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ARTIGO CIENTIFICO

AVANCOS E DESAFIOS NO TRATAMENTO MEDICAMENTOSO DO
TDAH EM ADULTOS: UMA REVISAO INTEGRATIVA

ADVANCES AND CHALLENGES IN DRUG TREATMENT OF ADHD IN
ADULTS: AN INTEGRATIVE REVIEW

RESUMO

O Transtorno de Déficit de Atengdo/Hiperatividade (TDAH) em adultos ¢ uma condig¢do
neuropsiquiatrica cronica que pode impactar significativamente a qualidade de vida, sendo o
tratamento farmacologico uma das principais abordagens terapéuticas utilizadas para o manejo
dos sintomas. Nesse contexto, objetivou-se revisar e analisar as novas abordagens terapéuticas
medicamentosas no tratamento do TDAH em adultos. Tratou-se de uma revisdo integrativa da
literatura, realizada nas bases de dados PUBMED, LILACS, SCIELO. Foram encontrados
inicialmente um total de 2.312 artigos, e apds analise detalhada, 11 estudos foram incluidos na
revisdo. Foram avaliados 31.698 individuos nas pesquisas, sendo a maioria do sexo masculino,
com idade entre 18 e 61 anos. Dentre as medicagdes utilizadas, houve maior destaque para o
Metilfenidato, tanto em monoterapia quanto em combinagdo ou comparagdo com outros
farmacos. Os estudos evidenciaram que os tratamentos medicamentosos, como metilfenidato,
guanfacina, viloxazina, centanafadina e atomoxetina, sdo eficazes na reducao dos sintomas do
TDAH em adultos e, em geral, bem tolerados. Efeitos adversos como insdnia, cefaleia e redugao
do apetite foram os mais comuns. A adesao ao tratamento mostrou-se essencial para melhores
resultados, e o monitoramento clinico, especialmente em populagdes especificas, ¢
recomendado. Destaca-se ainda o risco potencial de diabetes tipo 2 com o uso prolongado de
atomoxetina, exigindo cautela na escolha terapéutica. Conclui-se, portanto, que os tratamentos
medicamentosos atuais oferecem beneficios significativos no manejo do TDAH em adultos,
mas exigem uma abordagem individualizada, com atencdo aos efeitos adversos e ao perfil
clinico de cada paciente.

Palavras-chave: TDAH; Adulto; Tratamento farmacologico.

ABSTRACT

Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder (ADHD) in adults is a chronic neuropsychiatric
condition that can significantly impact quality of life, with pharmacological treatment being
one of the main therapeutic approaches for symptom management. In this context, the objective
was to review and analyze new pharmacological therapeutic approaches for the treatment of
adult ADHD. This was an integrative literature review, conducted in the PUBMED, LILACS,
and SCIELO databases. A total of 2,312 articles were initially identified, and after a detailed
analysis, 11 studies were included in the review. The studies evaluated 31,698 individuals, most
of whom were male, aged between 18 and 61 years. Among the medications used,
methylphenidate stood out, both in monotherapy and in combination or comparison with other
drugs. The studies showed that pharmacological treatments such as methylphenidate,
guanfacine, viloxazine, centanafadine, and atomoxetine are effective in reducing ADHD
symptoms in adults and are generally well tolerated. The most commonly reported adverse
effects were insomnia, headache, and decreased appetite. Adherence to treatment proved



essential for better outcomes, and clinical monitoring, especially in specific populations, is
recommended. The potential risk of type 2 diabetes with prolonged use of atomoxetine was also
highlighted, requiring caution in therapeutic decision-making. It is concluded, therefore, that
current pharmacological treatments offer significant benefits in managing adult ADHD but
require an individualized approach, with careful attention to side effects and the clinical profile
of each patient.

Keywords: ADHD; Adult; Pharmacological treatment.

INTRODUCAO

O Transtorno de Déficit de Atengdao e Hiperatividade (TDAH) ¢ uma condicao
neuropsiquiatrica amplamente estudada na infancia, mas que persiste em uma propor¢ao
significativa dos individuos na vida adulta. Estima-se que até 60% das criancas diagnosticadas
com TDAH continuam a apresentar sintomas na vida adulta, o que representa aproximadamente
2,5% da populacao mundial adulta (Li et al., 2024). O TDAH em adultos caracteriza-se por um
conjunto de sintomas como desaten¢ao, impulsividade e hiperatividade, com impacto direto na
capacidade de organizagdo, gestdo de tempo, controle emocional e, frequentemente, na
performance profissional e académica. A comorbidade com outras condi¢des psiquiatricas,
como ansiedade e depressao, agrava o quadro clinico e torna o tratamento mais complexo,
exigindo abordagens terapéuticas personalizadas e multifacetadas (Varrasi et al., 2023).

