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RESUMO

Os transtornos mentais sdo cada vez mais comuns entre criangas e adolescentes. Os
medicamentos psicotrépicos sao a principal estratégia para o tratamento dos problemas de satde
mental e o seu uso tem aumentado ao longo dos anos. Esses medicamentos atuam no Sistema
Nervoso Central (SNC) causando diversas alteracdes. O perfil de utilizacdo dos psicotrépicos
varia entre os paises devido as diferengas culturais, socioecondmicas e epidemioldgicas
existentes. Dessa forma, esse estudo teve como objetivo realizar um levantamento de dados
sobre 0 uso de medicamentos psicotropicos na infancia e adolescéncia e seus fatores
relacionados através de uma revisdo integrativa da literatura. A coleta dos dados foi feita a partir
das bases de dados PubMed, Portal Regional da Biblioteca Virtual em Saude (BVS) —
MEDLINE e Science Direct, durante abril de 2021, para identificar estudos sobre o tema entre
os anos de 2008 a 2021. Ao final da selecdo foram incluidos 45 artigos nesta revisdo. De acordo
com os dados extraidos, os estimulantes sdo os psicotrdpicos mais utilizados por criangas e
adolescentes, principalmente para o tratamento do Transtorno do Déficit de Atengdo /
Hiperatividade (TDAH) e Transtorno do Espectro do Autismo (TEA), respectivamente. Os
Estados Unidos € o pais que mais consome medicamentos psicotropicos. Os transtornos mentais
mais comuns sdo episodios depressivos e transtorno hipercinético. A prescri¢ao off-label dos
psicotropicos para criangas e adolescentes € comum, principalmente entre os antidepressivos e
antipsicoticos. Esta revisdo vem a contribuir para o delineamento dos dados que estdo
disponiveis na literatura e os que ainda sdo necessdrios para um melhor entendimento e
aprofundamento do tema, sendo de importancia para o desenvolvimento de estudos futuros.
Além disso, os dados coletados mostram que hé a necessidade de um controle na utilizacao dos

medicamentos psicotropicos na infincia e adolescéncia.

Palavras-chave: Utilizacdo de medicamentos. Medicamentos psicotrépicos. Criangas.

Adolescentes.



ABSTRACT
Mental disorders are increasingly common among children and adolescents. Psychotropic drugs
are the main strategy for the treatment of mental health problems and their use has increased
over the years. These drugs act on the Central Nervous System (CNS) causing several changes.
The profile of psychotropic drugs use varies between countries due to existing cultural,
socioeconomic and epidemiological differences. Thus, this study aimed to conduct a survey of
data on the psychotropic drugs use in childhood and adolescence and its related factors through
an integrative literature review. Data collection was carried out from the PubMed databases,
Regional Portal of the Virtual Health Library (VHL) - MEDLINE and Science Direct, during
april 2021, to identify studies on the subject between the years 2008 to 2021. At the end of the
selection, 45 articles were included in this review. According to the extracted data, stimulants
are the psychotropic drugs most used by children and adolescents, mainly for the treatment of
Attention Deficit/Hyperactivity Disorder (ADHD) and Autism Spectrum Disorder (ASD),
respectively. The United States is the country that consumes the most psychotropic drugs. The
most common mental disorders are depressive episodes and hyperkinetic disorder. Off-label
prescription of psychotropic drugs for children and adolescents is common, especially among
antidepressants and antipsychotics. This review contributes to the design of data that are
available in the literature and those that are still needed for a better understanding and deepening
of the subject, being of importance for the development of future studies. In addition, the data
collected shows that it is necessary to control and ration in the use of psychotropic drugs in

childhood and adolescence.

Keywords: Psychotropic drugs. Children. Adolescent. Drug utilization.
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1. INTRODUCAO

O padrao de adoecimento entre criancas e adolescentes vem mudando com o tempo. Os
problemas comportamentais e transtornos emocionais e funcionais passaram a ser considerados
uma nova comorbidade entre os mais jovens, 0os quais parecem estar aumentando ao longo dos
anos em vérios paises.! Os problemas de saide mental incluem transtornos de conduta,
ansiedade, depressdo, lesdes autoprovocadas, transtornos alimentares e transtornos
hipercinéticos. Os transtornos de conduta, hipercinéticos e do espectro autista tendem a ser mais
prevalentes em meninos e os transtornos emocionais s30 mais comuns em meninas.’

A maior prevaléncia dos transtornos mentais pediatricos pode ser derivada da crescente
disposic¢do da sociedade em reconhecer e diagnosticar distirbios psicologicos nos tltimos anos,
juntamente de novos disturbios que estdo sendo introduzidos. Além disso, estudos vém
mostrando que a renda familiar baixa ou média influencia na extensao dos problemas de satde
mental desses individuos.! Nesse contexto, um nimero crescente de criancas e adolescentes
necessitam de medicamentos e tratamentos psicoterapéuticos.’

Mari et al. (2005) relata que o uso de medicamentos para tratar transtornos psiquidtricos
costuma ser fundamental para a abordagem de um tratamento bem sucedido, que também pode
incluir outros tipos de intervencdes, como as terapias com psicologos. Os envolvidos na
prescricdo de medicamentos psiquidtricos devem estar sempre atualizados em relacdo a
pesquisa, ao langamento de novos farmacos, a identificagc@o e o tratamento de efeitos adversos
relacionados aos mesmos.*

Os medicamentos psicotropicos destacam-se entre os procedimentos médicos no
tratamento de transtornos emocionais e psiquicos e em outros tipos de problemas que afetam o
funcionamento da mente, porém outras agdes terap€uticas devem ser recomendadas para
atender as demandas de saude mental dos individuos. Esses medicamentos agem no Sistema
Nervoso Central (SNC), podendo causar diversas alteracdes em relacdo ao comportamento,
percepgdes, pensamento e emogdes.’

Cada vez mais os medicamentos psicotropicos estdo sendo utilizados na psiquiatria da
infancia e da adolescéncia em todo o mundo. Desde o primeiro relatério sobre o uso de
anfetaminas no tratamento da hipercinesia infantil em 1937, passando pelo reconhecimento da

comunidade clinica e cientifica da necessidade de mais avalia¢des da seguranca e eficacia de

psicotrépicos em criangas e adolescentes nos anos 90, até os ensaios clinicos multicéntricos do
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século 21, a psicofarmacologia pedidtrica evoluiu de uma area de pesquisa para um padrao de
cuidados clinicos.®’

Evidéncias mostram que hd uma grande heterogeneidade entre os paises na abordagem
de prescricdo de psicotrOpicos para o tratamento de transtornos mentais em criancas e
adolescentes, como exemplo, 80% do uso mundial de psicoestimulantes se encontra apenas nos
Estados Unidos. Vérios fatores podem influenciar a variabilidade do perfil de prescri¢cdo dos
psicofdrmacos que ocorre no mundo, tais como: as diferencas em nosologia, préticas clinicas
tradicionais, regulamenta¢do de medicamentos, sistemas de satde e a cultura, em geral, em
relacio ao comportamento anormal e seu tratamento de cada pafs.®

Apesar do avanco no desenvolvimento de estudos de eficdcia e seguranca de
medicamentos psicotrépicos por criancas € adolescente, a base de evidéncias atual continua
sendo incompleta. A maior parte dos psicotropicos sdo estudados e desenvolvidos
primariamente para adultos. Além disso, os ensaios clinicos com criangas e adolescentes
geralmente sdo de curto prazo, o que levanta a questdo se esses medicamentos levardo a
melhores resultados funcionais mais tarde na vida desses individuos.” Portanto, dado ao
aumento na prescri¢do dos psicotrépicos e o possivel abuso destes farmacos em alguns paises,
os gastos farmacéuticos e os riscos desconhecidos que estes medicamentos podem causar a
longo prazo, essa temdtica torna-se um problema de satide piiblica mundial.’

Diante do que foi exposto, o estudo sobre a utilizagdo de medicamentos psicotropicos
se torna muito relevante, visto que os resultados obtidos podem ajudar a dimensionar esta
problematica e servir de base para o planejamento de acdes de controle do uso desses farmacos.
Nesse sentido, o presente trabalho procurou responder a duas questdes norteadoras: quais os
medicamentos psicotropicos mais prescritos para criangas e adolescentes e suas principais

indicacdes; e quais as principais caracteristicas dos usudrios de medicamentos psicotropicos.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Conhecer a prevaléncia do uso de medicamentos psicotropicos por criancas e

adolescentes.

