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RESUMO
Nosso objetivo € discutir o papel que o tratamento com estimulantes, especialmente o
metilfenidato (Ritalina®), desempenha na manutencado das explicagbes reducionistas no
caso do Transtorno de Déficit de Atengao com Hiperatividade (TDAH). Foram analisados
artigos de duas revistas cientificas americanas (The American Journal of Psychiatry e
Pediatrics), a partir de 1950, de acordo com palavras-chave e descritores pré-
estabelecidos. Apresentamos uma descricdo do metilfenidato atualmente, seus usos,
mecanismos e efeitos adversos. Procuramos entender de que forma esse discurso se
configurou ao longo do tempo e se estabeleceu definitivamente, e discutir como o uso de
medicamentos estimulantes possibilita a existéncia e manutengdo de um discurso
biolégico reducionista em torno do TDAH. A resposta positiva ao tratamento
medicamentoso foi o principal argumento dos autores que aceitaram a hipétese bioldgica
para o TDAH. E esse discurso continua aparecendo nos artigos atuais. Isso significa que,
nao conseguindo provar as hipéteses biolégicas levantadas, o medicamento é utilizado

até hoje para sustenta-las.

Palavras-chave: Metilfenidato; Transtorno de Déficit de Atengdo com Hiperatividade;

Discurso Cientifico; Ritalina.

ABSTRACT
Our objective is to discuss the role that stimulant treatments, mainly methylphenidate

(Ritalin), play in the persistence of reductionist explanations in the case of Attention Deficit
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Hyperactivity Disorder (ADHD). We analyzed articles from two American journals (The
American Journal of Psychiatry e Pediatrics), published since 1950. The text presents the
current description of methylphenidate, its uses, mechanisms of action and adverse
effects. We aim to understand how this discourse was framed over time, until its current
establishment. Besides, we wish to discuss how the use of stimulants enables the
existence and maintenance of a biological reductionist approach surrounding ADHD. The
positive answer to drug treatment was the main supporting argument of authors who

accept the biological hypothesis to ADHD.

Keywords: Methylphenidate; Attention Deficit Hyperactivity Disorder; Scientific Discourse;
Ritalin.

1 INTRODUGAO

Existem varias terapéuticas disponiveis atualmente para criangas e até adultos
com Transtorno de Déficit de Atencdo com Hiperatividade (TDAH), desde terapias
chamadas complementares, como homeopatia, até os tratamentos biolégicos, com
farmacos, dos quais destacamos o metilfenidato, mais utilizado e o unico estimulante
aprovado no Brasil. Nao pretendemos discutir todos os tipos de tratamentos disponiveis e
quais sao mais ou menos eficazes. Como nosso tema principal sdo as explicagbes
reducionistas e o ponto de vista que predomina nos artigos analisados é o bioldgico,
nossa énfase sera no tratamento medicamentoso, principalmente o metilfenidato.

O metilfenidato é um farmaco estimulante do Sistema Nervoso Central (SNC),
com estrutura similar as anfetaminas. Os produtos a base dessa substancia,
comercializados no Brasil, sao Ritalina®, Ritalina® LA e Concerta®. E considerado o
tratamento de primeira escolha e o mais utilizado em casos de TDAH, desde o inicio de
sua comercializagéo, no final dos anos de 1950 (CASTRO; MARTIN; MAYORAL et al.,
2005).

Acredita-se que o metilfeditato estimule varias regides do sistema nervoso central,
causando uma ativagao do cortex e um aumento do nivel de alerta. Algumas explicagdes
para essa acao de ativacao sao: inibicdo da recaptacdo da dopamina e da noradrenalina,
aumentando a concentracdo desses neurotransmissores na fenda sinaptica; liberacao de
dopamina nos neurdnios pré-sinapticos (FARAONE; BUITELAAR, 2010); e bloqueio sobre

a enzima MAO (monoaminoxidase). Porém, existe pouca discussdo nos periddicos
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médicos sobre a forma pela qual o metilfenidato exerce sua acédo e, consequentemente,
apresenta seus efeitos clinicos (ORTEGA; BARROS; CALIMAN et al., 2010). Esse fato
revela certa incerteza ou até desconhecimento sobre esse mecanismo de acgao.

Nosso objetivo neste artigo € discutir o papel que o tratamento medicamentoso
desempenha na manutengao das explicagdes reducionistas no caso do TDAH. Para tal,
apresentamos primeiramente, um panorama atual sobre o metilfenidato, seus usos,
mecanismos e efeitos adversos. Em seguida, buscamos entender de que forma esse
discurso foi se configurando ao longo do periodo analisado. Por fim, retomamos o tema
das explicagdes biolégicas reducionistas e discutimos como o uso do metilfenidato

possibilita a manutengao do discurso reducionista.
2 METODOLOGIA

Foram analisados artigos de duas revistas cientificas, uma da area de psiquiatria
e outra da area de pediatria, a partir do ano de 1950, década na qual foi publicada a
primeira edigdo do Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM, Manual
Diagndstico e Estatistico dos Transtornos Mentais) (APA, 1952). A revista escolhida para
a area de psiquiatria foi The American Journal of Psychiatry®. Sua periodicidade é mensal
e € a revista oficial da American Psychiatric Association (APA), associagao responsavel
também pela publicacdo do DSM. De acordo com o website da revista, The American
Journal of Psychiatry esta comprometido com a manutengdo do campo da psiquiatria forte
e relevante, por meio da publicagdo dos ultimos avangos no diagnéstico e tratamento das
doencas mentais. E publicada desde 1844, porém seu nome era American Journal of
Insanity. O titulo da publicagdo mudou em 1921, e perdura até hoje.

A revista de pediatria escolhida foi a Pediatrics?, uma revista de periodicidade
mensal, publicada desde 1948, pela American Academy of Pediatrics. Seu intuito, de
acordo com o website da revista, € responder as necessidades da crianga, tanto na parte
fisiolégica, mental emocional e também social. Os artigos foram selecionados a partir dos
websites das revistas, por meio da pesquisa por palavras-chave referentes as diferentes
nomenclaturas relacionadas ao TDAH ao longo do tempo e dos medicamentos
estimulantes utilizados no tratamento dessas condi¢des, principalmente o metilfenidato
(Ritalina®).

http://ajp.psychiatryonline.org/index.dtl
http://pediatrics.aappublications.org/
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Discurso atual sobre o metilfenidato

Destacamos, inicialmente um trecho de Peterson, Potenza, Wang et al. (2009)
que ilustra o pensamento hegemonico sobre a acdo do metilfenidato em pessoas com
TDAH: “Estimulantes parecem melhorar os sintomas em jovens com TDAH por normalizar
as atividades nesse circuito [cortex cingulado anterior ventral e cingulado posterior] e

melhorar suas interagdes funcionais com o cortex pré-frontal lateral” (p. 1286).