Historicamente, o tratamento do TDAH foi centrado no uso de medicamentos
estimulantes, como o metilfenidato e as anfetaminas, considerados os tratamentos de primeira
linha por sua eficacia robusta (Salvi ef al., 2021). No entanto, com o avanco das pesquisas,
novos medicamentos nao estimulantes, como a atomoxetina, guanfacina e clonidina, ganharam
espaco, especialmente em pacientes que apresentam contraindicacdo ou intolerancia aos
estimulantes (Dobrosavljevic et al., 2023). Além disso, a introducdo de farmacos de agdo
prolongada tem promovido uma melhoria significativa na adesdo ao tratamento, a0 minimizar

anecessidade de multiplas doses didrias, o que ¢ um grande desafio entre os adultos com TDAH

(Kosheleff et al., 2023).



Os avangos recentes nas terapias medicamentosas para 0 TDAH em adultos surgiram
em resposta a demanda por tratamentos que apresentam eficacia semelhante aos estimulantes
tradicionais, porém com perfis de seguranca mais favoraveis e menores riscos de abuso. Entre
essas novas opgoes estao os agonistas alfa-2 adrenérgicos, como a guanfacina e a clonidina, que
atuam modulando a atividade noradrenérgica no cortex pré-frontal, area crucial para a regulagao
de funcdes executivas e controle inibitorio (Brikell et al., 2024). Uma alternativa ¢ a
atomoxetina, um inibidor seletivo da recaptag¢do de noradrenalina, que tem se mostrado eficaz
na reducdo dos sintomas de desatencao e impulsividade com um perfil de efeitos colaterais mais
bem tolerado para alguns pacientes (Ornoy; Koren, 2021).

Mais recentemente, o uso de bupropiona, um antidepressivo que afeta os sistemas
dopaminérgico e noradrenérgico, vem sendo explorado como uma opgao para adultos com
TDAH que apresentam contraindica¢des aos tratamentos tradicionais, especialmente em casos
com comorbidades depressivas (Brancati et al., 2024). Além dessas opcdes, novas formulagdes
de liberagdo prolongada e sistemas de administragdo transdérmica, como os adesivos de
metilfenidato, tém sido desenvolvidos para fornecer uma liberacao mais estavel da medicacao
ao longo do dia, melhorando a adesdo e reduzindo o risco de flutuagdes de humor e
concentragdo (Pozzi et al, 2020). Essas novas alternativas terapéuticas foram amplamente
investigadas em ensaios clinicos randomizados e tém demonstrado eficacia ndo apenas na
reducdo dos sintomas centrais do TDAH, mas também no manejo de sintomas residuais que
podem persistir apds o uso de estimulantes tradicionais (Jaeschke et al., 2021).

Além do tratamento medicamentoso, intervengdes psicossociais como a terapia
cognitivo-comportamental (TCC) tém sido integradas aos planos de tratamento para abordar
aspectos comportamentais e emocionais do TDAH, oferecendo uma abordagem
multidisciplinar que visa melhorar a qualidade de vida dos pacientes. A combinagdo de

farmacos e terapias comportamentais ¢ particularmente relevante no contexto do tratamento do



TDAH em adultos, ja que os desafios associados a desorganizagao e a impulsividade podem ser
abordados de forma mais eficaz quando hé suporte psicoterapéutico concomitante (Faheem et
al., 2022).

O reconhecimento do TDAH como uma condi¢ao que persiste na vida adulta teve um
impacto profundo nas diretrizes clinicas e nos esfor¢os de pesquisa. O desenvolvimento de
novas terapias tem sido impulsionado pela necessidade de oferecer opgdes mais seguras e
acessiveis, que atendam as necessidades clinicas de uma populacdo adulta diversa, com padrdes
de resposta aos medicamentos bastante varidveis (Kosheleff et al., 2023). Nesse contexto, a
identificacdo de subgrupos de pacientes, conforme suas respostas aos diferentes tratamentos,
tém ganhado importancia no desenvolvimento de abordagens mais personalizadas.

A revisdo dos avangos mais recentes nos tratamentos medicamentosos para adultos
com TDAH, apoiada em ensaios clinicos randomizados, revisdes sistemdticas e estudos
observacionais, ¢ de suma importancia para compreender o impacto clinico dessas novas
intervengoes, e justifica a realizag¢do do presente trabalho. Com os desafios clinicos e as lacunas
ainda presentes na literatura, o entendimento mais profundo das opgdes terapéuticas emergentes
permitird um manejo mais eficaz e uma melhoria na qualidade de vida desses pacientes (Brikell
et al., 2024).

Nesta perspectiva, o presente estudo tem como principal objetivo revisar e analisar as
novas abordagens terapéuticas medicamentosas no tratamento do TDAH em adultos, com base
em evidéncias cientificas recentes, destacando os avangos e desafios clinicos no manejo dessa
condicdo. E especificamente, comparar a eficicia e seguranga dos medicamentos mais recentes,
como nao estimulantes e formulas de liberagao prolongada, com os tratamentos estimulantes
tradicionais; identificar os principais efeitos colaterais e desafios clinicos associados ao uso
prolongado desses medicamentos em adultos; e avaliar o impacto desses novos tratamentos na

qualidade de vida dos pacientes adultos, considerando comorbidades e adesao ao tratamento.