2.2 Objetivos especificos

e Descrever as caracteristicas sociodemograficas dos usudrios de medicamentos
psicotropicos;

e Identificar quais as classes e medicamentos psicotrpicos mais prescritos para criangas
e adolescentes e suas principais indicagoes;

e Conhecer a prevaléncia do uso off-label de medicamentos psicotropicos nesta faixa

etaria.
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3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Saide Mental na Infancia e Adolescéncia

Segundo a Organizacdo Mundial da Saide (OMS), a saide mental € “um estado de bem-
estar em que o individuo percebe suas préprias habilidades, pode lidar com as tensdes normais
da vida, pode trabalhar de forma produtiva e frutifera e é capaz de dar uma contribuicdo para a
sua comunidade® Este conceito de satide mental, no entanto, pode levantar ddvidas sobre
diversas questdes. Dessa forma, o estudo de Galderisi e colaboradores (2015) prop6s uma nova
defini¢do para o termo, considerando as diferencas entre valores, culturas e origens sociais em

todo o mundo:

“A saiude mental € um estado dindmico de equilibrio interno que permite aos
individuos usar suas habilidades em harmonia com os valores universais da
sociedade. Habilidades cognitivas e sociais bdsicas; capacidade de reconhecer,
expressar e modular as proprias emogdes, bem como ter empatia pelos
outros; flexibilidade e capacidade de lidar com eventos adversos da vida e funcdo em
papéis sociais; e a relagdo harmoniosa entre corpo e mente representam componentes

importantes da saide mental que contribuem, em varios graus, para o estado de

equilibrio interno ”.°

O que determinard a satide mental ou a tendéncia a transtornos mentais de um individuo
estd muito além de fatores emocionais e psiquicos. Um conjunto de fatores de diversas
naturezas, como sociais, culturais, econdmicos, comportamentais, ambientais, entre outros, vao
influenciar na satide como um todo. Logo, alguns individuos podem estar mais vulneraveis a
desenvolver um problema de satide mental dependendo do seu contexto social.!!

Estima-se que em torno de 13,4% das criancas e adolescentes no mundo sofrem de
algum transtorno mental incapacitante. Dentre os problemas de satde mental identificados,
qualquer transtorno de ansiedade (6,5%), qualquer distirbio de comportamento perturbador
(5,7%) e transtorno desafiador de oposi¢do (3,6%) estdo entre os principais transtornos mentais
encontrados entre criangas e adolescentes.!? Estes problemas podem estar associados direta ou
indiretamente a diversos fatores, como baixos niveis socioecondmicos e situacdes de vida
estressantes. '

Entre os adolescentes de 15 a 19 anos no mundo, em torno de 3 a 5% possuem algum
transtorno depressivo, e entre 3 a 6% possuem algum transtorno ansioso. As regides mais
afetadas por estes transtornos sdo a regiio do Pacifico ocidental e a regido do sudeste asiatico.'*

Em um artigo dinamarqués que estudou a incidéncia de transtornos mentais na infancia
e adolescéncia foi observado uma disparidade nos principais transtornos mentais entre o s€xo

feminino e masculino. O sexo masculino teve uma maior taxa de incidéncia de quaisquer
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transtornos mentais, transtorno do espectro do autismo (TEA), transtorno de déficit de aten¢do
/ hiperatividade (TDAH), transtorno de conduta e transtorno de tique. J4 o sexo feminino
apresentou maiores riscos de transtornos depressivos, ansiosos, obsessivo-compulsivos e
alimentares.!”

No Brasil, a prevaléncia de transtornos mentais entre criangas € adolescentes foi similar
a encontrada no mundo, 13,1%. Os transtornos de ansiedade (7,3%), transtornos disruptivos
(5,8%) e TDAH (4,5%) foram os transtornos mais frequentes.'® A prevaléncia de transtornos
mentais comuns (transtornos depressivos e ansiosos) entre jovens de 12 a 17 anos variou entre
9,3% (meninos de 12 a 14 anos) a 26,5% (meninas de 15 a 17 anos).!” Entre criancas de 6 a 11

anos a prevaléncia de problemas de saide mental (PSM) variou entre 30,7% (PSM

internalizantes) a 18,3% (PSM externalizantes).'®

3.2  Medicamentos psicotropicos

Os farmacos psicotropicos atuam no SNC e sdo definidos como aqueles que afetam o
humor e o comportamento.'” Atualmente sdo classificados de acordo com o sistema de
classificacdo Anatomical Therapeutic Chemical (ATC). A partir desse sistema os psicotropicos
sdo divididos em duas classes: psicolépticos (antipsicoticos, ansioliticos, hipnéticos e
sedativos) e psicoanalépticos (antidepressivos, psicoestimulantes, agentes usados para o
tratamento de TDAH, nootrépicos e medicamentos antideméncia).?’

O uso dos antidepressivos € indicado principalmente para o tratamento do transtorno de
depressao maior (TDM), a terapia tem por objetivo a remissdo completa dos sintomas, bem
como a manutencio desse nivel de melhora.?!*? Eles sdo empregados no tratamento de outros
diversos distdrbios: transtorno do panico, transtorno de ansiedade generalizada, transtorno de
estresse pds-traumatico e transtorno obsessivo compulsivo, dai o amplo uso destes farmacos no
mundo.?' Os antidepressivos sdo agrupados em categorias dependendo do seu tipo de agdo,
sendo os inibidores da captura de monoaminas (antidepressivos triciclicos, inibidores seletivos
da captura da serotonina, inibidores mais recentes de norepinefrina e serotonina), antagonistas
do receptor de monoamina e inibidores da monoamino-oxidase (IMAOs)."”

Os agentes ansioliticos sdo usados para tratar diversos disturbios envolvendo a
ansiedade patoldgica, como transtorno de ansiedade generalizada, distirbio da ansiedade social,
fobias, distirbio do panico. Nos tultimos anos o tratamento da ansiedade vem mudando,
deixando de ser tratada apenas com ansioliticos/hipnéticos tradicionais (como

benzodiazepinicos e barbitiricos), para o uso de farmacos utilizados primariamente para tratar
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também outros distirbios do SNC.!° Os benzodiazepinicos sio a classe mais usada, porém os
antidepressivos mais recentes s@o os preferido no tratamento da maior parte dos transtornos de
ansiedade. Os anticonvulsivantes também vém sendo cada vez mais usados nesses
transtornos.”

Os antipsicéticos sdo agentes que reduzem os sintomas psicoticos de certas condi¢des,
como esquizofrenia, depressao psicdtica, transtorno bipolar, e outras psicoses. Além disso, eles
sao capazes de melhorar o humor e reduzir transtornos do sono, apesar de niao serem o
tratamento de escolha quando estes sintomas representam o quadro primario de individuos nao
psicéticos.?! Estes agentes sio classificados em antipsicéticos tipicos / cldssicos e atipicos ou
antipsicoticos da nova geragdo, sendo esta classe mais usada por ter eficicia semelhante aos
classicos, porém com menos efeitos adversos e possuir acdo nos sintomas negativos da
esquizofrenia.>*

Os farmacos estimulantes do SNC sdo divididos em dois grupos: psicomotores e
alucinégenos. Os psicomotores causam excitacdo e euforia, diminuem a sensacio de fadiga e
aumentam a atividade motora. Os alucindgenos produzem alteracdes profundas nos padroes de
pensamento e no humor, com pouco efeito no tronco cerebral e na medula espinal.>> Os
principais estimulantes psicomotores sdo as anfetaminas e compostos relacionados (por
exemplo, dexanfetamina, metanfetamina), metilfenidato e modafinila. As anfetaminas atuam
na liberagcdo das catecolaminas e na inibicdo da captura delas e o metilfenidato atua apenas na
inibicao da captura das catecolaminas. A principal indicacdo destes farmacos € no tratamento
de TDAH."

