panuje v pripadé zaporného doporuceni (doporucuje se urc¢itym zplisobem nepostupovat) jistota, Ze naklady na vynaloZzené

prostiedky nejsou umérné dosazenému prinosu?

KOJENI A (ZNE)UZIVANI NAVYKOVYCH
LATEK: PREHLED VEDECKYCH DUKAZU
A ODHADY RIZIKA SPOJENEHO

S JEDNOTLIVYMI LATKAMI

Lauren M. Jansson

Uzivani legalnich i nelegélnich navykovych latek zlstava
u Zen v plodném véku vyznamnym problémem. Podle dat
z amerického narodniho priizkumu zaméreného na uzi-
vani drog a zdravi z roku 2007 (National Survey on Drug
Use and Health, NSDUH) uZzivalo v USA v poslednim mé-
sici nelegdlni drogy 5,2 % téhotnych zen ve véku od 15 do
44 let. Ackoli prevalence predepisovanych léki proti bo-
lesti na bazi opioidi/opioidnich analgetik, napft. hydroko-
donu nebo oxykodonu, mezi téhotnymi Zenami neni dobie
znama, objevuje se stale vice diikazl o tom, Ze zneuzivani
opioidnich 1éka proti bolesti/analgetik mezinarodné roste
(informace ze systému RADARS 2012; Maxwell & McCa-
nce-Katz, 2009). V USA se mezi lety 2000 a 2009 vyskyt
NAS a uzivani opioidd u matek ztrojnasobil (Patrick et al.,
2012). Skupinou, které je tfeba vénovat zvlaStni pozornost,
jsou dospivajici; v letech 2010-11 uZzivalo nelegalni drogy
20,9 % mladych téhotnych Zen ve vékové skupiné 15-17 let
a kuracek je v této skupiné vice mezi téhotnymi nez neté-
hotnymi (NIDA). Zna¢nym problémem je celosvétove i uzi-
vani dalSich navykovych latek v téhotenstvi: v rdmci na-
matkového prizkumu 175 novorozencl v Barceloné bylo
na drogy pozitivnich 11 % testl smolky (Concheiro et al.,
2012); 14 % Kanadanek v roce 2005 uvedlo, Ze béhem své-
ho posledniho téhotenstvi pilo (Health Canada, 2005) a in-
cidence fetdlniho alkoholového syndromu je celosvétové
1:2000 Ziveé narozenych déti (Sachdeva et. al., 2009).

Je dobfe znamo, Ze materské mléko predstavuje pro no-
vorozence optimdlni vyzivu. Materfské mléko a laktace je
zdrojem mnoha dalSich pozitiv, které pravé pro drogové
zavislou dvojici, jez je obecné vystavena vySSimu riziku
mnoha akutnich a chronickych somatickych i psychickych

chorobnych stavi, budou zna¢nym prinosem. Mezi tato
pozitiva patfi nizs§i mira infekci u novorozence, mirnéni
urcitych chronickych zdravotnich problémt v pozdéjsim
zivoté, napt. cukrovky typu I i II a obezity, a lepsi kognitiv-
ni funkce a vyvoj mozku (Isaacs et al., 2010). Kojeni je pro
novorozence analgetikem (Gray, et al., 2002) a bylo i proka-
zano, ze matef'ské mléko, resp. kojeni, m@ize zmirnit vyskyt
nebo intenzitu novorozeneckého abstinenéniho syndromu
(NAS, resp. odvykaci stav, ktery se typicky vyskytuje po po-
rodu u déti, které byly vystaveny opioidm) (Welle-Strand
et al., 2013, McQueen, 2011). Kojeni ma znaény zdravot-
ni prinos i pro matky. Z provedenych vyzkuma vyplyva,
Ze kojici matky vykazuji v porovnani s témi, které nekoji,
nizsi incidenci rakoviny prsu a vajecnikd, nizsi odezvu na
stres (Mezzacappa et al., 2005) a vyssi vagalni tonus, jez
jsou ukazatelem leps$i autonomni regulace. To muze byt
pro drogove zavislé Zeny obzvlasté vyznamnym piinosem,
nebot stres milze byt vyraznym faktorem pri rozvoji psy-
chiatrickych symptomu a poji se s relapsem uZivani navy-
kovych latek (Sinha, et al. 2007) a matéina Spatnd regulace
stresu a systémi odmény se poji s aktivitami smérujicimi
k obstaravani drog a zanedbavanim rodi¢ovskych povin-
nosti (Rutherford et al., 2011). Posileni citové vazby mezi
matkou a ditétem (Luijk et al., 2012) mtiZze byt dal$im ob-
zvlasté dilezitym prinosem, zejména u Zen, které mohou
trpét pocitem viny kvali tomu, Ze v téhotenstvi uzivaly dro-
gy, a nedostatkem sebevédomi, pokud jde o jejich rodicov-
ské dovednosti.

Pres vyznamny a konkrétni prinos matefského mléka a ko-
jeni pro oba jedince vystavené plisobeni navykovych latek
je nutné pti zvazovani laktace u této vysoce rizikové popu-
lace dlikladné zvazit mozna rizika: je nutné vzit v uvahu
pomeér pozitiv a negativ této praxe a nékolik rizikovych fak-
torQ. Tyto faktory vychazeji z 1) funkéniho stavu matky, 2)
funkéniho stavu ditéte a 3) toxicity souvisejici s uzivanou
latkou/latkami.
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1. Latkové zavisla matka

Zeny z4vislé na navykovych latkdch mohou trpét zdravot-
nimi a jinymi problémy, které potencidlné navysuji riziko
pro kojené dité. Patfi sem HIV nebo jiné infekce, Spatna
vyziva a psychiatrické poruchy s indikovanou 1échou psy-
chofarmaky s prokdzanou toxicitou. Z vyzkumu vyplyva, ze
rozhodnuti matky kojit nutné neimplikuje Zivotni styl bez
uzivani drog, ktery by vylouéil, Ze jeji dité bude vystaveno
toxickym vliviim (Frank et al., 1992). Drogové zavislé Zeny
¢asto uzivaji vice nez jednu latku (at uz nelegdlni, nebo le-
gdalni) a Casty je také vyskyt soubézné konzumace alkoholu
a koureni. Vliv alkoholu a drog na matku miZe vyznamné
omezit jeji usudek a schopnost pe€ovat o své miminko, pri-
¢emz u chronickych uZzivatell drog se toto riziko zvysuje
s opakovanou expozici a vede ke zménam v mozku, které se
na zvySeni tohoto rizika podileji. U Zen, které jsou schopny
dosdhnout abstinence béhem téhotenstvi je vyznamnym
problémem mozny relaps uzivani navykovych latek po po-
rodu. Bylo zjiSténo, Ze v prfipadé uZivani alkoholu, véetné
narazového piti, a uzivani tabaku a konopi mira konzumace
téchto latek v poporodnim obdobi vyznamné vyskoéi v po-
rovndni s uzivinim béhem téhotenstvi (National Survey on
Drug Use and Health, kombinovana data z let 2002-2007).
U nékterych Zzen dochazi k relapsu uzivani latek, které se
obvykle nedaji zjistit z toxikologie moci provadéné v ram-
ci standardniho screeningu na uzivani drog probihajiciho
v terapeutickych programech nebo nemocnicich (napf.
klonidin nebo nékteré benzodiazepiny). Ve vétSiné spo-
le¢nosti obvykle drogové zavislé téhotné Zeny a matky pod
vlivem zna¢ného spolecenského tlaku popiraji, Zze by na-
vykové latky uzivaly, v dlsledku cehoz je detekce latkové
zavislosti v perinatalnim obdobi dilezita a problematicka
zaroven.' Vzhledem ke korelaci mezi depresi a uzivanim
navykovych latek hrozi u novopecenych matek s poporodni
depresi potencialné vysoké riziko uzivani navykovych la-
tek nebo jeho recidiva (Chapman & Wu, 2013). Zeny, které
uzivaji navykové latky nebo jsou na téchto latkach zavislé,
éasto vykazuji urcitd chovani nebo chorobné stavy, jeZ mo-
hou kojenému ditéti zplsobit ijmu at uz samostatné, nebo
v kombinaci s expozici ndvykovym latkam jako takovou. Ve
srovnani s obecnou populaci je psychopatologie v mater-
stvi éastéjsi u Zen s latkovou zavislosti (Fitzsimons et al.,
2007) arelativné ¢asto se poji s chybnym usudkem, coZ pro
kojené dité zvysuje riziko fyzické ujmy. Riziko takové ujmy
mize dale zvysit matéina somnolence, nepravidelny span-
kovy rytmus nebo snizena reakéni doba v disledku ptiso-
beni psychofarmak. U Zen s poruchami spojenymi s uzi-
vanim navykovych latek je pravdépodobnéjsi, Zze budou
bagatelizovat rizika, vykazovat horsi sebekontrolu a brat
mens$i ohled na svou bezpecnost i bezpec¢nost druhych lidi
v situacich, které mohou predstavovat riziko pro kojené
dité, ¢imz se dale zvySuje moznost tjmy.

U | V CR uZivani navykovych latek — ani v t&hotenstvi — neni trestné!
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2. Dité vystavené pisobeni navykovych latek

Rizika pro dité spojend s navykovymi latkami v matefském
mléce jsou rovnéz ovlivnéna i dal$imi faktory, nez které
jsme na zakladé poznatk( o farmakokinetice drog urcit.
Nékteré navykové latky se mohou v organismu ditéte na-
hromadit v disledku nizsi schopnosti jejich odbouravani
nebo nedostatecné vyvinutych metabolickych drah (AAP,
2013). ZvySend nachylnost se poji také s nékterymi kon-
krétnimi genotypy. Takovym pripadem jsou napft. genotypy
spojované s ultrarychlym metabolismem kodeinu (Berlin,
et al.,, 2009). U ditéte vystaveného navykové latce, zejména
opioidiim, se mliZe po narozeni rozvinout NAS, ktery obna-
§i vyznamnou morbiditu a dlouhotrvajici farmakoterapeu-
tickou 1écbu. Kojit déti s NAS miiZe byt obzvlasté obtizné
kvili symptomim poruchy, mezi néZ patfi hypertonicita,
$patnd koordinace sdni a polykdni nebo jiné potiZe spojené
s krmenim kojence (Jansson et al., 2004), které mohou vést
k tomu, Ze dité, které je z hlediska vyzivy odkazano vyhrad-
né na materské mléko, neprospiva, nemluvé o frustraci
matky €i jejich pocitech viny a neschopnosti, které mohou
vyustit v depresi nebo relaps. Dllezitym aspektem je, Ze na
rozdil od ditéte, které dostava kojeneckou vyzivu, kojené
dité svou matku nutné vSude provazi a vyzaduje Castéjsi
pozornost. Stav, kdy Zeny nejsou zdravotné nebo psychia-
tricky stabilizovany, pokracuji v uZivani nadvykovych latek
nebo neziji v usporadanych a/nebo bezpeénych pomérech,
tak na dité doléha tim, Ze je ve vy$si mife vystaveno riziko-
vym situacim. Détem v takovych podminkach hrozi, Ze bu-
dou vystaveny nasili, obstaravani drog/obchodovani s dro-
gami ze strany matky nebo jeji prostituci. V disledku zmén
v mozku, které uzivani drog provazi, vhimaji éasto drogo-
ve zavislé matky béZné projevované potfeby kojence jako
néco, co je spise stresuje, nez napliuje (Rutherford et al.,
2011). To pak muze vést k situacim, kdy je dité zanedbava-
no a/nebo vystaveno raznym formam $patného zachazeni.

3. Navykové latky a matefské mléko/kojeni

Rizika souvisejici s kojenim u Zen se zavislosti na navyko-
vych latkach predstavuje bezprostfedni toxicita jednotli-
vych latek prechazejicich do materského mléka a nasledné
pozivanych ditétem, jakoz i sekundarni efekt, kdy je dité
vystaveno toxickym vliviim v d@sledku matcina uzivani na-
vykovych latek nebo prosttedi, v némz latkove zavisla Zena
Zije. Je pravdépodobnéjsi, Ze v materském mléce se spiSe
nahromadi drogy s dlouhym biologickym poloc¢asem a dité
souCasné snaze vstieba drogy s vysokou bhiologickou do-
stupnosti (Hale, 2004). Nelegdlni navykové latky byvaji fedé-
ny nebezpecnymi a nezndmymi pfimeésemi. Pfi vaporizaci
latek je dité ohroZeno sekundarni expozici; napriklad kour
z konopi (THC) obsahuje pres 450 sloucenin, z nichZ mnohé
jsou toxické; 6 az 53 % delta-9-THC se pti kouteni uvoliiuje
do vzduchu bo¢nim proudem (Huestis et al., 1992). U Zen,

které Ziji v chudych pomérech, coZ je pfipad mnoha drogo-
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vé zavislych Zen, je tfeba vzit v ivahu dal$i environmentalni
expozici, napf. téZkym kovlim, insekticiddm nebo aromatic-
kym uhlovodik@im (Erlin & van den Anker, 2012).

Tématu prenosu zneuzivanych latek do materského mléka
se odborna literatura vénuje celkové jen sporadicky, nebot
tento typ vyzkumu je obecné zatizen mnoha etickymi i prak-
tickymi dilematy a navic se obtiZné provadi. Odborna lite-
ratura o dlouhodobych déincich expozice prostfednictvim
materského mléka témeér neexistuje. VétSina klinickych stu-
dii v této oblasti se zaméruje na problematiku laktace a me-
dikace uzivané k 1é¢bé zavislosti na opioidech. Velka vétSina
literatury vztahujici se k tématu uzivani nelegéalnich latek
a laktace sestdva primdrne z pfipadovych studii. Jejich spo-
leénym nedostatkem jsou nizké pocty. A¢koli v pripadé této
populace Zen s vysokou prevalenci polymorfniho uzivani je
pohled na kazdou ze zneuzivanych navykovych latek samo-
statné ponékud umélym konstruktem, uvadime v nasleduji-
ci ¢asti prehled jednotlivych latek a jejich toxicity ve vztahu
k expozicim ditéte prostrednictvim materského mléka. Uve-
deno je rovnéz odhadované riziko u jednotlivych latek, nic-
meéneé je tfeba poznamenat, Ze ve vétSiné pripadl se jedna
o nazor autora vychdzejici ze syntézy dostupnych poznatk.

Kokain:

V mléku je pfritomna jak plivodni droga, tak jeji metaboli-
ty, pricemZ vzhledem k chemické charakteristice kokainu
se predpokladaji vysoké koncentrace (Bailey, 1998), které
mohou mit za nasledek vysokou miru expozice (Winecker
et al., 2001). Uvadéné koncentrace kokainu v materském
mléce vykazuji zna¢né rozdily a nedochdazi ani k jeho kon-
zistentni detekci v matefském mléce u Zen, o nichZ je zna-
mo, Ze tuto latku uzivaji, z ¢ehoZ plyne, Ze analyza mater-
ského mléka neni dostate¢né citlivou metodou zjiStovani
expozice. U ditéte o hmotnosti 4 kg kojeného kazdé tfi hodi-
ny mize dosdhnout koncentrace kokainu v krvi 200 ng/ml,
kterd je srovnatelna s koncentraci kokainu v krvi dospéelé-
ho ¢lovéka namérenou po intranazalni aplikaci 1,5 mg/kg
kokainu nebo po intravendzni aplikaci 16mg davky (Wi-
necker et al., 2001). Novorozenci jsou vici kokainu mi-
moradné citlivi, protoze metabolizace kokainu na jeho
hlavni metabolit, benzoylekgonin, probiha vzhledem k ne-
dostate¢né vyvinutému systému cholinesterdazy pomaleji.
Popsdna je intoxikace kojeného ditéte u intranazalni uZi-
vatelky kokainu (Chasnoff et al., 1987), jakoZ i intoxikace
ditéte, jehoz matka uzivala kokain na rozbolavélé bradavky
(Chaney et al., 1988). Pro prilezitostné uzivatelky kokainu
byl zpracovan metodicky pokyn (Sarkar et al., 2005). U Zen,
které prilezitostné uziji kokain, se nasledné doporucéuje od
kojeni na 24 hodin upustit (Cressman, 2012).

Odhadované riziko: Vzhledem k dosavadni nedostate¢né
schopnosti novorozence metabolizovat kokain pozity v ma-
terském mléce, mozZnym vysokym koncentracim a popsa-
nym pripadim intoxikace jsou rizika spojena s kojenim
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u chronickych uzivatelek kokainu, resp. u Zen na kokainu
zavislych, zna¢nd. Rizika spojena s kojenim u intenzivnich
¢i chronickych uzivatelek kokainu pravdépodobné preva-
Zuji na pozitivy, jsou-li k dispozici bezpec¢né alternativy ko-
jeni. U uzivatelek, které na kokainu nejsou zavislé nebo jej
uzivaji jen prilezitostné, je riziko nizsi a 1ze jej dale snizovat
prerusSenim kojeni na 24 hodin (za predpokladu dostup-
nosti bezpe¢nych a finanéné prijatelnych alternativ kojeni).

Metamfetamin:

Metamfetamin prochazi demetylaci na amfetamin, ktery
je aktivnim metabolitem. Amfetaminy ¢asto obsahuji dalsi
latky s nepredvidatelnymi u¢inky. Koncentrace amfetami-
nd v materském mléce je 2,8 az 7,5krat vyssi nez v plaz-
meé matky (ACOG, 2011) a v literatufe jsou rovnéZ popsa-
ny symptomy u déti, napf. iritabilita a agitace (AAP, 2001),
vCetné umrti (Ariagno et al., 1995). Jedna ze studii referuje
o dvou zenach uzivajicich nitrozilné , pouli¢ni“ metamfeta-
min (v neznamych davkach), jimz byly nameéreny hladiny
drogy v plazmeé i materském mléce. Davky pfipadajici na
dité byly vypocitany na 16,7 a 42,2 mcg/kg/den u metamfe-
taminu a 0,8 a 2,5 mcg/kg/den u amfetaminu (Bartu, et al.,
2009), cozZ je méné nez mnozstvi ekvipotentnich terapeu-
tickych davek dextroamfetaminu u starSich déti s ADHD.

Odhadované riziko: Piesné informace tykajici se bezpec-
nosti zneuzivani/uzivani metamfetaminu nejsou k dispozici.

Konopi:

Hlavni tc¢innou latkou v konopi je delta-9-THC, které se
velmi dobfe rozpousti v tucich a uklada se v tukové tkani
uzivatelli, odkud se postupné uvolnuje tempem odvislym
od miry uZivani. Kour z konopi obsahuje mnoZstvi slouce-
nin, z nichz vétsSina je toxickych. Podle dosavadnich poznat-
kl prechazeji Gcinné latky konopi do materského mléka
v malych mnozstvich. Byly vyjadfeny urcité obavy z dopadu
konopi na neuroprenasece, vyvoj CNS a funkce endokana-
binoidnich systém u kojencli vystavenych jeho ptisobeni
prostrednictvim materského mléka (Fernandez-Ruiz, et al.,
2004; Schuel, et al., 2002). U intenzivnich uzivatelek docha-
zi k prechodu delta-9-THC do matefského mléka v pomeéru
mléko/plazma 8:1 a je nasledné prijato a metabolizovano
ditétem (metabolity THC jsou pritomny ve stolici ditéte) (Pe-
rez-Reyes & Wall, 1982). Na zdkladé prepoctu hmotnosti by
do sebe kojenec pti jednom kojeni mohl dostat 0,8 % davky
vykourené matkou v jedné marihuanové cigareté (Bennett,
1997). Pfijednoleté katamnéze byla zjiSténa souvislost mezi
expozici konopi prostrednictvim materského mléka v prv-
nim meésici Zivota ditéte a horSim motorickym vyvojem,
nikoli v§ak souvislost s narusenim norméalniho réistu nebo
intelektudlniho vyvoje (Astley & Little, 1990), a popsany byly
také dalsi acinky na dité, jako jsou sedace, opozdény rist
(Hale & Hartman, 2006), nizky tonus a $patné sani (Liston,
1998). Autofi dvou studii (Astley & Little, 1990; Tennes, et
al., 1985) dospéli k zavéru, ze prilezitostné uzivani konopi
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béhem kojeni nema na kojené dité zadné znatelné dopady.
AvSak vzhledem k tomu, Ze obdobi tésné po porodu je dule-
Zitou fazi pro vyvoj mozku, THC by teoreticky mohlo vyvolat
zmeény v metabolismu mozkovych bunék (Garry et al., 2009)
a tedy i ve vyvoji ditéte. 50 % z chronickych uzivatelek THC
uvedlo, Ze ,,své uzivani nemaji zcela pod kontrolou“ a uziva-
ni THC jako takové se poji s nejraznéj$imi psychiatrickymi
poruchami (Hall & Degenhardt, 2004), z ¢ehoZ vyplyva pro
dité kojené uZzivatelkou konopi dalsi riziko.

Odhadované riziko: Vzhledem k potencialné vysokym kon-
centracim THC v matefském mléce chronickych/intenziv-
nich uzivatelek a toxickym ¢initeldm pritomnym v koufi,
moZnosti zmén ve vyvoji exponovanych déti a ¢asto zmé-
nénému smyslovému vnimdani u matek, které jsou inten-
zivnimi uzivatelkami konopi, lze hovofit o vyznamném
riziku. Rizika spojend s kojenim u intenzivnich ¢i chronic-
kych uzivatelek THC pravdépodobné prevazuji nad poziti-
vy, jsou-li k dispozici bezpeéné alternativy kojeni.

Avsak z vysledkl nékolika mélo dostupnych studii vyplyva,
Ze umirnéné nebo prilezitostné uzivini ma na dité jen maly
efekt. V pripadé mat¢ina umirnéného nebo pfilezitostného
uzivani THC muze platit, Ze pozitiva matefského mléka/ko-
jeni v kombinaci s adekvatni podporou v oblasti péce o dité
v dobé, kdy matka konopi uzivd, mohou za urcitych okol-
nosti prevazit nad riziky. V pfipadech intenzivniho uzivani

vevs

jsou-li k dispozici bezpec¢né a cenové dostupné alternativy.

Benzodiazepiny:

Benzodiazepiny se latkové zavislym Zendm jednak c¢asto
predepisuji a soucasné jsou jimi ¢asto naduzivany, resp.
zneuzivany. Mira nezadoucich prihod, byt vychazejici z re-
lativné malych vzorkd, se u jednotlivych pripravkd pohybu-
jeod 0 do 50 % (17 % alprazolam, 22 % diazepam a 50 %
klonazepam). Tyto nezaddouci u¢inky zahrnuji letargii, irita-
bilitu, nedostate¢né pfibirdni na vaze a apnoe. U jinych pri-
pravk( (oxazepam, lorazepam nebo temazepam) se zadné
nezddouci uéinky neuvadeji (Rubin et al., 2004). Vyuzivaji-
-li se benzodiazepiny jako doplnikova medikace, mtze dojit
k interakci s jinymi latkami a zvySeni rizika utlumu CNS
(napriklad opioidni analgetikum morfin uzité spoleé¢né s an-
xiolytikem diazepam umocnuje utlum CNS), nicmén€ nemi-
chaji-li se s jinymi latkami, predstavuji jen minimadlni rizi-
ko. Ve studii se 124 Zenami s predepsanymi benzodiazepiny
byly nezadouci tc¢inky, zejména sedace, uvadény u 1,6 %
déti. Uzivani predepsanych benzodiazepinti v poporodnim
obdobi je obvykle s kojenim slucitelné (Kelly et al., 2012).

Odhadované riziko: Prestoze z dosavadnich poznatkd vy-
plyva, Ze uzivani predepsanych benzodiazepind je obvykle
s laktaci slucitelné, chybi jakdkoli odborna literatura zaby-
vajici se problematikou naduzivdni/zneuzivani benzodia-
zepind a kojeni. Zejména u Zen zavislych na vice riznych
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navykovych latkdch, kde existuje moznost nepriznivého
dopadu na dité v dlisledku synergického ucinku riznych
substanci, hrozi znaéné riziko a riziko plynouci z kojeni
u této populace by proto podle v§eho prevazilo nad jeho po-
zitivy, paklize se nabizeji bezpe¢né alternativy.

Alkohol:

Napric¢ rznymi staty jsou rozsirené predstavy, Ze alkohol
(zejména pivo) ma na kojeni blahoddrny vliv (Koletzka &
Lehner, 2000) a Ze alkohol zvySuje mnozZstvi mléka a pfina-
§i uvolnéni matce i ditéti (Menella, 2002). Navzdory témto
predstavam je opak pravdou. Alkohol blokuje uvoliiovani
oxytocinu a snizuje tak mnozstvi mléka a vypuzovaci reflex
(Bowen & Tumbach, 2011). Expozice alkoholu prostrednic-
tvim materského mléka mze u ditéte ovlivnit prijem mléka
v dlsledku nizsi tvorby mléka a silnéjsiho sani ditéte, kte-
ré mze mit kompenzacéni charakter (Giglia et al., 2006).
Pri vyzkumu na zvifatech bylo zjisténo, Ze alkohol méni
strukturu mlééné zlazy u krys s nasledkem horsi funkce
mlééné zlazy béhem prvnich nékolika dnti laktace (Steven
et al., 1989). S vysokou frekvenci konzumace alkoholu bé-
hem laktace je spojovano ¢asné odstaveni, a to i po adjustaci
zohlednujici vliv moznych zavadéjicich faktord (Howard &
Lawrence, 1998). Na zvifecich modelech byl prokazan horsi
rist mladat (Detering et al., 1979; Hekmatpanah et al., 1994;
Vilaro et al., 1985). Alkohol se do materského mléka dosta-
va pasivni diftizi a hladiné alkoholu v krvi matky odpovida
do 30-60 minut od poziti (Lawton, 1985, Kesaniemi, 1974,
Mennella & Beauchamp, 1993); u intenzivnich uzivatelek
jsou hladiny alkoholu v materském mléce vyssi nez v krvi
(Lawton et al., 1985). Mozek kojence je mimoradneé citlivy
i v@i¢i malym mnozstvim alkoholu, pfi¢emz tato mala mnoz-
stvi pfijatd béhem laktace se v organismu ditéte nahromadji,
protoZe k jeho metabolizaci a vylucovani dochazi pomaleji
nez u dospélych (Little et al., 1989). Popsany jsou zmény ve
spankovych cyklech ditéte (Menella & Gerrish, 1998), jeho
vyvoji (Little et al., 1990) a rustu (Backstrand et al., 2004).
Dale se uvadi silny inverzni linedrni vztah mezi chronickou
expozici etanolu v materském mléce a indexem psychomo-
torického vyvoje ditéte na Skale dle Bayleyové pri roéni ka-
tamnéze (Little et al., 1989). Konzumace alkoholu kojicimi
matkami v mife doporucené nekojicim matkam jako ,bez-
pecnad“ mlze mit negativni dopad na vyvoj a chovani ditéte
(Giglia et al., 2006). Lékarsky ustav americké Narodni aka-
demie véd (1991) dospél k zavéru, Zze konzumace alkoholu
ze strany kojicich Zen v mite prevysujici 0,5 g/kg hmotnos-
ti matky mutze byt pro dité skodlivé. Americka pediatricka
spolec¢nost vydala doporuceni, ve kterém nabada kojici mat-
ky, aby se uzivani alkoholu obecné vyhnuly (AAP, 2005).

Odhadované riziko: Neni pravdépodobné, Ze by uZivani
alkoholu v mensi mife (tj. 1 standardni jednotka alkoholu
denné) zplisobovalo kojenému ditéti néjaké vyznamné;jsi
problémy z kratkodobého ¢i dlouhodobého hlediska, ze-
jména pokud matka s kojenim poc¢ka 2 az 2,5 hodiny od
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poziti alkoholického napoje, takZe mozna rizika budou
pravdépodobné mensi, neZz kdyby Zena nekojila. KaZdo-
denni intenzivni uzivani alkoholu (tj. vice neZ 2 standardni
jednotky alkoholu denné) mohou dité negativné pozname-
nat; alkohol se z materského mléka zjevné eliminuje poma-
leji a doba, po kterou matka své dité koji, se zkracuje, coz
vyznamné zvysuje riziko. Zeny s chronickou zavislosti na
alkoholu nebo Zeny, které piji intenzivné nebo ndrazove,
predstavuji pro své dité vysoké riziko a kojeni se tak pro
svou znaénou riskantnost v jejich pripadé nedoporucuje.

Opioidy:

O problémech s uzivdnim opioidd u matek v souvislos-
ti s kojenim bylo prvné referovano v roce 1985, kdy ¢tyti
kojenci zacali byt apnoiéti poté, co byli nakojeni matkami,
kterym bylo predepsano uzivat kazdych 4—6 hodin kodein
(Davis & Bhutan, 1985). V souvislosti s kodeinem bylo re-
ferovano o 39 nezddoucich prihodach (Hendrickson et al.,
2012) a jednom umrti kojence (Koren et al., 2006). Toxici-
ta pro dité mize souviset s duplikaci genu CYP2D6, ktera
zplisobuje, Ze u matek dochazi k ultra rychlé metaboliza-
ci kodeinu na morfin, coz vede k vysokym hladinam jak
v plazmé, tak v mléku (Madadi et al., 2009). Vzhledem k ab-
senci spolehlivého zplisobu posuzovani fenotypt cytochro-
mu se v pripadé kojicich matek kodein nedoporucuje. Stej-
né nebezpecné mohou byt i ostatni opioidy. 20 % matek
uzivajicich oxykodon uvadi u novorozenct utlum CNS po
nakojeni (Lam, 2012). Popsano je jedno umrti ditéte kojici
matce zneuzivajici metadon, kterd predtim zadné opioidy
neuzivala (West et al., 2009). Heroin prechazi do matetské-
ho mléka a premeénuje se na morfin. Morfin uzivany v pfi-
jatelnych davkdach a kratkodobé na ulevu od bolesti je sice
pro kojici Zeny bezpecény (Wittels et al., 1990; Hendrickson
et al., 2012), nicméné uzivatelky heroinu éasto konzumuji
vys$si davky (resp. davky v nezndmém mnozstvi), coZ tuto
praxi ¢ini nebezpecénou (D’Appolito, 2013).

Obecné lze fici, Ze pripravky uzivané k 1é¢bé zavislosti
na opioidech jsou pravdépodobné s kojenim slucitelné.
V kontextu komplexni adiktologické a prenatdlni péce se
metadonova a buprenorfinovad udrzovaci 1ééba téhotnych
Zen se zavislosti na opioidech poji s lepSimi zdravotnimi
vystupy jak u matky, tak u novorozence. Metadon do ma-
tefského mléka pronikd v nizkych koncentracich; uva-
déné jsou nizké pomeéry koncentraci v mléku a plazmé
(~0,4) a nizké jsou i kalkulované teoretické davky pro dité
(0,038-0,0152 mg/den) (Jansson et al., 2008; Bogen et al.,
2011). Nizké jsou rovnéz koncentrace v plazmé ditéte po
dvou tydnech od porodu (2,2-8,1 ng/ml), coZ u stabilizo-
vanych a jinak abstinujicich Zen na udrzovaci metadono-
vé terapii sveédéi ve prospéch kojeni (Jansson et al., 2004)
bez ohledu na vySi matéiny ddvky metadonu, nebot ta na
koncentrace v mléce nema vliv (Jansson et al., 2008). Ex-
pozice buprenorfinu prostfednictvim matefského mléka je
popsdna jen v omezené mire. Buprenorfin se vyluéuje do
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matefského mléka a dosahuje podobné hladiny jako v plaz-
me matky (Johnson, 2001). Existujici literatura uvadi nizké
koncentrace a nizké hodnoty kalkulovanych teoretickych
davek pro dité (Ilett et al., 2012, Lindemalm et al., 2009);
tento pripravek navic vykazuje nizkou biologickou do-
stupnost, coz nahrava tomu, aby u jinak abstinujicich Zen
stabilizovanych na buprenorfinu bylo kojeni doporucova-
no. Neni pravdépodobné, ze by néktery z téchto pripravkl
prestupoval na kojené dité z matky na 1ékarsky supervi-
dované substitu¢ni 1é¢bé v takovém mnozstvi, u néhoz by
bylo nutné predchdzet novorozeneckému abstinenénimu
syndromu nebo jej mirnit. Existuje jedina studie zminuji-
ci zenu v udrzovaci 1é¢bé na bazi naltrexonu se zjiSténymi
nizkymi koncentracemi naltrexonu v materském mléce
i nizkou kalkulovanou davkou pro dité. Naltrexon se kon-
centruje v matefském mléce v poméru mléko/plasma 1,9
(Chan et al., 2004).

Odhadované riziko: Zeny zavislé na opioidech, které
uzivaji heroin nebo zneuZzivaji volné neprodejnd léciva
s obsahem opioidd zplsobem, ktery vede k cyklickému
stiidani intoxikace a abstinen¢nich priznak, budou prav-
dépodobné predstavovat pro své kojené déti vyznamné ri-
ziko, a proto se v jejich pripadé kojeni nedoporucuje. Bylo
zjisténo, Ze ani predepsany oxykodon neni pro kojici Zeny
bezpecny. Naproti tomu morfin predepisovany na bolest
v poporodnim obdobi nepredstavuje velké riziko a je s lak-
taci sluéitelny. V pripadé zen na udrzovaci terapii metado-
nem a buprenorfinem je riziko nizké, pokud jinak absti-
nuji a spliuji dalsi kritéria, a kojeni by proto u nich mélo
byt podporovano.