METODOLOGIA

O presente estudo tratou-se de uma revisdo integrativa que explora as novas
abordagens terapéuticas medicamentosas no tratamento do Transtorno de Déficit de Atengdo e
Hiperatividade (TDAH) em adultos. Sua elaboragdo seguiu as etapas metodologicas propostas
por Dantas et al. (2022) para conducao de revisdes integrativas.

A estratégia de pesquisa foi estruturada com base no modelo PICO, como representado
no fluxograma figura 2.

Para a sele¢do dos artigos, foi realizada uma busca sistematica em bases de dados
cientificas relevantes, como PUBMED, LILACS e SCIELO. A pesquisa foi realizada utilizando
descritores especificos e operadores booleanos para otimizar os resultados. Os descritores
utilizados foram: "Transtorno de Déficit de Atencdo e Hiperatividade" OU "TDAH", "Adultos"
OU '"Pacientes adultos", "Medicamentos" OU "Tratamento medicamentoso", "Eficacia do
tratamento" OU "seguranca" OU "efeitos colaterais". Foram aplicados os operadores booleanos
AND para restringir a busca e conectar termos relacionados, e OR para incluir sindénimos ou
variantes de termos. Para otimizar as buscas, optou-se por utilizar a seguinte combinagao de
descritores: “ADHD in adults and medication”.

O filtro de publicacdo foi definido para artigos publicados recentemente, priorizando
ensaios clinicos randomizados, revisoes sistematicas, meta-analises e estudos observacionais.
Foram incluidos na revisdo estudos publicados nos ultimos 10 anos, compreendendo ensaios
clinicos randomizados, revisdes sistematicas e meta-analises que abordassem tratamentos
farmacologicos para adultos com TDAH. Os estudos deveriam conter dados sobre eficacia,
seguranga, efeitos colaterais, qualidade de vida e presenca de comorbidades psiquiatricas.
Excluiram-se estudos com foco em populagdes pediatricas, aqueles que nao tratassem

especificamente de intervengdes medicamentosas para TDAH em adultos, que ndo



apresentassem resultados mensuraveis de eficacia ou seguranga, ou que abordassem farmacos
voltados para outras condi¢des psiquidtricas.

A triagem dos estudos foi realizada de forma independente por dois revisores, que
analisaram os titulos e resumos com base nos critérios de elegibilidade estabelecidos. Em casos
de divergéncia, um terceiro revisor foi consultado para resolver o impasse quanto a inclusao.
Os estudos que atenderam aos critérios nessa fase foram encaminhados para leitura completa.
Todo o processo de identificagdo, selecdo e inclusdo dos estudos esta representado no
Fluxograma (Figura 2).

Ap0s a coleta dos dados nas bases de dados selecionadas, foi realizada a leitura dos
titulos e resumos para a identificagdo inicial dos estudos potencialmente relevantes. Em
seguida, os artigos pré-selecionados passaram por leitura na integra, sendo incluidos na analise
apenas aqueles que atenderam integralmente aos critérios de elegibilidade. Ressalta-se que o
estudo seguiu fielmente as evidéncias disponiveis na literatura, sem qualquer modificagdo nos
resultados originais dos estudos analisados.

A extrac¢do dos dados dos estudos incluidos foi conduzida por meio de um formulério
padronizado, elaborado pelos autores. Para facilitar a anélise e a compreensdo das evidéncias,
os resultados foram organizados e sintetizados em quadros explicativos, permitindo uma

visualizacdo clara e comparativa das principais informagdes.

RESULTADOS



Figura 1- Fluxograma de Apresentacdo do Método PICO.
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Fonte: Autor (2025).
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A partir da estratégia de busca, foram encontrados inicialmente um total de 2.312 artigos

completos, os quais foram triados e avaliados. Apds a revisdo dos titulos e resumos, 2.175

artigos foram descartados por ndo atenderem aos critérios de elegibilidade e 137 artigos foram

selecionados para analise de conteudo. No final, apenas 11 estudos atenderam a todos os

critérios e foram incorporados a esta revisdao, conforme mostra o fluxograma abaixo (Figura 1):

Figura 1 — Fluxograma do Método de Sele¢ao dos Estudos Incluidos na Revisdo integrativa.
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Fonte: Autor (2025).

O Quadro 1 apresenta as caracteristicas dos tratamentos realizados nos estudos
incluidos. Verifica-se que foram avaliados 31.698 individuos nas pesquisas, sendo a maioria do
sexo masculino, com idade entre 18 ¢ 61 anos. Dentre as medicacdes utilizadas, houve maior
destaque para o Metilfenidato, tanto em monoterapia quanto em combinagdo ou comparagao
com outros farmacos.