Os farmacos sedativos e hipnéticos sao depressores do SNC e possuem a capacidade de
produzir sedag@o ou de incentivar o sono (com alivio concomitante da ansiedade). Por se tratar
de um grupo de farmacos com variadas estruturas quimicas, essa classificagdo baseia-se mais
nos usos clinicos do que em semelhangas quimicas. Os sedativos devem reduzir a ansiedade e
produzir um efeito calmante e os hipnéticos devem produzir sonoléncia e estimular o inicio e a
manutencdo do sono.”> Fazem parte desta classe os benzodiazepinicos cldssicos, novos
agonistas dos receptores benzodiazepinicos (zolpidem, zaleplom e zoplicona), e outros
farmacos com caracteristicas hipnossedativas (antidepressivos, antipsicOticos € anti-

histaminicos).?
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3.2.1 Uso de medicamentos psicotropicos por criangas e adolescentes

Atualmente, os medicamentos psicotropicos tornaram-se um produto bdsico no
tratamento de transtornos mentais pedidtricos. A prescri¢do de psicotrépicos para criangas e
adolescentes expandiram exponencialmente em todo o mundo. Pesquisas mostram que os
Estados Unidos possuem as maiores taxas de prescri¢cdes pedidtricas de psicotropicos. No
entanto, a utilizacdo destes medicamentos pode variar entre os paises. Existe uma preocupacgdo
de que alguns lugares do mundo, como os Estados Unidos, possam estar tratando
demasiadamente os transtornos mentais em jovens, enquanto em outros locais a prescricao de
psicotropicos € tdo rara que parece provavel que nem todas as criancas que poderiam se
beneficiar os recebam, como em alguns paises europeus.?’-8

Apesar deste grande grupo de criancas que recebem medicamentos psicotropicos para
problemas emocionais, funcionamento cognitivo (por exemplo, aten¢do) e comportamento,
ainda existe uma caréncia de informacdes sobre seguranca e eficicia do uso desses
medicamentos na infancia.?’* Além disso, estes medicamentos parecem causar mais efeitos
colaterais em pacientes jovens, como anormalidades metabdlicas e enddcrinas associadas ao
uso dos antipsicoticos, e alguns psicotrépicos podem ser menos eficazes em criancas do que em
adultos, como é o caso dos antidepressivos.*

Muitos dos tratamentos psicofarmacoldgicos de criancas e adolescentes sao baseados
em evidéncias derivadas de estudos em adultos. Por serem considerados dificeis de serem
realizados, os estudos nesta populacio sdo raros ou limitados.’! Virios aspectos podem
contribuir para o fato de que as criangas muitas vezes nao participem de ensaios clinicos, em
particular por razdes éticas e financeiras, recursos e capacidades de pesquisa e diretrizes
regulatérias e restricdes.’ Dessa forma, mais esforcos sdo necessdrios para que as criangas e
adolescentes possam ter acesso a tratamentos eficazes e seguros, com base em evidéncias
especificas e adequados para suas necessidades individuais, de forma a garantir o uso racional
de medicamentos.?*3!

A monitorizacao terapéutica de medicamentos (MTM) — do inglés Therapeutic Drug
Monitoring (TDM), que visa melhorar a assisténcia prestada ao paciente, ajustando
individualmente a dose de medicamentos, € importante no tratamento farmacoldgico de
criancas e adolescentes, pois a absor¢do, biotransformacdo, metabolismo e excre¢do dos
farmacos nesta populagdo podem ser distintos dos adultos. Devido as consequéncias

farmacoldgicas e clinicas da dosagem inadequada, falta de adesdo e / ou sobredosagem com

efeitos potencialmente toxicos subsequentes, o uso dos medicamentos psicotropicos deve ser
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especialmente monitorado em jovens.*>3? Os principais pardmetros de dosagem que devem ser
monitorados sdo a identificacdo de uma dose didria apropriada e a determinagdo da frequéncia
com o que o medicamento é administrado por dia, isto pode diminuir as chances de
sobredosagem ou superdosagem, e efeitos adversos que viriam a ocorrer sem uma dose ajustada
para os pacientes pedidtricos.>*

Muito dos diagnésticos de transtornos mentais em criancas € adolescentes,
principalmente no campo da aprendizagem e comportamental, vém levantando
questionamentos. Doengas como o TDAH passaram a ser cada vez mais comuns ao longo dos
anos.-3® Porém, ndo h4 evidéncias que mostrem que os sintomas desse transtorno sejam
causados por um desequilibrio bioquimico que possa justificar a utilizacdo dos estimulantes, os
medicamentos psicotropicos mais utilizado por criancas e adolescentes, seguido dos
antidepressivos.!>” H4 uma tendéncia mundial de “patologizar” desvios de comportamento,
tornando problemas antes comuns na infancia em diagnésticos psiquidtricos. Isso pode ser
observado nos diagndsticos de transtornos de conduta e aprendizagem e na depressdo, por
exemplo. Somando isso a escassez de estudos com dados de seguranca e eficicia de
medicamentos psicotropicos na infincia, a utilizacdo de psicotrépicos se torna uma area que
necessita da realizacdo de estudos constantemente para avaliar as caracteristicas de prescricao

desses medicamentos.?>3¢
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4. METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudo

O presente trabalho trata-se de uma revisdo integrativa da literatura. A revisdo
integrativa permite a inclusdo de estudos experimentais e ndo-experimentais e combina dados
da literatura tedrica e empirica, para determinar o conhecimento atual sobre uma temadtica
especifica e ¢ conduzida de modo a identificar, analisar e sintetizar resultados de estudos
independentes sobre 0 mesmo assunto, de modo a direcionar a pratica fundamentando-se em
conhecimento cientifico.*®

O estudo de Whittemore (2005) define as cinco etapas necessarias para realizar uma
revisdo integrativa. A primeira etapa € identificar o problema de pesquisa, isto é, o proposito da
revisdo. Apos a identificagdo do propdsito inicia-se a etapa de pesquisa na literatura, através de
estratégias de busca bem definidas. Feito a pesquisa literdria, o autor ird avaliar os dados dos
estudos primérios e fazer uma andlise destes dados, de forma a ordenar as fontes primdrias,
codificar, categorizar e resumir os dados em uma conclusdo unificada e integrada sobre o
problema de pesquisa.®**? A etapa final da revisdo integrativa consiste na apresentagio dos

dados obtidos.*

4.2 Base de Dados e Estratégias de Busca

A pesquisa foi realizada através das bases de dados PubMed, Portal Regional da
Biblioteca Virtual em Saide (BVS) — MEDLINE e Science Direct, durante abril de 2021 para
identificar potenciais estudos que tratassem do uso e prevaléncia de medicamentos
psicotropicos (antidepressivos, antipsicoticos, medicamentos para Transtorno de Déficit de
Atencao/Hiperatividade, ansioliticos e hipnoéticos/sedativos) por criangas € adolescentes em
todo o mundo desde 2008 até os dias atuais.

Os termos-chave de pesquisa foram selecionados utilizando os Descritores em Ciéncias
da Saude (DeCS). Para cada base de dados foi usada uma estratégia de busca diferente para
refinar melhor os artigos encontrados. No Portal BVS foram utilizados os termos de pesquisa
em titulos, resumos e assunto, € no PubMed os termos foram adicionados em todos os campos,
colocando-se “AND” entre os termos. O quadro 1 mostra descritivamente as estratégias de

busca usadas para cada base de dados e os filtros aplicados.
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Quadro 1: Termos de pesquisa e filtros utilizados nas respectivas bases de dados.

Base de dados Termos de Pesquisa Filtro(s)

Portal BVS psychotropic  drugs; children; prevalence; drug | Nenhum filtro foi aplicado
utilization; adolescent.

Science Direct 1° Estratégia de busca: drug utilization; psychotropic | Artigos de pesquisa
drugs, prevalence; children; adolescent; prescriptions.
2° Estratégia de busca: psychotropic drugs;
antidepressants; antipsychotics; children; adolescent;
prescriptions; prevalence.

PubMed psychotropic  drugs; drug prescriptions;  drug | Nenhum filtro foi aplicado
utilization; children; adolescent.

Fonte: propria autora, 2021.

4.3 Selecao dos estudos

A partir das buscas foram selecionados os artigos originais que fossem mais condizentes
com o objetivo da pesquisa, excluindo-se os estudos de revisdo, pesquisas cuja popula¢do nao
fosse composta por criancas e adolescentes, estudos que tratassem do uso de substincias
psicotropicas ilicitas e estudos que ndo tivessem um levantamento de dados qualitativos e/ou

quantitativos sobre o uso de medicamentos psicotrépicos por criangas e adolescentes.

4.4 Coleta de dados e variaveis

As varidveis de interesse coletadas dos artigos incluidos no estudo foram: ano
de publicagdo do artigo; periodo de coleta dos dados (em anos); as fontes de dados utilizadas
pelos autores; o objetivo do artigo; o tamanho da amostra (N da pesquisa); as principais
indicacOes de tratamento (diagndsticos de transtornos mentais — se houvessem); a prevaléncia
de prescricdo de psicotrépicos geral e prevaléncia de prescri¢ao por classe do medicamento; as
classes de psicotrépicos mais utilizadas (nos estudos que abordaram trés ou mais classes de
psicotrdpicos foram coletadas as trés principais classes); os medicamentos psicotropicos mais
utilizados; a porcentagem do sexo masculino e feminino, a faixa etdria da populagdo dos estudos

e dados sobre o uso off-label de medicamentos psicotrépicos.

