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LO QUE SABEMOS

El manejo de la medicacion
en adultos con el TDA/H

El Trastorno por Déficit de Atencion e Hiperactividad
(TDA/H) es un trastorno neurobioldgico comun
afectando a entre el cinco y el ocho por ciento de nifios
en edad escolar’***>®” con sintomas que persisten en la
adultez en hasta un sesenta por ciento de los casos

(es decir, aproximadamente cuatro por ciento de adultos).®’

Los medicamentos, que son parte integral del tratamiento multimodal del
TDA/H en los nifios, son el tratamiento principal para los adultos.!*!*'> Aunque
existen cuantiosos estudios en los ninos, hay mucha menos informacién de
investigaciones controladas sobre la terapia farmacoldgica en los adultos.'>"
En cuanto al uso de medicamentos para el tratamiento del TDA/H, se ha
dicho que “las pildoras no reemplazan a las destrezas™'>'¢ Esto significa que
los medicamentos por si solos no son suficiente para ayudar a una persona a
mejorar sus problemas en areas como la organizacion, la gestion del tiempo, el
establecimiento de prioridades, y el uso de ayudas cognitivas. Sin embargo, los
medicamentos nivelan el campo neurobioldgico de accién y permiten que los
adultos con TDA/H aprendan y desarrollen las destrezas que necesitan para
triunfar.

Esta pagina:

o ofrecera una idea bésica de como los estimulantes se pueden usar con
seguridad y efectividad para tratar el TDA/H en los adultos

o describira los medicamentos no estimulantes para el TDA/H en los
adultos, como los aprobados por la Administracién de Drogas y Alimentos
para el tratamiento del TDA/H en los adultos

o tratara acerca del efecto de los trastornos psiquidtricos coexistentes en el
tratamiento médico de los adultos con TDA/H
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COMO FUNCIONAN LOS MEDICAMENTOS

Los medicamentos que mejoran con mayor efectividad
los sintomas principales del TDA/H parecen afectar
directa y principalmente ciertos neurotransmisores
(moléculas cerebrales que facilitan la transmisiéon de
mensajes de una neurona [célula cerebral] a otra). Los
neurotransmisores involucrados son la dopamina y la
norepinefrina. Ambos neurotransmisores parecen tener
relacién con los sintomas de atencién y conducta del
TDA/H. Sin embargo, se desconoce la contribucién
exacta de cada neurotransmisor para cada tipo

de sintoma. Asi mismo, no se puede predecir qué
medicamento, con sus propias acciones especificas sobre
los neurotransmisores individuales, lograra la mejor
respuesta clinica para una persona determinada.'”'%"

PSICOESTIMULANTES

Los psicoestimulantes siguen siendo medicamentos

de primera linea para el tratamiento del TDA/H tanto
en adultos, como en ninos y adolescentes.”’ Hasta la
fecha, ninguno de los psicoestimulantes esta aprobado
por la Administracién de Drogas y Alimentos (FDA)
para el tratamiento del TDA/H en adultos, por lo cual
generalmente se recetan para uso no especificados

en la etiqueta. Los dos estimulantes usados mas
comunmente, el metilfenidato (MPH) y las anfetaminas
(AMP), estan clasificados como drogas de la Lista IT
por la Administracién de Control de Drogas (Drug
Enforcement Administration) porque tienen el potencial
de ser abusados si no se administran segin lo receta un
profesional de la medicina.

Varios factores influyen en la respuesta de un adulto a los
medicamentos estimulantes:

o La dosis. Estudios controlados recientes sefialan
que la respuesta clinica de los adultos con TDA/H
al MPH?'y a las sales mezcladas de anfetaminas
(Adderall)?? esta relacionada con la dosis. De modo
que dentro del rango terapéutico, las dosis mds
elevadas podrian producir una mejor respuesta
individual en tanto se tolere el medicamento. Los
indices inconsecuentes y mas bajos observados

en estudios controlados preliminares se debieron

a dosis bajas del medicamento, criterios de
diagndstico inconsistentes y falta de control de
afecciones psiquiatricas coexistentes.” Los recientes
estudios a corto plazo controlados que usaron dosis
relativamente altas de estimulantes han demostrado
la eficacia de los estimulantes (MPH,** Adderall® y

Adderall XR)*** en alrededor del 70 por ciento de
los adultos. Las dosis insuficientes de medicamentos
estimulantes en los adultos pueden resultar en
reducida efectividad.?®*

o Niveles en sangre. El nivel de medicamento

en sangre varia de una persona a otra. Los niveles
en sangre por si solos no parecen correlacionarse
directamente con la respuesta clinica.

o Cambios en los niveles en sangre. Existe

“...los medicamentos nivelan el
campo neurobiolégico de accién y
permiten que los adultos con TDA/H
aprendan y desarrollen las destrezas

que necesitan para triunfar.”

evidencia que indica que la respuesta clinica se
relaciona, en parte, con el indice de aumento

o disminucién de los niveles en sangre del
medicamento. Cuando los niveles de estimulantes en
sangre disminuyen, podria tener lugar la recurrencia
o rebote de los sintomas originales del TDA/H.