Nesse trecho aparece uma indicagao da normalizagao biologica descrita nesses
casos, que € a premissa basica que sustenta e legitima a grande maioria dos estudos
sobre o metilfenidato atualmente. A normalizagdo desejada para os individuos com TDAH
e seus problemas de comportamento é bioldgica, se sua origem assim o for. Pensando
dessa forma, se o cérebro estiver regulado, com suas fungbes normalizadas, em
consequéncia estaria também o comportamento. Canguilhem (1991) afirma que a
definicdo da norma se da geralmente a partir do conhecimento da fisiologia, que o
epistemoélogo chama de ciéncia do homem normal, de sua experiéncia sobre as fungdes
organicas e da representagdo comum da norma em um ambiente social hum dado
momento.

A fisiologia é, de certa maneira, considerada o padrdo ouro para o
estabelecimento do que se afirma normal pela biomedicina. As constantes “normais”
seriam aquelas que representam caracteristicas médias, as mais frequentemente
observaveis na pratica. A terapéutica, no caso do TDAH, visa a normalizagao biologica
por meio do restabelecimento dos padrdes individuais “anormais” para os considerados
‘normais”, biologicamente desconhecidos (ndo ha medidas objetivas que megam a
ativacao cerebral, por exemplo), porém comportamentalmente observaveis, de acordo
com o discurso hegeménico.

Apesar de existirem muitos estudos sobre o metilfenidato, poucos sdo os que
investigam a fundo seus efeitos adversos. Os efeitos adversos mais comuns sdo perda de
apetite, insonia, irritabilidade, cefaléia e sintomas gastrointestinais (LEE; GRIZENKO;
BHAT et al.,, 2011; ROHDE; HALPERN, 2004). Além desses, ja bastante conhecidos,

existem ainda alguns aspectos controversos, tais como: interferéncia do metilfenidato no
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crescimento; potencial de abuso desse farmaco, ja que ele faz parte dos chamados
estimulantes do sistema nervoso central, do qual faz parte também a cocaina;
desconhecimento dos efeitos da suspens&do abrupta do tratamento (durante finais de
semana e/ou férias). Ross (2006), considera que existem relatos da existéncia de um
potencial para que os estimulantes induzam sintomas psicéticos ou maniacos em criangas
e que esse tipo de efeito ja tem sido descrito ha pelo menos 35 anos.

Em outro artigo (MOSHOLDER; GELPERIN; HAMMAD et al., 2009), os autores
chamam a atencdo para o fato de que, nos ensaios clinicos, os pacientes sao
cuidadosamente selecionados para uma alta probabilidade de sucesso no tratamento, isto
€, sao selecionados individuos que respondem aos estimulantes ou que ndo tenham
historia de intolerdncia a esses farmacos. Os efeitos adversos encontrados nesses
ensaios podem subestimar a incidéncia de efeitos adversos na populagdo em geral.

Consideramos essa informacao de extrema relevancia, pois se 0s sujeitos
incluidos nos estudos de eficacia desses medicamentos s&o aqueles cuja resposta é
conhecida e que sao tolerantes, seus resultados nao representam a populagado em geral e
devem ser levados em consideragao com certa cautela. A grande quantidade de estudos
que enaltecem os efeitos positivos do metilfenidato, em detrimento de seus efeitos
adversos, pode ser resultado do fato de que a maior parte das informagdes que temos
provém de estudos clinicos, em que ha esse viés de selecao e cujos resultados, por esse
motivo, ndo podem ser tomados como fidedignos, como vemos ocorrer com frequéncia.

Outro efeito adverso mais grave que apareceu descrito nos artigos analisados foi
a morte subita. Ha relatos de ataques repentinos em criangas ap6s uso prolongado do
metilfenidato em doses terapéuticas. Infarto agudo do miocardio foi relatado em um
adolescente tomando metilfenidato por um periodo desconhecido de tempo e em outro
adolescente uma semana depois de recomegar uma prescrigao diaria de 20 mg de uma
mistura de sais de anfetamina (GOULD; WALSH; MUNFAKH et al.,, 2009). O FDA
reportou 11 casos de morte subita em pacientes pediatricos tomando metilfenidato entre
janeiro de 1992 e fevereiro de 2005, de acordo com esses mesmos autores. Eles
relataram também um aumento dos niveis de pressao arterial em jovens tratados com
estimulantes.

Vitiello e Towbin (2009) afirmam que os estimulantes ndo s&o inécuos e que seu
uso terapéutico requer avaliagao diagnoéstica cuidadosa e monitoramento continuo, a fim
de evitar o uso e os efeitos adversos desnecessarios. Essa afirmagdao demonstra que

existe uma preocupagdo, nos artigos analisados, com os efeitos adversos e uso
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desnecessario dos estimulantes. Destacamos que a possibilidade de efeitos adversos nao
aparece na maior parte dos artigos que falam de medicamentos, ou entdo s&o citados
apenas os efeitos mais comuns e brandos.

Existe um aumento no consumo de farmacos estimulantes, dentre eles o
metilfenidato, de acordo com Vitiello e Towbin (2009), desde os anos de 1980, estimando
gue aproximadamente 2,5 milhdes de criangas atualmente recebam esses medicamentos
nos Estados Unidos. Segundo alguns dos artigos analisados, isso pode significar que
mais criangas estdo tendo acesso ao tratamento adequado para o TDAH. Mas também
pode representar um abuso em seu uso e prescricdo. De qualquer forma, com um maior
numero de usuarios, maiores sdo os casos de reacdes adversas menos frequentes, como
a morte subita.

