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Resumo

O metilfenidato € um estimulante do sistema nervoso
central, com efeitos mais proeminentes na atividade
mental do que na atividade motora. O modo de agao
nao é completamente conhecido, mas uma agao chave
parece ser a inibicao do transporte de dopamina.

E indicado como parte de um programa amplo de
tratamento do transtorno do déficit de atencdo e
hiperatividade (TDAH), que deve incluir medidas

psicolégicas, educacionais e sociais, em adultos e

criangas acima de 6 anos de idade. Esta reviséo analisou
a eficacia e seguranca do metilfenidato no tratamento
de criangas e adolescentes com diagndstico de TDAH.
Fez-se busca bibliografica em dezembro de 2012 na
base de dados Center for Reviews and Dissemination

(CRD), com a finalidade de identificar informes de

Avaliacao de Tecnologias de Satde. De 54 registros, trés
foram selecionados para analise. Apos analise destes
documentos realizou-se busca por ensaios clinicos
randomizados nas bases PUBMED e EMBASE, divulgados
de 1 de junho de 2010 a 22 de fevereiro de 2013, porém
nenhum foi selecionado para analise. As evidéncias
cientificas apontam as terapias de comportamento
como primeira escolha no tratamento de criancas
com TDAH até os 6 anos de idade. Acima desta idade
o metilfenidato € indicado como farmaco de primeira
escolha, devendo-se considerar a indica¢do de terapias
de comportamento associadas, especialmente para
criangas até os doze anos.
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Abstract

Methylphenidate is a central nervous system stimulant
with more prominent effects on mental activity than in
motor activity. The mode of action is not fully known,
but a key action seems to be the inhibition of dopamine
transport. It is indicated as part of a comprehensive
program of treatment of attention deficit disorder
and hyperactivity (ADHD), which should include
psychological, educational and social measures, in
adults and children above 6 years of age. This review
assessed the efficacy and safety of methylphenidate in
the treatment of children and adolescents diagnosed
with ADHD. Search of bibliographic resources was
carried out in December 2012 in the database Center
for Reviews and Dissemination (CRD), in order to
identify releases of Health Technology Assessment.
From 54 entries, three were selected for analysis.
After analysis of these documents was held search
for randomized controlled trials in EMBASE and
PubMed databases, published 1 June 2010 to 22
February 2013, but none were selected for analysis.
Evidence points behavioral therapies as first choice in
the treatment of ADHD in children up to 6 years old.
Above this age methylphenidate is indicated as drug
of choice and should be considered an association
with behavioral therapies, especially for children up to
twelve years.
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Introducao
transtorno de déficit de atencao e hiperativi-
dade (TDAH) em criancgas de idade escolar é
tema de grande interesse, estimando-se que
seja um dos principais motivos de encaminhamento de
criancas ao sistema de salde.16 Este termo € utiliza-
do para definir um transtorno neurobiol6gico de causas
genéticas, que surge na infancia e pode acompanhar o
individuo por toda a sua vida. As caracteristicas mais
comuns sao os sinais de desatencao, hiperatividade e
impulsao.*8
A primeira descricao desse distlrbio remonta ao ini-
cio do século 20, tendo recebido denominagdes como
lesdo cerebral minima, disfuncdo cerebral minima,
sindrome da crianca hiperativa, distlrbio primario da
atencao e distlrbio do déficit de atencdo com ou sem
hiperatividade. A atual nomenclatura passou a ser utili-
zada a partir de 1980, com a terceira edicao do Manual
Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM
- Il) pela Academia Americana de Psiquiatria.'®
O diagnoéstico tem por base antecedentes do com-
portamento, a partir da exclusao de outras doencas ou
problemas socioambientais. Os sintomas devem, obri-
gatoriamente, trazer algum tipo de transtorno ou impe-
dimento para a realizacao de tarefas.
Existem dois principais conjuntos de critérios diag-
nésticos de uso corrente: um com base na Classificacao

