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É com grande satisfação que apresentamos a 14ª edição da BIPPzine, revista dedicada à difu-
são do conhecimento científico em neurociências e à promoção do pensamento clínico crítico e 
atualizado. Nesta edição, reunimos três textos que refletem o espírito da nossa missão: aproximar 
a ciência de ponta da prática clínica contemporânea. O primeiro artigo, “Do bloqueio dopaminér-
gico à modulação colinérgica: o novo mapa terapêutico da esquizofrenia”, baseia-se na palestra 
ministrada pelo Prof. Dr. Christoph U. Correll, um dos maiores nomes da psiquiatria mundial que 
esteve presente durante a 7ª Masterclass de Atualização Terapêutica, realizada em setembro de 
2025. O texto explora os avanços recentes na farmacoterapia da esquizofrenia e as novas pers-
pectivas que transcendem o paradigma dopaminérgico tradicional. 

O segundo texto, “CANMAT perinatal 2025: o que o psiquiatra deve saber?”, resulta da brilhante 
conferência do Prof. Dr. Amaury Cantilino, apresentada na mesma Masterclass, e discute as atua-
lizações das diretrizes do Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments (CANMAT) volta-
das ao manejo psiquiátrico no período perinatal, um tema cada vez mais relevante na prática 
clínica. Encerrando esta edição, apresentamos o artigo “Terapia cognitivo-comportamental para 
transtornos mentais em adultos: uma série unificada de metanálises”, de Cuijpers, Furukawa et 
al. (JAMA Psychiatry, 2025), que sintetiza, de maneira rigorosa e abrangente, a eficácia da Tera-
pia Cognitivo-Comportamental em diferentes transtornos mentais, reforçando a robustez de sua 
base empírica. 

Aproveitamos este espaço para expressar nossa gratidão a todos os participantes da 7ª Mas-
terclass de Atualização Terapêutica, que mais uma vez se mostrou um evento especial e inspi-
rador. Reunimos profissionais profundamente comprometidos com a atualização do saber em 
neurociências clínicas, que compartilharam três dias de intenso aprendizado, troca e reflexão ao 
lado de professores renomados, nacional e internacionalmente. Que esta edição da BIPPzine sirva 
como uma extensão daquele encontro, um convite à continuidade do estudo, à curiosidade cien-
tífica e à prática clínica fundamentada em evidências. Seguimos juntos na construção de uma 
clínica cada vez mais crítica, humana e científica.

Luiz Dieckmann e Michel Haddad

Nota editorial
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A esquizofrenia é um transtorno psiquiátrico 
que afeta cerca de 1% da população global1-3 e 
figura entre as principais causas de incapaci-
dade no mundo.4 Por sete décadas, seu trata-
mento foi pautado quase exclusivamente por 
uma mesma estratégia farmacológica: o blo-
queio difuso da sinalização dopaminérgica.4,5 
De fato, essa abordagem revolucionou o ma-
nejo dos sintomas positivos, oferecendo alívio 
para delírios, alucinações e desorganização do 
pensamento.6 Entretanto, ao longo do tempo, 
tornaram-se claros seus limites: ao reduzir a 
dopamina em determinadas regiões, podem-
-se agravar os sintomas negativos e déficits 
cognitivos, além de induzir efeitos extrapirami-
dais, hiperprolactinemia, disfunções sexuais e 
impactos cardiometabólicos pelo bloqueio di-
fuso de vias dopaminérgicas.6,7

Atualmente, devido aos avanços em neu-
roimagem e modelos translacionais, que 

permitiram a caracterização mais refinada das 
diferentes vias dopaminérgicas, (Figura 1) é re-
conhecido que o principal excesso de dopa-
mina ocorre no estriado associativo, e não no 
estriado límbico, como antes se inferia a partir 
de estudos em roedores.2,8 No estriado límbico 
e nas vias mesocortical e mesolímbica, obser-
va-se o inverso: níveis reduzidos de dopamina, 
que contribuem para déficits motivacionais e 
alterações de processamento de recompen-
sa.8,9 Ainda assim, continuou-se a tratar um 
problema majoritariamente pré-sináptico (a 
liberação excessiva de dopamina no estriado 
associativo) com uma solução pós-sináptica, 
aplicando um bloqueio amplo a todo o cére-
bro.2,8 Com isso, o resultado é que se atenua a 
excessiva sinalização dopaminérgica onde ela 
é deletéria, mas também em outras regiões, 
perpetuando ou exacerbando sintomas nega-
tivos e cognitivos.1-3 

Texto baseado na palestra “Novel and Emerging Agents in the Treatment Pipeline 
for Schizophrenia”, ministrada pelo Prof. Dr. Christoph U. Correll na 7ª Masterclass 
de Atualização Terapêutica em 2025.

Do bloqueio dopaminérgico à 
modulação colinérgica: o novo mapa 
terapêutico da esquizofrenia
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Esse cenário levou a uma recente busca por al-
ternativas ao bloqueio dopaminérgico difuso, 
provocando o desenvolvimento de moléculas 
com novos alvos e mecanismos inovadores.10 
Dentre os avanços recentes, a lumatepero-
na destaca-se por ser o primeiro antipsicótico 
a dissociar as ações pré- e pós-sinápticas.11-13 
Na dose terapêutica de 42 mg/dia, atua como 
antagonista D2 pós-sináptico com baixa ocu-
pação (~39%), semelhante à clozapina, o que 
contribui para um perfil de segurança e tolerabi-
lidade mais favorável.11-13 Ao mesmo tempo, age 
como agonista parcial em autorreceptores pré-
-sinápticos, reduzindo a liberação excessiva de 
dopamina sem bloquear de forma ampla outras 
regiões.11-13 Essa combinação, associada a uma 
razão de afinidade 5-HT2A/D2 particularmente 
alta e a um componente de inibição da recap-
tação de serotonina, explica sua eficácia antipsi-
cótica e antidepressiva, com tamanhos de efeito 
em torno de 0,3 na esquizofrenia, 0,6 na depres-
são bipolar e até 0,8 no subtipo bipolar II.11-14 

Entre os novos alvos terapêuticos em desenvolvi-
mento, alguns buscam alcançar efeito antipsicó-
tico sem bloquear receptores D2 pós-sinápticos, 
indicando uma revolução no entendimento 
clássico da neurobiologia da esquizofrenia, pau-
tada por muitas décadas na hipótese dopami-
nérgica.15 É o caso dos agonistas de receptores 

associados a aminas traço (TAAR), identificados 
por triagens que selecionaram moléculas capa-
zes de reduzir comportamentos psicóticos em 
modelos animais sem provocar sinais motores 
ou elevação de prolactina.10,15,16 O mecanismo é 
particular: em vez de antagonizar o receptor D2 
de dopamina, o agonismo TAAR induz a inter-
nalização de receptores dopaminérgicos, dimi-
nuindo sua disponibilidade funcional, ao mesmo 
tempo que atua nos autorreceptores pré-sináp-
ticos modulando a liberação de dopamina.15 Em 
estudo de fase 2, apresentou tamanho de efeito 
aproximado de 0,45, contudo, até o momento, os 
ensaios de fase 3 não reproduziram o resultado, 
em grande parte devido ao elevado efeito place-
bo apresentado nesses ensaios.17 Com isso, no-
vos estudos estão em andamento e há interesse 
adicional pelo potencial impacto em ansiedade, 
depressão e sintomas negativos, sendo uma 
proposta promissora, embora ainda dependen-
te de confirmações clínicas consistentes.17 

Outros fármacos em desenvolvimento afas-
tam-se ainda mais da atuação dopaminérgi-
ca direta.5 Entre eles, os que atuam por meio 
da modulação muscarínica M1/M4 despontam 
como um dos avanços mais transformadores 
dos últimos anos.18-22 Essa modulação oferece 
uma forma de reequilibrar circuitos corticoes-
triatais sem os custos do antagonismo dopa-
minérgico difuso, uma vez que os receptores 
muscarínicos acoplados à proteína G, presen-
tes em regiões encefálicas relevantes para a 
esquizofrenia, (Figura 2) regulam a comuni-
cação entre glutamato, GABA e dopamina.18,19 
A estimulação de receptores M1 no córtex pré-
-frontal aumenta a atividade GABAérgica e 
reduz a excitabilidade glutamatérgica, promo-
vendo um reequilíbrio de excitação-inibição 
que diminui o excesso dopaminérgico descen-
dente para o estriado associativo.18,19 (Figura 3) 
Por outro lado, a ativação de M4 exerce duplo 
controle do tônus dopaminérgico, reduzindo a 
liberação pré-sináptica no mesencéfalo e limi-
tando localmente a descarga de dopamina no 
estriado associativo, sem interferir no estriado 
sensório-motor, o que ajuda a explicar a baixa 
incidência de sintomas extrapiramidais.18,19 

Figura 1. Principais vias dopaminérgicas e suas repercus-
sões clínicas 

Adaptada de: Correll CU, et al. Clin Psychiatry. Feb 15 2022;83(1).5

2. Via Mesolímbica “Estriado Límbico”
•	 Sintomas negativos

3. Via Nigroestriatal 1 
“Estriado Associativo”
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“Estriado Sensório-motor”

•	 Distonia
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•	 Tremor
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5. Via Hipotalâmica 
Tuberoinfundibular
•	 Elevação de 

prolactina
•	 Amenorreia

•	 Galactorreia
•	 Disfunção 

sexual

1. Via Mesocortical
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•	 Deficiência cognitiva
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do placebo com tamanho de efeito entre 0,56 e 
0,61, e cerca de 90% dos pacientes demonstraram 
boa tolerabilidade.22-25 Uma metanálise publicada 
em 2024 mostrou que o KarXT tem eficácia global 
semelhante à da olanzapina, sobretudo para sin-
tomas positivos.26 Já para os sintomas negativos, 
observa-se melhora aguda, porém sem benefício 
consistente no seguimento prolongado.26 

O exemplo mais avançado dessa classe é a xano-
melina-tróspio (KarXT), que associa um agonista 
M1/M4 a um anticolinérgico periférico para mini-
mizar os efeitos pró-colinérgicos sistêmicos,22-25 e 
a formulação requer duas ingestões diárias em 
jejum para garantir a absorção adequada do 
tróspio.22-26 Em três estudos de cinco semanas, 
a combinação apresentou separação robusta 

CHRM1/4: genes dos receptores muscarínicos colinérgicos ¼.
Figura 2. Padrão de expressão dos receptores muscarínicos M1 e M4 em regiões cerebrais envolvidas na cognição

Adaptada de: Yohn SE, et al. Front Psychiatry. 2024;15:1421554.19

Expressão CHRM1 Expressão CHRM4

Córtex frontal

Figura 3. Regulação dos 
circuitos dopaminérgicos 

implicados na psicose pelos 
receptores M1 e M4

Adaptada de: Paul SM, et 
al. Am J Psychiatry. Sep 

2022;179(9):611-27.18
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Nessa análise, foi observado que os efeitos ad-
versos mais comuns (náusea, vômito, consti-
pação e dispepsia) foram, em geral, transitórios 
nas primeiras duas semanas, e a taxa de des-
continuação foi baixa, enquanto a eficácia 
manteve-se em extensão de um ano, sem 
acúmulo de novos eventos adversos.26 Além 
da KarXT, atualmente pelo menos 14 modula-
dores muscarínicos estão em desenvolvimen-
to, com diferentes perfis de ação em M1 e/ou 
M4 (atuando de forma ortostérica ou alosté-
rica, com ou sem anticolinérgicos periféricos), 
e projeta-se que vários cheguem ao mercado 
nos próximos anos.19