En algunos casos, el rebote podria involucrar
sintomas atin mas intensos, incluyendo una marcada

irritabilidad.***
Los estudios han demostrado la seguridad a corto
plazo de los estimulantes. Los resultados preliminares
de un estudio a largo plazo controlado de adultos que
tomaban MPH demostr6 la eficacia y la seguridad
continuadas durante seis meses.”** Como en toda
terapia farmacoldgica, el médico (u otro profesional
de la medicina) debe buscar, junto con el paciente, un
medicamento que tenga caracteristicas que se ajusten a
las necesidades de este tltimo.

PREGUNTAS MAS COMUNES ACERCA DE
LOS PSICOESTIMULANTES
P. Cuando se le ha diagnosticado el TDA/H a un adulto

y éste decide buscar tratamiento médico, ;deberia probar
primero el MPH o la AMP?

R. En este momento, hasta donde sabemos, no hay
bases cientificas para elegir un tipo de estimulante
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sobre otro para un individuo dado que no ha probado
todavia ninguno de los dos. Debido a que el MPH y la
AMP afectan la dopamina y la norepinefrina de manera
ligeramente distinta, es razonable suponer que también
afectardn a las personas de diferentes maneras.

Tanto el MPH como la AMP bloquean la recaptacion de
dopamina y norepinefrina, y aumentan sus niveles en

la sinapsis (el espacio en el que se conectan las células
cerebrales). La AMP también aumenta el nivel de
dopamina y norepinefrina en la sinapsis por medio de
otro mecanismo en la célula cerebral presindptica (antes
de la conexidn).?>3¢

Luego de un tratamiento infructuoso con una familia de
estimulantes (MPH o AMP), se justifica un intento con
la otra. Debido a que el MPH y la AMP tienen distintos
mecanismos de accion, combinar ambas podria ser 1til
para alguien que no responde a ninguno de los dos tipos
por separado.’”*

“Los psicoestimulantes siguen
siendo medicamentos de primera
linea para el tratamiento del

TDA/H....en adultos...”

P. Los adultos que toman medicamentos
psicoestimulantes, ;son mas propensos a tener
problemas de abuso de sustancias?

R. No. Generalmente, los estimulantes son bien
tolerados en dosis terapéuticas sin ningtin abuso. No

hay evidencia para confirmar el temor de que el uso de
estimulantes conduzca al abuso o a la dependencia de
sustancias. Por el contrario, los estudios sefialan que el
tratamiento exitoso del TDA/H con estimulantes reduce
las probabilidades de trastornos por uso de sustancias, en
comparacién con los adultos cuyo TDA/H no esta siendo

tratado.¥4041

Los adultos con TDA/H que padecen trastornos
coexistentes por uso de sustancias, y las usan
activamente, a veces abusan de los psicoestimulantes. En
general, el trastorno activo por uso de sustancias debe
ser tratado antes de poder tratar el TDA/H coexistente.
En este caso, podria ser recomendable no usar un
psicoestimulante para el tratamiento del TDA/H. Para

las personas que tienen un antecedente reciente de uso
de sustancias, pero que no las usan actualmente, decidir
usar medicamentos estimulantes es algo que se debe
considerar caso por caso. Hay ciertas preparaciones de
liberacion prolongada de las cuales es menos probable
que se abuse, como Concerta (una reciente preparacion
de liberacion prolongada de MPH con un sistema de
liberacion por 6smosis que no se puede triturar y usar de
otro modo que no sea el recetado por via oral).

P. ;Cuales son los efectos secundarios posibles del uso de
estimulantes en los adultos con TDA/H?

R. Los efectos secundarios del uso de estimulantes en
adultos, por lo general, no son graves. En cuanto al
MPH, un estudio controlado mostré efectos secundarios
tales como insomnio, dolor de cabeza, ansiedad,
pérdida del apetito, pérdida de peso (aunque menor

que la observada en los nifios), y algunos efectos
cardiovasculares.*? Los efectos cardiovasculares entre
quienes tenian presion arterial normal incluyeron
aumentos en la presion arterial (aumentos de presion
sistolica y diastolica de unos 4 mm/Hg) y aumentos

en la frecuencia cardiaca (de menos de diez latidos

por minuto).*** Hasta ahora, no se han publicado
estudios a largo plazo controlados sobre los efectos
cardiovasculares. Asimismo, no hay estudios sobre

los efectos de los estimulantes en quienes tienen
hipertension limite (presion arterial alta) o la controlada
por medicamentos. En general, se recomienda el
monitoreo regular de la presion arterial en los adultos,
con o sin TDA/H.

