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Transtorno do Déficit de Atencédo e Hiperatividade (TDAH) é uma

condicdo do neurodesenvolvimento caracterizada por desatencéo

e/ou hiperatividade/impulsividade de forma bastante frequente,
penetrante e prejudicial (American Psychiatry Association, 2013). Esse
capitulo buscar resumir os dados sobre TDAH baseados em evidéncias, da
epidemiologia ao tratamento.

NOTA HISTORICA

Até recentemente, duas publicagdes competiam pelo titulo de primeira
descricdo do TDAH: o conto Struwwelpeter, escrito pelo pediatra Heinrich
Hoffmann em 1845, e a Palestra Goulstoniana de 1902, “An abnormal
Psychical Condition in Children”, de George F. Still, publicado no The
Lancet.

Existem outras descricbes de TDAH publicadas entre esses dois. O
conceito do que agora chamamos de TDAH foi apresentado como uma
"instabilidade mental” por Désiré-Magloire Bourneville, na Franca em 1885
(Bader & Hadjikhani, 2014). Outros dois médicos franceses, Georges Paul-
Boncour e Jean Philippe, descreveram um grupo incomum de criangas em
idade escolar que apresentavam sintomas de hiperatividade, impulsividade e
desatencdo, que atualmente seriam diagnosticadas como portadoras de
TDAH, transtorno desafiador de oposicdo comérbido ou transtorno de
conduta.

Dois outros autores descreveram as caracteristicas do TDAH ainda antes
2, - mais do que dois séculos atras. Palmer e
Finger (2001) apresentaram o trabalho de
Alexander Crichton, um médico escocés que
escreveu um texto em 1798 intitulado “An
Inquiry into the Nature and Origin of Mental
Derangement: Comprehending a Concise
System of Physiology and Pathology of the
Human Mind and a History of the Passion
and their Effects”, em que descreve um
quadro clinico semelhante a atual descrigdo
do TDAH em adultos. Weikard, um aleméo
médico, publicou um livro de medicina em
1775 (Der Philosophische Arzt), que incluiu
um capitulo sobre déficits de atencdo, nos
quais ele descreveu sintomas de TDAH,
como "muitas vezes ndo consegue dar
atencéo especial aos detalhes ou comete erros
descuidados em tarefas escolares, no trabalho
ou em outras atividades”, “muitas vezes tem
dificuldade em organizar tarefas e
atividades”, “muitas vezes evita, ndo gosta
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ou € relutante em se envolver em tarefas que exigem &
esforco mental sustentado”. Relatos de um quadro
semelhante a0 TDAH podem ser encontrados mais |
anteriormente. O mais antigo é atribuido ao filésofo grego '
Teofrasto no século 4 A.C. (Victor et al, 2018).

Apos a descricdo de Still, acreditava-se que 0 TDAH |
estava associado a lesdes cerebrais e era chamado dano
cerebral minimo (Hohman, 1922; Kahn & Cohen, 1934).
Tempos depois, reconhecendo que nem todas as criangas
tinham lesdes fisicas, foi rebatizado de disfuncao cerebral
minima (Clements e Peters, 1962). Em 1934, Kramer-
Pollnow  descreveu uma  sindrome  chamada
hyperkinetische ~ Erkrankung (doenca hipercinética)
caracterizada por inquietacdo e distratibilidade (Sharkey
& Fritzgerald, 2007).

Em 1937, Bradley descreveu o primeiro tratamento

para TDAH. Ele relatou que a benzedrina poderia diminuir b el e
a hiperatividade e melhorar a atencdo e desempenho s S
académico (Bradley, 1937). Hiperatividade foi o sintoma B el v i b

usado para nomear o quadro quando foi incluido pela |
primeira vez na nona edicdo da Classificacdo | ;7.

Ungekiirzte, larbige Volksausgabe!

Internacional de Doencas (CID-9) como “Sindrome UNZERREISSSAR

Hipercinética da Infancia” (posteriormente chamada de  per struwwelpeter, um livro ilustrado retratando criangas
"Transtorno Hipercinético” na CID-10) e no Manual se comportando mal (“Insanidade impulsiva / Inibig&o
Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais, segunda defeituosa’) por Heinrich Hoffman (1854).

edicdo (DSM-2) (“Reacéo Hipercinética da Infancia”). Foi somente em 1980
que o papel da desatencdo foi reconhecido e o transtorno renomeado como
“Transtorno de Déficit de Atencdo com ou sem Hiperatividade” (DSM-III) e
posteriormente como “Transtorno de Déficit de Atencédo e Hiperatividade”
(DSM-111-R e DSM-IV).

EPIDEMIOLOGIA

Dados metanaliticos sugerem uma prevaléncia mundial de TDAH em
criancgas e adolescentes entre 5% (Polanczyk et al, 2007) e 7% (Thomas et al,
2015). Ambas as metanalises encontraram heterogeneidade entre os estudos
devido a fatores metodoldgicos, como diferentes abordagens de diagndstico,
fontes de informacdo, e se o prejuizo foi considerado (Polanczyk et al, 2014).

As taxas de prevaléncia variam de acordo com o sexo. Estudos
encontraram uma propor¢cdo de homens para mulheres de 4:1 em amostras
clinicas e 2:1 em estudos da populacdo geral (Polanczyk et al, 2007),
sugerindo vieses de selecéo (referral bias).

Em relacéo ao status socioecondmico, Larsson et al (2014) descobriram
que baixa renda familiar estava associada a um aumento na probabilidade do
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diagnostico de TDAH, em uma coorte populacional sueca. Este achado nédo
prova necessariamente que o status socioecondmico mais baixo aumente o
risco de TDAH, pois poderia ser o contrario (causalidade reversa). Ja que o
quadro ocorre dentro das familias e causa varios prejuizos - incluindo
educacionais e problemas ocupacionais - isso poderia levar a uma
desvantagem socioecondmica.

Além disso, a prevaléncia ndo parece variar com a etnia. A associacao
encontrada em alguns estudos pode estar relacionada ao padrdo de coleta de
dados, e barreiras que afetam o diagndstico em grupos étnicos especificos
(Faraone et al, 2015).

A prevaléncia varia de acordo com o pais? Aumentou nos ultimos
décadas? Metanalises anteriores mostram que a prevaléncia ndo varia nem de
acordo com a regido geogréafica nem de acordo com o momento da publicacéo
dos estudos (Polanczyk et al, 2007, 2014).

ETIOLOGIA

Vérias teorias sobre a etiologia do TDAH tém sido propostas, desde
explicacdes de causa singular até modelos que caracterizam o TDAH como
um transtorno multifatorial, incluindo fatores genéticos e ambientais.

Fatores Genéticos

O TDAH é um transtorno familiar; parentes de primeiro grau de
pacientes apresentam risco cinco a dez vezes maior de desenvolver o
transtorno em comparacao com a populacdo em geral. Estudos com gémeos
demonstraram uma herdabilidade de 70% a 80% em criancas e adultos
(Thapar & Cooper, 2016; Posner et al, 2020).

Um grande estudo do genoma, incluindo 20.000 individuos com e mais
de 35.000 sem TDAH, encontrou pelo menos 12 loci diferentes, com muitas
variantes de risco genético envolvidas no desenvolvimento do TDAH. Cada
variante trazendo uma pequena contribuicdo para o risco (Demontis, 2019).
Essas associacbes sdo responsaveis por aproximadamente 22% da
herdabilidade do transtorno (Posner et al, 2020).

Fatores Ambientais

Muitos fatores de risco ambientais foram associados ao TDAH. No
entanto, nenhum é especifico para essa condicdo. Devido a alta herdabilidade
do TDAH, as intera¢Oes gene-ambiente podem ser o principal mecanismo pelo
qual fatores ambientais aumentam o risco de desenvolver o transtorno. A
epigenética esta recebendo maior foco atualmente, uma vez que fornece
mecanismos pelos quais fatores de risco ambientais modificam a funcéo do
gene (Faraone et al, 2015; Posner et al, 2020).

A seguir estdo exemplos de fatores ambientais associados ao TDAH em
estudos populacionais amplos ou metanélises:
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o Fatores pré-natais e perinatais: baixo peso ao nascer,
prematuridade - os dois mais pesquisados, ver Franz et al, 2018 -
exposicdo intrauterina ao estresse materno, obesidade materna,
hipertensdo, tabagismo, consumo de alcool, de medicamentos (por
exemplo, paracetamol, valproato) e substancias ilicitas.

e  Toxinas ambientais (intrautero ou durante a primeira infancia):
chumbo, pesticidas organofosforados e bifendis policlorados.

o Deficiéncias nutricionais: zinco, magnésio, ferro, acidos graxos
polinsaturados derivados de 6mega-3.

o Excedentes nutricionais: agucar, corantes alimentares artificiais,
alimentos com baixo ou alto teor de IgG.

o Fatores psicossociais: baixa renda, adversidade familiar, educagéo
severa ou hostil.

E importante destacar que algumas das associacdes detectadas podem
ser produto de correlacBes gene / ambiente. Por exemplo, a associacdo entre
tabagismo materno e TDAH desaparece apos o ajuste para historico familiar
de TDAH, o que sugere que essa associacdo se deve a fatores genéticos que
aumentam o risco de tabagismo e TDAH. O mesmo se aplica ao estilo
parental: o comportamento de uma crianga pode provocar uma parentalidade
rigorosa e sem apoio, 0 que leva a uma escalada de problemas e ao
desenvolvimento de ciclos coercitivos dentro das familias (Posner et al, 2020).