Internacional de Transtornos Mentais e Comportamen-
tais, 10? revisdo - CID-10 (OMS, 1993)'% e outro nos
critérios do “Diagnostic and Statistical Manual of Men-
tal Disorders” ou Manual Diagnéstico e Estatistico de
Transtornos Mentais (DSM-1V), 42 edicao (APA, 2004).*

Segundo o DSM-IV, o TDAH inclui trés subtipos: um
subtipo combinado em que todos os trés sinais indis-
pensaveis ao diagndstico estdo presentes (hiperativi-
dade, desatencao e impulsao), um subtipo com predo-
minancia de desatencao, mas nao a hiperatividade ou
impulsao, e um subtipo predominantemente hiperativo-
-impulsivo no qual hiperatividade e impulsao existem,
mas nao a desatencao.'?

Estimativas de prevaléncia do TDAH tém ampla va-
riedade dentro e entre paises. Segundo o National Ins-
titute for Health and Clinical Excellence (NICE, 2009)*?
em torno de 5% das criangas e adolescentes apresen-
tam critérios de diagnostico do DSM-IV para TDAH, o
que corresponde a 366.000 criancas e adolescentes
na Inglaterra e Pais de Gales. De acordo com o Centro
de Controle e Prevencao de Doencas (CDC) dos Esta-
dos Unidos, em 2007, considerou-se que aproximada-
mente 9,5% (5,4 milhdes) de criancas e adolescentes
americanos de 4 a 17 anos tinham TDAH. No Brasil,
as estimativas de prevaléncia de TDAH em criangas e
adolescentes variaram de 0,9% a 26,8% nas pesquisas
realizadas.® Criancas e adolescentes do sexo masculino
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sao mais acometidos, em proporcao de 4 a 10 meninos
para 1 menina. O decurso do TDAH é muito diversificado
e pode persistir em aproximadamente 50% a 70% dos
casos na idade adulta.'® A presenca de comorbidades é
um fator de confus@o constante na avaliacao de crian-
cas com provavel TDAH.*®

0 tratamento atual do TDAH inclui uma série de in-
tervencgoes sociais, psicologicas, de comportamento e
farmacolégicas. Os estimulantes do sistema nervoso
central (metilfenidato e dexanfetamina) sao utilizados
no tratamento da TDAH ha muitos anos e, mais recen-
temente, a atomoxetina surgiu como opcao terapéutica.

O metilfenidato € um estimulante do sistema nervo-
so central, com efeitos mais proeminentes na atividade
mental do que na atividade motora. O modo de acao
ndo é completamente conhecido, mas uma acéo cha-
ve parece ser a inibicdo do transporte de dopamina. E
indicado como parte de um programa amplo de trata-
mento do TDAH, que pode incluir medidas psicoldgicas,
educacionais e sociais. Seu uso € indicado em adultos e
criancas acima de 6 anos de idade. No Brasil o farmaco
é comerciado com os nomes de fantasia de Concerta,
Ritalina e Ritalina LA. As reagdes mais comuns ao uso
de Ritalina sao nervosismo, transtorno para dormir e
perda de apetite.’

Objeto

Esta revisao foi realizada para responder a demanda
da Coordenadoria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Es-
tratégicos (CCTIES) da SES-SP sobre eficacia, seguranca
e indicacoes do metilfenidato para tratamento de crian-
cas e adolescentes com diagnoéstico de TDAH.°

Método

Para a realizacao deste estudo utilizou-se como refe-
réncia as diretrizes metodolégicas propostas pelo Minis-
tério da Salde.'® A pergunta da investigacado formulou-
-se com base no método PICO: Populacdo (criancas e
adolescentes de 4 a 17 anos com diagnéstico de TDHA),
Intervencao (metilfenidato), Comparador (criancas e
adolescentes sem tratamento farmacoldgico ou com
placebo), Outcomes/resultados (sintomas principais

VBula de Ritalina (cloridrato de metilfenidato, Novartis). [acesso em 15 de
dezembro de 2012. Disponivel em http://www4.anvisa.gov.br/base/visadoc/
BM/BM%5B26162-1-0%5D.PDF

Y'National Guideline Clearinghouse € uma iniciativa da Agency for Healthcare
Research and Quality, dos Estados Unidos; http://guideline.gov/index.aspx
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- medidas de desatencao, hiperatividade, impulsao,
qualidade de vida, desempenho educacional , eventos
adversos incluindo perda de apetite, dor de cabeca, in-
sbnia, dor de estdbmago e perda de peso).