METILFENIDATO (MPH)

En un estudio controlado de MPH en adultos con
TDA/H, el 78 por ciento experiment6 una respuesta
terapéutica con una dosis promedio de 0.92 mg/kg/dia
dividida en tres dosis diarias. Los efectos mds comunes
fueron pérdida del apetito, insomnio y ansiedad.** Los
resultados preliminares de un reciente e inédito estudio
controlado a largo plazo (seis meses) demostraron la
eficacia del MPH en casi el 75 por ciento de los adultos
con TDA/H.*»*

MPH DE LIBERACION INMEDIATA

Las preparaciones de liberacién inmediata de MPH

son una mezcla de enantiometros (isomeros d y 1) en
una proporcién de 1 a 1. Se consiguen como Ritalin,
Metadate, Methylin, y MPH genérico. Las formulaciones
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son de corta accién y duran hasta tres o cuatro horas.
Elisémero d, el isémero activo del MPH, ha sido
aislado y liberado como Focalin. Dura casi tanto o quiza
ligeramente mds que los otros.**°

MPH DE LIBERACION PROLONGADA O
SOSTENIDA

Las preparaciones de liberacion sostenida mas antiguas
de primera generacion, que contienen una matriz de
cera, no tienen una porcion de liberacién inmediata, y
la liberacién de la porcion sostenida es algo irregular.
Entre esos medicamentos se encuentran el Ritalin SR,
Metadate ER y Methylin ER.>"*

Entre las nuevas preparaciones de liberacion prolongada
de segunda generacion de MPH se encuentran Concerta,
Metadate CD vy Ritalin LA. Hasta ahora, no ha habido
estudios de eficacia controlados para estos tres productos
en adultos, y todavia ninguno ha sido aprobado por la
FDA para el tratamiento del TDA/H en adultos.>****

Estas preparaciones mds nuevas de liberacion prolongada
de MPH, asi como las preparaciones mds nuevas de
liberacion prolongada de AMP que se mencionan a
continuacion, difieren entre si de varias maneras:

o Lamanera en que se libera el MPH y coémo
funciona en el organismo.

o La cantidad de estimulante que se libera de
inmediato y la cantidad que esta en la porcion de
liberacion prolongada.

» Yasea que la porcién de liberacion prolongada

se libere toda de una vez (por ejemplo, cuatro horas
después de la porcion de liberacion inmediata), o de
manera gradual y continua durante un periodo de
tiempo determinado.

« En algunas circunstancias, la liberaciéon prematura
de la porcién de liberacién prolongada. Por

ejemplo, para una dosis total dada, una preparaciéon
estimulante de liberacién prolongada podria tener
un comienzo mas gradual y durar mas que las otras,
mientras que otra podria tener un efecto inicial mayor
pero no durar tanto.

No existen datos controlados publicados de adultos

que usen medidas precisas y frecuentes de la eficacia de
medicamentos con el paso del tiempo.76°72%%
consultar la Tabla 1 para ver una comparacion detallada.

6061 Sirvase

ANFETAMINA (AMP)
Preparaciones de liberacion inmediata de AMP

Una de las preparaciones de liberaciéon inmediata es la
d-anfetamina (Dexedrine y Dextrostat), que contiene
el isomero d y dura unas cuatro horas clinicamente.
Un reciente estudio a corto plazo controlado demostrd
la eficacia de la anfetamina-d en adultos con TDA/H.
La pérdida de peso fue el unico efecto secundario
significativo.®

También existe una preparacion de liberaciéon inmediata
de sales de anfetamina mezcladas que contiene los
enantiometros d y 1 de anfetamina en una proporcién
de 3 a 1. La preparacion se ha liberado como Adderall
y sales de anfetamina mezcladas (genérico), y dura
alrededor de cuatro a seis horas. En un estudio
controlado reciente, el Adderall fue eficaz en cerca del
70 por ciento de los adultos con TDA/H que tomaron
una dosis promedio total de 54 mg en dos dosis
diarias. Adderall fue bien tolerado y sélo tuvo dos
efectos secundarios significativos: pérdida del apetito
y agitacion. Los adultos también experimentaron
insomnio.*

Debido a que los dos isémeros de imagen especular de
AMP estan activos pero tienen efectos distintos,®>¢¢7
Dexedrine y Dextrostat (las preparaciones de d-AMP)
muy probablemente tendran efectos terapéuticos
distintos a los del Adderall o las sales de anfetamina
mezcladas (mezcla de isomeros d y | de AMP en una
proporcion de 3 a 1).%% Sin embargo, no existen estudios
controlados que comparen los dos tipos de anfetamina
en adultos.

AMP de liberacion prolongada o sostenida

No existen datos controlados sobre el uso de
preparaciones de liberacion sostenida de primera
generacion de isomeros de d-anfetamina en adultos. Esta
preparacion se consigue como Dexedrine Spansules y
capsulas de sulfato de dextroanfetamina de liberacion
sostenida (genérico).

