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RESUMO

Objetivo: Discorrer sobre os novos derivados anfetaminicos utilizados para o tratamento do Transtorno de
Déficit de Atencdo e Hiperatividade (TDAH), destacando aspectos positivos e fragilidades. Revisdo
bibliogréfica: O TDAH, uma sindrome do neurodesenvolvimento marcada por desatencao, hiperatividade e
impulsividade, possui como primeira escolha de tratamento farmacoldgico as anfetaminas, como anfetamina,
dextroanfetamina, lisdexanfetamina e metilfenidato. Diferentes formulagbes destes farmacos, desde
suspensdes orais, comprimidos mastigaveis de liberacao prolongada e adesivos transdérmicos sdo algumas
das novas opcdes para o tratamento. Consideragdes finais: Destaca-se a preferéncia por anfetaminas em
adultos, enquanto o metilfenidato é mais indicado para criangas e adolescentes, embora a lisdexanfetamina
também seja uma opg¢do importante. Novas formulacdes de liberagcéo prolongada, como suspensdes orais e
comprimidos, demonstraram eficicia e seguranca, oferecendo opcdes terapéuticas mais convenientes, com
melhores chances de adesdo e menor potencial de abuso, havendo um destaque também para o uso na
forma de adesivo transdérmico. No entanto, eventos adversos e fragilidades devem ser considerados na
decisdo terapéutica. E mesmo com o0s importantes avancos nesta farmacoterapia, alguns pacientes
permanecem sem resposta terapéutica adequada, sendo importante a continuidade dos estudos e
desenvolvimento de medicamentos para o tratamento dos diferentes fenétipos de TDAH, permitindo melhor
escolha e tratamento mais racional para os pacientes.

Palavras-chave: Transtorno de Deficit de Atencdo e Hiperatividade, Tratamento, Novos derivados
anfetaminicos.

ABSTRACT

Objective: Discuss the new amphetamine derivatives used to treat Attention Deficit Hyperactivity Disorder
(ADHD), highlighting positive aspects and weaknesses. Bibliographic review: ADHD, a neurodevelopmental
syndrome marked by inattention, hyperactivity and impulsivity, has amphetamines as the first choice of
pharmacological treatment, such as amphetamine, dextroamphetamine, lisdexamfetamine and
methylphenidate. Different formulations of these drugs, from oral suspensions, prolonged-release chewable
tablets and transdermal patches, are some of the new treatment options. Final considerations: The
preference for amphetamines in adults stands out, while methylphenidate is more suitable for children and
adolescents, although lisdexamfetamine is also an important option. New extended-release formulations, such
as oral suspensions and tablets, have demonstrated efficacy and safety, offering more convenient therapeutic
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options, with better chances of adherence and less potential for abuse, with emphasis also on use in the form
of a transdermal patch. However, adverse events and weaknesses must be considered in therapeutic
decisions. And even with the important advances in this pharmacotherapy, some patients remain without an
adequate therapeutic response, and it is important to continue studies and develop medications for treatment
of different ADHD phenotypes, allowing better choice and more rational treatment for patients.

Keywords: Attention Deficit Hyperactivity Disorder, Treatment, New amphetamine derivatives.