Quadro 1. Caracteristicas do tratamento para TDAH em adultos utilizados nos estudos
incluidos na revisao integrativa.

Autor/ Ano Amostra Tratamentos Tratamento
Utilizados Medicamentoso
Naya et al., 2021 =N: 200 = Terapia = Guanfacina (Agonista
= Sexo: 65,0% | farmacolégica (ndo | <2 Adrenorgenio)
DOI: homens estimulante)
10.1002/npr2.12152 = [dade: 31
anos
Weiss et al., 2021 =N: 375 = Terapia = Metilfenidato de
= Sexo: 52,8% | farmacologica liberagdo multicamadas
DOI: mulheres (psicoestimulante) de 16 horas
10.1177/1087054719896853  [=Idade: >18
anos
Michielsen et al., 2021 =N: 113 = Terapia Metilfenidato
» Sexo: 57,5% | farmacologica (psicoestimulante)
DOI: mulheres (psicoestimulantes ¢ | Dexmetilfenidato
10.1177/1087054720925884. |=Idade: 61,0 ndo estimulantes) (psicoestimulante)
anos Dexanfetamina
(psicoestimulante)
Modafinil
(psicoestimulante)
Bupropiona (nao
estimulante)
Nasser et al., 2022 =N: 374 = Terapia *Viloxazina ER
= Sexo: 54,8% | farmacologica
DOI: homens (ndo estimulante)
10.1007/s40263-022-00938-w  |=1dade: 34,8
anos
Spalding et al., 2022 =N: 602 = Terapia Famacologica |"»Medicamentos de curta
= Sexo: 77,1% | (psicoestimulantes) acdo
DOLI: mulheres » Medicamentos de longa
10.1177/10870547211020113  |wIdade: >37 agdo
anos
Jansson et al., 2023 =*N: 40 = Terapia » Metilfenidato
= Sexo: 72,5% | farmacologica
DOL: mulheres (psicoestimulante)
10.1186/s12888-023-05231-8  |wIdade: 33,4
anos
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= Terapia
neuroestimulatéria e
neurofeedback

Dong et al., 2024 *N: 14.036 = Terapia »  Metilfenidato
* Sexo: 57,9% | Farmacologica (psicoestimulante)
DOI: homens (psicoestimulantes e | * Anfetamina
10.1136/bmjment-2024-301195 |=Idade: 41 ndo estimulantes) (psicoestimulante)
anos = Dexanfetamina
(psicoestimulante)
= Lisdexanfetamina
(psicoestimulante)
=  Atomoxetina (ndo
estimulante)
= Guanfacina (ndo
estimulante)
Hung et al., 2024 *N: 36 = Terapia = Metilfenidato
= Sexo: 55,5% | Farmacologica = Anfetamina
DOI: mulheres (psicoestimulantes)
10.1177/10870547231222261  |=Idade: 31,2
anos
Schein et al., 2024 = N: 876 = Terapia = Cloridrato de
» Sexo: 50,6% | farmacologica metilfenidato
DOI: homens (psicoestimulantes e (psicoestimulante)
10.1080/03007995.2024.2373883 |=Idade: 36 ndo estimulantes) = Centanafadina (ndo
anos estimulante)
Childress et al., 2024 =N: 159 = Terapia = Viloxazina de liberagao
» Sexo: 51,6 % | farmacologica prolongada
DOL: homens (ndo estimulante)
10.1007/s40263-024-01120-0  [=Idade: 36,3
anos
Ostinelli et al., 2025 = N: 14.887 = Terapias = Atomoxetina (ndo
= Sexo: 51,3% | farmacologicas estimulante)
DOI: homens (psicoestimulantes e | = Estimulantes
10.1016/522150366(24)00360-2 |=Idade: 35,6 ndo estimulantes) (psicoestimulantes)
anos = Terapias psicologicas

Legenda: NR: nao relatado
Fonte: Autor (2025)

No Quadro 2 ¢ possivel visualizar as principais observacdes encontradas apds a analise

dos tratamentos realizados nos estudos incluidos nesta revisao.

Quadro 2. Efeitos dos tratamentos utilizados nos estudos incluidos na revisdo integrativa.

Autor/ Ano

Efeitos e Implicacées do Tratamento

Naya et al., 2021

= Melhoras significativas nos sintomas de TDAH apdés 10 semanas de
tratamento com guanfacina de liberagdo prolongada.

= Os efeitos adversos mais frequentemente relatados relacionados a guanfacina
em todos os grupos foram sonoléncia, sede, diminui¢do da pressdo arterial,
tontura postural e constipacao.
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= Os eventos adversos foram menos frequentes na fase de manutengdo da dose.

Weiss et al., 2021

= O metilfenidato de libera¢do multicamadas de 16 horas foi bem tolerado e
melhorou significativamente a gravidade dos sintomas do TDAH em adultos.