Zavéry

Vyjadfovani se ke kojeni u uzivatelek navykovych latek

muize pro oSetfujiciho zdravotnika predstavovat dilema.

V ramci kompletniho a zevrubného zhodnoceni stavu mat-

ky i ditéte v poporodnim obdobi je tfeba zohlednit nékolik

faktort, zejména:

e somaticky a psychiatricky stav matky

e matéino uzivani ndvykovych latek, pripadné predchozi
epizody adiktologické 1é¢by a potfebu podavani/uzivani
l1é¢ivych pripravkia

e rodinné a socidlni zdzemi matky

e plany matky tykajici se péce o jeji fyzické i psychické
zdravi, adiktologické 1ééby a pediatrické péce

e pristup k ndhrazkdm materského mléka a dostatek
finanénich prostredki k jejich pofizeni, pristup k pitné
vodé a moznost sterilizace pomucek uréenych ke krme-
ni ditéte.

V | V R se povaZuje za vhodné doporugit u téhotnych a kojicich, aby
substitucni [écba probihala v substitu¢nich centrech. S uZivatelkami
maji zkuSenosti a je zde poskytovana kompletni péce.
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PROFIL DUKAZU 6: PECE O DETI
VYSTAVENE ALKOHOLU A DALSIM
PSYCHOAKTIVNIM LATKAM

Klinicka otazka:

M4 identifikace a lécba novorozencl s poruchami zptiso-
benymi jejich nitrodeéloZzni expozici alkoholu nebo drogdm
a novorozence, resp. ditéte, nez obvykla péce nebo jiné for-
my lé¢by neonatalnich poruch, které byly zptsobeny nitro-
délozni expozici alkoholu nebo drogam?

Kritéria vybéru studii pro systematicky prehled:
Design studie: RCT

Populace: novorozenci s poruchami zpisobenymi nitrodé-
loZni expozici alkoholu nebo drogdm, zejména s novoroze-
neckym abstinené¢nim syndromem a fetdlnim alkoholovym
syndromem

Intervence: systematické zplsoby identifikace a léchy
poruch zplsobenych nitrodélozni expozici alkoholu nebo
drogdm, v€etné farmakoterapie u novorozeneckého absti-
nenéniho syndromu

Srovnavana alternativa: obvyklad péce, nesystematicka
identifikace, jiné zptsoby 1é¢by poruch zptsobenych nitro-
délozni expozici alkoholu nebo drogam

VYSTUPY: POSUZOVANY BYLY NASLEDUJICI VYSTUPY:

Vystup DiileZitost (0-9)
Dité: tmrti 8,22
Dité: netspésnost léCby 8,11
Dité: kfeCe 8,11
Dité: celkova délka pobytu v nemocnici 7,78
Dité: hmotnostni prirlistek 7,78
Dité: pocet dni nutny k znovunabyti porodni 7,67
hmotnosti

Dité: délka lécby odvykaciho stavu 7,67
Dité: citova vazba/pfilnuti (,,attachment*) 6,44
Matka: vazba k ditéti (,bonding*) 6,44
Dité: infekce 5,89
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VYHODNOCENI DUKAZU A FORMULACE
DOPORUCENI

Identifikace a 1é¢ba neonatalnich poruch zplsobenych ni-
trodélozni expozici alkoholu nebo drogdm — véetné farma-
koterapie (opioidy a/nebo barbituraty) a/nebo podplrné
1é¢by (zavinuti, télesny kontakt —,,skin-to-skin care“) novo-
rozeneckého abstinenéniho syndromu

Souhrn diikazii

e Osborn et al. (2013) zpracovali cochranovsky piehled,
v némz hodnotili (1) pfinos opioidi nad ramec podptr-
né terapie, (2) opioidy v porovnani s fenobarbitalem,
(3) opioidy v porovnani s diazepamem, (4) buprenorfin
v porovndni s opiovym roztokem a (5) peroralni morfin
v porovndni s opiovou tinkturou pri 1é¢be novorozenec-
kého abstinen¢niho syndromu. Vyhodnoceni terapeu-
tického efektu ve vztahu k vystuptim zasadni povahy
viz doprovodné tabulky GRADE. Vzhledem k riziku
zkresleni v hodnocenych studiich a jejich velikosti jsou
dlikazy o ucinku 1é¢by velmi neurcité.

e Doporucené postupy pro péci o déti s NAS prosly za
poslednich vice nez 40 let zna¢nym vyvojem. Prvni
terapeuticka doporuceni se orientovala na hmotnost di-
téte a publikovany byly referenéni tabulky pro podavani
fenobarbitalu a opiové tinktury (Finnegan et al., 1975).
V soucasnosti se pri lé¢bé postupuje podobné. Uzivaji
se prevazné bud opioidy, zejména morfin-sulfat nebo
opiova tinktura, nebo sedativa, zpravidla fenobarbital,
méne casto pak benzodiazepiny. O pristoupeni k 1é¢bg,
udrZovaci terapii a jejim vysazeni se vétSinou rozhoduje
na zakladé hodnot NAS stanovenych pomoci skdly dle
Finneganové. Vzhledem k tomu, Ze neexistuje zddna
jednotnd diagnostickd metoda méreni intenzity NAS,
ani néjaky predepsany lécebny postup, a zdravotnic-
ka praxe a naklady na jeji provozovani nejsou v§ude
na svété stejné, 1ze jen obtiZne s jistotou urdit, jakym
zplsobem se v mezindrodnim kontextu pri péci o déti
s NAS postupuje. Dostupnost opioidd k 1é¢bé NAS se
navic v riznych ¢astech svéta lisi, coz dale komplikuje
moznost ¢init obecné zavéry o 1é¢hé NAS. Patrick a kol.
(Patrick et al., 2012) zjistili, Ze mezi lety 2000 a 2009
doslo v pfepoétu na 1 000 Ziveé narozenych déti v ne-
mocnici k nartstu prenatalni expozice opioidim z 1,2
na 5,6 a incidence NAS vzrostla z 1,2 na 3,4. Uétované
naklady na lizkovou péci se v pripadé NAS za totéz
desetileté obdobi zvysily o vice nez 46 %.

e Opioidy jako farmakoterapie prvni linie u NAS skyta-
ji pravdépodobné vétsi prinos neZ fenobarbital nebo
diazepam (Osborne et al., 2013). Na zakladé dosavad-
nich poznatki nelze vyloucit, ze efektivni alternativu
farmakoterapie prvni volby pii NAS mUze predstavovat
buprenorfin (Kraft et al., 2008). Buprenorfin muze 1épe
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nez metadon sniZovat intenzitu NAS a zkracovat dobu
1é¢by NAS [Jones et al. (2005), Fischer et al. (2006),
a Jones et al. (2010)].

e Jones et al. (2012a,b) analyzovali studie porovnavajici
ucinnost buprenorfinu s metadonem. Bez ohledu na to,
zda hodnocend prace obnasela randomizovanou kont-
rolovanou studii, prospektivni studii nebo pripadovou
studii, dospéli autori k zadvéru, Ze existuje vztah mezi
prenatdlni expozici buprenorfinu a NAS a Ze takovy
NAS miiZe byt méneé ¢asty, méné intenzivni a/nebo
krat$iho trvani. Dostupnad zjisténi maji vSak ve vztahu
k NAS jistd omezeni vzhledem k tomu, Ze ve vétSiné stu-
dii neni NAS odpovidajicim zptisobem definovan, resp.
meren a/nebo neni specifikovan postup 1é¢by.

e Mimo vyzkumy provadéné v Australii (Hulse et al.,
2000, 2001, 2003, 2004; Hulse & O’Neil, 2002) exis-
tuji jen omezené zkuSenosti s podavanim opioidnich
antagonist® v téhotenstvi. Pfedmétem vyzkumu byla
rychla detoxifikace od opioidl prostrednictvim seda-
tiv, po nichZ byl poddvan naltrexon, jakoZ i peroralni
a implantabilni naltrexonové ptipravky. V zadném z pri-
padd nebyly uvadény nepriznivé uc¢inky na plod a také
poporodni parametry novorozence byly v normalu. Ne-
byly vSak uvedeny vystupy tykajici se matek, pricemz
bylo evidentni, Ze u nich dochézelo k relapsu uzivani
opioidt. Sledované parametry novorozence po prena-

Pozitiva a negativa

® METODICKA PRIRUCKA 169

talni expozici implantovanému naltrexonu vykazovaly
normalni hodnoty, s ur¢itymi naznaky nizSiho rizika
nedonosSenosti a vy$siho skore dle Apgarové v prvni
minuté po porodu u novorozencl vystavenych naltrexo-
nu nez téch, kteti byli vystaveni metadonu. Vzhledem

k malym velikostem vybérovych souborl a nedostatec-
ného zaméreni na jednotlivé hodnocené parametry je
tfeba pristupovat k vysledk@im téchto studii obezret-
né. Ze zjisténi nicméné nevyplyva, Ze by prenatdlni
expozice naltrexonu vedla ke zvySenému riziku horsich
hodnot sledovanych vystupl u novorozence.

Potfebu farmakologicke 1é¢by NAS, pocet pfijeti na no-
vorozenecké jednotce intenzivni péce a délku nemoc-
ni¢niho pobytu donos$enych déti miiZe snizovat pristup
spocivajici v nepretrzitém kontaktu matky s ditétem

po porodu (,rooming-in“) (Abrahams et al., 2007;
Abrahams et al., 2010; Hodgson and Abrahams, 2012).
K eliminaci lehkych abstinenénich priznak maze né-
kdy stacit, pokud dd matka ditéti napit dle jeho aktudlni
potteby nebo jej zavine (Kieviet et al. (2012)).

Fetalni alkoholovy syndrom (FAS) Ize véas identifikovat
a zvysit tak miru vyuziti programi ¢asné intervence pro
déti s FAS a jejich rodiny, diky ¢emuz budou mit déti

s FAS moznost naplno rozvinout sviij potencial (Ber-
trand, Floyd & Weber, 2005).

Pozitiva
k rozvoji zakladnich rodicovskych dovednosti.

e Téhotenstvi a doba bezprostredné po porodu je idealni pfilezitosti pro vytvoreni vazby mezi matkou a ditétem a moznosti

e Existuje fada vyzkumd (napf. Hudak & Tan, 2012), podle nichZ ma farmakologicka [é¢ba NAS tyto pozitivni dopady:

— mensiriziko kreci

- men§i riziko novorozenecké morbidity a mortality

— lepsi vystupni parametry (napf. hmotnostni prirlistek, materska vazba — za pfedpokladu, Ze je matce umoZznéno byt

s ditétem)
- mozZné sniZzeni miry vrozenych anomalii

e U Zen po porodu podstupuijicich jinou substitucni lécbu nez na bazi opioidnich agonistl prispiva k vytvoreni vazby mezi
matkou a ditétem bezprostfedni a nepretrzity télesny (skin-to-skin) kontakt tésné po porodu a tzv. ,rooming-in“ béhem

poporodniho obdobi (Dumas 2013).

e VCasné zjisténi fetalniho alkoholového syndromu (FAS) mize zvysit Sanci, Ze déti s FAS naplno vyuZiji sviij potencial.

Negativa e Riziko nepfiznivé reakce novorozence na farmakologicky pfipravek. Buprenorfin miZe mit na neurologické chovani plodu
méneé nepfiznivy dopad nez metadon (Jansson et al., 2012; Salisbury et al., 2012).

e Jones et al. (2010) zjistili, Ze ve srovnani s buprenorfinem se s metadonem mdZe pojit vy$si incidence nezavaznych
nezadoucich U¢inkd, zejména nezavaznych kardiovaskularnich prihod u matky. Zadné rozdily v téchto dvou typech medikace
nezjistili, pokud jde o neZadouci G¢inky u novorozence.

o Casna identifikace fetalniho alkoholového syndromu (FAS) miZe déti a jejich matky stigmatizovat.
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Hodnoty a preference

Pro:
Matka e pozitivni vnimani zajmu o zdravi miminka
e pozitivni vnimani prilezitosti k dosazeni stabilizovaného stavu ditéte po odvykacim stavu, ktery usnadni dalsi péci o né
e pozitivni vnimani moznosti vytvofit si vazbu k ditéti a naucit se o né pecovat
e pozitivni vnimani lepsi Sance na normalni vyvoj novorozence
Zdravotnici e pozitivni vnimani moznosti zasahnout do péce o novorozence v ohrozeni
e pozitivni vnimani moznosti pomoci matce s vytvorenim vazby k ditéti, kojenim a péci o dité
e pozitivni vnimani moZnosti monitorovat zdravi novorozence s potencialnim zdravotnim problémem
Komunita e pozitivni vnimani pfiznivéjsiho stavu novorozence — zdravejsi, normalné se vyvijejici déti
e partner, rodina a kolegové pozitivné vnimaji lepsi Sanci na zdravéjsiho a normalné se vyvijejiciho kojence
Proti:
Matka e stigmatizace matky, jako osoby, ktera ,svému ditéti pfivodila zavislost na drogach nebo alkoholu®
e obavy z negativnich reakci ze strany partnera, rodiny a kolegl
e nelibé nese delsi pobyt v nemocnici
e nelibé nese zasahy nemocnicniho personalu a dalsich ,autorit”
Zdravotnici e nelibé nesou Cas a prostredky vénované navic péci o matku a dité s NAS
e negativni vnimani schopnosti matky postarat se o dité
Komunita e spole¢nost mlzZe prosazovat represivni pristup — mize vyzadovat uvéznéni matky a odebrani ditéte"

spolec¢nost mlze povazovat prostiedky vynaloZené navic na péci o matku a dité za plytvani

Naklady a proveditelnost

Proveditelnost
(véetné
ekonomickych
dopadii)

e pro Zeny nepraktické, protoZe u ditéte mdZe vzniknout potfeba delSiho pobytu v nemocnici a/nebo ambulantni
farmakoterapie

e ve srovnani s absenci lécby potencialné znacné dodatecné naklady

e nutnost kvalifikovaného odborného personalu a udrZitelnosti programu

e disledné a Casté monitorovani ditéte

e nutnost dlouhodobé na pacientku dohlizet, aby nepretrzité uzivala predepsanou medikaci

e nejlepsim — a také potencialné nejnakladnéjsim — modelem péce by byl model komplexni péce, v némz by byla
farmakoterapie soucésti programu zohlednujiciho pripadna traumata a jehoz stfedobodem by byla osoba pacientky.X

W | V CR jde o riziko odebranf ditéte kratce po porodu (impuls ze
zdravotnického systému k OSPQOD).
X |V éeském kontextu nejlépe multioborové zajisténi péce o dité

i matku.
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NAVRH DOPORUCENI:

e Deéti vSech matek zavislych na opioidech je tfeba moni-
torovat z hlediska NAS.

e Nemocnice poskytujici porodnickou péci by mély mit
ve vztahu k novorozencum, ktefi byli v prenatalnim
obdobi vystaveni plisobeni opioidd, zpracovany pie-
depsané postupy pro jejich identifikaci, diagnostiku,
monitoring a prislu§né intervence obnasejici nefarma-
kologické i farmakologické pristupy.

e Farmakologickd 1é¢ha déti s NAS zplisobenym opioidy
by méla byt zahdjena v souladu s ovéfenym postupem
pro lécbu NAS.

e U vsech novorozenct prenatalné exponovanych
opioidim je tfeba aplikovat nefarmakologickou
1é¢bu zahrnujici zajiSténi malo osvétleného a tichého
prosttedi, zavinovani a télesny kontakt (skin-to-
skin, , klokankovani®).

e U déti se symptomy NAS, které jsou natolik intenzivni,
Ze vyzaduji intervenci k FeSeni stavu z odnéti opioidq,
by méla byt 1é¢ba zahajena podanim opioidu.

e Pokud béhem téhotenstvi dochazelo k soubéZnému
uzivani dalsich navykovych latek, zejména benzodia-
zepind, a symptomy NAS se nedari adekvatné potlacit
pouze opioidy, Ize indikovat rozsireni terapie o podava-
ni fenobarbitalu. Nejsou-li opioidy k dispozici, fenobar-
bital 1ze pouZit jako alternativni terapii.

e Projevi-li se u ditéte zndmky NAS, které dosadhnou
lééebného prahu, a neni znamo, jaké drogy matka
uzivala, nebo se jedna o sedativa, pripadné pokud se
dité narodilo matce intoxikované alkoholem, muze byt
preferovanou léébou prvni volby fenobarbital.

e Matkam déti ohrozenych NAS je tfeba poskytnout po-
tfebné informace a podporu tykajici se kojeni, je tfeba
posoudit jejich rodicovské schopnosti a poskytnout
jim v této oblasti odpovidajici podporu a také je treba
je nauéit, jakymi zptisoby dité uklidnit. Zeny a jejich
partneri/osoby, které jim pomdhaji, by rovnéz mély byt
pouceny o bezpeénych navycich tykajicich se spani,
obzvlasté pokud uzivaji sedativni latky.

FINALNI DOPORUCENI

DOPORUCENI 15

Zdravotnicka zarizeni poskytujici porodni pécéi by meéla
mit zavedeny postupy pro identifikaci, diagnostiku, moni-
toring a nefarmakologické i farmakologické intervence ve
vztahu k novorozenctim, ktefi byli pied porodem vystaveni
opioidiim.

Typ doporuceni: silné
Kvalita diikazi: nizka

Poznamky:

e Vzhledem k nedostateéné prokdzanému vztahu davka-
-odezva mezi opioidovou udrzovaci 1é¢bou a novoroze-
neckym abstinenénim syndromem je tfeba provadét
prislusné vysetreni u vSech déti.

e Déti exponované opioidim béhem téhotenstvi by mély
po porodu zlstat v nemocnici minimalné 4-7 dni a pro-
stfednictvim nékterého z validizovanych posuzovacich
nastrojl vySetrovany na pritomnost symptomu novoro-
zeneckého abstinen¢niho syndromu. Prvni test by mél
probéhnout dveé hodiny po porodu a dalsi vySetfeni by
meéla nasledovat ve ¢tyfhodinovych intervalech.

e U vsech novorozenct vystavenych pired porodem
alkoholu a drogdm by mély byt aplikovany nefarma-
kologické intervence, mezi néZ patfi umisténi na malo
osvetleném a tichém misté, zavinuti a télesny (skin-to-
-skin) kontakt.

e Bylo rozhodnuto, Ze toto doporuceni by mélo byt i pres
malou priitkaznost Ga¢inku povazovano za ,silné“, nebot
¢lenové GDG se shodli, Ze pozitiva tohoto pristupu vy-
razné prevazuji nad jakymikoli potencidlnimi negativy.
Hodnotové postoje a preference koncovych uzivatel
vyznély ve prospéch tohoto doporuéeni a s jistotou bylo
také mozné konstatovat, Ze pres vynalozeni urcitych
prostiedkd pozitiva vyrazné prevysuji vynalozené na-
klady. Velky vyznam byl spatfovan ve zjiSténi preventa-
bilniho utrpeni u novorozenct stizenych timto stavem.
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DOPORUCENI 16

V nutnych pripadech je u novorozenct se syndromem z od-
néti opioidd prvnim terapeutickym krokem podani opioidu.

Typ doporuceni: silné
Kvalita dlikaz: velmi nizka

Poznamky:

e Dlouhodobéjsi1é¢ba novorozeneckého syndromu
z odnéti opioidi podavanim opioidd neni obvykle nutna
a nemeéla by pokud mozno trvat déle, nez je nezbytné
nutneé.

e V pripadé soubézného uzivani dalSich latek béhem
téhotenstvi, zejména benzodiazepind, a nedari-li se
symptomy novorozeneckého abstinenéniho syndro-
mu adekvatné tlumit pouze opioidem, 1ze uvazovat
o moznosti doplnéni 1é¢by podavanim fenobarbitalu.
Fenobarbital 1ze rovnéZ pouZit jako alternativni terapii,
nejsou-li k dispozici opioidy.

e Déti vykazujici zndmky novorozeneckého abstinenc-
niho syndromu, aniz je znamo, Ze by matka uzivala
opioidy, je tfeba komplexné vySetfit na moznou expozi-
ci benzodiazepintim, sedativiim nebo alkoholu.

e Sila doporuceni pouZzivat spisSe opioidy nez fenobarbital,
vydaného navzdory nedostate¢né prukaznosti efektivity
takového postupu, vychazi z rozsahlych klinickych zku-
$enosti s podavanim opioida pri zvladani odvykacich
stavll pri odnéti opioid® u dospélych i novorozencd.
Klinické zkuSenosti s vyuZzitim fenobarbitalu jsou do-
posud jen velmi omezené. Doporuceni se rovnéz opira
o hodnotové postoje a preference koncovych uzivatela
a ¢lenové GDG se navic shodli na nezpochybnitelném
pomeéru mezi pozitivy a vynaloZenymi prostiedky.

DOPORUCENI 17

Vykazuje-li dité znaky novorozeneckého abstinenc¢niho
syndromu v disledku vysazeni sedativ nebo alkoholu nebo
neni-li zndmo, jaké latce bylo dité vystaveno, jevi se jako
nejvhodnéjsi prvotni terapeutickd alternativa podani feno-
barbitalu.

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita diikazi: velmi nizka

Poznamky:

e Détivykazujici zndmky novorozeneckého abstinenc-
niho syndromu, aniz je zndmo, Ze by matka uzivala
opioidy, je tfeba komplexneé vySetfit na moznou expozi-
ci benzodiazepintim, sedativim nebo alkoholu.
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e Toto doporuceni bylo oznaéeno jako ,,podminéné“ z di-
vodu absence dostatecné kvalitnich dlikazli a nejistoty
ohledné poméru mezi klady a zdpory.

DOPORUCENI 18

VSechny déti narozené Zendm s poruchami spojenymi
s uzivanim alkoholu je tfeba vySetfit na priznaky fetdlniho
alkoholového syndromu.”

Typ doporuceni: podminéné
Kvalita diikazi: velmi nizka

Poznamky:

e Znaky fetalniho alkoholového syndromu (FAS) zahrnuji
poruchy riastu, obli¢ejovou dysmorfii (kratké Stérbiny
oc¢nich vicek, hladké nebo ploché philtrum, tenky horni
ret) a abnormality centralni nervové soustavy, véetné
mikrocefalu.

e Vramci vySetfovani téchto déti je tfeba vénovat pozor-
nost nasledujicim polozkam:
— porodni hmotnost a mira
— obvod hlavy
— oblic¢ejova dysmorfie
— délka téhotenstvi
— prenatalni expozice alkoholu
— udétivykazujicich znamky FAS je tfeba zajistit prova-
déni naslednych kontrol

e Toto doporuceni bylo oznaceno jako ,,podminéné“
z dvodu absence dostate¢né kvalitnich dikaz( a nejas-
nosti ohledné realnosti implementace doporuc¢ovaného
postupu ve vSech prostredich.

Y | DlleZita je fadna anamnéza a zohlednéni ablizu navykové latky
i v budoucnu, pokud nastanou vyrazné zmény ve zdravotnim a PMV
vyvoji ditéte.
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FAKTORY OVLIVNU3Jici ROZHODOVANI O TYPU DOPORUCENI (DOPORUCENI 15-18):

Faktor 15a16 17 18
Existuji dlikazy vysoké nebo stiedni kvality? Ne Ne Ne
Cim vy$si kvalita dikazd, tim vySsi sila doporucenti.

Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy na jedné strané a negativy a moznou ujmou na strané druhé? Ano Ne Ano
Prevazuji v pfipadé kladného doporuceni (doporuceni konkrétniho postupu) pozitiva nad negativy?

Prevazuji v pfipadé zaporného doporuceni (doporuceni vyhnout se uréitému postupu) negativa nad pozitivy?

Vypovidaji pfedpokladané hodnotové postoje a preference jednoznacné ve prospéch daného doporuéeni? Ano Ne Ano
Panuje jistota ohledné poméru mezi pozitivy a vynakladanymi prostiedky? Ano Ano Ne

Panuje v pfipadé kladného doporuceni (doporucuje se postupovat urcitym zplisobem) jistota, Ze pozitiva odpovidaji
nakladlm na vynaloZené prostredky?
Panuje v pripadé zaporného doporuceni (doporucuje se urcitym zplisobem nepostupovat) jistota, Ze naklady na
vynaloZené prostiedky nejsou Umérné dosazenému prinosu?

SOUHRN ZJISTENI A TABULKY GRADE

OPIOIDY A PODPURNA TERAPIE V POROVNANI S PODPURNOU TERAPIi PRI RESENI STAVU Z ODNETI
OPIOIDU U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidd u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice
Intervence: opioidy a podplrny terapie
Srovnani: podplrna terapie

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko
Relativni Pocet Kvalita
Podplirna Opioidy Gginek participantek diikazi
Vystupy terapie a podplirna terapie (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
Netispésnost 118 na 1000 152 na 1000 RR 1,29 80 VELMI Podpdrna lécba zahrnovala
lé¢by (48 az 479) (0,41 a2 4,07) (1 studie) NIZKA 2.3 dudlik, (pevné) zavinuti, Casté
Skaére dle krmeni v malych davkach
Finneganové a tésny télesny kontakt
prostrednictvim elastickych
atkd nebo jinym zplsohem.
KreCe viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
Celkova Primérna hodnota 80 VELMI
délka pobytu celkové délky (1 studie) NIZKA 124
v nemocnici pobytu v nemocnici
Pocet dnli v intervencnich
v NeMOCNICi skupinach byla
015 vys$i (0 8,86
az 21,14 vyssi).
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
pfirGstek ditéte
Pocet dni nutny Primérna hodnota 72 VELMI
k znovunabyti poctu dnll nutnych (1 studie) NIZKA 125
porodni k znovunabyti
hmotnosti porodni hmotnosti

v intervencnich
skupinach byla
02,8 nizsi (5,33 az
0,27 nizsi).
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Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko
Relativni Pocet Kvalita
Podplirna Opioidy Gginek participantek diikazli
Vystupy terapie a podplirna terapie (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Délka léby NAS Primérna hodnota nelze urcit 80 VELMI
Pocet dndl délky lécby NAS (1 studie) NIZKA 2.4

v intervencnich
skupinach byla
012,5 v (07,52
az 17,48 vyssi)

* | Zaklad pro stanoveni pfedpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkéach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Gcinku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Sttedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dal3i vyzkum vyznamné ovlivni nas ndzor na odhadovany (¢inek a miiZe vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany Gcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1 | Uvadi se jako kvazi randomizovana studie, kde byly participantky prifazeny k jednotlivym skupindm podle posledni Eislice v jejich nemocni¢nim
Cisle. Nahodnost generovani i utajeni alokace byly shledany jako nedostatecné, z cehoZ vyplyva vysokeé riziko vyb&rového zkresleni. Vzhledem
k absenci zaslepeni poskytovateld, resp. rodicek Ize predpokladat pritomnost provadéciho zkresleni. U kratkodobych vystupl nebylo uvedeno
zaslepeni a riziko detekéniho zkresleni je nejasné. Dlouhodobé vystupy nebyly hodnoceny.

2 | Neni relevantni, jelikoZ vysledky pochazeji pouze z jedné studie.

3 | Mala velikost vybérového souboru a mimoradné nizka mira vyskytu sledovanych jevl (event rate) vyrazné zvySuje pravdépodobnost nepresnosti
vysledkd.

4 | Malé velikost vybé&rového souboru a velka §ife intervalu spolehlivosti.

5 | Mala velikost vybérového souboru a velka sife intervalu spolehlivosti.
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OPIOIDY V POROVNANI S FENOBARBITALEM PRI RESENI STAVU Z ODNETI 0P10IDU U NOVOROZENYCH DET]

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidd u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: opioidy

Srovnani: fenobarbital

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko Relativni Pocet Kvalita
Gginek participantek diikazii
Vystupy Fenobarbital Opioidy (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti - viz poznamka viz poznamka nelze urcit . viz poznamka
neuvedeno
Netispésnost 279 na 1000 212 na 1000 RR 0,76 302 NIZKA 234 Do metaanalyzy byly
lééby (142 a7 309) (0,51az1,11) (4 studie) zafazeny jak randomizované
viz poznamka pod (RCT), tak kvazi
Carou? randomizované kontrolované
studie. Vyhodnoceni dle
metodiky GRADE bylo
soucasti designu RCT.
Kfete 113 na 1000 9 na 1000 RR 0,08 111 NizkA®e7  Jeliko? se jednalo o RCT,
(0az163) (0az1,44) (1 studie) hodnoceni dle metodiky
GRADE bylo provedeno
v ramci kategorie designu
RCT.
Celkova Primeérna hodnota 106 VELMI JelikoZ se jednalo
délka pobytu celkove délky (2 studie) NIZKA &9 0 metaanalyzu dvou kvazi
v nemocnici pobytu v nemocnici studif, hodnoceni dle
Pocet dnli v intervencnich metodiky GRADE bylo
v nemocnici skupinach byla provedeno v ramci kategorie
02,54 nizsi (od designu observaéni studie.
hodnoty nizsi 0 7,06
po hodnotu vyssi
01,98).
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
pfirlstek ditéte
Pocet dni nutny Primeérny pocet 71 VELMI Jelikoz se jednalo o kvazi
k znovunabyti dn& nutnych (1 studie) NizkA 1011 studii, hodnoceni dle
porodni k znovunabyti metodiky GRADE bylo
hmotnosti porodni hmotnosti provedeno v ramci kategorie
v intervencnich designu observacni studie.
skupinach byla
01,4 nizsi (od
hodnoty nizsi o 3,47
po hodnotu vyssi
00,67).
Délka lééby NAS Primeérna hodnota 106 VELMI JelikoZ se jednalo
Pocet dnfi délky écby NAS (2 studie) NizZKA®® o metaanalyzu dvou kvazi

v intervencnich
skupinach byla
03,73 nizsi (od
hodnoty nizsio 7,75
po hodnotu vy3si
00,29).

studif, hodnoceni dle
metodiky GRADE bylo
provedeno v ramci kategorie
designu observacni studie
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* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1 | NeUspésnost lécby je v prehledu definovana jako nedosazeni poklesu standardizovaného skdre NAS z klinicky vyznamného stupné na klinicky
»hezpecny“ stupen dle definice autora studie nebo rozsireni farmakoterapie o podani dalSiho pfipravku za Gcelem zvladnuti NAS.

2| V rdmci metaanalyzy byly kombinovany vysledky ze dvou randomizovanych kontrolovanych studii (Jackson 2004 a Madden 1977) a dvou kvazi
randomizovanych studif (Finnegan 1984 a Khoo 1995). Ve tfech z téchto Ctyr studii chybély ndhodné generovani a utajenti alokace, ¢imz vznika
riziko vybérového zkresleni. Zaslepeni participantek a poskytovateld bylo provedeno pouze u jedné studie, takZe u ostatnich studii existuje
mozZnost provadéciho zkresleni a chyby méfeni. Ve studii Jackson (2004) byla u déti ndhodné pfifazenych k fenobarbitalu zaznamenana ¢asté|si
expozice benzodiazepindim a dalsim t¥idam drog neZ u déti, které byly nahodné prifazeny do morfinové skupiny.

3 | Nevyskytovala se statisticka heterogenita (I = 0 %). Vzhledem k rozdilnym typtim drog a davkam se mUze vyskytnout urcita klinicka heterogenita,
ale k Zadnému sniZeni hodnoceni na zakladé nevysvétlené inkonzistence nedoslo. Opioidy pouZité v predmeétnych ¢tyfech studiich a jejich
davkovani: Finnegan 1984 — opiova tinktura, davka neuvedena; Jackson 2004 — morfin 50 ug/kg/davka Ctyrikrat denné bez titrace; Khoo
1995 - morfin 0,5 mg/kg/den rozdélenych do 4-6 davek, titrovano az do max. 0,9 mg/kg/den; Madden 1977 — metadon 0,25 mg po 6 hodinach
navySovanych kaZdych Sest hodin na maximalné 0,5 mg po Sesti hodinach

4 | Velikost kombinovaného vzorku je 302. Mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) je velmi nizka. Navzdory Uzkému intervalu spolehlivosti bylo na
zékladé kritérii GRADE pro dichotomicka data s ohledem na miru vyskytu sledovaného jevu pod 300 rozhodnuto o snizeni hodnoceni nepresnosti.

5] U této RCT (Kandall 1983) byla konstatovéana existence nejasného rizika vybérového zkresleni, nebot nebyla uvedena 7Zadna metody nahodného
generovani. Randomizované skupiny byly velmi nevyvazené (49 proti 62), ¢imz se zvysila pravdépodobnost vybérového zkresleni. Mozna je
také pritomnost detekéniho a provadéciho zkresleni, nebot nebylo uvedeno Zadné zaslepeni. O Ubytku participantek referovano nebylo a riziko
selektivniho uvadéni informaci je nejasné.

6 | Neni relevantni, nebot vysledky pochazeji pouze z jedné studie.