RESUMEN

Objetivo: Discutir los nuevos derivados de anfetaminas utilizados para tratar el Trastorno por Déficit de
Atencién e Hiperactividad (TDAH), destacando aspectos positivos y debilidades. Revisién bibliogréafica: El
TDAH, un sindrome del neurodesarrollo marcado por falta de atencidn, hiperactividad e impulsividad, tiene
como primera opcion de tratamiento farmacoldgico las anfetaminas, como la anfetamina, la dextroanfetamina,
la lisdexanfetamina y el metilfenidato. Diferentes formulaciones de estos farmacos, desde suspensiones
orales, comprimidos masticables de liberacion prolongada y parches transdérmicos, son algunas de las
nuevas opciones de tratamiento. Consideraciones finales: Destaca la preferencia por las anfetaminas en
adultos, mientras que el metilfenidato es mas indicado en nifios y adolescentes, aunque la lisdexanfetamina
también es una opcidn importante. Las nuevas formulaciones de liberacién prolongada, como suspensiones
orales y comprimidos, han demostrado eficacia y seguridad, ofreciendo opciones terapéuticas mas
convenientes, con mejores posibilidades de adherencia y menos potencial de abuso, con énfasis también en
su uso en forma de parche transdérmico. Sin embargo, en las decisiones terapéuticas se deben considerar
los eventos adversos y las debilidades. E incluso con los importantes avances en esta farmacoterapia, algunos
pacientes siguen sin una respuesta terapéutica adecuada, y es importante continuar los estudios y desarrollar
medicamentos para el tratamiento de diferentes fenotipos del TDAH, permitiendo una mejor eleccién y un
tratamiento mas racional para los pacientes.

Palabras clave: Trastorno por Déficit de Atencion con Hiperactividad, Tratamiento, Nuevos derivados de
anfetaminas.

INTRODUCAO

O Transtorno de déficit de atencdo e hiperatividade (TDAH) compreende uma sindrome do
neurodesenvolvimento clinicamente heterogénea, relacionada com desatencgédo, hiperatividade e aumento da
impulsividade. Trata-se de um quadro clinico que acomete pessoas em todo o mundo, de todas as idades,
mas é descrito como o transtorno psiquiatrico mais comum na infancia. A Organizagdo Mundial da Saude
descreve que entre 5-8% das crian¢cas sdo acometidas com esse transtorno, havendo mais de 4 milhées de
novos casos de TDAH diagnosticados neste grupo apenas em 2019 (ILIC | e ILIC M, 2022). Apesar desta
prevaléncia na fase infantil, os sintomas persistem até a vida adulta (ABDA, 2022).

A triade dos sintomas disfuncionais caracteristicos de pessoas com TDAH, quando nao tratados sao
responsaveis por prejudicar significativamente varios aspectos da vida do individuo, desde dificuldades na
escola, levando ao insucesso educacional, desemprego, infelicidade, instabilidade emocional e insercdo na
criminalidade (WILLOUGHBY MT, 2003). Acredita-se que o TDAH possa ser causado por diversos fatores,
desde o componente genético, até fatores ambientais, nascimento prematuro, pré-eclampsia, hipertensao,
sobrepeso e obesidade materna, exposicdo materna ao cigarro ou outras drogas, dentre varias possiveis
causas (NGAN M, et al., 2019; KIM JH, et al., 2020).

A fisiopatologia do TDAH parece envolver multiplos neurotransmissores. Indmeros estudos destacam o
papel de disfun¢cBes da dopamina e da noradrenalina no desenvolvimento da doenca, mas recentemente,
elencou-se que alteracdes na via serotoninérgica, da acetilcolina, dos opioides e do glutamato também
parecem estar associados aos sintomas da sindrome, uma vez que esses neurotransmissores estao
associados entre outras funcdes, a memoéria de trabalho, regulagcdo emocional e processamento de
recompensas (MALTEZOS S, et al., 2014; FARAONE SV, et al., 2015).

As condutas terapéuticas mais atuais sobre o tratamento do TDAH evidenciam que a associagdo entre o
tratamento ndo farmacoldgico (psicoterapia e atividade fisica) e farmacoldgico apresentam maior eficacia
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terapéutica a curto prazo. Entre as variadas classes de medicamentos utilizados para o tratamento de TDAH,
destacam-se as anfetaminas, que sdo as drogas de primeira escolha (CORTESE S, 2020). O mecanismo de
acao das anfetaminas envolve aumento dos niveis sinapticos de dopamina e noradrenalina, através da
inibicdo dos transportadores de dopamina e de noradrenalina, reduzindo a recaptacdo destes, aumentando
sua acgdo na fenda sinaptica, além de inibir o transportador vesicular de monoamina (VMAT-2) e a monoamina
oxidase (MAO), reduzindo a degradacdo das monoaminas. Também ja foi descrito o efeito sobre outros
neurotransmissores, como acetilcolina, opioides e glutamato, seja diretamente, através do aumento da
liberacao pré-sinaptica ou através de vias downstream (AVELAR AJ, et al., 2013; QUELCH DR, et al., 2014).