La preparacién mas nueva de sales mixtas de AMP de
liberacion prolongada de segunda generacion tiene
isdbmeros d y 1 en una proporcion de 3 a 1 (Adderall
XR).” Los resultados preliminares no publicados de

un estudio controlado en adultos, realizado en varios
centros, de Adderall XR una vez al dfa seialan la eficacia
en cerca del 70 por ciento de los adultos con mejoria

de los sintomas segtin la dosis. Los efectos secundarios
informados con mayor frecuencia fueron sequedad de la
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Tabla 1
Medicamentos con Metilfenidato Usados para el Tratamiento
del TDA/H en los Adultos

% Liberacion

% Extendida
Liberacién (LE) o de Duracion Rango Aprox.
Inmediata Liberacion Caracteristicas Aprox. De la De Dosis
Categoria de Liberacion (LI) Sostenida (LS) deLEodelS Accion (horas) Blanco
Preparaciones de
liberaciéon inmediata
Metilfenidato 100% 0% - 3-4 (ref. 4) 1-2 mg/kg/dia
+dylisomero, 1/1 3-6 (ref. 22)
- Ritalin, Metadate,
Methylin, genéricos
D-Metilfenidato o 100% 0% - 3-6 0.5-1 mg/kg/dia
Dexmetilfenidato
« Focalin
Preparaciones
de liberacion
sostenida (sistemas
de liberacion mas
antiguos)
Metilfenidato 0% 100% + Matrizde cera 5-8 (ref. 22) 1-2 mg/kg/dia
-dylisomero, 1/1 + Sensibleala 6-8 (ref. 4)
- Ritalin SR, Metadate ER, temperatura pero errtico
Methylin ER + Liberacion continua después de 4-5
errtica
Preparaciones de
accion prolongada
(sistemas de
liberacion mas
nuevos)
Metilfenidato
« d&lisomers, 1/1
Concerta 22% 78% + OROS sistema de 12 (ref. 22) 1-2 mg/kg/dia
liberacion osmética
« Liberacion continua
Metadate CD 30% 70% « Perlas 6-8 (ref. 22) 1-2 mg/kg/dia
« Liberacion continua
Ritalin LA 50% 50% + Perlas 6-8 (ref. 22) 1-2 mg/kg/dia

« Liberacion pulsatil 4
horas luego de IR

« Si nivel acidez es bajo,
posible liberacién
prematura

Nota: Dos referencias, llamadas “ref. 4"y “ref. 22", se mencionan en las Tablas 1y 2. Las estructuras en las Tablas 1y 2 fueron adaptadas de la
referencia 22. Las referencias de las cuales se adapt6 la informacion incluyen las siguientes: 4, 22, 27, 28,29y 34.
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Tabla 2

Medicamentos con Anfetamina Usados para el Tratamiento

del TDA/H en los Adultos

%
Liberacion
Inmediata
Categoria de Liberacion (LI)

% Liberacion
Extendida
(LE) ode
Liberacion
Sostenida (LS)

Caracteristicas
deLEodelS

Duracién
Aprox. De la
Accion (horas)

Rango Aprox.
De Dosis
Blanco

Preparaciones de
liberacion inmediata

D-Anfetamina 100%

- Dexedrine, Dextrostat

D, L-Anfetamina 100%
«3/1
- Aderall, sales mixtas de

anfetamina genéricas

0%

0%

4-6 (ref. 22)
5-6 (ref. 4)

4-6 (ref. 22)
6-8 (ref. 4)

0.5-1 mg/kg/dia

0.5-1 mg/kg/dia

Preparaciones de
liberacion sostenida
(sistemas de
liberacion mas
antiguos)

D-Anfetamina 40%
- Dexedrine Spansules,

capsulas de liberacion

sostenida de sulfato

de dextroanfetamina

genérico

60%

« Perlas
« Liberacion continua

6-8 (ref. 22)
8-10 (ref. 4)

0.5-1 mg/kg/dia

Preparaciones de
accion prolongada
(sistemas de
liberacion mas nuevos
de liberacion)

D, L-Anfetamina 50%
- 31

« Adderall XR

50%

« Perlas

« Liberacién pulsétil 4
horas después de IR

« Sinivel acidez es bajo,
posible liberacién
prematura

10-12

0.5-1 mg/kg/dia

Nota: Dos referencias, llamadas “ref. 4"y “ref. 22", se mencionan en las Tablas 1y 2. Las estructuras en las Tablas 1y 2 fueron adaptadas de
la referencia 22. Las referencias de las cuales se adaptd la informacién incluyen las siguientes: 4, 22, 27, 28,29y 34.
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boca, pérdida del apetito, insomnio y dolor de cabeza.””*

Durante los primeros diez meses de un estudio de 24
meses de etiqueta abierta (no controlado) de Adderall
XR, los adultos del estudio toleraron el medicamento y
experimentaron una mejoria de los sintomas.””* Sirvase
consultar la Tabla 2 para ver detalles de las preparaciones
de AMP.