* O medicamento do estudo foi bem tolerado, sem diferencas significativas em
comparagdo com o placebo na qualidade do sono, satisfacdo com o apetite
ou eventos adversos gerais.

= Apenas trés eventos adversos ocorreram em > 10% dos participantes no
metilfenidato de liberacdo multicamadas de 16 horas: dor de cabeca, insonia
e diminuicdo do apetite.

Michielsen et al.,
2021

= A principal descoberta ¢ que 65% dos pacientes relataram efeito positivo
usando medicacdo estimulante de baixa dose.

®O uso de estimulantes como metilfenidato ,pode ser um tratamento
relativamente seguro e eficaz para adultos mais velhos com TDAH, sob a
condi¢do de que os parametros cardiovasculares sejam monitorados antes e
durante o tratamento farmacoldgico.

» Os efeitos positivos relatados foram os seguintes: maior, mais visdo geral,
menos inquietacdo, humor mais estdvel, estar menos cansado/ter mais
energia, sono melhorado e outros beneficios, como ser menos impulsivo,
estar menos inclinado a atrasar a execug@o de tarefas e ser mais paciente.

Nasser et al., 2022

=(O tratamento com viloxazina resultou em melhora estatisticamente
significativa na sintomatologia do TDAH, na fungfo executiva e na
gravidade geral da doenga clinica em adultos.

= A viloxazina foi bem tolerada nas doses testadas em adultos com TDAH.

= Os eventos adversos mais comuns relacionados ao tratamento foram insonia,
fadiga, ndusea, diminuicdo do apetite, boca seca e cefaleia

Spalding et al., 2022

= Em adultos com TDAH em uso de psicoestimulantes orais, menor adesdo a
medicagdo foi associada a maior absenteismo e custos indiretos.

= Os niveis médios de sintomas de TDAH foram significativamente maiores
no grupo de baixa/média adesdo ao tratamento.

Jansson et al., 2023

* Os resultados mostraram melhorias significativas em todos os trés sintomas
principais (hiperatividade, desatengdo e impulsividade) e em todos os
parametros incluidos, apods a ingestao de uma dose tnica de metilfenidato.

*No entanto, também se verificou melhorias no desempenho no sintoma
central desatencdo apos a administracdo de uma dose unica de placebo.

Dong et al., 2024

= Um risco reduzido de DM2 foi encontrado por até 3 anos de uso cumulativo,
em comparacdo com individuos que ndo usavam medicamentos para TDAH.

*No entanto, observou-se um risco potencial de DM2 associado ao uso
cumulativo de atomoxetina entre pacientes com TDAH.

= E importante que médicos considerem o risco aumentado de diabetes tipo 2
associado ao uso de atomoxetina em pacientes com TDAH ao avaliarem os
riscos e beneficios do tratamento.

Hung et al., 2024

» A avaliagdo clinica das mudangas nos sintomas de TDAH mostrou que
ambos os medicamentos demonstraram a maior melhora dos sintomas da
linha de base ao acompanhamento final.
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= Escores mais altos de memoria de trabalho pré-tratamento correlacionaram-
se com uma resposta mais eficaz.

Schein et al., 2024 | Em comparagdo com o cloridrato de metilfenidato de liberagdo prolongada,

a centanafadina foi associada a um risco significativamente menor de boca

seca, insdnia inicial, diminui¢do do apetite, ansiedade, palpitacdes e sensagao

de nervosismo.

= A centanafadina apresentou melhor seguranga e possivelmente menor

eficdcia do que o cloridrato de metilfenidato de libera¢do prolongada.
Childress et al., 2024 |=O uso prolongado de viloxazina foi bem tolerado, sem novos achados de
segurancga a longo prazo.

= As melhorias nos sintomas de TDAH e nas medidas associadas foram
mantidas durante toda a participagdo no estudo.

= Os principais eventos adversos incluiram (incidéncia > 10%) insdnia, nausea,
cefaleia e fadiga.

Ostinelli ef al., 2025 |=Estimulantes e atomoxetina foram as tnicas intervengdes com evidéncias de

efeitos benéficos em termos de redugdo dos sintomas centrais do TDAH em

curto prazo.

= No entanto, a atomoxetina foi menos aceitavel do que o placebo.

* Medicamentos para TDAH ndo foram eficazes em desfechos relevantes
adicionais, como qualidade de vida.

Legenda: DM2: diabetes mellitus tipo 2

Fonte: Autor (2025)

Os estudos analisados demonstram avangos relevantes no tratamento medicamentoso
do TDAH em adultos, evidenciando tanto beneficios clinicos quanto limitagdes importantes.
Diversos medicamentos — como metilfenidato, guanfacina, viloxazina, centanafadina e
atomoxetina — mostraram-se eficazes na redugdo dos sintomas centrais do transtorno,
especialmente desatengdo, impulsividade e hiperatividade, além de promoverem melhorias na
funcao executiva, humor e desempenho geral. A tolerabilidade dos tratamentos, de forma geral,
foi considerada boa, embora efeitos adversos como insonia, dor de cabeca, diminui¢ao do
apetite, fadiga e boca seca tenham sido comumente relatados.