O aumento no consumo do metilfenidato pode estar relacionado a um fenédmeno
cada vez mais comum: o uso de medicamentos para condigdes que nao estao
relacionadas com o TDAH (uso off label). Vitiello e Towbin (2009) estimam que uma
propor¢ao consideravel das prescricdes de estimulantes, pelo menos nos Estados Unidos,
seja para criangas que nao preencheriam os critérios para o TDAH, ainda que sofram de
outros transtornos de conduta ou de aprendizagem. Além disso, os autores afirmam que
ha uso incorreto de estimulantes entre estudantes do ensino médio e universitarios. Os
efeitos cognitivos, que melhoram o desempenho em uma variedade de tarefas, mesmo
em pessoas nao-TDAH, aumentaram sua popularidade entre o publico em geral e
estimularam o debate sobre seu uso como uma forma de aprimoramento cognitivo.

O cenario atual em torno do metilfenidato e dos estimulantes em geral pode ser
resumido da seguinte maneira: farmacos inicialmente aprovados e comercializados para o
tratamento de um transtorno especifico, caracterizado por sintomas como falta de atencao
e hiperatividade em criancas, passaram a ser utilizados em adultos e para outros fins.
Com a expansao da categoria diagndstica e maior acesso a informagao, seus usos se
tornaram mais generalizados, englobando muitas criangas com problemas de
aprendizagem, na mesma propor¢do do aumento no diagndstico do TDAH. Alguns
mecanismos de agado que explicassem a melhora da atengdo e diminuicdo da
hiperatividade em criangas foram propostos, relacionados com neurotransmissores
cerebrais, com destaque para a dopamina, porém até hoje ndo ha certeza quanto a esses
mecanismos. Apesar disso, sdo esses supostos mecanismos que dao legitimidade para
as explicacdes bioldgicas sobre o transtorno.

Cadernos Brasileiros de Saude Mental, ISSN 1984-2147, Florianépolis, v.7, n.15, p.01-23, 2015.



Gostariamos de destacar que essas caracteristicas dos estudos do metilfenidato
e outros estimulantes apresentados até aqui podem ser consideradas um exemplo do que
ocorre também com outros medicamentos. Algumas dessas caracteristicas podemos
identificar como estratégias de venda da industria farmacéutica, discutidas por outros
autores como Angell (2007), Blech (2005) e Barros (2008). Dentre elas destacamos a
expanséao da categoria diagnostica, englobando um numero cada vez maior de individuos
que tomarao medicamentos; e a influéncia e o patrocinio das empresas farmacéuticas nas
pesquisas cientificas, com destaque para os estudos clinicos.

Se o objetivo das empresas farmacéuticas € obter grandes lucros, e se sao elas
que financiam a maior parte das pesquisas de farmacos no mundo, € natural pensar que
talvez estejam dando prioridade para a publicagdo dos resultados positivos de seus
produtos. Mas esses resultados, consequentemente, precisam ser vistos e analisados
com cautela e de forma critica e ndo como verdades absolutas.

A seguir, vamos apresentar a histéria do metilfenidato, da forma como ela é
contada em livros e artigos sobre o tema, para depois adentrarmos na analise dos artigos,
a partir de 1950. Queremos entender de que forma o discurso atual em torno dos
estimulantes se legitimou, dentro de um contexto tedrico bioldgico e cujos efeitos sdo os
principais responsaveis e, de certa maneira, ainda sustentam, as explicagdes

reducionistas em torno do TDAH.

3.2 O surgimento do metilfenidato como tratamento principal do TDAH

Os primeiros efeitos dos estimulantes em criancas foram relatados em 1937 pelo
psiquiatra Charles Bradley. Ele testou um farmaco chamado benzedrina, uma forma
racémica da anfetamina, em 30 criancas diagnosticadas com transtornos do
comportamento (BRADLEY, 1937). Bradley relatou que, apos receberem benzedrina, 14
criangas obtiveram boa resposta, com melhoras nas tarefas escolares que apareceram,
segundo ele, ja no primeiro dia em que a benzedrina foi administrada.

Apesar do descobrimento dos efeitos dos estimulantes em criangas com
desatengéao e hiperatividade, esses farmacos nao foram largamente utilizados até o final
dos anos de 1950, provavelmente em razdo da hegemonia da psicandlise entre os
psiquiatras nos Estados Unidos da América. A psicanalise ndo encarava o sofrimento
como resultante de disfuncbes bioldgicas e, assim, o tratamento ndo era baseado em
medicamentos (FITZGERALD; BELLGROVE; GILL, 2007).
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O metilfenidato foi sintetizado em 1944 e, a principio, foi utilizado somente por
adultos, no tratamento de cansaco intenso, quadros depressivos e episodios de confusao
da velhice. Foi somente nos anos de 1960 que foram apresentados resultados segundo
os quais o metilfenidato produzia um efeito consideravel nos escolares com problemas de
aprendizagem (BLECH, 2005). Esses relatos iniciais levaram a estudos randomizados
controlados, incluindo o Multimodal Treatment Study —MTA (Estudo de Tratamento
Multimodal), um ensaio de 14 meses, que avaliou a eficacia e tolerabilidade a longo prazo
do metilfenidato em 579 criangas com TDAH. O MTA sugeriu que os beneficios desse
medicamento continuaram durante os 14 meses de estudo (MTA, 1999). Foi a partir desta
pesquisa que os guidelines de associagdes de psiquiatria e de pediatria passaram a
considerar os estimulantes como o tratamento de primeira escolha em casos de criangas
com TDAH (FINDLING, 2008).

Em 1970, entre 200.000 a 300.000 criangas norte-americanas tomaram
medicamentos modificadores de comportamento. Desde entdo, essa cifra tem subido de
forma constante, tanto nos Estados Unidos como em varios outros lugares do mundo. O
consumo mundial do farmaco, no periodo de 2003 a 2007, foi de 28,5 toneladas. Os
Estados Unidos é o maior produtor e o maior consumidor (77% do consumo mundial). No
Brasil, em 2003, foram produzidos 86 Kg de metilfenidato. J& em 2007, essa produgéo
subiu para 204 Kg (ONU, 2008).

Esses numeros nos levam a pensar sobre o papel da préopria industria
farmacéutica, produtora do metilfenidato, no grande aumento de seu consumo nas ultimas
décadas. Segundo Marcia Angell (2007), de 1960 a 1980, nos EUA, as vendas de
medicamentos sob prescricdo médica eram estacionarias, enquanto que entre 1980 e
2000, elas triplicaram. Além disso, desde o inicio da década de 1980, a industria
farmacéutica constantemente aparece como a mais lucrativa dos EUA.