METANFETAMINA HCL

El hidrocloruro de metanfetamina (nombre comercial:
Desoxyn) es un estimulante del sistema nervioso

central y también ha sido aprobado por la FDA para el
tratamiento del TDA/H. Debido a que puede ser abusado
o llevar a la dependencia, se le clasifica como sustancia
controlada. Este medicamento rara vez se receta, salvo en
situaciones inusuales.

OTRAS CONSIDERACIONES CON RESPECTO
AL TRATAMIENTO CON ESTIMULANTES

El ajustar las caracteristicas de los diversos estimulantes
de liberacion prolongada con las necesidades de

un adulto exige tanto un conocimiento de estos
medicamentos como una comprension de las
necesidades especificas del adulto que tiene TDA/H y

de cdmo esas necesidades cambian con el tiempo. Con
frecuencia, es ttil para el profesional que receta y para

el adulto hacer un esquema de las necesidades y de las
respuestas individuales del paciente al medicamento.
Los ajustes podrian exigir cambiar la cantidad y/o la
frecuencia de la dosis, cambiar de un estimulante de
liberacién prolongada a uno de caracteristicas diferentes,
o0 agregar una preparacion de liberaciéon inmediata

al principio, en el medio o al final de la accién de la
preparacion de liberacion prolongada. Por ejemplo, si un
adulto tiene una reunién de negocios hacia el final del
dia o después de la cena, podria tomar el medicamento
de liberacion prolongada mas tarde de lo normal o
agregar una dosis de liberacién inmediata o dos hacia el
final del dia.

Es necesario dar mayor consideracion al efecto

de una comida rica en grasas sobre los niveles en
sangre del medicamento. En general, una comida asi
tiende a retrasar el inicio de los efectos clinicos de la
medicacion.”>7¢7778798 Ademas, un estudio reciente
senal6 que luego de un desayuno rico en grasa, los
niveles de AMP en sangre relacionados con Adderall
XR sufrieron una reduccion significativa durante el
transcurso de las primeras ocho horas, en contraste con

los niveles de MPH relacionados con Concerta, que no
se redujeron. Sin embargo, el significado clinico de estos
hallazgos atn no se conoce.*!

PEMOLINA (CYLERT)

La pemolina (Cylert) es otro psicoestimulante que se

ha utilizado durante afios con respuestas clinicas entre
buenas y moderadas. Sin embargo, debido al dafio
hepatico poco frecuente pero potencialmente grave e
incluso mortal, el uso de la pemolina tanto en nifios
como en adultos se ha reducido significativamente. No se
considera un tratamiento de primera linea porque su uso
sigue siendo altamente problematico.®>%%

MEDICAMENTOS NO ESTIMULANTES

Con la excepcién de la atomoxetina (Strattera), que

se describira a continuacion, los medicamentos no
estimulantes generalmente han sido considerados
medicamentos de segunda linea. Se han usado en
pacientes que presentan una respuesta incompleta o falta
de respuesta a los estimulantes, que no pueden tolerarlos,
o0 que tienen ciertas afecciones psiquiatricas coexistentes.

Atomoxetina (Strattera)

La atomoxetina (Strattera) fue aprobada por la FDA
recientemente para el tratamiento del TDA/H en
nifios, adolescentes y adultos. Se trata de un potente
inhibidor selectivo de la recaptacion de la norepinefrina.
Es el primer medicamento no estimulante aprobado
por la FDA para el tratamiento del TDA/H y el
primer medicamento de cualquier tipo aprobado
especificamente para el tratamiento del TDA/H

en adultos.®” No tiene el potencial de abuso de los
estimulantes y, como no es una droga de la Lista I, la
atomoxetina se puede recetar con renovaciones y por
teléfono.

La atomoxetina fue aprobada para dosis de una o dos
veces al dia, pero hasta ahora sélo hay datos controlados
publicados sobre adultos con dosis de dos veces al dia.*
Mientras que los efectos de los estimulantes son casi
inmediatos, la atomoxetina requiere mas tiempo para
producir una respuesta. En cuando a su efectividad,

un estudio preliminar de etiqueta abierta en nifios
sefal6 que su efectividad podria ser similar a la de

los estimulantes.®” Podria ser ttil para los adultos con
TDA/H y depresion y/o ansiedad coexistentes, pero

no existen datos controlados sobre la eficacia de la
atomoxetina en esta poblacion.
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No estd claro qué funcion, con el tiempo, cumplira la
atomoxetina en el tratamiento del adulto con TDA/H.
Ciertamente, parece bastante promisorio, y muy
probablemente se convierta en otro medicamento de
primera linea, como los psicoestimulantes, o en el primer
medicamento de segunda linea al que se recurra luego de
los estimulantes.