Realizou-se busca bibliografica em dezembro de
2012 na base de dados Center for Reviews and Disse-
mination (CRD), com a finalidade de identificar informes
de Avaliacdo de Tecnologias de Saude (ATS). De 54 re-
gistros, trés foram selecionados para analise: King et al
(2006),° NICE (2009)*2 e Charach et al (2011)". Depois
da andlise destes documentos fez-se busca por ensaios
clinicos randomizados nas bases PubMed e EMBASE,
divulgados de 1 de junho de 2010 a 22 de fevereiro de
2013, uma vez que na revisao de Charach et al foram
incluidos estudos editados até 31 de maio de 2010. De
61 artigos identificados no PubMed e 53 no EMBASE,
nenhum foi selecionado para andlise porque realizavam
comparacoes entre diferentes farmacos ou diferentes
formulagcbes de farmacos para o tratamento do TDAH,
fugindo ao escopo desta revisao. Portanto, foram anali-
sados um comunicado de ATS e duas revisoes sistemati-
cas quanto a eficacia e seguranga do metilfenidato para
criancas e adolescentes com TDAH. No Quadro anexo
sao apresentados os termos utilizados para a busca.

Busca adicional foi realizada na National Guideli-
ne Clearinghouse"' por protocolos clinicos e diretrizes
terapéuticas, sendo identificados quatro documentos:
Dobie et al (2012),2 American Academy of Pediatrics
(2011),® Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(2009),*” NICE (2008).1* Por meio do Google Académi-
co identificou-se a diretriz terapéutica da Canadian At-
tention Deficit Hyperactivity Disorder Resource Alliance
(CADDRA, 2011).6 Busca no Portal do Ministério da Sau-
de nao identificou protocolos clinicos ou diretrizes tera-
péuticas sobre TDAH.

Resultados

A revisao sistematica King et al (2006)° incorporou
estudos de trés revisoes sistematicas anteriores e teve
como intencao avaliar a efetividade clinica e o custo-
-efetividade de metilfenidato oral, dexanfetamina e
atomoxetina em criancas e adolescentes até 18 anos
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com TDAH (incluindo distdrbio hipercinético). Como nas
revisdes anteriores, os estudos selecionados sugerem
que o metilfenidato é efetivo em reduzir a hiperatividade
e melhorar a qualidade de vida em criancas. As princi-
pais conclusdes foram as de que a terapia com farma-
cos mostrou-se superior a terapia sem eles, mas nao
se verificou diferencas significantes entre os varios far-
macos em termos de eficacia ou eventos adversos, e 0s
beneficios adicionais de terapia de comportamento (em
combinacgdo com terapia com farmacos) foram incertos.
Quanto aos eventos adversos concluiu-se que faltam
dados adequados e informativos para os trés farmacos.
Os autores referiram que a maioria dos estudos sobre
efetividade do metilfenidato nao informou adequada-
mente os métodos utilizados.

O NICE divulgou em 2009 um aperfeicoamento de
seu documento de 2006 sobre o uso de metilfenida-
to, atomoxetina e dexanfetamina para o tratamento do
TDAH em criangas e adolescentes.'? Esta revisao incluiu
64 ECR que atendiam aos critérios de inclusao e um
estudo relativo a manejo clinico e ndo a um farmaco
especifico. Os desfechos clinicos foram muito diversos,
de estudo para estudo, o que dificultou a comparacao
entre os diferentes ensaios clinicos analisados. Quanto
a comparacao da eficacia entre o metilfenidato e place-
bo verificou-se que a maioria dos estudos ja havia sido
incluida no documento de 2006 e os resultados dos es-
tudos adicionais foram consistentes com aqueles iden-
tificados na avaliacao anterior. As provas advindas dos
ECR sugerem que o metilfenidato é eficaz na redugao
de sintomas centrais do TDAH. Nao houve diferencas
significantes entre o metilfenidato de acao rapida e for-
mulacdes modificadas, com relacao a eficacia e incidén-
cia de eventos adversos.