Em relagdo aos estudos de eficacia de medicamentos, de uma maneira geral,
desde essa mesma década, de 1980, os laboratérios farmacéuticos estdo envolvidos em
todos os processos da pesquisa, do planejamento a discussdo dos resultados. Esse
envolvimento da industria nos ensaios clinicos faz com que a tendenciosidade de tais
estudos seja ndo apenas possivel, mas extremamente provavel. O proprio MTA (1999),
por exemplo, ja foi apontado como um estudo com sérios problemas metodolégicos,
sonegacao de dados cruciais e relatos de achados que nao refletem verdadeiramente a
efetividade das intervencbes comportamentais para tratar o TDAH. De acordo com Kean

(2004), os resultados do MTA s&o usados para promover o uso da medicagao e a crenga
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de que esse tipo de tratamento é mais eficaz do que mudancas comportamentais, com os
pais ou interveng¢des educacionais. Para o autor, a promog¢&o dos achados selecionados
do estudo do MTA influenciou a area médica a acreditar que o metilfenidato funciona e é a
melhor opg¢ao de tratamento. Entretanto, a complexidade do estudo e suas interpretagdes

Sdo controversas.

3.3 O tratamento de criancas desatentas e hiperativas desde 1950

Até meados dos anos de 1970, as explicagbes predominantes para problemas de
comportamento eram de cunho social. E o tratamento desses problemas acompanhava a
hegemonia explicativa da época. Ao mesmo tempo, na década de 1950, também havia
relatos do uso de estimulantes para tratar esses problemas, porém de uma forma menos
difundida. Segundo Levy (1959), as anfetaminas produziram muitos efeitos favoraveis nas
criancas poés-encefaliticas e hipercinéticas, por produzir comportamento submisso,
diminuindo a hiperatividade e agitagdo e aumentando marcadamente o tempo de
concentracdo e atengdo. O resultado seria um aumento no desempenho escolar por
causa da habilidade de se concentrarem.

Antes da utilizacdo do metilfenidato, os farmacos benzedrina e dexedrina eram
considerados promissores, segundo os artigos analisados. O trecho a seguir ilustra o
otimismo em relagcdo ao uso de psicofarmacos e os problemas de atencdo e

hiperatividade.

As anfetaminas (Benzedrina e Dexedrina) demonstraram ser
extremamente valiosas no tratamento de algumas criangas hipercinéticas,
por causa da redugcdo dramatica na hiperatividade, distracdo e
impulsividade, e o0 aumento na habilidade de escutar e se concentrar, que
caracterizam a resposta de algumas criangas a esses farmacos.
(CONRAD; INSEL, 1967, p. 96)

O trecho acima fala em uma resposta excelente ao estimulante em algumas
criancgas. Isso quer dizer que era claro que nem todas apresentavam melhora com o uso
de medicamentos. Uma das hipdteses encontrada nos artigos para explicar as
discrepancias dos resultados das pesquisas clinicas foi a de que criangas com
hipercinese de origem organica responderiam melhor a um tratamento biol6gico a base de
medicamentos, do que aquelas que apresentavam um comportamento hipercinético
devido a outras causas de base emocional ou ansiedade, por exemplo (CONRAD; INSEL,

1967). Entretanto, Rosenfeld (1979) ndo considera que responder ou ndo ao metilfenidato
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seja um bom indicador da diferenga entre o diagndstico correto e o errdbneo. Esse artigo
apresenta um relato de caso de um menino de 9 anos que tomou o medicamento por
bastante tempo, sem solugéo definitiva. Ao interromper o tratamento, seu comportamento
piorava. O autor ndo considerava a resposta ao tratamento farmacoldégico uma prova de
que o individuo possuiria disfungdo cerebral minima principalmente pelo fato de que
situagbes sociais adversas, como as do caso analisado por ele (m&e oprimida e
deprimida, e crianga com uma ansiedade de separagao severa), criariam comportamentos
hiperativos. Esses comportamentos seriam amenizados pelo metilfenidato, porém nao
corretamente tratados.

Em 1950, Bradley descreveu que entre 60% a 75% das criangas melhoravam com
a administracdo de estimulantes, 15% a 25% nao tinham resultado e 10% a 15% ficavam
piores. Na década de 1960, era comum os autores destacarem a grande variagao
individual, como ilustra o trecho a seguir: “Enquanto o grupo como um todo demonstrou
essa diferenga moderada significante no comportamento, o exame dos protocolos
individuais revelou grandes diferencas individuais na responsividade ao farmaco”
(CONNERS; EISENBERG, 1963, p. 459). A questdo das grandes variabilidades
individuais ficou cada vez menos comum com o passar do tempo, pelo menos nos artigos
analisados. Esse mesmo estudo clinico da década de 1960 relatou uma alta incidéncia de
efeitos adversos (70%) no grupo que recebeu o metilfenidato.

Além disso, havia também diferencas, em relagdo a resposta aos estimulantes,
entre os individuos que faziam parte de estudos clinicos € o que os clinicos observavam
em seus consultérios. Os estudos clinicos apresentavam uma taxa de resposta positiva
muito maior do que a relatada pelos médicos, 70% e 30%, respectivamente (CONRAD;
INSEL, 1967). Esse resultado pode ser um indicio de que os estudos clinicos nao
representam totalmente a pratica clinica e que, ao serem incorporados a essa pratica, nao
o sejam de forma absoluta, ou considerados como verdade universal, mas que sejam
encarados como uma ferramenta.

Em relagao ao placebo, Sulzbacher (1973) relatou estudos clinicos comparando o
metilfenidato e placebo e alguns resultados chamaram muito a atencdo. Como exemplo,
podemos citar o resultado de uma pesquisa com 40 criangas, na qual os professores
afirmaram que 88% das criangas do grupo do metilfenidato apresentaram melhora, contra
67% das criangas do grupo que recebeu o placebo. Extrapolando esses resultados,
Sulzbacher afirmou que o efeito do farmaco em estudo foi somente de 21%.
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Um artigo dos anos de 1970 (SCHAIN; REYNARD, 1975) argumentava que
criangas com pouca atengdo e hiperatividade deveriam iniciar o tratamento
medicamentoso 0 quanto antes, com a hipétese de que quanto menor a crianga, melhor
ela responderia ao metilfenidato. Assim, criangas mais velhas (entre 10 e 12 anos)
apresentariam maior indice de falha no tratamento do que criangas mais jovens (entre 6 e
9 anos). Os autores acreditavam que a efetividade do estimulante diminuia quando a
crianga alcancava a puberdade. Essa € uma visédo conflitante com a visdo cientifica atual,
que indica o uso para adolescentes e adultos também, e garantiria a eficacia no
tratamento do TDAH, mesmo em pessoas de mais idade.