Entretanto, com o passar dos anos, devido a efeitos colaterais, novas drogas foram desenvolvidas com o
intuito de reduzir estes efeitos, apresentando melhor eficAcia em doses menores e novas formas
farmacéuticas, facilitando a adeséo ao tratamento. Baseado nestas premissas, o0 objetivo deste trabalho foi
realizar uma revisao sobre os novos derivados anfetaminicos utilizados no tratamento do TDAH, descrevendo
vantagens e desvantagens ao utilizar esse tratamento.

REVISAO BIBLIOGRAFICA

As diretrizes mundiais descrevem que o tratamento farmacoldgico do TDAH é classificado pelo uso de
drogas estimulantes e ndo estimulantes. Entre as drogas estimulantes, tém-se anfetaminas, sendo classe de
primeira de escolha. Entre as anfetaminas utilizadas na clinica para o tratamento do TDAH, temos diferentes
apresentacdes de anfetamina, dextroanfetamina (ou dexanfetamina), lisdexanfetamina e metilfenidato (NICE,
2018).

Em estudo de Cortese S, et al. (2018), os autores estimaram a eficacia comparativa e tolerabilidade de
medicamentos orais para TDAH entre as diferentes faixas etarias (criancas, adolescentes e adultos). Os
autores chegaram a concluséo de que o metilfenidato seria a melhor escolha para o tratamento de criancas
e adolescentes, enquanto que as anfetaminas seriam a melhor opcdo para o tratamento farmacoldgico do
TDAH em adultos.

Nestes individuos, as anfetaminas foram os compostos mais eficazes, tanto por avaliagdo médica, como
por autorrelato do usuéario. Ja em criangas e adolescentes, embora as anfetaminas fossem mais eficazes que
o metilfenidato de acordo com as avaliagbes dos médicos, o metilfenidato apresentou melhor aceitabilidade.
A molécula de anfetamina contém apenas um centro quiral e a partir deste consegue-se dois enantibmeros
ativos, os isbmeros dextrogiros (d)-anfetamina e levogiro (l)-anfetamina. Os dois isbmeros apresentam
propriedades farmacocinéticas diferentes, sendo a meia-vida de eliminagdo da d-anfetamina cerca de 10
horas, enquanto a l-anfetamina apresenta cerca de 12 horas, podendo chegar até quase 14 horas, somado
as diferentes propriedades neurofarmacoldgicas (HEAL DJ, et al., 2013).

Em modelos animais, percebeu-se que a d-anfetamina apresentava melhores efeitos em reduzir a
hiperatividade e a impulsividade, enquanto a |-anfetamina parecia apresentar uma maior especificidade para
manter a atengdo. Sabendo disto, varios medicamentos a base de anfetaminas, com diferentes proporcdes
de cada isébmero foram desenvolvidos para o tratamento do TDAH. Alguns consistem em uma formulacdo
contendo apenas d-anfetamina, porém uma formulagdo enantiomérica atualmente disponivel consiste numa
proporcéo de 3:1 de d-anfetamina para | -anfetamina (SAGVOLDEN T e XU T, 2008).