NEUROBIOLOGIA

Neurotransmissores

Os sistemas monoaminérgicos, especificamente as vias dopaminérgicas
noradrenérgicas, tém sido os mais pesquisados no TDAH; eles sdo
intimamente relacionados aos processos cerebrais afetados pelo transtorno. O
sistema dopaminérgico desempenha um papel importante no planejamento e
na iniciacdo das respostas motoras, ativacdo, troca, reacdo a novidade e
processamento de recompensa. O sistema noradrenérgico influencia a
modulacdo da excitacdo, as relag@es sinal-ruido em areas corticais, processos
cognitivos dependentes de estados, e preparacdo cognitiva de estimulos
urgentes (Faraone et al, 2015).

Esses sistemas foram implicados no TDAH devido ao seu envolvimento
no mecanismo de acdo das drogas utilizadas no tratamento. Eles tém sido
extensivamente investigados em estudos genéticos usando abordagens de
genes candidatos. O metilfenidato e as anfetaminas tém como alvo o
transportador de dopamina dependente de sddio, atomoxetina tem como alvo
o transportador de noradrenalina dependente de sédio, e ambos a guanfacina
e a clonidina de liberacdo prolongada tém como alvo o receptor a2A-
adrenérgico. No entanto, a complexidade da fisiopatologia do TDAH se
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Herdabilidade

Herdabilidade é um conceito
dificil de entender. Existem
muitos conceitos errdneos sobre
0 que ela pode ou nao nos dizer
sobre uma determinada
caracteristica. Herdabilidade nao
indica qual proporgdo de uma
caracteristica € determinada por
genes e qual proporgao é
determinada pelo meio ambiente.
Ent&o, a herdabilidade de 0.7 (ou
70%) n&o significa que uma
caracteristica seja 70% causada
por fatores genéticos; isso
significa que 70% da variabilidade
ha caracteristica em uma
populagéo é devida a diferengas
genéticas entre as pessoas.

Para esclarecer isso, imagine
que a altura tenha herdabilidade
de 80% Isso ndo significa que
apenas 80% das pessoas
tenham sua altura geneticamente
modificada. Também seria
errado pensar que uma altura
particular (por exemplo, 165 cm)
pode ser dividida em 132 cm de
crescimento determinado
geneticamente e 33 cm de
crescimento causado
ambientalmente (Lynch K, 2013).


https://theconversation.com/explainer-what-is-heritability-21334

Tratado de Salde Mental da Infancia e Adolescéncia da IACAPAP

estende além dos sistemas dopaminérgicos e noradrenérgicos. Uma nova
pesquisa implicou outras vias, como a colinérgica nicotinica, o glutamato,
acido y-aminobutirico (GABA), a serotonina, bem como no crescimento de
neurites ou sistemas endossomais (Faraone et al, 2015).

Neuroimagem Estrutural

Muitos estudos foram publicados nas Gltimas duas décadas sobre a
estrutura cerebral no TDAH. Estudos anteriores encontraram uma diferenca
de 3% a 5% no tamanho do cérebro, entre individuos com e sem TDAH
(Castellanos et al, 2002; Durston et al, 2004). Em relacdo as regides
subcorticais, uma metanalise relatou tamanhos menores nos ganglios da base
e regibes limbicas (Frodl & Skokauskas, 2012). Os dados de metanalises mais
recentes do Grupo de Trabalho ENIGMA-ADHD, que inclui 36 coortes e mais
de 4.100 individuos, confirmam essas diferencas, embora observando que eles
podem ser mais sutis do que descrito anteriormente. Além disso, as diferengas
sdo mais pronunciadas apenas em criangas, e nao sao significativas em adultos
e adolescentes (Hoogman et al, 2019).

Vérios estudos descobriram que o cérebro com TDAH amadurece mais
lentamente do que o cérebro de criancas com desenvolvimento tipico. Em um
estudo importante, a idade de pico da espessura cortical foi atrasada entre
criancas com TDAH (idade média na espessura pico de 10,5 anos) quando
comparados com controles normais (idade média de 7,5 anos) (Shaw et al,
2007). Esse atraso foi mais significativo nas regides pré-frontais. Em relacao
a substancia branca, uma metandlise de dez estudos de neuroimagem por
difusdo mostrou diferencas entre cérebros com TDAH e sem TDAH (Chen et
al, 2016).

Neuroimagem Funcional

Estudos de RMNf mediados por tarefas em pacientes com TDAH que
usaram controle inibitério, memoria de trabalho e tarefas que exigiam mais
atencdo mostraram hipoatividade das redes de atencdo frontoestriatal,
frontoparietal e ventral. Os circuitos frontoamigdalianos, o sistema limbico e
as areas posteriores do cérebro também parecem estar envolvidos. Além disso,
em varios estudos, pacientes com TDAH mostram menor ativacdo em
paradigmas de processamento de recompensa do estriado ventral do que
controles. Também apresentam hiperativacdo dos sistemas somatomotor e
visual, que é possivelmente um mecanismo para compensar 0 prejuizo no
funcionamento do coértex pré-frontal e cingulado anterior (Faraone et al,
2015).

A ressonancia nuclear magnética em repouso também sugere que 0
cérebro com TDAH conecta suas redes funcionais de forma diferente do
cérebro em desenvolvimento tipico e que algumas redes relacionadas ao
TDAH amadurecem mais tardiamente (Sripada et al, 2014).
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Os achados de imagens estruturais e funcionais variam
consideravelmente entre estudos, sugerindo que a neurobiologia do TDAH €
heterogénea, o que pode ser refletido nos multiplos sintomas da doenca.
Apesar das evidéncias de que pacientes com TDAH apresentam diferencas do
"cérebro tipico", estes marcadores bioldgicos ndo sdo suficientemente
sensiveis e especificos para diagnosticar o quadro ou para verificar se um
individuo tem o transtorno.

Dados Neuropsicoldgicos

E importante destacar desde o inicio que ndo existem testes
neuropsicoldgicos com poder preditivo suficiente para diagnosticar TDAH. A
teoria mais amplamente aceita sobre déficits neuropsicoldgicos no TDAH
enfatiza deficits em inibicdo comportamental (Barkley, 1997), incluindo
disfungbes da memdria de trabalho, atencdo sustentada, controle motor e
regulacdo de afeto. Alguns estudos sugerem também que h& déficits em
funcBes ndo executivas, como aversdo ao atraso — ou imediatismo (Sonuga-
Barke et al, 2010). Além disso, a dificuldade em regular a excitacdo frente a
estimulos ambientais é frequente. Clinicamente, isso significaria que o0s
sintomas de TDAH sdo exacerbados durante tarefas demoradas e entediantes
(Posner et al, 2020).

Em relacéo aos déficits cognitivos, Frazier et al (2004) encontraram uma
moderada associacdo entre menores escores de leitura e Q.I. com TDAH, bem
como grandes deficiéncias no desempenho aritmético e ortografico. Esses
resultados foram encontrados em uma metanalise de 137 estudos com
pacientes de todas as idades.

Novamente, o achado mais importante é a grande heterogeneidade no
perfil neuropsicoldgico de individuos com TDAH. Conforme destacado por
Posner et al (2020): “Embora alguns individuos possam mostrar um extenso
padrdo de deficiéncia em diferentes funcdes executivas, outros apresentarao
deficiéncia profunda em uma funcdo executiva particular (por exemplo,
memoria de trabalho), mas ndo serdo afetados em outros aspectos (por
exemplo, o controle inibitério). Alguns pacientes ndo apresentardo
absolutamente nenhuma disfuncdo executiva.” Mais importante ainda, varios
outros transtornos podem apresentar um padrdo heterogéneo de déficits
neuropsicoldgicos e nenhum déficit especifico é patognomonico de TDAH.

APRESENTACAO CLINICA

O TDAH ¢ definido pela presenca de um padrdo persistente de
desatencdo e/ou hiperatividade-impulsividade, que interfere no
funcionamento ou desenvolvimento normal. As manifestacdes de desatengéo
sdo numerosas, incluindo desde ficar vagando durante a execucdo de uma
tarefa, falta de persisténcia e tendéncia a desorganizacéo.

TDAH D.1

RMNf

A ressonancia magnética nuclear
funcional (RMNf) mede a
atividade cerebral detectando
alteragdes associadas ao fluxo
sanguineo, contando com o fato
de que o fluxo sanguineo cerebral
€ a ativacdo neuronal caminham
juntos. Quando uma area do
cérebro esta em uso, 0 sangue
que flui para essa regiso também
aumenta. A RMNf é uma variante
da ressonancia magnética nuclear
estrutural (RMN) que visa medir a
atividade cerebral e
conectividade. E n3o invasiva e
fornece um método para avaliar a
fungdo cerebral.