Charach et al (2011)" realizaram revisdo sistema-
tica com meta-analise que procurou responder, entre
outras perguntas, qual seria a eficacia e eventos ad-
versos do tratamento de menores de 6 anos de idade
com TDAH ou distlrbio de comportamento disruptivo.
Foram realizadas buscas no MEDLINE, Cochrane CEN-
TRAL, EMBASE, PsycINFO e ERIC de 1980 a 31 de maio
de 2010. As intervengbes farmacoldgicas descritas
nesta revisao incluiram: psicoestimulantes (metilfeni-

Y10 sistema GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development
and Evaluation) classifica as recomendagdes como fortes ou fracas e é
utilizado como referéncia por diversas agéncias de regulacao de satde (www.

dato, dextroanfetamina, misto de sais de anfetamina);
noradrenalina, inibidor seletivo da recaptagao (atomo-
xetina); agonista alfa-2 (guanfacina de liberagao pro-
longada). As intervencoes nao farmacolégicas desta
revisdo incluiram: treinamento de comportamento para
0s pais (manuais destinados a ajudar os pais a gerir
0 comportamento da crianca problema usando recom-
pensas e consequéncias nao punitivas); intervengoes
psicossociais (qualquer de uma série de intervencoes
visando ajudar as criangas e suas familias por meio de
terapias psicolégicas e sociais, por exemplo, psicoedu-
cacional, aconselhamento dos pais e treinamento de
habilidades sociais); intervengdes de comportamento
(manuais destinados a ajudar os adultos a utilizar re-
compensas e consequéncias nao punitivas); interven-
¢Oes com base na escola, em que os professores sao
0s principais interventores e a intervencao ocorre em
uma sala de aula ou na escola. Avaliou-se a for¢a do
conjunto de provas usando o sistema GRADE modifica-
do"". Dos estudos incluidos, apenas um subconjunto
pode ser agrupado para meta-analise. Oito estudos so-
bre treinamento do comportamento dos pais com 424
participantes foram classificados como de “boa” quali-
dade. A forca global de evidéncia foi grande quanto a
melhora do comportamento da crianca. Apenas um es-
tudo de “boa” qualidade foi selecionado para analisar
o metilfenidato, com 114 pré-escolares, apresentando
baixa forga global de evidéncia quanto a melhoria do
comportamento da crianca. Eventos adversos foram
identificados nas criangas tratadas com metilfenidato
e nao foram mencionados com relacao ao treinamento
do comportamento dos pais. O estudo incluiu também
uma discussao sobre questdes contextuais e fatores
relacionados a prevaléncia subjacente e a indices de
diagnéstico e tratamento. Dados de base populacional
foram relativamente escassos e nao havia métodos uni-
formes e configuracdes, o que interferiu na interpreta-
cado. As evidéncias disponiveis sugerem que a prevalén-
cia da TDAH tem menor variedade do que os indices de
diagnostico e tratamento. Os padroes de diagnédstico e
tratamento parecem estar associados a fatores como
lugar, periodo de tempo, caracteristicas do paciente e
ou fornecedor da assisténcia.

gradingworkinggroup.org). A qualidade das provas € apresentada pelas letras
A (alta qualidade), B (moderada), C (baixa) e D (muito baixa). A forca da
recomendacao é de 1 (forte) a 2 (fraca).
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Eventos adversos

Alguns eventos adversos divulgados sao: dores gas-
trointestinais, dor de cabeca, supressao do crescimen-
to, aumento da pressdo sanguinea, desordens psiquia-
tricas, redugao do apetite, depressao, crise de mania,
tendéncia a agressividade, morte subita, eventos car-
diovasculares graves e excessiva sonoléncia.®