4.5 Sintese dos Dados

Os dados coletados foram divididos em categorias para melhor compreensio. Para

encontrar os psicotropicos mais utilizados por criangas e adolescentes foi avaliada a frequéncia
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em que cada classe de psicotrdpicos aparecia como a principal entre os artigos que possuissem
dados de trés ou mais classes. Dessa mesma forma foram encontrados os principais transtornos
mentais e principais farmacos utilizados a partir dos estudos que disponibilizassem estes dados.
A prevaléncia de prescricao de psicotrépicos foi extraida de todos os artigos que a possuissem,
porém devido a heterogeneidade estes dados ndo puderam ser comparados, e assim apenas
foram citadas a prevaléncia mais alta e mais baixa. Alguns estudos disponibilizaram os dados
separados para cada ano de coleta dos dados e alguns estudos separaram os dados por faixas
etarias e / ou por sexo, para estes foi realizada uma média ponderada dos dados encontrados.
Os estudos que tratavam da utilizacdo de psicotrépicos em criangas com um transtorno mental
especifico foram abordados separadamente. Os dados de uso off-label foram extraidos dos
artigos, e foram citadas as principais formas de prescri¢des de psicofdrmacos ndo autorizadas e

dados disponiveis para evidencia-las.
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S. RESULTADOS

5.1 Caracterizacao dos estudos incluidos na pesquisa

A partir das buscas e selecdo nas bases de dados foram identificados 869 potenciais
artigos para compor o presente trabalho, dos quais 45 restaram ao final do processo de selecio.

A Figura 1 mostra detalhadamente as etapas de pesquisa e selecdo destes artigos.

Figura 1: Fluxograma das etapas de pesquisa e selecdo dos artigos.

TOTAL DE ESTUDOS ENCONTRADOS: 869
SCIENCEDIRECT: 357
PORTAL BVS: 314

PUBMED: 198

TOTAL DE ESTUDOS
» EXCLUIDOS PELA LEITURA DE
TITULOS/RESUMOS: 760

TOTAL DE ESTUDOS SELECIONADOS PARA
ANALISE: 109
|

‘ TOTAL DE ESTUDOS
l » EXCLUIDOS APOS LEITURA

COMPLETA DOS TEXTOS: 64

TOTAL DE ESTUDOS INCLUIDOS NA
REVISAO: 45

Fonte: propria autora, 2021.

Dos 45 artigos incluidos neste estudo, 21 avaliaram o uso de psicotrépicos de forma
geral, 20 artigos trouxeram dados de prevaléncia de prescri¢ao de psicotropicos geral e/ou por
classe farmacoldgica e outros 3 artigos analisaram apenas duas classes de psicotrépicos, sendo

9

um artigo sobre o uso de sedativos/hipnéticos e antidepressivos’’, um sobre antidepressivos e

antipsicéticos®?, e um tltimo sobre psicoestimulantes e antidepressivos.*!

Nove artigos relataram o uso de apenas uma classe de psicotrépicos, sendo trés destes
com dados sobre o uso dos antipsicéticos, e seis artigos analisaram o uso dos antidepressivos.
Além disso, foram incluidos quatro artigos contendo dados especificamente sobre o uso de
psicotropicos por criancas com TEA, e nove artigos analisaram o tratamento de criangas com

TDAH.
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As principais caracteristicas dos 45 estudos selecionados sdo relatadas no Quadro 2.

Quadro 2: Caracteristicas dos estudos incluidos na revisdo integrativa sobre o uso de
medicamentos psicotrépicos por criancas e adolescentes (n=45).

Autor Objetivo Local de | Fontes dos Periodo | Nda Idade Sexo
Estudos | Dados de pesquisa
Coleta
de
Dados
Mitchelet Examinar as Canada Repositdrio de 1997 a - 0al9 -
al., 2008.*' | diferencas regionais Dados de 2003 anos
no uso de Pesquisa em
psicoestimulantes e Satde da
antidepressivos Populagdo no
entre criangas da Centro de Politica
Coliimbia Britanica de Saude - MB e
e de Manitoba do PharmaNet —
BC
Sevilla— Descrever a Franca Dados de um 2003 a 6.534 0al7 52,5%
Dedieu e extensdo e os grande plano de 2005 anos masculin
Kovess— padrdes de uso de saide (MGEN) o}
Masféty, medicamentos
2008.4 psicotrépicos em
criangas e
adolescentes
Acquaviva | Estimar as Franca Bancos de dados 2004 15.124.052 | 0a 18 -
etal., frequéncias de de seguros de anos
2009.4 prescricdes de satide nacionais e
psicotrépicos dados de
dispensados em autorrelato
criangas e derivados do
adolescentes estudo ESCAPAD
de 2003 e 2005
Hsiae Estimar a Reino Banco de dados 1992 a - 0al8 55,7%
Maclennan | prevaléncia de Unido de pesquisa de 2001 anos feminino
, 2009 .4 prescri¢do de pratica geral
psicotrépicos em (GPRD)
criangas e
adolescentes
Koelch er | Identificar a Alemanh | Dados 2003 a 82 0al7 64,63%
al., 2009.% | prevaléncia de a representativos da | 2006 anos masculin
medicamentos Pesquisa Alema 0
psicotrépicos em de Entrevistas e
criancas e Exames de Saude
adolescentes para Criancas e
Adolescentes
(KiGGS)
Zoe'ga et Investigar o uso de | Islandia Registro Nacional | 2003 a 394.553 0al7 -
al., 2009.4 | psicotrépicos entre de Medicamentos | 2007 anos
crianca
Comer, Examinar os Estados Dados anuais de 1996 a 3.466 6al7 61,7%
Olfson e padrdes e Unidos Pesquisas 2007 anos masculin
Mojtabai, tendéncias recentes Nacionais de 0
2010.4 no tratamento Assisténcia
psicotrépico Médica
multiclasse entre Ambulatorial
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visitas de jovens a
médicos em
consultorio

Olfson et Descrever as Estados Bancos de dados de 1999- 2a5 51,1%
al., 2010.*® | tendéncias e Unidos pesquisa MarketScan | 2001 e | 1.155 | anos masculin
padrdes recentes no 2007 .989 0
tratamento
antipsicético de
criangas com
seguro privado
Rosenberg | Investigar as Estados Banco de dados de 2008 5.181 | 0a 18 83%
etal., caracteristicas e Unidos pesquisa baseado na anos masculin
2010.% tendéncias de Internet (IAN) )
prescricao do uso
de psicotrépicos por
jovens com
Autismo
Tournier et | Avaliar as Canada Bancos de dados de 1997 a 2al9 -
al.,2010.° | tendéncias e reclamacdes de 2005 16.21 | anos
preditores do uso de prescrigdo, de 3
antidepressivos em servicos médicos e
criangas e dados de alta de
adolescentes hospitais
Bakare et Relatar a Nigéria Dados da Unidade 2007 a 393 3al8 55,7%
al., 2011.5" | prevaléncia de da Crianga e do 2009 anos masculin
prescricao de Adolescente da 0
psicotrépicos em Universidade
um servico Federal de
psiquidtrico infantil Neuropsiquiatria
e adolescente Hospital, Enugu,
(FNHE)
Clavenna Estimar a Italia Banco de dados de 2004a | 111 2al7 -
etal., incidéncia e prescri¢do 2008 anos
2011.%2 prevaléncia da administrativa da
prescri¢do de unidade de saide
psicofarmacos local de Verona
numa populacio
pediétrica e
descrever as
abordagens
diagnésticas e
terapéuticas
Hodgkins, | Descrever os Holanda Dados de prescricado | 2003a | 4.909 | 6a 17 82%
Sasané e padrdes de e hospitalizacdo do 2006 anos masculin
Meijer, tratamento banco de dados do 0
2011.3 (incluindo sistema de ligagdo de
persisténcia e registros médicos
adesdo aos PHARMO
medicamentos para
TDAH) numa
populacio
pedidtrica
Zwaanswij | Investigar a Holanda Registros médicos 2004 a 0al8 -
k, Van identificagdo e o eletronicos de 42-82 | 2008 291.0 | anos
Dijk e tratamento de clinicas gerais 20
Verheij, problemas de satde
2011.%* mental em criangas