En estudios controlados con adultos, la atomoxetina

se relacion6 con efectos secundarios cardiovasculares,
como aumento de la frecuencia cardiaca de cinco
latidos por minuto, y aumento de la presion arterial de 3
mmHg para la sistélica y de 1 mmHg para la diastélica.
No se han publicado hasta ahora estudios controlados
que comparen los efectos cardiovasculares de la
atomoxetina y los estimulantes. No se han observado
efectos secundarios cardiacos relacionados con los
antidepresivos triciclicos en el uso de atomoxetina.
Otros efectos secundarios incluyen sequedad de la
boca, insomnio, nauseas, estrefiimiento, pérdida del
apetito, mareo, pérdida de la libido, problemas eréctiles,
y retencion, vacilacion o dificultad urinaria.*® La
atomoxetina puede conducir, en casos poco comunes,

a lesiones graves del higado que causen insuficiencia
hepatica si no se detienen tan pronto se encuentren
efectos sobre el higado (picazdn, orina oscura,
sensibilidad en el cuadrante superior derecho o sintomas
inexplicables “similares a los de la gripe”

En un estudio a largo plazo de etiqueta abierta de la
atomoxetina, las dos terceras partes de los adultos con
TDA/H continuaron teniendo respuestas terapéuticas
positivas durante un promedio de 34 semanas.***%!

Atomoxetina con otros medicamentos

La atomoxetina es metabolizado (desintegrado) en el
higado por la enzima CYP2D6. Los medicamentos que
inhiben esta enzima, como la fluoxetina, la paroxetina

y la quinidina, pueden ademds retrasar el metabolismo
de la atomoxetina. Podria ser necesario reducir la dosis
de la atomoxetina cuando el paciente estd tomando

estos medicamentos. La atomoxetina (como con los
estimulantes y los ATC) no deberia tomarse con un
inhibidor de la monoamino oxidasa (IMAO) o dentro de
las dos semanas siguientes a haber suspendido un IMAO.
Asimismo, el tratamiento con un IMAO no deberia
iniciarse dentro de las dos semanas siguientes a haber
suspendido la atomoxetina.”

ANTIDEPRESIVOS

Los antidepresivos que tienen efectos directos de
aumento del neurotransmisor norepinefrina (pero no de
serotonina como sucede con los inhibidores selectivos de
la recaptacion de serotonina [ISRS], como la fluoxetina)
parecen tener efectos positivos sobre los sintomas
principales del TDA/H. Ninguno de los antidepresivos
ha sido aprobado por la FDA para el tratamiento del
TDA/H en nifios, adolescentes o adultos. Un tratamiento
de este tipo se considera de uso no especificado en la
etiqueta.”

Antidepresivos triciclicos (ATC)

La desipramina (Norpramin) y la nortriptilina inhiben
la recaptacion de norepinefrina significativamente.
Ambas reducen de manera moderada los sintomas
principales del TDA/H en adultos. Los ATC tienen un
riesgo insignificante de abuso, se toman en una dosis
unica diaria que tiene una cobertura de 24 horas, y

son eficaces en quienes tienen ansiedad y depresion
coexistentes. Sin embargo, recién puede verse un efecto
clinico positivo luego de varias semanas, y éste suele
ser menos contundente que el de los estimulantes. Se
relacionan con efectos secundarios potencialmente
graves, como problemas cardiacos y posible muerte por
sobredosis.*?>%%7

Inhibidores de la monoamino oxidasa (IMAO)

Los IMAO ayudan con el TDA/H porque bloquean el
metabolismo (descomposicion) de la norepinefrina y
la dopamina. No existen estudios controlados sobre

el tratamiento del TDA/H en adultos con IMAO. El
uso de IMAO exige el cumplimiento estricto de una
dieta especial para prevenir una crisis hipertensiva (un
aumento masivo y agudo de la presion arterial). Por
consiguiente, los IMAO podrian tener una utilidad
limitada para el tratamiento de los adultos que tengan
sintomas no impulsivos de TDA/H resistentes al
tratamiento, con depresion y ansiedad coexistentes.*®**1%

Bupropidn (Wellbutrin)

El bupropién es un antidepresivo atipico que aumenta
los niveles de dopamina y norepinefrina. Tiene una
respuesta “moderada” en adultos con TDA/H, pero su
efecto no se considera tan importante como el efecto de
los estimulantes y su desarrollo podria demorar varias
semanas. Cuando existe un trastorno bipolar coexistente,
el bupropioén podrian causar menos inestabilidad del
animo que los ATC. Actualmente, se debe dosificar dos
veces al dia, pero se espera que pronto surja una dosis
de una vez al dia. Podria relacionarse con un indice
superior al promedio de convulsiones inducidas por
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farmacos si se administra en dosis excesivamente altas

o en quienes tienen antecedentes de convulsiones o
buhmia 101,102,103,104,105,106