A mistura racémica de propor¢éo 1:1 de anfetamina de liberacédo imediata foi estudada e comprovada sua
eficicia e seguranca, bem como em um estudo secundario, foi realizado a avaliacdo de possivel alteracédo
destes resultados avaliando as respostas de acordo com o género de criangas entre 6-12 anos, em fase
escolar. Os autores concluiram que ambos 0s sexos responderam igualmente bem ao tratamento,
apresentando inicio do efeito e dura¢do de forma semelhante, entretanto, os meninos demonstraram mais
comportamentos de oposicao e de conduta desordenada do que as meninas antes e depois do tratamento
com a formulagéo (CHILDRESS AC, et al., 2019). A lisdexanfetamina foi o primeiro e segue sendo o Unico
pro-farmaco utilizado para o tratamento do TDAH, ou seja, este farmaco precisa sofrer metabolizagdo para
liberar o componente ativo, d-anfetamina. Durante o seu desenvolvimento, ele foi pensado para apresentar
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uma duracéo de acdo mais longa e menor potencial de abuso, quando comparado a outras formula¢des orais
com estimulantes, sendo administrado apenas uma vez ao dia. Atualmente, ele é indicado para criancas
acima de 6 anos, podendo ser utilizado também por adultos, especialmente, quando o tratamento com
metilfenidato ndo atingiu as metas clinicas desejadas (FRAMPTON JE, 2018).

Diversos estudos destacam que criangas e adolescentes com TDAH, principalmente em idade escolar,
apresentam sintomas oscilantes durante o dia, sendo ainda mais incbmodo durante o periodo matinal e que
anfetamina oral geralmente ndo comeca a controlar os sintomas até pelo menos 1 hora apés a administracao,
além do fato de varias criancas e adolescentes precisarem de multiplas doses do medicamento para obter
uma resposta eficaz (FARAONE SV, et al., 2017).

Baseado nisto e no aumento das pesquisas e do desenvolvimento tecnoldgico, novas formas
farmacéuticas para o tratamento do TDAH foram desenvolvidas com o passar dos anos. Childress AE, et al.
(2018) e Childress AC, et al. (2019) realizaram um estudo clinico para avaliar os efeitos de uma suspenséo
oral de liberag&o prolongada de anfetamina em criancas, bem como avaliar eficacia e segurancga.

A tecnologia utilizada no medicamento se baseia na composicdo de anfetamina ndo revestida ligada a
anfetamina revestida, sendo a formulacdo projetada para inicialmente ocorrer uma liberacdo rapida do
medicamento, seguida por uma liberagédo prolongada sustentada. Os resultados do estudo demonstraram
gue os efeitos comegam a ser observados 30 minutos apds a administracdo e perduram por pelo menos 13
horas ap6s a administracéo, tornando-se uma 6tima opcao de tratamento para criancas, inclusive por ser a
primeira anfetamina liquida, permitindo melhor fracionamento das doses. Esses dados foram corroborados
no estudo de Faraone SV, et al. (2023).

A partir destes estudos, seguindo a mesma tecnologia de formulacdo, também foi desenvolvido a
anfetamina na forma de comprimido de liberacdo prolongada, podendo ser utilizado como comprimido
mastigavel ou engolido inteiro. Cutler AJ, et al. (2022) avaliaram a seguranca e eficacia desta formulacéo para
adultos, sendo estas comprovadas, além de ser considerada equivalente a formulacdo da suspensao para
criangas citada anteriormente.

A palatabilidade dos comprimidos também foi avaliada, em que os individuos que participaram do estudo,
ao fazerem uso da formulagéo, classificou a sensagéo na boca, o sabor e se haveria sabor residual. A maioria
dos sujeitos classificou a experiéncia sensorial geral como agradavel ou muito agradavel, independente do
uso destes antes ou apos o café da manha. Estes dados sdo considerados importantes para ajudar os
pacientes na adesdo ao tratamento, uma vez que faréo uso dele por longos periodos (PARDO A, et al., 2021).