e adolescentes
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Alessi- Relatar a prescri¢do | Canadd Bancos de dados 1999a | - 0al8 -
Severin et | de antipsicéticos administrativos de 2008 anos
al.,2012. | aos jovens satde da Manitoba
Health e o censo de
Estatisticas do
Canada
Chien et Investigar ouso de | Taiwan Banco de dados de 1997 a 0al7 52,2%
al.,2012.%° | antidepressivos reivindicacdes 2005 229.4 | anos masculin
entre criangas e médicas do Seguro 54 0
adolescentes Nacional de Satude
Fullerton Examinar as Estados Medicaid 1996a | 44.16 | 3al7 75,75%
etal., tendéncias no uso Unidos 2005 3 anos masculin
2012.57 de produtos )
farmacéuticos e
seus custos entre
criangas com
TDAH
Marsanic, | Examinar as Crodcia Departamento de 2010 139 0al8 56,1%
Margeti¢ e | tendéncias no uso Ambulatério do anos feminino
Margetic, de produtos Hospital Psiquidtrico
2012.%8 farmaceéuticos e Infantil e Juvenil
seus custos entre
criangas com
TDAH
Memari et | Estimar o uso de Ird Um estudo maior 2010a | 345 7al4 80%
al., 2012.° | medicamentos investigando o perfil | 2011 anos masculin
psicotrépicos entre de saude das 0
uma amostra local criangas e
de criancas e adolescentes com
adolescentes com TEA
TEA
Olfson, He | Examinar a Estados Dados da Pesquisa 2002 a 13a18 | -
e prevaléncia de 12 Unidos Nacional de 2004 10.12 | anos
Merikanga | meses do uso de Comorbidade — 3
s, 2013.90 medicamentos Suplemento
psicotrépicos entre Adolescente
adolescentes
Ronsley et | Estabelecer as taxas | Canadd Dados 1996a | - 0al8 -
al.,2013.%" | de prevaléncia de administrativos do 2011 anos
prescricdes de Ministério da Satde
antipsicéticos para
criancas
Steinhause | Analisar as Dinamarca Todo o conjunto de 1996 a 0al7 62,5%
ne tendéncias dados do registro de | 2010 105.9 | anos masculin
Bisgaard, temporais nas prescri¢do 03 o
2013.92 prescrigdes de dinamarqués
medicamentos
psicotrépicos
dispensados para
criangas e
adolescentes
Ayaz et Investigar a Tirquia Dados de visitas ao 2009 a | 877 6alg8 78,3%
al., 2014.9 | persisténcia de ambulatério de 2012 anos masculin
medicamentos em psiquiatria infantil 0

criangas e
adolescentes com
TDAH

do Hospital de
Treinamento e
Pesquisa da
Universidade
Sakarya
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Liu et al., Descrever o Estados Medicaid 1999 a 4al8 62,95%
2014.%4 tratamento na Unidos 2006 82.52 | anos masculin

prética clinica de 5 0

criangas com

TDAH e ansiedade
Meng, Tendéncia de longo | Canadd Dados do Ministério | 1983 a | - 0al9 -
D'arcy e prazo na da Saude de 2007 anos
Tempier, dispensagdo de Saskatchewan em
2014.% antidepressivos ambientes

ambulatoriais

Bachmann | Exameninar a Alemanha Dados de sinistros da | 2006 a 1,42 0al9 51,1%
etal., prevaléncia maior seguradora 2011 milha | anos masculin
2015.% administrativa de estatutaria de seguro 0 0

prescrigcdes saide (BARMER

psicofarmacoldgica GEK)

s em pacientes com

tiques
Boland Examinar a Irlanda Banco de dados de 2002 a 0als 51%
etal., prevaléncia e as reivindica¢des de 2011 500.4 | anos masculin
2015.97 tendéncias seculares farmécias 12 0

na prescricao de

psicotrépicos em

criancgas e

adolescentes
Abbas et Estudar tendéncias | Alemanha Dados nacionais de 2004 a 0al7 -
al. 2016.% | de prevaléncia e fundos de seguro 2012 4.996 | anos

incidéncia do uso satide estatutarios 705

de psicotrépicos por alemaes

criangas e

adolescentes
Bachmann | Avaliar tendéncias Dinamarca, Bancos de dados 2005 a 0al9 -
etal., mais recentes no Alemanha, nacionais e regionais | 2012 3.683 | anos
2016.9 uso de Reino 488

antidepressivos por | Unido,

jovens Holanda e

Estados
Unidos

Hartz et Estudar as Noruega Banco de Dados de 2004 a 0al7 -
al.,2016.° | prevaléncias do uso Prescrigdes da 2014 1.125 | anos

de drogas Noruega 161

psicotrépicas
Piovani et | Avaliar a tendéncia | Itdlia Bancos de dados 2006 a 0al7 -
al.,2016.”" | das prescrigdes de regionais de 2011 5.019 | anos

medicamentos prescricdo de 564

psicotrépicos pacientes

pedidtricos ambulatoriais
Schroder Examinar o uso de Alemanha Dados de trés 2004 a 0al7 51,5%
etal., antidepressivos em seguros de saude 2011 4.084 | anos masculin
2016.72 pacientes estatutdrios alemies 129 0

pedidtricos
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Bachmann | Comparar as Dinamarca, Banco de dados 2005 a -
etal., tendéncias na Alemanha, nacionais e regionais | 2012 3.683
2017.73 prevaléncia douso | Reino 488

de medicamentos Unido,

para TDAH em Holanda e

criancas e Estados

adolescentes Unidos
Furu et al., | Examinar a Dinamarca, Bancos de dados de 2008 a | - 0al7 -
2017.74 utilizacdo de drogas | Finlandia, prescricdo em todo o | 2012 anos

para TDAH Islandia, pais nos cinco paises

(estimulantes e Noruega e nérdicos

atomoxetina) Suécia
Hong et Avaliar as Coréia do Banco de Dados de 2010 a 0al8 77%
al.,2017.7 | tendéncias de Sul Seguro de Sadde 2012 17.60 | anos masculin

prescricio de Nacional da Coreia 6 0

psicotrépicos em (NHICD)

criangas e

adolescentes com

autismo
Nielsen et | Descrever as Dinamarca Registro Nacional de | 2006 a 0al7 62,1%
al.,2017.7° | tendéncias Pacientes da 2012 186.8 | anos feminino

temporais nas taxas Dinamarca 31

de prescricdo off-

label e os tipos de

psicotrépicos mais

comumente usados
Tsai et al., | Descrever os Taiwan Banco de dados de 2002 a 12a17 52,3%
2017.77 padrdes de pesquisa de seguro 2012 70.05 | anos masculin

prescricdo de satide nacional 5 0

medicamentos (NHIRD)

psicotrépicos entre

adolescentes
Davis et Descrever Estados Medicaid 2012a | 1.023 | 0a5 -
al.,2018.7® | tendéncias no Unidos 2016 405 | anos

diagndstico de

TDAHce prescrigio

de estimulantes em

criancas em idade

pré-escolar
Dharni e Investigar o padrdo | Australia Revisdo 2016 189 | 12a17 | 73.5%
Coates, de prescricao de retrospectiva dos anos feminino
2018.7 psicotrépicos em arquivos de todos os

um servico publico jovens do servigo

comunitario de puiblico comunitario

saude mental para

jovens
Lopez- Apresentar Estados Declaragdes 2004 a 2al8 -
Leon et al., | estimativas Unidos comerciais do 2014 1.579 | anos
2018.80 prevalentes para Medicare e Medicaid .826

todos os

psicotrépicos

prescritos
Nesvag et | Investigar a Noruega Registro de 2009 a | 884 0al8 56%
al.,2018.8" | incidéncia, Pacientes da 2011 anos feminino

comorbidade Noruega

psiquidtrica e

tratamento

farmacolégico de
transtorno mental
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grave em criangas e
adolescentes

Okumura Descrever a Japao Banco de Dados 2014 0al9 83,6%
etal., prevaléncia, Nacional de 117.2 | anos masculin
2019.82 incidéncia e Informagdes de 05 )
persisténcia no uso Sinistros de Seguro
de medicamentos Saude e Exames
para TDAH em Meédicos
criancas Especificados
(NDB)
Rasmussen | Calcular a Australia Dados do Estudo 2014 236 10all 79,2%
etal., prevaléncia de 1 Longitudinal de anos e masculin
2019.8 ano de Criangas 14a15 |o
fornecimento de Australianas anos
medicamentos vinculado aos dados
psicotrépicos em de dispensagdo de
criancgas e farmdcias do
adolescentes com Programa de
autismo Beneficios
Farmacéuticos do
Governo Australiano
Bushnell, Estimar tendéncias Estados Base de dados de 2007 a 2a7 -
Crystal e de uso anual de Unidos reivindicacdes 2017 301.3 | anos
Olfson, medicamentos comerciais em todo 11
2021.8% antipsicéticos por o pais
criangas.
Gomez- Fornecer uma Catalunha, Bancos de dados de 2008 a | - Catalun | -
Lumbreras | descri¢do precisa do | Dinamarca, saude dos 4 paises 2017 hae
etal., uso de drogas Noruega e Dinamar
2021.% psicotrépicas em Suécia cala
criancgas e 17 anos;
adolescentes Noruega
e Suécia
0al9
anos

*Q hifen (-) no N da pesquisa significa estudo de base populacional que ndo apresentou o dado quantitativo, € o

hifen no Sexo significa que o estudo ndo disponibilizou este dado.