Os modelos experimentais usados
em RMNf sd0 em estado de
repouso e baseados em tarefas.
Em estado de repouso, 0s
participantes nao estdo realizando
nenhuma tarefa explicita, ao
passo que usar um estimulo ou
realizar uma tarefa é a
caracteristica da RMNf baseado
em tarefas. Na RMNf em repouso,
0 modelo mais tradicional consiste
em instruir os participantes a
manter os olhos fechados, a ndo
pensar em nada em particular e a
n&o adormecer

(Soares et al, 2016).
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Clique na imagem para ver um
video breve sobre o TDAH e 0
cérebro


https://doi.org/10.3389/fnins.2016.00515
https://www.youtube.com/watch?v=4r3XWj269_g
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A hiperatividade se manifesta como atividade motora excessiva quando
nédo apropriada, inquietacdo, batidas leves ou loquacidade. Impulsividade se
refere a tomada de decisdes ou acdes sem planejamento. Além disso, pode
aparecer como intromissao social ou tomada de decisGes importantes sem
considerar suas consequéncias. E importante enfatizar que esses padroes de
comportamento ndo devem ser causados por padrdo desafiante ou falta de
compreensdo (American Psychiatric Association, 2013).

Pesquisa sobre a estrutura fatorial dos sintomas de TDAH ao longo da
vida, usando diferentes fontes de informacéo (por exemplo, professores e pais)
e culturas, sugere um modelo de dois fatores para TDAH, com as dimensdes
de desatencéo e de hiperatividade/impulsividade (Bauermeister et al, 2010).
O DSM-5 (American Psychiatric Association, 2013) sugere que existem trés
apresentacdes de TDAH: predominantemente desatento, predominantemente
hiperativo / impulsivo e combinado. Embora essa descri¢do forneca protétipos
clinicos convenientes que tém associacfes especificas com correlatos
funcionais e comportamentais de sintomas de desatencdo e hiperatividade-
impulsividade, ela ndo identifica subgrupos robustos com estabilidade
suficiente em longo prazo para justificar a classificagdo dos distintos tipos da
doenca (Willcutt et al, 2012). Os principais sintomas do TDAH estéo listados
na TabelaD.1.1

Tabela D.1.1 Sintomas de TDAH

Desatencgao

o Dificuldade em prestar atengéo aos detalhes e cometer erros por descuido
¢ Dificuldade em manter a atengdo em tarefas ou atividades

e Esforgo para ouvir quando alguém fala

o Esforgo para executar e completar tarefas ou atividades

o Dificuldade em organizar tarefas e atividades

o Evitar tarefas que exigem mais esforco mental

e Perder objetos necessarios para realizar tarefas ou atividades
o Distratibilidade a partir de estimulos externos

e Esquecimento das atividades diarias

e Mexer-se ou bater as maos ou pés, ou se contorcer no assento
e Levantar-se quando se espera que permanega sentado(a)

e Ficar correndo ou escalando (principalmente as criangas) ou sentimentos
subjetivos de inquietacéo (principalmente os adolescentes e adultos)

e Incapacidade de ter algum lazer silencioso

e Frequentemente "em movimento", "com se tivesse um motor"

e Logorréia inadequada

o Deixar escapar as respostas antes que uma pergunta seja concluida
o Dificuldade em esperar sua vez em jogos ou atividades

e Interromper outras pessoas ou intrometer-se
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Clique na imagem para ver
Russell Barkley, PhD, explicar
que o problema central no
TDAH néo é a desatengéo, mas
um distdrbio de autorregulag&o.

Os individuos afetados pelo TDAH
e suas familias comumente
interpretam mal os sintomas como
"parte de sua personalidade" ou
seu "jeito de ser". Nessas
circunstancias, € improvavel que
0s pais procurem atendimento
médico, a menos que o
comportamento esta associado ao
funcionamento prejudicado
percebido por outras pessoas,
como o fracasso escolar; neste
caso, sdo os professores que
sugerem aos pais que procurem
tratamento.


https://www.youtube.com/watch?v=GR1IZJXc6d8&feature=related
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E importante destacar que criancas afetadas pelo TDAH podem ser
capazes manter o foco ao realizar tarefas especificas, como jogar videogame,
assistindo televisdo, ou em certas situacGes de que gostam. A motivacéo,
relevancia e atratividade da tarefa para a crianc¢a influenciam na manifestacéo
dos sintomas. Além disso, pais cuidadosos podem fornecer ambientes
estruturados e estimulacdo para seus filhos com TDAH, criando uma situagéo
onde os sintomas s6 séo evidenciados mais tarde na adolescéncia, quando se
tornam mais independentes.

Diferencas de Acordo com o Estagio de Desenvolvimento

O estagio de desenvolvimento deve ser considerado ao avaliar as
apresentacdes clinicas individuais, pois 0s sintomas variam de acordo com a
idade. Apesar de haver estudos mostrando que os critérios atuais podem ser
usados para diagnosticar TDAH, mesmo em criangas com 3 anos de idade,
existem dificuldades intrinsecas no diagnéstico de TDAH em pré-escolares.
Um certo grau de impulsividade e hiperatividade é apropriado para o
desenvolvimento nessa faixa etaria, o que torna dificil separar
comportamentos hiperativos/impulsivos normais para a idade dos
comportamentos inadequados. Além disso, uma vez que eles podem néo ser
expostos a demandas ambientais substanciais (por exemplo, aderir a uma
tarefa por tempo mais prolongado), a desatencdo € ainda mais dificil de
avaliar.

AN

Clique na imagem para ver um
video curto com Guilherme
Polanczyk, que discorre sobre o
essencial para o diagnostico de
TDAH em pré-escolares

Tabela D.1.2 Mudangas nos sintomas de TDAH desde a infancia até a idade adulta

Primeira Infincia e

Pré-Escolar Periodo Escolar

»  Atividades breves

Adolescéncia

*  Menor persisténcia

Vida Adulta

. (<10 min) Detalhes ndo
*  Sequéncias curtas do que os pares (<30
d:c]larincadeim *  Mudangas 4 minq) pares chntemplados
Desatencgio (<3 min) O Falta de foco nos o ZSquecer
*  Deixar atividades at1v1dac-le detalhes de uma Compeomissos
incompletas *  Esquecidos; tarefa * Carece de
*  Nio ouvir dfesorg.alln_zados; Planejamento precaugao e
distratibilidade pelo future fraco antecipacgio
ambiente

Hiperatividade s - N s

* Nio escuta

*  Sem sensibilidade
para perigos
(dificil de
distinguir do
quadro opositor)

Impulsividade

Fonte: Taylor E, Sonuga-Barke E (2008), “Disorders of attention and activity" In Rutter M et al (eds), Rutter's Child and

* Inquietos quando se
espera calma

* Agir fora de hora;
interrompendo outras
criangas ¢ deixando
escapar respostas

* Quebra regras de
forma impensada

* Intromissdes quando
entre pares; acidentes

Adolescent Psychiatry, p. 522. ©Blackwell Publishing Limited, with permission.

*  Sentimentos
subjetivos de
inquietagéo

Inquietos ou nervosos

*  Acidentes de

trinsito e
.‘dh;tim_:;!:;l‘ﬂ]e outros
eficitario -

o *  Decisdes
.{kssumw rscos prematuras e
imprudentemente imprudentes

*  Impaciéncia
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Em criangas em idade escolar, os sintomas de desatencdo e
hiperatividade/impulsividade podem ser detectados, principalmente na sala de
aula, em diferentes combinacdes e niveis de gravidade usando informacdes de
fontes diferentes. Sintomas de TDAH tendem a diminuir no final da
adolescéncia e na idade adulta - sintomas hiperativos / impulsivos diminuem
mais do que os de desatencdo ao longo do desenvolvimento (Rohde et al,
2019). Consulte a Tabela D.1.2.

Comorbidades

Individuos com TDAH, a partir de amostras clinicas e comunitéarias,
freuentemente sofrem de outros transtornos psiquiatricos. Os padrdes de
comorbidade dependem do estagio de desenvolvimento. As condicGes
comdrbidas mais comuns em criancas sao transtorno de oposicéo desafiante
(TOD), transtorno de conduta (TC), deficiéncia intelectual, transtornos de
aprendizagem, transtornos da linguagem, do sono, enurese, transtornos do
desenvolvimento da coordenagdo motora, transtornos depressivos e de
ansiedade, tiques e transtornos do espectro autista (TEA).

Uma metandlise descobriu que criangas com TDAH sdo dez vezes mais
propensas a terem TC ou TDO, cinco vezes mais propensas a sofrerem de
depressdo e trés vezes mais propensas a terem transtorno de ansiedade em
comparagdo com aquelas sem TDAH. N&o houve diferenca significativa nos
perfis de comorbidade entre meninos e meninas.

Em adolescentes e adultos, os transtornos alimentares, transtornos por
uso de substéncias, transtorno bipolar e transtornos de personalidade também
sdo mais frequentes. Recentemente, o TDAH foi associado a condicdes
médicas além de transtornos psiquiatricos, como obesidade, asma e condic6es
atdpicas, epilepsia e diabetes (Rohde et al, 2019).

DIAGNOSTICO

Atualmente, o diagnostico de TDAH, geralmente baseado em um sistema
classificatdrio, principalmente DSM-5 ou CID-11, depende exclusivamente
da avaliacdo clinica (consulte tabela D.1.3 e 0 quadro na pagina 10) (Amercian
Psychiatry Association, 2013; CID-11). O DSM-5 difere da CD-11, pois ele
fornece descrigdes mais explicitas dos sintomas, outros pontos importantes, e
um padrdo de regras para decidir se a crianca pode ser contemplada pelo
diagnostico. O DSM-5 é bem consagrado e permite a elaboracéo de algoritmos
diagndsticos Uteis para pesquisa. A CID-11 se baseia principalmente na
experiéncia empirica clinica e no julgamento mais subjetivo (consulte também
0s capitulos A.3 e A.9 deste eBook).