Com isso, de certo modo, a atual “revolução te-
rapêutica” também retoma caminhos antigos 
com novas ferramentas.27-29 A reserpina, por 
exemplo, ao reduzir a dopamina pré-sináptica 
via transportador vesicular de monoamina 2 
(VMAT2), já nos anos 1950 explorava um princí-
pio pré-sináptico semelhante ao que se busca 
hoje, mas a toxicidade inviabilizou seu uso.29,30 
Derivados muscarínicos como a arecolina 
chegaram a atenuar sintomas psicóticos em 
modelos pré-clínicos e mesmo em relatos de 
caso, contudo foram limitados pela intolerân-
cia periférica.31,32 O diferencial contemporâneo 
está no avanço das técnicas que permitiram 
o refinamento farmacodinâmico e farmaco-
cinético: seletividade M1/M4, agonismo com-
binado orto- e alostérico e a introdução do 
“escudo periférico” do tróspio, que permitem 
explorar antigos mecanismos com segurança 
e precisão inéditas.5

Além disso, nos últimos anos, diversas estraté-
gias têm buscado aprimorar o perfil terapêuti-
co de fármacos consagrados, preservando sua 
eficácia e minimizando efeitos adversos. Uma 
dessas abordagens recentes procurou manter 
a robusta eficácia da olanzapina, amplamente 
reconhecida pelo excelente controle de sinto-
mas positivos e agudos,33,34 mas atenuar seu 
impacto metabólico.35 Para isso, a olanzapina 
foi associada ao samidorfano, um antago-
nista μ-opioide que reduz o efeito reforçador 
da ingestão alimentar.35 Nos estudos clínicos, 

após uma fase inicial de uma semana ape-
nas com olanzapina para identificar pacientes 
mais propensos ao ganho de peso, observou-
-se que, ao mudar para a combinação, a cur-
va de aumento ponderal estabilizou após 4-6 
semanas, sem perda de eficácia antipsicótica 
no estudo agudo de quatro semanas.35,36 Em 
longo prazo, estudos com seguimento de seis 
meses demonstraram que um menor núme-
ro de pacientes atingiu aumento ≥7% ou ≥10% 
do peso corporal, em comparação à olanza-
pina isolada (aproximadamente 18% versus 
29%-30%), indicando uma redução relevante, 
ainda que não elimine totalmente o risco car-
diometabólico.37 Com isso, na prática clínica, 
essa formulação pode ser útil quando a olan-
zapina é a opção preferida pela previsibilidade 
e resposta clínica, oferecendo uma forma de 
manter seu efeito terapêutico preservado com 
menor ganho de peso ao longo do tempo.35-37

Por fim, para a prática clínica, o reca-
do é pragmático: modular não é blo-
quear.3,5,37-39 A lumateperona demonstra 
que é possível alcançar efeito antipsi-
cótico com baixa ocupação D2 e van-
tagens metabólicas, além de benefícios 
sobre o humor em quadros com depres-
são comórbida.13,14,39 

A olanzapina associada ao samidorfa-
no mostra que a engenharia de combi-
nações pode mitigar o ganho ponderal 
sem perder eficácia.36,37 E a modulação 
muscarínica M1/M4 inaugura um roteiro 
de reequilíbrio de circuitos, representado 
aqui pela xanomelina-tróspio.5,18 

Desse modo, a próxima década promete 
escolhas guiadas pelo mecanismo e pelo 
perfil do paciente, priorizando terapias 
que tratam sem suprimir funções essen-
ciais, uma mudança de paradigma que 
pode redefinir a adesão, qualidade de 
vida e funcionalidade na esquizofrenia.
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A análise do risco e do manejo terapêutico em 
psiquiatria perinatal tem oscilado, historica-
mente, entre dois extremos: a hiperprudência, 
moldada pelo receio de efeitos teratogênicos e 
amplamente influenciada pelo legado do epi-
sódio da talidomida, responsável, nas décadas 
de 1950 e 1960, por milhares de casos de foco-
melia e outras malformações congênitas gra-
ves,1 e a negligência relativa, caracterizada pela 
escassa consideração das adaptações farma-
cológicas necessárias durante a gestação.2-5 
Com o intuito de orientar a prática clínica, a 
Food and Drug Administration (FDA) instituiu, em 
1979, o sistema de categorização ABCDX, que 
classificava os medicamentos segundo o risco 
teórico de teratogenicidade.6-8 Embora tenha 
constituído um marco regulatório de relevância 
histórica, o sistema mostrou-se metodologica-
mente limitado, ao adotar uma categorização 
dicotômica e insuficientemente sensível às 
nuances dos diferentes perfis farmacocinéticos 
e de segurança reprodutiva. Essa simplificação 

CANMAT perinatal 2025: o que o 
psiquiatra deve saber?
Texto baseado na palestra “CANMAT perinatal 2025: o que o psiquiatra deve 
saber?”, ministrada pelo Prof. Dr. Amaury Cantilino na 7ª Masterclass de Atualização 
Terapêutica, em 2025.

excessiva favoreceu interpretações reducio-
nistas e decisões clínicas pautadas mais pela 
aversão ao risco do que pela avaliação indivi-
dualizada da relação risco-benefício. Em con-
sequência, tornou-se frequente a interrupção 
indevida de tratamentos psiquiátricos necessá-
rios, com potenciais implicações adversas tan-
to para a estabilidade clínica materna quanto 
para o desfecho gestacional.6,9,10

Em 2015, o sistema ABCDX foi abolido e substi-
tuído nos Estados Unidos pela Pregnancy and 
Lactation Labeling Rule (PLLR), que passou a 
fornecer resumos narrativos mais completos 
sobre o risco e benefício de diversos trata-
mentos, incorporando dados atualizados de 
segurança, farmacocinética e efeitos na lac-
tação.6,9,10 A transição, contudo, foi lenta: em 
2020, apenas 46% dos médicos estavam cien-
tes da mudança, e 95% ainda utilizavam as an-
tigas categorias alfabéticas para orientar suas 
decisões clínicas.6,11 
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Criou-se, portanto, uma lacuna: a extinção do 
ABCDX retirou uma referência, ainda que im-
perfeita, sem que os resumos narrativos do 
PLLR conseguissem, de fato, orientar o dia a dia 
do manejo clínico na psiquiatria perinatal.11

A diretriz perinatal mais recente do Cana-
dian Network for Mood and Anxiety Treat-
ments (CANMAT) foi desenvolvida no intuito 
de preencher esse vazio, oferecendo um ro-
teiro estruturado que integra a evidência de 
eficácia fora do período perinatal aos me-
lhores dados observacionais de segurança 
em gestação e lactação.12 O documento or-
ganiza linhas de tratamento por transtorno e 
reforça que a decisão terapêutica deve ser 
compartilhada com a paciente, apoiada por 
instrumentos padronizados de rastreio e mo-
nitoramento.12-15 O percurso clínico começa 
antes da prescrição: identificar casos, estrati-
ficar gravidade e escolher intervenções esca-
lonadas.12-15 A diretriz sugere pontos de corte 

que sinalizam sintomatologia clinicamente 
relevante e provável necessidade de inter-
venção. Por exemplo, a Escala de Depressão 
Perinatal de Edimburgo (EPDS) ≥11 e o Ques-
tionário de Saúde do Paciente – 9 (PHQ-9) 
≥10 indicam depressão perinatal significativa, 
enquanto, para ansiedade na gestação, a 
Escala de Transtorno de Ansiedade Generali-
zada de 7 itens (GAD-7) ≥7 pode indicar risco 
elevado.12-15 O uso sistemático desses escores 
favorece a triagem precoce, acompanha-
mento objetivo da resposta e comunicação 
mais clara entre psiquiatra, paciente e equipe 
multidisciplinar.12

Para quadros leves a moderados, a diretriz re-
comenda iniciar com intervenções não farma-
cológicas, (Tabela 1) como apoio por pares, 
visitas domiciliares estruturadas e psicotera-
pias baseadas em evidências, como cogniti-
vo-comportamental, interpessoal, mindfulness 
e ativação comportamental.16-19 

Tabela 1. Terapias psicológicas para o manejo de transtornos perinatais de humor, ansiedade e 
relacionados

PMAD Linha de 
tratamento Intervenção Nível de 

evidência

Depressão 
Primeira linha

TCCa

TIPa 
Mindfulnessa

ACa

Autoajuda guiada pela internet, incluindo TCC e AC, na gravidez

Segunda linha Intervenções de autoajuda guiadas pela internet, incluindo TCC e AC, no 
pós-parto

Ansiedade

Primeira linha
TCC para sintomas de ansiedade
Mindfulness para sintomas de ansiedade
Psicoterapia com elementos de TCC para sintomas de medo do parto

Segunda linha Autoajuda guiada pela internet para sintomas de ansiedade
Terceira linha TCC guiada para medo do parto

TOC Segunda linha TCC com elementos de prevenção de exposição e resposta

TEPT
Terceira linha Tratamento psicológico focado no trauma com evidência em populações 

não perinatais
Não 

recomendado Debriefing psicológico após parto traumático

Transtorno 
bipolar Terceira linha

TCC adjuvante para EDM e qualidade de vida
Terapia adjuvante focada na família para EDM e qualidade de vida
Terapia adjuvante interpessoal e de ritmo social para EDM e qualidade de vida

AC: ativação comportamental; EDM: episódio depressivo maior; PMAD: manejo perinatal dos transtornos de humor, ansiedade e outros 
transtornos relacionados; TCC: terapia cognitivo-comportamental; TEPT: transtorno de estresse pós-traumático; TIP: terapia interpessoal; 
TOC: transtorno obsessivo-compulsivo. aPara EDM e para aqueles com sintomas depressivos elevados (com o sem diagnóstico de EDM).