Existe uma corrente de pesquisa atualmente, chamada de psiquiatria do
desenvolvimento, inclusive com atuantes no Brasil, no Instituto Nacional de Psiquiatria do

Desenvolvimento (INPD, http://inpd.org.br/). Trata-se de identificar sinais em criancas

pequenas que indiquem se elas desenvolverdao algum transtorno mental na idade adulta.
Identificando as criancas em risco, seria possivel atuar enquanto pequenas e evitar que
se tornem adultos com problemas®. Risco significa probabilidade, e isso significa que ndo
ha garantias solidas de que criangas que apresentam determinados sinais venham a se
tornar adultos com transtornos mentais. De acordo com Castiel e Guilam (2007), temos
um sistema médico (e psiquiatrico, por consequéncia) que passa a mensagem de que
“[...] ameacgas nos rondam e devemos estar atentos a isto.” (p. 159). Segundo os autores,
muitas vezes esses riscos tornam-se quase paranoicos, no sentido de que precisamos
estar sempre vigilantes para identifica-los e elimina-los antes que se tornem a doenga em
Si.

Bradley, o primeiro a utilizar estimulantes para tratar criangas com problemas de
hiperatividade e atencgao, cita, em artigo de 1950 (BRADLEY, 1950), os principais efeitos
indesejaveis da benzedrina e dexedrina, duas substancias que ele estava testanto:
diminuicao do apetite e insdnia. O autor cita ainda uma possivel perda de peso com 0 uso
prolongado dessas substancias, causada pela falta de apetite. Outros artigos, como o de
Levy (1959) falam de efeitos como a falta de apetite, insbénia e palidez. Quinn e Rapoport
(1975) relataram um indice alto de anorexia nas criangcas em uso continuo do
metilfenidato, de até 47%. Poucos artigos relataram efeitos mais graves, porém foram
descritos casos de psicose e de mudanga na personalidade.

Sobre o0s mais graves, os episddios psicéticos relacionados ao uso de anfetamina
e seus derivados foram encontrados em um artigo de 1954 (CHAPMAN, 1954). A

Para uma analise mais detalhada sobre o assunto, ver Lima e Caponi (2011).
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hipotese levantada pelo autor sobre a forma como a anfetamina produziu a psicose
considerou os efeitos toxicos na fungao cerebral e os efeitos psicologicos de um farmaco
que produz e aumenta o estado de alerta a estimulos do ambiente. Eisenberg (1972)
também citou a psicose como uma reagdo adversa mais grave que pode ocorrer em
criangas que fazem uso de estimulantes, mesmo em doses terapéuticas.

Foi possivel notar, em alguns textos, certa preocupagdo com o abuso das
anfetaminas. Yaffe, Bierman, Cann et al. (1973) chegaram a classificar esse abuso como
um “problema de significancia internacional” (p. 302). Apareceram descritas algumas
tentativas de controle no uso de farmacos estimulantes. Na Suécia, por exemplo, a
anfetamina foi categorizada como um narcotico, em 1944, por causa do abuso e, em
1965, o metilfenidato foi retirado do mercado. Nos EUA, o metilfenidato se encontra na
lista [, mesma categoria do 6pio, codeina e morfina. Essa lista representa aquelas
substancias consideradas de alto potencial de abuso, que pode levar a dependéncia fisica
e psicolégica severas. No Brasil, o metilfenidato faz parte da lista A3, considerada uma
substancia psicotropica, capaz de determinar dependéncia fisica ou psiquica (ANVISA,
1998).

Parece ser relativamente “normal” resolver problemas de comportamento e até de
vida, com medicamentos, mesmo quando esses medicamentos podem apresentar efeitos
indesejados. Ja faz parte da rotina de um grande numero de pessoas a utilizacdo desses
produtos para alivio da dor e do sofrimento. Em certo sentido, ndo tomar um medicamento
nesses casos pode até ser interpretado, em nossa sociedade, como um nao interesse em
seu proprio tratamento. Nesse sentido, alguns comportamentos foram classificados como
“patolégicos” ao longo do tempo, de acordo com o que consideramos normal em
determinada época. Assim, partes de alguns artigos sobre o metilfenidato demonstram um
discurso bastante moralista. A importancia do estimulante para a crianga hiperativa, de
acordo com os artigos analisados, esta bem descrita em Kinsbourne (1973), que afirma
que esses medicamentos ajudam a crianga a controlar seu comportamento conforme
suas vontades e, sem eles, ela estaria a mercé de qualquer estimulo que aparecesse.

Os efeitos das anfetaminas e do metilfenidato sdo considerados praticamente
“milagrosos”, pois sédo rapidos e mudam o comportamento das criangas de forma positiva
em certo numero de casos. E essa visdo dos medicamentos ja era assim ao final dos
anos de 1960. Jenkins (1969), por exemplo, fala da redugdo da hiperatividade e da
distracdo, e aumento do tempo de atengao. O autor afirma que isso tornaria as criancas

toleraveis nas salas de aula e aumentaria as taxas de progresso escolar.
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Mas a defesa do uso de medicamentos para tratar falta de atencdo e
hiperatividade n&o era unanime entre os pesquisadores. Essa questdo ja nasceu
polémica. Um artigo do inicio da década de 1970 (EISENBERG, 1972) afirma que, no
caso dos estimulantes, a controvérsia publica esta centrada na toxicidade comportamental
mais do que na farmacoldgica, tanto a curto quanto a longo prazo.