As Fontes da Informacéao

Informantes diferentes tém perspectivas diferentes sobre o individuo
avaliado. Nem o DSM-5, nem a CID-11 orientam sobre como proceder ao se
deparar com dados conflitantes de diferentes fontes. Apesar da falta de
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consenso sobre o assunto, 0 conhecimento clinico atual é que o diagndstico
deve ser baseado em informagdes do maior numero possivel de fontes. Além
disso, esta claro que alguns informantes serdo capazes de avaliar alguns dos
sintomas com mais precisao do que outros (por exemplo, os pais podem relatar
sobre o desenvolvimento e comportamento de seus filhos em casa, enquanto
os professores, por estarem constantemente cercados por criancas da mesma
idade, podem relatar melhor as diferencas em relacdo aos colegas e o
comportamento na escola (Rohde et al, 2019). Os médicos também devem
examinar a crianca, embora os sintomas geralmente estejam ausentes durante
a entrevista de avaliacdo. Seria inadequado e irreal exigir que uma crianca
demolisse ou se descontrolasse no consultério médico para fazer um
diagnostico de TDAH. Além disso, examinar a crianga é importante para
excluir outros problemas. Os adolescentes devem ser questionados sobre os
sintomas que tiveram durante a infancia. No entanto, muitas vezes negam
sintomas no passado, interpretando-0s como comportamentos normais ou
minimizando seu impacto. As informacgdes dos cuidadores e os relatorios
escolares podem ajudar a determinar a idade de inicio dos sintomas.

Tabela D.1.3 Critérios diagnésticos para TDAH de acordo com o DSM-5

T R

*  Pelo menos 6 entre 9 sintomas de desatencao

Numero de sintomas ou
necessarios para o »  Pelo menos 6 entre 9 sintomas de hiperatividade / impulsividade
diagndstico

»  Para adolescentes mais velhos (com 17 anos ou mais) e adultos, 0 minimo é
de 5 sintomas

Idade do inicio dos

sintomas* Antes dos 12 anos de idade

Duragdo minima
dos sintomas

* 6 meses

+  Sintomas presentes em dois ou mais ambientes (por exemplo, escola, trabalho,

Penetrancia oasa)

Funcionamento *  Ha evidéncias claras de que os sintomas causam prejuizo significativo
Fontes de informacgéo ) _

necessarias +  Nao mencionado

*  Os sintomas ocorrem exclusivamente durante o curso de um transtorno global
Excluir o do desenvolvimento, esquizofrenia ou outro transtorno psicético, e ndo sdo mais
diagnostico se bem explicados por outro transtorno mental (por exemplo, transtorno de humor,
transtorno de ansiedade, transtorno dissociativo ou transtorno de personalidade)

*  Transtomo de déficit de atengao e hiperatividade tipo predominantemente
desatento

Possiveis diagnosticos +  Transtorno de déficit de atengo e hiperatividade tipo predominantemente
hiperativo-impulsivo

*  Tipo combinado de transtomo de déficit de atengdo e hiperatividade

* Observe gue este critério se refere a idade de inicio dos sintomas e ndo ao comprometimento
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TDAH de acordo com a CID-11

O transtorno de déficit de atengdo e hiperatividade é caracterizado por um padréo persistente
(pelo menos 6 meses) de desatengéo e/ou hiperatividade-impulsividade, com inicio durante o
periodo de desenvolvimento, tipicamente no inicio da infancia. O grau de desatengao e
hiperatividade-impulsividade esta fora dos limites da variagdo normal esperada para a idade e o
nivel de funcionamento intelectual, e interfere significativamente no funcionamento académico,
ocupacional ou social. A desatencéo se refere a dificuldade significativa em manter a atengéo em
tarefas que n&o fornecem um alto nivel de estimulo ou recompensas frequentes, distratibilidade e
problemas de organizagao. A hiperatividade refere-se a atividade motora excessiva e as
dificuldades em permanecer quieto, mais evidentes em situagdes estruturadas que requerem
autocontrole comportamental. A impulsividade € uma tendéncia a agir em resposta a estimulos
imediatos, sem deliberagdo ou consideragao dos riscos e consequéncias. O equilibrio relativo e
as manifestagdes especificas de caracteristicas desatentas e hiperativo-impulsivas variam entre
os individuos e podem mudar ao longo do desenvolvimento. Para um diagnéstico de transtorno,
0 padrdo de comportamento deve ser claramente observavel em mais de um ambiente.

Ao contrario do DSM-5, o CID-11 exclui o diagnéstico de TDAH quando o individuo sofre de
transtorno do espectro do autismo, comportamento disruptivo ou transtornos dissociais.

Investigacdes Adicionais

Lamentavelmente, ndo ha testes auxiliares, investigacdes ou
biomarcadores com poder preditivo suficiente para confirmar ou excluir esse
transtorno. Da mesma forma, neuroimagem (RMN, PET, SPECT) e EEG néo
sdo recomendados na avaliacdo clinica de rotina, embora possam ser Uteis no
diagnostico diferencial em casos raros. Os testes neuropsicologicos, de Q.1. e
de desempenho sdo Uteis para estimar o comprometimento intelectual, déficits
graves da funcdo executiva e possiveis transtornos de aprendizagem (Rohde
et al, 2019), que sdo importantes para 0 manejo.

As escalas de avaliacdo sdo Uteis para quantificar a gravidade dos
sintomas e monitorar a resposta ao tratamento. Um dos mais amplamente
usados é o SNAP-IV (Swanson, Nolan e Pelham Rating Scale - quarta
revisao); para adultos, a ASRS (Adult ADHD Self-Report Scale) é
recomendada (ver tabela D.1.4) (Faraone et al, 2015).

Diagnostico Diferencial

E essencial realizar um exame fisico completo para excluir outras
condigBes clinicas (por exemplo, hipertireoidismo) que possam causar
sintomas de desatencdo e/ou hiperatividade/impulsividade, bem como para
avaliar a acuidade visual e auditiva e os padrdes de sono.

Os transtornos do sono podem ser a causa, uma consequéncia, ou mesmo
comérbidos ao TDAH (consulte o Capitulo 1.4 deste e-Book). Diversas
condicdes genéticas podem apresentar sintomas de TDAH (por exemplo,
neurofibromatose tipo I, sindrome do X fréagil). Vaérios transtornos
psiquiatricos que podem ser comérbidos com TDAH devem ser considerados
também no diagndstico diferencial (por exemplo, transtorno de ansiedade
generalizada, transtorno bipolar, depressédo maior).
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Tabela D.1.4 Escalas selecionadas para TDAH disponiveis gratuitamente para uso clinico

(Ef;g:le_gria) AVALIADOR COMENTARIOS

SNAP IV «  Uma escala de classificagdo para sintomas de TDAH e TOD
(5-18 anos) Swanson, +  Simesmo(a) +  Sensivel a mudangas relacionadas ao tratamento
Aozt + Pais «  Vers&o curta: 26 itens
Pelham Rating Scale - quarta ] ’ .
revisdo (Swanson et al, 2001) *  Professores «  Versao completa: 90 itens
+  Versdes em francés, portugués e espanhol

SWAN
(5-18 anos) Strengths and +  Simesmo(a) +  Com base nos critérios DSM-IV
Weaknesses of ADHD Pai ¢ 2Bitens

+ Pais
Symptoms and Normal +  Versdes em francés e espanhol
Behavior Scale *  Professores
(Swanson et al, 2001)
ASRS «  Desenvolvido pela OMS
ABADID SEFREA Sl «  Uma vers&o de 6 itens para triagem
Escala de Autorrelato de TDAH ~ +  Si mesmo(a) P g
em adultos +  Uma vers&o de 18 itens com base nos sintomas do DSM-IV

+  Ambas as versdes foram traduzidas para varios idiomas

Embora o TDAH possa ser comorbido com TEPT (Spencer et al, 2016),
é importante observar que alguns eventos traumaticos, como abuso sexual ou
negligéncia grave, podem resultar em um quadro clinico que se assemelha ao
TDAH.

Existem passos a serem seguidos pelos clinicos no diagnostico
diferencial dessas situagdes:

. Considere a idade de inicio dos sintomas de TDAH e dos sintomas
de outros problemas psiquiatricos,

. Examine a trajetéria dos sintomas (por exemplo, alguns
transtornos sao episddicos, enquanto 0 TDAH nao), e

. Avalie se os sintomas ndo podem ser mais bem explicados pela
comorbidade (Rohde et al, 2019).

Por exemplo, a idade de inicio dos sintomas pode ser clinicamente
relevante ao desemaranhar a desatencdo como manifestacdo de TDAH ou
como sintoma de um transtorno depressivo cronico (por exemplo, transtorno
depressivo persistente ou distimia). O inicio dos sintomas de desatencdo antes
do inicio dos sintomas de humor sugere um diagndstico de TDAH.