Adaptada de: Vigod SN, et al. Can J Psychiatry. Jun 2025;70(6):429-489.12
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O uso de medicação é reservado para sinto-
mas moderados a graves, recaídas após des-
continuação ou para transtorno bipolar, cuja 
gravidade geralmente exige farmacoterapia.12 
Em qualquer cenário, o acompanhamento re-
gular com instrumentos padronizados e a deci-
são compartilhada com a paciente, envolvendo 
parceiro ou rede de apoio quando pertinente, 
permanecem pilares centrais.18 Em situações 
refratárias ou graves, nas quais é necessária 
resposta rápida, o CANMAT considera o uso de 
neuromodulação, como estimulação magnética 
transcraniana repetitiva (EMTr) ou estimulação 
transcraniana por corrente contínua (tDCS)20-23 
e, em casos selecionados, eletroconvulsoterapia 
(ECT), que mantém um perfil de segurança acei-
tável mesmo no período perinatal.24,25

A depressão perinatal é frequente e subdiag-
nosticada: aproximadamente 7% a 13% das 
gestantes apresentam algum episódio de-
pressivo ao longo da gravidez ou do puer-
pério, e o risco aumenta após o parto: cerca 
de 1 em cada 5 mulheres desenvolve sinto-
mas clinicamente relevantes e 7% chegam a 
preencher critérios para episódio depressivo 
maior, sobretudo nos seis primeiros meses.26,27  

Essa alta prevalência reforça a necessidade de 
rastreamento sistemático e de intervenções 
oportunas para reduzir o impacto funcional 
e riscos materno-infantis.26,27 Para o transtor-
no depressivo maior na gestação, os antide-
pressivos são o eixo farmacológico, com três 
inibidores seletivos de recaptação de seroto-
nina (ISRSs) como primeira linha, por aliarem 
eficácia consistente e maior volume de dados 
de segurança:28-30 sertralina, escitalopram e ci-
talopram.12,31 (Tabela 2) Como segunda linha, 
figuram a bupropiona, desvenlafaxina, dulo-
xetina, fluoxetina, fluvoxamina, mirtazapina e 
venlafaxina, rebaixadas por menor robustez de 
evidência, tolerabilidade ou sinais pontuais de 
risco.12 A paroxetina costuma ser considerada 
como terceira linha, devido a alertas de mal-
formação cardíaca, mas pode ser mantida se 
houver resposta prévia satisfatória, preferen-
cialmente com ultrassonografia morfológica 
detalhada de acompanhamento.12

O CANMAT enfatiza que eventos como a hiper-
tensão pulmonar persistente do recém-nas-
cido (PPHN) e a síndrome de má adaptação 
neonatal são raros e, na maioria dos casos, 
autolimitados.32-34 

Tabela 2. Tratamentos de primeira, segunda e terceira linha durante a gestação, segundo o 
CANMAT 2025
Transtorno 1ª linha 2ª linha 3ª linha

Depressão 
maior

Citalopram; Escitalopram; 
Sertralina

Bupropiona; Desvenlafaxina; 
Duloxetina; Fluoxetina; Fluvoxamina; 
Mirtazapina; Venlafaxina XR

Paroxetina; Quetiapina; Trazodona; 
Tricíclicos

TAG Escitalopram; Sertralina Citalopram; Duloxetina; Fluoxetina; 
Venlafaxina

Bupropiona XL; Imipramina; Mirtazapina; 
Paroxetina; Pregabalina; Quetiapina; 
Trazodona

TOC Citalopram; Escitalopram; 
Fluvoxamina; Sertralina Clomipramina; Fluoxetina Paroxetina; Venlafaxina

TEPT Sertralina Venlafaxina Paroxetina
Mania 
aguda (TB) Aripiprazol; Quetiapina Haloperidol; Lítio; Olanzapina; 

Risperidona
Carbamazepina; Clorpromazina; 
Clonazepam; Paliperidona; Ziprasidona

Depressão 
bipolar I Lamotrigina; Quetiapina Lítio; Olanzapina Carbamazepina

Depressão 
bipolar II Lamotrigina; Quetiapina Lítio; Olanzapina; Sertralina —

CANMAT: Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments; XR: liberação estendida; XL: liberação prolongada; TAG: transtorno de an-
siedade generalizada; TEPT: transtorno de estresse pós-traumático; TOC: transtorno obsessivo-compulsivo; TB: transtorno bipolar. 

Adaptada de: Vigod SN, et al. Can J Psychiatry. Jun 2025;70(6):429-489.12
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No caso da PPHN, por exemplo, a incidência 
de base é de cerca de 2 a cada 1.000 nasci-
dos vivos, subindo para aproximadamente 
3/1.000 quando há exposição a ISRSs no tercei-
ro trimestre, um aumento absoluto modesto e 
geralmente reversível com suporte neonatal 
adequado.32 Comunicar esses números de for-
ma clara ajuda a reduzir o medo despropor-
cional e a sustentar decisões compartilhadas, 
equilibrando riscos maternos e fetais.32-34

No pós-parto, os ISRSs seguem como base do 
tratamento, sustentados por dados de eficá-
cia em depressão pós-parto e por um histórico 
robusto de segurança durante o aleitamen-
to.12,35 (Tabela 3) Sertralina, escitalopram e ci-
talopram permanecem como preferenciais na 
lactação, pois apresentam menor transferên-
cia para o leite materno e bom perfil de tolera-
bilidade neonatal.12 A fluoxetina ocupa posições 
mais baixas devido à meia-vida prolongada 
e à maior passagem para o leite, enquanto o 
único antidepressivo não recomendado du-
rante a lactação é a doxepina, pelo risco de 
sedação excessiva no lactente.12 Para mulhe-
res que não amamentam, opções específicas 

do período pós-parto podem ser exploradas, 
como a brexanolona (administrada por via in-
travenosa) e a zuranolona (administrada por 
via oral), análogos da alopregnanolona com 
início rápido de ação, que demonstraram efi-
cácia em episódios de depressão iniciados no 
fim da gestação ou nas primeiras quatro se-
manas após o parto.36,37

A ansiedade perinatal é ainda mais frequente 
que a depressão: estima-se que até 1 em cada 
5 gestantes apresente sintomas clinicamente 
relevantes de ansiedade, e um subtipo espe-
cífico, o medo intenso do parto, pode acome-
ter cerca de 14% das mulheres,38-40 reforçando 
a importância do rastreamento sistemático 
e do manejo escalonado.12 No transtorno de 
ansiedade generalizada (TAG), a psicoterapia 
permanece como primeira linha sempre que 
disponível;41 quando há indicação farmacoló-
gica, o escitalopram e a sertralina são prefe-
ridos na gestação,28-30 enquanto o citalopram 
ocupa a segunda linha e a venlafaxina/du-
loxetina podem ser consideradas caso haja 
necessidade, ponderando a tolerabilidade e 
menor robustez dos dados de segurança.12 

Tabela 3. Tratamentos de primeira, segunda e terceira linha durante a lactação segundo o 
CANMAT 2025
Transtorno 1ª linha 2ª linha 3ª linha

Depressão 
maior

Citalopram; Escitalopram; 
Sertralina

Bupropiona; Desvenlafaxina; 
Duloxetina; Fluoxetina; Fluvoxamina; 
Mirtazapina; Venlafaxina

Paroxetina; Quetiapina; Trazodona; 
Tricíclicos (exceto doxepina)

TAG Escitalopram; Sertralina Citalopram; Duloxetina; Fluoxetina; 
Venlafaxina

Bupropiona XL; Imipramina; Lorazepam 
(cautela por sedação); Mirtazapina; 
Paroxetina; Pregabalina; Quetiapina; 
Trazodona

TOC Citalopram; Escitalopram; 
Fluvoxamina; Sertralina Clomipramina; Fluoxetina Paroxetina; Venlafaxina

TEPT Sertralina Paroxetina; Venlafaxina (se nova 
gestação não for planejada) —

Mania 
aguda (TB)

Aripiprazol; Quetiapina; 
Risperidona

Carbamazepina; Haloperidol; Lítio; 
Olanzapina; Paliperidona Clorpromazina; Clonazepam; Ziprasidona

Depressão 
bipolar I Lamotrigina; Quetiapina Lítio; Olanzapina Carbamazepina

Depressão 
bipolar II Lamotrigina; Quetiapina Lítio; Sertralina —

CANMAT: Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments; XR: liberação estendida; XL: liberação prolongada; TAG: transtorno de an-
siedade generalizada; TEPT: transtorno de estresse pós-traumático; TOC: transtorno obsessivo-compulsivo; TB: transtorno bipolar.

Adaptada de: Vigod SN, et al. Can J Psychiatry. Jun 2025;70(6):429-489.12
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Benzodiazepínicos de uso contínuo são desa-
conselhados na gravidez e o valproato é con-
traindicado.42,43 Na lactação, o escitalopram e a 
sertralina seguem como escolhas de primeira 
linha.12 Para o transtorno do estresse pós-trau-
mático (TEPT) perinatal, a sertralina lidera as 
recomendações na gestação; no pós-parto, 
mantém-se como principal opção, enquanto 
a paroxetina e a venlafaxina podem ser cogi-
tadas em casos de não planejamento de gra-
videz imediato, em razão de considerações de 
segurança.12,44

O transtorno obsessivo-compulsivo (TOC) pe-
rinatal é menos frequente que a depressão e 
a ansiedade, com prevalência global em torno 
de 2%, embora obsessões e compulsões tran-
sitórias sejam mais comuns.45-47 Em mulheres 
já diagnosticadas com TOC, até 70% podem 
apresentar piora transitória dos sintomas no 
período de gestação e puerpério.45,46 O manejo 
segue o mesmo princípio do período não pe-
rinatal: as estratégias serotoninérgicas (ISRSs) 
permanecem como primeira escolha, e a clo-
mipramina pode ser considerada em cenários 
selecionados, frequentemente exigindo doses 
equivalentes às utilizadas fora do período pe-
rinatal.12,46,48,49 O manejo ideal associa, sempre 
que possível, psicoterapia específica, como 
exposição com prevenção de resposta, refor-
çando que não há proibições absolutas para 
ISRSs ou clomipramina na gestação e na lac-
tação quando clinicamente indicados.12

Entre as complicações psiquiátricas do ciclo 
gravídico-puerperal, o transtorno bipolar me-
rece atenção especial, dado o alto risco de 
recaída observado no pós-parto, que afeta 
cerca de 30%-50% das mulheres,50 podendo 
chegar a 66% entre aquelas que suspendem 
a medicação durante a gestação.51 A maioria 
dessas recaídas manifesta-se como episódios 
depressivos não psicóticos, mas até 1 em cada 
6 casos evolui com mania, depressão grave 
ou psicose, exigindo hospitalização.12 Já psi-
cose pós-parto, rara na população geral (≈1-2 
a cada 1.000 nascimentos), ocorre com risco 

substancialmente maior em mulheres com 
transtorno bipolar ou histórico prévio de psico-
se pós-parto.52-54 Esses números sustentam a 
continuidade ou o início precoce de estabiliza-
dores de humor logo após o parto.12

Na mania aguda na gestação, o aripiprazol e 
a quetiapina são opções de primeira linha, por 
combinarem eficácia com perfil reprodutivo 
relativamente mais seguro;12,55 o lítio e a olan-
zapina figuram como segunda linha, o primei-
ro pela maior complexidade de monitorização 
e riscos específicos, e a segunda pela carga 
metabólica aumentada e risco de diabetes 
gestacional.12,55,56 

O valproato não é recomendado durante a 
gestação.12,55 Na lactação, a quetiapina e o ari-
piprazol seguem entre as opções preferenciais, 
com atenção à possível redução da produção 
láctea pelo aripiprazol e à sedação materna 
associada à quetiapina.12,55,57,58 Na depressão 
bipolar tipo I, a quetiapina e a lamotrigina são 
opções de primeira linha durante a gestação, 
por oferecerem um equilíbrio favorável entre 
eficácia e segurança reprodutiva.12,55,56 

O lítio permanece como segunda linha rele-
vante, pela eficácia preventiva robusta, mas 
exige monitorização mais intensiva e ajustes 
conforme alterações farmacocinéticas da 
gravidez.12,55,56 A olanzapina pode ser conside-
rada em cenários específicos, desde que haja 
plano de transição pós-parto, devido ao perfil 
metabólico menos favorável.12,55 