7 | Velmi mala velikost vybérového souboru a velmi nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) (nulovy vyskyt sledovaného jevu v opioidové
skuping) a Siroky interval spolehlivosti.

8 | Dvé ze studii (Khoo 1995 a Madden 1977) zahrnutych v této metaanalyze jsou kvazi randomizované studie. Z diivodu neadekvatni randomizace
a nedostate¢ného utajeni alokace existuje vysokeé riziko vybérového zkresleni. O zaslepeni nebylo referovano, takze riziko detekéniho
a provadéciho zkresleni je nejasné. Ubytkové zkresleni piedstavuije jen nizké riziko, nebot v obou studiich byla odpovidajicim zptisobem
vyporadana neliplna data tykajici se sledovanych parametr(. Mira mozné chyby dané selektivnim uvadénim informaci byla nejasna.

9 | Mala velikost vybérového souboru a velka Sife intervalu spolehlivosti.

10 | Tato kvazi RCT (Khoo, 1995) je zatiZzena vysokym rizikem vybérového zkresleni, nebot zplisob randomizace (pouZziti posledni Cislice nemocni¢niho
Cisla participantek) a utajeni alokace byly shledany jako neadekvatni. O zaslepeni nebylo referovano, procez nelze vyloucit provadéci a detekeni
zkresleni.

11 | Mala velikost vybérového souboru a znacna Sife intervalu spolehlivosti.
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OPIOIDY V POROVNANI S DIAZEPAMEM PRI RESENE STAVU Z ODNETE OPIOIDU U NOVOROZENYCH DET]

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidd u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: opioidy

Srovnani: diazepam

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko Relativni Pocet Kvalita
Gginek participantek diikazii
Vystupy Diazepam Opioidy (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
Neuspésnost 389 na 1000 167 na 1000 RR0,43 86 VELMI Do metaanalyzy byla
lécby (89 az311) (0,23 az70,8) (2 studie) NIZKA 234 zafazena jedna kvazi studie
viz poznamka pod (Finnegan 1984) a jedna RCT
Carou?t (Madden 1977). Vyhodnoceni
dle metodiky GRADE bylo
provedeno v ramci kategorie
designu RCT.
Krece viz pozndmka viz pozndmka nelze urcit . vizpoznamka  neuvedeno
Celkova Primérna hodnota 33 VELMI Madden (1977) je RCT
délka pobytu celkové délky (1 studie) NIZKA 567 a hodnoceni dle metodiky
v nemocnici pobytu v nemocnici GRADE bylo provedeno
Pocet dnli vintervenénich v ramci kategorie designu
vV NeMOCNICi skupinach byla RCT.
02,33 vyssi (od
hodnoty nizsi 01,79
po hodnotu vyssi
06,45).
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit - viz poznamka  neuvedeno
pfirlstek ditéte
Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
k znovunabyti
porodni
hmotnosti
Délka lé¢by NAS Primérna hodnota 33 VELMI Madden (1977) je RCT
Pocet dnli délky [écby NAS (1 studie) NIZKA>¢7  ahodnoceni dle metodiky

v intervenénich
skupinach byla
01,56 vyssi (od
hodnoty niz8i 01,59
po hodnotu vyssi
04,71).

GRADE bylo provedeno
v ramci kategorie designu
RCT.
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* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| NeUspésnost [écby je v prehledu definovana jako nedosazeni poklesu standardizovaného skore NAS z klinicky vyznamného stupné na klinicky
~hezpecny“ stupen dle definice autora studie nebo rozsifeni farmakoterapie o podani dal$iho pripravku za Gcelem zvladnuti NAS.

2 | Riziko vybérového zkreslent je vysoké u kvazi studie (Finnegan, 1988), kde hyly zplisob randomizace a utajeni alokace posouzeny jako
nedostatecné. U RCT Madden (1977) zadna metoda uvedena nebyla. Zaslepeni chybélo nebo nebylo mozné jeho miru urcit, a proto nelze vyloucit
provadéci a detekéni zkresleni. V obou studiich byly odpovidajicim zplisobem vyporadany netplné vystupy, coZ snizuje riziko Ubytkového zkresleni.

3 | Uvadéna metaanalyza byla provedena za vyuziti modelu fixnich efektd, kdy RR = 0,43 (95% CI: 0,23, 0,80) u studie Finnegan (1984) ukazuje na
statisticky vyznamné lepsi vysledek ve prospéch opioidu oproti diazepamu a u studie Madden (1977) na lepsi vysledek ve prospéch diazepamu
oproti opioid@im. Tento vysledek lze vysvétlit klinickou heterogenitou, nebot v prvné jmenované studii se porovnavala opiova tinktura s diazepamem
a v druhé metadon s diazepamem. V situaci vyskytu heterogenity je model nahodnych efekt(i vhodnéjsim fesenim. Doslo by tim ke zméné
RR =0,55 (95% CI: 0,10, 2,89) a hodnoty by tak jiz nebyly statisticky vyznamné. Robustnost vysledkd snizuje relativné velky rozdil ve vysledcich po
provedenych analyzach senzitivity. Hodnoceni je sniZzeno kvili neobjasnéné inkonzistenci.

4 | Velmi mala velikost vybérového souboru s velmi malou mirou vyskytu sledovanych jevd.

5| U této RCT (Madden, 1977) bylo konstatovano neurcité riziko vybérového zkresleni vzhledem k absenci informaci o zplisobu randomizace a utajeni
alokace. Nenfi referovano ani o zaslepeni, takze lze u této studie predpokladat provadéci a detekeni zkresleni. Nelplna data tykajici se sledovanych
parametrl byla odpovidajicim zplisobem vyporadana, ¢imzZ se minimalizuje Ubytkové zkresleni.

6 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zafazena pouze jedna studie.

7 | Velmi maly vybérovy soubor a Siroky interval spolehlivosti.
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SUBLINGVALNI BUPRENORFIN V POROVNANI S NOVOROZENECKYM OPIOVYM ROZTOKEM PRI RESEN{
STAVU Z ODNETI OPIOIDU U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: sublingvalni buprenorfin

Srovnani: novorozenecky opiovy roztok

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko
Relativni Pocet Kvalita
Novorozenecky Sublingvalni ucinek participantek diikazti
Vystupy opiovy roztok buprenorfin (95% CI1) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti viz poznamka viz poznamka nelze urcit . viz poznamka neuvedeno
NetispéSnost 77 na 1000 308 na 1000 RR4 26 VELMI Primarnim cilem této RCT
lééby (39 az1000) (0,51 az (1 studie) NIZKA %23 byla bezpecnost, tolerabilita
potieba 31,13) a redlnost vyuziti.
adjunktivni UCinnost byla sekundarnim
terapie cilem. V ¢lanku se konstatuje,
Ze RCT na to neméla potrebné
parametry.
Krece 0na 1000 0na 1000 RR3 26 VELMI U jednoho ditéte
(0az0) (0,13 az (1 studie) NIZKA 23 v buprenorfinové skupiné doslo
67,51) k rozvoji generalizovanych keci.
Celkova Primérna hodnota 25 VELMI
délka pobytu celkové délky (1 studie) NIZKA 1.2.3
v nemocnici pobytu v nemocnici
Pocet dnli v intervencnich
skupinach byla
011 niz8i (0 21,69 az
0,31 nizsi).
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit __ viz poznamka neuvedeno
prirGistek ditéte
Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka neuvedeno
k znovunabyti
porodni
hmotnosti
Délka léchy Primérna délka lécby 25 VELMI
NAS NAS v intervencnich (1 studie) NIZKA %23

skupinach byla

010 nizsi (od
hodnoty niz8i 0 20,69
po hodnotu vyssi
00,69)

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho G¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany dcinek.

Stredni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni ns nazor na odhadovany Ucinek a méze vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany (c¢inek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym G¢inkem jsme si velmi nejisti.

1] U této RCT (Kraft, 2009) bylo konstatovano nizké riziko vybérového zkresleni. Randomizace a utajeni alokace byly adekvatni, nebot sekvence
byla generovana centralné nemocni¢nim oddélenim experimentalnich [&Civ. Vzhledem k tomu, Ze studie nebyla zaslepena, lze ocekavat detekéni
a provadéci zkresleni. Ke véem vystupdm byla k dispozici relevantni data a mira Ubytkového zkresleni tak byla hodnocena jako nizka. Selektivni
uvadeni sledovanych hodnot nebylo pritomno.

2 | Neni relevantni, nebot se jednalo pouze o jednu studii.

3| Velmi mala velikost vybérového souboru s velmi nizkou mirou sledovanych jevi a velka $ife intervalu spolehlivosti.
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MORFIN V POROVNANI S OPIOVOU TINKTUROU PRI RESENi STAVU Z ODNETI OPIOIDU
U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: morfin

Srovnani: opiova tinktura

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané Odpovidajici
riziko riziko
Relativni Pocet Kvalita
Opiova uginek participantek diikazli
Vystupy tinktura (OT) Morfin (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti viz pozndmka viz pozndmka nelze urcit _ viz poznamka neuvedeno
NelispéSnost léby  vizpoznamka  viz poznamka 33 VELMI Primeér maximalniho skére dle
pramér skdre (1 studie) NIZKA 1234 Finneganové u kazde skupiny: morfin:
dle Finneganové: 15,4 g atinktura 15,5 g. Neuvedena
nepfimy indikator SD.
neuspésnosti léchy
Kiete viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka neuvedeno
Celkova viz poznamka viz poznamka 33 NiZKA 224 Prlimérna hodnota délky hospitalizace
délka pobytu (1 studie) v morfinové skupiné = 37,5 dni;
V nemochici rozmezi 20-66) a ve skupiné
pocet dnli s podavanim opiové tinktury = 32,4 dni;
rozmezi 17-55). Nevyznamné.
Hmotnostni vizpoznamka  viz poznamka 33 NizKA 25 Primeérny hmotnostni prirtistek za
pfirGistek ditéte (1 studie) den v morfinové skupiné =18,9 g
a ve skupiné s podavanim opiové
tinktury=249¢g
(p=0,24; 95% CI rozdilu pramérd:
159¢g,-4.19).
Pocet dni nutny vizpoznamka  viz poznamka nelze urcit - viz poznamka neuvedeno
k znovunabyti
porodni hmotnosti
Délka lécby NAS vizpoznamka  viz poznamka 0 NizKA%4  Primérna hodnota délky lécby NAS
zeSikmena (1 studie) v morfinové skupiné = 29,8 dni;

(,skewed”) data

rozmezi 10-62; ve skupiné
s podavanim OT (26,9 dni; rozmezi
8-51). Nevyznamné.

* | Zaklad pro stanoveni pfedpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkéach pod carou.
Odpovidaijici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho éinku intervence (a jejiho

95% CI).

CI: interval spolehlivosti

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE
Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dal3i vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.
Sttedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dal3i vyzkum vyznamné ovlivni na$ ndzor na odhadovany (¢inek a miiZe vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym G¢inkem jsme si velmi nejisti.

1 | Provedeni této RCT (Langefeld, 2005) spliiovalo odpovidajici kritéria na dostate¢nou randomizaci a utajeni alokace, jakoz i zaslepeni (identicky
vzhled roztok{ a lahvicky oznaceny pouze Cislem a jménem novorozence), bez Ubytku participantek ¢i selektivniho uvadéni dat.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zafazena pouze jedna studie.

3| Clanek neposkytoval zadné dalsi informace o netispé$nosti lécby, ale byly uvedeny priimérné hodnoty maximalniho skére dle Finneganové pro
kaZdou skupinu: morfin: 15,4 g a tinktura: 15,5 g. SD neuvedena.

4 | Uveden priimér a rozmezi, nikoli smérodatné odchylky a intervaly spolehlivosti rozdilu. Vzhledem k velmi malé velikosti vybérového souboru
a Sirokému rozmezi jsou vysledky hodnoceny jako velmi nepresné.

5 | Velmi mala velikost vybérového souboru. Vzhledem k absenci tidajli o odhadovaném rozptylu primeérd neni mozné vypocitat rozdil primeérd, ani
rozptyl. Primérny hmotnostni pfirdistek za den je uveden pro jednotlivé skupiny, nikoli véak pro rozdil primér mezi skupinami. Uveden je nicméné
95% interval spolehlivosti pro rozdil primérd hmotnostniho prirdstku za den mezi jednotlivymi skupinami (15,9; -4,1 g).
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KONKRETNI OPIOID V POROVNANI S KONKRETNIM SEDATIVEM V PRiPADE NEUSPESNOSTI LECBY PRI

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

RESENI STAVU Z ODNETi OPIOIDU U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti

Prostredi: nemocnice

Intervence: konkrétni opioid
Srovnani: konkrétni sedativum

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané riziko  Odpovidajici riziko
Relativni Pocet
Konkrétni Konkrétni ucinek participantek  Kvalita diikazti
Vystupy sedativum opioid (95% CI) (studii) (GRADE)
NeUspésnost léChy — 317 na 1000 174 na 1000 RR 0,55 178 IVEL,IVII
opiova tinktura versus (95az7320) (0,3a71,01) (2 studie) NIZKA 23
fenobarbital
Neuspésnost léChy — 62 na 1000 56 na 1000 RR 0,89 34 VELMI
metadon versus (4 az817) (0,06 a7 13,08) (1 studie) NIZKA 456
fenobarbital
NeUsp&snost 403 na 1000 254 na 1000 RR 0,63 149 NIZKA 378
lé¢by — morfin versus (157 a7 403) (0,39az1) (2 studie)
fenobarbital
Nelspésnost [éCby — 800 na 1000 192 na 1000 RR 0,24 85 VELMI
opiova tinktura versus (112 a7 344) (0,14 a70,43) (2 studie) NIZKA 910
diazepam
Nelspésnost [écby — 62 na 1000 0na 1000 RR 2,68 34 VELMI
metadon versus (0az0) (0,12 a7 61,58) (1 studie) NIZKA 456

diazepam
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* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti, RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1 | Tato metaanalyza kombinovala dvé kvazi studie (Finnegan, 1984 a Kaltenbach, 1986). Nebylo zfejmé, zda nékteré déti, o nichz bylo v ¢lanku
referovano, nebyly rovnéz zahrnuty do studie Finnegan 1984, ¢imz vzniké riziko, Ze nékteré participantky mohly byt zapocteny dvakrat. Pfifazeni
k jednotlivym skupinam probihalo na zékladé obalek oznacenych inicialou pfijmeni. Utajeni alokace bylo vyhodnoceno jako nedostatecné, z ¢ehoZ
plyne vysoke riziko vybérového zkresleni. Zaslepeni z hlediska kratkodobych vystupl nebylo jednoznacné popsano, ale vzhledem k odlisnému
charakterd rezimd lécby nebylo pravdépodobneé zajisténo a riziko provadeéciho a detekéniho zkresleni je tak vysoké. O otazce selektivniho uvadeni
informaci nemohlo byt rozhodnuto z ddvodu nedostatku relevantnich tdajt.

2 | Pfitomnost statistické heterogenity (12 = 85 %). Studie si byly vzajemné podobné, ale s vyjimkou fenobarbitalu ve studii Finnegan (1984) nebyly
uvadeény davky, takze heterogenita neni vysvétlena. Hodnoceni bylo snizeno vzhledem k nevysvétlené inkonzistenci.

3 | Mala velikost vybérového souboru, nizka mira vyskytu sledovanych jevi a zna¢na sife intervalu spolehlivosti.

4 | V RCT Madden (1977) nebyla specifikovana zadna randomizacni technika a neni ani pravdépodobné, Ze by bylo zajisténo utajeni alokace. Existuje
zde vysoké riziko vybérového zkresleni. O zaslepeni neni referovano, procez nelze vyloucit provadéci a detekéni zkresleni. Netplné vystupy byly
odpovidajicim zplisobem vyporadany, takze riziko Ubytkového zkresleni je malé.

5| Neni relevantni, nebot se jednalo jen o jednu studii.

6 | Velmi maly vybérovy soubor, velmi nizka mira vyskytu sledovanych jevd a velmi iroky interval spolehlivosti.

7 | Tato metaanalyza kombinuje kvazi RCT (Khoo, 1995) a RCT (Jackson 2004). U studie Khoo (1995) existuje vysoké riziko vybérového zkresleni,
nebot zplisob randomizace (na zakladé posledni Eislice nemocnicniho Cisla participantky) a utajeni alokace byly shledany jako nevyhovuijici. Mozny
je rovnéz vyskyt provadéciho a detekéniho zkresleni, jelikoZ v ramci léChy k zaslepeni nedo$lo a v pfipadé hodnoceni vysledkd nebylo uvedeno.
Studie Jackson (2004) byla provedena zpdsobem, ktery minimalizuje vybérové, provadéci a detekéni zkresleni. Posouzeni dle metodiky GRADE je
véak provedeno s uvazovanou nizsi kvalitou dlikazd, takZe hodnoceni je u této analyzy s ohledem na zkresleni snizeno.

8 | Neni pritomna statistickd heterogenita a nebyla pozorovana ani nevysvétlena klinicka heterogenita.

9 | Existence statistické heterogenity (I? = 67 %). Studie si byly vzajemné podobné, ale nebyly uvedeny davky, takZe heterogenita neni vysvétlena.
Hodnoceni bylo sniZzeno vzhledem k nevysvétlené inkonzistenci.

10 | Interval spolehlivosti je sice Uzky, ale hodnoceni nepfesnosti bylo snizeno vzhledem k malé velikosti vybérového souboru a nizké mife vyskytu
sledovaného jevu.
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Autori: David A. Oshorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: OPIOIDY A PODPURNA TERAPIE VS. PODPURNA TERAPIE PRI RESENI STAVU Z ODNETI OP10IDU
U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Lé¢ba opioidy pfi stavu z odnéti opioid® u novorozenych déti [Opiate
treatment for opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepresnost Dalsi aspekty
studii

Umrti - neuvedeno

0 zadne

Netispésnost léchy (hodnoceno na zakladé skaly dle Finneganové)

1 observacni studie z&vazné*t bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna s Zadné
inkonzistence 2 nepfimosti

Kfete - neuvedeno

0 Zadné

Celkova délka pobytu v nemocnici (hodnoceno na zakladé poétu dnii v nemocnici; éim nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 observacni studie z&vazné ! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vazna* Zadné
inkonzistence 2 neprimosti

Hmotnostni pfirtistek ditéte — neuvedeno

0 zadne

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti (¢im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 observacni studie z&vazné? bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna® 7adné
inkonzistence ? neprimosti

Délka lé&by NAS (hodnoceno na zakladé poétu dnii; &im niZsi hodnota, tim lep3i vysledek)

1 observacni studie z&vazné* bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna* 7adné
inkonzistence ? neprimosti

1 | Uvadi se jako kvazi randomizovana studie, v niz byly participantky pfifazeny k jednotlivym skupindm na zakladé posledni &islice nemocnic¢niho Cisla
pacientky. Jak zplsob randomizace, tak utajeni alokace byly oznaceny za nedostatecné, z ¢ehoz plyne vysoké riziko vybérového zkresleni. Nedoslo
k zaslepeni poskytovateld, ani rodicek, takZe lze predpokladat pfitomnost provadéciho zkresleni. O zaslepeni ve vztahu ke kratkodobym vystuptim
neni referovano a riziko detekéniho zkreslent je tak nejasné. Dlouhodobé vystupy hodnoceny nebyly.

2 | Neni relevantni, nebot vysledky pochazeji pouze z jedné studie.

3| Vzhledem k malému vybérovému souboru a mimoradné nizké mite vyskytu sledovanych jevi je vysoce pravdépodobna nepresnost vysledkd.

4 | Mala velikost vybérového souboru a velka Site intervalu spolehlivosti.

5 | Maly vybérovy soubor a Siroky interval spolehlivosti.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Opioidy a podpiirna Podplirna terapie Relativni Absolutni
terapie (95% CI)
__ _ _ _ ZASADN{
7/46 4/34 RR 1,29 0 34 vice na 1000 (od VELMI NfzZKA ZASADN{
(15,2 %) (11,8 %) (0,41 az 4,07) hodnoty niZ&i 0 69 po
hodnotu vyssi 0 361)
_ _ _ _ _ ZASADN{
46 34 - MD 015 vy&si (0 8,68 VELMI NfzKA ZASADN{
az 21,14 vice)
__ _ - _ ZASADN{
a4 28 _ MD o0 2,8 niz&i (0 5,33 VELMI NiZKA
az 0,27 méne)
46 34 MD 012,5 vy&si VELMI NiZKA ZASADNI

(07,52 a7 17,48 vice)
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Autori: David A. Osbhorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: OPIOIDY VS. FENOBARBITAL PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPI0IDU U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Léc¢ha opioidy pri stavu z odnéti opioidd u novorozenych déti [Opiate
treatment for opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence NepFimost Nepfesnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

5 Zadné

Neuspésnost léby (hodnoceno na zakladé: viz poznamka pod ¢arou 1)

4 randomizované z&vazné? bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zévazna* Zadné
studie inkonzistence * nepfimosti
Krece
1 randomizované z&vazné ® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi z&vaznd’ Zadné
studie inkonzistence © nepfimosti

Celkova délka pobytu v nemocnici (hodnoceno na zakladé poétu dnii v nemocnici; é&im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

2 observacéni studie zavazné ® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zévazna’® Zadné
inkonzistence nepfimosti

Hmotnostni pFiristek ditéte - neuvedeno

0 Zadné

evvr

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti (€im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 observacni studie zavazné 1° bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna 't Zadné
inkonzistence nepfimosti

Délka lé&by NAS (hodnoceno na zakladé po&tu dnii; &im niZsi hodnota, tim lepdi vysledek)

2 observacni studie z&vazné 8 bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zévazna’ 7adné
inkonzistence nepfimosti

1| Neuspésnost lécby je v pfehledu definovana jako nedosaZeni poklesu standardizovaného skdre NAS z klinicky vyznamného stupné na klinicky
,bezpecny*“ stupen dle definice autora studie nebo rozsiteni farmakoterapie o podani dalSiho pripravku za Gcelem zvladnuti NAS.

2 | V ramci metaanalyzy byly kombinovany vysledky ze dvou randomizovanych kontrolovanych studii (Jackson 2004 a Madden 1977) a dvou kvazi
randomizovanych studif (Finnegan 1984 a Khoo 1995). Ve tfech z téchto Ctyr studii chybély ndhodné generovani a utajeni alokace, ¢imZ vznika
riziko vybérového zkresleni. Zaslepeni participantek a poskytovatell bylo provedeno pouze u jedné studie, takZe u ostatnich studii existuje moznost
provadéciho zkresleni a chyby méreni. Ve studii Jackson (2004) byla u déti nahodné pfifazenych k fenobarbitalu zaznamenana Castéjsi expozice
benzodiazepiniim a dalsim tfidam drog nez u déti, které byly nahodné pfifazeny do morfinové skupiny.

3 | Nevyskytovala se statisticka heterogenita (I2 = 0 %). Vzhledem k rozdilnym typlm drog a davkam se mGZze vyskytnout urcita klinicka heterogenita,
ale k Zadnému snizeni hodnoceni na zakladeé nevysvétlené inkonzistence nedoslo. Opioidy pouZité v predmeétnych ¢tyfech studiich a jejich
davkovani: Finnegan 1984 — opiova tinktura, davka neuvedena; Jackson 2004 — morfin 50 pg/kg/davka Ctyfikrat denné bez titrace; Khoo
1995 — morfin 0,5 mg/kg/den rozdélenych do 4-6 davek, titrovano az do max. 0,9 mg/kg/den; Madden 1977 — metadon 0,25 mg po 6 hodinach
navySovanych kazdych Sest hodiny na maximalné 0,5 mg po Sesti hodinach

4 | Velikost kombinovaného vzorku je 302. Mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) je velmi nizka. Navzdory Gzkému intervalu spolehlivosti bylo na
zékladé kritérii GRADE pro dichotomicka data s ohledem na miru vyskytu sledovaného jevu pod 300 rozhodnuto o sniZzeni hodnoceni nepfesnosti.

5| U této RCT (Kandall 1983) byla konstatovana existence nejasného rizika vybérového zkresleni, nebot nebyla uvedena zadna metody nahodného
generovani. Randomizované skupiny byly velmi nevyvazené (49 proti 62), ¢imz se zvySila pravdépodobnost vybérového zkresleni. Mozna je
také pritomnost detekcniho a provadéciho zkresleni, nebot nebylo uvedeno Zadné zaslepeni. O Ubytku participantek referovano nebylo a riziko
selektivniho uvadéni informaci je nejasné.



Pfiloha 1: Profily d{ikaz( ® METODICKA PRIRUCKA 187

Pocet pacientek Utinek Kvalita DileZitost
Opioidy Fenobarbital Relativni Absolutni
(95% CI)

o o o o ZASADNI
30/137 46/165 RR 0,76 067 méné na NiZKA ZASADNI
(21,9 %) (27,9 %) (0,51a71,11) 1000 (od hodnoty

nizsi 0 137 po hodnotu
vy$sio 31)
0/49 7162 RR 0,08 0104 méné na NIZKA ZASADNI
0 %) (11,3 %) (0az1,44) 1000 (od hodnoty
nizsi 0 113 po hodnotu
vy38i 0 50)
63 43 MD 0 2,54 nizéi (od VELMI NZKA ZASADNI

hodnoty nizsi 0 7,06
po hodnotu vy3si

01,98)
- o o - ZASADNI
44 27 o MD o 1,4 niz&i (od VELMI NfZKA ZASADNI
hodnoty nizsi o 3,47
po hodnotu vy3si
00,67)
63 43 o MD 0 3,73 niZéi (od VELMI NIZKA ZASADNI

hodnoty nizsio 7,75
po hodnotu vy3si
00,29)

6 | Neni relevantni, nebot vysledky pochézeji pouze z jedné studie.

7 | Velmi mala velikost vybérového souboru a velmi nizka mira vyskytu sledovaného jevu (event rate) (nulovy vyskyt sledovaného jevu v opioidové
skupiné) a Siroky interval spolehlivosti.

8 | Dvé ze studii (Khoo 1995 a Madden 1977) zahrnutych v této metaanalyze jsou kvazi randomizované studie. Z diivodu neadekvatni randomizace
a nedostate¢ného utajenf alokace existuje vysoké riziko vybérového zkresleni. O zaslepeni nebylo referovano, takze riziko detekéniho
a provadéciho zkresleni je nejasné. Ubytkové zkresleni predstavuje jen nizké riziko, nebot v obou studiich byla odpovidajicim zplisobem
vyporadana neliplna data tykajici se sledovanych parametr(i. Mira mozné chyby dané selektivnim uvadénim informaci byla nejasna.

9 | Mala velikost vybérového souboru a velka Sife intervalu spolehlivosti.

10 | Tato kvazi RCT (Khoo, 1995) je zatizena vysokym rizikem vybérového zkresleni, nebot zplisob randomizace (pouZiti posledni islice nemocni¢niho
Cisla participantek) a utajeni alokace byly shledany jako neadekvatni. O zaslepeni nebylo referovano, procez nelze vyloucit provadéci a detekeni
zkreslen.

11 | Mala velikost vybérového souboru a znacna site intervalu spolehlivosti.
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OTAZKA: OPIOIDY VS. DIAZEPAM PRI RESENI STAVU Z ODNETI 0PI0IDU U NOVOROZENYCH DETI
Prostredi: nemocnice

Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Léc¢ha opioidy pri stavu z odnéti opioidd u novorozenych déti [Opiate
treatment for opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

5 Zadné

Neuspésnost léby (hodnoceno na zakladé: viz poznamka pod €arou 1)

2 randomizované z&vazné ? zavazné 3 bez zavaznéjsi zédvazna* Zadné
studie nepfimosti

Kfete - neuvedeno

0 zadné

Celkova délka pobytu v nemocnici (hodnoceno na zakladé poétu dnii v nemocnici; é&im niZsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované z&vazné ® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna”’ zadné
studie inkonzistence © nepfimosti

vs 0

Hmotnostni pfirtistek ditéte — neuvedeno

0 zadné

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti - neuvedeno

0 ,, _ ,, _ _ Zadné

Délka lé&by NAS (hodnoceno na zakladé po&tu dnii; &im niZsi hodnota, tim lepi vysledek)

1 randomizované zévazné ® bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna’ zadné
studie inkonzistence © neprimosti

1| Neuspésnost lécby je v prehledu definovana jako nedosazeni poklesu standardizovaného skare NAS z klinicky vyznamného stupné na klinicky
»hezpecny“ stupen dle definice autora studie nebo rozsifeni farmakoterapie o podani dal$iho pripravku za Gcelem zvladnuti NAS.

2 | Riziko vybérového zkresleni je vysoké u kvazi studie (Finnegan, 1988), kde hyly zplisob randomizace a utajeni alokace posouzeny jako
nedostatecné. U RCT Madden (1977) Zadna metoda uvedena nebyla. Zaslepeni chybélo nebo nebylo mozné jeho miru ur€it, a proto nelze vyloucit
provadéci a detekéni zkresleni. V obou studiich byly odpovidajicim zplsobem vyporadany netplné vystupy, coZ sniZuje riziko Ubytkového zkresleni.

3 | Uvadéna metaanalyza byla provedena za vyuziti modelu fixnich efektd, kdy RR = 0,43 (95% CI: 0,23, 0,80) u studie Finnegan (1984) ukazuje na
statisticky vyznamné lepsi vysledek ve prospéch opioidu oproti diazepamu a u studie Madden (1977) na lepsi vysledek ve prospéch diazepamu
oproti opioid@im. Tento vysledek lze vysvétlit klinickou heterogenitou, nebot v prvné jmenované studii se porovnavala opiova tinktura s diazepamem
avdruhé metadon s diazepamem. V situaci vyskytu heterogenity je model nahodnych efekt(i vhodngjsim fesenim. Doslo by tim ke zméné RR =
0,55 (95% CI: 0,10, 2,89) a hodnoty by tak jiz nebyly statisticky vyznamné. Robustnost vysledkd sniZuje relativné velky rozdil ve vysledcich po
provedenych analyzach senzitivity. Hodnoceni je snizeno kviili neobjasnéné inkonzistenci.

4 | Velmi mala velikost vybérového souboru s velmi nizkou mirou vyskytu sledovanych jevd.

5 | Utéto RCT (Madden, 1977) bylo konstatovano neurcité riziko vybérového zkresleni vzhledem k absenci informaci o zplisobu randomizace a utajeni
alokace. Nenf referovano ani o zaslepeni, takze lze u této studie predpokladat provadéci a detekeni zkresleni. Nelplna data tykajici se sledovanych
parametrl byla odpovidajicim zplisobem vyporadana, ¢imz se minimalizuje (bytkové zkresleni.

6 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zafazena pouze jedna studie.

7 | Velmi maly vybérovy soubor a Siroky interval spolehlivosti.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Opioid Diazepam Relativni Absolutni
(95% CI)

i o o i ZASADNI
9/50 14/36 RR 0,43 0222 méné na 1000 VELMI NfzKA ZASADNI

(18 %) (38,9 %) (0,234a70,8) (od 78 po 229 méné)
_ _ _ _ ZASADNI
17 16 o MD 0 2,33 vy33i (od VELMI NizKA ZASADNI

hodnoty niz8i 01,79
po hodnotu vyssi

06,45)
__ _ _ _ ZASADN{
__ _ _ _ ZASADNI
17 16 o MD 01,56 vy$3i (od VELMI NfZKA ZASADNI

hodnoty nizsi 01,59
po hodnotu vyssi
04,71)
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Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepresnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

0 zadné

Netispésnost léchy (hodnoceno na zakladé potfeby adjunktivni terapie)

1 randomizované zévaznét bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna 3 Zadné
studie inkonzistence 2 nepfimosti
Krece
1 randomizované zévazné?! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna® zadné
studie inkonzistence 2 neprimosti

Celkova délka pobytu v nemocnici (hodnoceno na zakladé poétu dnii v nemocnici; é&im niZsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované zévazné?! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna® zadné
studie inkonzistence 2 neprimosti

Hmotnostni pfiristek ditéte — neuvedeno

5 Zadné

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti - neuvedeno

0 zadné

Délka lééby NAS (€im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované zévazné ! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna 3 zadné
studie inkonzistence 2 nepfimosti

1| U této RCT (Kraft, 2009) bylo konstatovano nizké riziko vybérového zkresleni. Randomizace a utajeni alokace byly adekvatni, nebot sekvence
byla generovana centralné nemocni¢nim oddélenim experimentalnich léCiv. Vzhledem k tomu, Ze studie nebyla zaslepena, lze ocekavat detekéni
a provadéci zkresleni. Ke véem vystuptim byla k dispozici relevantni data a mira (bytkového zkresleni tak byla hodnocena jako nizka. Selektivni
uvadeéni sledovanych hodnot nebylo pritomno.

2 | Neni relevantni, nebot se jednalo pouze o jednu studii.