Fonte: dados da pesquisa, 2021.

A maior parte dos artigos incluidos nesta revisao foram publicados até dez anos atras (34

artigos). Os anos que tiveram maior nimero de publicacdes foram 2012, 2016 e 2017 (5 artigos
cada), seguido por 2009, 2010, 2011 e 2018 com 4 artigos, 2013 e 2014 com 3 artigos, 2008,
2015, 2019 e 2021 com dois artigos publicados.

Em relagdo ao local de realizacdo dos estudos, a maioria das pesquisas obtiveram dados

de um tnico pafs, e quatro artigos foram multinacionais. A Europa foi o continente mais

representado com 23 artigos, sendo os paises europeus mais representados a Alemanha e

Dinamarca (5 artigos), Noruega (4 artigos) e Holanda (3 artigos). A América do Norte foi o

segundo continente mais representado, com nove artigos contendo dados de uso de

psicotropicos nos Estados Unidos (o pais com mais artigos no presente estudo) e cinco artigos
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com dados do Canadd. Do continente asidtico foram selecionados sete artigos, sendo dois
conduzidos em Taiwan, e um estudo no Japao, Ira, Turquia (foi contabilizado entre os estudos
conduzidos na Europa também) e Coréia do Sul. No continente africano foi identificado apenas
um artigo da Nigéria, e na Oceania foram extraidos dois artigos da Austrdlia. Nenhum estudo
da América Latina foi incluido nesta revisao.

As fontes de dados utilizadas para coleta pelos artigos variaram. As principais fontes de
dados entre os estudos foram de planos de satde / seguros de satide nacionais e bancos de dados
nacionais e / ou regionais (9 artigos cada), dados de pesquisas (8 artigos), registros médicos e
hospitalares e banco de dados de prescri¢des (6 artigos cada).

Quanto as varidveis sociais analisadas, a faixa etdria das populagdes dos estudos
variaram entre 0 a 19 anos, sendo os intervalos de idade entre 0 a 18 anos e 0 a 19 anos com
maior numero de artigos (8 e 6, respectivamente). De acordo com os estudos que
disponibilizaram a porcentagem por sexo entre a populacdo, o sexo masculino foi o mais
frequente, sendo maioria em 21 artigos identificados, jd o sexo feminino obteve maioria em

apenas 4 artigos.

5.2 Principais Transtornos Mentais em Criancas e Adolescentes

Os diagnosticos mais prevalentes foram determinados por 17 estudos e classificados
através do Codigo Internacional de Doengas (CID). O transtorno hipercinético (c6digo F90),
mais conhecido como TDAH, juntamente com episddios depressivos (codigo F32) foram os
transtornos mentais mais frequentes, de acordo com 5 artigos cada. Os transtornos de ansiedade

ou outros transtornos ansiosos (cddigo F41) foram o segundo diagndstico mais frequente.

Tabela 1: Principais transtornos mentais em criangas e adolescentes, segundo o Cddigo
Internacional de Doencas, de acordo com os dados dos estudos incluidos na revisdao (n=17).

Principais Transtornos Mentais N
Transtorno hipercinético 5
Episodios depressivos 5
Outros transtornos ansiosos 3
Total 17

Fonte: dados da pesquisa, 2021.
Outros diagndsticos foram descritos pelos estudos, aparecendo entre os principais em
apenas um artigo cada, sdo eles: esquizofrenia (c6digo F20); transtorno misto de ansiedade e
depressao (codigo F41.2); transtorno obsessivo-compulsivo (cédigo F42); transtornos globais

do desenvolvimento (codigo F84); e outros transtornos neurdticos (cédigo F48). Um artigo
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relatou o transtorno semelhante a esquizofrenia como mais prevalente dentre os transtornos
estudados e um artigo relatou os problemas de comunicacdo e aprendizagem como mais
prevalente, mas ndo foi encontrado uma classificacdo especifica para estes diagndsticos de

acordo com o CID.

5.3 Uso de Psicotropicos por criancas e adolescentes

A prevaléncia geral média do uso de psicotrépicos foi estudada por 11 artigos, dos quais
6 artigos disponibilizaram a prevaléncia de uso por 1000 habitantes, com resultados que
variaram entre 1,75/1000 e 47,6/10007'% e cinco artigos calcularam a porcentagem da
prevaléncia, cuja variacdo foi entre 1,5% a 8,8%.4%%°

Os estimulantes/medicamentos para TDAH foi a classe de medicamentos psicotropicos
mais utilizada por criangas e adolescentes de acordo com nove artigos incluidos na revisao. Os
antidepressivos foram a segunda classe mais prescrita segundo cinco artigos, seguido por
antipsicéticos e ansioliticos. Em relagdo aos trés estudos incluidos no qual abordavam apenas
duas classes psicotrdpicas os antidepressivos foram a classe mais prescrita em todos.

A tabela 2 resume as classes de medicamentos psicotropicos mais utilizadas nos

estudos incluidos na revisao.

Tabela 2: Classes de psicotropicos mais frequentes utilizadas por criancas e adolescentes,
segundo a classificagdo ATC, dentre os estudos que continham dados sobre o uso de trés ou
mais classes de psicotrépicos (n=21).

Classe de psicotropicos N
Antidepressivos 5
Antipsicéticos 3
Ansioliticos 3
Medicamentos utilizados para TDAH / 9
Estimulantes
Total 21

Fonte: dados da pesquisa, 2021.
A prevaléncia de prescri¢dao dos estimulantes foi analisada por 6 estudos, dos quais trés
identificaram a prevaléncia por mil habitantes com varia¢do entre 1,09/1000 a 16,65/1000

habitantes®>%8

, € dois calcularam a porcentagem de prevaléncia (0,75%; 5,4%).4880 A
prevaléncia de prescricdo dos antidepressivos foi analisada por quinze artigos, os dados de
prevaléncia por mil habitantes variaram entre 0,71/1000 a 25,98/1000*¢, um artigo estudou a
porcentagem apenas de Inibidores Seletivos da Recaptacdo de Serotonina (ISRSs - 5,4%)%, e a

porcentagem geral de prevaléncia de prescricdo dos antidepressivos variou entre 0,22% e
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48.80 ¢ por mil

3,9%.%869 A prevaléncia de prescricio de ansioliticos variou entre 0,43% e 2,89%
habitantes variou entre 3,57/1000 e 4,2/1000.%%70

Os antipsicéticos tiveram a prevaléncia de prescricdo analisada por 10 artigos. A
variacio encontrada de prescricdes por mil habitantes foi entre 0,44/1000 a 9,28/1000%%4, a
porcentagem de prevaléncia variou entre 1,21% a 3,4%77%, e os antipsicoticos da nova geracao
foram os mais prescritos.

Alguns estudos analisaram os principais medicamentos psicotrépicos utilizados por
criancas e adolescentes. Segundo os estudos que continham dados sobre o uso de medicamentos
antidepressivos, sertralina e fluoxetina foram os antidepressivos mais prescritos,
respectivamente. O estimulante mais prescrito segundo todos os artigos que possuiam dados
sobre esta classe foi o metilfenidato. Quanto aos antipsicoticos, a risperidona foi o medicamento

mais prescrito, seguido por quetiapina. Apenas um estudo citou os principais medicamentos

psicotrépicos da classe dos ansioliticos utilizados, no qual o alprazolam foi o mais utilizado.

5.4 Uso de medicamentos psicotréopicos por tipo de Transtorno Mental

5.4.1 TDAH

Foram identificados nove estudos sobre o uso de medicamentos para TDAH /
estimulantes. Os Estados Unidos foi o pais com maior nimero de publicacdes (4 artigos),
seguido por Holanda e Dinamarca (2 artigos). Individuos do sexo masculino representaram a
maioria da populacdo dos artigos que analisaram essa varidvel (n=6). A prevaléncia de uso de
medicamentos para esse transtorno foi relatada por seis estudos, e os dados foram expressos
principalmente por 1000 habitantes, variando de 4,1/1000 a 11,65/1000.8*7* Segundo o estudo
multinacional de Bachmann et al. (2017) os Estados Unidos foi o pais com maior prevaléncia

).73

de uso de Estimulantes (3,5%), seguido por Holanda (2,9% Dois artigos continham dados

de outras classes psicotrépicas”’%*

, hos quais os antidepressivos foram a segunda classe mais
utilizada para o tratamento de criancas com TDAH. Os medicamentos mais prescritos para este
transtorno foram metilfenidato (o mais usado de acordo com todos os artigos que avaliaram os

medicamentos mais prescritos) e atomoxetina (ndo faz parte da classe dos estimulantes).

