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Déficit de Atenção

Hiperatividade e 

impulsividade

TDAH

7%

- Ausência de marcadores biológicos;
- Dificuldade diagnóstica

(Trip & Wickens, 2009)



Introdução

Cérebro em

desenvolvimento

Psicoestimulantes
Metilfenidato 

(Ritalina/Concerta)

(Trip & Wickens, 2009)

Antidepressivos 
tricíclicos
(Tofranil)

Atomoxetina
(Strattera)

? TDAH



Exposição ao metilfenidato na infância e na 
adolescência e abuso de psicoestimulantes : existe algo 

em comum?

Metilfenidato Cocaína

Aumento da DA e NA em estruturas 
frontoestriatais

Aumento da DA na via mesolímbica
dopaminérgica

Sujeitos com TDAH e dependentes de cocaína 
partilham uma necessidade neuronal por estimulação 

dopaminérgica
(Pardey et al., 2012) 



Objetivo geral

Revisar estudos que tenham investigado os efeitos do uso do 
metilfenidato como fator de risco para o posterior  abuso de 
psicoestimulantes em modelos animais não humanos.

Objetivos específicos

Comparar a metodologia dos estudos inseridos na revisão com
a finalidade de entender quais são as variáveis mais relevantes
em cada delineamento. Especificamente:
• Quanto à espécie e linhagem utilizada;
• Quanto à dose;
• Quanto à fase do desenvolvimento do animal;
• Quanto à tarefa comportamental de escolha.



Metodologia

- Levantamento dos dados através de uma pesquisa de
revisão sistemática.

- Temática: exposição crônica ao metilfenidato na infância e
adolescência e abuso subsequente de psicoestimulantes
(cocaína, nicotina e anfetamina).

- Bases de dados investigadas: Scopus; Web of Knowledge
(ISI); PsycARTICLE (APA); PubMed (Medline); e Portal da
Rede SciELO (Scielo.org)

- Somente trabalhos experimentais.
- Somente trabalhos com modelos animais não humanos
- Publicações de 2009 a 2014 em português, espanhol e

inglês.
- taxa de concordância entre os revisores foi de 96,3%.





Aspectos metodológicos relevantes que 
emergiram dos estudos revisados

• Animal utilizado (e.g. primata, roedor e linhagem);

• Dose (i.e. terapêutica ou alta) uso terapêutico x uso recreativo,

validade ecológica?

• Tarefa comportamental utilizada (i.e. auto-administração,

preferência condicionada por lugar, aversão condicionada ao

sabor) tarefas mensuram construtos diferentes.

• Fase do desenvolvimento (i.e. infância ou adolescência)

aspectos neurobiológicos diferenciados.

• Efeito principal (e.g. efeito de pré-exposição ao MPH)



RESULTADOS



Autor linhagem dose Fase do 
desenv.

Variável 
depend.

resultados

Jordan, 2014 SHR, WIS e WKY

(♂)

clínica adolescência AA cocaína SHR ↑ AA cocaína;

WKY e WIS n.s.

Gill,  2012 Macacos Rhesus

(♂)

clínica adolescência AA 

Cocaína  e 

recep. 

D2/D3 e 
DAT

recep. D2/D3 e DAT: sem

alteração

AA cocaína: sem efeito de 
pré-exposição

Wetzell, 2012 Sprague Dawley (♂) Clínica e 

não clínica

adolescência CTA Sem efeito de pré-

exposição

Peña, 2012 SHR e WIS (♂) Clínica e 

não clínica

adolescência CPP MPH 

e METH

SHR efeito para METH e 

WIS efeito para MPH

Harvey, 2011 SHR, WIS e WKY clínica adolescência AA cocaína 

+ DAT

Efeito de pré-exposição 

para o SHR

Crawford 2011 Sprague Dawley
(♀/♂) 

clínica e
não clínica

Infância AA cocaína 

+ CPP

Mph ↑ AA cocaína (apenas 

em ♂);

Mph X CPP = n.s.

Griggs, 2010 Sprague Dawley (♂) clínica adolescência AA cocaína Adm. Intermitente: com 

efeito, adm contínua: sem 

efeito



Discussão

- Aspectos metodológicos relevantes

• Animal utilizado (e.g. primata, roedor e linhagem);

• Dose (i.e. terapêutica ou alta) uso terapêutico x uso recreativo,

validade ecológica?

• Tarefa comportamental utilizada (i.e. auto-administração,

preferência condicionada por lugar, aversão condicionada ao sabor)

tarefas mensuram construtos diferentes.

• Fase do desenvolvimento (i.e. infância ou adolescência) aspectos

neurobiológicos diferenciados.

• Efeito principal (e.g. efeito de pré-exposição ao MPH)



CONCLUSÃO

• A pré-exposição ao MPH na infância ou adolescência pode predispor
o consumo de cocaína, sobretudo em ratos da linhagem modelo para
TDAH;

• diversidade de linhagens utilizadas e de tarefas utilizadas, sugere a
necessidade de uma consideração prudente dos resultados

• Compilação de quinze estudos metanálisados, n=2565 crianças,
nenhum efeito de pré-medicação com MPH foi associado ao
posterior uso de cocaína, maconha, álcool ou nicotina

• MPH na adolescência poderia sensibilizar o sujeito quanto ao uso
posterior de drogas psicoestimulantes. Etapa do desenvolvimento:
alterações importantes em vias dopaminérgicas no córtex pré-frontal

• Estudos longitudinais com adolescentes, assim como estudos
utilizando modelos animais do TDAH, machos e fêmeas, testados
nas mais variadas tarefas podem contribuir para o entendimento
desses processos, podendo colaborar para o tratamento responsável e
eficaz do TDAH.
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