3 | Velmi mala velikost vybérového souboru s velmi nizkou mirou sledovanych jevi a velka $ife intervalu spolehlivosti.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Sublingvalni Novoroze-necky Relativni Absolutni
buprenorfin opiovy roztok (95% CI)
__ _ _ _ ZASADNT
4/13 1/13 RR4 0231 vice na VELMI NIZKA ZASADNI
(30,8 %) (7,7 %) (0,51a731,13) 1000 (od hodnoty

nizsi o 38 po hodnotu
vy$Si 0 1000)

1/13 0/13 RR 3 i VELMI NiZKA ZASADNI
(7,7 %) 0 %) (0,13 a7 67,51)
12 13 o MD o0 11 nizsi (od VELMI NfZKA ZASADNI
21,69 po 0,31 méneé)
_ _ _ _ ZASADNI
_ _ _ _ ZASADNI
12 13 MD o0 10 nizsi (od VELMI NiZKA ZASADNI

hodnoty niz&i 0 20,69
po hodnotu vyssi
00,69)
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Autori: David A. Osbhorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: MORFIN VS. OPIOVA TINKTURA PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPIOIDU U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Léc¢ha opioidy pri stavu z odnéti opioidd u novorozenych déti [Opiate
treatment for opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

5 Zadné

Neuspésnost lé€hy (hodnoceno na zakladé priim&rného skére dle Finneganové: nepfimy indikator netispésnosti lé¢by; éim nizsi hodnota,
tim lepsi vysledek)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi z&vazna’ velmi zavazna * zadné
studie rizika zkresleni inkonzistence ?

Kiece — neuvedeno

0 Zadné

Celkova délka pobytu v nemocnici (hodnoceno na zakladé poétu dnii v nemocnici; é&im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

VVVVVVVV

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna * zadné
studie rizika zkresleni * inkonzistence ? neprimosti

Hmotnostni pfiristek ditéte (¢im vy3si hodnota, tim lep$i vysledek)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna ® Zadné
studie rizika zkresleni * inkonzistence neprimosti

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti — neuvedeno

0 zadné

Délka lé€by NAS (hodnoceno na zakladé zeSikmenych dat; éim nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna * Zadné
studie rizika zkresleni* inkonzistence nepfimosti

1| Provedeni této RCT (Langefeld, 2005) spliiovalo odpovidajici kritéria na dostate¢nou randomizaci a utajeni alokace, jakoZ i zaslepeni (identicky
vzhled roztok( a lahvicky oznaceny pouze ¢islem a jménem novorozence), bez Ubytku participantek ¢i selektivniho uvadéni dat.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zafazena pouze jedna studie.

3| Clanek neposkytoval zadné dalsf informace o netispé$nosti l&cby, ale byly uvedeny primérné hodnoty maximalniho skére dle Finneganové pro
kaZdou skupinu: morfin: 15,4 g a tinktura: 15,5 g. SD neuvedena.

4 | Uveden prlimér a rozmexzi, nikoli smérodatné odchylky a intervaly spolehlivosti rozdilu. Vzhledem k velmi malé velikosti vybérového souboru
a Sirokému rozmezi jsou vysledky hodnoceny jako velmi nepresné.

5 | Velmi mala velikost vybérového souboru. Vzhledem k absenci (idajl o odhadovaném rozptylu prdimérd neni mozné vypocitat rozdil primérd, ani
rozptyl. Primérny hmotnostni pfirlstek za den je uveden pro jednotlivé skupiny, nikoli vSak pro rozdil primért mezi skupinami. Uveden je nicméné
95% interval spolehlivosti pro rozdil primért hmotnostniho prirlistku za den mezi jednotlivymi skupinami (15,9; -4,1 g).
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Morfin Opiova tinktura Relativni Absolutni
(95% CI)
__ _ _ _ ZASADNT
17 16 o Hodnota oblasti pod VELMI NfZKA ZASADNI
kfivkou je vyssi o 0 (od
0 do 0 vySsi)
__ _ - _ ZASADN{
17 16 _ MD o 0 vy&i (od 0 po NIZKA ZASADN{
0 vyssi)
17 16 _ MD o 0 vy&i (od 0 po NIZKA ZASADN{
0 vyssi)
__ _ _ _ ZASADN{
0 o o MD o 0 vy&§i (od O po NIZKA ZASADNI

0 vyssi)
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Autori: David A. Osbhorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: KONKRETNI OPIOID VS. KONKRETNI SEDATIVUM V PRIPADE NEUSPESNOSTI LECBY PRI RESENI
STAVU Z ODNETI 0PI0IDU U NOVOROZENYCH DETI]

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Lé¢ba opioidy pfi stavu z odnéti opioid® u novorozenych déti [Opiate
treatment for opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepresnost Dalsi aspekty

Netispésnost lé¢hy - opiova tinktura versus fenobarbital

2 observaéni velmi zavazne * zavazna? bez zavaznéjsi zavazna 3 Zadné
studie neprimosti

Neuspésnost lééby — metadon versus fenobarbital

1 randomizované zévazné * bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna © Zadné
studie inkonzistence ° nepfimosti

Neuspésnost lécby — morfin versus fenobarbital

2 randomizované zévazne’ bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna? Zadné
studie inkonzistence ® neprimosti

Neuispésnost lé€by - opiova tinktura versus diazepam

2 randomizované velmi zavazné * zavazné’® bez zavaznéjsi zavazna *° Zadné
studie nepfimosti

Neuspésnost lééby - metadon versus diazepam

1 randomizované z&vazné* bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna © zadné
studie inkonzistence ° nepfimosti

1| Tato metaanalyza kombinovala dvé kvazi studie (Finnegan, 1984 a Kaltenbach, 1986). Nebylo ziejmé, zda nékteré déti, o nichZ bylo v €lanku
referovano, nebyly rovnéz zahrnuty do studie Finnegan 1984, ¢imz vznika riziko, Ze nékteré participantky mohly byt zapocteny dvakrat. Prifazeni
k jednotlivym skupinam probihalo na zékladé obalek oznacenych inicialou prijmeni. Utajeni alokace bylo vyhodnoceno jako nedostatecné, z cehoz
plyne vysoke riziko vybérového zkresleni. Zaslepeni z hlediska kratkodobych vystupl nebylo jednoznacné popsano, ale vzhledem k odlisnému
charakteru rezim( lécby nebylo pravdépodobné zajisténo a riziko provadéciho a detekéniho zkresleni je tak vysoké. O otazce selektivniho uvadéni
informaci nemohlo byt rozhodnuto z diivodu nedostatku relevantnich udajd.

2 | Pritomnost statistické heterogenity (I> = 85 %). Studie si byly vzajemné podobné, ale s vyjimkou fenobarbitalu ve studii Finnegan (1984) nebyly
uvadeény davky, takZe heterogenita neni vysvétlena. Hodnoceni bylo snizeno vzhledem k nevysvétlené inkonzistenci.

3 | Malé velikost vybérového souboru, nizka mira vyskytu sledovanych jev( a znacna ite intervalu spolehlivosti.

4 | V RCT Madden (1977) nebyla specifikovana zadna randomizacni technika a neni ani pravdépodobné, Ze by bylo zajist€no utajeni alokace. Existuje
zde vysoké riziko vybérového zkresleni. O zaslepeni neni referovano, procez nelze vyloucit provadéci a detekeni zkresleni. Netplné vystupy byly
v ramci studie odpovidajicim zpsobem vyporadany, takze riziko ibytkového zkresleni je malé.

5| Neni relevantni, nebot se jednalo jen o jednu studii.

6 | Velmi maly vybérovy soubor, velmi nizka mira vyskytu sledovanych jev( a velmi Siroky interval spolehlivosti.

7 | Tato metaanalyza kombinuje kvazi RCT (Khoo, 1995) a RCT (Jackson 2004). U studie Khoo (1995) existuje vysoké riziko vybérového zkreslent,
nebot zplsob randomizace (na zakladé posledni Cislice nemocnicniho Cisla participantky) a utajeni alokace byly shledany jako nevyhovujici. Mozny
je rovnéz vyskyt provadéciho a detekeniho zkreslenti, jelikoZ v ramci lécby k zaslepeni nedoslo a v pfipadé hodnoceni vysledki nebylo uvedeno.
Studie Jackson (2004) byla provedena zplisobem, ktery minimalizuje vybérové, provadéci a detekéni zkresleni. Posouzeni dle metodiky GRADE je
vSak provedeno s uvaZovanou nizsi kvalitou dlikaz(l, takZe hodnoceni je u této analyzy s ohledem na zkresleni snizeno.

8 | Neni pritomna statisticka heterogenita a nebyla pozorovana ani nevysvétlena klinicka heterogenita.

9 | Existence statistické heterogenity (I = 67 %). Studie si byly vzajemné podobné, ale nebyly uvedeny davky, takze heterogenita neni vysvétlena.
Hodnoceni bylo snizeno vzhledem k nevysvétlené inkonzistenci.

10 | Interval spolehlivosti je sice Uzky, ale hodnoceni nepresnosti bylo snizeno vzhledem k malé velikosti vybérového souboru a nizké mite vyskytu
sledovaného jevu.
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® METODICKA PRIRUCKA

Pocet pacientek Utinek Kvalita DileZitost
Konkrétni opioid Konkrétni sedativum Relativni Absolutni
(95% CI)
10/55 39/123 RR 0,55 0143 méné na 1000 VELMI NfzKA ZASADNE
(18,2 %) (31,7 %) (0,3az1,01) (od hodnoty nizsi
0222 po hodnotu
vy$sio 3)
1/18 1/16 RR 0,89 07 méné na 1000 (od VELMI NIZKA ZASADNI
(5,6 %) (6,3 %) (0,06 a7 13,08) hodnoty nizsi 0 59 po
hodnotu vys$si o 755)
21/87 25/62 RR 0,63 0149 méné na 1000 NIZKA ZASADN{
(24,1 %) (40,3 %) (0,39az1) (od hodnoty nizsi
0 246 po hodnotu
vy$Sio 0)
10/55 24/30 RR 0,24 0608 méné na 1000 VELMI NIZKA ZASADNI
(18,2 %) (80 %) (0,14 a7 0,43) (od 456 po 688 méné)
1/18 0/16 RR 2,68 o VELMI NiZKA ZASADNI
(5,6 %) (0 %) (0,12 a7 61,58)

195
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FENOBARBITAL V POROVNANI S PODPURNOU PECI PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPIOIDU

U NOVOROZENYCH DETI

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti

Prostredi: nemocnice

Intervence: fenobarbital
Srovnani: podplrna péce

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané riziko Odpovidajici riziko Relativni Pocet Kvalita
iginek participantek diikazd
Vystupy Podpiirna péée Fenobarbital (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
Netispésnost lécby 118 na 1000 321 na 1000 RR 2,73 62 VELMI
Nemoznost (111 a7 934) (0,94a77,94)  (1studie) NIZKA 23
uklidnénf
hodnocena na
zékladé skore dle
Finneganové
Kiece viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
Délka lé&by Primérna délka 62 VELMI
(potet dnil) lé&by (potet dnil) (1 studie) NIZKA .24
v intervencnich
skupinach byla 0 17,9
vyssi (011,98 az
23,82 vyssi).
Celkova Primeérna celkova 62 VELMI Podle metodiky
délka pobytu délka pobytu (1 studie) NizZKA 24 GRADE lze pfi
v nemocnici v nemochnici velké sile Gcinku
Pocet dnli v intervencnich zvySit hodnoceni
v nemochnici skupinach byla 0 20,8 pouze pfi absenci
vyssi (013,64 a7 potencialniho
27,96 vyssi). ohroZeni validity
(zadné dalsi
divody pro snizené
hodnoceni nejsou).
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
pfirGistek ditéte
Pocet dni nutny Primeérny pocet dnl 55 VELMI Prislusné hodnoty
k znovunabyti nutnych k znovunabyti (1 studie) NIZKA .25 byly k dispozici
porodni hmotnosti porodni hmotnosti u 55z 62 tcastnic
v intervencnich studie.
skupinach byl
01,4 nizsi (od hodnoty
nizsi o 4,07 po
hodnotu vys$8i01,27).
Délka lécby NAS viz poznamka viz poznamka nelze urcit viz poznamka  neuvedeno
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* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany tcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1|V ramci této kvazi randomizované studie (Khoo, 1995) byly participantky prirazeny k jednotlivym skupinam podle posledni Cislice v jejich
nemocni¢nim ¢isle. Nahodnost generovani i utajeni alokace byly shledany jako nedostatecné, z ¢ehoz vyplyva vysoké riziko vybérového zkresleni.
Skupiny jsou navic pocetné nevyvazené (29 vs. 36). Vzhledem k absenci zaslepeni poskytovatell, resp. rodicek |ze predpokladat pritomnost
provadéciho zkresleni. U kratkodobych vystupd nebylo uvedeno zaslepeni a riziko detekéniho zkresleni je nejasné.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta pouze jedna studie.

3 | Velmi mala velikost vybérového souboru a velmi nizka mira vyskytu sledovaného jevu zvysuje pravdépodobnost nepresnosti vysledkd.

4 | Mala velikost vybérového souboru a Siroky interval spolehlivosti. Bez ohledu na markantni rozdil primérG a vysledek znacné statistické vyznamnosti
snizuje nasi divéru v tento odhad nedostatek blizSich informaci o primarnim vystupu a vypovédni hodnoté studie.

5 | Mala velikost vybérového souboru. JelikoZ neni jasné definovan primarni vystup, neni mozné urcit vypovédni hodnotu studie ve vztahu k tomuto
vystupu, tj. dobé nutné k znovunabyti porodni hmotnosti. Vzhledem k této nejistoté se podle kritérii GRADE doporucuje, aby se v pripadé spojitych
parametrl u vybérového souboru pod 400 participantek hodnoceni nepresnosti sniZilo.
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FENOBARBITAL V POROVNANI S DIAZEPAMEM PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPIOIDU
U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: fenobarbital

Srovnani: diazepam

Ilustrativni komparativni rizika* (95% CI)

Predpokladané riziko Odpovidajici riziko Relativni Pocet Kvalita
Gginek participantek diikazli
Vystupy Diazepam Fenobarbital (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti - viz poznamka viz poznamka nelze urcit - viz poznamka  neuvedeno
neuvedeno
Netispésnost 389 na 1000 152 na 1000 RR 0,39 139 VELMI Do metaanalyzy byla
lécby (93 az 241) (0,24 a7 0,62) (2 studie) NIZKA .23 zafazena jedna kvazi
studie (Finnegan, 1984)
ajedna RCT (Madden,
1977). Vyhodnoceni
dle metodiky GRADE
bylo provedeno v ramci
kategorie designu RCT.
Krece viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
Celkova Primérna hodnota 31 VELMI Madden (1977) je RCT
délka pobytu celkové délky (1studie) NfzkA 456 avyhodnoceni dle
vV nemocnici pobytu v nemocnici metodiky GRADE tak
pocet dnli v intervencnich bylo provedeno v ramci
skupinach byla 0 3,07 kategorie designu RCT.
vysSi (od hodnoty nizsi
02,02 po hodnotu
vy$si 0 8,16).
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit L viz poznamka  neuvedeno
pfirGistek ditéte
Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
k znovunabyti
porodni
hmotnosti
Délka l6&by NAS Priimér délky lecby 31 VELMI Madden (1977) je RCT
Poet dnll NAS v intervencnich (1 studie) NizKA4s¢  avyhodnocent dle

skupinach byl o0 4,3
vyssi (od hodnoty nizsi
00,73 po hodnotu
vy$$i09,33).

metodiky GRADE tak
bylo provedeno v rdmci
kategorie designu RCT.
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* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany tcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Riziko vybérového zkresleni u kvazi studie (Finnegan, 1984) je vysoké, nebot zplisob randomizace a utajeni alokace byly posouzeny jako
nedostatec¢né. U RCT Madden (1977) nebyla specifikovana Zzadna metoda, takze mira rizika je nejasnd. V pripadé studie Madden (1977) nebylo
referovano o zaslepeni u klinickych a vyzkumnych pracovnikii, ale pravdépodobné k nému vzhledem k rozdilnosti rezimd [écby nedoslo, z ¢ehoz Ize
usuzovat na pritomnost provadéciho zkresleni. V pfipadé studie Finnegan (1984) neprobéhlo zaslepeni u sester, nicméné ve vztahu k hodnoceni
kratkodobych vystupd doslo k zaslepeni u vyzkumného personalu. Nelze vylouéit detekéni zkresleni. Ubytkové zkresleni predstavuje nizké riziko,
nebot v obou studiich byla odpovidajicim zplisobem vyporadana netplna data tykajici se sledovanych parametrd. Ve studii Finnegan (1984) jsou
jednotlivé skupiny pocetné nevyvazené (87 oproti 20), nebot u diazepamové skupiny byly pfi priibéZzné analyze zjistény prilisné komplikace a studie
musela byt v pfipadé téchto zen ukoncena.

2 | Uvadéna metaanalyza byla provedena za vyuZiti modelu fixnich efektl, kdy RR = 0,39 (95% CI: 0,24, 0,62) u studie Finnegan (1984) ukazuje na
statisticky vyznamné lepsi vysledek ve prospéch fenobarbitalu oproti diazepamu a u studie Madden (1977) na nevyznamné lepsi vysledek ve
prospéch diazepamu oproti fenobarbitalu. Za této situace, tj. vyskytu heterogenity, je model ndhodnych efektl vhodngjsi. Doslo by tim ke zméné
RR = 0,60 (95% CI: 0,08, 4,56) a hodnoty by tak jiz nebyly statisticky vyznamné. Robustnost téchto vysledkd snizuje relativné velky rozdil ve
vysledcich po provedenych analyzach senzitivity. Hodnoceni je sniZzeno kv(ili neobjasnéné inkonzistenci.

3| Velikost vybérového souboru je celkové malé a pozorovano je velmi malo sledovanych jevd.

4| U této RCT (Madden, 1977) bylo konstatovano neurcité riziko vybérového zkresleni vzhledem k absenci informaci o zplisobu randomizace a utajeni
alokace. Neni referovano ani o zaslepeni, takze Ize u této studie predpokladat provadéci a detekéni zkresleni. Neuplna data tykajici se sledovanych
parametrl byla odpovidajicim zplisobem vyporadana, ¢imz se minimalizuje Ubytkové zkresleni.

5| Neni relevantni, jelikoZ do analyzy byla zafazena pouze jedna studie.

6 | Velmi maly vybérovy soubor a zna¢né Siroky interval spolehlivosti.
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FENOBARBITAL V POROVNANI S CHLORPROMAZINEM PRI RESENI STAVU Z ODNETI 0P10IDU
U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioid@ u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: fenobarbital

Srovnani: chlorpromazin

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané riziko Odpovidajici riziko Relativni PocCet Kvalita
Gginek participantek diikazli

Vystupy Chlorpromazin Fenobarbital (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky

Umrti - viz poznamka viz poznamka nelze urcit L viz poznamka  neuvedeno

neuvedeno

Nelispésnost 316 na 1000 104 na 1000 RR0,33 38 VELMI Neuspésnost léchy byla

lécby (25 a7 458) (0,08 az1,45) (1 studie) NIZKA 2.3 hodnocena

viz poznamka pomoci tfibodové
Skdly intenzity tfesu
a iritability, kdy za
nelspésnost se
povazovaly symptomy
pretrvavajici vice nez
4 dny

Krece viz pozndmka viz pozndmka nelze urcit 40 VELMI Sledovany jev se

(1 studie) NIZKA 124 nevyskytl aniv jedné

skuping.

Celkova viz poznamka viz poznamka nelze urcit o viz poznamka  neuvedeno

délka pobytu

v nemochnici

Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ vizpoznamka  neuvedeno

pfirlstek ditéte

Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno

k znovunabyti

porodni

hmotnosti

Délka lécby NAS viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho G¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil na$ ndzor na odhadovany Gcinek.

Stredni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni ns nazor na odhadovany Gcinek a méze vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tc¢inek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym G¢inkem jsme si velmi nejisti.

1] Vtéto RCT (Kahn, 1969) nebyl zplisob randomizace uveden a riziko vybérového zkresleni je tedy nejasné. Riziko provadéciho a detekéniho zkresleni
je nizké, jelikoZ ve studii probéhlo zaslepeni na strané personalu i ¢lend hodnoticiho tymu. Riziko selektivniho uvadéni informaci je nejasné, nebot
nebyl explicitné stanoven primarni vystup a registrace studie probéhla az po jejim provedeni.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta jen jedna studie.

3| Velmi maly vybérovy soubor a nizka mira vyskytu sledovanych jevi s Sirokym intervalem spolehlivosti.

4 | Velmi maly vybérovy soubor a nulovy vyskyt sledovanych jeva.
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TITRACE FENOBARBITALU S NASYCOVACI DAVKOU V POROVNANI S TITRACI FENOBARBITALU BEZ
NASYCOVACI DAVKY PRI RESENI STAVU Z ODNETI 0PI0IDU U NOVOROZENYCH DET]

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: titrace fenobarbitalu s nasycovaci davkou

Srovnani: titrace fenobarbitalu bez nasycovaci davky

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané riziko Odpovidajici riziko
Relativni Pocet Kvalita
titrace fenobarbitalu titrace fenobarbitalu Gcinek participantek diikazi
Vystupy samotna s hasycovaci davkou (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Nelispésnost 500 na 1000 550 na 1000 RR1,1 36 VELMI
lécby (295 a7 1000) (0,59 a7 2,07) (1 studie) NIZKA 23
potfeba druhého
léCiva
Umrti viz poznamka viz poznamka nelze urcit L viz poznamka  u tohoto srovnani
neuvedeno
K¥ece viz pozndmka viz pozndmka nelze urcit _ viz poznamka  u tohoto srovnani
neuvedeno
Celkova viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  utohoto srovnani
délka pobytu neuvedeno
v nemochnici
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  utohoto srovnani
pfirGistek ditéte neuvedeno
Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka U tohoto srovnani
k znovunabyti neuvedeno
porodni
hmotnosti
Délka lééby NAS viz poznamka viz poznamka nelze urcit 87 viz poznamka Ve studii Finnegan
(1 studie) (1984) (kvazi RCT) se

uvadi rychlejsi zvladnuti
symptom pfi aplikaci
nasycovaci davky nez pfi
jeji absenci (33 vs. 64
hod.; p< 0,01). Zadna
dalsi data neuvedena.
N=87 (predpoklad)

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany (¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tc¢inek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Vramci kvazi studie (Kaltenbach, 1986) byly participantky pfifazeny k jednotlivym skupinam na zakladé obalek oznacenych inicialou jejich pFijment.
Utajeni alokace bylo oznaceno jako nedostatecné, a proto nelze vyloucit vybérové zkresleni. Ve vztahu ke kratkodobym vystupdm neprobéhlo
zaslepeni, z ¢ehoz plyne riziko provadéciho a detekéniho zkresleni. O selektivnim referovani nebylo mozné rozhodnout z divodu absence
relevantnich informaci.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta pouze jedna studie.

3 | Mala velikost vybérového souboru, nizka mira vyskytu sledovanych jevi a Siroky interval spolehlivosti.
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KRATKODOBE PODAVANI FENOBARBITALU V POROVNANI S DLOUHODOBYM PODAVANIM FENOBARBITALU
PRI RESENI STAVU Z ODNETI 0PI0IDU U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti

Prostredi: nemocnice

Intervence: kratkodobé podavani fenobarbitalu (8,4 mg/kg/den rozdélené na ¢tyfi davky x 4 dny, poté vysazeno)
Srovnani: dlouhodohé podavani fenobarbitalu (8,4 mg/kg/den rozdélené na ¢tyti davky x 10 dni, poté snizeno o 1/3 kazdy
druhy den)

Ilustrativni komparativni rizika*
(95% CI)

Predpokladané riziko Odpovidajici riziko

Dlouhodobé podavani
fenobarbitalu (8,4 mg/  Kratkodobhé podavani
kg/den rozdélené na fenobarbitalu (8,4 mg/

étyfi davky x 10 dni, kg/den rozdélené na Relativni Pocet Kvalita
poté snizeno o0 1/3 Ctyfi davky x 4 dny, ucinek participantek diikazli
Vystupy kazdy druhy den) poté vysazeno) (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ vizpoznamka U tohoto srovnani
neuvedeno
NetispéSnost 143 na 1000 83 na 1000 RR 0,58 19 VELMI
lééby (6 az1000) (0,04 az7,94) (1 studie) NIZKA 1.23
Krece viz poznamka viz poznamka nelze urcit L vizpoznamka U tohoto srovnani
neuvedeno
Celkova viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  u tohoto srovnani
délka pobytu neuvedeno
v nemocnici
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  u tohoto srovnani
pfirGistek ditéte neuvedeno
Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit L vizpozndmka U tohoto srovnani
k znovunabyti neuvedeno
porodni
hmotnosti
Délka lé¢by NAS viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ vizpoznamka  u tohoto srovnani
neuvedeno

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho G¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazti podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stredni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany Gcinek a méze vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany tc¢inek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1|V této RCT (Kahn, 1969) nebyl zplsob randomizace uveden a riziko vybérového zkresleni je tedy nejasné. Riziko provadéciho a detekéniho zkresleni
je nizké, jelikoZ ve studii probéhlo zaslepeni na strané personalu i ¢lend hodnoticiho tymu. Riziko selektivniho uvadéni informaci je nejasné, nebot
nebyl explicitné stanoven primarni vystup a registrace studie probéhla az po jejim provedeni.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta jen jedna studie.

3 | Velmi maly vybérovy soubor, nizky poCet sledovanych jevi a velka $ie intervalu spolehlivosti.
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KRATKODOBE PODAVANI CHLORPROMAZINU V POROVNANI S DLOUHODOBYM PODAVANIM
CHLORPROMAZINU PRI RESENI STAVU Z ODNETI OP10IDU U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti

Prostredi: nemocnice

Intervence: kratkodobé podavani chlorpromazinu (2,8 mg/kg/den rozdélené na ¢étyri davky x 4 dny, poté vysazeno)
Srovnani: dlouhodobé podavani chlorpromazinu (2,8 mg/kg/den rozdélené na ¢tyri davky x 10 dni, poté postupné snizo-
vano po dobu Sesti dnt1)

Ilustrativni komparativni rizika*
(95% CI)

Predpokladané riziko Odpovidajici riziko

Dlouhodobé podavani

chlorpromazinu Kratkodobé podavani
(2,8 mg/kg/den chlorpromazinu
rozdélené na Gtyfi (2,8 mg/kg/den
davky x 10 dni, poté rozdélené na Ctyfi Relativni Pocet Kvalita
postupné sniZovano po davky x 4 dny, poté ucinek participantek diikazi
Vystupy dobu $esti dnii). vysazeno) (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti viz poznamka viz poznamka nelze urcit - viz neuvedeno
poznamka
Neuspésnost 125na 1000 455 na 1000 RR 3,64 19 VELMI
lécby (65 az1000) (0,52 az (1 studie) NIZKA +2:3
symptomy 25,41)
pretrvavajici
vice nez 4 dny
Kiece viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz neuvedeno
poznamka
Celkova viz pozndmka viz pozndmka nelze urcit . viz neuvedeno
délka pobytu poznamka
vV nemochici
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit o viz neuvedeno
prirGistek ditéte poznamka
Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz neuvedeno
k znovunabyti poznamka
porodni
hmotnosti
Délka léchy viz pozndmka viz pozndmka nelze urcit _ viz neuvedeno
NAS poznamka

* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napf. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z pfedpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Gcinku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany (¢inek a mizZe vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni nas nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym G¢inkem jsme si velmi nejisti.

1|V této RCT (Kahn, 1969) nebyl zplisob randomizace uveden a riziko vybérového zkresleni je tedy nejasné. Riziko provadéciho a detekéniho zkresleni
je nizké, jelikoZ ve studii probéhlo zaslepeni na strané personalu i ¢lend hodnoticiho tymu. Riziko selektivniho uvadéni informaci je nejasné, nebot
nebyl explicitné stanoven primarni vystup a registrace studie probéhla az po jejim proveden.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta jen jedna studie.

3| Velmi maly vybérovy soubor, nizky pocet sledovanych jevi a velka Sie intervalu spolehlivosti.
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FENOBARBITAL A OPIOID V POROVNANI S OPIOIDEM SAMOTNYM PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPI0OIDU
U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: fenobarbital a opioid

Srovnani: opioid samotny

Ilustrativni komparativni rizika*
(95% CI)

Predpokladané riziko  Odpovidajici riziko

Relativni Pocet Kvalita
Opioid Fenobarbital ucinek participantek dlikazti
Vystupy samotny a opioid (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka neuvedeno
Neuspésnost viz poznamka viz poznamka nelze urcit 20 VELMI Ani v jedné skupiné nedoslo
lécby (1 studie) NIZKA .23 k vyskytu sledovaného jevu.
potreba dalsiho
[éCiva
Krece viz poznamka viz poznamka nelze urcit 20 VELMI Ani v jedné skupiné nedoslo
(1 studie) NIZKA L3 k vyskytu sledovaného jevu.
Celkova Primér celkové 20 VELMI
délka pobytu délky pobytu (1 studie) NIZKA 14
v nemocnici v nemochnici
(pocet dni) v intervencnich
skupinach byl
041 niZ8i (0 59,85
az 22,15 méng)
Hmotnostni viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka neuvedeno
pfirGistek ditéte
Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka neuvedeno
k znovunabyti
porodni
hmotnosti
Délka lécby viz poznamka viz poznamka nelze urcit - viz poznamka neuvedeno

NAS
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* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany tcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1 | Tato studie (Coyle, 2002) je pravdépodobné kvazi randomizovana studie. Déti byly rozdélovany na zakladé skore dle Finneganové, ale popis
konkrétniho postupu je netplny. Pfi nemoznosti adekvatniho sparovani byly déti pfifazeny k jednotlivym skupinam nahodné. Utajeni alokace
bylo vyhodnoceno jako nedostateéné. Riziko vybérového zkresleni je vysoké. Riziko provadéciho zkreslenti je nizké, nebot se jednalo o placebem
kontrolovanou studii a sestry nevédgly, ke které formé terapie je participantka prifazena. Lékartim byly k dispozici vykazy a znali mnoZstvi
fenobarbitalu za tyden, z ¢ehoz plyne neurcité riziko detekéniho zkresleni, nebot nent jisté, zda |ékafi rovnéz nevyhodnocovali vystupy. Za zminku

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta pouze jedna studie.

3 | Mala velikost vybérového souboru. Velikost vybérového souboru byla ve vztahu k tomuto vystupu — snizeni poctu dni v nemocnici — vypoctena
predem. PoZadovany pocet pacientek byl na zakladé tohoto vypoctu stanoven na 48. Studie vSak byla kvili vyznamnosti ukoncena dfive, aniz bylo
uvedeno, zda byla pfi takovém ukonceni uplatnéna néjaka formalni pravidla, podle nichZ by bylo mozné urcit hladinu vyznamnosti. Systematicky
prehled RCT ukoncenych predcasné v zajmu participantek prokazal, Ze u takovych RCT dochézelo k nadhodnoceni G¢inkd Lécby. Poté, co byly
studie s mirou vyskytu sledovanych jevi nizsi nez hodnota medianu (n=66) porovnany se studiemi, kde mira vyskytu sledovanych jev(l prevysovala
tento median, Cinil pomér Sanci u velikosti efektu vétsiho nez median 28 (95% CI 11-73) (Montori V. M., Devereaux P. J. a Adhikari N. K. et al.
Randomized trials stopped early for benefit: a systematic review. JAMA 2005;294:2203-09.)