5.4.2  Transtorno do Espectro do Autismo (TEA)

O tratamento com medicamentos psicotrépicos de criangas e adolescentes com TEA foi
estudado por quatro artigos incluidos nesta revisdo. Os artigos variaram entre pais e faixa etaria.

Todos os estudos analisaram a porcentagem por sexo, sendo o sexo masculino maioria em
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todos. Os medicamentos para TDAH / Estimulantes e os antipsic6ticos foram os mais prescritos
para este transtorno segundo dois artigos cada, um destes relatou o uso de metilfenidato como
principal da classe. A risperidona foi o antipsicético mais prescrito para criangas e adolescentes

com essa condicao.

5.5 Uso off-label de medicamentos psicotropicos

Dentre os artigos que fizeram uma andlise do uso off-label de medicamentos
psicotropicos (n=15), o principal fator determinante encontrado para esse uso foi a alta
prevaléncia de prescri¢do de medicamentos ndo licenciados para uso em criangas e adolescentes
(uso off-label por idade). O estudo de Nielsen et al. (2017) identificou um percentual de 94,6%
no uso off-label de sedativos (98,4% por idade), e 85,9% no uso off-label de antidepressivos
(60,5% por idade).”® Outro artigo que demonstrou um alto percentual de uso off-label foi o de
Clavenna e colaboradores (2011), em que 62% das criancas e adolescentes receberam
medicamento nio licenciado para uso infantil.>! Segundo outros trés artigos que avaliaram o
uso de antidepressivos, o uso off-label se deu também, principalmente, por uma alta prevaléncia

de medicamentos ndo autorizados para este grupo.’®>%’2 Os

artigos que estudaram apenas a
classe dos antipsicéticos demonstraram um alto uso off-label destes medicamentos por
indicacdo. Segundo estes estudos, TDAH e transtornos depressivos foram os diagndsticos de
saide mental mais frequentes, respectivamente. Os antipsicéticos ndo t€m indicacdo clinica

para o tratamento de ambos os transtornos mentais em criangas e adolescentes.
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6 DISCUSSAO

O presente estudo fez uma andlise da prevaléncia de utilizacdo de medicamentos
psicotropicos e fatores relacionados ao seu uso por criangas e adolescentes através de uma
revisdo integrativa da literatura. A maioria dos artigos incluidos nesta revisdo foram realizados
na Europa e América do Norte, assim como encontrado em outras revisdes de mesmo tema'>28,
e publicados nos ultimos dez anos, demonstrando que este € um assunto relevante nos dias
atuais, e que esta sendo constantemente estudado.

A prevaléncia de prescricdo de psicotrépicos pode ser alta ou baixa dependendo da
localizagdo, sendo os Estados Unidos responsdvel pela maior prevaléncia, assim como o pais
com o maior nimero de artigos publicados, e a Itdlia com a menor. Os meninos foram os mais
representados entre as amostras, principalmente em estudos de TDAH e TEA. As principais
indicacOes para o uso de psicotropicos foram episodios depressivos e transtorno hipercinético.
Os estimulantes foram os psicotropicos mais prescritos para criancas e adolescentes, sendo o
metilfenidato o medicamento mais utilizado, para o tratamento principalmente dos transtornos
TDAH e TEA. Os antidepressivos foram o segundo mais prescritos, seguidos dos antipsicoticos
e ansioliticos. Os antidepressivos e antipsicoticos foram bastante associados ao uso off-label de
medicamentos.

A metodologia variou entre os artigos. Foram incluidos estudos com amostras de base
populacional e outros com amostras nao representativas da populacdo do determinado pais,
estudos com periodo de coleta de dados com até mais de 10 anos, outros coletaram dados de
apenas um ano ou de meses, e a fonte dos dados também foi diversa entre os artigos. Essa
heterogeneidade entre os artigos dificultou o processo de comparagdo dos dados extraidos.

As prevaléncias de prescri¢ao de psicotropicos encontradas evidenciam a preocupacao
existente de que em alguns lugares do mundo as criancas estejam sendo medicadas
demasiadamente, como € o caso dos Estados Unidos (8,8%), e em outros locais nio estejam
sendo medicadas o suficiente, como em alguns pafses europeus.’® Virios fatores podem
influenciar essa variabilidade. A falta de profissionais qualificados para prescri¢ao e servigos
psiquidtricos infantis restringem os servigos terapéuticos de muitos paises, os psiquiatras norte-
americanos, diferentemente, sofrem influéncia da forca de mercado para aumentar a prescricao
e venda dos psicotrépicos. Diretrizes europeias como a do Reino Unido recomendam
abordagens psicoldgicas tanto quanto a medicagao. Fatores culturais também podem influenciar
diretamente o perfil de prescri¢do de psicotrdpicos, a exemplo da midia na Europa que ja fez

criticas generalizadas ao uso excessivo de psicotrépicos nos Estados Unidos.®’
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Os principais transtornos mentais encontrados em criangas e adolescentes foram
episddios depressivos e transtorno hipercinético (ou TDAH), e quaisquer transtornos ansiosos.
O estudo de Polanczyk et al. (2015) encontrou resultados pouco parecidos, os transtornos
ansiosos foram os principais diagndsticos de saide mental, e o TDAH foi o quarto transtorno
mais prevalente.!> A diferenca de dados pode ter ocorrido por o presente estudo ter analisado
0s principais transtornos mentais em criangas e adolescentes que fazem o uso de medicamentos
psicotrépicos, diferentemente do estudo acima que avaliou de maneira geral a prevaléncia
desses transtornos no mundo.

A medicalizac¢do na infancia, processo no qual problemas nao considerados de ordem
médica antes passam a ser vistos e tratados como problemas médicos, tem efeito direto sobre a
prevaléncia dos transtornos mentais e utilizacao de psicotropicos. A medicina moderna tornou
problemas de origem social, cultural, econdmica, histdrica, em problemas individuais. Assim,
desvios que antes eram considerados comuns do cotidiano na infancia, principalmente nos
campos de aprendizagem e comportamental, passaram a ser diagnosticados como problemas de
saide mental, resultando em um maior encaminhamento de criancas e adolescentes a
consultorios psiquidtricos € no aumento da prescricdo de psicofdrmacos para essas condigdes,
adentrando-se o processo de medicamentalizacdo, uma vertente da medicalizacdo que se
vincula ao crescente uso dos medicamentos como forma de cura, alivio ou solucdo para as mais
diversas questdes ligadas a vida cotidiana. A partir deste contexto, doengas como o TDAH,
depressao, dislexia, TEA, transtorno opositor desafiante, se destacam entre as doencgas
neurolégicas nos jovens. 38

De acordo com os achados dessa revisdo, a classe de psicotrdpicos mais prescrita para
criancas e adolescentes sdo os estimulantes do SNC, comumente designados como os
medicamentos para o tratamento de TDAH. O estudo de Piovani, Clavenna e Bonati (2019)
também mostrou uma maior prevaléncia de prescricdo destes medicamentos dentre as outras
classes.”® Os Estados Unidos tiveram a maior prevaléncia de prescri¢do. O metilfenidato foi o
medicamento mais prescrito desta classe, como encontrado também no estudo de Lopez-Lopez
e colaboradores (2019).*° A prevaléncia de TDAH chega a uma taxa de 7,2% no mundo entre
individuos com 18 anos ou menos, variando amplamente de acordo com a localizagdo
geografica.”! Outro fator que influencia a utilizacdo dos estimulantes é o uso ndo-médico por
jovens, principalmente por estudantes.”?

Além do tratamento de TDAH em criancas e adolescentes, os estimulantes também
foram os principais medicamentos associados ao tratamento do Transtorno do Espectro do

Autismo. Dois dos artigos que tratavam do tratamento farmacoldgico de criancas com TEA
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apresentaram como principal comorbidade o TDAH, esta pode ser a razdo da predominancia
destes medicamentos. Frazier e colaboradores (2011) também demonstra uma maior utilizacao
de estimulantes dentre as outras classes de psicotrépicos em pacientes pedidtricos que
apresentam os dois tipos de transtorno mental.”?