Pensando principalmente no tratamento de TDAH em criancas, comprimidos mastigaveis de liberacao
prolongada de metilfenidato estdo sendo avaliados. A tecnologia desta formulagdo é baseada na molécula de
metilfenidato ser recoberta por particulas de sulfonato de poliestireno, desta forma, mesmo sendo mastigada,
as propriedades de liberagdo controlada permanecem intactas. Ao se avaliar pardmetros farmacocinéticos
deste farmaco, observou-se uma equivaléncia ao ser administrado inteiro ou mastigado, além de n&o haver
alteracdo da absorc¢éo independente do pH. Esta formulacdo apresentou efeitos iniciais em cerca de 2 horas
e estes perduraram por cerca de 8 horas em criangas com 6 anos de idade ou mais (CHILDRESS AC, et al.,
2018).

Geralmente, a utilizagdo clinica dos medicamentos da classe dos estimulantes tem a sua indicagao para
serem tomados no inicio da manha e aqueles que apresentam uma liberagéo prolongada, duram todo o dia,
comecando a perder eficicia no inicio da noite. Sabendo disto, a formula¢éo codificada como HLD200, foi a
primeira formulacdo de metilfenidato com formulacéo retardada e de liberagcédo prolongada, sendo projetada
para ser administrada a noite e comecar a ter efeito, apenas cerca de 8-10 horas apds a administracdo, com
0 intuito de fornecer cobertura de reducdo dos sintomas do TDAH desde as primeiras horas do dia
(CHILDRESS AC, 2016; ZAHED G, et al., 2022). Ao avaliar o metilfenidato de liberagao controlada, em estudo
de fase lll, com criangas de 6-12 anos em fase escolar, conclui-se que este composto é seguro e eficaz,
porém, os autores destacam que mesmo utilizando-se doses mais altas do que as doses usuais em
monoterapia, entretanto, o aparecimento de efeitos colaterais foram semelhantes e comparaveis ao
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tratamento com outras formulagbes de metilfenidato, para o tratamento de TDAH (CHILDRESS AC, et al.,
2020a, b).

Pouco se sabe sobre o uso cronico de metilfenidato, desta forma, a seguranca e os efeitos adversos
relacionados ao metilfenidato de liberacdo prolongada e consequentemente a tolerabilidade foi avaliada a
longo prazo (12 meses) com criangas de 4-6 anos. Foi observado melhora dos sintomas em um tempo
relativamente curto, cerca de 12 semanas e a droga foi considerada segura para fazer uso a longo prazo,
entretanto, alguns eventos adversos relacionados ao uso do medicamento foram descritos. O
acompanhamento e avaliacdo da pressao arterial, durante o tempo de uso do medicamento sdo necessarios,
ja que houve aumentos e reducdes desta durante o uso. Em relacao as alteracdes nos parametros de peso e
altura, foram semelhantes as causadas por outras formulacdes de metilfenidato, havendo a necessidade de
monitoramento, assim como a insbnia, que pode surgir ou ressurgir em cerca de 10% dos usuarios
(CHILDRESS AC, et al., 2022).

Uma mistura de sais de anfetaminas também est4 em fase de estudo clinico. A mistura codificada como
SHP465 contém sulfato de dextroanfetamina, sulfato de anfetamina, sacarato de dextroanfetamina, e
aspartato de anfetamina monohidratada. Esta formulacdo possui esferas de liberacéo imediata e esferas de
liberagdo a longo prazo, permitindo ser utilizado apenas uma vez ao dia. Durante estudos clinicos, confirmou-
se a eficacia desta droga para o tratamento de TDAH em adultos, induzindo reducao nos sintomas (ADLER
LA, et al., 2020). E ao se avaliar as doses de 25, 50 e 75 mg, todas foram igualmente eficazes, sem uma
relacdo dose-resposta evidenciada nos estudos (FRICK G; et al., 2020). Através de revisdes sistematicas,
também se chegou a conclusdo de que os sais de anfetamina podem ser mais eficazes no tratamento dos
sintomas de TDAH do que o metilfenidato (FARAONE SV, et al., 2021). Apesar de existirem dados
demonstrando que problemas de sono sdo comuns em adultos com TDAH, Surman CB, et al. (2019),
avaliaram se a qualidade do sono seria um fator comprometedor para a eficicia e consequente adesao ao
tratamento com SHP465.