4 | Mala velikost vybé&rového souboru a znacna Sife intervalu spolehlivosti. Velikost vybérového souboru byla ve vztahu k tomuto vystupu — sniZeni
poctu dni v nemocnici — vypoctena predem. PoZzadovany pocet pacientek byl na zakladé tohoto vypoctu stanoven na 48. Studie vSak byla kvali
vyznamnosti ukonc¢ena drive, aniz bylo uvedeno, zda byla pfi takovém ukoncéeni uplatnéna néjaka formalni pravidla, podle nichz by bylo mozné
ur€it hladinu vyznamnosti. Systematicky prehled RCT ukoncenych predcasné v zajmu participantek prokazal, Ze u takovych RCT dochdazelo
k nadhodnoceni (i¢ink{ lécby. Poté, co byly studie s mirou vyskytu sledovanych jevi nizsi nez hodnota medianu (n=66) porovnany se studiemi, kde
mira vyskytu sledovanych jevi prevySovala tento median, ¢inil pomér Sanci u velikosti efektu vétsiho neZ median 28 (95% CI 11-73) (Montori V. M.,
Devereaux P. J. a Adhikari N. K. et al. Randomized trials stopped early for benefit: a systematic review. JAMA 2005;294:2203-09.)
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KLONIDIN A OPIOID V POROVNANI S OPIOIDEM SAMOTNYM PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPI0IDU
U NOVOROZENYCH DETI

Pacient nebo populace: stav z odnéti opioidli u novorozenych déti
Prostredi: nemocnice

Intervence: klonidin a opioid

Srovnani: opioid samotny

Ilustrativni komparativni rizika*

(95% CI)
Predpokladané riziko Odpovidajici riziko Relativni Pocet Kvalita
icinek participantek diikazd
Vystupy Opioid samotny Klonidin a opioid (95% CI) (studii) (GRADE) Poznamky
Umrti 0 na 1000 0 na 1000 RR 7 80 NiZKA*2  Kevsem Gmrtim (n=3)
(0az0) (0,37 az (1 studie) doslo ve skupiné
131,28) s kombinaci klonidinu
s opioidem. K imrti doslo
po propusténi a vysazeni
klonidinu. Priciny:
myokarditida, SNUK, zabitf
Netispésnost 125 na 1000 11 na 1000 RR 0,09 80 NizKA 3 véechny déti vykazujici
léchy (1az199) (0,01az1,59) (1 studie) neuspésnost léchby (n=5)
nutnost podavat pochazely ze skupiny,
vice nez 0,9 které byl podavan pouze
ml nafedéné opioid.
opiové tinktury
kazdé tfi hodiny
KFete 75 na 1000 10 na 1000 RRO,14 80 NiZKA™4  Viechny kfece (n=3)
(1az201) (0,01 a72,68) (1 studie) se vyskytly ve skupiné
dostavajici samotny opioid
Celkova viz poznamka viz poznamka nelze urcit . viz poznamka  neuvedeno
délka pobytu
v nemochnici
Maximalni Prlimérna hodnota 80 NIZKA 4
hmotnostni maximalniho (1 studie)
Ubytek ditéte — hmotnostniho tbytku
v % porodni ditéte v intervencnich
hmotnosti skupinach byla nizsi
00,88 (od hodnoty
nizsio 2,33 po
hodnotu vyssi 0 0,57)
Pocet dni nutny viz poznamka viz poznamka nelze urcit _ viz poznamka  neuvedeno
k znovunabyti
porodni
hmotnosti
Délka léchy uvedeny mediany 80 NIZKA 14 Median délky u skupiny
NAS (1 studie) s kombinaci klonidinu

a opioidu v porovnani se
skupinou se samotnym
opioidem ¢inil 11 dndi
(95% CI: 8-15)

vs. 15dn( (95% CI:
13-17).
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* | Zaklad pro stanoveni predpokladaného rizika (napt. median miry rizika u kontrolnich skupin napfi¢ studiemi) je uveden v poznamkach pod ¢arou.
Odpovidajici riziko (a jeho 95% interval spolehlivosti) vychazi z predpokladaného rizika u srovnavaci skupiny a relativniho Uc¢inku intervence (a jejiho
95% CI).

CI: interval spolehlivosti; RR: relativni riziko

Stupné kvality védeckych diikazli podle pracovni skupiny GRADE

Vysoka kvalita: neni pravdépodobné, Ze by dalsi vyzkum ovlivnil nas nazor na odhadovany Gcinek.

Stiedni kvalita: je pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamneé ovlivni nas nazor na odhadovany G¢inek a mize vést ke zméné tohoto odhadu.

Nizka kvalita: je velmi pravdépodobné, Ze dalsi vyzkum vyznamné ovlivni na$ nazor na odhadovany tcinek a pravdépodobné povede ke zméné tohoto

odhadu.

Velmi nizka kvalita: odhadovanym Gc¢inkem jsme si velmi nejisti.

1| Vzhledem ke kvalitnimu provedeni této placebem kontrolované RCT (Agthe, 2009) je riziko vybérového, provadéciho a detekéniho zkresleni
porodni hmotnosti. 61 % déti bylo rovnéz nitrodélozné vystaveno plisobeni kokainu a 6 z 80 déti mélo pozitivni testy moci na benzodiazepin.

2 | Velmi nizké miry vyskytu sledovaného jevu a velmi Siroky interval spolehlivosti.

3 | Velmi nizka mira vyskytu sledovaného jevu a Siroky interval spolehlivosti.

4 | Jedné se o maly vybérovy soubor a podle kritérii GRADE pro posuzovani spojitych dat je u vybérového souboru pod 400 nutné predpokladat
nepresnost a tudiz snizit prislusné hodnocen.

5 | Inverzni hodnota hmotnostniho prirdstku ditéte (nepfimy ukazatel)
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Autori: David A. Osbhorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

v_ v v z

OTAZKA: FENOBARBITAL VS. PODPURNA PECE PRI RESENI STAVU Z ODNETI 0P10IDU
U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Podavani sedativ pri stavu z odnéti opioid@ u novorozenych déti [Sedatives
Jfor opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepresnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

0 zadné

Netispésnost léchy (hodnoceno na zakladé nemoznosti dité upokojit — prostfednictvim skore dle Finneganové)

1 observacni studie zévaznét bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna? Zadné
inkonzistence 2 nepfimosti

Kiece — neuvedeno

5 Zadné

Délka lé&by (poéet dnli) (€im niZ&i hodnota, tim lep3i vysledek)

1 observacni studie z&vaznét bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zédvazna* Zadné
inkonzistence ? neprimosti

Celkova délka pobytu v nemocnici (hodnoceno na zakladé po€tu dni v nemocnici; ¢im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 observacni studie zavazné?! bez zavaznéjsi bez z&vaznéjsi zavazna* zadné
inkonzistence ? neprimosti

Hmotnostni pFirGistek ditéte - neuvedeno

0

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti (€im niZsi hodnota, tim lepsi vysledek)

VVVVVVVV

1 observacni studie zavazné?! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zévazna® zadné
inkonzistence ? neprimosti

Délka lécby NAS - neuvedeno

0

1|V ramci této kvazi randomizované studie (Khoo, 1995) byly participantky prifazeny k jednotlivym skupindm podle posledni Eislice v jejich
nemocni¢nim &isle. Nahodnost generovani i utajeni alokace byly shledany jako nedostatecné, z éehoZ vyplyva vysoké riziko vybérového zkresleni.
Skupiny jsou navic poCetné nevyvazené (29 vs 36). Vzhledem k absenci zaslepeni poskytovatel, resp. rodicek lze predpokladat pritomnost
provadéciho zkresleni. U kratkodohych vystupd nebylo uvedeno zaslepeni a riziko detekéniho zkresleni je nejasné.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta pouze jedna studie.

3| Velmi mala velikost vybérového souboru a velmi nizka mira vyskytu sledovaného jevu zvy3uje pravdépodobnost nepresnosti vysledk.

4 | Mala velikost vybérového souboru a Siroky interval spolehlivosti. Bez ohledu na markantni rozdil primérd a vysledek znacné statistické vyznamnosti
snizuje nasi dvéru v tento odhad nedostatek informaci o primarnim vystupu a vypovédni hodnoté studie.

5 | Mala velikost vybérového souboru. JelikoZ neni jasné definovan primarni vystup, neni mozné urcit vypovédni hodnotu studie ve vztahu k tomuto
vystupu, tj. dobé nutné k znovunabyti porodni hmotnosti. Vzhledem k této nejistoté se podle kritérii GRADE doporucuje, aby se v pfipadé spojitych
parametrl u vybérového souboru pod 400 participantek hodnoceni nepresnosti snizilo.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Fenobarbital Podplirna péée Relativni Absolutni
(95% CI)

_ _ _ _ ZASADNI
9/28 4/34 RR 2,73 0 204 vice na 1000 VELMI NiZKA ZASADNI

(32,1 %) (11,8 %) (0,94 a77,94) (od hodnoty nizsi

0 7 po hodnotu vyssi
0816)

__ _ _ _ ZASADN{
28 34 _ MD 017,9 vy&si VELMI NIZKA ZASADNI

(011,98 a7 23,82

vice)

28 34 _ MD 0 20,8 vy3si VELMI NIZKA ZASADNI

(013,64 a7 27,96

vice)
7adné - - - ZASADN{
27 28 _ MD o 1,4 niz&f (od VELMI NfZKA ZASADNE
hodnoty nizsi 0 4,07
po hodnotu vyssi
01,27)

7adné ZASADNI
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Autori: David A. Oshorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: FENOBARBITAL VS. DIAZEPAM PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPIOIDU U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Podavani sedativ pti stavu z odnéti opioidd u novorozenych déti [Sedatives
Jor opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

5 Zadné

Neuspésnost lécby

2 randomizované z&vazné? z&vazna? bez zavaznéjsi zavazna? Zadné
studie nepfimosti

Kfete - neuvedeno

0 zadné

vy

Celkova délka pobytu v nemocnici (hodnoceno na zakladé poétu dnd; &im niZsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované z&vazné* bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna © zadné
studie inkonzistence ° nepfimosti

vs 0

Hmotnostni pfirtistek ditéte — neuvedeno

1 observacni studie zévazné?! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zévazna* Zadné
inkonzistence ? neprimosti

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti - neuvedeno

0 Zadné

Délka léby NAS (hodnoceno na zakladé poctu dni; ¢im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované z&vazné* bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna © Zadné
studie inkonzistence ° neprimosti

1 | Riziko vybérového zkresleni u kvazi studie (Finnegan, 1984) je vysoké, nebot zplisob randomizace a utajeni alokace byly posouzeny jako
nedostatecné. U RCT Madden (1977) nebyla specifikovana Zadnad metoda, takZe mira rizika je nejasna. V pfipadé studie Madden (1977) nebylo
referovano o zaslepeni u klinickych a vyzkumnych pracovniki, ale pravdépodobné k nému vzhledem k rozdilnosti rezimd [é¢by nedoslo, z ¢ehoz lze
usuzovat na pfitomnost provadéciho zkresleni. V pfipadé studie Finnegan (1984) neprobéhlo zaslepeni u sester, nicméné ve vztahu k hodnoceni
kratkodobych vystupt dolo k zaslepeni u vyzkumného personalu. Nelze vyloucit detekéni zkresleni. Ubytkové zkreslenf predstavuje nizké riziko,
nebot v obou studiich byla odpovidajicim zplisobem vyporadana netiplna data tykajici se sledovanych parametrd. Ve studii Finnegan (1984) jsou
jednotlivé skupiny pocetné nevyvazené (87 oproti 20), nebot u diazepamové skupiny byly pfi pribézné analyze zjistény prilisné komplikace a studie
musela byt v pfipadé téchto Zen ukoncena.

2 | Uvadéna metaanalyza byla provedena za vyuZiti modelu fixnich efektd, kdy RR = 0,39 (95% CI: 0,24, 0,62) u studie Finnegan (1984) ukazuje na
statisticky vyznamné lepsi vysledek ve prospéch fenobarbitalu oproti diazepamu a u studie Madden (1977) na nevyznamné lep$i vysledek ve
prospéch diazepamu oproti fenobarbitalu. Za této situace, tj. vyskytu heterogenity, je model nahodnych efektl vhodngjsi. Doslo by tim ke zméné
RR = 0,60 (95% CI: 0,08, 4,56) a hodnoty by tak jiz nebyly statisticky vyznamné. Robustnost téchto vysledk sniZuje relativné velky rozdil ve
vysledcich po provedenych analyzach senzitivity. Hodnoceni je snizeno kvili neobjasnéné inkonzistenci.

3 | Velikost vybérového souboru je celkové mala a pozorovano je velmi malo sledovanych jev(.

4 | U této RCT (Madden, 1977) bylo konstatovano neurcité riziko vybérového zkresleni vzhledem k absenci informaci o zplsobu randomizace a utajeni
alokace. Nenf referovano ani o zaslepeni, takzZe lze u této studie predpokladat provadéci a detekeni zkresleni. Nelplna data tykajici se sledovanych
parametr{l byla odpovidajicim zplisobem vyporadana, ¢imz se minimalizuje Ubytkové zkresleni.

5 | Nenf relevantni, jelikoZ do analyzy byla zafazena pouze jedna studie.

6 | Velmi maly vybérovy soubor a zna¢né Siroky interval spolehlivosti.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Fenobarbital Diazepam Relativni Absolutni
(95% CI)
__ _ _ _ ZASADNI
21/103 14/36 RR 0,39 0237 méné na 1000 VELMI NfzKA ZASADNI
(20,4 %) (38,9 %) (0,24 a7 0,62) (0148 a7 296 méné)
_ _ _ _ ZASADNI
15 16 - MD o 3,07 vy33i (od VELMI NfzKA ZASADN{
hodnoty nizsi 0 2,02
po hodnotu vyssi
08,16)
28 34 _ MD 0 20,8 vy3si VELMI NiZKA ZASADN{
(013,64 a7 27,96
vice)
__ _ _ _ ZASADN{
15 16 MD o 4,3 vy&i (od VELMI NiZKA ZASADNI

hodnoty nizsi 0 0,73
po hodnotu vyssi
09,33)
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Autori: David A. Oshorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: FENOBARBITAL VS. CHLORPROMAZIN PRI RESENI STAVU Z ODNETI OP10IDU
U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Podavani sedativ pri stavu z odnéti opioid@ u novorozenych déti [Sedatives
Jfor opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepresnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

0 zadné

Neuspésnost lé¢by (hodnoceno na zakladé: viz poznamka)

1 randomizované zévaznét bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna 3 Zadné
studie inkonzistence 2 nepfimosti
Krece
1 randomizované zévazné?! bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna * zadné
studie inkonzistence 2 neprimosti

Celkova délka pobytu v nemochnici - neuvedeno

5 Zadné

Hmotnostni pfiriistek ditéte — neuvedeno

0 zadné

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti — neuvedeno

0 Zadné

Délka léEby NAS - neuvedeno

0 zadné

1|V této RCT (Kahn, 1969) nebyl zpdsob randomizace uveden a riziko vybérového zkresleni je tedy nejasné. Riziko provadéciho a detekéniho zkresleni
je nizké, jelikoZ ve studii probéhlo zaslepeni na strané personalu i ¢lend hodnoticiho tymu. Riziko selektivniho uvadéni informaci je nejasné, nebot
nebyl explicitné stanoven primarni vystup a registrace studie probéhla az po jejim provedeni.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta jen jedna studie.

3| Velmi maly vybérovy soubor a nizka mira vyskytu sledovanych jevi s Sirokym intervalem spolehlivosti.

4 | Velmi maly vybérovy soubor a nulovy vyskyt sledovanych jeva.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Fenobarbital Chlorpromazin Relativni Absolutni
(95% CI)
__ __ _ _ ZASADN{
2/19 6/19 RR 0,33 0212 méné na 1000 VELMI NiZKA
(10,5 %) (31,6 %) (0,08a71,45) (od hodnoty nizsi
0291 po hodnotu
vy$sio 142)
0/19 0/21 ne-slucovano ne-slucovano VELMI NIZKA
(0 %) 0 %)
__ __ _ _ ZASADNI
_ __ _ _ ZASADNT
ZASADNT

ZASADNI




214 @ METODICKA PRIRUCKA DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

Autori: David A. Osbhorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: TITRACE FENOBARBITALU S NASYCOVACI DAVKOU VS. TITRACE FENOBARBITALU BEZ
NASYCOVACI DAVKY PRI RESENI STAVU Z ODNETi OPIOIDU U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Podavani sedativ pri stavu z odnéti opioid@ u novorozenych déti [Sedatives
Jfor opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepresnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

0 zadné

Netispésnost léchy (hodnoceno na zakladé potfeby druhého léciva)

1 observacni studie zévaznét bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna? Zadné
inkonzistence 2 nepfimosti

Kiece — neuvedeno

0 zadné

Celkova délka pobytu v nemochnici - neuvedeno

0 Zadné

Hmotnostni pfiristek ditéte — neuvedeno

5 Zadné

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti - neuvedeno

0 __ __ _ - L Zadné
Délka lé¢by NAS
1 randomizované Zadné
studie

1| Vramci kvazi studie (Kaltenbach, 1986) byly participantky pfifazeny k jednotlivym skupindm na zakladé obalek oznacenych inicialou jejich pFijment.
Utajeni alokace bylo oznaceno jako nedostatecné, a proto nelze vyloucit vybérové zkresleni. Ve vztahu ke kratkodobym vystupdm neprobéhlo
zaslepeni, z ¢ehoZ plyne riziko provadéciho a detekéniho zkresleni. O selektivnim referovani nebylo moZné rozhodnout z diivodu absence
relevantnich informaci.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta pouze jedna studie.

3 | Mald velikost vybérového souboru, nizka mira vyskytu sledovanych jevi a Siroky interval spolehlivosti.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Titrace fenobarbitalu Titrace fenobarbitalu Relativni Absolutni
s nasycovaci davkou samotna (95% CI)
_ _ _ _ ZASADNI
11/20 8/16 RR1,1 0 50 vice na 1000 (od VELMI NfzZKA ZASADN{
(55 %) (50 %) (0,59 a7 2,07) hodnoty niZ&i 0 205 po
hodnotu vys$si 0 535)
__ _ _ _ ZASADN{
_ _ _ _ ZASADN{
- _ _ - ZASADNE
- _ _ _ ZASADN{
N = 87 predpoklad Ve studii Finnegan 1984 (kvazi RCT) se uvadi ZASADNI

zkraceni doby k zvladnuti symptom0 v pripadé
nasycovaci davky oproti jejf absenci (33 vs. 64
hod.; p < 0,01). Zadna dalsi data.
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Autori: David A. Osbhorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: KRATKODOBE PODAVANI FENOBARBITALU (8,4 MG/KG/DEN ROZDELENE NA CTYRI DAVKY X 4 DNY,
POTE VYSAZENO) VS. DLOUHODOBE PODAVANI FENOBARBITALU (8,4 MG/KG/DEN ROZDELENE NA CTYRI
DAVKY X 10 DNi, POTE SNIZENO 0 1/3 KAZDY DRUHY DEN) PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPIOIDU

U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Podavani sedativ pti stavu z odnéti opioid@ u novorozenych déti [Sedatives
for opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

0 Zadné

Neuispésnost lécby

vvvvvvvv

1 randomizované z&vazné? bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna® Zadné
studie inkonzistence ? neprimosti

Kfete - neuvedeno

0 Zadné

Celkova délka pobytu v nemochnici - neuvedeno

5 Zadné

Hmotnostni pfiriistek ditéte — neuvedeno

0 zadné

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti — neuvedeno

0 Zadné

Délka léEby NAS - neuvedeno

0 zadné

1|V této RCT (Kahn, 1969) nebyl zpdsob randomizace uveden a riziko vybérového zkresleni je tedy nejasné. Riziko provadéciho a detekéniho zkresleni
je nizké, jelikoZ ve studii probéhlo zaslepeni na strané personalu i ¢lend hodnoticiho tymu. Riziko selektivniho uvadéni informaci je nejasné, nebot
nebyl explicitné stanoven primarni vystup a registrace studie probéhla az po jejim provedeni.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta jen jedna studie.

3| Velmi maly vybérovy soubor, nizky poCet sledovanych jevi a velka $ie intervalu spolehlivosti.
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Kratkodobé podavani Dlouhodobé podavani Relativni Absolutni
fenobarbitalu (8,4 fenobarbitalu (8,4 (95% CI)
mg/kg/den rozdélené mg/kg/den rozdélené
na &tyfi davky x 4 na &tyfi davky x 10
dny, poté vysazeno) dni, poté snizeno
01/3 kazdy druhy
den)
. - o o ZASADNI
1/12 1/7 RR 0,58 0 60 méné na 1000 VELMI NiZKA
(8,3 %) (14,3 %) (0,04 a2'7,94) (od hodnoty nizsi
0137 po hodnotu
vys$si0991)
_ _ ,, _ ZASADNI
__ __ _ _ ZASADNI
__ _ _ _ ZASADNI
ZASADNI

ZASADNI
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Autori: David A. Osbhorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: KRATKODOBE PODAVANI CHLORPROMAZINU (2,8 MG/KG/DEN ROZDELENE NA CTYRI DAVKY
X 4 DNY, POTE VYSAZENO) VS. DLOUHODOBE PODAVANI CHLORPROMAZINU (2,8 MG/KG/DEN ROZDELENE
NA CTYRI DAVKY X 10 DNi, POTE POSTUPNE SNIZOVANO PO DOBU SESTI TYDNU) PRI RESENI STAVU

Z ODNETI OPIOIDU U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice

Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Podavani sedativ pti stavu z odnéti opioid@ u novorozenych déti [Sedatives

for opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepfesnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

0 _ _ _ __ _ Zadné
Netspésnost léEby (hodnoceno na zakladé symptom(i pietrvavajicich vice nez 4 dny)

1 randomizované zévaznét bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna 3 Zadné

studie inkonzistence 2 nepfimosti

Krece - neuvedeno

0 . _ __ _ _ zadné
Celkova délka pobytu v nemocnici — neuvedeno

0 _ _ _ _ _ Zadné
Hmotnostni pFiriistek ditéte — neuvedeno

0 . . . - _ Zadné
Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti - neuvedeno

0 __ __ _ _ _ zadné
Délka lécby NAS - neuvedeno

0 Zadné

1|V této RCT (Kahn, 1969) nebyl zplisob randomizace uveden a riziko vybérového zkresleni je tedy nejasné. Riziko provadéciho a detekéniho zkresleni
je nizké, jelikoz ve studii prob&hlo zaslepeni na strané personalu i ¢lent hodnoticiho tymu. Riziko selektivniho uvadéni informaci je nejasné, nebot

nebyl explicitné stanoven primarni vystup a registrace studie probéhla az po jejim provedeni.
2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta jen jedna studie.
3 | Velmi maly vybérovy soubor, nizky pocet sledovanych jevl a velka Sife intervalu spolehlivosti.



Priloha 1: Profily diikaz

® METODICKA PRIRUCKA

219

Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Kratkodobé podavani Dlouhodobé podavani Relativni Absolutni
chlorpromazinu (2,8 mg/ chlorpromazinu (2,8 mg/ (95% CI)
kg/den rozdélené na kg/den rozdélené na
Ctyfi davky x 4 dny, poté  &tyfi davky x 10 dni, poté
vysazeno). postupné sniZovano po
dobu Sesti dnli)
__ __ _ _ ZASADNI
5/11 1/8 RR 3,64 0330 vice na VELMI NIZKA
(45,5 %) (12,5 %) (0,52 a7 25,41) 1000 (od hodnoty
nizsi o 60 po hodnotu
vy$Si 0 1000)
_ _ _ _ ZASADNI
__ _ . _ ZASADNI
_ _ _ _ ZASADNI
ZASADNI

ZASADNI
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Autori: David A. Oshorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: FENOBARBITAL A OPIOID VS. OPIOID SAMOTNY PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPI0IDU
U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Podavani sedativ pri stavu z odnéti opioid@ u novorozenych déti [Sedatives
Jfor opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepresnost Dalsi aspekty

Umrti - neuvedeno

0 zadné

Netispésnost léchy (hodnoceno na zakladé potieby dalSiho léCiva)

1 observacni studie zévaznét bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna? Zadné
inkonzistence 2 nepfimosti
Kiece
1 observacni studie z&vazné?t bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zavazna? Zadné
inkonzistence neprimosti

Celkova délka pobytu v nemocnici (hodnoceno na zakladé po¢tu dni; éim nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 observacni studie zévazné?t bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi zédvazna* Zadné
inkonzistence nepfimosti

vs 0

Hmotnostni pfirlistek ditéte - neuvedeno

0 Zadné

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti - neuvedeno

0 zadne

Délka lécby NAS - neuvedeno

0 _ _ _ _ _ Zadné

1| Tato studie (Coyle, 2002) je pravdépodobné kvazi randomizovana studie. Déti byly rozdélovany na zakladé skére dle Finneganové, ale popis
konkrétniho postupu je nedplny. Pfi nemoZnosti adekvatniho sparovani byly déti prifazeny k jednotlivym skupinam nahodné. Utajeni alokace
bylo vyhodnoceno jako nedostatecné. Riziko vybérového zkresleni je vysoké. Riziko provadeciho zkresleni je nizké, nebot se jednalo o placebem
kontrolovanou studii a sestry nevédély, ke které formé terapie je participantka prifazena. Lékartim byly k dispozici vykazy a znali mnoZstvi
fenobarbitalu za tyden, z cehoZ plyne neurcité riziko detekéniho zkresleni, nebot nent jisté, zda lékafi rovnéz nevyhodnocovali vystupy. Za zminku
takeé stoji skutecnost, Ze drivéjsi abstrakt referoval o 35 détech, ale hlavni ¢lanek pouze 0 21.

2 | Neni relevantni, nebot do analyzy byla zahrnuta pouze jedna studie.

3 | Mala velikost vybérového souboru. Velikost vybérového souboru byla ve vztahu k tomuto vystupu — snizeni poctu dni v nemocnici — vypoctena
predem. PoZadovany poCet pacientek byl na zakladé tohoto vypoctu stanoven na 48. Studie vSak byla kvili vyznamnosti ukoncena dfive, aniz bylo
uvedeno, zda byla pfi takovém ukonc&eni uplatnéna néjaka formalni pravidla, podle nichz by bylo mozné urcit hladinu vyznamnosti. Systematicky
prehled RCT ukoncenych predcasné v zajmu participantek prokazal, Ze u takovych RCT dochézelo k nadhodnoceni Gcink lécby. Poté, co byly studie
s mirou vyskytu sledovanych jevd nizsi nez hodnota medianu (n=66) porovnany se studiemi, kde mira vyskytu sledovanych jevil pfevySovala tento
median, ¢inil pomér Sanci u velikosti efektu vétsiho nez median 28 (95% CI 11-73) (Montori V. M., Devereaux P. J. a Adhikari N. K. et al. Randomized
trials stopped early for benefit: a systematic review. JAMA 2005;294:2203-09.)

4 | Mala velikost vybérového souboru a zna¢na sir'e intervalu spolehlivosti. Velikost vybérového souboru byla ve vztahu k tomuto vystupu — snizeni
poctu dni v nemocnici — vypoctena pfedem. PoZadovany pocet pacientek byl na zakladé tohoto vypoctu stanoven na 48. Studie vSak byla kvali
vyznamnosti ukoncena dfive, aniz bylo uvedeno, zda byla pfi takovém ukonceni uplatnéna néjaka formalni pravidla, podle nichZ by bylo mozné
urcit hladinu vyznamnosti. Systematicky prehled RCT ukoncenych predcasné v zajmu participantek prokazal, Ze u takovych RCT dochazelo
k nadhodnoceni (¢ink{ lécby. Poté, co byly studie s mirou vyskytu sledovanych jevil nizsi nez hodnota medianu (n=66) porovnany se studiemi, kde
mira vyskytu sledovanych jev( prevy3ovala tento median, Cinil pomér anci u velikosti efektu vétSiho neZ median 28 (95% CI 11-73) (Montori V. M.,
Devereaux P. J. a Adhikari N. K. et al. Randomized trials stopped early for benefit: a systematic review. JAMA 2005;294:2203-09.)
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DiileZitost
Fenobarbital a opioid Opioid samotny Relativni Absolutni
(95% CI)

_ _ _ _ ZASADNI
0/10 0/10 o o VELMI NIZKA ZASADNI
(0 %) (0 %)

0/10 0/10 o o VELMI NIZKA ZASADNI
(0 %) (0 %)

10 10 o MD o0 41 niZéi (0 59,85 VELMI NIZKA ZASADNI

az 22,15 méne)

_ _ _ _ ZASADNI

ZASADNI

ZASADNI
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Autori: David A. Oshorn, Heather E. Jeffery, Michael J. Cole
Datum: 16.1. 2013

OTAZKA: KLONIDIN A OPIOID VS. OPIOID SAMOTNY PRI RESENI STAVU Z ODNETI OPI0IDU
U NOVOROZENYCH DETI

Prostredi: nemocnice
Bibliografie: Osborn D. A., Jeffery H. E., Cole M. J. Podavani sedativ pri stavu z odnéti opioid@ u novorozenych déti [Sedatives
Jfor opiate withdrawal in newborn infants]. Cochrane Database of Systematic Reviews

Posuzovani kvality

Pocet studii Design Riziko zkresleni Inkonzistence Nepfimost Nepresnost Dalsi aspekty
Umrti
1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna ? Zadné
studie rizika zkresleni * inkonzistence neprimosti

Netispésnost léchy (hodnoceno na zakladé nutnosti podavat 0,9 a vice ml nafedéné opiové tinktury kaZdé tfi hodiny)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna® Zadné
studie rizika zkresleni * inkonzistence neprimosti
Kiece
1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna * Zadné
studie rizika zkresleni* inkonzistence neprimosti

Celkova délka pobytu v nemochnici - neuvedeno

5 Zadné

Maximalni hmotnostni tbytek ditéte (hodnoceno na zakladé % porodni hmotnosti5, ¢im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna * Zadné
studie rizika zkresleni inkonzistence nepfimosti

Pocet dni nutny k znovunabyti porodni hmotnosti — neuvedeno

0 Zadné

Délka lé€by NAS (€im nizsi hodnota, tim lepsi vysledek)

VVVVVVVVVVVV

1 randomizované bez zavaznéjsiho bez zavaznéjsi bez zavaznéjsi velmi zavazna * zadné
studie rizika zkresleni * inkonzistence neprimosti

1 | Vzhledem ke kvalitnimu provedeni této placebem kontrolované RCT (Agthe, 2009) je riziko vybérového, provadéciho a detekéniho zkresleni
hodnoceno jako nizké. Déti ve skupiné, které byla podavana kombinace klonidinu a opiové tinktury, vykazovaly statisticky vyznamné nizsi primérné
porodni hmotnosti. 61 % déti bylo rovnéZ nitrodélozné vystaveno plsobeni kokainu a 6 z 80 déti mélo pozitivni testy moci na benzodiazepin.

2 | Velmi nizké miry vyskytu sledovaného jevu a velmi Siroky interval spolehlivosti.

3 | Velmi nizka mira vyskytu sledovaného jevu a Siroky interval spolehlivosti.

4 | Jedna se o maly vybérovy soubor a podle kritérii GRADE pro posuzovani spojitych dat je u vybérového souboru pod 400 nutné predpokladat
nepresnost a tudiz snizit prislusné hodnoceni.

5 | Inverzni hodnota hmotnostniho prirdstku ditéte (nepfimy ukazatel)
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Pocet pacientek Utinek Kvalita DileZitost
Klonidin a opioid Opioid samotny Relativni Absolutni
(95% CI)
3/40 0/40 RR 7 o NIZKA ZASADNI
(7,5 %) 0 %) (0,37 a7131,28)
0/40 5/40 RR 0,09 0114 méné na NIZKA ZASADNI
0 %) (12,5 %) (0,01 a71,59) 1000 (od hodnoty
nizsi 0 124 po hodnotu
vyssio 74)
0/40 3/40 RR 0,14 065 méné na NIZKA ZASADNI
(0 %) (7,5 %) (0,01 az2,68) 1000 (od hodnoty
nizsi o 74 po hodnotu
vy$Si0126)
o - o o ZASADNI
40 40 o MD 0 0,88 nizsi (od NIZKA ZASADNI

hodnoty nizsi o 2,33
po hodnotu vyssi
00,57)

ZASADNI

40 40 NIZKA ZASADNI
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PRILOHA 2: METODOLOGIE
SYSTEMATICKYCH PREHLEDU

METODY
Kritéria posuzovani studii pro ucely této analyzy

Typy studii
1. Randomizované kontrolované studie

2. Systematické prehledy a/nebo metaanalyzy dale délené
na nasledujici kategorie:
a. cochranovské prehledy z libovolného roku
b. systematické prehledy nepochdzejici z Cochranovy
knihovny realizované mezi lety 2008 a 2013
c. systematické prehledy nepochdzejici z Cochranovy
knihovny realizované pred rokem 2008

Predem jsme stanovili, Ze u systematickych prehleda z ob-
dobi pred rokem 2008 bude nutné provést rozsahlou ak-
tualizaci, a proto jsme se rozhodli zamérit se primarné na
cochranovské prehledy bez ohledu na datum jejich vzniku
ajiné nez cochranovskeé prehledy publikované po roce 2008.

Typy participantek
LiSily se podle jednotlivych klinickych otazek (viz priloha 1)

Typy intervenci
Intervence: Dle definici na zdkladé jednotlivych klinickych
otazek

Porovnavana alternativa: Dle definici na zakladé jednotli-
vych klinickych otdzek

Typy sledovanych parametri (vystupii)

Matka:

1. Odvykaci stav

2. Uzivani navykovych latek

3. Setrvani v adiktologické lé¢bé (v nutnych pripadech jsme
jako neprimy indikator pouZili délku setrvani ve studii)

4. Odebrani materskych prav (napf. dité svéfeno do na-
hradni péce)

Plod/novorozenec/kojenec:

. Porodni hmotnost

. Spontanni potrat

. Umélé preruseni t€hotenstvi

. Umrti plodu

. Intrauterinni rastova restrikce (IUGR)
. Tyden téhotenstvi v dobé porodu

N U1 WDN

7. PredCasny porod (pfed 37. tydnem téhotenstvi)
8. Novorozenecky abstinen¢ni syndrom (NAS) (souviseji-
ci s uzivanymi navykovymi latkami)
9. Umrti novorozence
10. Syndrom nahlého umrti kojenct
11. Vrozené vady ditéte
12. Obvod hlavy pfi narozeni
13. Porodni miry (hmotnost a délka)
14. Dité v péci

Tabulky/souhrny zjisténi

Pri interpretaci zjiSténi jsme postupovali podle metodiky
GRADE (Schiinemann 2008) a importovani dat z programu
Review Manager (RevMan) za ucelem vytvoreni ,Souhrnu
zjisténi“ (tabulky) jsme provedli pomoci profileru GRADE.
Tyto tabulky poskytuji informace o celkové kvalité dikazt
ve vztahu k sledovanym parametrim ¢erpanych z jednot-
livych studii zarfazenych do srovnavaci analyzy, dale udaje
o mire ucinku zkoumanych intervenci a thrn dostupnych
dat tykajicich se v§ech vystupti, které jsme vyhodnotili jako
dalezité z hlediska péce o pacientky a rozhodovani. Vystu-
py vyhodnocovalo nezavisle na sobé devét ¢lenti vyboru
pro doporucené postupy v oblasti uzivani navykovych latek
u téhotnych Zen. Na zakladé tohoto hodnoceni jsme vybrali
ke kazdé Kklinické otazce sedm vystupl vztahujicich se bez-
prostfedné k osobé pacientky, které byly ndsledné zatraze-
ny do tabulek se souhrnem zjiSténi.