Na depressão bipolar tipo II, a quetiapina 
mantém-se como principal agente de esco-
lha, enquanto a lamotrigina é uma alterna-
tiva especialmente adequada na gestação, 
pela segurança e boa tolerabilidade.12,55 Em 
casos selecionados, a sertralina pode ser usa-
da como segunda linha, sempre associada a 
um estabilizador de humor para reduzir o risco 
de virada maníaca e, sobretudo nos primeiros 
três meses pós-parto, evita-se monoterapia 
antidepressiva.12,59,60
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A integração entre farmacoterapia e psico-
terapia é um dos consensos mais sólidos das 
diretrizes modernas da prática psiquiátrica.1-8 
Diretrizes como as do Canadian Network for 
Mood and Anxiety Treatments (CANMAT),1-3 
National Institute for Health and Care Excel-
lence (NICE)4-6 e American Psychiatric As-
sociation (APA)7,8 destacam que, embora a 
medicação seja indispensável para estabili-
zar quadros moderados a graves de diferen-
tes transtornos, a resposta clínica sustentada 
e a recuperação funcional raramente de-
pendem de um único recurso.1-8 Desse modo, 
a prática combinada tornou-se quase um 
padrão-ouro, mas na rotina cotidiana ainda 
persiste uma dúvida prática: entre as diver-
sas abordagens psicoterápicas disponíveis, 
quais realmente apresentam a maior evi-
dência de benefício para cada transtorno 
mental?9,10 Uma pergunta crucial para quem 
está no consultório negociando com pa-
cientes que muitas vezes já tentaram tera-
pia em formatos variados, com resultados 
heterogêneos.9,11

A terapia cognitivo-comportamental (TCC) 
consolidou-se há décadas como uma das 
abordagens psicoterápicas mais recomen-
dadas nas diretrizes internacionais.12-15 Seu 
ponto de partida é ajudar o paciente a iden-
tificar pensamentos disfuncionais ou padrões 
negativos recorrentes, tornando-os conscien-
tes para que possam ser trabalhados.13 A par-
tir daí, combina reestruturação cognitiva, que 
busca modificar crenças distorcidas sobre si, 
o mundo e o futuro, com componentes com-
portamentais, como a exposição gradual e a 
ativação comportamental, esta última volta-
da a incentivar o paciente a retomar, passo 
a passo, atividades que gerem prazer, sen-
so de realização ou conexão social, mesmo 
quando a motivação inicial é baixa.13 (Figura 1)  
Apesar do consenso sobre sua utilidade, as 
evidências que a sustentavam eram fragmen-
tadas: vinham de metanálises isoladas ou re-
visões guarda-chuva, cada uma limitada a um 
transtorno específico ou a estudos com meto-
dologias heterogêneas, o que dificultava com-
parações diretas entre diagnósticos.13,14,16,17 

Terapia cognitivo- 
-comportamental 
para transtornos 
mentais em 
adultos: 
uma série unificada 
de metanálises
Cuijpers P, Furukawa TA, et al. Cognitive 
Behavior Therapy for Mental Disorders in 
Adults: A Unified Series of Meta-Analyses. 
JAMA Psychiatry. 2025 April 16.
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Faltava, portanto, uma avaliação integrada 
e rigorosa que, usando critérios uniformes 
de extração de dados, avaliação de viés e 
técnicas metanalíticas consistentes, pudes-
se medir a eficácia e a aceitabilidade da 
TCC em múltiplos transtornos.10 Para suprir 
essa lacuna, um estudo publicado na JAMA 
Psychiatry em abril de 2025 realizou a maior 

série unificada de metanálises sobre TCC já 
conduzida, incluindo apenas ensaios clínicos 
randomizados recentes e comparando não 
apenas os desfechos clínicos, mas também 
taxas de abandono entre os transtornos, um 
indicador essencial para a prática clínica, 
dada a sua relevância para a adesão e conti-
nuidade terapêutica.9

O estudo reuniu 375 ensaios clínicos randomi-
zados envolvendo 32.968 adultos diagnosti-
cados por entrevistas clínicas estruturadas e 
tratados para 11 transtornos mentais: depres-
são maior, transtornos de pânico, ansiedade 
social, ansiedade generalizada, fobia especí-
fica, transtorno obsessivo-compulsivo (TOC), 
transtorno de estresse pós-traumático (TEPT), 
bulimia, transtorno de compulsão alimentar, 
esquizofrenia e transtorno bipolar (episódios 
depressivos e maníacos).9 O grupo controle 
variou entre os estudos: na maioria dos en-
saios sobre ansiedade, TEPT, TOC e transtor-
nos alimentares foi usada lista de espera, 
enquanto em depressão maior, bipolaridade 

e psicoses predominou o tratamento usual, 
que corresponde ao cuidado oferecido no ser-
viço de saúde local, podendo ir de nenhuma 
intervenção estruturada até farmacoterapia 
completa, fator que contribui para a heteroge-
neidade dos dados.9,10

Os resultados chamam a atenção pelo tama-
nho de efeito: (Figura 2) para depressão maior, 
a TCC alcançou Hedges g ≈ 0,84, considerado 
grande, e valores semelhantes foram observa-
dos em ansiedade generalizada (0,93), trans-
torno de pânico (0,86), ansiedade social (0,87), 
TOC (0,98), bulimia (0,97) e compulsão alimen-
tar (0,89).9 

TCC: terapia cognitivo-comportamental.

Figura 1. Passos básicos da TCC: identificar e questionar pensamentos disfuncionais, reformular crenças, adotar novos 
comportamentos e revisar o progresso

Adaptada de: Ortiz N. Cognitive Behavioral Therapy (CBT Therapy): What it is & How it Works. 2025.18
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Alguns quadros responderam ainda melhor: 
TEPT (1,27) e fobia específica (1,17) exibiram efei-
tos na faixa “muito grande”, reforçando que a 
TCC pode ser considerada um tratamento de 
primeira escolha, em casos leves a modera-
dos.9,19-22 O contraste surge ao observar trans-
torno bipolar (g ≈ 0,31 para depressão; 0,32 para 
mania) e esquizofrenia (g ≈ 0,43):9 embora haja 
benefício, a magnitude é modesta, confirman-
do que nesses contextos a TCC não substitui 
os estabilizadores de humor ou antipsicóticos, 
mas agrega ganhos pontuais, por exemplo, na 
adesão, no manejo de sintomas residuais e na 
prevenção de recaídas.23-27

Outro dado de relevância prática é o número 
necessário para tratar (NNT), que variou de 2,5 
a 5 para os transtornos de humor, ansiedade 
e alimentares, valores que indicam benefício 
clínico robusto e comparável ao de várias in-
tervenções farmacológicas.9,28,29 Já para bi-
polaridade o NNT subiu para a faixa de 8 a 9, 
e para psicose chegou a aproximadamen-
te 16, evidenciando a utilidade restrita nesses 

quadros.9 A taxa de abandono da TCC foi ge-
ralmente baixa: cerca de 8% na fobia especí-
fica e em torno de 20% a 24% em TEPT.9 Para 
o clínico, isso sugere que a aceitação da TCC 
é boa na maioria das populações estudadas.9

Dessa forma, o conjunto de evidências respal-
da a TCC como tratamento de primeira escolha 
para depressão e quadros ansiosos, podendo 
ser indicada isoladamente em TEPT e fobia es-
pecífica, quando não há necessidade imediata 
de farmacoterapia, e como adjuvante valio-
so em transtorno bipolar e esquizofrenia, para 
fortalecer a psicoeducação, adesão e manejo 
de sintomas residuais, evitando a expectativa 
irreal de substituir os fármacos de base.9 Para 
o psiquiatra que enfrenta barreiras de aces-
so à terapia presencial, vale lembrar que ver-
sões digitais da TCC, quando supervisionadas 
por profissionais de saúde, mostraram eficácia 
próxima à tradicional em depressão e ansieda-
de, sendo um recurso promissor, sobretudo em 
serviços públicos e regiões com escassez de 
psicoterapeutas especializados.30-33

Figura 2. Tamanhos de efeito agrupados da terapia cognitivo-comportamental em comparação aos grupos controle em 
11 transtornos mentais em adultos

Adaptada de: Cuijpers P, et al. JAMA Psychiatry. Jun 1 2025;82(6):563-571.9
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Desse modo, a metanálise oferece parâmetros concretos para a conversa clínica: nú-
meros como Hedges g ≈ 0,8 em depressão versus ≈ 0,3 em bipolaridade, ou NNT 3 versus 
NNT 9, ajudam a comunicar com clareza o que a TCC pode oferecer em cada contexto e 
favorecem decisões realmente compartilhadas. 
No fim das contas, o ponto central para a prática é claro: integrar TCC e farmacoterapia 
não é apenas seguir diretrizes, mas aplicar evidências que sustentam sua robustez em 
transtornos de humor e ansiedade e seus benefícios adjuvantes, ainda que mais discretos, 
em quadros graves como esquizofrenia e bipolaridade.9 Cabe ao psiquiatra usar esses 
dados para alinhar expectativas, otimizar recursos e fortalecer a adesão, pilares de um 
cuidado mais efetivo e centrado no paciente.



20

Artigos-  
-satélites

O transtorno de déficit de atenção com hiper- 
atividade (TDAH), com início típico na infância 
e impacto que pode atravessar toda a vida 
adulta, figura entre os quadros neuropsiquiátri-
cos mais prevalentes e discutidos da atualida-
de.1 Caracteriza-se por sintomas persistentes 
de desatenção, impulsividade e hiperatividade, 
com impacto funcional significativo.1,2 A preva-
lência estimada é de 8% em crianças e ado-
lescentes e de 2,5% em adultos, sendo mais 
comum em meninos, com razão de 2:1.3,4

No Brasil, dados populacionais mostram es-
timativas em crianças e adolescentes. A 
prevalência de TDAH-relatada pelos pais, 
TDAH-provável com base nos critérios DSM-5 e 
TDAH-pst (estimada pelo uso de psicoestimu-
lantes) foi de 7,1%, 3,9% e 1,9%, respectivamente, 
e de até 4,59% em adultos, dependendo dos 
critérios diagnósticos utilizados.5,6 Embora os 
sintomas de hiperatividade e impulsividade 
tendam a regredir com o tempo, quadros de 

Do início ao fim do dia: sistemas de 
liberação prolongada do metilfenidato 
no tratamento do transtorno de déficit 
de atenção com hiperatividade
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desatenção frequentemente persistem, levan-
do à cronificação do transtorno em 50% a 70% 
dos casos.2,7-9

A fisiopatologia do TDAH envolve uma com-
plexa interação entre alterações neuroquími-
cas, disfunções em redes neurais específicas 
e desequilíbrios nos sistemas dopaminérgi-
co e noradrenérgico.9 Evidências consistentes 
apontam comprometimento funcional em re-
giões como o córtex pré-frontal, os gânglios da 
base e o cerebelo, áreas fundamentais para 
o controle inibitório, o planejamento executi-
vo e a regulação da atenção.9,10 A dopamina, 
por meio dos receptores D1 e D2, exerce papel 
central na motivação, flexibilidade cognitiva 
e controle comportamental.11 Estudos de neu-
roimagem indicam aumento médio de 14% 
na densidade do transportador de dopamina 
(DAT) em indivíduos com TDAH, sugerindo re-
dução da disponibilidade sináptica do neuro-
transmissor em regiões corticais críticas.12 

Imagem ilustrativa
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Por sua vez, a noradrenalina atua sobre recep-
tores α2 e α1 no córtex pré-frontal, contribuindo 
para o suporte da atenção sustentada e da 
memória de trabalho.13