Venlafaxina (Effexor)

La venlafaxina bloquea la recaptacién tanto de la
norepinefrina como de la serotonina. Aunque no existen
estudios controlados sobre el uso de venlafaxina en
adultos con TDA/H, varios estudios no controlados
muestran algunos resultados alentadores. Podria tener
una funcion en el tratamiento del TDA/H con depresion
y/o ansiedad coexistentes. Entre los efectos secundarios
de dosis mas altas de venlafaxina podria encontrarse el
aumento de la presion arterial, por lo que se recomienda
monitorizarla‘107,108,109,110,111

AGENTES ANTIHIPERTENSIVOS

La clonidina (Catapres) y la guanfacina (Tenex,
Intuniv) son agonistas alfa-2 y alfa-2a noradrenérgicos,
respectivamente, que podrian afectar de manera
indirecta a la dopamina al afectar primero a la
norepinefrina. Aunque se han utilizado para ayudar a
ninos que tienen TDA/H con sintomas hiperactivos y
agresivos, su uso en adultos ha sido minimo en general.
Un reciente estudio controlado preliminar mostré una
eficacia parcial de la guanfacina en adultos con TDA/H.
Sin embargo, la sedacion y los efectos hipotensivos, asi
como el rebote hipertensivo potencial, son motivo de
preocupaci(’)n.lll,l13,114,115

UN AGENTE PARA MEJORAREL ESTADO
DE ALERTA

El modafinil (Provigil) esta aprobado por la FDA para
el tratamiento de la narcolepsia. Su efecto principal
parecer ser la activacion indirecta de la corteza frontal en
lugar de la intervencion directa en las vias centrales de
la dopamina y la norepinefrina. En un reciente estudio
controlado de dos semanas sobre el modafinil, el 48
por ciento de los adultos respondié favorablemente

al medicamento. Claramente, hacen falta estudios
controlados mas prolongados en adultos. En este
momento, la utilidad del modafinil podria limitarse

a los adultos con TDA/H que no responden a los

medicamentos de primera linea.!'®!7118119

ELEGIR UN MEDICAMENTO

Con o sin un trastorno psiquidtrico coexistente, no

es posible exagerar la importancia de correlacionar

las necesidades del individuo con las caracteristicas

del medicamento para el TDA/H. Hasta la fecha, los
estimulantes han sido considerados los medicamentos
de primera linea para el TDA/H. El proceso de elegir un
medicamento deberia involucrar el reconocimiento de
los efectos secundarios negativos del medicamento para
poder sopesar adecuadamente los riesgos y beneficios al
momento de tomar la decision. Con frecuencia, resulta
util generar una cronologia diaria de las necesidades
(tanto de atencion como conductuales) del adulto.

Por ejemplo, un adulto que tiene sintomas graves de
TDA/H que ponen en juego el empleo también podria
tener dificultades para controlar su hipertension. En este
caso, elegir un tratamiento para el TDA/H que tenga
efectos significativos durante las horas mas cruciales del
dia laboral, pero que no desestabilice la hipertension
(tentativamente controlada), exigira el conocimiento de
la accién de los medicamentos a lo largo del tiempo, asi
como sus efectos cardiovasculares secundarios.

MONITOREO DE LOS EFECTOS DE LOS
MEDICAMENTOS

Es importante monitorizar la efectividad del
medicamento a lo largo del tiempo, y podria exigir

un esfuerzo sustancial. Sin embargo, los ajustes en

los horarios de admnistracion y dosificacion del
medicamento pueden a menudo mejorar la respuesta
clinica relacionada con el tiempo. A veces, el profesional
médico que recetd el medicamento puede cumplir estas
funciones solo. Otras veces, un terapeuta especializado
que esté familiarizado con el adulto puede suministrar
informacion adicional para ayudar a maximizar la
efectividad del medicamento.'® El ajuste clinico podria
incluir afiadir otros medicamentos, o afiadir o cambiar
las intervenciones psicosociales, como la psicoterapia
conductual, cognitiva o de apoyo, el entrenamiento y las
tutorias.

MEJORAMIENTO DE LA FUNCION Y LA
CALIDAD DE VIDA

Aunque la mejoria de los sintomas principales del
TDA/H es importante y crucial, muchas veces no
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es el tinico objetivo del tratamiento. En cambio, el
funcionamiento mejorado en el mundo real (ser
autosuficiente, tener una mejor calidad de vida y poder
sobrellevar las exigencias de la vida diaria) podria

ser el resultado mas importante para un adulto con
TDA/H. Los recientes estudios controlados sobre
medicamentos en adultos con TDA/H han comenzado
a darle seguimiento y a medir estas mejoras funcionales,
como el funcionamiento psicosocial y la calidad de
vida.!2h122123124125 Tambijén se han puesto a disposicion
los resultados preliminares de recientes estudios de
etiqueta abierta a un plazo mas largo con Adderall
XR'6127y Strattera'*® 1> 1% Hacen falta futuros estudios
controlados a largo plazo en adultos con TDA/H para
medir con precision el efecto de la medicacion sobre el
funcionamiento en el lugar de trabajo, en la universidad
y en las relaciones interpersonales.