Outro ponto que ainda gera controvérsias em torno do uso do metilfenidato para
tratar criangas com problemas de aprendizagem, desatencdo e agitacdo esta na
variabilidade encontrada nos relatos de literatura. Ainda que haja uma extensa maioria
defendendo seu uso, os resultados nédo séo inquestionaveis, existindo inclusive estudos
que ndo encontraram diferengas suficientemente significativas para justificar esse uso,

como o trecho abaixo:

Medidas que lidam com inteligéncia e aprendizagem n&o mostraram
claramente um efeito medicamentoso positivo. [...]. A falta de efeitos
benéficos é também encontrada em medidas de desempenho académico.
De dez estudos que analisaram o desempenho académico de formas
diferentes, somente trés tiveram diferencas significantes entre farmaco e
placebo. (WOLRAICH, 1977, p. 515)

Ballinger, Varley e Nolen (1984), nos anos de 1980, também relataram que,
mesmo quando ha melhora dos sintomas de hiperatividade e desatencgao, os estimulantes
nao aumentaram o desempenho académico. Além do desempenho académico,
encontramos também estudos que relataram o ndo resultado a longo prazo dos
estimulantes sobre a delinquéncia (SATTERFIELD; HOPPE; SCHELL, 1982). O TDAH é
considerado, ainda hoje, fator de risco para o desenvolvimento de jovens delinquentes.

Wolraich (1977) destacou, além disso, que os estudos de longo prazo até aquele
momento possuiam defeitos metodologicos na selecdo dos sujeitos de pesquisa, na
dosagem padronizada e nas variaveis dependentes, assim como nos estudos de curto
prazo. Para Wolraich, entdo, mesmo se todos os estudos apresentassem resultado
positivo, eles seriam inconclusivos pelos erros que continham. A Unica conclusado que se
poderia chegar, segundo ele, era de que os resultados dos estudos de longo prazo nao
eram afetados pelos estimulantes. A critica aos defeitos metodolégicos de estudos
relacionados ao TDAH, de neuroimagem e de medicamentos, existe até hoje.

Outra questdao amplamente discutida atualmente, que inclusive é debate na midia

nacional® e internacional’, é o possivel uso abusivo de farmacos estimulantes,

Por exemplo, noticia da revista Veja: http://veja.abril.com.br/271004/p_068.html.
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representado pelo grande aumento no consumo dessas substancias, que apareceu, em
nossa analise, ja na década de 1970. Yaffe, Bierman, Cann et al. (1973) afirmaram que
estimava-se que 8 bilhdes de comprimidos contendo anfetaminas eram produzidos
anualmente nos Estados Unidos. Para os autores, esse numero indicaria um uso
generalizado de um agente de valor terapéutico extremamente limitado.

Safer, Zito e Fine estimaram que houve um aumento de 2,5 vezes na prevaléncia
do tratamento com metilfenidato em jovens com TDAH entre 1990 e 1995.
Aproximadamente 2,8% (ou 1,5 milhdo) de criangas norte-americanas com idade entre 5
e 18 anos receberam essa medicacdo em meados de 1995. Segundo estes autores, o
tratamento com estimulantes para jovens com TDA dobrou a cada 4 ou 7 anos, entre
1971 e 1987. De acordo com eles, esse aumento deveu-se a varios fatores: (1) aumento
na duracao do tratamento; (2) diagndstico de criangas e adolescentes desatentos, mesmo
sem o sintoma até entdo considerado essencial para o diagndstico, a hiperatividade; (3)
maior numero de meninas diagnosticadas; e (4) melhora da imagem publica desse
tratamento medicamentoso.

Sobre o mecanismo de acédo dos estimulantes, principalmente do metilfenidato,
pouca coisa se conhecia, situagdo que continua até hoje. Trecho de um artigo de 1963, e
um de 1994, apresentados a seguir, demonstram isso: “Seus efeitos em fungdes
psicoldgicas especificas ndo foram adequadamente explorados e ndo ha ainda explicagao
satisfatéria de sua acédo” (CONNERS; EISENBERG, 1963, p. 458).

Apesar de sua eficacia, os mecanismos neurobiolégicos pelos quais esses
farmacos possibilitam que tanto criancas como adultos reduzam suas
atividades para focar e manter a atengao por longos periodos de tempo
nao sao bem conhecidos. (MATOCHIK; LIEBENAUER; KING et al., 1994,
p. 658)

Além disso, o metilfenidato (e os demais estimulantes) apresenta o mesmo efeito
de aumentar a atencdo e diminuir a distragdo, tanto em pessoas diagnosticadas com
TDAH quanto em pessoas consideradas “normais”. Este fato faz com que haja uma
grande discussao sobre o uso off label desse farmaco, principalmente para aumento do
desempenho académico. Dessa forma, se a resposta ao tratamento foi, e continua sendo,

o principal argumento em defesa das teses sobre um possivel envolvimento

! Por exemplo, noticia do jornal The New York Times:

http://www.nytimes.com/2012/01/29/opinion/sunday/childrens-add-drugs-dont-work-long-
term.html?pagewanted=all.
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neurobioldgico em transtornos como o TDAH, e se essa resposta também pode ser
observada em individuos “normais”, entdo podemos afirmar que essas teses ndo sao bem
fundamentadas e precisam ser revistas. Na proxima seg¢dao, vamos explorar um pouco

mais esse argumento.

3.4 As limitagoes explicativas do reducionismo biolégico baseado em farmacos

Desde o inicio das explicagdes biologicas em torno do TDAH e das condi¢cdes
nosologicas classificadas como suas precursoras, o metilfenidato, ou os estimulantes em
geral, foram o argumento chave para afirmar e justificar a causalidade orgénica dos
transtornos. O que pretendemos aqui € entender de que forma esses medicamentos
legitimam o discurso reducionista no caso do TDAH e discutir as fragilidades desse
discurso.

Um dos motivos que consideramos importante na consolidacdo da hipdtese
organica para o TDAH foi a falta de resolutividade das terapéuticas utilizadas antes da
utilizacao generalizada do metilfenidato. A dificuldade em resolver os problemas de
comportamento e de delinquéncia apareceu em alguns artigos analisados. A descoberta
dos efeitos de farmacos estimulantes, primeiramente das anfetaminas, se tornou uma
esperanga promissora para esses casos. Muitos pesquisadores sugeriam que o olhar dos
clinicos que lidavam com falta de atencao e hiperatividade se voltasse cada vez mais para

a biologia, deixando de lado os tratamentos psicodinamicos.