Imaturidade relativa. O interesse na relacdo entre imaturidade relativa e
TDAH aumentou recentemente. As criancas da mesma série escolar
constituem um grupo heterogéneo, sendo que algumas nascem mais cedo e
mais velhas do que outras. A diferenca de idade pode chegar a 12 meses,
representando até 15% de suas vidas jovens. Estudos demonstraram que
criangas mais jovens que seus colegas de classe tém maior probabilidade de
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serem diagnosticadas com TDAH (Caye et al, 2019a). Embora as razfes para
isso ndo sejam claras, pode ser devido ao diagnostico incorreto de criancas
mais novas (menos maduras) como tendo TDAH (falsos positivos), ou
criangas mais novas com TDAH na mesma série escolar tendo uma
apresentacdo clinica mais grave, tornando mais facil seu reconhecimento.
Independentemente do motivo, essa questdo deve ser levada em consideracao
ndo apenas pelos medicos, mas também pelos professores.

O Processo de Avaliacdo

O processo diagndstico é baseado em abordagens clinicas que contem
com diferentes fontes de informagdo. Ele pode ser conduzido usando
entrevistas psiquiatricas comuns com o paciente e seus cuidadores, e também
com outros informantes apropriados, como professores (consultar Capitulo
A.5 deste eBook).

A entrevista é projetada para coletar os sintomas e entender como eles
afetam a vida do individuo, bem como se fatores familiares ou sociais podem
contribuir para os sintomas. Além disso, permite acessar os historicos medicos
(geral e psiquiatrico) pessoal e familiar. A busca por prejuizos nas diversas
areas da vida é fundamental, como nos estudos e nos relacionamentos com
pais e amigos. Além disso, é essencial para se pesquisar de forma mais
abrangente por comorbidades (Rohde et al, 2019).

Para auxiliar no diagnostico, particularmente em ambientes de pesquisa,
diferentes entrevistas padronizadas podem ser usadas com 0 objetivo de
aumentar a confiabilidade, como a Schedule for Affective Disorders and
Schizophrenia for School-age Children (K-SADS) ou a Development and
Wellbeing Assessment (DAWBA). Ambos podem ser baixados da Internet
gratuitamente e estdo disponiveis em varios idiomas.
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O K-SADS é uma entrevista semiestruturada, ou seja, permite o
julgamento clinico dos entrevistadores, que precisdo ser clinicos treinados no
uso do instrumento. O DAWBA pode ser administrado por entrevistadores
bem treinados (ndo precisam ser clinicos), online ou por telefone, o que € util
em pesquisas epidemioldgicas.

CURSO

Até recentemente, o0 TDAH era visto como um transtorno especifico
para criangas. A crenga era que os individuos superavam o TDAH na
adolescéncia. Nas ultimas duas décadas, trabalhos consistentes documentaram
sua persisténcia na idade adulta em uma boa proporgéo de casos.

Persisténcia

N&o ha consenso sobre a extensdo em que o TDAH persiste desde a
infancia a idade adulta. Estudos longitudinais acompanhando criangas com
TDAH até uma idade média de 18 anos encontraram taxas que variaram entre
4% e 76% (Caye et al, 2016). Uma metanalise sugeriu que 15% dos casos de
infancia preencheram todos os critérios diagndsticos aos 25 anos de idade, até
65% apresentaram sintomas que causam deficiéncia, mas nao atendem a todos
0s critérios diagndsticos e 20% ndo apresentam sintomas nem
comprometimento durante a idade adulta (Faraone et al, 2006).

Apesar dos inimeros estudos sobre a trajetéria do TDAH durante o
tempo de vida, existem apenas alguns relatos sobre fatores de risco na infancia
associados a remissao ou persisténcia na idade adulta. Uma metandlise indicou
que TDAH grave, condi¢cBes comdrbidas (como transtorno de conduta e
depressdo maior) e o tratamento para 0 TDAH foram os principais preditores
de persisténcia. O estudo chamado Multimodal Treatment of ADHD (MTA)
relatou que pais com problemas de saude podem ser um fator de risco
significativo. No entanto, Q.I., perfil socioecondmico, nivel de escolaridade
dos pais e problemas de relacionamento entre pais e filhos ndo eram
associados a persisténcia (Roy et al, 2016).

Inicio no Adolescéncia e Idade Adulta

De acordo com o DSM-5 (American Psychiatric Association, 2013),
para fazer um diagndstico de TDAH, os sintomas devem estar presentes antes
dos 12 anos (até 2013, antes dos sete anos). Alguns estudos (Caye et al, 2016;
Moffitt et al, 2015; Agnew-Blais et al, 2016) questionam isso e sugerem que
0 TDAH pode ocasionalmente comecar durante a adolescéncia ou mesmo na
idade adulta. Se TDAH de inicio tardio pode existir ou ndo requer mais
pesquisas (Asherson & Agnew-Blais, 2019).

PROGNOSTICO

E amplamente aceito que o TDAH est4 associado a desfechos negativos.
Uma ampla gama de estudos descobriu que um diagndéstico de TDAH esta
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fortemente associado com problemas emocionais e deficiéncias sociais
(Faraone et al, 2015), como:

. Menos capacidade de lidar com eventos estressantes, de expressar
empatia e de socializar com colegas

. Maior probabilidade de perpetrar bullying, de abandonar a escola,
de ficar desempregado, ter uma renda mais baixa, estar envolvido
em acidentes — especialmente acidentes de transito - ser condenado
por crimes, ser preso, uso indevido de substancias, a gravidez
indesejada, e menor longevidade.

Esses resultados negativos resultam em uma pior qualidade de vida e
maior taxas de suicidio (Chen et al, 2019; Fitzgerald et al, 2019). Além disso,
0 TDAH tem um impacto negativo nas familias. Por exemplo, um estudo
dinamarqués descobriu que ter um filho com TDAH dobrou as chances de
separacao dos pais (Kousgaard et al, 2018).

Apesar de todos os resultados negativos associados ao TDAH, alguns
estudos dao uma ideia dos aspectos potencialmente positivos. Por exemplo,
adultos com o transtorno podem ter tracos empreendedores mais elevados
(Verheul et al, 2016; Sdnego et al, 2020), ser mais tolerante ao risco, mais
aberto a novas experiéncias e mais criativo (Antshel, 2018; White e Shah,
2011; Boot et al, 2017).

Custo Financeiro

Grandes revisdes sisteméticas estimaram o custo anual atribuido a
TDAH entre 143 e 266 bilhdes de dolares nos EUA e mais de 1 bilhdo de
euros na Holanda (Doshi et al, 2012; Le et al, 2014). Na Suécia, criangcas com
TDAH fizeram dobrar ou triplicar o custo para o sistema de salide quando
comparado com pares sem a condicdo (Du Rietz et al, 2020). Encargos
financeiros semelhantes foram estimados para a Coreia do Sul e Austrélia,
entre outros.

TRATAMENTO

Apresentamos aqui o tratamento ideal em um mundo ideal, algo para se
almejar. Em muitos casos, no entanto, devido a falta de tempo, recursos,
médicos qualificados, e por outras razGes, atalhos sdo tomados. Isso €
particularmente verdade em pessoas de baixa renda, paises onde existe uma
grande falta de pessoal treinado. Em qualquer caso, isso deve ndo ser uma
justificativa para o uso de tratamentos que ndo sejam seguros ou que tenham
sido denotados como néo sendo efetivos.

Existem varias estratégias de tratamento que podem melhorar os
sintomas de TDAH que séo apoiadas por evidéncias. Dada a variacdo entre 0s
pacientes, € necessario um plano de tratamento individualizado, levando em
consideragao a idade, as comorbidades, gravidade, circunstancias familiares e

TDAH D.1

Calculadora de risco

Clique aqui para acessar uma

calculadora de risco para estimar a

chance de persisténcia de TDAH

desde a infancia até a idade adulta
jovem para criangas com menos de
12 anos que vivem no Reino Unido

ou nos EUA (Caye et al, 2019b).
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sociais e preferéncias do paciente e da familia. O(A) paciente e sua familia
devem estar sempre envolvidos neste processo.

Psicoeducacao

Como o TDAH é uma condicdo cronica e potencialmente vitalicia, a
psicoeducacdo é a base de qualquer tratamento. Os médicos devem prestar
atencdo ao dar informagdes de uma forma que as familias possam entender,
usando linguagem, comparacGes, e metaforas no nivel educacional do
paciente e de uma maneira culturalmente sensivel.

Isso incluiria:

. Pedir a familia e ao paciente para explicar sua compreensao sobre
TDAH

. Dar uma explicacdo precisa do que € TDAH, desmascarando mitos
e equivocos, que sdo mais conhecidos afora

. Explicar que nédo existe um "teste" para diagnosticar o TDAH, que
o diagnostico é com base na avaliagéo clinica

. Explicando em um nivel que eles possam entender o que causa 0
transtorno

. Listar as vérias opc¢des de tratamento, incluindo medicamentos,
com seus beneficios e efeitos colaterais, a probabilidade de
resposta, curso esperado de acgéo e efeitos de curto e longo prazo

. Discutir pros e contras do tratamento escolhido e se o tratamento é
rejeitado

. Com a permissdo dos pais, informe os professores sobre o
tratamento e o que eles podem fazer para apoiar seus alunos

TDAH D.1
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. Informar sobre recursos de autoajuda, grupos de apoio,
organizacOes voluntarias, sites e suporte para educagdo e emprego
(NICE, 2018).