Estudos também apontaram que a adesdo ao tratamento influencia diretamente a
resposta terapé€utica, com menor adesdo associada a piores desfechos e maior impacto

funcional. Em adultos mais velhos, os estimulantes foram considerados seguros, desde que haja
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monitoramento cardiovascular adequado. Um aspecto que merece atengdo ¢ a associacio entre
o uso de atomoxetina e o risco aumentado de diabetes tipo 2, o que reforca a necessidade de
decisdes terapéuticas individualizadas, com avaliacdo cuidadosa dos riscos e beneficios. Por
fim, embora os medicamentos se mostrem eficazes no alivio dos sintomas, os impactos em
desfechos mais amplos, como qualidade de vida, ainda sdo limitados ou pouco explorados na

literatura.

Discussao

A atencdo ao TDAH em adultos vem recebendo crescente atencdo da pesquisa
cientifica, particularmente no desenvolvimento de novas opcdes terapéuticas que oferecam
maior eficicia, seguranca e melhora da qualidade de vida dos pacientes. Esta revisdo analisa
estudos recentes, focando tanto em estimulantes tradicionais quanto em novos agentes nao
estimulantes e formulas de libera¢ao prolongada.

O estudo aberto de extensdo realizado por Childress ef al. (2024) nos Estados Unidos
investigou a seguranga e eficacia a longo prazo das capsulas de viloxazina ER (capsulas de
liberagdo prolongada; Qelbree®) de liberagdo prolongada, foi iniciada em 200 mg/dia e ajustada
(entre 200 e 600 mg/dia) em adultos com TDAH, envolvendo 159 participantes. £ um
medicamento ndo estimulante aprovado pela Food and Drug Administration (FDA). A pesquisa
evidenciou que o uso prolongado de viloxazina em ER foi bem tolerado, sem novos achados de
seguranca a longo prazo. As melhorias nos sintomas de TDAH e nas medidas associadas foram
mantidas durante toda a participagdo no estudo. No total, 73% dos participantes adultos neste

estudo de longo prazo utilizaram doses de viloxazina em ER de 400 mg ou mais durante o

tratamento de manutengao.
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Outro importante estudo de fase III, duplo-cego e controlado por placebo, conduzido
também nos Estados Unidos por Nasser et al. (2022), incluiu 374 adultos (18—65 anos de idade)
com transtorno de déficit de atengdo/TDAH. Os individuos elegiveis foram randomizados 1:1
para viloxazina ER (dose flexivel de 200—600 mg/dia) ou placebo correspondente. Este estudo
mostrou que o tratamento com viloxazina ER resultou em uma melhora estatisticamente
significativa nos desfechos primarios e secundarios principais, indicando melhora na
sintomatologia do transtorno de déficit de atengdo/hiperatividade, na fun¢do executiva e na
gravidade geral da doenca clinica em adultos. A viloxazina ER foi bem tolerada nas doses
testadas em adultos com transtorno de déficit de atengdo/hiperatividade.

Naya et al. (2021) realizaram um estudo similar no Japao, avaliando a eficacia da
guanfacina de liberagcdo prolongada em 200 adultos com TDAH. A guanfacina demonstrou
eficacia clinica moderada e perfil de seguranca aceitavel, embora a sedagdo tenha sido um efeito
adverso frequente. Nao houve diferencas significativas na incidéncia/tipos de eventos adversos
emergentes do tratamento (EAETs) entre os subgrupos. A incidéncia de EAETs significativos
(34,3%, 10,6%) e EAETs que levaram a descontinua¢ao (34,3%, 12,1%) foi aproximadamente
trés vezes maior em mulheres do que em homens, respectivamente. A incidéncia de TEAEs em
pacientes com peso <50 kg e >50 kg foi de 100% e 73,6% durante a otimizagdo da dose e de
40% e 24,4% durante o periodo de manuten¢ao, respectivamente.

Por outro lado, Schein ef al. (2024) compararam, de forma indireta, o centanafadine
(um inibidor de recaptacdo de norepinefrina, dopamina e serotonina) com o metilfenidato de
liberagdo prolongada (Concerta®) de 605 pacientes adultos. A andlise, baseada em dados
ajustados de ensaios prévios, sugeriu que o centanafadine possui eficdcia comparavel ao
Concerta®, com perfil de efeitos colaterais semelhante. Embora os resultados de seguranga
tenham sido robustos em todas as analises, ndo houve diferenca de eficacia entre a

centanafadina e o cloridrato de metilfenidato de liberacdo prolongada (ER) na andlise de
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sensibilidade. Considerando seu perfil de seguranca favoravel, a centanafadina pode ser
preferida entre pacientes para os quais eventos adversos relacionados ao tratamento sdo uma
preocupacao.