Aagaard e Hansen (2011)* realizaram revisao siste-
matica de estudos empiricos com intencao de analisar
eventos adversos a farmacos aprovados para o trata-
mento de sintomas de TDAH em criangas. A analise en-
volveu estudos coletados nas bases de dados PubMed,
Embase e PsycINFO até junho de 2011, a respeito de
derivados de anfetaminas, atomoxetina, metilfenidato
e modafinil em criancas até os 17 anos. Os 43 estu-
dos sobre eventos adversos, reuniram 8.512 criangas,
das quais 7.244 (85%) completaram o tratamento: an-
fetamina (1.076), metilfenidato (2.092), atomoxetina
(3.127) e modafinil (949). As principais razoes para per-
das de sujeitos das pesquisas foram falta de eficacia do
farmaco e ocorréncia de eventos adversos. As criancas
tinham de 4 a 17 anos (mediana 6-12 anos), sendo a
maior parcela de meninos (69%). Os eventos adversos
mais frequentemente informados foram diminuicéo do
apetite, dores gastrointestinais e cefaleia. A ocorréncia
de eventos adversos mostrou grande variedade entre
os estudos. As autoras destacam que os eventos fo-
ram descritos em ensaios de curta duracao, havendo
necessidade de estudos de longo prazo para avaliar a
seguranca desses farmacos, uma vez que eles sao pres-
critos para tratamentos longos. Quase todos os estudos
foram financiados ou receberam algum tipo de apoio de
indUstrias produtoras destes farmacos. Nesta revisdo
nao se encontrou estudos sobre eventos adversos do
uso de psicoestimulantes em bases de dados de siste-
mas de farmacovigilancia de paises.

As mesmas autoras analisaram notificacdes espon-
taneas registradas no banco de dados da Dinamarca,
de 1998 a 2007, sobre eventos adversos do uso de
psicotrépicos por criancas até 17 anos de idade.? Hou-
ve informacao de 429 eventos adversos, 56% classifi-
cados como graves. Quase 20% dos eventos estavam
relacionados a criancgas até 2 anos de idade e 50% para
adolescentes, especialmente para os antidepressivos e
psicoestimulantes. Aproximadamente 60% dos eventos
foram descritos em meninos. Este elevado ndmero de
eventos adversos de farmacos psicotropicos na popula-
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cao pediatrica deveria ser motivo de preocupacao para
os profissionais de satde.

Protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas

Em 2011, a Academia Americana de Pediatria (AAP)®
estabeleceu um protocolo para o diagnéstico, avaliagao
e tratamento do TDAH em criancas e adolescentes, apri-
morando edigdes anteriores, de 2000 e 2001. A primei-
ra diferengca em relacao as recomendacoes prévias foi
a expansao da faixa etaria, que era de 6-12 anos, para
criancas entre 4 e 18 anos. Para a elaboracao das re-
comendacodes, a AAP apoiou a criacao de um subcomité
formado por médicos da atencao primaria e especialis-
tas, assim como epidemiologistas do Center for Disease
Control and Prevention (CDC). A analise dos resultados
relacionados com o tratamento do TDAH foi baseada
nos resultados da revisao de Charach et al (2011)" e
complementada por provas identificadas por revisao do
CDC. A revisao incluiu questoes relacionadas ao diag-
nostico e tratamento, focados em trés areas: eficacia
e seguranca de medicamentos para criancas e adoles-
centes; eficacia e seguranca de intervencdes psicosso-
ciais e existéncia de terapias adicionais.

As principais conclusdes foram:

1) Médicos da atencao primaria devem avaliar TDAH
em criancas/adolescentes de 4 a 18 anos que apresen-
tem problemas de comportamento ou no aprendizado e
sintomas de déficit de atencao, hiperatividade ou impul-
sao (qualidade de prova B/forte recomendacao);

2) O diagnéstico deve ser feito por meio dos critérios
estabelecidos pelo DSM-IV, incluindo documentos de
comprometimento em mais de um contexto (qualidade
de prova B/forte recomendacao);

3) Médicos da atencao primaria devem incluir a ava-
liacao de outras afeccdes que podem coexistir com o
TDAH (qualidade de prova B/forte recomendacao);

4) Médicos da atencao primaria devem reconhecer
que o TDAH é uma afeccdo cronica e que as criancas
necessitam de cuidados especiais (qualidade de prova
B/forte recomendacao);