Tratamentos Nao Farmacoldgicos

Os tratamentos ndo farmacoldgicos podem ser usados como alternativa
ou como uma adicdo a medicacdo quando os pacientes ndao respondem a
medicacdo ou tém efeitos adversos significativos, para lidar com certas
comorbidades, quando o0s pacientes ndo tém acesso a tratamento
farmacoldgico ou quando o paciente € muito jovem para tomar medicacao
(Faraone et al, 2015). Isso evolui a medida que os pacientes crescem. Por
exemplo, as intervencdes dos pais tém mais impacto sobre as criangas mais
novas, enquanto psicoeducacdo em relacdo ao uso indevido de substancias ou
acidentes com veiculos motorizados é mais relevante para adolescentes ou
adultos jovens. Uma descrigcdo mais detalhada destes tratamentos pode ser
encontrada no Capitulo D.1.1 deste e-Book.

Tratamento Comportamental e Psicossocial

A maioria das diretrizes recomenda intervencGes comportamentais
(especialmente treinamento comportamental dos pais) combinado com
medicacdo. As intervences comportamentais sdo indicadas como a primeira
linha de tratamento principalmente para criancas mais novas e para aqueles
que tém sintomas leves e deficiéncia (Caye et al, 2019). Porém, mais anélises
conservadoras da literatura para criangas e adolescentes em idade escolar,
considerando evidéncias de ensaios clinicos randomizados com base em
cegamento de avaliadores, sugerem que os tamanhos dos efeitos dos sintomas
de TDAH ndo sdo substanciais (Rimestad, 2019) mas é importante destacar
que sao relevantes para a melhoria da qualidade de parentalidade e para tratar
comorbidades, especialmente transtorno de oposicdo desafiante e de
problemas de conduta (Faraone et al, 2015).

Outras abordagens psicoldgicas usadas para tratar o TDAH incluem
intervencdes no comportamento em sala de aula, treinamento de habilidades
sociais e organizacionais, com base na meditagdo e terapia cognitiva. Os
Gltimos trés podem ser particularmente adequados para adolescentes.

Neurofeedback

O Neurofeedback usa técnicas baseadas em recompensas para
normalizar os elementos do perfil eletrofisiolégico do paciente que se pensa
estar associado a problemas de atencao (Faraone et al, 2015). Em resumo, 0s
pacientes séo treinados para melhorar seu autocontrole sobre os padrdes de
atividade cerebral enquanto € monitorado por EEG obtido quando se
concentram em uma tarefa (por exemplo, um simples jogo de computador).
Resultados de pesquisas sobre os efeitos positivos do neurofeedback no
TDAH sdo ambiguos, na melhor das hipoteses (Caye et al, 2019).
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Treinamento Cognitivo Computadorizado

Abordagens de treinamento cognitivo hipotetizam uma reducdo de
sintomas do TDAH, melhorando o desempenho em fungdes neuropsicologicas
especificas relacionado ao TDAH (por exemplo, controle inibitdrio, atencéo,
memoria de trabalho). Eles sdo geralmente administrados por meio de
computadores ou telefones celulares e projetado para ser atraente para
criangas, semelhante aos videogames (Caye et al, 2019). Essas intervencGes
treinam funcgdes especificas em varias sessdes, desafiando o individuo e
aumentando dificuldade a medida que evoluem (Faraone et al, 2015). Uma
metanalise descobriu que este tratamento mostra eficAcia moderada na
melhora do quadro fungdes direcionadas ao neuropsicolégico, mas um
impacto menos claro sobre os principais sintomas da doenca (Caye et al,
2019). Recentemente, o US Food and Drug Administration (FDA) aprovou o
primeiro videogame para o tratamento de TDAH em criancas (Kollins et al,
2020). Embora promissor, mais estudos sdo necessarios antes que esta
intervencgédo possa ser recomendada.

Intervencdes Dietéticas

As intervencBes dietéticas sdo divididas em de exclusdo e de
suplementacdo. As dietas de excluséo geralmente visam os aditivos artificiais
(principalmente corantes alimentares artificiais). Eles tém um efeito positivo
pequeno, especialmente em pacientes que ja tinham intolerancias alimentares
(Faraone et al, 2015).

Os é&cidos graxos polinsaturados sdo os suplementos com melhores
efeitos positivos (Caye et al, 2019). O uso de outros suplementos (por
exemplo, vitaminas, ervas, homeopatia) ndo teria suporte de evidéncias
cientificas (Faraone et al, 2015).

Estimulacéao Cerebral

Uma vez que o nervo trigémeo conduz entradas aferentes para varias
conexdes no locus ceruleus, sistema de ativacdo reticular e nacleo do trato
solitario - areas associadas a atencédo - teoriza-se que a estimulacdo nervosa
do trigémeo externo pode ser um tratamento ndo invasivo e de risco minimo
para 0 TDAH (McGough et al, 2019). Apesar de ter sido aprovado pelo FDA,
a eficacia desta intervencdo é apoiada apenas por um ensaio clinico
randomizado de 5 semanas que envolveu apenas 30 pacientes experimentando
estimulacdo ativa do nervo trigémeo. Mas sdo necessarios estudos antes de
poder ser recomendado.

TRATAMENTO FARMACOLOGICO

Estimulantes

Psicoestimulantes - metilfenidato e anfetaminas - sdo as drogas mais
estudadas para 0 TDAH e estdo entre as mais bem pesquisadas em psiquiatria
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(por exemplo, tabela D.1.5). O metilfenidato é o mais amplamente disponivel.
Eles tém a limitacdo de meia-vida curta, exigindo, assim, duas ou trés doses
durante o dia para o beneficio ideal - criando consideraveis problemas
praticos, especialmente na escola. Preparacdes de liberagdo prolongada - que
requerem apenas uma Unica dose matinal - usam mecanismos diferentes para
diminuir a absorcdo ou liberacdo. Por exemplo, o Concerta utiliza um
mecanismo de “bomba osmoética” com 22% da dose disponivel como
liberacdo imediata.

Embora mais potentes do que o metilfenidato, as anfetaminas séo menos
frequentemente usadas e, devido a preocupac6es sobre o potencial de abuso,
ndo sdo comercidveis em varios paises. Além das formulacdes de liberacao
imediata, existem varios produtos anfetaminicos de liberacdo prolongada de
acdo mais longa. Por exemplo, o0 Venvanse (lisdexamfetamina) tem uma longa
duracgéo do efeito (ver Tabela D.1.5).

Todos os estimulantes s&o pensados para agir, pelo menos em parte, por
meio de seu impacto nas vias da dopamina e/ou noradrenalina. Ambos 0s
neurotransmissores sdo moduladores essenciais dos circuitos cerebrais que
contribuem para atengédo, processamento de recompensa e atividade. Embora
existam semelhancas entre esses medicamentos, também existem diferencas.
O metilfenidato e as anfetaminas inibem transportadores de recaptacdo tanto
da dopamina quanto da noradrenalina. Derivados de anfetaminas também
promovem a liberacao e o transporte pré-sinaptico reverso da dopamina.

Embora Concerta (metilfenidato) e Venvanse (lisdexamfetamina) sejam
considerados de primeira linha de tratamento na maioria das diretrizes
internacionais (consulte abaixo) e tém muitas semelhangas, eles também tém
diferencas. Lisdexamfetamina tem tanto um tamanho de efeito ligeiramente
maior que o metilfenidato em ensaios clinicos com criangas e adolescentes,
quanto maior taxa de irritabilidade e maior diminuicéo do apetite. O Concerta
tem um mais rapido inicio de acdo, mas uma duracdo ligeiramente mais curta
em estudos farmacocinéticos, embora ha grande variabilidade entre
individuos.

Nao Estimulantes

Existem duas classes de medicamentos ndo estimulantes usados no
TDAMH, o inibidor da recaptacao de noradrenalina, atomoxetina, e 0s agonistas
a-2-adrenérgicos, clonidina e guanfacina. Consulte a tabela D.1.6. Outros
medicamentos tém sido usados off-label, como antidepressivos triciclicos
(imipramina), bupropiona (outro antidepressivo) e modafinila (geralmente
administrado para tratar narcolepsia), com eficacia limitada. Seu uso para o
TDAH n&o é aprovado nos EUA nem na Unido Europeia (Caye et al, 2019).
Recentemente, ha um interesse crescente no uso de canabindides.
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Tabela D.1.5 Medicamentos estimulantes disponiveis para tratar TDAH
Duracao Dose S
~ : aproximada inicial Dp_se AT
Formulagio Nome Posologia de ac3 tipi maxima (mg)
Comercial* © 5o pica
(horas) (mg)
Ritalina
Metadate 2 - 3x/dia 3-5 5 60
Liberagéo imediata Metilina
Focalin 2 - 3x/dia 2-3 2.5 20
N Ritalina SR
neo .. Metadate ER 1- 2x/dia 38 10 60
Metilfenidato Metilina ER
Metadate CD .
Ritalina LA 1x/dia 6-8 10 60
Liberagdo Concerta 1x/dia 8-12 18 72
prolongada
Focalin SR 1x/dia 12 5 30
Daytrana Patch usado por até 9 horas 10 30
Dexedrine 3
Liberagao imediata pextrostat 2 - 3x/dia 4-6 0 30
Adderall 1 - 2x/dia 4-6 5 40
Anfetaminas  Acgo Dexedrin ;
Intermediaria spansule 1-2«dia E E e
Liberagao Adderal-XR 1x/dia 10 10 30
prolongada Venvanse 1x/dia 13 30 70
* Nem todos podem estar disponiveis em alguns paises e 0s nomes das marcas podem ser diferentes.