Diante desse cenário, os psicoestimulantes 
ocupam posição de destaque como primeira 
linha farmacológica no tratamento do TDAH em 
diferentes faixas etárias.2,14 Seu mecanismo de 
ação baseia-se na inibição dos transportado-
res de dopamina e noradrenalina, promoven-
do a restauração do tônus funcional das vias 
frontoestriatais.15 A eficácia clínica do metilfe-
nidato (MPH) é amplamente respaldada por 
metanálises que apontam tamanhos de efei-
to elevados, consistentemente superiores aos 
observados com agentes não estimulantes.16 
No entanto, os benefícios terapêuticos do MPH 
dependem não apenas do princípio ativo, mas 
também do perfil farmacocinético decorrente 
da tecnologia de liberação utilizada, aspecto 
que se tornou central nas estratégias atuais de 
individualização do tratamento do TDAH.17

Inicialmente disponíveis apenas em formula-
ções de liberação imediata, os estimulantes 
como o MPH exigiam múltiplas administrações 
diárias devido à curta meia-vida, entre quatro 
e seis horas, o que trazia implicações práticas 
relevantes, como flutuações de efeito ao lon-
go do dia, estigma pela necessidade de admi-
nistração no ambiente escolar ou de trabalho, 
além de menor adesão ao tratamento.18,19 Como 
resposta a essas limitações, surgiram formula-
ções de liberação prolongada, desenvolvidas 
com tecnologias capazes de simular o efeito 
terapêutico de duas ou mais doses diárias por 
meio de uma única dose, promovendo maior 
estabilidade plasmática, conveniência posoló-
gica e menor potencial de abuso.17

Entre essas inovações, duas tecnologias ampla-
mente utilizadas na prática clínica são: o siste-
ma OROS® (do inglês: osmotic-controlled release 
oral delivery system), presente na formulação 
do Concerta®, por exemplo, e o sistema SODAS® 
(do inglês: spheroidal oral drug absorption sys-
tem), utilizado na Ritalina® LA.17 Contudo, embora 
ambas as tecnologias compartilhem o objetivo 
de prolongar o efeito terapêutico do MPH, seus 
mecanismos de liberação e perfis farmaco-
cinéticos diferem de maneira significativa, ca-
racterística que pode influenciar não apenas a 
duração da ação, mas também o momento de 
início dos efeitos e a resposta clínica individual.20

O sistema OROS® foi pioneiro entre as formula-
ções de liberação prolongada, representando 
um marco na farmacotecnologia do MPH.17,21 
Lançado no início dos anos 2000, seu desenho 
combina uma fração de liberação imediata 
(22%) com uma liberação contínua e controla-
da (78%) mediada por uma bomba osmótica 
ativada no trato gastrointestinal, promovendo 
concentrações séricas ascendentes e susten-
tadas por até 12 horas.22 (Figura 1) O sistema 
SODAS® utiliza microesferas com dois tipos de 
revestimento: metade da dose é liberada de 
forma imediata, enquanto a outra metade é 
retardada por um polímero que se dissolve 
cerca de quatro horas depois, gerando um 
perfil bimodal com dois picos distintos de con-
centração plasmática.23

A figura 1 demonstra os perfis farmacocinéti-
cos das formulações OROS® e SODAS® de libe-
ração prolongada do MPH.20

Figura 1. Perfil farmacocinético do metilfe-
nidato em formulações OROS® e SODAS®20

Adaptada de: Jackson AJ, Foehl HC. AAPS J. 2022 Jul 
8;24(4):80.20 

Compreender esses perfis permite ao médico 
antever tanto os momentos de maior eficácia 
quanto potenciais lacunas terapêuticas, como 
o fenômeno de “rebote” no fim do dia, mais 
comum em formulações de curta duração ou 
com liberação não contínua.19 
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Esse raciocínio motivou o desenvolvimento de 
estudos comparativos entre as tecnologias, in-
cluindo dois ensaios clínicos randomizados que 
avaliaram diretamente as respostas clínicas 
ao MPH-OROS, comparado ao MPH-SODAS, em 
crianças com TDAH.24,25 Um dos estudos avaliou 
36 crianças com TDAH, entre 6 e 12 anos de idade, 
em ambiente de sala de aula simulada, e mos-
trou que o MPH-SODAS proporcionou início de 
ação mais rápido, com melhora significativa nas 
primeiras horas do dia no desempenho em testes 
de matemática e nos escores da escala SKAMP 
(Swanson, Kotkin, Agler, M-Flynn and Pelham Ra-
ting Scale), utilizada para avaliar a gravidade dos 
sintomas de TDAH em crianças, especialmente 
durante o período escolar.24 Contudo, ao final do 
período escolar, o MPH-OROS demonstrou supe-
rioridade, com menor deterioração do compor-
tamento e da performance acadêmica.24 Esses 
achados foram corroborados por um segundo 
estudo randomizado, simples-cego e cruzado, 
que avaliou 54 crianças com o mesmo delinea-
mento experimental.25 Novamente, observou-se 
maior eficácia do MPH-SODAS nas primeiras ho-
ras após a administração e ação mais prolon-
gada do sistema OROS ao final do dia. Entre 8 e 
12 horas após a dose, o MPH-OROS promoveu re-
duções significativamente maiores nos escores 
SKAMP e maior número de acertos nos testes de 
matemática (p=0,046).25

Avançando na comparação entre formulações 
de liberação prolongada, uma metanálise com 
mais de 2.000 participantes avaliou a eficácia 
de diferentes formulações de MPH, incluindo 
OROS® e SODAS®, e concluiu que não há supe-
rioridade clínica clara entre eles.23 Foram anali-
sados múltiplos desfechos clínicos e funcionais 
em crianças e adolescentes com TDAH, apon-
tando eficácia semelhante entre os compostos, 
com variações discretas nos horários de pico 
de ação e duração do efeito.23 Essas conclu-
sões foram reforçadas por um estudo de si-
mulação farmacocinética e farmacodinâmica 
que comparou os perfis clínicos esperados de 
OROS® e SODAS® ao longo do dia escolar, simu-
lando 1.000 estudos com 40 sujeitos.20 Foram 
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e 7-12 horas) e pAUEC (área parcial sob a curva 
do efeito clínico), revelando diferenças peque-
nas, com forte correlação entre concentração 
plasmática e resposta terapêutica (correlações 
>0,9).20 Novamente, foi observado que ambas

as formulações garantem cobertura robusta 
durante o período escolar, com a MPH-SODAS 
tendendo a efeitos mais rápidos nas primeiras 
horas, enquanto o MPH-OROS apresentou ação 
mais prolongada no final do dia.20 
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rapêuticas no manejo de TDAH e observou que 
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relação aos grupos tratados com MPH-OROS e 
à atomoxetina, sugerindo que a conveniência 
posológica e a estabilidade do efeito clínico 
podem influenciar de maneira significativa o 
engajamento ao tratamento em longo prazo.26

Em suma, as duas formulações demonstram 
eficácia comparável, com vantagens específi-
cas que variam conforme o perfil clínico e a ro-
tina do paciente.15,20,23 O MPH-OROS, por ter sido 
a primeira formulação de liberação prolongada 
aprovada para o tratamento do TDAH, tornou-
-se referência, contudo novos sistemas foram
desenvolvidos para ampliar o arsenal clínico.17

Diante dessas possibilidades, a escolha entre 
os sistemas OROS® e SODAS® deve ser tomada 
em diálogo com o paciente, ou seus respon-
sáveis, considerando o padrão circadiano dos 
sintomas, as necessidades escolares, o histó-
rico de resposta e a tolerabilidade, bem como 
a rotina familiar, uma vez que não há uma for-
mulação universalmente superior.17 
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Em termos práticos, alguns pacientes podem 
demandar maior eficácia clínica nas primeiras 
horas do dia, enquanto outros se beneficiam 
de uma cobertura mais prolongada no perío-
do da tarde, conforme suas demandas escola-
res, profissionais e familiares.25 Nesse contexto, 
o avanço das formulações farmacológicas
representa não apenas uma ampliação do
arsenal terapêutico, mas uma oportunidade
concreta de adaptar o tratamento às neces-
sidades reais de cada paciente, um passo es-
sencial na medicina personalizada.
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O transtorno de déficit de atenção/hiperativi­
dade (TDAH) é um transtorno do neurodesenvol­
vimento caracterizado por padrões persistentes 
de desatenção e/ou hiperatividade­impulsivida­
de que interferem no funcionamento e no desen­
volvimento dos indivíduos afetados.1,2 Segundo o 
Manual Diagnóstico e Estatístico de Transtornos 
Mentais, 5ª edição (DSM­5), da Associação Ame­
ricana de Psiquiatria, o TDAH é uma das condi­
ções psiquiátricas mais comuns na infância, 
mas também pode persistir na vida adulta, im­
pactando a qualidade de vida e o desempenho 
funcional dos pacientes.2

A prevalência do TDAH varia entre diferentes 
faixas etárias com aproximadamente 7,6% das 
crianças em idade escolar e 5,6% dos adoles­
centes sendo diagnosticados com TDAH.3 Já 
entre os adultos, estima­se que a prevalência 
seja de 6,76% para adultos com sintomas, com 
2,58% deles apresentando sintomas persis­
tentes desde a infância.4 O TDAH é influencia­
do por uma complexa interação entre fatores 
genéticos e ambientais.1 Estudos de neuroima­
gem têm identificado anormalidades em re­
giões específicas do cérebro, como o córtex 
pré­frontal e o córtex parietal, que são respon­
sáveis por funções como atenção, controle 
inibitório e orientação da atenção.1 Além dis­
so, os neurotransmissores catecolaminérgicos, 
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como a dopamina (DA) e a norepinefrina (NE), 
desempenham um papel crucial na regulação 
dessas regiões encefálicas, sendo a desregu­
lação desses neurotransmissores uma carac­
terística marcante do TDAH.1,5

As comorbidades psiquiátricas, como transtor­
nos de ansiedade, depressão, transtorno bipo­
lar e transtornos por uso de substâncias, estão 
frequentemente associadas ao TDAH.6 Estima­  
­se que pelo menos 80% dos indivíduos com 
TDAH  tenham, ao menos, uma condição men­
tal comórbida ao longo da vida.7 Na infância, 
a comorbidade está associada a maior gravi­
dade dos sintomas de TDAH, maiores compro­
metimentos cognitivos e funcionais  e resposta 
a intervenções e um prognóstico geral mais 
pobre.8­10 Em adultos, as comorbidades podem 
agravar os sintomas do TDAH e levar a piores 
desfechos, como morte prematura e maior ris­
co de suicídio.11­14 

O tratamento do TDAH é multifacetado, envol­
vendo intervenções psicossociais e farmaco­
lógicas.1 O manejo envolvendo a escolha entre 
diferentes fármacos estimulantes e não esti­
mulantes deve considerar a idade do pacien­
te, comorbidades psiquiátricas, psicológicas e 
médicas, bem como a história clínica e outros 
fatores contextuais.1 
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O tratamento do TDAH é multifacetado, envol­
vendo intervenções psicossociais e farmaco­
lógicas.1 O manejo envolvendo a escolha entre 
diferentes fármacos estimulantes e não esti­
mulantes deve considerar a idade do pacien­
te, comorbidades psiquiátricas, psicológicas e 
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fatores contextuais.1 