5) O tratamento do TDAH vai depender da idade do
paciente: para pré-escolares (4-5 anos) o tratamento de
primeira escolha deve ter como base as terapias de com-
portamento administradas por pais e/ou professores,
fundamentadas por provas cientificas (qualidade de pro-
va A/forte recomendacao); para criancas de 6-11 anos,
deve-se prescrever farmacos aprovados para o trata-

;%
|
r

£z

Volume 14 1 Niimero 2 F2251

=



Awaliacao de Tecnologias de Saride

mento do TDAH (qualidade de prova A/forte recomen-
dacéao) e/ou terapias de comportamento administradas
por pais e/ou professores, preferentemente ambos (qua-
lidade de prova B/forte recomendacao); para adolescen-
tes (12-18 anos) deve-se prescrever farmacos aprovados
para o tratamento do TDAH (qualidade de prova A/forte
recomendacao) e podem recomendar terapias de com-
portamento administradas por pais e/ou professores
(qualidade de prova C), preferentemente ambos.

6) Médicos da atencdo primaria devem ajustar o tra-
tamento farmacolégico para TDAH para obter o maximo
beneficio com o minimo de eventos adversos (qualidade
de prova B/forte recomendacao).

A diretriz terapéutica da Canadian Attention Defi-
cit Hyperactivity Disorder Resource Alliance (CADDRA,
2011),° refere que todos os aspectos da vida da crianca
(sociais, emocionais, de comportamento e escolares)
devem ser tratados por meio de uma abordagem mul-
timodal. Os farmacos sao considerados aspecto impor-
tante do tratamento de TDAH, devendo-se seguir treze
critérios na sua selecao: idade e variedade individual,
duracao do efeito, velocidade de acdo do farmaco, sub-
tipos de TDAH, perfil de sintomas comérbidos, comorbi-
dade psiquiatrica, antecedentes do uso de medicamen-
tos, atitudes em relacao a utilizacdo de medicamentos,
acesso, problemas médicos e outros medicamentos,
caracteristicas associadas semelhantes aos eventos
adversos dos farmacos, estimulantes combinados com
outros medicamentos, atitude do médico quanto aos
farmacos para TDAH.

A diretriz terapéutica elaborada por Dobie et al
(2012)® para o Institute for Clinical Systems Improve-
ment recomenda que a decisao de usar tratamento
farmacolégico seja realizada em conjunto com os pais
depois de uma discussao aprofundada sobre benefi-
cios esperados e riscos potenciais. Fatores como a ida-
de da crianca, gravidade dos sintomas e existéncia de
comorbidade devem ser considerados. Com relacao ao
metilfenidato, as criancas com TDAH do tipo predomi-
nantemente desatento podem responder bem a doses
reduzidas, enquanto as do tipo predominantemente hi-
perativo obtém mais resposta positiva com doses mode-
radas a elevadas.

A diretriz terapéutica da Scottish Intercollegiate Gui-
delines Network (SIGN, 2009)* discute que as provas
indicam os psicoestimulantes como tratamento de pri-
meira escolha para os sintomas nucleares do TDAH em

criangas. A terapia farmacologica € recomendada para
criancas em idade escolar e jovens com transtorno hi-
percinético (TDAH grave). Tratamento farmacolégico as-
sociado a terapias de comportamento é recomendado
para criangas em idade escolar e jovens com TDAH e
sintomas de comorbidade de transtorno desafiador opo-
sitivo e / ou comportamento agressivo e para as crian-
¢cas em idade escolar e jovens com TDAH e comorbidade
com transtornos de ansiedade generalizada.

A diretriz terapéutica do NICE (2008)* recomenda
que para criangas em idade escolar e jovens com TDAH
grave, o tratamento farmacologico seja oferecido como
tratamento de primeira linha. O uso de farmacos nestes
casos devem sempre fazer parte de um plano de trata-
mento abrangente que inclui intervencoes psicologicas,
de comportamento, educacionais e de aconselhamen-
to. Com relagao a escolha do farmaco os profissionais
de salde devem considerar: metilfenidato para TDAH
sem comorbidade significativa e para o TDAH com co-
morbidade de transtorno de conduta.