Metody vyhledavani relevantnich studii

Privyhleddvani byla vyuZita reSersSni strategie vytvorend ve
spoluprdci s technickym tymem WHO pro doporucené po-
stupy v oblasti uzivani nadvykovych latek u téhotnych Zen.
Vyhledavani probéhlo opakované a uplatnénd strategie
byla priibézné zdokonalovana, aby byla zajisténa jeji maxi-
malni senzitivita z hlediska identifikace vSech relevantnich
RCT.

Elektronické vyhledavani

Vyhledavaci strategii jsme vytvorili za asistence informac-
niho specialisty Svétové zdravotnické organizace. Formulo-
vali jsme komplexni a vyCerpavajici vyhledavajici strategii
ve snaze o nalezeni vSech relevantnich randomizovanych
kontrolovanych studii, systematickych prehledi a meta-
analyz bez ohledu na jazyk nebo publika¢ni status (publi-
kovano, nepublikovano, v tisku nebo rozpracovano).

Strategii vytvorenou pro RCT Cochranovou spolupraci a po-
drobné popsanou v prirucce pro zpracovani cochranov-
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skych systematickych prehledl intervenci (Cochrane Hand-
book for Systematic Reviews of Interventions, Higgins 2011)
jsme zkombinovali se strategii PUBMED pro systematické
prehledy spole¢né s klicovymi slovy pro téhotenstvi, laktaci
a poporodni obdobi tak, jak jsou preddefinovany v konkrét-
ni databazi. VySe uvedené bylo zkombinovano s klicovymi
slovy pro uzivani navykovych latek, abuzus a zavislost tak,
jak jsou preddefinovdny v konkrétni databdzi. Vyhledavani
jsme neomezili na Zddné specifické latky nebo intervence.
Zameérné bylo pojato obecné tak, aby jej bylo mozné apliko-
vat na vSechny klinické otdzky, kterymi jsme se chtéli bé-
hem procesu tvorby doporucenych postupl zabyvat.

Vyhledavani probehlo opakované a predchdzelo mu néko-
lik zkuSebnich béhti, jejichz cilem bylo dosahnout maxi-
malni senzitivity.

Prohledévali jsme nasledujici databaze:

1. databéze ¢asopist

e Medline prostiednictvim Pubmed — viz vyhledavaci
postup realizovany 9. ¢ervna 2013 nize

e EmBase — viz vyhleddvaci postup realizovany 10. ¢erv-
na 2013 nize

e Psychinfo — viz vyhleddvaci postup realizovany
10. ¢ervna 2013 niZe

e CINAHL - viz vyhledavaci postup realizovany 10. Cerv-
na 2013 nize

e Cochran(iv centralni registr kontrolovanych studii (Coch-
rane Central Register of Controlled Trials, CENTRAL) —
viz vyhledavaci postup realizovany 13. ¢ervna 2013 nize

Prohledavani dalSich zdroju

U vSech studii identifikovanych na zakladé vySe uvedenych
metod jsme prosli seznamy literatury a prozkoumali vSechny
systematické prehledy, metaanalyzy nebo doporucené po-
stupy, na které jsme pii prohledavani odkazi a citaci narazili.

Byli jsme v izkém kontaktu s jednotlivymi vyzkumniky za-
byvajicimi se pfedmétnym oborem, jakoz i ¢initeli podileji-
cimi se na tvorbé prislusnych politik ptisobicimi pii WHO,
UNODC a dalsich mezivlddnich organizacich.

Shér a analyza dat

Vybér studii

Dva autofi souhrnného prehledu (N. S. u vSech; N. C. u za-
znaml od roku 2012 a jeden ze stazistll u zaznamt z ob-
dobi pred rokem 2012) provértili vSechny citace z elektro-
nického vyhledavani a oznadili relevantni abstrakty studii
a systematickych prehledd, které by mohly splilovat krité-
ria pro zarazeni do analyzy. Ke v§em potencialné relevant-
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nim studiim byly ziskany ¢lanky v plném znéni. N. S. pak
u kazdého z nich posoudila, zda spliiuji stanovené podmin-
ky. Cely proces pak zopakoval N. C. a dva stazisti.

Studie, u nichZ panovala nejistota nebo neshoda, nebo
pokud pfi rozdilnosti ndzor nebylo mozné dospét k sou-
hlasnému zavéru, byly postoupeny k dalSimu posouzeni ¢i
studiu, pripadné byli kontaktovani jejich autori a poZadani
o doplnujici informace ¢i objasnéni. Kone¢né rozhodnuti
o zatazeni k dalSimu zpracovani bylona N. S. a N. C.

Extrakce a management dat

1. Extrakce

Extrakci dat z vybranych studii provedla N. S. Kontrolu ves-
kerych zadavanych dat provedl N. C. Pfipadné nazorové ne-
shody jsme resili diskusi. Nebylo-li mozné provést extrakci
dat nebo bylo-li nutné si opattit dalsi informace, pokusili
jsme se navazat kontakt s autory. Pokud to bylo mozné,
extrahovali jsme vZdy jen data uvadeénd v tabulkach nebo
grafech. Pokud bylo nutné ziskat dal$i informace, kontak-
tovali jsme autory studii s poZadavkem na doplnéni chybé-
jicich dat nebo objasnéni pouzitych metod.

2. Management

2.1 Formulare

Data jsme extrahovali do standardizovanych prehlednych

formulard obsahujicich zejména nésledujici polozky:

e administrativni idaje: identifika¢ni ¢islo hodnoceni
nebo studie, autor/autorsky tym, publikovano ¢i ne-
publikovano, rok uverejnéni, pocet studii zahrnutych
v ¢lanku, rok realizace studie, detaily dalSich relevant-
nich citovanych prispévkd;

e zikladni udaje o studii: design studie, typ, délka trvani
a provedena katamnéza, zemé a misto realizace studie
(napft. vysokoprijmové vs. nizkoptijmové zeme), infor-
movany souhlas a souhlas etické komise;

e zikladni udaje o participantkach: prostredi, poéty, rele-
vantni vychozi charakteristiky, napt. vék;

e zakladni udaje o intervenci: typ intervence, na¢asovani
a délka intervence, dalsi dopliikové intervence;

e zakladni udaje o srovnavaci intervenci: typ a porovnava-
na alternativa, nac¢asovani a délka srovnavaci intervence;

e zakladni uidaje o hodnocenych vystupech: vysledné
parametry u matky a ditéte;

e zikladni udaje o provadéné analyze: v pfipadé RCT
informace o typu analyzy (podle ptivodniho 1é¢ebného
zameéru nebo s vyloucenim subjektl nespliujicich kri-
téria studie — intention-to-treat vs. per protocol).
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2.2 Data ze $kal

Spojita data z hodnoticich §kal jsme zahrnuli do analyzy

pouze pokud:

e byly psychometrické vlastnosti hodnoticiho nastroje
popsany v néjakém recenzovaném periodiku

e hodnotici nastroj nebyl vytvoren nebo upraven autory
studie pro uéely jednoho konkrétniho experimentu.

V idedlnim pripadé by mél mit hodnotici nastroj bud for-
mu i) sebehodnoticiho dotazniku nebo ii) by ho mél vyplnit
nezavisly hodnotitel nebo pribuzny (nikoli terapeut). Uvé-
domujeme si, Zze k tomuto aspektu neni ¢asto k dispozici
dostatek informaci. Tuto skuteénost jsme zohlednili pfi vy-
hodnocovani rizika zkresleni.

2.3 Koncova versus zménova data

Koncova (endpoint) i zménova (change) data maji své vyhody.
Zmeénova data mohou z analyzy eliminovat prvek variabili-
ty mezi jedinci. K vypoctu zmény je na druhou stranu tfeba
dvou hodnoceni (vychoziho a kone¢ného stavu), coz mUze
byt problém u nestabilnich nebo obtizné méritelnych stavd,
mezi néz latkova zavislost patti. Rozhodli jsme se proto pra-
covat primarné s koncovymi daty a zménova data pouzivat
pouze v pripadé absence dat koncovych. V ramci analyzy
jsme kombinovali koncova i zménova data, nebot jsme pri-
bézné pracovali spiSe s rozdily primeért (MD) nez se standar-
dizovanymi rozdily prameéra (Higgins 2011, kapitola 9.4.5.2).

2.4 Zesikmena data

Spojita data tykajici se klinickych nebo socidlnich vystupta
¢asto nevykazuji normalni rozdéleni. Abychom se vyhnuli
uskali, které skyta aplikace parametrickych test na nepa-
rametricka data, na vSechna data jsme se pred jejich zara-
zenim do analyzy rozhodli aplikovat nasledujici standardy:
e standardni odchylky a primeéry jsou uvedeny v ¢lanku

nebo si je 1ze opatfit od autora

e pokud skdla za¢ina jasné vymezenym bodem nula, je
hodnota standardni odchylky po vynasobeni dvéma
nizsi nez pramér (v jiném pripadé nebude pravdépo-
dobné pramér vhodnym zplsobem uréovani stfedu
rozdéleni (Altman 1996).

Koncové skory na §kdlach maji ¢asto jasné vymezeny zaca-
tek a koncovy bod, coZ Ize aplikovat jako pravidlo. V ramci
oddilu Data a analyzy jsme zeSikmena koncova data ze stu-
dii obnasejicich méné nez 200 participantek nezaradili do
statistické analyzy, ale uvedli jsme je jako ,jina data“. Pri
velkém vybérovém souboru predstavuji zeSikmend data
mensi problém ve vztahu k primeértm; takova koncova
data jsme do syntézy zaradili.

Jsou-li spojita data uvadéna na Skale, kde existuje moznost
negativnich hodnot (napf. u zménovych dat), neni snadné
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urcit, zda jsou data zeSikmena Ci nikoli. U téchto pripada
jsme zeSikmend zménova data zaradili do analyz bez ohle-
du na velikost studie.

2.5 Spoleéné méfitko

V z&jmu snazs$iho srovnani jednotlivych studii jsme se roz-
hodli u proménnych, které Ize uvadét v riznych jednot-
kach, napt. dny v nemocnici (primérny pocet dni za rok,
tyden nebo mésic), stanovit spole¢nou jednotku (napt. pra-
meérny pocet dni za mésic).

2.6 Smér grafi

Pokud to bylo mozné, zadavali jsme data takovym zptso-
bem, aby oblast nalevo od éary predstavujici nulovy efekt
oznacovala priznivy vysledek 1é¢ebné intervence. V ptipa-
dech, kdy se diky uplatfiovani tohoto pravidla nebylo moz-
né vyhnout neobratnym vyraztim pfi oznacovani vystupt
(napf. ,nezlepseni®), uvadeéli jsme data tak, Ze se nepriznivé
vysledky nachazely od ¢ary nalevo. U prislusného grafu to
bylo vZdy uvedeno.

Posuzovani rizika zkresleni u zarazenych studii

N. S. posuzovala samostatné kvalitu studii na zakladé kri-
térii popsanych v pfirucce pro zpracovani cochranovskych
systematickych prehledd intervenci (Higgins 2011). Tento
soubor kritérii vychazi z dlikaz1 o souvislosti mezi nad-
hodnocenim predpokladaného efektu a vysokym rizikem
zkresleni uvadénych zavérti v souvislosti s generovanim
sekvenci, utajenim alokace, zaslepenim, neuplnosti hod-
nocenych parametr a selektivnim uvadénim informaci.

Podrobny popis postupu pri stanovovani rizika zkresleni je
uveden v nasledujici tabulce.
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Polozka

Nizké riziko

Vysoké riziko

Nejasné riziko

Generovani sekvence
(randomizace)

Vyzkumnici popsali nahodily prvek

v procesu generovani sekvence, napr.
pouziti tabulky s ndhodnymi ¢isly, hazeni
minci, nahodné tazeni karet nebo obalek

Vyzkumnici popsali nenahodily prvek

v procesu generovani sekvence, napr.
poufZiti lichych nebo sudych Cisel v datu
narozeni, algoritmus zalozeny na dni,
resp. datu narozeni, ¢isla nemocni¢niho
zdznamu, karty apod.

Proces randomizace nelze
objektivné posoudit vzhledem
k nedostatku informaci.

Utajeni alokace Participantky ani vyzkumnici, ktefi je Participantky i vyzkumnici, ktefi je Utajeni alokace nelze objektivné
zaradili do vyzkumu, nejsou schopni zaradili do vyzkumu, jsou schopni posoudit vzhledem k nedostatku
predem zjistit, kdo bude pfifazen k jaké predem zjistit, kdo bude pfifazen informaci anebo absenci popisu
modalité, napr. centralni alokace nebho k jaké modalit€, napt. systém oteviené metody.
po rade Cislované nepriihledné zalepené  nahodné alokace (tj. seznam nahodnych
obalky Cisel apod.) nebo nezalepené nebo

prihledné obalky, prip. absence Ciselné
fady.

Zaslepeni Zaslepeni na strané participantek, Uplna absence zaslepent, netplné Adekvatnost a dalsi aspekty
hlavnich ¢lenG vyzkumného tymu zaslepeni a pravdépodobné ovlivnéni zaslepeni nelze objektivné
a posuzovatele sledovanych vystup, hodnoceného vystupu v dlsledku posoudit vzhledem k nedostatku
jehoZ naruseni je nepravdépodobng, nedostatecného zaslepeni informaci.
prip. minimalni riziko zkresleni v pripadé
nedostatku zaslepeni. Absence zaslepeni
v situaci nepravdépodobnosti vzniku
zkresleni pfi nezaslepeni.

Netplnost Nechybi 7adna data tykajici se Dlivody pro absenci hodnocenych Nedostatek informaci o Ubytku

hodnocenych sledovanych vystupd, divody pro absenci  parametrd pravdépodobné souviseji participantek nebo jejich vyrazeni

parametr{ nékterych ze sledovanych parametrd s korektnosti vystupu, at uz pfi pocetni ze studie.
pravdépodobné nesouviseji s korektnosti  nevyvazenost mezi skupinami ¢i
vystupu, prip. chybéjici data jsou mezi dlvodech pro absenci dat
jednotlivymi skupinami pocetné vyvazena

Selektivni uvadéni Existence protokolu, ktery jasné stanovi,  Jiny primarni vystup v protokolu Absence protokolu studie

informaci Ze primarni vystup je totozny s primarnim  a v zavérecné vyzkumné zpravé nebo nedostatek podkladd

vystupem zavérecné vyzkumné zpravy

k rozhodnuti 0 mozném vyskytu
selektivniho referovani

Vv,

a dalSich charakteristikach studii, jsme se obratili na auto-
ry s Zaddosti o doplnéni téchto informaci.

Miru rizika zkresleni jsme uvedli v textu prehledu.
MéFitka efektu lécby

1. Dichotomicka data
U dichotomickych vystuptli jsme vypocitali standardni odhad
relativniho rizika (RR) a jeho 95% interval spolehlivosti (CI).

2. Spojita data

U spojitych dat jsme provedli odhad rozdilt praméra (MD)
mezi skupinami. Vypocitdvat hodnoty velikosti uc¢inku
(standardizované rozdily primérd [SMD]) jsme v tumys-
lu neméli. V prfipadé pouZiti znaéné podobnych $kal jsme
vSak predpokladali maly rozdil v méteni, takze jsme vypo-
¢itali velikost i¢inku a tento ucinek prevedli zpét na jed-
notky jednoho nebo vice konkrétnich néastroja.

Otazky jednotky analyzy

1. Klastrové studie

Stale vice studii vyuzivad tzv. ,klastrovou randomizaci®
(napf. randomizace na zakladé portfolia pacientt klinickeé-
ho pracovnika nebo ordinace), nicméné analyza a slucova-

ni klastrovanych dat pfedstavuje problém. Autofi v klastro-
vych studiich ¢asto nezohlednuji vnitrotfidni korelaci,
coZ vede k chybé v ,jednotce analyzy“ (Divine 1992), kdy
P-hodnoty jsou neopodstatnéné nizké, intervaly spolehli-
vosti pfehnané uzké a statistickd vyznamnost je tak nad-
hodnocena. Vznikaji tak chyby 1. typu (Bland 1997).

V pripadé, kdy autori nebyli schopni poskytnout informace
potfebné k opravé nekorektni analyzy klastrovych rando-
mizovanych studii, byla data analyzovana jako u neklastro-
vych RCT, ale se sniZenim hodnoceni jistoty éinku v tabul-
ce GRADE.

2. Pfekfizené (cross-over) studie
PrekfiZeny design nebyl uplatnén v Zadné z uvedenych stu-
dii zahrnutych do analyzy.

3. Studie s vice interven¢nimi skupinami
Reseni chybéjicich dat

1. Celkova ztrata hodnovérnosti

Pri uréité mire ubytku subjekti v rdmci katamnézy musi
nevyhnutelné dojit k narusSeni hodnovérnosti dat. Zvo-
lili jsme postup, kdy u kteréhokoli vystupu bude platit,
Ze v pripadé vyssi nez 50% absence relevantnich dat ne-
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budeme takova data reprodukovat, resp. uzivat je v ramci
analyz. Pokud vSak bude nedohledatelnych vice nez 50 %
subjektll z jednoho ramena studie, ale celkovy ubytek bude
pod 50 %, zohlednime tuto skuteénost snizenim hodnoceni
kvality v souhrnech zjisténi. Hodnoceni kvality by v souhr-
nech zjisténi bylo také snizeno v pripadé celkového tbytku
0 25-50 %.

2. Dichotomicka data

V pripadé ubytku u nékterého ze sledovanych dichotomic-
kych parametrd v mire od 0 do 50 %, a pokud tato data
nebyla jednoznac¢né popsana, pracovali jsme s nimi pod-
le zasady ,proslo randomizaci, bude zarazeno do analyzy“
(analyza podle pGivodniho 1écebného zameéru). U partici-
pantek, které studii opustily predéasné, se predpokladal
vyskyt téze miry negativnich vystupd jako u téch, které
v daném rameni studie setrvaly az do konce. Provedli jsme
analyzu senzitivity, abychom ovérili nachylnost primar-
nich vystupt ke zméné v pripadé, kdy se na zakladé vyse
uvedenych predpokladd porovnavala analyza podle ptivod-
niho 1ééebného zdméru pouze s daty osob, které ve studii
setrvaly jen do urc¢itého bodu.

3. Spojita data

3.1 Ubytek

V pripadé ubytku u spojitého parametru v rozmezi od 0 do
50 % a uvedeni dat pouze u osob, které studii absolvovaly
jen do urcitého bodu, jsme takova data reprodukovali.

3.2 Smérodatné odchylky

V pripadé neuvedeni smerodatnych odchylek jsme nejpr-
ve zkousSeli opatfit si chybéjici hodnoty u autord. V pripadé
absence dat, pokud u spojitych dat chybi hodnoty rozpty-
lu, ale k dispozici je pfesnd smérodatna chyba a interva-
ly spolehlivosti pro priméry skupin a uvedena je bud ,p“
hodnota nebo ,t“ hodnota pro rozdily primérd, mazeme je
vypocitat podle pravidel popsanych v pfiru¢ce pro zpraco-
vani cochranovskych systematickych prehledd intervenci
(Higgins 2011): pokud je uvedena pouze smérodatna chyba
(SE), smérodatné odchylky (SD) se vypocitaji podle vzorce
SD = SE * «n. Podrobny vzorec pro stanoveni SD na zékladé
p-hodnot, t nebo F hodnot, intervald spolehlivosti, rozme-
zi a jinych statistickych udaji je uveden v kapitolach 7.7.3
a 16.1.3 priruc¢ky pro zpracovani cochranovskych systema-
tickych prehledt intervenci (Higgins 2011).

3.3 Predikce na podkladé pfedchozich hodnot

Predpokladali jsme, Ze u nékterych studii se bude v ramci
referovani o vysledcich vyzkumu pracovat s metodou pre-
dikce na zakladé predchozich hodnot (Last Observation Car-
ried Forward, LOCF). Stejné jako u vSech metod imputace
pri doplniovani chybéjicich dat je LOCF zdrojem nejistoty
ohledné spolehlivosti vysledki (Leucht 2007). Proto v pfi-
padé, ze byla v urcité studii pouzita data ziskana na zakladé
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metody LOCF, pokud bylo takto extrapolovdno méné nez
50 % dat, tato data jsme pouzili s uvedenim, Ze jsou vysled-
kem extrapolace v ramci LOCF.

Posuzovani heterogenity

1. Klinicka heterogenita

VSechny zahrnuté studie jsme nejprve vyhodnotili z hledis-
ka klinické heterogenity, aniZ jsme znali srovnavaci data.
Oveérili jsme, zda v nékteré ze studii nefiguruji néjaké ne-
tradi¢ni osoby nebo situace, jejichz vyskyt jsme neptedpo-
kladali. Pokud se takova situace nebo skupina participan-
tek vyskytla, stala se pfedmétem podrobné diskuse.

2. Metodologicka heterogenita

VSechny zahrnuté studie jsme nejprve vyhodnotili z hledis-
ka metodologické heterogenity, aniz jsme znali srovnavaci
data. Ovérili jsme, zda v nékteré ze studii nefiguruji néjaké
netradi¢ni metody, jejichz vyskyt jsme nepredpokladali.
Pokud se takové metodologické anomalie vyskytly, staly se
predmétem podrobné diskuse.

3. Statisticka heterogenita

3.1 Vizualni kontrola

Provedli jsme vizudlni kontrolu grafti na pripadnou pri-
tomnost statistické heterogenity.

3.2 Vyuziti statistiky chi-kvadrat

Heterogenitu mezi studiemi jsme zkoumali prostrednic-
tvim testu I2 spole¢né s p-hodnotou X2 testu. Index I2 posky-
tuje odhad procentudlni hodnoty inkonzistence prisuzova-
né ndhodé (Higgins 2003). Dlilezitost pozorované hodnoty
2 zavisi na i) velikosti a sméru u¢inku a ii) sile dikazu svéd-
¢iciho o heterogenité (napf. p-hodnota chi-kvadrat testu
nebo konfiden¢ni interval u I?). Hodnota indexu I? vétsi
nebo rovna cca 50 % v kombinaci se statisticky vyznamnou
statistikou chi-kvadrat byla interpretovana jako prikaz
znaéné miry heterogenity (Higgins 2011). Byla-li zna¢na
mira heterogenity zjiSténa u primdrniho sledovaného pa-
rametru, zkoumali jsme ddle jeji pri¢iny (analyza podsku-
pin a zkoumani heterogenity).

Posuzovani zkresleni daného selektivnhim uvadénim
informaci (,,reporting bias*)

Reporting bias vznika, kdyz je publikovani vyzkumnych po-
znatk® ovliviiovdno povahou nebo smérovanim vysledk(
(Egger 1997). Tyto pripady zkresleni jsou popsany v 10. ka-
pitole zminiované prirucky (Higgins 2011). Jsme si védo-
mi, Ze pri zkoumani selektivniho uvadéni vysledkt mohou
byt dobrou pomdtckou tzv. ,trychtyrové grafy“, nicméné
pri detekci efekti v pripadé mensich studii se na né Ize
spolehnout jen v omezené mife. Nemeéli jsme v planu po-
uzit trychtyrové grafy u vystupd, k nimz bylo k dispozici
10 a méné studii nebo kdy byly vSechny studie podobné
velikosti. Jelikoz nebyla realizovdna zadnad metaanalyza,
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ktera by zahrnovala vice nez pét studii, k analyze pomoci
trychtyrovych grafl jsme nepristoupili.

Syntéza dat

U metodologicky a klinicky srovnatelnych RCT jsme vy-
sledky studii slouc¢ili do jedné metaanalyzy. Pfi vyskytu sta-
tistické heterogenity jsme data kombinovali pomoci mode-
lu ndhodnych efektd.

U metaanalyz RCT jsme v pripadé dichotomickych dat
kombinovali vysledky a relativni riziko a 95% intervaly
spolehlivosti. V pripadé spojitych dat jsme na zadkladé kom-
binovani rozdild prameéra vypoditali rozdil vazenych pri-
meérd a smérodatnou odchylku.

Analyza podskupin a zkoumani heterogenity

Heterogenitu budeme zjiStovat na zdkladé analyz podsku-
pin mezi:

1. typem latkové zavislosti

2. prostredim lécby (napt. 14zkové versus ambulantni)

HLAVNI VYSLEDKY

Vysledky vyhledavani
Pocet zdznamu ziskanych z jednotlivych databdzi je uve-
den v nasledujici tabulce:

Databaze Pocet zaznamii
PUBMED 1479
EMBASE 3614
PsychInfo 512
CINAHL 754
CENTRAL 84
Celkem 6443

Po elektronické a manualni deduplikaci pomoci softwaru
ENDNOTE jsme provedli screening 5 632 zaznamd, z nichz
172 RCT a 73 systematickych prehledl bylo oznaceno za
potencidlné relevantni z hlediska nastavenych Kkritérii.
K témto poloZzkdm byly ndsledné opatfeny jejich fulltextové
verze —viz Graf 1.

GRAF 1: SCHEMA RESERSNIHO POSTUPU

, ZiSKAN RELEVANTN{
FILT5R23V2AN° > FULL TEXT »  CLANKY
172 93
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PREHLED DUKAZNiCH OTAZEK (PICO) PODLE
POCTU NALEZENYCH CLANKU A POCTU RCT

PICO Intervence Clanky RCT
1 Screening a kratka intervence 17 10
2 Psychosocialni intervence 30 15
3 Detoxifikace 0 0
4 Reseni zavislosti 36 4
5 Kojeni 0 0
6 Reseni odvykaciho stavu ditéte 4
Nezarazeno 5
Celkem 33 33
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[tw])OR ((evidence based][ti] OR evidence-based medicine [mh] OR best practice* [ti] OR evidence synthesis
[tiab]) AND (review [pt] OR diseases category[mh] OR behavior and behavior mechanisms [mh] OR
therapeutics [mh] OR evaluation studies[pt] OR validation studies[pt] OR guideline [pt] OR pmchook)) OR
((systematic [tw] OR systematically [tw] OR critical [tiab] OR (study selection [tw]) OR (predetermined [tw]
OR inclusion [tw] AND criteri* [tw]) OR exclusion criteri* [tw] OR main outcome measures [tw] OR standard
of care [tw] OR standards of care [tw]) AND (survey [tiab] OR surveys [tiab] OR overview* [tw] OR review
[tiab] OR reviews [tiab] OR search* [tw] OR handsearch [tw] OR analysis [tiab] OR critique [tiab] OR appraisal
[tw] OR (reduction [tw]AND (risk [mh] OR risk [tw]) AND (death OR recurrence))) AND (literature [tiab] OR
articles [tiab] OR publications [tiab] OR publication [tiab] OR bibliography [tiab] OR bibliographies [tiab] OR
published [tiab] OR unpublished [tw] OR citation [tw] OR citations [tw] OR database [tiab] OR internet [tiab]
OR textbooks [tiab] OR references [tw] OR scales [tw] OR papers [tw] OR datasets [tw] OR trials [tiab] OR
meta-analy™* [tw] OR (clinical [tiab] AND studies [tiab]) OR treatment outcome [mh] OR treatment outcome
[tw] OR pmchook))))

#6 Add Search (((clinical trial [pt] OR randomized [tiab] OR placebo [tiab] OR ,clinical trials as topic“[mesh: noexp] OR 1081782
randomly [tiab] OR trial [tiab]) NOT (animals [mh] NOT humans [mh])))

#5 Add Search (#3) AND #4 18324

#4 Add Search (((pregnant women[mh] OR pregnancy[mh] OR pregnant[tiab] OR pregnancy[tiab] OR antenatal[tiab] 942452

OR ante-natal[tiab] OR prenatal[tiab] OR breast feeding[mh] OR breast feed*[tiab] OR breastfeed*[tiab]
OR postnatal[tiab] OR post-natal[tiab] OR postpartum(tiab] OR postpartum period[mh] OR lactat*[tiab] OR
maternal exposure[mh] OR maternal exposure*[tiab])))

#3 Add Search (#1) OR #2 350542

#2 Add Search (((substance-related disorders[mh] OR prescription drug misuse[mh] OR street drugs[mh] OR street 168206
drugs(tiab] OR recreational drugs|tiab] OR illicit drugs[tiab] OR cocaine[tiab] OR designer drugs[mh] OR
designer drugs[tiab] OR cannahis[mh] OR cannabis[tiab] OR marijuana*[tiab] OR hashish[tiab] OR bhang*[tiab]
OR ganja*[tiab] OR hemp]tiab] OR heroin[mh] OR heroin[tiab] OR amphetamine[mh] OR amphetamine*[tiab]
OR (drugltiab] OR benzodiazepine [tiab] OR opioids|[tiab] OR prescription[tiab] OR barbiturate[tiab] OR
tramadol[tiab] OR oxycodonel[tiab] OR substancel[tiab]) AND (misuse[tiab] OR use[tiab] OR abuse[tiab]
OR abuses|[tiab] OR dependenceltiab] OR dependency[tiab] OR addiction[tiab] OR habituation[tiab] OR
disorder*[tiab] OR consumption[tiab]))))

#1 Add Search (((alcohol drinking[mh] OR alcoholism[mh] OR alcohol-related disorders[mh] OR fetal alcohol 227539
syndrome[mh] OR alcohol[tiah])))




Priloha 2: Metodologie systematickych piehled ® METODICKA PRIRUCKA 231

EMBASE SEARCH STRATEGY
# Search Results
1 ,drinking behavior‘/exp OR ,drinking behaviour‘:ti,ab OR ,alcohol abstinence/exp OR ,alcoholism‘/exp OR ,alcohol‘:ti,ab 306,329

OR alcoholic:ti,ab OR alcoholism:ti,ab OR ,fetal alcohol syndrome’/exp

2 ,addiction/exp OR ,substance-related disorders® OR ,substance-related disorder® OR ,chemical dependence’ OR 418,269
,addictive behavior OR ,addictive behaviour’ OR ,addictive behaviors' OR ,addictive behaviours® OR ,drug misuse/exp
OR ,drug misuse’ OR ,street drug‘/exp OR ,street drugs‘ OR ,recreational drugs’ OR ,recreational drug® OR ,illicit drugs’
OR,illicit drug’ OR cocaine OR ,cannabis‘/exp OR cannabis:ti,ab OR ,cannabis smoking‘/exp OR marijuana*:ti,ab OR
hashish:ti,ab OR bhang:ti,ab OR ‘ C indica’:ti,ab OR cannador*:ti,ab OR charas*:ti,ab OR ganja*:ti,ab OR ganjah*:ti,ab
OR hemp*:ti,ab OR marihuana*:ti,ab OR heroin OR ,amphetamine‘/exp OR amphetamine OR ‘actedron’ OR “actemin’
OR “adderall’ OR “adderallir’ OR “ adderall xr” OR “adipan’ OR “ aktedrin’ OR “ aktedron’ OR ‘alentol’ OR “ allodene’

OR “alpha amphetamine’ OR ‘ alpha methylphenethylamine’ OR ‘ alpha methylphenylethylamine’ OR “ amfetamine’

OR “amphamed’ OR “amphamine’ OR ‘ amphetaime’ OR “amphetamin’ OR “amphetamine base phosphate’ OR
‘amphetamine base sulfate’ OR ‘amphetamine detection’ OR “ amphetamine hydrochloride’ OR  amphetamine
intoxication” OR “ amphetamine metabolism’ OR “ amphetamine phosphate’ OR  amphetamine resin complex’ OR *
amphetamine sulfate’ OR “amphetamine toxicity’ OR “amphetaminyl’ OR “ amphethamine’ OR “amphezamin’ OR *
anara’ OR “astedin’ OR ‘badrin” OR ‘ benzafinyl’ OR ‘ benzebar’ OR ‘ benzedrine’ OR “ benzolone’ OR ‘ benzpropamin’
OR “ benzpropamine’ OR ‘ beta aminopropylbenzene’ OR ‘ beta phenyl isopropylamine’ OR ‘ beta phenylisopropylamine’
OR “ betafen’ OR * bluzedrin’ OR “ centramina’ OR ‘ centramine’ OR “d | amphetamine’ OR ‘ delta amphetamine’ OR *
desoxynorephedrin” OR ‘ dextro levo 2 methylphenethylamine’ OR ‘ dextro levo 2 methylphenetylamine’ OR ‘ dextro
levo alpha methylphenethylamine’ OR “ dextro levo amphetamine’ OR ‘ dextrolevo amphetamine’ OR * diethamine’ OR
‘diethanine’ OR “dipan’ OR * elastonin’ OR * elastonon’ OR ‘ euphobine’ OR “ euphodine’ OR “ euphodyn’ OR * fabedrine’
OR “fenara’ OR ‘ fenedrin’ OR ‘ ibiozedrine’ OR “isoamin’ OR “isoamine’ OR “isoamyn’ OR ‘isoamyne’ OR ‘isomyn’