No entanto, as diretrizes da Aliança Canaden­
se de Recursos para TDAH, do Canadá, e do 
Instituto Nacional de Excelência em Saúde e 
Cuidados, do Reino Unido, recomendam como 
tratamentos farmacológicos de primeira linha 
para o TDAH os fármacos psicoestimulantes 
como o metilfenidato e as anfetaminas.15,16 Os 
psicoestimulantes agem principalmente mo­
dulando os níveis de DA e NE centrais, de ma­
neira a aumentar a disponibilidade de DA e NE 
na fenda sináptica, melhorando os sintomas 
característicos do TDAH.5

A rápida e alta ocupação do transportador de 
dopamina (DAT) por estimulantes pode induzir 
euforia e levar ao uso abusivo, enquanto uma 
ocupação mais lenta e em menor grau está 
associada a efeitos terapêuticos no TDAH, com 
baixo risco de abuso.5 Assim, as propriedades 
farmacocinéticas dos estimulantes, como a taxa 
de ocupação do DAT, são tão cruciais quanto 
seus mecanismos farmacodinâmicos na de­
terminação de seus efeitos, sendo preferível, 
em pacientes com TDAH, manter uma elevação 

gradual e constante dos níveis do fármaco para 
promover um padrão tônico de liberação de DA.5

A lisdexanfetamina (LDX), a única anfetamina 
disponível para tratamento do TDAH no Brasil, 
é um pró­fármaco que, após a administra­
ção oral, é absorvido rapidamente no intes­
tino delgado e convertido em d­anfetamina 
e lisina no citosol dos eritrócitos por meio de 
hidrólise enzimática.17 Essa conversão lenta 
e controlada permite uma liberação prolon­
gada do medicamento, o que é particular­
mente útil para pacientes que necessitam de 
controle sintomático ao longo do dia.18 Estu­
dos clínicos demonstram que a LDX é eficaz 
no tratamento de crianças, adolescentes e 
adultos com TDAH, sendo geralmente bem 
tolerada e associada a menor incidência de 
abuso, em comparação com outras anfeta­
minas.19,20 Dessa forma, a LDX é considerada 
uma opção de primeira linha em muitas di­
retrizes internacionais para o tratamento do 
TDAH, especialmente em casos em que se 
busca efeito terapêutico prolongado.15,16

Um estudo abrangente de metanálise que incluiu 133 ensaios clínicos randomizados duplos­cegos, en­
volvendo mais de 18 mil crianças, adolescentes e adultos, demonstrou que, apesar de todos os medica­
mentos incluídos terem sido superiores ao placebo para sintomas de TDAH, em crianças e adolescentes, 
as anfetaminas mostraram maior eficácia, em comparação com o metilfenidato e a atomoxetina.21 

Por outro lado, o metilfenidato apresentou melhor tolerabilidade em crianças e adolescentes, em com­
paração com as anfetaminas.21 Em adultos, as anfetaminas, o metilfenidato, a bupropiona e a atomo­
xetina foram mais eficazes que o placebo, no entanto as anfetaminas foram os únicos fármacos com 
melhor aceitabilidade do que o placebo.21 Por fim, os autores destacam como recomendação clínica 
que, apesar de as anfetaminas terem sido mais eficazes em crianças e adolescentes, considerando 
a tolerabilidade nas diversas populações, os resultados apoiam o uso de metilfenidato em crianças e 
adolescentes, e das anfetaminas em adultos, como a primeira escolha farmacológica para o TDAH.21 

A eficácia, a tolerabilidade e a aceitabilidade 
dos psicoestimulantes também foram avalia­
das em um estudo comparativo envolvendo 
adultos com TDAH, em que os autores obser­
varam que a LDX apresentou efeito conside­
rável na redução dos sintomas, enquanto os 
sais mistos de anfetamina e o metilfenidato 
reduziram os sintomas de forma moderada, 
em comparação com o placebo.22 Esses re­
sultados sugerem que a LDX possui o maior 
tamanho de efeito e um potencial promissor 
no tratamento de adultos com TDAH.22 Con­
tudo, o tratamento farmacológico do TDAH, 
principalmente com psicoestimulantes, foi as­
sociado a menos hospitalizações por morbi­
dade psiquiátrica e não psiquiátrica e menor 

comportamento suicida, destacando­se a im­
portância do manejo desse transtorno com os 
fármacos psicoestimulantes.23

Outros fármacos como a atomoxetina, um dos 
principais não psicoestimulantes utilizados 
no tratamento do TDAH, também demons­
traram eficácia, embora com menor impacto 
na melhora dos sintomas, em comparação 
aos psicoestimulantes.21 Ainda, a guanfacina 
e a clonidina, outros não psicoestimulantes, 
são frequentemente usadas como terapias 
adjuvantes para pacientes que não respon­
dem adequadamente aos psicoestimulan­
tes ou que apresentam intolerância a esses 
medicamentos.24
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Em suma, o tratamento farmacológico do TDAH continua a evoluir, 
com avanços significativos na compreensão dos mecanismos 
de ação dos medicamentos e na otimização das terapias 
disponíveis. A escolha do tratamento deve ser individuali­
zada, levando em consideração as características clínicas 
do paciente, a resposta ao tratamento e a tolerabilidade dos 
medicamentos.21,22,24 

Os psicoestimulantes continuam a ser a pedra angular do tra­
tamento do TDAH, oferecendo uma opção eficaz e geralmente 
bem tolerada para o manejo dos sintomas ao longo do dia.21,22,24
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Em suma, o tratamento farmacológico do TDAH continua a evoluir, 
com avanços significativos na compreensão dos mecanismos 
de ação dos medicamentos e na otimização das terapias 
disponíveis. A escolha do tratamento deve ser individuali­
zada, levando em consideração as características clínicas 
do paciente, a resposta ao tratamento e a tolerabilidade dos 
medicamentos.21,22,24 

Os psicoestimulantes continuam a ser a pedra angular do tra­
tamento do TDAH, oferecendo uma opção eficaz e geralmente 
bem tolerada para o manejo dos sintomas ao longo do dia.21,22,24
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de Tourette foram associados ao uso de estimulantes. Utilizar com precaução em pacientes com histórico de psicose, transtorno bipolar ou depressão. Estimulantes podem diminuir o limiar convulsivo. Na presença 
de convulsões, o uso de VENVANSE deve ser interrompido. Interrupção do crescimento. Estimulantes do sistema nervoso central têm sido associados à perda de peso e redução da taxa de crescimento em
pacientes pediátricos. Abuso e dependência. As anfetaminas têm sido alvo de extenso uso abusivo. O abuso pode levar à tolerância e dependência psicológica com diferentes graus de comportamento
anormal. Os sintomas de abuso de anfetaminas podem incluir dermatoses, insônia, irritabilidade, hiperatividade, labilidade emocional e psicose. Foram relatados sintomas de abstinência, como fadiga e depressão. 
INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS: agentes e condições que alteram o pH da urina e impactam a excreção urinária e meia-vida de anfetaminas. Ácido ascórbico e outros agentes e condições que acidificam 
a urina aumentam a excreção urinária e reduzem a meia-vida de anfetaminas. Bicarbonato de sódio e outros agentes e condições que alcalinizam a urina reduzem a excreção urinária e aumentam a meia-vida de 
anfetaminas. Inibidores da monoamina oxidase. Não administre VENVANSE concomitantemente com inibidores da monoamina oxidase ou dentro do intervalo de 14 dias após descontinuação do tratamento com 
iMAO. Desfechos graves, incluindo morte, podem ocorrer. POSOLOGIA: Tratamento do TDAH. Para todos os pacientes que estão iniciando o tratamento pela primeira vez ou substituindo a medicação em uso, a 
dose recomendada é de 30 mg, uma vez por dia pela manhã. Se, a critério médico, a dose for aumentada acima de 30 mg/dia, a dose diária deve ser ajustada em aumentos de 20 mg em intervalos aproximados 
de uma semana. A dose máxima recomendada é de 70 mg/dia. Tratamento do TCA em adultos. A dose de titulação inicial é de 30 mg/dia a ser ajustada em incrementos de 20 mg em intervalos aproximados de 
1 semana até atingir a dose recomendada de 50 mg/dia ou de 70 mg/dia. A titulação da dose até a obtenção da dose ótima deve ser guiada pelos resultados clínicos, não ultrapassando uma dose máxima de 70 
mg/dia. REAÇÕES ADVERSAS: reações adversas em pacientes utilizando VENVANSE como parte de um estudo clínico ou que estejam utilizando VENVANSE devido à prescrição médica. Pacientes com TDAH. Muito 
comum (ocorre em 10% ou mais pacientes): redução do apetite, insônia, dor de cabeça, redução de peso, boca seca, agitação e dor abdominal superior. Comum (ocorre em 1% ou mais e em menos de 10% dos 
pacientes): tique, labilidade emocional, hiperatividade psicomotora, agressividade, tontura, depressão, dor no peito, inquietação, irritabilidade, náusea, vômito, diarreia, erupção cutânea, pirexia, hiperidrose,
dispneia, tremor, ansiedade, sentir-se nervoso, bruxismo, sonolência, constipação, fadiga, taquicardia, palpitação, aumento da pressão arterial, disfunção erétil e diminuição da libido. Incomum (ocorre em 0,1% ou 
mais e em menos de 1% dos pacientes que utilizam este medicamento): hipersensibilidade, disforia, disgeusia, logorreia, mania, dermatilomania, discinesia, euforia, alucinação, visão turva, midríase, urticária, 
cardiomiopatia, fenômeno de Raynaud, prolongamento do intervalo QT e epistaxe. Incidência desconhecida: hepatite eosinofílica, reação anafilática, episódios psicóticos, convulsão, angioedema, alopecia, diplopia, 
síndrome de Stevens-Johnsons, isquemia intestinal e síndrome de Tourette. Pacientes com TCA. Muito comum (ocorre em 10% ou mais dos pacientes): redução do apetite, insônia, dor de cabeça, boca seca. 
Comum (ocorre em 1% ou mais e em menos de 10% dos pacientes): bruxismo, tontura, ansiedade, tremor, disgeusia, taquicardia, palpitação, diarreia, constipação, dor abdominal superior, náusea, vômito,
hiperidrose, erupção cutânea, fadiga, irritabilidade, inquietação, sentir-se nervoso, labilidade emocional, aumento da pressão arterial, redução de peso e disfunção erétil. Incomum (ocorre em 0,1% ou mais e em 
menos de 1% dos pacientes): agitação, logorreia, dor no peito, diminuição da libido, tique, hipersensibilidade, euforia, depressão, disforia, mania, discinesia, hiperatividade psicomotora, dermatilomania, urticária, 
sonolência, visão turva, dispneia, pirexia, fenômeno de Raynaud, prolongamento do intervalo QT e epistaxe. Incidência desconhecida: reação anafilática, episódios psicóticos, alucinação, agressividade, midríase, 
cardiomiopatia, hepatite eosinofílica, angioedema, alopecia, diplopia, síndrome de Stevens-Johnson, convulsão, isquemia intestinal e síndrome de Tourette. Informações técnicas completas: Vide Bula - VENDA SOB 
PRESCRIÇÃO MÉDICA - Atenção: pode causar dependência física ou psíquica - MS 1.0639.0304 SAC: 0800 771 0345. Este resumo é da bula aprovada pela Anvisa em 15/12/2023. VEN_1123_1223_VPS.