Estudos sobre custos e avaliacoes econdomicas

A revisdo sistematica de King et al(2006)° realca
possiveis limitacoes na literatura, particularmente quan-
to a estimar a efetividade do tratamento, seus méritos
individuais e aplicacao para o servigo publico. Essas li-
mitagdes se originam da caréncia de dados disponiveis
e/ou na heterogeneidade dos estudos.

No Boletim de Farmacoepidemiologia do SNGPC
(ANVISA, 2012)° analisam-se dados sobre a utilizacao
do metilfenidato em nosso meio. O estudo utilizou infor-
macoes do Sistema Nacional de Gerenciamento de Pro-
dutos Controlados (SNGPC), um sistema de informacgéao
de vigilancia sanitaria que tem cobertura nacional e re-
gistra dados de prescricao e venda de medicamentos/
insumos farmacéuticos de interesse para vigilancia sa-
nitaria, segundo receitas de profissionais cadastrados
que sao aviadas em farmacias e drogarias privadas. Os
dados do SNGPC foram considerados como aproxima-
¢ao aceitavel do consumo de metilfenidato no Brasil, to-
mando por base o periodo estudado de 2009-2011. To-
mando-se o indicador dose diaria definida (DDD)/1.000
criancas com idade entre 6 e 16 anos/dia, 0 aumento
no consumo do farmaco foi de 164% e a estimacao de
aumento percentual real no consumo de metilfenidato
no pais foi de 74,8%. Considerando o indicador quan-
tidade de unidades fisicas dispensadas (UFD), entre

£z

Volume 14 1 N2 2




0s estados da regiao Sudeste, Sao Paulo teve o maior
aumento percentual real no consumo de metilfenidato
(111,89%). Segundo o estudo, em 2011, o gasto dire-
to total estimado das familias brasileiras com a aquisi-
cao de metilfenidato foi de aproximadamente R$ 28,5
milhoes, gerando um valor de R$ 778,75 por 1.000
criancas com idade entre 6 e 16 anos. Os estados de
Sao Paulo, Minas Gerais e Parana, que englobam a
mesma aliquota percentual de imposto (18%), obtive-
ram o maior gasto por 1.000 criancas (R$ 1.110,40). Os
autores concluem que os dados mostram tendéncia de
uso crescente desse produto no pais e que a pergunta
que precisa ser respondida é se esse uso esta sendo
feito de forma segura, isto €, somente para as indica-
¢oes aprovadas no registro do medicamento e para os
pacientes com diagnostico adequado, e com doses e
periodos de administracao corretos.

De fato, os dados da SES-SP apontam um gasto de
R$ 1,3 milhdes em 2012 somente com metilfenidato
fornecido para 1.720 pacientes (910 deles por forca de
acoes judiciais)™". A populacdo de 2012, segundo o SE-
ADE, no Estado de S&o Paulo é de cerca de 8,5 milhdes
de criancas e adolescentes de 4 a 17 anos. Aplicada a
esse contingente populacional a incidéncia estimada
pelo CDC de 9,5% de TDAH nessa faixa etaria, tém-se va-
rias centenas de milhares de consumidores em poténcia
desse farmaco e um problema de enorme dimensao eco-
ndmica e social, que permanece entre nés ainda pouco
conhecido e estudado nos seus diversos aspectos.

Recomendacoes

Alguns aspectos sao relevantes para a tomada de de-
cisao quanto ao uso do metilfenidato no tratamento de
TDAH em criangas e adolescentes.

E evidente o problema de realizacao do diagnéstico
de TDAH, em razdo da diversidade de critérios existen-
tes, da inexisténcia de exames complementares que
possam confirmar esse diagnéstico e pelo fato de que
esta baseado em avaliacao subjetiva (mesmo que defini-
dos critérios e parametros diagnosticos) de pais, educa-
dores e profissionais de saude. Vale lembrar que existe
uma tendéncia a flexibilizacao de critérios diagnésticos,
0s quais assinalam a possibilidade de classificacao de
diversos subtipos de transtorno.