Os dados obtidos demonstraram que o comprometimento do sono em adultos que iniciaram o tratamento
com esta droga nao influenciou negativamente na resposta ao tratamento ou nas fungdes diarias. Se este
resultado for extrapolado, clinicamente o achado indica que distlrbios de sono ndo devem ser fator limitante
e excludente para a escolha do tratamento com drogas estimulantes. Também é importante destacar que nao
houve avaliagdo de problemas de sono associados ao tratamento com SHP465, desta forma, os proprios
autores indicam a avaliagdo e acompanhamento pré e pos tratamento com a droga em questdo. Outra forma
farmacéutica que apresenta vantagens, sdo adesivos transdérmicos, que garantem reducéo da frequéncia de
administracdo do medicamento. O fato de ndo necessitar engolir o comprimido apresenta-se como um fator
positivo principalmente para criancas, facilitando a utilizagéo, que pode ser comprovada e acompanhada pelos
pais ou responsaveis, apenas observando visualmente o adesivo, além de reduzir o metabolismo de primeira
passagem, efeitos colaterais gastrintestinais e o risco de interacfes medicamentosas (FINDLING RL e DINH
S, 2014).

Atualmente, o Unico tratamento transdérmico para TDAH aprovado pela Food and Drug Administration
(FDA) é um adesivo transdérmico de metilfenidato (FINDLING RL e DINH S, 2014), como alternativa para o
uso de anfetaminas orais e para os pacientes que ndo respondem ao metilfenidato, foi desenvolvido um
sistema transdérmico de dextroanfetamina. Cutler AJ, et al. (2022) realizaram a avaliacdo da eficacia e
seguranca desta formulagdo para o tratamento do TDAH em criancas e adolescentes e observou-se melhorias
nos pacientes que fizeram uso da formulacao, apresentando efeitos, cerca de 2 horas apds a administracao
e perdurando por até 12 horas, sendo estas apés 3 horas de remocao do adesivo. Os autores destacam que
a formulacéo foi segura e bem tolerada por todos os participantes do estudo e que desta forma, tém-se uma
excelente alternativa, principalmente para criangcas que ndo querem ou ndo conseguem fazer uso de
formulagGes orais. As fragilidades da formulagao destacadas foram o tempo de inicio, um pouco mais lento
do que outras formulacdes e as poucas e leves irritagdes locais devido a aplicagdo do adesivo, sendo indicado
a alternancia dos locais de aplicacao. Alguns estudos também destacam os grandes indices de comorbidade
associados aos individuos que apresentam TDAH.
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Cerca de 22% dos individuos apresentam algum transtorno de humor, 34% algum transtorno de
ansiedade, 15% algum transtorno comportamental e 11% transtorno por dependéncia de substancias (Fayyad
J, et al., 2017), desta forma, ao escolher o tratamento mais adequado, a presenca ou ndo de comorbidades
deve ser avaliada, uma vez que transtornos de humor ou ansiedade mais leves e instabilidade emocional
podem responder ao tratamento do TDAH e podem ser tratados concomitantemente, assim como o abuso de
drogas e alcool que deve ser estabilizado, mas também pode ser tratado simultaneamente (KOOIJ JJS, et al.,
2019).

O questionamento se o uso de estimulantes, desde cedo, seria capaz de induzir ou ndo uma maior
tendéncia a dependéncia de substancias, ainda é um ponto de inquietude e discussdo. Diversas meta-
analises descritas no trabalho de Franke B, e colaboradores (2018) indicam que ao se comparar criancas que
fizeram uso de medicamentos para TDAH a longo prazo e aquelas sem histérico de tratamento, ndo houve
diferenca entre as taxas de abuso ou dependéncia de substancias. Também é descrito na literatura, um efeito
protetor contra esse abuso, naqueles individuos que eram tratados para TDAH (DALSGAARD S, et al., 2014).