Contraindicação: hipersensibilidade conhecida ou idiossincrasia a aminas simpatomiméticas. Interação medicamentosa: não administre VENVANSE concomitantemente com  
inibidores da monoamina oxidase.

Takeda Distribuidora Ltda.
Para mais informações, conte com o nosso Serviço de Informações Médicas por meio do e-mail: medinfolatam@takeda.com ou por meio de nossos representantes.

Proibida a reprodução por qualquer meio, tais como: gravação, captura de tela ou foto. Proibido encaminhamento por qualquer meio sem autorização expressa da Takeda.

Material destinado exclusivamente ao público médico prescritor.
Produzido em agosto de 2025 - C-APROM/BR/VEN/0085. SAP: 6519010.

Contraindicação: hipersensibilidade conhecida ou idiossincrasia a aminas simpatomiméticas. Interação medicamentosa: não administre JUNEVE concomitantemente com 
inibidores da monoamina oxidase.

dimesilato de lisdexanfetamina

O tratamento com dimesilato
de lisdexanfetamina,  
agora, com custo mais
acessível para o paciente.3 

O paciente em
primeiro lugar

Venvanse®

e Juneve®

Se necessário,
a dose pode ser 
aumentada em
20 mg, em intervalos 
semanais.1,2 

Venvanse® e Juneve® 
A titulação da dose até a 
obtenção da dose ótima 
deve ser guiada pelos 
resultados clínicos, 
não ultrapassando 
uma dose máxima
de 70 mg/dia.1,2

Venvanse®

e Juneve®

A dose de
titulação
inicial.1,2

30  mg/dia1 50  mg/dia1 70  mg/dia1

SEGURANÇA E EFICÁCIA NO TRATAMENTO DO TDAH E DO TCA1,2 

Referências: 1. Bula do profissional da saúde ­ Produto Venvanse®. 2. Bula do profissional da saúde ­ Produto Juneve®. 3. Texto do princípio ativo lisdexanfetamina. 
Revista Kairos. 2024. Disponível em: https://br.kairosweb.com/principio­activo/?droga=4121. Acesso em: 20 de agosto 2024.
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JUNEVE® dimesilato de lisdexanfetamina. JUNEVE cápsulas duras 30 mg, 50 mg e 70 mg: frascos com 28 cápsulas duras. Uso Adulto e Pediátrico acima de 6 anos. INDICAÇÕES: JUNEVE é indicado para o tratamento do Transtorno 
do Déficit de Atenção/Hiperatividade (TDAH) em crianças com idade superior a 6 anos, adolescentes e adultos. JUNEVE é indicado para o tratamento de Transtorno de Compulsão Alimentar (TCA) em adultos. CONTRAINDICAÇÕES: 
arterioesclerose avançada, doença cardiovascular sintomática, hipertensão moderada a grave, hipertireoidismo, hipersensibilidade conhecida ou idiossincrasia a aminas simpatomiméticas, glaucoma, estados de agitação, histórico 
de abuso de drogas, durante ou até 14 dias após o uso de inibidores da monoaminoxidase. ADVERTÊNCIAS: morte súbita e anormalidades estruturais cardíacas preexistentes ou outros problemas cardíacos graves. Embora 
alguns problemas cardíacos graves isolados levem consigo um risco aumentado de morte súbita, produtos estimulantes em geral não devem ser usados em crianças ou adolescentes com anormalidades cardíacas estruturais 
graves conhecidas, cardiomiopatia, anormalidades graves do ritmo cardíaco ou outros problemas cardíacos graves que possam aumentar a sua vulnerabilidade para os efeitos simpatomiméticos de fármacos estimulantes. Adultos 
com anormalidades cardíacas, em geral, também não devem fazer uso de medicamentos estimulantes. Hipertensão e outras condições cardiovasculares. Recomenda-se cautela ao tratar pacientes cujas condições médicas 
subjacentes possam ser comprometidas por aumentos na pressão arterial ou na frequência cardíaca, como por exemplo, naqueles com hipertensão preexistente, insuficiência cardíaca, infarto do miocárdio recente ou arritmia 
ventricular. Avaliação do estado cardiovascular em pacientes em tratamento com medicamentos estimulantes. Todos os pacientes que estão sendo cogitados para o tratamento com medicamentos estimulantes devem ter 
histórico e exame físico criteriosos (incluindo avaliação de história familiar de morte súbita ou arritmias ventriculares), para avaliar a presença de doença cardíaca e devem ser submetidos à avaliação cardiológica adicional se os 
achados sugerirem tal doença (como, por exemplo, eletrocardiograma e ecocardiograma). Eventos adversos psiquiátricos. Episódio inédito de psicose, mania, agressividade e distúrbios visuais, exacerbação de tiques e síndrome 
de Tourette foram associados ao uso de estimulantes. Utilizar com precaução em pacientes com histórico de psicose, transtorno bipolar ou depressão. Estimulantes podem diminuir o limiar convulsivo. Na presença de convulsões, 
o uso de JUNEVE deve ser interrompido. Interrupção do crescimento. Estimulantes do sistema nervoso central têm sido associados à perda de peso e redução da taxa de crescimento em pacientes pediátricos. Abuso e
dependência. As anfetaminas têm sido alvo de extenso uso abusivo. O abuso pode levar à tolerância e dependência psicológica com diferentes graus de comportamento anormal. Os sintomas de abuso de anfetaminas podem 
incluir dermatoses, insônia, irritabilidade, hiperatividade, labilidade emocional e psicose. Foram relatados sintomas de abstinência, como fadiga e depressão. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS: agentes e condições que alteram 
o pH da urina e impactam a excreção urinária e meia-vida de anfetaminas. Ácido ascórbico e outros agentes e condições que acidificam a urina aumentam a excreção urinária e reduzem a meia-vida de anfetaminas. 
Bicarbonato de sódio e outros agentes e condições que alcalinizam a urina reduzem a excreção urinária e aumentam a meia-vida de anfetaminas. Inibidores da monoamina oxidase. Não administre JUNEVE concomitantemente 
com inibidores da monoamina oxidase ou dentro do intervalo de 14 dias após descontinuação do tratamento com iMAO. Desfechos graves, incluindo morte, podem ocorrer. POSOLOGIA: Tratamento do TDAH. Para todos os 
pacientes que estão iniciando o tratamento pela primeira vez ou substituindo a medicação em uso, a dose recomendada é de 30 mg, uma vez por dia pela manhã. Se, a critério médico, a dose for aumentada acima de 30 mg/dia, 
a dose diária deve ser ajustada em aumentos de 20 mg em intervalos aproximados de uma semana. A dose máxima recomendada é de 70 mg/dia. Tratamento do TCA em adultos. A dose de titulação inicial é de 30 mg/dia a ser 
ajustada em incrementos de 20 mg em intervalos aproximados de 1 semana até atingir a dose recomendada de 50 mg/dia ou de 70 mg/dia. A titulação da dose até a obtenção da dose ótima deve ser guiada pelos resultados 
clínicos, não ultrapassando uma dose máxima de 70 mg/dia. REAÇÕES ADVERSAS: reações adversas em pacientes utilizando JUNEVE como parte de um estudo clínico ou que estejam utilizando JUNEVE devido à prescrição médica. 
Pacientes com TDAH. Muito comum (ocorre em 10% ou mais pacientes): redução do apetite, insônia, dor de cabeça, redução de peso, boca seca, agitação e dor abdominal superior. Comum (ocorre em 1% ou mais e em menos
de 10% dos pacientes): tique, labilidade emocional, hiperatividade psicomotora, agressividade, tontura, depressão, dor no peito, inquietação, irritabilidade, náusea, vômito, diarreia, erupção cutânea, pirexia, hiperidrose, dispneia, 
tremor, ansiedade, sentir- se nervoso, bruxismo, sonolência, constipação, fadiga, taquicardia, palpitação, aumento da pressão arterial, disfunção erétil e diminuição da libido. Incomum (ocorre em 0,1% ou mais e em menos de 1% 
dos pacientes que utilizam este medicamento): hipersensibilidade, disforia, disgeusia, logorreia, mania, dermatilomania, discinesia, euforia, alucinação, visão turva, midríase, urticária, cardiomiopatia, fenômeno de Raynaud, 
prolongamento do intervalo QT e epistaxe. Incidência desconhecida: hepatite eosinofílica, reação anafilática, episódios psicóticos, convulsão, angioedema, alopecia, diplopia, síndrome de Stevens-Johnsons, isquemia intestinal e 
síndrome de Tourette. Pacientes com TCA. Muito comum (ocorre em 10% ou mais dos pacientes): redução do apetite, insônia, dor de cabeça, boca seca. Comum (ocorre em 1% ou mais e em menos de 10% dos pacientes): 
bruxismo, tontura, ansiedade, tremor, disgeusia, taquicardia, palpitação, diarreia, constipação, dor abdominal superior, náusea, vômito, hiperidrose, erupção cutânea, fadiga, irritabilidade, inquietação, sentir-se nervoso, labilidade 
emocional, aumento da pressão arterial, redução de peso e disfunção erétil. Incomum (ocorre em 0,1% ou mais e em menos de 1% dos pacientes): agitação, logorreia, dor no peito, diminuição da libido, tique, hipersensibilidade, 
euforia, depressão, disforia, mania, discinesia, hiperatividade psicomotora, dermatilomania, urticária, sonolência, visão turva, dispneia, pirexia, fenômeno de Raynaud, prolongamento do intervalo QT e epistaxe. Incidência
desconhecida: reação anafilática, episódios psicóticos, alucinação, agressividade, midríase, cardiomiopatia, hepatite eosinofílica, angioedema, alopecia, diplopia, síndrome de Stevens-Johnson, convulsão, isquemia intestinal e 
síndrome de Tourette. Informações técnicas completas: Vide Bula - VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA - Atenção: pode causar dependência física ou psíquica - MS 1.0639.0303 SAC: 0800 771 0345. Este resumo é da bula 
aprovada pela Anvisa em 15/12/2023. JUN_1123_1223_VPS.

Referências:
1. Bula do profissional da saúde - Produto Venvanse®. 2. Bula do profissional da saúde - Produto Juneve®.  3. Texto do princípio ativo lisdexanfetamina. Revista Kairos. 
2024. Disponível em: https://br.kairosweb.com/principio-activo/?droga=4121. Acesso em: 20 de agosto 2024.