TERAPIA FARMACOLOGICA EN
ADULTOS CONTDA/HY TRASTORNOS
PSIQUIATRICOS COEXISTENTES

Entre dos tercios y tres cuartas partes de los adultos con
TDA/H tendran al menos un trastorno psiquiatrico mas
durante el transcurso de su vida."’' Entre estos otros
trastornos se encuentran el trastorno de personalidad
antisocial, los trastornos de ansiedad, los trastornos
depresivos, el trastorno bipolar, y los trastornos por uso
de sustancias (SUD por sus siglas en inglés). Luego de
hacer los diagndsticos, el profesional clinico de la salud
y el adulto deben decidir qué diagndsticos es necesario
tratar y en qué orden.

No existe una investigacion controlada sobre la terapia
farmacologica en adultos con TDA/H y afecciones
coexistentes. Las decisiones de tratamiento del
profesional de la medicina y del paciente seran guiadas
por la experiencia clinica y terapéutica anterior, las
extrapolaciones de las experiencias clinicas de otros, y un
enfoque racional y empirico de la respuesta clinica del
paciente.

Las afecciones coexistentes significativas generalmente
se tratan primero, antes que el TDA/H, sobre todo si
causan perturbacién y deficiencias clinicas y funcionales
mas importantes. Esto resulta particularmente cierto con
los trastornos por uso de sustancias, la depresion grave y
el trastorno bipolar, las psicosis, y la ideacién homicida
o suicida. Es importante considerar cdémo podria verse
afectado el TDA/H por medicamentos para un trastorno
coexistente, tanto positivo como negativo, tanto util

como perjudicial. Por ejemplo, tratar la depresion con
bupropién también podria ayudar con el TDA/H. Por
otro lado, algunos medicamentos para la depresion grave
y el trastorno bipolar podrian en realidad empeorar

los sintomas del TDA/H. En un aparente caso medio,

los ISRS (inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina), que por si mismos no parecen tratar directa
y efectivamente los sintomas del TDA/H, parecen tener
éxito en el tratamiento de pacientes que tienen depresion
coexistente y que estan tomando estimulantes al mismo
tiempo para el TDA/H.1»133134

También es importante advertir que los medicamentos
para

el TDA/H podrian afectar los trastornos coexistentes.
Por ejemplo, los psicoestimulantes podrian empeorar un
trastorno de ansiedad o un trastorno bipolar no tratados.
El riesgo de abuso de estimulantes también es mayor en
los adultos que tienen trastorno por uso de sustancias y
que las estén usando activamente. Sin embargo, como

se menciono anteriormente, el tratamiento exitoso del
TDA/H tiende a aumentar las probabilidades de que

un individuo con TDA/H desarrolle con el tiempo el
trastorno por uso de sustancias."?> 36137

Algunos tratamientos no estimulantes para el TDA/H
podrian tratar simultanea y adecuadamente el trastorno
coexistente, junto con el TDA/H. Por ejemplo,

un antidepresivo (ATC, bupropién, venlafaxina)

podria tratar efectivamente la depresion y el TDA/H
coexistentes. De manera similar, los ATC o la venlafaxina
podrian tratar con éxito la ansiedad y el TDA/H
coexistentes. El uso de atomoxetina para el tratamiento
de una depresion y/o trastorno de ansiedad coexistentes
resulta prometedor, pero no existen datos de estudios
controlados en adultos.

CONCLUSION

A medida que el conocimiento sobre la persistencia

y las consecuencias del TDA/H durante toda la vida

fue aumentando, también lo hizo el deseo de un
tratamiento exitoso en la adultez. La medicacion sigue
siendo un pilar del tratamiento para el TDA/H. Los
psicoestimulantes siguen siendo los medicamentos

de primera linea. El agregado mas reciente es la
atomoxetina, el primer no estimulante aprobado por la
FDA para el tratamiento del TDA/H y el primero en ser
aprobado para el tratamiento de adultos con TDA/H.
La atomoxetina también promete ser un medicamento
de primera linea. Existen muchos otros tratamientos no
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estimulantes, y sus funciones en la terapia farmacologica
del adulto con TDA/H se evaltian continuamente.
Abordar los trastornos psiquiatricos coexistentes debe
ser parte del proceso de toma de decisiones cuando se
trata de adultos con TDA/H.
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