Nos ultimos 20 a 30 anos nossa abordagem etiologica foi geralmente
psicodindmica em natureza, e nossos métodos terapéuticos eram
baseados inteiramente nessa suposicdo. Entretanto, se olharmos para a
incidéncia aumentada dessas condi¢des, [...] perguntamos se nossa
abordagem a esses problemas tem sido errénea. [...]. Assim como nas
psicoses maiores, onde no tempo presente, estamos novamente olhando,
cada vez mais, para as causas biologicas e desconsiderando como causas
basicas as influéncias psicolégicas, seria por bem fazer o0 mesmo com
problemas de comportamento e delinquéncia juvenil. De fato, se nossas
abordagens etiolégicas e terapéuticas estiverem certas, o problema
deveria ter diminuido, mais do que aumentado como ocorreu, por sua vez,
em condigdes puramente fisicas, tais como tuberculose e pdlio. (LEVY,
1959, p. 1063)

Analisando essa afirmacao hoje, quando a hipotese biologica para o TDAH e

outros problemas de comportamento, € a mais aceita, podemos fazer algumas

consideragdes. Primeiramente, o autor afirma que o tratamento psicodinamico nao estava
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tendo resultado e a evidéncia era o fato de que o numero de casos estava aumentando.
Assim, se aceitassemos a hipotese biologica e o tratamento fosse adequado, a
prevaléncia do transtorno diminuiria, assim como ocorreu com a tuberculose e a
poliomielite. Mas isso n&o ocorreu, pelo contrario, tanto o numero de casos de TDAH vém
aumentando quanto o consumo dos estimulantes. Além disso, ndo existe mais, no
discurso hegemonico sobre o TDAH, perspectiva de cura, apenas controle dos sintomas.

Se o metilfenidato € o farmaco que combateria o problema cerebral responsavel
pelo TDAH, era de se esperar que a prevaléncia do transtorno diminuisse com a
descoberta de um tratamento eficaz. Porém, com o passar dos anos, com as mudancgas
nos critérios diagnosticos e a difusdo da informac&o sobre o transtorno, o numero de
criangas diagnosticadas e o consumo do metilfenidato vem aumentando. Além disso, o
TDAH hoje é considerado uma condig¢ao cronica, que persiste na vida adulta em cerca de
70% a 80% dos casos (ROHDE; HALPERN, 2004).

O que nos preocupa é o fato de que o possivel mecanismo de acado dos
estimulantes (que, por sua vez, ndo é totalmente claro), e sua resposta positiva sobre os
sintomas do TDAH, sdo tomados como uma provas de que o transtorno possui origem
bioldgica. Essa estrutura explicativa foi chamada por Pignarre (2001) de petite biologie,
que chamaremos, de agora em diante, de biologia menor. Para esse autor, a biologia
menor nao facilita a busca de um caminho entre um comportamento anormal e uma causa
biologica. Ela tragca um novo caminho entre todas as causas hipotéticas de um problema
mental e suas manifestagcdes e acrescenta ao que ja sabemos sobre os transtornos
mentais, sem poder deduzir qualquer coisa.

Estranho pensar que uma hipotese explicativa para um transtorno seja feita por
meio da agcao de um medicamento, se pesquisas descrevem que até criangas com outras
condicbes psiquiatricas e, o mais importante, criangas consideradas “normais’,
respondem de forma semelhante aos estimulantes, quando sdo comparadas com

criangas hiperativas, como demonstra o artigo de 1982.

Com a possivel excegao das reagdes de ansiedade, a maior parte dos
transtornos parecem responder bem aos estimulantes. A resposta nao é
realmente paradoxal, e estudos recentes mostraram que tanto criangas
normais quanto criangcas enuréticas respondem em muito da mesma
maneira como o fazem as criangas hipercinéticas. (RUTTER, 1982, p. 30)

Se isso ocorre, entdo como sugerir uma hipotese explicativa a partir desse

possivel mecanismo de agao? De maneira nenhuma podemos negar que os estimulantes,
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em especial o metilfenidato, tenham alguma acgéo tanto sobre as criangas com TDAH
quanto sobre as “normais”. Mas o que parece € que esse farmaco néo é especifico para
combater uma determinada anormalidade bioldgica, conforme a hipdtese biologica do
TDAH propde. Até podemos dizer que o metilfenidato seria um tipo de medicamento que
trata determinados sintomas, se considerarmos que o TDAH €& uma entidade nosologica e
que as pessoas portadoras apresentam sintomas. Nesse sentido, quando um
medicamento combate sintomas, ele pode ser util para varias patologias diferentes, como
no trecho apresentado acima. Pignarre (2001) traca uma analogia dos psicotrépicos com
o acido acetilsalicilico, afirmando que nao definimos essa substancia como “antigripe”, no
sentido de que ela combateria o agente causador da gripe, mas como um medicamento
sintomatico. E o autor pergunta: “Por que ocorre o inverso na psiquiatria, se nao for pelo
fato de que se deve estabilizar a todo custo a fragil psiquiatria biolégica?” (p. 115).

Ja nos anos de 1980, Lewontin, Rose e Kamin (2003) analisaram a questdo dos
estudos sobre o metilfenidato no tratamento de criangas hiperativas. E se perguntaram o
que seriam as melhorias descritas nesses estudos. Eles fazem uma critica ao tipo de
situacdo que se mede como melhora ou piora no tratamento. Analisam um estudo que
afirma que o medicamento estimulante diminui a atividade motora quando o individuo esta
fazendo um trabalho de laboratério na escola e incrementa o nivel de atividade desse
individuo quando ele esta no patio, no recreio. Lewontin, Rose e Kamin ndo consideram
convincente a imagem de uma disfuncao cerebral organica que produz comportamentos
antagbnicos, como agitacdo na aula, ndo apresentando esse mesmo comportamento no
patio. E, até hoje, mais de vinte anos depois da publicacdo desses autores, a base
organica do TDAH, apesar da imensa quantidade de estudos existentes, ndo pode ser
comprovada. De forma geral, as limitagdes sdo descritas, nos artigos analisados, como
sendo metodoldgicas, e nao epistemoldgicas.

Na década de 1990, artigo de Matochik, Liebenauer, King et al. (1994) sugeriu
que o metilfenidato e a d-anfetamina seriam agentes efetivos para o tratamento de adultos
com TDAH, consolidando o que ja se vinha discutindo em décadas anteriores: o TDAH é
uma condigdo crbnica e que pode requerer tratamento medicamentoso durante toda a
vida. E, se o tratamento disponivel é efetivo, pensou-se que os adultos poderiam dispor
de uma terapéutica segura e serem diagnosticados também, por meio de um diagnéstico
retroativo, sugerindo que o transtorno teve inicio na infancia e continuou até a vida adulta.