OR “lamphetamine’ OR ‘ levamfetamine’ OR ‘ levamphetamine’ OR  levedrine’ OR ‘ levo amphetamine’ OR * levo
amphetamine sulphate’ OR ‘ levoamphetamine’ OR ‘ linampheta’ OR “ mecodrin’ OR “ mimetina’ OR  monetamin’ OR
“monophos’ OR “noclon’ OR ‘ norephedrane’ OR ‘ norphedrane’ OR “ novydrine’ OR ‘ obesin andromacro’ OR ‘ obetrol’
OR “ oktedrin’ OR “oraldrina’ OR ‘ ortedrine’ OR ‘ percomon’ OR ‘ pharmamedrine’ OR ‘ pharmedrine’ OR ‘ phenamin’

OR ‘ phenedrine’ OR “ phenoprominum’ OR ‘ phenpromin’ OR ‘ phenyl isopropylamine’ OR * phenylaminopropane’

OR ‘ profamina’ OR * profetamine’ OR ‘ propisamine’ OR ‘ psychedrin’ OR ‘ psychedrine’ OR ‘ psychoton’ OR ‘ racemic
desoxy nor ephedrine’ OR ‘ racemic desoxy norephedrine’ OR ‘ racephen’ OR ‘ raphetamine’ OR  rhinalator’ OR *
sedolin’ OR ‘simpamina’ OR ‘ simpamine’ OR ‘ simpatedrin’ OR ‘ simpatedrine’ OR ‘ stimulan’ OR * sympametin’ OR
‘sympamine’ OR ‘ sympatedrine’ OR  theptine’ OR ‘ vapedrine’ OR ‘ zedrin’ OR ‘ zedrine’ OR (Drug:ti,ab OR ,sedative
agent'/exp OR benzodiazepine OR ‘opiate’/exp OR opioids OR ,tramadol’/exp OR ‘adamon’ OR ‘ amanda’ OR ‘ analab’

OR “analdol’ OR “andalpha’ OR ‘ bellatram’ OR * biodalgic’ OR ‘ calmador’ OR “ calmol’ OR ‘ cg 315€’ OR “cg315e’ OR
“contramal’ OR ‘ contramal lp’ OR “dolana’ OR “ dolika’ OR “ dolmal’ OR ‘ dolotral’ OR ‘ dolzam’ OR ‘ dromadol’ OR ‘e
3810R ‘e 382’ OR “e381' OR €382’ OR ‘eufindol’ OR “exopen’ OR ‘ katrasic’ OR “ kontram xI" OR “ kontram xlL sr’ OR
“mabron’ OR “ melanate’ OR “ mosepan’ OR “ newdorphin’ OR “ nobligan’ OR ‘ nonalges’ OR “o.p. pain’ OR “omnidol’ OR
‘pengesic’ OR ‘ penimadol’ OR ‘ prontofort” OR “ radol’ OR ‘ rofy’ OR ‘ ryzolt’ OR ‘ sefmal’ OR ‘ sensitram’ OR ‘ takadol’
OR “tamolan’ OR ‘ tandol’ OR “tarol’ OR ‘ topalgic’ OR ‘ trabar’ OR ‘ trabilan’ OR * trabilin” OR ‘ tradol’ OR ‘ tradol-puren’
OR “tradolan’ OR ‘tradonal’ OR “tralic’ OR ‘ tramada’ OR ‘ tramadex’ OR ‘ tramadol hydrochloride’ OR ‘ tramadolium
chloride’ OR “ tramagetic’ OR ‘ tramagit’ OR ‘ tramahexal’ OR “tramake’ OR ‘ tramal’ OR “ tramal sr’ OR ‘ tramazac’ OR °
tramed’ OR ‘ tramol’ OR ‘tramundin’ OR ‘ tramundin retard’ OR ‘ trans 2 [(dimethylamino) methyl] 1 (3 methoxyphenyl)
cyclohexanol’ OR “trans 2 [(dimethylamino) methyl] 1 (meta methoxyphenyl) cyclohexanol hydrochloride’ OR * trans 2
dimethylaminomethyl 1 (3 methoxyphenyl) cyclohexanol’ OR * trasedal’ OR * trasik’ OR ‘ trd-contin’ OR * trexol’ OR
“tridol’ OR “trodon’ OR “trondon’ OR ‘U 262252’ OR “u26225a’ OR ‘ ultram’ OR “ ultram er’ OR “ unitral’ OR ‘ urgendol’
OR “zamadol’ OR ‘zamudol’ OR “zodol’ OR ‘zumatran’ OR ‘ zydol’ OR “ zytram bd’ OR * zytram xl sr’ OR ,oxycodone’/exp
OR ‘bionine’ OR * bionone’” OR “ bolodorm’ OR * broncodal’ OR “ bucodal’ OR “ cafacodal’ OR “ cardanon’ OR ‘ codenon’ OR
“codix 5" OR “col 003’ OR “col003’ OR ‘ dihydrohydroxycodeinone’ OR  dihydrohydroxydodeinone’ OR “ dihydrone’ OR
dinarkon’ OR “endone’ OR “eubine’ OR “eucodal’ OR ‘ eucodale’ OR “ eucodalum’ OR ‘eudin’ OR ‘ eukdin’ OR ‘ eukodal’
OR “eumorphal’ OR ‘“ eurodamine’ OR ‘ eutagen’ OR ‘ hydrocodal’ OR  hydroxycodeinoma’ OR ‘ ludonal’ OR “ m-oxy’ OR °
medicodal’ OR ‘ narcobasina’ OR ‘ narcobasine’ OR “ narcosin’ OR ‘ nargenol’ OR ‘ narodal’ OR ‘ nsc 19043’ OR ‘ nucodan’
OR “opton’ OR ‘ ossicodone’ OR “ oxanest’ OR “oxecta’ OR ‘ oxicone’ OR ‘ oxicontin’ OR “ oxiconum’ OR ‘ oxikon’ OR  oxy
ir' OR “oxycod’” OR ‘ oxycodeinonhydrochloride’ OR ‘ oxycodone hydrochloride’” OR “ oxycodonhydrochlorid’ OR ‘ oxycodyl’
OR “oxycone’ OR “ oxycontin’ OR “ oxycontin cr’ OR ‘ oxycontin [p’ OR “ oxydose’ OR ‘ oxyfast’ OR ‘ oxygesic’ OR “ oxyir’ OR
“oxykon’ OR “oxynorm’ OR “ pancodine’ OR “ pavinal’ OR “ percolone’ OR ‘ pronarcin’ OR ‘ remoxy’ OR ‘ roxicodone’ OR
roxycodone’ OR ‘ sinthiodal’ OR “ stupenal’ OR ‘ supeudol’ OR ‘ tebodal’ OR ‘ tekodin’ OR ‘ thecodin’ OR ‘substance’:ti,ab)
AND (misuse:ti,ab OR use:ti,ab OR abuse:ti,ab OR dependence:ti,ab OR dependency:ti,ab OR addiction:ti,ab OR
habituation:ti,ab OR disorder*:ti,ab OR consumption:ti,ab)

#1 AND #2 650,852
4 ,pregnant woman‘/exp OR ,pregnancy‘/exp OR ,child bearing":ti,ab OR ,childbearing’:ti,ab OR pregnant:ti,ab OR 990,027
pregnancy:ti,ab OR ,breast feeding education‘/exp OR ,breastfed:ti,ab OR breastfeed*:ti,ab OR breast NEXT/2 feed* OR

Jpuerperium’/exp OR ,postpartum*:ti,ab OR postpartum:ti,ab OR ,ante natal“:ti,ab OR prenatal:ti,ab OR postnatal:ti,ab OR
,postnatal‘:ti,ab OR lactat™:ti,ab OR ,prenatal drug exposure‘/exp OR ,maternal exposure':ti,ab

5 #3 AND #4 29,732




232 @ METODICKA PRIRUCKA DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

# Search Results

6 LClinical trial‘/exp OR ,Randomized controlled trial‘/exp OR ,Randomization’/exp OR ,Single blind procedure’/exp OR 1,361,716
,Double blind procedure’/exp OR ,Crossover procedure’/exp OR ,Placebo’/exp OR ,Randomized controlled trials‘:ti,ab
OR ,Randomized controlled trial:ti,ab OR ,Randomized controlled trials*:ti,ab OR ,Randomized controlled trial‘:ti,ab
OR rct:ti,ab OR ,Random allocation®ti,ab OR ,Randomly allocated‘:ti,ab OR ,allocated randomly*:ti,ab OR (allocated
NEAR/2 random):ti,ab OR (,Single’ NEAR/2 blind*):ti,ab OR (,double’ NEAR/2 blind*):ti,ab OR ((treble or triple) NEAR/3
blind*):ti,ab OR Placebo*:ti,ab OR ,Prospective study‘/exp

7 ,systematic review‘/exp OR ,systematic review (topic)‘/exp OR ,review‘/exp/mj OR ,medlars‘:ti,ab OR ,pubmed*ti,ab OR 256,647
,scisearch:ti,ab OR ,bibliographic database‘/exp OR ,psychlit“ti,ab OR ,psyclit’:ti,ab OR biosis:ti,ab OR ‘british nursing
index’ti,ab OR ‘cinahl’:ti,ab OR ‘cochrane library’:ti,ab OR ‘campbell library”ti,ab OR ‘full text databases’:ti,ab OR
‘international pharmaceutical abstracts’:ti,ab OR toxlit:ti,ab OR ,electronic databases‘ti,ab OR ,electronic database®:ti,ab
OR (hand NEAR/3 search*) OR (manual* NEAR/3 search*) OR (bibliographic NEAR/3 database*) OR (pooled NEAR/3
analys*) OR pooling OR peto OR sesimonian OR (fixed NEAR/3 effect) OR ,mantel haenszel“ti,ab OR ,meta analysis‘/exp
OR ,meta analysis’ OR ,retracted article’/exp OR ,retracted article’ OR (systematic* NEAR/3 review*) OR (systematic*
NEAR/5 overview*) OR (quantitative® NEAR/3 review®) OR (quantitative* NEAR/3 overview*) OR (methodologic* NEAR/3
review*) OR (methodologic* NEAR/5 overview*) OR (integrative NEAR/3 review*) OR (research NEAR/3 integration) OR
(quantitative* NEAR/3 synthesi*) OR (systematic* NEAR/3 search*) OR medline:ti,ab OR embase:ti,ab

8 #6 OR #7 1,525,780
#5 AND #8 3614
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PSYCHINFO SEARCH STRATEGY

# Search Results

1 (((DE ,,Alcohol Drinking Attitudes” OR DE ,,Alcohol Drinking Patterns“ OR DE ,,Alcohol Abuse” OR DE ,,Alcohol 83,667
Intoxication” OR DE ,Social Drinking® OR DE ,,Alcohol Intoxication” OR DE ,,Acute Alcoholic Intoxication OR DE ,,Chronic
Alcoholic Intoxication” OR DE ,, Alcohol Rehabilitation” OR DE ,,Alcoholics Anonymous® OR DE ,,Detoxification” OR DE
»Alcohol Withdrawal“ OR DE ,,Alcoholic Beverages” OR DE ,Beer” OR DE ,Liquor” OR DE ,Wine“ OR DE , Alcoholism*
OR DE , Alcoholic Psychosis“ OR DE , Alcohols” OR DE ,,Ethanol” OR DE ,Isoproterenol” OR DE ,,Methanol“ OR DE
»Methoxamine“) AND (DE ,,Alcohol Withdrawal“ OR DE ,, Alcoholism“)) AND (DE ,,Fetal Alcohol Syndrome” OR DE
~Prenatal Exposure)) OR (DE ,Fetal Alcohol Syndrome®) OR TI ,,alcohol drinking” OR TI alcoholism OR TI alcohol OR AB
»alcohol drinking“ OR AB alcoholism OR AB alcohol

2 (DE ,Addiction” OR DE ,, Alcoholism” OR DE ,,Drug Addiction“) AND (DE ,,Drug Abuse” OR DE ,,Drug Addiction“ OR DE 170,118
,Drug Dependency”) OR TI ,recreational drug*“ OR TI ,,street drug** OR TI ,,designer drug*“ OR TI ,illicit drug*“ OR AB
Jrecreational drug* OR AB ,,street drug*” OR AB ,designer drug*“ OR AB ,,illicit drug* OR DE ,,Heroin“ OR DE ,Heroin
Addiction“ OR DE ,,Cannabis” OR DE ,Hashish® OR DE ,Marijuana“ OR DE ,,Amphetamine” OR DE , Dextroamphetamine®
OR DE ,Methamphetamine” OR ,addiction’ OR ,substance-related disorders’ OR ,substance-related disorder’ OR
,chemical dependence’ OR ,addictive behavior’ OR ,addictive behaviour’ OR ,addictive behaviors’ OR ,addictive
behaviours® OR ,drug misuse‘/exp OR ,drug misuse’ OR ,street drug’ OR ,street drugs' OR ,recreational drugs‘ OR
,recreational drug’ OR ,illicit drugs’ OR ,illicit drug’ OR cocaine OR ,cannabis‘ OR cannabis OR ,cannabis smoking’ OR
marijuana* OR hashish OR TI bhang OR ‘ C indica’ OR cannador* OR charas* OR ganja* OR ganjah* OR hemp* OR
marihuana® OR heroin OR ,amphetamine’ OR amphetamine OR ‘actedron’ OR “actemin’ OR ‘adderall’ OR ‘ adderall
ir" OR “adderall xr” OR “adipan’ OR “ aktedrin’ OR ‘ aktedron’ OR “alentol’ OR “ allodene’ OR “ alpha amphetamine’

OR “alpha methylphenethylamine’ OR ‘ alpha methylphenylethylamine’ OR ‘amfetamine’ OR “amphamed’ OR *
amphamine’ OR “amphetaime’ OR “amphetamin’ OR “amphetamine base phosphate’ OR “amphetamine base sulfate’
OR “amphetamine detection’ OR “amphetamine hydrochloride’ OR “ amphetamine intoxication’ OR “ amphetamine
metabolism’ OR ‘ amphetamine phosphate’ OR ‘ amphetamine resin complex’ OR “amphetamine sulfate’ OR *
amphetamine toxicity’ OR “amphetaminyl’ OR “amphethamine’ OR ‘ amphezamin’ OR “anara’ OR “astedin’ OR ‘ badrin’
OR “benzafinyl’ OR “ benzebar’ OR ‘ benzedrine’ OR ‘ benzolone’ OR “ benzpropamin’ OR ‘ benzpropamine’ OR ‘ beta
aminopropylbenzene’ OR ‘ beta phenyl isopropylamine’ OR ‘ beta phenylisopropylamine’ OR ‘ betafen” OR ‘ bluzedrin” OR
“centramina’ OR ‘ centramine’ OR “d lamphetamine’ OR ‘ delta amphetamine’ OR ‘ desoxynorephedrin’ OR ‘ dextro levo
2 methylphenethylamine’ OR ‘ dextro levo 2 methylphenetylamine’ OR ‘ dextro levo alpha methylphenethylamine’ OR *
dextro levo amphetamine’ OR “ dextrolevo amphetamine’ OR ‘ diethamine’ OR “ diethanine’ OR “ dipan’ OR “ elastonin’ OR
“elastonon’ OR ‘ euphobine’ OR ‘ euphodine’ OR “ euphodyn’ OR ‘ fabedrine’ OR ‘ fenara’ OR ‘ fenedrin’ OR * ibiozedrine’
OR “isoamin’ OR “isoamine’ OR ‘isoamyn’ OR ‘isoamyne’ OR “isomyn’ OR ‘[ amphetamine’ OR ‘ levamfetamine’ OR
‘levamphetamine’ OR * levedrine’ OR ‘ levo amphetamine’ OR ‘ levo amphetamine sulphate’ OR ‘ levoamphetamine’

OR ‘linampheta’ OR “ mecodrin’ OR “ mimetina’ OR  monetamin’ OR “ monophos’ OR “ noclon’ OR ‘ norephedrane’

OR “norphedrane’ OR ‘ novydrine’ OR ‘ obesin andromacro’ OR “ obetrol’ OR “ oktedrin’ OR ‘ oraldrina’ OR ‘ ortedrine’

OR “percomon’ OR ‘ pharmamedrine’ OR ‘ pharmedrine’ OR ‘ phenamin’ OR ‘ phenedrine’ OR * phenoprominum’

OR ‘ phenpromin’ OR * phenyl isopropylamine’ OR ‘ phenylaminopropane’ OR ‘ profamina’ OR ‘ profetamine’ OR *
propisamine’ OR ‘ psychedrin’ OR ‘ psychedring’ OR ‘ psychoton’ OR ‘ racemic desoxy nor ephedrine’ OR ‘ racemic desoxy
norephedrine’ OR ‘ racephen’ OR ‘ raphetamine’ OR ‘ rhinalator’ OR “ sedolin’ OR ‘ simpamina’ OR ‘ simpamine’ OR
simpatedrin’ OR ‘ simpatedrine’ OR ‘ stimulan’ OR ‘ sympametin’ OR “ sympamine’ OR ‘ sympatedrine’ OR ‘ theptine’ OR *
vapedrine’ OR ‘ zedrin’ OR ‘ zedrine’ OR (TI Drugs OR AB Drugs OR benzodiazepine OR ‘opiate’ OR opioids OR ,tramadol’
OR ‘adamon’ OR “amanda’ OR “analab’ OR “analdol’ OR “andalpha’ OR * bellatram’ OR ‘ biodalgic’ OR ‘ calmador’ OR *
calmol’ OR “cg 315€e’ OR “cg315€’ OR ‘ contramal’ OR ‘ contramal lp’ OR “ dolana’ OR ‘ dolika’ OR ‘ dolmal’ OR ‘ dolotral’
OR “dolzam’ OR “ dromadol’ OR ‘e 381’ OR ‘e 382’ OR ‘€381’ OR ‘€382’ OR ‘ eufindol’ OR “ exopen’ OR ‘ katrasic’

OR “kontram x!" OR “ kontram x| sr’ OR “ mabron’ OR “ melanate’ OR * mosepan’ OR ‘ newdorphin’ OR “ nobligan’ OR *
nonalges’ OR “o.p. pain” OR “ omnidol’ OR ‘ pengesic’ OR ‘ penimadol’ OR  prontofort’ OR ‘ radol’ OR ‘ rofy’ OR * ryzolt’
OR “sefmal’ OR “ sensitram’ OR ‘ takadol’ OR ‘ tamolan’ OR ‘ tandol’ OR “tarol’ OR ‘ topalgic’ OR ‘ trabar’ OR * trabilan’
OR “trabilin’ OR “tradol’ OR * tradol-puren’ OR “tradolan’ OR “tradonal’ OR “tralic’ OR ‘ tramada’ OR ‘ tramadex’ OR *
tramadol hydrochloride’ OR ‘ tramadolium chloride’ OR ‘ tramagetic’ OR ‘ tramagit’ OR ‘ tramahexal’ OR ‘ tramake’” OR
“tramal’ OR “tramal sr’ OR ‘ tramazac’ OR ‘tramed’ OR ‘ tramol’ OR ‘ tramundin’ OR ‘ tramundin retard’ OR  trasedal’
OR “trasik’ OR “trd-contin’ OR “trexol’ OR “tridol’ OR ‘trodon’ OR ‘trondon’ OR “u 26225a’ OR “ u26225a’ OR * ultram’
OR “ultram er’ OR “unitral’ OR ‘ urgendol’ OR ‘ zamadol’ OR ‘ zamudol’ OR ‘ zodol’ OR ‘ zumatran’ OR ‘ zydol’ OR

zytram bd’ OR ‘ zytram xl sr” OR ,oxycodone’ OR ‘bionine’ OR “ bionone’ OR “ bolodorm’ OR ‘ broncodal’ OR ‘ bucodal’

OR * cafacodal’ OR ‘ cardanon’ OR ‘ codenon’ OR “ codix 5" OR ‘ col 003’ OR “ col003’ OR ‘ dihydrohydroxycodeinone’” OR
“ dihydrohydroxydodeinone’ OR “ dihydrone’ OR “ dinarkon’ OR “ endone’ OR “ eubine’ OR ‘ eucodal’ OR ‘ eucodale’ OR
“eucodalum’ OR “eudin’ OR “eukdin’ OR ‘ eukodal’ OR “eumorphal’ OR ‘ eurodamine’ OR ‘ eutagen’ OR ‘ hydrocodal’

OR “ hydroxycodeinoma’ OR “ ludonal’ OR “ m-oxy’ OR “ medicodal’ OR ‘ narcobasina’ OR ‘ narcobasine’ OR ‘ narcosin’

OR “nargenol’ OR “narodal’ OR “nsc 19043’ OR ‘ nucodan’ OR “opton’ OR ‘ ossicodone’ OR “ oxanest’ OR ‘ oxecta’

OR “oxicone’ OR ‘ oxicontin’ OR ‘ oxiconum’ OR “ oxikon” OR “oxy ir’ OR “ oxycod’ OR ‘ oxycodeinonhydrochloride’ OR *
oxycodone hydrochloride’ OR “ oxycodonhydrochlorid’ OR “ oxycodyl’ OR ‘ oxycone’ OR “ oxycontin’ OR  oxycontin cr’

OR “oxycontin [p’ OR “ oxydose’ OR ‘ oxyfast’ OR “ oxygesic’ OR “oxyir’ OR “ oxykon” OR “ oxynorm’ OR ‘ pancodine’ OR
pavinal’ OR ‘ percolone’ OR ‘ pronarcin’ OR ‘ remoxy’ OR ‘ roxicodone’ OR ‘ roxycodone’ OR ‘ sinthiodal’ OR ‘ stupenal’ OR
“supeudol’ OR “ tebodal’ OR * tekodin’ OR “ thecodin’ OR ‘substance’:ti,ab) AND (TI misuse OR AB misuse OR TI use OR
AB use OR TI abuse OR AB abuse OR TI dependence OR AB dependence OR TI dependency OR AB dependency OR TI
addiction OR AB addiction OR TI habituation OR AB habituation OR TI disorder* OR AB disorder* OR TI consumption OR
AB consumption)

3 #1 AND #2 207,330
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# Search Results

4 DE ,,Pregnancy” OR DE , Adolescent Pregnancy“ OR DE ,,Pregnancy Outcomes” OR DE ,,Birth“ OR DE ,, Induced 63,174
Abortion” OR DE ,,Premature Birth“ OR DE ,,Spontaneous Abortion“ OR DE ,,Prenatal Care” OR DE ,Childbirth Training*
OR DE ,,Prenatal Development” OR DE ,,Prenatal Developmental Stages” OR DE ,,Prenatal Developmental Stages” OR
DE ,,.Embryo” OR DE ,,Fetus“ OR DE ,,Prenatal Exposure” OR TI Pregnancy OR AB Pregnancy OR TI pregnant OR AB
Pregnant OR DE ,,Postnatal Period“ OR DE ,Perinatal Period“ OR DE ,,Prenatal Care” OR DE ,Prenatal Development®
OR DE ,Prenatal Developmental Stages“ OR DE ,,Prenatal Exposure” OR DE ,Prenatal Care” OR DE ,,Childbirth Training*
OR DE ,,Prenatal Development® OR DE ,,Prenatal Developmental Stages” OR DE ,,Prenatal Developmental Stages“ OR
DE ,Prenatal Exposure” OR TI postpartum OR AB postpartum OR TI postnatal OR AB Postnatal OR TI perinatal OR AB
perinatal OR TI postpartum OR AB postpartum OR ,,maternal exposure” OR TI lactat* OR AB lactat*

5 #3 AND #4 7,796

6 (((DE ,,Placebo”) OR (DE ,Clinical Trials“)) OR (DE ,,Evidence Based Practice” OR DE ,Treatment Effectiveness 92,996
Evaluation®)) OR (DE ,Random Sampling”) OR TX allocat* random* OR TX placebo* OR TX random* allocate* OR TX
randomi* control* trial* OR TX ( (singl* n1 blind*) or (singl* n1 mask*) ) or TX ( (doubl* n1 blind*) or (doubl* n1 mask*) )
or TX ((tripl* n1 blind*) or (tripl* n1 mask*) ) or TX ( (trebl* n1 blind*) or (trebl* n1 mask*) ) OR TX clinic* n1 trial*

7 (MH ,Meta Analysis“) OR ,meta analysis”“ OR (MH , Literature Review+") OR ,literature review” OR (MH ,,Systematic 66,904
Review“) OR ,,meta analys** OR metaanalys* OR (Systematic AND (review OR overview)) OR TI medlars OR AB
medlars OR TI pubmed OR AB pubmed OR TI scisearch OR AB scisearch OR TI “british nursing index” OR AB “british
nursing index” OR “Cochrane library” OR “Campbell library” OR “full text databases “ OR “electronic databases”
OR handsearching OR systematic n3 literature OR systematic review* OR meta-analy* OR metaanaly* OR ,research
synthesis“ OR embase OR medline OR psyclit OR pubmed OR scopus OR ,,sociological abstracts” OR ,web of science”
OR ,,systematic review" or ,meta analysis“

8 #6 OR #7 152,807
#5 AND #8 512
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CINAHL SEARCH STRATEGY
# Search Results
1 »alcohol drinking“ OR (MH ,,Drinking Behavior+“) OR (MH ,, Alcohol Rehabilitation Programs+*) OR (MH ,,Alcohol 65,704

Withdrawal Syndrome+*) OR (MH ,,Alcohol-Induced Disorders, Nervous System+*) OR (MH ,,Alcohol-Related Disorders*)
OR (MH ,Substance Abuse+*“) OR (MH ,,Alcohol Abuse Control (Saba CCC)“) OR (MH ,,Alcohol Abuse (Saba CCC)“) OR
(MH ,Alcohol Deterrents+“) OR (MH ,Alcoholism®) OR (MH ,Substance Use Treatment: Alcohol Withdrawal (Iowa NIC)*)
OR (MH , Alcoholics®) OR (MH ,,Fetal Alcohol Syndrome*) OR (MH ,,Substance Abuse Detection®) OR TI ,,alcohol drinking*
OR TI alcoholism OR TI alcohol OR AB ,,alcohol drinking® OR AB alcoholism OR AB alcohol

2 (MH ,Addictions Nursing“) OR (MH ,Infant, Drug-Exposed®) OR (MH ,Substance Addiction Consequences (Towa NOC)*) 105,036
OR (MH , Analgesics, Opioid+*“) OR (MH ,Substance Dependence+*“) OR (MH ,,Street Drugs®) OR ,illicit drugs” OR
(MH ,Substance Abuse Detection“) OR (MH ,Substance Abusers“) OR (MH ,,Drug Abuse (Saba CCC)“) OR (MH ,,Drug
Abuse Control (Saba CCC)“) OR (MH ,,Designer Drugs“) OR (MH ,,Cannabis“) OR (MH ,,Cocaine+“) OR ,,cocaine” OR (MH
»Heroin“) OR (MH ,Amphetamine”) OR (MH , Albuterol) OR ,addiction’ OR ,substance-related disorders’ OR ,substance-
related disorder® OR ,chemical dependence’ OR ,addictive behavior® OR ,addictive behaviour’ OR ,addictive behaviors‘ OR
,addictive behaviours‘ OR ,drug misuse‘/exp OR ,drug misuse‘ OR ,street drug’ OR ,street drugs‘ OR ,recreational drugs'’
OR ,recreational drug® OR ,illicit drugs® OR ,illicit drug® OR cocaine OR ,cannabis’ OR cannabis OR ,cannahis smoking’
OR marijuana® OR hashish OR TI bhang OR  C indica’ OR cannador® OR charas* OR ganja* OR ganjah* OR hemp* OR
marihuana* OR heroin OR ,amphetamine’ OR amphetamine OR ‘actedron’ OR “actemin’ OR “adderall’ OR ‘ adderall
ir" OR “adderall xr’ OR ‘adipan’ OR “ aktedrin’ OR ‘ aktedron’ OR “alentol’ OR “allodene’ OR “ alpha amphetamine’
OR “ alpha methylphenethylamine’ OR ‘ alpha methylphenylethylamine’ OR “ amfetamine’ OR “ amphamed’ OR
amphamine’ OR “amphetaime’ OR “amphetamin’ OR “amphetamine base phosphate’ OR “amphetamine base sulfate’
OR “amphetamine detection’ OR “amphetamine hydrochloride’ OR “amphetamine intoxication” OR “amphetamine
metabolism’ OR “ amphetamine phosphate’ OR “ amphetamine resin complex’ OR “amphetamine sulfate’ OR *
amphetamine toxicity’ OR ‘ amphetaminyl’ OR “ amphethamine’ OR ‘ amphezamin’ OR “anara’ OR ‘ astedin’ OR ‘ badrin’
OR “benzafinyl’ OR “ benzebar’ OR ‘ benzedrine’ OR ‘“ benzolone’ OR * benzpropamin’ OR ‘ benzpropamine’ OR ‘ beta
aminopropylbenzene’ OR ‘ beta phenyl isopropylamine’ OR ‘ beta phenylisopropylamine’ OR “ betafen” OR ‘ bluzedrin’ OR
‘centramina’ OR ‘ centramine’ OR “d [ amphetamine’ OR ‘ delta amphetamine’ OR ‘ desoxynorephedrin’ OR ‘ dextro levo
2 methylphenethylamine’ OR ‘ dextro levo 2 methylphenetylamine’ OR ‘ dextro levo alpha methylphenethylamine’ OR *
dextro levo amphetamine’ OR  dextrolevo amphetamine’ OR “ diethamine’ OR * diethanine’ OR ‘ dipan’ OR ‘ elastonin’ OR
“elastonon’ OR “euphobine’ OR “ euphodine’ OR ‘ euphodyn’ OR * fabedrine’ OR ‘ fenara’ OR ‘ fenedrin’ OR ‘ ibiozedrine’
OR “isoamin’ OR ‘isoamine’ OR “isoamyn’ OR “isoamyne’ OR ‘isomyn’ OR ‘ l amphetamine’ OR ‘ levamfetamine’ OR
‘levamphetamine’ OR “ levedrine’ OR ‘ levo amphetamine’ OR “ levo amphetamine sulphate’ OR ‘ levoamphetamine’
OR ‘linampheta’ OR “ mecodrin’ OR “ mimetina’ OR * monetamin’ OR “ monophos’ OR ‘ noclon’ OR ‘ norephedrane’
OR “norphedrane’ OR ‘ novydrine’ OR ‘ obesin andromacro’ OR “ obetrol’ OR “ oktedrin’ OR ‘ oraldrina’ OR ‘ ortedrine’
OR ‘ percomon’ OR ‘ pharmamedrine’ OR ‘ pharmedrine’ OR ‘ phenamin’ OR ‘ phenedrine’ OR ‘ phenoprominum’
OR ‘ phenpromin’ OR * phenyl isopropylamine’ OR ‘ phenylaminopropane’ OR ‘ profamina’ OR ‘ profetamine’ OR *
propisamine’ OR “ psychedrin’ OR ‘ psychedrine’ OR ‘ psychoton’ OR ‘ racemic desoxy nor ephedrine’ OR ‘ racemic desoxy
norephedrine’ OR ‘ racephen’ OR ‘ raphetamine’ OR ‘ rhinalator’ OR “ sedolin’ OR ‘ simpamina’ OR ‘ simpamine’ OR
simpatedrin’ OR ‘ simpatedrine’ OR ‘ stimulan’ OR ‘ sympametin’ OR ‘ sympamine’ OR ‘ sympatedrine’ OR ‘ theptine’ OR *
vapedrine’ OR ‘ zedrin’ OR ‘ zedrine’ OR (TI Drugs OR AB Drugs OR benzodiazepine OR ‘opiate’ OR opioids OR ,tramadol‘
OR ‘adamon’ OR “amanda’ OR “analab’ OR “analdol’ OR ‘“andalpha’ OR ‘ bellatram’ OR ‘ biodalgic’ OR ‘ calmador’ OR *
calmol’ OR “cg 315¢’ OR “cg315€’ OR ‘ contramal’ OR ‘ contramal [p’ OR “ dolana’ OR ‘ dolika’ OR ‘ dolmal’ OR ‘ dolotral’
OR “dolzam’ OR “ dromadol’ OR ‘e 381’ OR ‘e 382’ OR ‘€381’ OR ‘€382’ OR ‘ eufindol’ OR “exopen’ OR ‘ katrasic’
OR “kontram xI" OR ‘ kontram xl sr” OR “ mabron’ OR “ melanate’ OR “ mosepan’ OR ‘ newdorphin’ OR ‘ nobligan’ OR *
nonalges’ OR “o.p. pain” OR “ omnidol’ OR ‘ pengesic’ OR ‘ penimadol’ OR * prontofort’ OR ‘ radol’ OR ‘ rofy’ OR * ryzolt’
OR “sefmal’ OR ‘sensitram’ OR “ takadol’ OR ‘tamolan’ OR ‘ tandol’ OR “tarol’ OR ‘topalgic’ OR ‘ trabar’ OR * trabilan’
OR “trabilin’ OR “tradol’ OR ‘ tradol-puren’ OR ‘ tradolan’ OR “ tradonal’ OR ‘ tralic’ OR ‘ tramada’ OR ‘ tramadex’ OR *
tramadol hydrochloride’ OR ‘ tramadolium chloride’” OR ‘ tramagetic’ OR ‘ tramagit’ OR ‘ tramahexal’ OR ‘ tramake’ OR
“tramal’ OR ‘tramal sr’ OR ‘ tramazac’ OR ‘tramed’ OR “tramol’ OR ‘ tramundin’ OR “ tramundin retard’ OR ‘ trasedal’
OR “trasik’ OR “trd-contin’ OR “trexol’ OR “tridol’ OR ‘ trodon’ OR ‘ trondon’ OR “u 26225a’ OR “ u26225a’ OR * ultram’
OR “ultram er’ OR “unitral’ OR ‘ urgendol’ OR ‘ zamadol’ OR ‘ zamudol’ OR ‘ zodol’ OR ‘ zumatran’ OR ‘ zydol’ OR *
zytram bd’ OR ‘ zytram Xl sr’ OR ,oxycodone’ OR ‘bionine’ OR “ bionone’ OR “ bolodorm’ OR ‘ broncodal’ OR ‘ bucodal’
OR ‘cafacodal’ OR ‘ cardanon’ OR ‘ codenon’ OR “ codix 5" OR ‘ col 003’ OR “ col003’ OR * dihydrohydroxycodeinone’ OR
“dihydrohydroxydodeinone’ OR ‘ dihydrone’ OR “ dinarkon’ OR “ endone’ OR ‘ eubine’ OR ‘ eucodal’ OR “ eucodale’ OR
“eucodalum’ OR “eudin’ OR “eukdin’ OR ‘ eukodal’ OR ‘ eumorphal’ OR ‘ eurodamine’ OR ‘“ eutagen’ OR * hydrocodal’
OR ‘“ hydroxycodeinoma’ OR ‘ ludonal’ OR “ m-oxy’ OR “ medicodal’ OR ‘ narcobasina’ OR ‘ narcobasine’ OR ‘ narcosin’
OR “nargenol’ OR “narodal’ OR “nsc 19043’ OR “ nucodan’ OR “opton’ OR ‘ ossicodone’ OR ‘ oxanest’ OR  oxecta’
OR “oxicone’ OR “oxicontin’ OR ‘ oxiconum’ OR ‘ oxikon” OR “oxy ir’ OR ‘ oxycod’ OR “ oxycodeinonhydrochloride’ OR *
oxycodone hydrochloride’ OR “ oxycodonhydrochlorid” OR  oxycodyl’ OR “ oxycone’ OR ‘ oxycontin’ OR “ oxycontin cr’
OR “oxycontin [p’ OR “oxydose’ OR ‘ oxyfast’ OR “ oxygesic’ OR “ oxyir’ OR “ oxykon’ OR “ oxynorm’ OR ‘ pancodine’ OR
pavinal’ OR ‘ percolone’ OR ‘ pronarcin’ OR ‘ remoxy’ OR ‘ roxicodone’ OR ‘ roxycodone’ OR ‘ sinthiodal’ OR ‘ stupenal’ OR
“supeudol’ OR ‘ tebodal’ OR ‘ tekodin’ OR * thecodin’ OR ‘substance’:ti,ab) AND (TI misuse OR AB misuse OR TI use OR
AB use OR TI abuse OR AB abuse OR TI dependence OR AB dependence OR TI dependency OR AB dependency OR TI
addiction OR AB addiction OR TI habituation OR AB habituation OR TI disorder* OR AB disorder* OR TI consumption OR
AB consumption)