Tabela D.1.6 Medicamentos nao estimulantes usados para tratar TDAH

Nome Posol Dose diaria
Droga Formulacao osologia Dose inicial tipica
Comercial - (ng) méxima (mg)

De 8-12 anos: 4

Guanfacina Liberacao Intuniv 1x/dia De 13-17 anos: 7
prolongada
- , ~ Kapway . 0.4 dividido em
Clonidina Liberacao Catapres 2x/dia 0.1 duas doses
prolongada
70 kg ou menos:
. x : 70 kg ou menos: 0.5 mg/kg 14
Atomoxetina Curta atuagéo Strattera 1-2x/dia S 70 b A0 mglkg ou 100
Acima de 70 kg:
100 mg

* Nem todos podem estar disponiveis em alguns paises e os nomes das marcas podem ser diferentes.
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QUAL MEDICAMENTO USAR?

Baseado na Efetividade

Uma metanélise incluindo 133 estudos com 24.000 participantes revelou
que os psicoestimulantes foram altamente efetivos na reducdo dos sintomas
de TDAH. Metilfenidato e anfetaminas tém um efeito ligeiramente diferente
de acordo com a faixa etéria. O metilfenidato promove uma melhora maior
em criancas e adolescentes do que em adultos, enquanto as anfetaminas
mostram beneficios semelhantes em ambas as faixas etarias. Entre 0s
medicamentos ndo estimulantes, a atomoxetina gera uma melhora moderada
em criancas e adultos. Guanfacina e clonidina, ambos com liberacédo
prolongada, levam a uma reducdo moderada dos sintomas apenas em criancas
(Cortese et al, 2018).

Diversos estudos bem desenhados, a maioria com base em grandes
conjuntos de dados, investigaram até que ponto a reducdo dos sintomas de
TDAH foi associada a melhores resultados na vida real. Eles documentaram
com clareza a efetividade dos estimulantes, principalmente metilfenidato, em
diferentes resultados funcionais, como melhora qualidade de vida (Jonsson et
al, 2017; Coghill et al, 2017; Coghill, 2010) e melhora do desempenho
académico (Lu et al, 2017), reducdo da criminalidade (Lichtenstein et al,
2012; Mohr-Jensen et al, 2019), reducao de acidentes com veiculos (Chang et
al, 2017), queda de internacbes em pronto-socorro relacionadas a abuso de
substancias ou trauma (Quinn et al, 2017; Chang et al, 2014), menor risco de
acidentes e lesbes cerebrais (Ghirardi et al, 2020; Dalsgaard et al, 2015),
menor risco de doencas sexualmente transmissiveis (Chen et al, 2018), menos
suicidios consumados (Liang et al, 2018) e taxas de mortalidade reduzidas
(Chen et al, 2020).

Baseado em Efeitos Colaterais

Os efeitos adversos devem sempre ser discutidos em detalhes com 0s
pacientes e responsaveis antes de prescrever medicamentos. Os efeitos
adversos mais comuns dos estimulantes sdo insonia, cefaléia, irritabilidade,
agitacdo, nervosismo, tremor, perda de apetite, nduseas e perda ponderal.
Estes tendem a ser leves, dose-dependentes e transitorios. Estimulantes podem
exacerbar tiques, sintomas psicoticos e maniacos e convulsdes em criangas em
risco para tais condicGes. A maioria deles pode ser gerenciada ajustando a
dose ou alteracdo da droga estimulante (ver também Tabela D.1.8). Supresséo
de crescimento e os efeitos cardiovasculares séo os efeitos adversos de longo
prazo mais relevantes.

Retardo de crescimento. Estimulantes podem retardar o crescimento das
criancas e podem reduzir altura adulta final (até 4 cm da altura adulta
esperada; Greenhill et al, 2019).
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TabelaD.1.7 Monitoramento e manejo de efeitos colaterais dos medicamentos

Pode ocorrer

Efeito colateral
com

Metilfenidato
Atomoxetina
*  Anfetaminas

Perda de .
apetite ou

perda de peso

Retardo de *  Metilfenidato
crescimento +  Atomoxetina
+  Anfetaminas

*  Metilfenidato

Insénia +  Anfetaminas

Hepatotoxicidade ~ * Atomoxetina

Metilfenidato
Atomoxetina
Anfetaminas

Presséo *
sanguinea ou .
funcéo cardiaca .
anormal

+  Metilfenidato
*  Atomoxetina

Convulsoes

+  Metilfenidato
*  Anfetaminas

*  Metilfenidato
Anfetaminas

Sintomas de
ansiedade 0

Monitoramento

Aferir 0 peso antes do
tratamento e depois a cada
3-6 meses

Registrar em um grafico de
crescimento

Aferir a altura antes do
tratamento e depois a cada
3-6 meses

Registrar em um grafico de
crescimento

Reunir informagdes sobre o0s
padrdes de sono antes e
depois de iniciar o
tratamento

Informar os pais sobre 0 risco
de danos ao figado

Monitorar os niveis de ALT e
AST antes e depois de iniciar o
tratamento

Antes de iniciar a medicacéo,
coletar informagdes
detalhadas sobre:

Histdria pessoal € familiar de
eventos cardiovasculares
(particularmente morte
cardiaca subita)

Achados fisicos sugestivos de
sindrome de Marfan ou
sindrome do Q-T longo

Nas consultas de
acompanhamento, monitorar a
frequéncia cardiaca, a
presséo arterial e a presenca
de sopros anormais

Avisar os pais sobre 0 risco
de convulsdes

Monitorar a presenca de tiques
antes e depois de iniciar o
tratamento

Investigar a presenga de
sintomas de ansiedade antes
e apos o inicio do tratamento

Manejo

Evitar tomar o medicamento antes das

refeicdes

Dé conselhos dietéticos ao paciente
€ a0s pais ou encaminhe-o0s para
seguimento dietético profissional

Considerar interromper a
medicagéo durante os fins de
semana e férias escolares

Considerar a redugéo da dosagem
ou interromper a medicagéo se
houver evidéncias claras de
retardo de crescimento

Considerar alteracéo do esquema de
dosagem, evitando medicagéo a
tarde

Reduzir a dose
Mudar para atomoxetina

Parar a atomoxetina imediatamente
se surgirem ictericia ou evidéncias
laboratoriais de danos ao figado

Mudar para outro medicamento, mas
nao retomar a atomoxetina

Em caso de suspeita de
anormalidade cardiovascular,
encaminhar o(a) paciente a
Cardiologista antes de iniciar a
medicagéo

Em caso de presséo arterial
superior ao percentil 95 (ou
qualquer aumento clinicamente
relevante) ou arritmia / taquicardia,
pare a medicagao e encaminhar
para um cardiologista

Interromper a medicagao.
Considerar o uso de dexanfetamina.

Reduzir / parar o estimulante se os
tiques piorarem

Discutir com os pais e o0 paciente 0s
beneficios e riscos de continuar o
tratamento com estimulantes

Considerar atomoxetina

Titular a dose mais lentamente

Em caso de agravamento ou surgimento
de sintomas de ansiedade, considerar o
tratamento concomitante de ansiedade

Mudar para atomoxetina

TDAH D.1
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TabelaD.1.7  Monitoramento e gerenciamento de efeitos colaterais de medicamentos (continuagao)

Em caso de alto risco ou sintomas

e . i i sicoticos emergentes, interromper 0s
*  Metifenidato Monitorar os sintomas gstimubntes g P
Sintomas Anfetami psicoticos antes e apos o
nietaminas inicio do tratamento +  Considerar atomoxetina

psicoticos

+  Seos sintomas persistirem apds a
interrupgéo dos estimulantes, tratar os
sintomas psicéticos.

+  Avisar os pais sobre 0 risco de tais
comportamentos antes de iniciar o

Comportament :
port: *  Perguntar aos pacientes ratamento
0 agressivo ou . . ~ — .
el @ Atomoxetina sobre ideagdo ou +  Discutir com os pais como manter seus
ensamento impulsos suicidas ou filhos protegidos contra automutilagéo
pens agressivos . 8 int isi 5 5
suicida e 0s sintomas persistirem apds um més,

considerar mudar para outro
medicamento

*  Monitorar o nimero de
comprimidos prescritos €

e reunir informagdes sobre

Uso indevido * Metifenidato comportamentos que

ou desvio de «  Anfetaminas podem sugerir abuso / * Emcaso de alto risco de abuso,
drogas desvio suspeita de abuso ou desvio, a

«  Os membros da familia atomoxetina deve ser prescrita
abusam de substancias?

+  Pedir aos pais para monitorar ou
supervisionar a tomada do medicamento

Este risco precisa ser discutido com pais e pacientes, e o crescimento das
criangas monitorado regularmente enquanto em uso de estimulantes. O
crescimento pode retomar assim que os estimulantes sdo parados. Assim,
parar de tomar a droga durante as férias escolares pode minimizar este risco.
Outras opgOes incluem reduzir a dose, mudar para uma medicagdo nao
estimulante ou interromper o farmaco.