Poucos sdo os artigos analisados que criticam a hipotese bioldgica e 0 uso

exclusivo de medicamentos para tratar a falta de atencao e a hiperatividade. Mas o trecho
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a seguir, extraido de um artigo do final dos anos de 1970, ilustra uma critica que
compartilhamos, quando afirma que os estimulantes ndo podem resolver os problemas
decorrentes das condigdes sociais: “Estimulantes ndo s&do também um alivio para a fome,
ensino de baixa qualidade, salas de aula superlotadas ou falta de entendimento por parte
de professores ou pais” (SCHOWALTER, 1979, p. 546).

4 CONSIDERAGOES FINAIS

A quantidade de pessoas diagnosticadas com TDAH, ndo somente criangas,
aumentou nos ultimos anos, sinal de maior divulgagdo e atencdo que o transtorno vem
tendo. E isso também significa um incremento consideravel na renda das industrias
produtoras do metilfenidato, principalmente, e de outros farmacos estimulantes.
Substancias de uso cronico em saude mental tém sido um investimento lucrativo para
esses laboratorios, por serem condicbes bastante elasticas, ou seja, categorias
diagndsticas com potencial para inclusdo de critérios mais frouxos, e por serem
consideradas condigbes sem cura.

A resposta positiva ao tratamento medicamentoso, principalmente o metilfenidato,
foi o principal argumento dos autores que aceitaram a hipotese bioldgica para o TDAH. E
esse discurso continua aparecendo nos artigos atuais. Isso significa que, nao
conseguindo provar as hipoteses bioldgicas levantadas, o medicamento € utilizado até
hoje para sustenta-las. Consideramos o argumento do medicamento muito fragil.
Primeiramente, porque ele gera uma resposta semelhante também em pessoas que néo
seriam diagnosticadas com TDAH. Como prova disso, temos o amplo uso desse tipo de
substancia para uso recreacional e com fins de melhorar o desempenho académico.

Um segundo motivo para considerar esse argumento fraco € o fato de que nao
podemos afirmar que a causa do transtorno possa ser derivada do mecanismo de agao de
um medicamento sintomatico, pressupondo agora que o TDAH seja realmente uma
doencga. O metilfenidato melhora a concentragao, isso é fato. Em pessoas desatentas,
auxiliaria a manter o foco, isso também é um fato. Mas outro fato € que ele aumentaria
ainda mais a concentragcdo de pessoas que ja sdo atentas. Esse farmaco aumenta a
concentracdo de dopamina no cérebro e isso poderia otimizar o circuito da atencao. Mas
a afirmacado de que a falta de atencdo é devida a falta de dopamina, geneticamente
determinada, a partir da l6gica apresentada € uma falacia.
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Discutimos brevemente a questao da maior facilidade em publicar os resultados
positivos de estudos com medicamentos. Este pode ser um dos motivos pela dificuldade
em encontrarmos pesquisas sobre efeitos adversos ou que apresentassem criticas as
hipoteses biologicas para o TDAH nas revistas estudadas. Analisando as consequéncias
desses fatos podemos chegar na Medicina Baseada em Evidéncias MBE. A MBE é uma
pratica que visa utilizar os resultados de estudos cientificos na clinica. Os estudos clinicos
sd0 a sua base e, em nosso caso, as revistas analisadas representam os pensamentos
hegemodnicos da area da psiquiatria e da pediatria e que, por sua vez, sao derivadas da
biomedicina.

Os resultados de pesquisas que entram numa metanalise sdo os que preenchem
determinados critérios de cientificidade estabelecidos pela area médica. Isso influencia o
formato dos artigos e as exigéncias dos periddicos. A tendéncia é a publicagdo apenas
dos artigos que preencham esses critérios e que, de preferéncia, possam ser incluidos em
metanalises, consideradas como nivel maximo de evidéncia. Dessa forma, perdem-se
outros discursos relevantes para a ciéncia como, por exemplo, as criticas e fragilidades de
uma hipotese. Assim, atualmente, praticamente inexistem estudos clinicos que levam em
consideragao outras hipoteses que nao a biolégica para o TDAH. Levando em
consideragcdo que, a partir da MBE, s6 devam ser considerados os estudos clinicos
incluidos nas metanalises e que se considera resultado cientifico somente aqueles
provenientes da psiquiatria bioldgica, ha ainda lugar para o debate e refutacdo de uma
hipétese, condigdes essenciais para que exista ciéncia? Quais as consequéncias para a
clinica ao considerarmos como unicos resultados validos aqueles provenientes dos
estudos clinicos, sem observar que existem interesses em jogo para que sejam
publicados somente os resultados positivos? A evidéncia negativa deveria também ser
alvo de analise desse método e, no entanto, é limitada.

De maneira geral, a industria farmacéutica participa de todas as etapas de
estudos dos novos medicamentos, desde o planejamento até a discussdo de seus
resultados. O envolvimento da industria nesses estudos nos faz refletir sobre sua
tendenciosidade. Para Angell (2007), “os pesquisadores ndao controlam mais os ensaios
clinicos; os patrocinadores os controlam” (p. 117). Se isso ocorre realmente, até que
ponto o proprio grau maximo apresenta alguma “evidéncia real’? Essa preferéncia por
determinado resultado, até mesmo a influéncia da industria nos resultados, ndo pode ser

considerada uma pratica cientifica.
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Ao mesmo tempo em que a hipoétese organica foi ganhando forga, a industria
farmacéutica foi crescendo, impulsionada inicialmente pela Segunda Guerra Mundial,
depois pelas novas descobertas farmacologicas, mas principalmente pelo alto
investimento em marketing e divulgacdo de seus produtos. De acordo com Angell (2007),
1980 foi um ano “divisor de aguas” para a industria farmacéutica. Até entdo, a industria
era lucrativa, mas dai em diante se tornou excepcional, com o consumo de medicamentos
triplicado. Tragando um paralelo, observamos que 1980 é o ano de langamento do DSM-
lll e, nessa década, ocorreu o langamento dos “inibidores seletivos da recaptagdao da
serotonina” ISRSs, marcando uma revolugao no campo dos psicofarmacos. Foi também
nessa época que podemos dizer que a hipdtese organica para o TDAH se consolidou

firmemente, conquistando o discurso psiquiatrico hegemonico.
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