Jansson et al. (2023) avaliaram 40 adultos com TDAH, com idades entre 19 e 64 anos,
sendo 72,5% mulheres. Foi utilizado o tratamento medicamentoso com uma dose Unica de 20
mg de metilfenidato de liberacao imediata (IR-MPH), comparado a uma dose unica de placebo,
em um delineamento randomizado cruzado. A propor¢ao de pacientes que apresentaram uma
reducdo significativa nas pontuagdes foi de 90% para desatengao, 60% para atividade e 52,5%
para impulsividade apds o IR-MPH, enquanto ap6s o placebo essas proporcdes foram de 60%,
30% e 35%, respectivamente. Desta forma, além da eficacia do metilfenidato, também houve
uma resposta imediata ao placebo nos sintomas centrais de desatenc¢do, indicando que o efeito
placebo deve ser considerado na interpretagdo dos resultados de ensaios clinicos que utilizam
testes de desempenho continuo.

A meta-analise conduzida por Ostinelli et al. (2025), que analisou dados de varios
paises, incluiu mais de 10.000 participantes e comparou intervengdes farmacologicas,
psicologicas e neuroestimulatorias. Constatou-se que estimulantes e atomoxetina foram as
unicas intervengdes com evidéncias de efeitos benéficos em termos de redugdo dos sintomas
centrais do TDAH em curto prazo, corroboradas por avaliagdes autorrelatadas e relatadas por
médicos. No entanto, a atomoxetina foi menos aceitavel do que o placebo. Medicamentos para
TDAH nio foram eficazes em desfechos relevantes adicionais, como qualidade de vida, e as
evidéncias em longo prazo s3o pouco investigadas. Os efeitos das estratégias ndo
farmacologicas foram inconsistentes entre os diferentes avaliadores. Nossa meta-analise em
rede representa a sintese mais abrangente de evidéncias disponiveis para embasar futuras

diretrizes na area.
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Dong et al. (2024), em um estudo populacional baseado em registros suecos
envolvendo mais de 20.000 adultos, de 18 a 70 anos, investigaram a associag¢do entre o uso
cumulativo de medicamentos para TDAH e o risco de diabetes tipo 2. Os resultados sugeriram
um aumento pequeno, mas significativo, do risco entre usudrios cronicos, destacando a
necessidade de monitoramento metabolico a longo prazo.

Michielsen et al. (2021), em uma anélise observacional na Holanda com 139 adultos
mais velhos, relataram que os efeitos colaterais, especialmente insonia e irritabilidade, foram
frequentes em idosos usando estimulantes, demandando ajustes terapéuticos e avaliacdo
cuidadosa da relacdo risco-beneficio.

Spalding et al. (2022), em um estudo realizado nos Estados Unidos com 602
participantes, demonstraram que a adesdo adequada ao tratamento com estimulantes estava
associada a uma melhor produtividade no trabalho e qualidade de vida, refor¢cando a
importancia do acompanhamento da adesdo como parte fundamental do tratamento. Embora
menor adesdo a medicagdo também tenha sido associada a maiores niveis de sintomas de
TDAH, conforme medido pela Lista de Verificagdo de Sintomas ASRS-v1.1, o nivel geral de
sintomas de TDAH no grupo intervengao foi substancialmente maior do que o relatado em uma
populagdo adulta normativa dos EUA.

Hung et al. (2024), em um estudo piloto em Taiwan envolvendo 20 adultos ndo
medicados previamente, utilizaram ressonancia por tensor de difusdo para prever a resposta aos
estimulantes. Os resultados sugerem que marcadores neuroanatdmicos podem futuramente
guiar uma abordagem personalizada, aumentando a eficacia e minimizando os riscos.

Weiss et al. (2021) também mostraram que o uso do PRC-063 (metilfenidato de
liberagdo prolongada) promoveu melhora sustentada dos sintomas de TDAH em adultos ao

longo de seis meses, com impacto positivo na funcionalidade didria e qualidade de vida.
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Conclusao

Os avancos recentes na abordagem farmacologica do TDAH em adultos refletem uma
consolidacdo das opgdes terapéuticas atualmente disponiveis no Brasil, com o uso
predominante de psicoestimulantes como o metilfenidato e a lisdexanfetamina, além de agentes
nao estimulantes como a atomoxetina e, em alguns casos, a bupropiona. Essas medicagdes tém
demonstrado eficacia significativa no controle dos sintomas centrais do transtorno, com perfis
de seguranca considerados aceitaveis pela pratica clinica. Contudo, desafios persistem, como o
monitoramento de efeitos adversos a longo prazo, especialmente os metabolicos e os
relacionados ao uso continuo de estimulantes, e a variabilidade individual na resposta
terapéutica. A adesdo ao tratamento mostrou-se fundamental para melhores desfechos
funcionais, e ha expectativa de que, no futuro, a identificacao de biomarcadores, como sugerem
estudos em neuroimagem, permita uma abordagem mais personalizada. Apesar dos avangos,
ainda s3o necessarias pesquisas de longo prazo para avaliar o impacto das intervencdes na

qualidade de vida e no funcionamento global dos pacientes adultos com TDAH.