Morte subita. Apesar das preocupacdes a este respeito, varios grandes
estudos e metanalises ndo mostraram nenhuma evidéncia de que o uso atual
de um medicamento para TDAH esteja associado a um risco aumentado de
eventos cardiovasculares graves. Apesar de o risco ndo poder ser totalmente
descartado, sua magnitude é muito baixa (Cooper et al, 2011). No entanto,
como parte da historia clinica, é necessario verificar fatores de risco. Além
disso, a frequéncia cardiaca e a pressao arterial devem ser monitoradas antes
de iniciar o tratamento, apds cada mudanca de dose e a cada seis meses. ECGs
ndo sdo necessarios exceto quando ha fatores de risco cardiaco,
particularmente uma histéria familiar de morte antes dos 40 anos (NICE,
2018). Uma opcdo nesses casos € prescrever um ndo estimulante.
Atomoxetina pode levar a um aumento da pressdo arterial e frequéncia
cardiaca, enquanto guanfacina e clonidina podem diminuir esses dois
parametros.
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Uso indevido de medicacao para TDAH

O uso indevido de medicamentos estimulantes (ou seja, comercializar,
dar a amigos ou parentes, ou adquirir 0 produto roubado) aumentou nas
ultimas décadas, especialmente em paises de alta renda, onde estimulantes séo
prescritos com mais frequéncia. Enquanto na maioria desses casos, 0S
estimulantes sdo usados para melhorar o desempenho académico, 0 uso
recreativo abusivo também acontece. Pais e pacientes precisam estar cientes
desse risco e tomar as devidas precaucGes monitorando e mantendo a
medicacdo em local seguro (Faraone & Wilens, 2007). Se houver individuos
que abusam de substancias na familia, os médicos podem considerar a
prescricdo de estimulantes de longa acdo, que tém menor potencial de abuso
do que estimulantes de liberacdo imediata.

Tabela D.1.8 Resumo das recomendagdes para tratamento

4-5 anos de idade 6-11 anos de idade

+  Psicoeducagao e programa de
treinamento para pais

+  Senéo houver acesso ao treinamento
dos pais: estimulantes

+  Senéo houver resposta adequada a
um primeiro estimulante ou efeitos
adversos significativos, mude para um

Ir_nec\)/c(iae?a do estimulante diferente .
«  Senéo houver resposta adequada ou
efeitos colaterais significativos: mude
+ Psicoeducagio para atomoxetina
+  Programas de * Senao houver resposta adequada ou
treinamento para efeitos coIaFerals significativos, tente
pais outros medwamgqtos (por exemplo,
. Terapia guanfacina, clonidina)
comportamental
administrada por
professores
S i e +  Psicoeducagéo
melhora e os Estimulantes e, se possivel,
sintomas forem combinados com o programa de
graves, considere treinamento dos pais
metilfenidato. Se nao houver resposta adequada ou
Severo efeitos colaterais significativos: mude

para um estimulante diferente

Se ndo houver resposta adequada ou
efeitos colaterais significativos: tente
atomoxetina e, depois, outros
medicamentos (por exemplo,
guanfacina, clonidina)

12-18 anos de idade

Psicoeducacgéo e TCC

Se ndo houver acesso a TCC:
estimulantes

Se nao houver resposta
adequada ou se efeitos
colaterais significativos: mude
para outro estimulante

Se nao houver resposta
adequada ou se efeitos
colaterais significativos, tente
atomoxetina

Se n&o houver resposta
adequada ou se efeitos
colaterais significativos, tente
outros medicamentos (por
exemplo, guanfacina, clonidina)

Psicoeducagéo

Estimulantes e, se possivel,
combinado com CBT

Se nao houver resposta
adequada ou se efeitos
colaterais significativos: mude
para um estimulante diferente

Se nao houver resposta
adequada ou se efeitos
colaterais significativos: tente
atomoxetina e, depois, outros
medicamentos (por exemplo,
guanfacina, clonidina)

TDAH D.1
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Implicacdes das Comorbidades

Transtornos especificos como depresséo e transtorno bipolar podem se
manifestar com ou exacerbar os sintomas de TDAH. Nesses casos, 0 melhor
curso de acdo pode ser para tratar o transtorno comorbido primeiro; o clinico
pode entdo avaliar o TDAH com foco nos sintomas restantes (Caye et al,
2019). Geralmente, os estimulantes ndo exacerbam os transtornos de tiques
comorbidos. Contudo, isso pode acontecer em alguns pacientes e deve ser
monitorado (Caye et al, 2019). E se esse for o caso, o tratamento com
atomoxetina ou agonistas alfa-adrenérgicos € uma alternativa (Pringsheim &
Steeves, 2011). E amplamente aceito que a atomoxetina pode ser uma opgao
guando o TDAH é concomitante com transtornos de ansiedade devido ao seu
efeito positivo sobre sintomas de ansiedade, enquanto os estimulantes podem
piora-los.

Recomendacdes por Diretrizes

Com base nos resultados apresentados, os estimulantes séo a primeira
linha psicofarmacoldgica em todas as diretrizes internacionais (por exemplo,
Wolraich et al, 2019; NICE, 2018). De acordo com as diretrizes do NICE, o
tratamento farmacologico de primeira linha para criangas com cinco anos ou
mais é metilfenidato, de ac¢éo curta ou longa.

Lisdexamfetamina é a segunda escolha se o paciente ndo apresentar
beneficio suficiente apos 6 semanas de tratamento com metilfenidato. Se mal
tolerada, a lisdexanfetamina pode ser substituida pela dexanfetamina.

Atomoxetina e guanfacina podem ser oferecidas se o paciente ndo puder
tolerar ou aceitar metilfenidato ou lisdexanfetamina ou se ndo houver
nenhuma melhora nos sintomas de TDAH apds 6 semanas de tratamento com
metilfenidato e lisdexamfetamina. Um resumo das estratégias de tratamento
de acordo com o estdgio de desenvolvimento pode ser encontrado na tabela
D.1.8

QUESTOES CLINICAS ESPECIAIS

Uso de aplicativos para melhorar a adesdo a medicacéao

A adesdo a medicacdo € sempre um problema em condi¢des cronicas,
particularmente nos jovens. Esse também é o caso do tratamento de TDAH.
Uma metandlise recente identificou um uso crescente de aplicativos para
TDAH (Pasarelu et al, 2020). Um estudo piloto indicou melhora na adeséo a
medicacdo ao usar aplicativos de smartphone projetados para atuar como um
lembrete de pilulas, bem como fornecer psicoeducacdo (Weisman et al, 2018).

Descanso de Medicacgao

Um estudo duplo-cego randomizou criangas com TDAH em dois
grupos, um tomando metilfenidato sete dias por semana e 0 outros grupos em

TDAH D.1

H& um interesse crescente no
desenvolvimento de aplicativos
para auxiliar e monitorar adesao a
medicagao e outras questdes
praticas. Clique na imagem para
acessar um desses aplicativos em
portugués.
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uso apenas durante a semana e recebendo placebo nos fins de semana. Tomar
metilfenidato apenas durante a semana reduziu as queixas de insonia e de
supressdo do apetite, sem um aumento significativo dos sintomas de TDAH
durante o fim de semana ou no primeiro dia de aula (Martins et al, 2004).
Assim, os médicos podem considerar sem medicagao nos fins de semana nos
casos em que 0s sintomas sdo mais pronunciados na escola ou se a medicacao
causa diminuicdo significativa do apetite ou insonia. Feriados mais
prolongados durante o uso, por exemplo, interromper a medicacdo durante as
férias de verdo, devem ser avaliados levando em consideracdo o custo-
beneficio (ou seja, mais comportamentos problematicos versus menos efeitos
adversos). Além disso, permite testar se a crianga ainda precisa da medicacé&o.
No entanto, esta é uma area que precisa de mais pesquisas; um ensaio clinico
ndo encontrou beneficios em relacdo a altura com férias de drogas
(Waxmonsky et al,2019).

Gravidez

Existem dados consideraveis que mostram que os medicamentos para
TDAH sdo amplamente seguros durante a gravidez, embora pare¢a haver um
risco ligeiramente aumentado de pré-eclampsia e de maior morbidade
neonatal, especialmente quadro relacionados ao sistema nervoso central,
como convulsdes (Cohen et al, 2017; Norby et al, 2017). Portanto, os médicos
devem conscientizar as pacientes gestantes, ou que planejam engravidar, desse
risco e possivelmente recomendar interromper a medicacdo durante a
gravidez.

Farmacogenética

Existem muitos estudos sobre o papel da farmacogenética no TDAH
usando gene-gene, gene-ambiente, associaces de todo o genoma,
neuroimagem e abordagens farmacocinéticas. Atualmente, ndo ha marcadores
genéticos com suficiente precisdo diagnostica ou capaz de prever a resposta
ao tratamento para incorporar em préatica clinica diaria (Zayats & Neale,
2019).

Duracéo do Tratamento

N&o héa diretrizes baseadas em evidéncias sobre quando o tratamento
deve cessar. A boa pratica clinica sugere que é importante avaliar a
necessidade de medicacdo periodicamente (por exemplo, uma vez por ano),
particularmente quando os pacientes envelhecem, levando em conta a
resposta, a opinido de um acompanhante mais jovem e os efeitos colaterais.
Um numero significativo de pacientes pode se beneficiar da continuagdo do
tratamento até a idade adulta (Posneret al, 2020).

TDAH D.1
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