VIl Informacao obtida da Lista de farmacos para solicitacdo de elaboragédo de
parecer técnico cientifico, da CCTIES/SES-SP, 21/11/2012.
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O contexto no qual o medicamento esta sendo utili-
zado é merecedor de atencdo. A excessiva utilizacdo de
farmacos na sociedade tem sido alvo de amplo deba-
te nos dias atuais e, certamente, o rapido e crescente
uso do metilfenidato em nosso meio pode ser um reflexo
desse fendmeno, o que amplia questdes contempora-
neas ligadas a educacao de criancas e adolescentes.
No caso brasileiro, os dados apresentados pelo Boletim
da ANVISA (2012)° confirmam o expressivo aumento do
consumo desse farmaco e a necessidade de um olhar
diferente sobre os reais beneficios e riscos potenciais da
utilizacao desse medicamento.

Deve-se considerar também os obstaculos na bus-
ca de evidéncias sobre a eficacia e seguranca desse
farmaco no tratamento do TDAH. Alguns problemas de
método apontados, como as diferencas em relacao a for-
mulacao, dose, duracao do tratamento e diversidade de
desfechos clinicos (baseados em avaliagbes subjetivas
de pais e educadores) dificultam a avaliacao dos resul-
tados, sejam relacionados a eficacia, efetividade ou a
repercussao econdmica do tratamento.

Com base no levantamento bibliografico realizado,
nas ponderacoes apresentadas e nas evidéncias dispo-
niveis, a indicagdo do metilfenidato para o tratamento
do TDAH deveria considerar: a definicdo clara de crité-
rios adotados para o diagnostico do TDAH; a faixa etaria,
uma vez que as evidéncias cientificas apontam que o
metilfenidato deve ser indicado para criancas acima de
6 anos, sendo as terapias de comportamento primeira
escolha de tratamento até essa idade; acima de 6 anos
o metilfenidato seria a primeira escolha para o tratamen-
to, devendo-se considerar a indicacao de terapias de
comportamento associadas, especialmente para crian-
cas até os doze anos; a adequacgao de doses do farmaco
de acordo com o tipo de transtorno, a fim de evitar/redu-
zir possiveis eventos adversos.

Tendo em vista o crescente uso do metilfenidato e as
lacunas apontadas, recomenda-se ainda a realizacao de
estudos sobre diagnostico e prevaléncia do TDAH, bem
como avaliacoes sobre a efetividade e repercussao eco-
némica da utilizacdo desse farmaco em nosso meio.
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Quadro 1 - Apresentacao da estratégia de busca

BASE DE DA- DATA DA TERMOS UTILIZADOS RESULTADOS

DOS BUSCA

CRD - Center 03/12/2012 | Methylphenidate and Attention Deficit Disorder with 54 registros

for Reviews and Hyperactivity 3 selecionados

Dissemination

PUBMED 22/02/2013 | (“methylphenidate”’[MeSH Terms] OR 61 registros
“methylphenidate”[All Fields]) AND (“attention de- Nenhum selecionado

ficit disorder with hyperactivity”[MeSH Terms] OR
(“attention”[All Fields] AND “deficit”[All Fields] AND
“disorder”[All Fields] AND “hyperactivity"[All Fields])
OR “attention deficit disorder with hyperactivity”[All
Fields]) AND (Randomized Controlled Trial[ptyp] AND
(“2010/06/01"[PDAT] : “2013/02/22"[PDAT]) AND
(English[lang] OR Portuguese[lang] OR Spanish[lang])
AND (“infant”[MeSH Terms] OR “child”[MeSH Terms]
OR “adolescent”[MeSH Terms]))

EMBASE 22/02/2013 | Methylphenidate AND [randomized controlled triall/lim | 53 registros
ANDJarticle]/lim AND([English]/lim OR [potuguese]/ Nenhum selecionado
lim OR [Spanish]/lim) AND ([child]/lim OR [adoles-
cent]/lim) AND [abstracts]/lim AND [embase]/lim AND
[2010-2013]/py
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