Nesse contexto, recomenda-se a adogao de estratégias de intervengdo multimodal, que
combinem o uso racional de medicamentos com psicoterapia cognitivo-comportamental,
psicoeducagdo, acompanhamento multidisciplinar e promoc¢do de hébitos saudaveis, como
atividade fisica regular e higiene do sono, visando a um manejo mais abrangente e efetivo do

transtorno.
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ANEXOS

ANEXO A - DIRETRIZES PARA AUTORES DA REVISTA INTERFACES: SAUDE,
HUMANAS E TECNOLOGIA

NORMAS PARA FORMATACAO

Os manuscritos deverao ser acompanhados de uma carta de submissao, cujo texto devera
ser inserido no espaco '""Comentarios para o Editor", ou como documento suplementar.

Os manuscritos deverdo ser apresentados de acordo com as normas da revista e em formato
compativel ao Microsoft Word, Open Office ou RTF (desde que ndo ultrapasse os 2MB) entre
12 e no maximo 20 paginas, digitados para papel tamanho A4, com fonte Times New Roman,
tamanho 12, com espagamento duplo entre linhas em todo o texto, margem superior e esquerda
igual a 3 cm, inferior e direita igual a 2 cm; paragrafos alinhados em 1,5 cm.
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Observacio: a comunicagdo breve deve ter, excepcionalmente, entre 05 e 08 paginas e incluir
até 02 figuras e/ou tabelas. A formatagdo deve seguir o estilo geral para manuscritos descrito
com mais detalhes logo abaixo.

Os metadados devem ser completamente preenchidos, incluindo endere¢o completo e detalhado
da instituicdo de todos os autores e e-mail. A Rev. Interfaces recomenda que os autores
adicionem os respectivos nimeros ORCID. O cadastro pode ser feito em orcid.org/register

O manuscrito devera apresentar a seguinte estrutura:

Titulo: centralizado, caixa alta, negrito e Times New Roman 14. Logo abaixo devera apresentar
o titulo correspondente em lingua inglesa, no mesmo formato.

Resumo e Abstract: deverdo ser apresentados na primeira pagina do manuscrito, digitados em
espaco duplo, com até 250 palavras, contemplando aspectos dos itens Introducdo, Objetivos,
M¢étodos, Resultados e Conclusdes (sem necessitar destacar os titulos dos indices). Logo abaixo
destacar 3 palavras-chaves (Keywords), separadas por ponto e virgula (;). As palavras-chaves
deverdo ser distintas do titulo do manuscrito.

O resumo deve ser conciso, informativo e completo, evitando expressoes redundantes. Para
manuscritos em portugués ou espanhol, é necessario apresentar versao para o inglés (abstract).

Autores e Afiliacoes: nao devera conter informacoes sobre nomes de autores e afiliacao.
Os autores devem assegurar que estas informagdes foram excluidas do arquivo submetido. Para
isso, além de retirar as informagdes do texto, também ¢ necessario remover autorias do
documento: para arquivos do tipo Microsoft Office, a identificacao do autor deve ser removida
das propriedades do documento (menu Arquivo > Propriedades), iniciando em Arquivo, no
menu principal, clique em: Arquivo > Salvar como... > Ferramentas (para arquivos do tipo Mac)
> Opgoes de seguranca... > Remover informacgdes pessoais do arquivo ao salvar > OK > Salvar

Manuscritos contendo informacdes de autoria nio serdo considerados para avaliagao.

Estrutura do Texto: devera contemplar os seguintes topicos: introdu¢do, metodologia/material
e métodos, resultados/discussdo (podendo ser separado ou em conjunto), conclusao,
agradecimentos, referéncias, figuras, tabelas e as respectivas legendas. Todo o texto devera estar
na forma justificada.

Referéncias: deverdo ser apresentadas na ordem alfabética, de acordo com o estilo Autor, data.
Nas publicagdes com até cinco autores, citam-se todos; acima desse niumero, cita-se o primeiro
seguido da expressao et alii (abreviada et al.). O D.O.I. deve ser inserido sempre que possivel.

As paginas deverdao ser numeradas no canto superior direito a partir da Introducio até as
Referéncias. Também ¢é necessirio que o nimero de linhas esteja indicado em todo o
manuscrito, de forma continua.

Tabelas e ilustragdes deverao ser inseridas ao longo do manuscrito, logo apds citadas no texto.
Nao serdo aceitos manuscritos que apresentarem tabelas e ilustragcdes em paginas separadas ou
fora do texto.
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Iustracées (figuras e esquemas) devem estar no formato tif e apresentar resolucio de 300
dpi. Apos a aprovacio, os autores serdo convidados a ajustar o layout final do manuscrito
conforme orientado pelo editor.