Apesar das inimeras vantagens e eficacia indiscutivel, os derivados anfetaminicos apresentam uma série
de efeitos colaterais ja descritos, como diminui¢cdo do apetite, distarbios do sono, dores de cabeca, sonoléncia,
desconforto abdominal, nduseas e vomitos, irritabilidade, alteracdes de humor, prisédo de ventre, fadiga e
sedacédo. Alteracdes cardiovasculares ainda séo discutidas e aparecem de forma controversa na literatura,
entretanto, em estudos coorte, ndo foram encontrados aumento de eventos cardiovasculares graves apés a
administracdo de medicamentos para TDAH em criangas ou adultos (FRANKE B, et al., 2018). A associacao
entre o uso de medicamentos para o tratamento de TDAH e déficit de crescimento, altura e peso é descrito
na literatura de forma dicotbmica. Ahlberg R, et al. (2023) realizaram um estudo epidemioldgico na Suécia e
concluiram que a baixa estatura poderia estar relacionada ao TDAH e ndo ao tratamento, uma vez que a
baixa estatura estaria presente, mesmo antes do inicio do tratamento medicamento para o transtorno. Fatores
como comorbidade psiquiétrica, baixo nivel socioecondmico e uma certa parcela da genética familiar também
parecem ter participa¢@o na causa de baixa estatura.

A grande maioria dos estudos sobre TDAH relatam dados sobre criangas ou adultos jovens, porém,
também deve-se avaliar e haver uso racional dos derivados anfetaminicos em individuos idosos. Estudos
recentes descrevem aumento brusco das prescricdes de drogas estimulantes a pessoas com mais de 65 anos
de idade, entre os anos de 2010-2020 e apesar de os efeitos colaterais, especialmente cardiovasculares desta
classe de substancias ser controverso, pessoas com mais idade, fisiologicamente, apresentam maior risco
cardiovascular (BRUMBAUGH S, et al., 2022). Portanto, entender como as anfetaminas agem e seus efeitos
colaterais é de suma importancia para o uso racional destes medicamentos. Observou-se nesta revisdo uma
gama de novas alternativas terapéuticas para o tratamento do TDAH, algumas em fase de estudos clinicos,
outras disponiveis j& para comercializagdo, mas destaca-se que apesar de todos 0s avangos no tratamento
do TDAH, uma parcela dos individuos ainda segue sem responder de maneira eficaz aos tratamentos
existentes, desta forma € importante a continuacdo das pesquisas e entendimento da fisiopatologia da
doenca, para que ocorra o desenvolvimento de novas alternativas terapéuticas, sempre buscando melhores
efeitos, menores doses e menores indices de efeitos colaterais.

CONSIDERACOES FINAIS

O TDAH é uma condi¢do clinica complexa e multifatorial, apresentando igual complexidade no seu
tratamento. A utilizacdo de anfetaminas ainda é o padrédo-ouro de tratamento do TDAH, desta forma, uma vez
gue a tecnologia esta avancando, novas formulacGes como misturas racémicas de anfetaminas e novas
formas farmacéuticas, como suspensdes orais, pastilhas mastigaveis, comprimidos de liberacao retardada e
prolongada, adesivos transdérmicos de derivados anfetaminicos, entre outras, estdo sendo novas alternativas
para o tratamento do TDAH. Desta forma, destaca-se a importancia do desenvolvimento de novas formas de
apresentacgédo, visando melhorar a adesao ao tratamento e abranger os diferentes fenotipos de TDAH, bem
como cita-se que entender as opgdes terapéuticas, com vantagens e desvantagens permite melhor escolha
e tratamento mais racional para os pacientes.
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