3 #1 AND #2 105,036
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# Search Results
4 (MH ,,Expectant Mothers®) OR ,,pregnant women*“ OR , pregnant woman“ OR (MH 131,778
LPregnancy+“) OR (MH ,,Pregnancy in Adolescence+“) OR (MH , Attitude to Pregnancy“) OR (MH ,Prenatal Exposure
Delayed Effects”) OR (MH ,Pregnancy, Unwanted®) OR (MH ,,Pregnancy, Unplanned®) OR (MH ,Pregnancy Trimesters®)
OR (MH ,,Pregnancy, Multiple*) OR (MH ,Breast Feeding+“) OR (MH ,Knowledge: Breastfeeding (Iowa NOC)“) OR (MH
,Breastfeeding Impairment (Saba CCC)“) OR (MH , Attitude to Breast Feeding“) OR (MH
»Breast Feeding Promotion“) OR (MH ,,Perinatal Care”) OR (MH ,,Postnatal Care+“) OR
(MH ,,Intrapartum Care+“) OR (MH ,Prenatal Care®) OR (MH ,,Prepregnancy Care“) OR
(MH ,,Postpartum Care (Saba CCC)“) OR (MH ,Postpartum (Omaha)“) OR (MH ,Maternal Exposure®) OR ,maternal
exposure” OR (MH ,Maternal Behavior“) OR (MH ,Maternal Attitudes”) OR (MH ,Postexposure Follow-Up“) OR (MH
,Substance Abuse, Perinatal®)
5 #3 AND #4 5,985
6 TX allocat* random* OR (MH ,Quantitative Studies“) OR (MH ,,Placebos) OR TX placebo* OR TX random™* allocate® 70,555
OR (MH ,,Random Assignment®) OR TX randomi* control* trial* OR TX ( (singl* n1 blind*) or (singl* n1 mask*) ) or TX (
(doubl* n1 blind*) or (doubl* n1 mask*) ) or TX ( (tripl* n1 blind*) or (tripl* n1 mask*) ) or TX ( (trebl* n1 blind*) or (trebl*
nl mask*) ) OR TX clinic* n1 trial* OR PT Clinical trial OR (MH “Clinical trial+”)
7 (MH ,Meta Analysis“) OR ,,meta analysis“ OR (MH ,Literature Review+") OR ,literature review" OR (MH ,Systematic 211,972
Review”) OR ,,meta analys** OR metaanalys* OR (Systematic AND (review OR overview)) OR TI medlars OR AB medlars
OR TI pubmed OR AB pubmed OR TI scisearch OR AB scisearch OR TI psychlit OR AB psychlit OR TI psycINFO OR AB
psycINFO OR TI “british nursing index” OR AB “british nursing index” OR “Cochrane library” OR “Campbell library” OR
“full text databases “ OR “electronic databases” OR handsearching
8 #6 OR #7 211,972
#5 AND #8 754




Priloha 2: Metodologie systematickych prehled

CENTRAL SEARCH STRATEGY

® METODICKA PRIRUCKA

237

ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Alcohol Drinking] explode all trees 2140
#2 MeSH descriptor: [Alcohol-Related Disorders] explode all trees 3234
#3 MeSH descriptor: [Alcoholism] this term only 2215
#4 MeSH descriptor: [Fetal Alcohol Syndrome] explode all trees 33
#5 alcohol:ti,ab 8351
#6 #1or#2or#3 or #4 or #5 9549
#7 MeSH descriptor: [Substance-Related Disorders] explode all trees 10670
#8 MeSH descriptor: [Prescription Drug Misuse] explode all trees 7
#9 MeSH descriptor: [Street Drugs] explode all trees 203
#10 MeSH descriptor: [Designer Drugs] explode all trees 5
#11 MeSH descriptor: [Cannabis] explode all trees 247
#12  MeSH descriptor: [Heroin] explode all trees 240
#13 MeSH descriptor: [Amphetamines] explode all trees 1039
#14 street drugs:ti,ab or ,recreational drugs“:ti,ab or ,illicit drugs“:ti,ab or cocaine:ti,ab or designer drugs:ti,ab or 4251
cannabis:ti,ab or marijuana*:ti,ab or hashish:ti,ab or bhang*:ti,ab or ganja*:ti,ab or hemp:ti,ab or heroin:ti,ab or
amphetamine*:ti,ab (Word variations have been searched)
#15 (drug or benzodiazepine or opioids or prescription or barbiturate or tramadol or oxycodone or substance):ti,ab 9715
next/6 (misuse or use or abuse or abuses or dependence or dependency or addiction or habituation or disorder or
consumption):ab,ti (Word variations have been searched)
#16 #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 20886
#17  MeSH descriptor: [Pregnant Women] explode all trees 74
#18  MeSH descriptor: [Pregnancy] explode all trees 5318
#19  MeSH descriptor: [Breast Feeding] explode all trees 1154
#20  MeSH descriptor: [Postpartum Period] explode all trees 957
#21 MeSH descriptor: [Maternal Exposure] explode all trees 27
#22 pregnant:ti,ab or pregnancy:ti,ab or antenatal:ti,ab or ante-natal:ti,ab or prenatal:ti,ab or , breast feed*“:ti,ab or 22381
breastfeed*:ti,ab or postnatal:ti,ab or post-natal:ti,ab or postpartum:ti,ab or lactat*:ti,ab or ,maternal exposure*“:ti,ab
(Word variations have been searched)
#23 #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 24867
#24  #6and #16 and #23 in Trials 84
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PRILOHA3 SCREENINGOVE
NASTROJE URCENE

K ORIENTACNIMU VYSETRENI

NA UZIVANI NAVYKOVYCH LATEK
Vv RAMCI PRENATALNI PECE, RESP.
U TEHOTNYCH ZEN

Nastroj Zkratka Pfedmétné latky Pocet poloZek Zplisob administrace

OAlcohol, Smoking, and Substance ASSIST tabak, alkohol a dalsi "8 tazatel

Involvement Screening Test (verze 3.0) navykové latky

4P’s Plus 2 4P’s Plus alkohol a uZivani 4 v papirove podobé

navykovych latek obecné

Hospital Screening Questionnaire 3 HSQ tabék, alkohol a dalsf 18-40 v papirové podobé
navykoveé latky

Pregnancy Information Program * PIP tabék, alkohol a dalsi ~200 na pocitaci
navykove latky

Substance Use Risk Profile - Pregnancy ° SURP-P alkohol a dalsi 3 v papirové podobe
navykove latky

Alcohol Use Disorder Identification Test AUDIT alkohol 10 v papirové podobé + tazatel

Alcohol Use Disorder Identification Test — AUDIT-C alkohol 3 v papirové podobé + tazatel

Consumption’

CAGE®° CAGE alkohol 4 v papirové podobé

NET 0 NET alkohol 3 v papirové podobé

Short Michigan Alcohol Screening Test ** SMAST alkohol 13 v papirové podobe

Ten Question Drinking History 2 TODH alkohol 10 tazatel

T-ACE 3 T-ACE alkohol 4 v papirové podobhé

TWEAK 4 TWEAK alkohol 5 v papirové podobe

Poznamky: Senzitivity a specificity jsou uvadény pouze u vybérovych souborll Zen v prenatalni péci, resp. téhotnych. ¢ | Vyzkumnici uvadeji, ze “role
nastroje ASSIST V3.0 je u této populace [t€hotnych Zen] nejistd” (abstrakt). A | Kazda z otazek 1-7 sméfuje na 10 kategorii latek. £ | Nebylo plivodné
vyvinuto a validizovano pro populaci téhotnych Zen. * | Senzitivity a specificity se liSi v zavislosti na hrani€nim bodu pro urceni rizika. t | alkohol, konopi,
kokain, sedativa, opioidy

1| Hotham E., Ali R., White J., Sullivan T., Robinson J. Investigation of the Alcohol, Smoking, and Substance Involvement Screening Test (the ASSIST)
Version 3.0 in Pregnancy. Addict Disord Their Treat 2013, 12(3), 123-135.

2| Chasnoff, I. J., McGourty, R. F., Bailey, G. W., Hutchins, E., Lightfoot, S. O., Pawson, L. L., et al. (2005). The 4P’s Plus screen for substance use in
pregnancy: clinical application and outcomes. J Perinatol, 25(6), 368-374.

3| Streissguth, A. P, & Giunta, C. T. (1992). Subject recruitment and retention for longitudinal research: Practical considerations for a nonintervention
model. In M. M. Kilbey & K. Asghar (Eds.), Methodological Issues in Epidemiological, Prevention, and Treatment Research on Drug-Exposed Women
and Their Children Rockville: NIDA Monograph No. 117 (137-154) US DHHS Public Health Services.

4 | Lapham, S. C., Kring, M. K., & Skipper, B. (1991). Prenatal behavioral risk screening by computer in a health maintenance organization-based
prenatal care clinic. Am J Obstet Gynecol, 165(3), 506-514.

5| Yonkers, K. A., Gotman, N., Kershaw, T., Forray, A., Howell, H. B., & Rounsaville, B. J. (2010). Screening for prenatal substance use: development of
the Substance Use Risk Profile-Pregnancy scale. Obstet Gynecol, 116(4), 827-833.

6 | Babor, T. F,, Higgins-Biddle, J. C., Saunders, J. B., & Monteiro, M. G. (2001). AUDIT: The Alcohol Use DisordersIdentification Test: Guidelinesfor Use
in Primary Health Care. Geneva: World Health Organization.

7 | Bush, K., Kivlahan, D. R., McDonell, M. B., Fihn, S. D., & Bradley, K. A. (1998). The AUDIT alcohol consumption questions (AUDIT-C): an effective
brief screening test for problem drinking. Ambulatory Care Quality Improvement Project (ACQUIP). Alcohol Use Disorders Identification Test. Arch
Intern Med, 158(16), 1789-1795.
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Proskoleni Dalsi aspekty Vnit¥ni konzistence Senzitivita Specificita
v administraci (reliabilita)
ano T Alkohol: 67 % Alkohol: 36 %
Konopi: 100 % Konopi: 20 %
ne [Gizkové i ambulantni 0,62 87 % 76 %
ne [8Zkové: poporodni
ne ambulance pro prenatalni péci

a porodnicko-gynekologické ambulance

ne ambulance pro prenatalni péci TNizké riziko: 80-100 % tNizké riziko: 61-64 %
Vysoké riziko: 48-100 % Vysokeé riziko: 84-86 %

ne T *7-23 % *97-100 %

ne T *18-100 % *71-100 %

ne 1 *38-59 % *82-92 %

ne [Gzkové i ambulantni *24-71 % *86-99 %

ne t *11-15% *96-98 %

ano ambulance pro prenatalni péci

ne ambulance pro prenatalni péci *60-91 % *37-79 %

ne ambulance pro prenatalni péci *59-92 % *64-92 %

8 | Buchsbaum, D. G., Buchanan, R. G., Centor, R. M., Schnoll, S. H., & Lawton, M. J. (1991). Screening for alcohol abuse using CAGE scores and

likelihood ratios. Ann Intern Med, 115(10), 774-777.

9 | Mayfield, D., McLeod, G., & Hall, P. (1974). The CAGE questionnaire: validation of a new alcoholism screening instrument. Am J Psychiatry,

131(10), 1121-1123.

10 | Bottoms, S. F., Martier, S. S., & Sokol, R. J. (1989). Refinements in screening for risk drinking in reproductive-aged women: The ,NET* results.

Alcoholism Clin Exp Res, 13, 339.

11 | Selzer, M. L., Vinokur, A., & van Rooijen, L. (1975). A self-administered Short Michigan Alcoholism Screening Test (SMAST). J Stud Alcohol, 36(1),

117-126.

12 | Weiner, L., Rosett, H. L., & Edelin, K. C. (1982). Behavioral evaluation of fetal alcohol education for physicians. Alcohol Clin Exp Res, 6(2), 230-233.
13 | Sokol, R. ., Martier, S. S., & Ager, J. W. (1989). The T-ACE questions: practical prenatal detection of risk-drinking. Am J Obstet Gynecol, 160(4),

863-868; discussion 868-870.

14 | Russell, M., & Skinner, J. B. (1988). Early measures of maternal alcohol misuse as predictors of adverse pregnancy outcomes. Alcohol Clin Exp

Res, 12(6), 824-830.
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PRILOHA 4: SLOZENI TYMU

ZODPOVEDNYCH ZA ZPRAQOVANI

DOPORUCENYCH POSTUPU

RiDICi SKUPINA WHO
Jméno Oddéleni WHO
Avni Amin Reprodukéni zdravi a vyzkum

Lubna Bhatti

Iniciativa za Zivot bez tabaku

Nicolas Clark

Dusevni zdravi a zneuzivani navykovych latek

Ahmet Metin Gulmezoglu

Reprodukéni zdravi a vyzkum

Rajat Khosla Rovnost pohlavi a lidska prava
Mathews Mathai Zdravi matky a ditéte
Mario Merialdi Reprodukéni zdravi a vyzkum

Vladimir Poznyak

Dusevni zdravi a zneuzivani navykovych latek

Shekhar Saxena

Dusevni zdravi a zneuzivani navykovych latek

Edouard Tursan d’Espaignet

Iniciativa za Zivot bez tabaku

SKUPINA PRO ZPRACOVANI DOPORUCENYCH POSTUPU

M PUSOBISTE POVOD (REGION WHO)

Jméno Pohlavi Aktualni pasobisté Zemé plvodu Region WHO
Sawitri y4 Prince of Songkla University Thajsko SEARO
Assanangkornchai
Guilherme Borges M Instituto Nacional de Mexiko AMRO

Psiquiatria Ramon de la

Fuente Muniz

Grace Chang y4 Harvard Medical School USA AMRO
Anju Dhawan y4 All India Institute of Indie SEARO

Medical Sciences (AIIMS)
Elizabeth Elliott y4 University of Sydney Australie WPRO
Gabriele Fischer y4 Medical University of Rakousko EURO

Vienna

Erikson F. Furtado M University of Sao Paulo Brazilie AMRO
Hendree Jones y4 Johns Hopkins School USA AMRO

of Medicine University of

North Carolina
Fareed Minhas M Insitute of Psychiatry, Pakistan EMRO
Rawalpindi General
Hospital
Katherine Murphy y4 University of Cape Town JAR AFRO
Alice Ordean Z Toronto Centre for Kanada AFRO
Substance Use in
Pregnancy

Gabrielle Welle-Strand y4 Norwegian Directorate of Norsko EURO

Health
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ZKUSENOSTI/ODBORNE PREDPOKLADY

Rozsahlé zkuSenosti
Erudice v oblasti péce s nizkopfFijmovym
Erudice v oblasti Erudice v oblasti o déti vystavené plisobeni a stfednépfijmovym Metodolog

adiktologické léchy porodnické péce navykovych latek prostfedim (systematické prehledy)
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EXTERNI RECENZENTI
Jméno Pohlavi  Piisobisté Domovska zemé&  Region WHO
Steve Allsop muz profesor, feditel Australie WPRO
National Drug Research Institute Curtin University
Espen Ajo Arnevik muz vedouci Norsko EURO
National resource centre for addiction treatment Oslo University
Matthew Chersich muz docent Jihoafricka AFRO
Centre for Health Policy, School of Public Health University of republika
Witwatersrand
Andreea Creangea Zena US Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta Spojené staty AMRO
americké
Marica Ferri Zena vedouci sekce Spojené staty AMRO
Best practice, knowledge exchange and economic issues americké
European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction
(EMCDDA)
David A. Fiellin muZ profesor mediciny Portugalsko EURO
Investigative Medicine and Public Health
Yale University School of Medicine
Louise Floyd Zena US Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta Spojené staty AMRO
americké
Chris Howson muz March of Dimes Spojené staty AMRO
americké
Irma Kirtadze Zena vedouci vyzkumnik Gruzie EURO
Alternative Georgia
Addiction Research Center Thilisi
Yukiko Kusano Zena konzultaptka Nursing & Health Policy International Council of Svycarsko EURO
Nurses, Zeneva
Andre B. Lalonde muz profesor porodnictvi a gynekologie University of Ottawa, McGill Kanada AMRO
Carla Marienfeld- Calderon Zena docentka psychiatrie Spojené staty AMRO
na Yale University School of Medicine, americké
vedouci vzdélavaciho programu a predsedkyné vyboru Yale
Global Mental Health Program, New Haven
Nester Moyo Zena Mezinarodni konfederace porodnich asistentek Kena AFRO
Michael Farrell muZ feditel Australie WPRO
National Drug and Alcohol Research Centre University of New
South Wales
Dzianis Padruchny muz Informacni a vzdélavaci stredisko Béloruské psychiatrické Bélorusko EURO
spolecnosti
Svetlana Popova Zena vedouci védecka pracovnice Kanada AMRO
Social and Epidemiological Research, Centre for Addiction and
Mental Health;
docentka Epidemiology Division, Dalla Lana School of Public
Health, University of Toronto
Roland Simon muZ vedouci sekce Interventions, best practice and scientific partners Portugalsko EURO
European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction
(EMCDDA)
Anna Woods Zena konzultantka Australie WPRO

Eastern DASSA 92 Osmond Tce Norwood SA
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PRILOHA5 PROHLASENI
O STRETU ZAIMU

CLENOVE SKUPINY PRO ZPRACOVANI DOPORUCENYCH POSTUPU

Jméno Aktualni pasobhisté MoZny stfet  Povaha pfipadného deklarovaného stfetu zajmi (dle udajd
zajmii uvedenych v typizovaném prohlaseni o stietu zajmii)
Sawitri Prince of Songkla University nenf
Assanangkornchai
Guilherme Borges Instituto Nacional de nent
Psiquiatria Ramon de la
Fuente Mufiz
Grace Chang Harvard Medical School neni
Anju Dhawan All India Institute of Medical ~ ano: 1b, 2a,2b  Finanéni podpora ze strany UNODC uréena na studii zkoumajici
Sciences (AIIMS) efektivitu a realizovatelnost intervence zaloZené na uzivani
buprenorfinu.
Finan¢ni podpora ze strany DFID (TAST) uréena na podporu opioidové
substitucni [écby v Pandzabu.
Financni podpora ze strany UNDOC urcena na studii efektivity
a realizovatelnosti intervence zaloZené na uZivani metadonu.
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243



244 @ METODICKA PRIRUCKA

DOPORUCENE POSTUPY...(U) PORUCH SPOJENYCH S UZIVANIM NAVYKOVYCH LATEK V TEHOTENSTVI

EXTERNI RECENZENTI
Jméno Aktualni plisobisté MozZny stfet  Povaha pFipadného
zajmd deklarovaného stietu zajmii (dle
Gidajti uvedenych v typizovaném
prohlaseni o stietu zajma)
Steve Allsop profesor, feditel neni
National Drug Research Institute Curtin University
Espen Ajo Arnevik vedouci neni
National resource centre for addiction treatment Oslo University
Matthew Chersich docent neni
Centre for Health Policy, School of Public Health University of
Witwatersrand
Andreea Creangea US Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta nenf
Marica Ferri vedouci sekce neni
Best practice, knowledge exchange and economic issues
European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction
(EMCDDA)
David A. Fiellin profesor mediciny ano: la Honorar od spole¢nosti
Investigative Medicine and Public Health Pinney Associates za podil
Yale University School of Medicine na poregistracnim sledovani
buprenorfinu.
Louise Floyd US Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta nenf
Chris Howson March of Dimes nenf
Irma Kirtadze vedouci vyzkumnik neni
Alternative Georgia
Addiction Research Center Thilisi
Yukiko Kusano konzultantka Nursing & Health Policy International Council of neni
Nurses, Zeneva
Andre B. Lalonde profesor porodnictvi a gynekologie University of Ottawa, McGill nenf
Carla Marienfeld- docentka psychiatrie neni
Calderon na Yale University School of Medicine,
vedouci vzdélavaciho programu a predsedkyné vyboru Yale
Global Mental Health Program, New Haven
Nester Moyo Mezinarodni konfederace porodnich asistentek neni
Michael Farrell feditel neni
National Drug and Alcohol Research Centre University of New
South Wales
Dzianis Padruchny Informacni a vzdélavaci stfedisko Béloruské psychiatrické nenf
spole€nosti
Svetlana Popova vedouci védecka pracovnice neni
Social and Epidemiological Research, Centre for Addiction and
Mental Health;
docentka Epidemiology Division, Dalla Lana School of Public
Health, University of Toronto
Roland Simon Vedouci sekce Interventions, best practice and scientific partners neni
European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction
(EMCDDA)
Anna Woods konzultantka nenf

Eastern DASSA 92 Osmond Tce Norwood SA




Doslov a kratka reflexe k &eskému vydani ® METODICKA PRIRUCKA 245

Doslov a kratka reflexe
k ceskemu vydani

V adiktologickych sluZzbach se s cilovou skupinou gravidnich Zen uZivajicich drogy frekvento-
vaneji setkdvame od poloviny 90. let minulého stoleti, kdy jsme vychdazeli predevsim z pred-
chozich zkuSenosti s praci s détmi z rodin alkoholik, a také z fady studii, které byly v nasi zemi
provedeny. Tehdej$i ocekavani, ze déti téchto klientek uzivajicich nealkoholové drogy budou
prokazovat podobné projevy, jsme museli pomérné brzy, a to ve zna¢né mire zménit. U uziva-
telek drog se jednd prevazné o neplanovand, nechténa a nezridka pozdé zjiSténa téhotenstvi.
V pripadé jiz vytvorené zavislosti ¢i dlouhodobého uZivani nejsou tyto Zeny veétSinou schopny
situaci vyresit, drogy uzivaji dal a Ziji ¢asto ve $patnych socidlné-ekonomickych podminkdch,
v izolaci, bez pomoci a podpory okoli ¢i rodiny. Otcové, ¢asto také uzivatelé drog, byvaji ¢asto
neuvedeni v rodném listé ditéte, o dit€ nemivaji priliSny zadjem. Zaroven jako partnefi mohou
hrat dalezitou roli v motivaci Zeny k 1é¢bé, v postoji k materstvi i v péci o dité. Problémové ¢i jiz
zavislé uzivatelky drog nejsou vétSinou schopny své uzivani ukoncit, a to i kdyz by si to v nékte-
rych pripadech velmi praly. Téhotné Zeny ¢asto odkladaji ¢i zanedbdavaji prenatdlni péci, také
z obavy ze stigmatizace ¢i odmitnuti, v fadé pripadd je tato pécée pro né obtizné dostupna. Velké
procento téchto zen md vanamnéze zavaznd traumata v détstvi a dospivani, jako napt. sexudlni
zneuZzivani, citovou deprivaci a nésili. V komunikaci byvaji uzaviené, iizkostné ¢i naopak ne-
spolupracujici, po ziskani pocitu bezpeci a davéry se spoluprace vyrazneé zlepsuje.

Dopady uzivani drog v téhotenstvi zavisi prfedevSim na tom, zda se jednd o experiment, pravi-
delné uzivani, nebo zavislost. Obéasné uZzivatelky ve fazi experimentovani, které si uvédomuji
$kodlivé dtsledky uzivani drog, obvykle v téhotenstvi brat prestanou a abstinuji, i kdyz ani
tento tidaj neni v posledni dobé tak jednoznacny. Vyskyt soubézného uzivani drog s alkoholem,
v poslednich letech vyrazné ¢astéjsi, celou situaci zna¢né komplikuje.

Rada t&chto Zen vyhled4 pomoc specializovaného adiktologického centra, které jim poskyt-
ne psychosocialni podporu, pomoc v feSeni socialnich problémd, pripadné zprostredkovani
odvykaci lécby, pomtiZe vyhledat adekvatni lékarskou péci aj. Pravé multioborova spoluprace
statnich a nestatnich organizaci, stejné tak zdravotnickych a socidlnich sluzeb, je jednim z roz-
hodujicich faktor® ovliviiujicich nejen bezpeény pribéh t€hotenstvi, ale i zvladnuti obdobi po
narozeni ditéte. Predkladand publikace je bezesporu prinosem pro komplexni feSeni a vzajem-
nou komunikaci mezi odborniky.

Podari-li se matce zvladnout sviij problém s drogou, navazat kontakt s odbornym zarizenim,
projit pripadné lé¢bou a vytvorit klidny domov, mtize dopadnout vSe dobte. Takovy rodi¢ mize
byt zcela plnohodnotnym a kvalitnim rodi¢em jako kdokoliv jiny. Naopak mé za sebou hodné
tézkou cestu, kterou ¢asto zvladnul diky a kvuli svému ditéti.

PhDr. Ilona Preslova
vedouci Centra pro dité a rodinu
a odborna reditelka programt SANANIM z.u.
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Jednim z nejstarSich specializovanych pracovist u nas je Détské centrum Thomayerovy ne-
mocnice. Toto centrum se jiZ ve svych pocatcich, jesté jako pivodni Sanatorium Dr. Simsy, vé-
novalo péci o pacientky, kterymi v té dobé byly Zeny s nervovymi poruchami a Zeny s projevy
urcité zavislosti (tehdy se jednalo pfedevSim o alkohol a vyzZivuy, ale nezfidka, napt. ve 20. letech
minulého stoleti, také o problémy s kokainem). Kdyz jsme zacatkem 90. let poprvé ptijali do
péce matku s novorozencem a v anamnéze matky bylo uzivani drog, obratili jsme se s prosbou
o radu na SANANIM. Tak se postupné mezi nami a adiktology ze SANANIMU rozvinula vzdjem-
nd spoluprace v péci o Zeny s drogovou zavislosti. Byli jsme tim velmi potéSeni a obloukem se
tak de facto vratili k prdci, kterd byla zapocata jiZz pravé v obdobi prvni republiky.

Pé¢i o matku a dité jsme znali, meéli jsme jiz uréité zkusenosti, ale nase klientky nemély své
osobni a rodinné anamnézy zatizené drogou, tento typ zavislosti pro nas byl néé¢im zcela no-
vym. Zpoc¢datku prichazely matky rovnou z porodnice spolu se svymi novorozenymi détmi, poz-
déji jsme prijimali i matky s détmi starSimi. Byly to Zeny, které se snaZzily se svou zavislosti
,héco udélat”, skoncovat s ni a motivace, resp. rozhodnuti ve vétSiné pripadd prislo skrze jejich
dité a vazbu, kterou k nému mély. Z hlediska vztahi téchto Zen jsme poznali, Ze dalsi dilezitou
vazbu maji vétSinou ke svému partnerovi/otci ditéte, ale tento vztah, pokud se drzi ze strany
partnera v patologickych vzorcich, je pro matku spiSe demotivujicim elementem.

Na pocatku této prace jsme vSichni, tedy 1ékari, sestry a socidlni pracovnice, vidéli jako priori-
tu dité a matku jsme vnimali jako doprovod, stfedem nasi pozornosti a péce bylo dité se svoji
diagnozou (napt. FAS, FAE, NAS, infekce). Potfebovali jsme urcity ¢éas, abychom zacali vnimat
matku jako pacienta a zaroven jako partnera. VétSiné z nds se to podafilo, na druhé strané se
ale objevili i jedinci, kteri méli a maji vysoké, nékdy az patologické naroky na sviij osobni zivot,
a totéz vyzaduji od druhych. Osobné se domnivam, Ze takovi lidé nemaji v pomahajicich profe-
sich co délat, ostatné takovi kolegové Détské centrum opustili na zakladé vlastniho rozhodnuti.

Aktudlné tedy vnimame matku nejen jako doprovod ditéte, ale jako pacienta s velkym P, jako
pacienta s jeho individualnimi problémy (napf. psychika, psychosomatika, infekéni, interni
nebo gynekologicka problematika atd.), tedy rovnocenné s jejim ditétem. Jako nutnost se jevi
kromeé zdravotni péce trvald edukace matky zamérend na stabilizaci a upevneéni jeji materské
role. Vniméame tedy tuto problematiku jako komplexni soubor akutnich i preventabilnich opat-
Feni, i kdyZ se nékteré matky (pecujici osoby) snazi tento pristup zneuzit, obejit. Musime si vSak
i pres tento fakt uvédomit, odkud nase klientky pochazeji, jaké mély détstvi, jaké byly jejich
rodiny, socialni prostredi, Sance, a nabidnout jim pomoc. Pak je na nich, zda a jak ji vyuziji.

Tento pristup by meéli respektovat ¢i praktikovat vSichni, ktefi se s touto problematikou potka-
vaji, protoZe profesionalni a citlivy pristup zdravotnikd a ostatnich odborniki m@ze byt pro
motivaci k 1é¢hé a jeji pribéh u drogové zavislych zen zasadni.

Détské centrum od roku 1995 nabizi mj. také péci o t€hotné, drogové zavislé zeny a matky
a jejich déti a v ramci této sluzby se postupné vytvoril multidisciplinarni tym odbornikd, ve
kterém na této problematice participuji nejen lékafti a zdravotni sestry, ale také psychologove,
specidlni pedagog, rehabilita¢ni a socidlni pracovnice. Soucasné tak vzniklo pracoviste, které
je jednim z mist, kde Zeny mohou nalézt pomoc a kam mohou byt odesilany prave napft. po
screeningu provedeném na nékterém z gynekologickych pracovist. Spole¢né tak v dobé 1ééby
matku podporujeme, usilujeme o zvySovani jejich rodi¢ovskych kompetenci s cilem postupné
ji spolu s ditétem (détmi) integrovat do bézného Zivota.

prim. MUDr. Jaroslava LukeSova
reditelka Détského centra Thomayerovy nemocnice v Kréi
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