VENVANSE® dimesilato de lisdexanfetamina. VENVANSE cápsulas duras 30 mg, 50 mg e 70 mg: frascos com 28 cápsulas duras. Uso Adulto e Pediátrico acima de 6 anos. INDICAÇÕES: VENVANSE é indicado para 
o tratamento do Transtorno do Déficit de Atenção/Hiperatividade (TDAH) em crianças com idade superior a 6 anos, adolescentes e adultos. VENVANSE é indicado para o tratamento de Transtorno de Compulsão 
Alimentar (TCA) em adultos. CONTRAINDICAÇÕES: arteriosclerose avançada, doença cardiovascular sintomática, hipertensão moderada a grave, hipertireoidismo, hipersensibilidade conhecida ou idiossincrasia a 
aminas simpatomiméticas, glaucoma, estados de agitação, histórico de abuso de drogas, durante ou até 14 dias após o uso de inibidores da monoaminoxidase. ADVERTÊNCIAS: morte súbita e anormalidades 
estruturais cardíacas preexistentes ou outros problemas cardíacos graves. Embora alguns problemas cardíacos graves isolados levem consigo um risco aumentado de morte súbita, produtos estimulantes 
em geral não devem ser usados em crianças ou adolescentes com anormalidades cardíacas estruturais graves conhecidas, cardiomiopatia, anormalidades graves do ritmo cardíaco ou outros problemas cardíacos 
graves que possam aumentar a sua vulnerabilidade para os efeitos simpatomiméticos de fármacos estimulantes. Adultos com anormalidades cardíacas, em geral, também não devem fazer uso de medicamentos 
estimulantes. Hipertensão e outras condições cardiovasculares. Recomenda-se cautela ao tratar pacientes cujas condições médicas subjacentes possam ser comprometidas por aumentos na pressão arterial 
ou na frequência cardíaca, como, por exemplo, naqueles com hipertensão preexistente, insuficiência cardíaca, infarto do miocárdio recente ou arritmia ventricular. Avaliação do estado cardiovascular em
pacientes em tratamento com medicamentos estimulantes. Todos os pacientes que estão sendo cogitados para o tratamento com medicamentos estimulantes devem ter histórico e exame físico criteriosos 
(incluindo avaliação de história familiar de morte súbita ou arritmias ventriculares), para avaliar a presença de doença cardíaca e devem ser submetidos à avaliação cardiológica adicional se os achados sugerirem 
tal doença (como, por exemplo, eletrocardiograma e ecocardiograma). Eventos adversos psiquiátricos. Episódio inédito de psicose, mania, agressividade e distúrbios visuais, exacerbação de tiques e síndrome 
de Tourette foram associados ao uso de estimulantes. Utilizar com precaução em pacientes com histórico de psicose, transtorno bipolar ou depressão. Estimulantes podem diminuir o limiar convulsivo. Na presença 
de convulsões, o uso de VENVANSE deve ser interrompido. Interrupção do crescimento. Estimulantes do sistema nervoso central têm sido associados à perda de peso e redução da taxa de crescimento em
pacientes pediátricos. Abuso e dependência. As anfetaminas têm sido alvo de extenso uso abusivo. O abuso pode levar à tolerância e dependência psicológica com diferentes graus de comportamento
anormal. Os sintomas de abuso de anfetaminas podem incluir dermatoses, insônia, irritabilidade, hiperatividade, labilidade emocional e psicose. Foram relatados sintomas de abstinência, como fadiga e depressão. 
INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS: agentes e condições que alteram o pH da urina e impactam a excreção urinária e meia-vida de anfetaminas. Ácido ascórbico e outros agentes e condições que acidificam 
a urina aumentam a excreção urinária e reduzem a meia-vida de anfetaminas. Bicarbonato de sódio e outros agentes e condições que alcalinizam a urina reduzem a excreção urinária e aumentam a meia-vida de 
anfetaminas. Inibidores da monoamina oxidase. Não administre VENVANSE concomitantemente com inibidores da monoamina oxidase ou dentro do intervalo de 14 dias após descontinuação do tratamento com 
iMAO. Desfechos graves, incluindo morte, podem ocorrer. POSOLOGIA: Tratamento do TDAH. Para todos os pacientes que estão iniciando o tratamento pela primeira vez ou substituindo a medicação em uso, a 
dose recomendada é de 30 mg, uma vez por dia pela manhã. Se, a critério médico, a dose for aumentada acima de 30 mg/dia, a dose diária deve ser ajustada em aumentos de 20 mg em intervalos aproximados 
de uma semana. A dose máxima recomendada é de 70 mg/dia. Tratamento do TCA em adultos. A dose de titulação inicial é de 30 mg/dia a ser ajustada em incrementos de 20 mg em intervalos aproximados de 
1 semana até atingir a dose recomendada de 50 mg/dia ou de 70 mg/dia. A titulação da dose até a obtenção da dose ótima deve ser guiada pelos resultados clínicos, não ultrapassando uma dose máxima de 70 
mg/dia. REAÇÕES ADVERSAS: reações adversas em pacientes utilizando VENVANSE como parte de um estudo clínico ou que estejam utilizando VENVANSE devido à prescrição médica. Pacientes com TDAH. Muito 
comum (ocorre em 10% ou mais pacientes): redução do apetite, insônia, dor de cabeça, redução de peso, boca seca, agitação e dor abdominal superior. Comum (ocorre em 1% ou mais e em menos de 10% dos 
pacientes): tique, labilidade emocional, hiperatividade psicomotora, agressividade, tontura, depressão, dor no peito, inquietação, irritabilidade, náusea, vômito, diarreia, erupção cutânea, pirexia, hiperidrose,
dispneia, tremor, ansiedade, sentir-se nervoso, bruxismo, sonolência, constipação, fadiga, taquicardia, palpitação, aumento da pressão arterial, disfunção erétil e diminuição da libido. Incomum (ocorre em 0,1% ou 
mais e em menos de 1% dos pacientes que utilizam este medicamento): hipersensibilidade, disforia, disgeusia, logorreia, mania, dermatilomania, discinesia, euforia, alucinação, visão turva, midríase, urticária, 
cardiomiopatia, fenômeno de Raynaud, prolongamento do intervalo QT e epistaxe. Incidência desconhecida: hepatite eosinofílica, reação anafilática, episódios psicóticos, convulsão, angioedema, alopecia, diplopia, 
síndrome de Stevens-Johnsons, isquemia intestinal e síndrome de Tourette. Pacientes com TCA. Muito comum (ocorre em 10% ou mais dos pacientes): redução do apetite, insônia, dor de cabeça, boca seca. 
Comum (ocorre em 1% ou mais e em menos de 10% dos pacientes): bruxismo, tontura, ansiedade, tremor, disgeusia, taquicardia, palpitação, diarreia, constipação, dor abdominal superior, náusea, vômito,
hiperidrose, erupção cutânea, fadiga, irritabilidade, inquietação, sentir-se nervoso, labilidade emocional, aumento da pressão arterial, redução de peso e disfunção erétil. Incomum (ocorre em 0,1% ou mais e em 
menos de 1% dos pacientes): agitação, logorreia, dor no peito, diminuição da libido, tique, hipersensibilidade, euforia, depressão, disforia, mania, discinesia, hiperatividade psicomotora, dermatilomania, urticária, 
sonolência, visão turva, dispneia, pirexia, fenômeno de Raynaud, prolongamento do intervalo QT e epistaxe. Incidência desconhecida: reação anafilática, episódios psicóticos, alucinação, agressividade, midríase, 
cardiomiopatia, hepatite eosinofílica, angioedema, alopecia, diplopia, síndrome de Stevens-Johnson, convulsão, isquemia intestinal e síndrome de Tourette. Informações técnicas completas: Vide Bula - VENDA SOB 
PRESCRIÇÃO MÉDICA - Atenção: pode causar dependência física ou psíquica - MS 1.0639.0304 SAC: 0800 771 0345. Este resumo é da bula aprovada pela Anvisa em 15/12/2023. VEN_1123_1223_VPS.

Contraindicação: hipersensibilidade conhecida ou idiossincrasia a aminas simpatomiméticas. Interação medicamentosa: não administre VENVANSE concomitantemente com  
inibidores da monoamina oxidase.

Takeda Distribuidora Ltda.
Para mais informações, conte com o nosso Serviço de Informações Médicas por meio do e-mail: medinfolatam@takeda.com ou por meio de nossos representantes.

Proibida a reprodução por qualquer meio, tais como: gravação, captura de tela ou foto. Proibido encaminhamento por qualquer meio sem autorização expressa da Takeda.

Material destinado exclusivamente ao público médico prescritor.
Produzido em agosto de 2025 - C-APROM/BR/VEN/0085. SAP: 6519010.

Contraindicação: hipersensibilidade conhecida ou idiossincrasia a aminas simpatomiméticas. Interação medicamentosa: não administre JUNEVE concomitantemente com 
inibidores da monoamina oxidase.

VENVANSE® (dimesilato de lisdexanfetamina)

Indicações: Transtorno do Déficit de Atenção / Hiperatividade (TDAH): VENVA-
NSE é indicado para o tratamento do Transtorno do Déficit de Atenção / Hipera-
tividade (TDAH). VENVANSE deve ser usado como parte de um programa total de 
tratamento do TDAH, que pode incluir aconselhamento ou outras terapias. Trans-
torno de Compulsão Alimentar (TCA): VENVANSE é indicado para o tratamento 
do TCA em adultos.

Contraindicações: VENVANSE é contraindicado em 
pacientes com: Arterioesclerose avançada; Doença 
cardiovascular sintomática; Hipertensão moderada a 
grave; Hipertireoidismo; Hipersensibilidade conheci-
da ou reação de idiossincrasia a aminas simpatomi-
méticas; Glaucoma; Estados de agitação; Pacientes 
com histórico de abuso de drogas. Durante ou dentro 
do prazo de 14 dias após a administração de inibi-
dores da monoamina oxidase (podem ocorrer crises 
hipertensivas).

MS 1.0639.0304. SE PERSISTIREM OS SINTOMAS, O MÉDICO DEVERÁ SER CON-
SULTADO. VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. Atenção: Pode Causar Dependên-
cia Física ou Psíquica. Data de atualização: 20/01/2025.

JUNEVE® (dimesilato de lisdexanfetamina) 
Indicações: Transtorno do Déficit de Atenção / Hiperatividade (TDAH): JUNEVE é 
indicado para o tratamento do Transtorno do Déficit de Atenção / Hiperatividade 
(TDAH). JUNEVE deve ser usado como parte de um programa total de tratamento 
do TDAH, que pode incluir aconselhamento ou outras terapias. Transtorno de Com-
pulsão Alimentar (TCA): JUNEVE é indicado para o tratamento do TCA em adultos.

Contraindicações: JUNEVE é contraindicado em pa-
cientes com: Arterioesclerose avançada; Doença 
cardiovascular sintomática; Hipertensão moderada 
a grave; Hipertireoidismo; Hipersensibilidade conhe-
cida ou reação de idiossincrasia a aminas simpatomi-
méticas; Glaucoma; Estados de agitação; Pacientes 
com histórico de abuso de drogas. Durante ou dentro 
do prazo de 14 dias após a administração de inibido-
res da monoamina oxidase (IMAO) (podem ocorrer 
crises hipertensivas).

MS 1.0639.0303. SE PERSISTIREM OS SINTOMAS, O MÉDICO DEVERÁ SER CON-
SULTADO. VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. Atenção: Pode Causar Dependên-
cia Física ou Psíquica. Data de atualização: 26/02/2025.

Para informações completas, vide 
bula através do QR Code:

Para informações completas, vide 
bula através do QR Code:

dimesilato de lisdexanfetamina

O tratamento com dimesilato
de lisdexanfetamina,  
agora, com custo mais
acessível para o paciente.3 

O paciente em
primeiro lugar

Venvanse®

e Juneve®

Se necessário,
a dose pode ser 
aumentada em
20 mg, em intervalos 
semanais.1,2 

Venvanse® e Juneve® 
A titulação da dose até a 
obtenção da dose ótima 
deve ser guiada pelos 
resultados clínicos, 
não ultrapassando 
uma dose máxima
de 70 mg/dia.1,2

Venvanse®

e Juneve®

A dose de
titulação
inicial.1,2

30  mg/dia1 50  mg/dia1 70  mg/dia1

SEGURANÇA E EFICÁCIA NO TRATAMENTO DO TDAH E DO TCA1,2 
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