Segundo o estudo de Cortese et al. (2018), as anfentaminas demonstraram maior eficicia
do que o metilfenidato nos principais sintomas do TDAH em criancas e adolescentes, porém o
metilfenidato foi mais bem tolerado.”* Apesar de sua eficicia e boa tolerabilidade, o
metilfenidato deve ser prescrito com cautela, assim como os demais estimulantes. As diretrizes
europeias de prética clinica recomendam o uso de metilfenidato apenas em casos de maior
gravidade sintomadtica e impacto funcional, pois este medicamento pode estar associado a perda
de apetite e retardo do crescimento, distirbios do sono, efeitos cardiovasculares graves, além
de alteracdes no SNC.”> Além disso, os ensaios clinicos randomizados e controlados a longo
prazo do tratamento de TDAH por estimulantes sdo escassos. Portanto ndo ha ainda evidéncia
convincente de que o uso a longo prazo, dos estimulantes traga beneficio.**® Faz-se necessario
o desenvolvimento de estudos mais longos para saber a real eficicia dos estimulantes e seus
efeitos colaterais.

Os antidepressivos também foram comumente prescritos para uso pedidtrico,
principalmente os ISRSs em relag@o ao antidepressivos triciclicos. Esses medicamentos foram
frequentemente associados ao uso off-label de medicamentos psicotropicos por ndo serem
autorizados ou ndo possuirem evidéncias de eficdcia para utilizacio por criangas e adolescente.
A fluoxetina € o Unico antidepressivo aprovado para o tratamento do episédio depressivo maior
na Europa, e nos Estados Unidos apenas a fluoxetina e escitalopram sido aprovados para

depressdo em criancas e adolescentes’’”%.

Porém, segundo achados dessa revisao o
medicamento mais prescrito foi a sertralina (aprovado apenas para o tratamento de TOC), além
do relato de prescri¢do de outros antidepressivos nao aprovados para uso por criangas, cCOmo
paroxetina e citalopram. O uso dos antidepressivos pode estar associado a frequéncia de
diagndsticos de transtornos depressivos e transtornos ansiosos nesta populacdo, como foi
constatado nesse estudo. Além disso, existem relatos de prescricdo de antidepressivos para
outros tratamentos em criancas ndo aprovados, como para enxaqueca, transtornos
somatoformes, transtornos de personalidade, problemas do sono e transtornos do
desenvolvimento.”

Os Estados Unidos também tiveram a maior prevaléncia na prescri¢ao dos antipsicoticos

).28

(1,39%), bem acima da prevaléncia encontrada no mundo (0,5%).”® Os antipsicoticos atipicos

ou da nova geracdo se destacaram nas prescri¢des, sendo a risperidona o medicamento mais
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prescrito. Apenas a risperidona € aprovada em alguns paises europeus para criancas €
adolescentes com transtorno de conduta®, em meio a este cendrio os antipsicoticos foram
associados a prescri¢do off-label por indica¢do. Nos Estados Unidos a risperidona foi aprovada
pela Food and Drug Administration (FDA) para tratamento de esquizofrenia em adolescentes
entre 13 a 17 anos, mania bipolar em criangas e adolescentes de 10 a 17 anos de idade e
irritabilidade associada ao transtorno autista em criangas com mais de 5 anos de idade'®, daf
sugere a maior utilizacdo destes farmacos no pais.

Os ansioliticos juntamente dos antipsicéticos foram os terceiros psicotropicos mais
frequentes entre criancas e adolescentes. Isso pode ocorrer, pois como demonstrado por esta
revisdo os transtornos ansiosos foram o segundo mais frequente diagndstico de transtorno
mental. Esses medicamentos ja demonstraram potencial para dependéncia, e seu uso médico ou
nio médico em adolescentes foi associado com risco duas a trés vezes maior de transtornos por
uso de substancias na idade adulta.?® Por isso, é necessdrio que se haja uma relagio de risco-
beneficio na prescri¢io dos ansioliticos.

Um ter¢co dos artigos incluiram dados ou relatos da prescricdo off-label de
medicamentos psicotropicos para criancas e adolescentes. Havia relatos de altos percentuais de
prescricdo off-label principalmente para antidepressivos, antipsicoticos e sedativos,
respectivamente. No Reino Unido estas prescri¢des quase triplicaram entre 1992 e 2005, com
a prescri¢do de antipsicéticos atipicos aumentando 60 vezes de 1994 a 2005.'°! Os testes de
seguranca e eficdcia dos novos medicamentos psicotropicos sdo realizados primeiramente em
adultos, geralmente, diferentemente dos medicamentos para TDAH que foram testados
primariamente em criangas, esta € uma das principais razdes pela qual a maior parte destes
medicamentos ndo possuem aprovagao para uso infantil. Em contraste, hd medicamentos
psicotropicos aprovados para uso infantil que ndo sido tdo eficazes ou seguros quanto
alternativas off-label, desta forma € necessario sempre a consulta das bases de evidéncias para
se fazer a prescricdo.!'??

Nessa pesquisa visualizam-se certas limitagdes, principalmente pelo fato de se tratar de
uma revisao integrativa e incluir varios tipos de estudos. Foram incluidos artigos com diferengas
nas populagdes em foco, faixa etdria, metodologia, fontes dos dados, datas de publicagdo e de
coleta de dados, tendo essas disparidades dificultado a comparagdo dos dados coletados.
Somando-se a isto, muitos estudos ndo disponibilizaram dados sobre sexo, prevaléncia de
prescricdo de psicotropicos, dados sobre as principais indicacdes dos determinados

medicamentos, os principais medicamentos prescritos € dados sobre prescricdo off-label.
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Porém, para superar essa dificuldade, buscou-se agrupar os principais achados em categorias

que possibilitam uma melhor sumarizagdo dos resultados.



40

7 CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo integrativa mostrou que a prevaléncia de uso de medicamentos
psicotrépicos para criangas e adolescentes varia amplamente no mundo. Alguns paises
possuiam prevaléncias mais baixas e outros prevaléncia alta, como os Estados Unidos. A classe
de psicotrépicos mais utilizada por criangas e adolescentes sao os estimulantes do SNC, sendo
o metilfenidato o medicamento mais utilizado, seguido dos antidepressivos. Os transtornos
mentais mais comuns sdo episddios depressivos e transtornos hipercinéticos. O sexo masculino
€ o mais estudado entre as amostras. A prescri¢ao de psicotrépicos off-label para uso infantil é
comum, principalmente entre os antidepressivos e antipsicoticos.

O monitoramento da prevaléncia de prescricio de medicamentos psicotropicos em
criangas e adolescentes € uma ferramenta importante para avaliar como os paises se comportam
frente a politicas e intervengdes, conhecer o perfil de utilizagdo dos psicotropicos e como podem
variar de acordo com a localizacdo devido a diversos fatores e dessa forma, impulsionar a
pesquisa de eficdcia e seguranga dos medicamentos que estdo sendo mais prescritos e a pesquisa
de tratamentos mais adequados no lugar destes, se for o caso.

N3ao foram incluidos nesta revisdo estudos nacionais, pois ndo havia dados de pesquisas
originais com levantamento dessas informagdes, o que demonstra a importancia da realizacao
de estudos sobre a utilizacdo de psicotrépicos por criangas e adolescentes no Brasil e da
América Latina como um todo, além de outros locais no mundo que sdo carentes de estudos
dessa natureza. Além das pesquisas, seria necessario a constru¢do de um banco de dados
nacional a partir de dados coletados nas farmécias publicas e privadas do Brasil, contendo
informacdes sobre os usudrios de medicamentos psicotrépicos, essa seria uma alternativa para
a escassez de dados e consequente escassez de estudos sobre a utilizagao desses farmacos.

Por fim, o presente estudo serd de grande valia as proximas pesquisas com embasamento
na utilizacdo de medicamentos psicotrépicos especificamente por criancas e adolescentes.
Segundo os dados supracitados, e visto que a maior parte destes medicamentos nao siao
autorizados para este grupo e nao hd estudos e ensaios clinicos o suficiente para demonstrar a
seguranca e eficdcia dos mesmos na infancia e adolescéncia, nota-se que existe a necessidade
do controle na prescri¢ao de psicotropicos, tendo como outras alternativas ndo-medicamentosas
para o tratamento dos transtornos mentais em criancas e adolescentes, as terapias em grupo ou
individuais, a acentuacio do didlogo entre pais e filhos, a alimentacao, as praticas de atividades
fisicas, até que haja medicamentos com base de evidéncias completa para o uso por essa

populacdo.
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