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1. INTRODUCAO

O metilfenidato (MPH) é um psicoestimulante que atua inibindo a recaptacédo de
noradrenalina e dopamina no sistema nervoso central, amplamente utilizado no
tratamento de transtornos do déficit de atencgdo e hiperatividade (TDAH) (VOLKOW et
al., 1998). Apesar do farmaco ter se mostrado eficaz em otimizar as funcfes cognitivas
de individuos com déficit funcionais - como a meméria de trabalho -, seu impacto sobre
essas mesmas funcdes ainda é um tema de discussdo na literatura cientifica
(ELLIOTT et al., 1997).

A memoria de trabalho é um componente essencial do sistema de memodria, a
gual esta intimamente relacionado ao processamento de informacdes em tempo real
e a autorregulacdo comportamental, fun¢des utilizadas na compreensao linguistica,
na escrita e na tomada de decisdo (BERNARD et al., 2007). Desse modo, o teste
go/no-go tem sido frequentemente empregado para avaliar a memoéria de trabalho em
ensaios clinicos, medindo a capacidade de inibicdo de respostas automaticas a
estimulos especificos. Nesse teste, 0s participantes sdo apresentados a uma série de
estimulos, geralmente letras ou simbolos, e séo instruidos a responder (go) apenas
guando um estimulo especifico aparece, enquanto devem se abster de responder (no-
go) quando outros estimulos sdo apresentados.

Esta reviséo integrativa é um recorte de um estudo mais abrangente, sobre os
efeitos comportamentais do MPH em individuos saudaveis, e tem como objetivo
examinar seus efeitos sobre o desempenho no teste go-no/go em pessoas sem déficit
cognitivo. Assim, espera-se contribuir para uma compreensdo mais aprofundada dos
efeitos desse psicoestimulante sobre a memoria de trabalho em uma amostra que néo
apresenta condicdes patoldgicas.

Essa revisdo integrativa € de suma importancia para a pratica clinica, visto que
0 uso do MPH para incremento cognitivo tem se tornado cada vez mais frequente,
apesar das evidéncias cientificas ainda serem controversas quanto aos efeitos
terapéuticos e adversos nessa populagdo (CANDIDO et al., 2020). Espera-se que 0s
resultados dessa pesquisa contribuam para o0 avanc¢o da compreensao cientifica sobre
a influéncia do MPH na memdria de trabalho, fornecendo alicerce para futuras
pesquisas e intervencdes clinicas mais informadas e eficazes.

2. METODOLOGIA

Foi realizada uma busca sistematica de artigos cientificos conforme o protocolo
“‘Molecular and behavioral effects of methylphenidate use by healthy people”
previamente publicado na plataforma Prospero
(https://www.crd.york.ac.uk/prospero/display_record.php?RecordID=304249).
Seguindo os passos do protocolo, foram extraidos artigos das bases de dados
PubMed, EMBASE, Scopus, Web of Science e PsycINFO, conforme a estratégia de
busca preestabelecida. Em sequéncia, a amostra foi triada através dos critérios de
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elegibilidade, de forma independente entre dois autores, seguindo o fluxograma do
tipo PRISMA (Page et al., 2021).

A partir da triagem, os artigos foram fichados, e suas informagdes foram
extraidas em uma tabela, constando as informacdes chave previstas no protocolo.
Assim, para compor esse manuscrito, foram selecionados e analisados aqueles
estudos que utilizaram em sua metodologia o teste go/no-go. A partir disso, registrou-
se o0s resultados encontrados quanto a performance no teste go/no-go, observando-
se o desfecho acuracia, isto €, a razdo da soma entre as respostas frente aos sinais
go e de inibi¢cbes frente ao sinal no-go pelo total de sinais.

Ainda, salienta-se que a analise de viés e qualidade da amostra ainda nao foi
realizada.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A amostra final analisada € composta por nove artigos que investigam os efeitos
do MPH sobre a performance de individuos adultos saudaveis no teste go/no-go, a
partir da amostra inicial de 1426 artigos triados, e da analise de 45 artigos, conforme
o fluxograma da FIGURA 1. Todos os artigos analisados sdo ensaios clinicos
randomizados e controlados por placebo, exceto pelo trabalho de Buchmann que nao
utilizou grupo controle, abordando uma amostragem entre 12 e 116 participantes. Para
a intervencao, foram utilizadas doses Unicas de MPH entre 20mg e 60mg por via oral,
dosagem segura capaz de alcancar efeitos terapéuticos (HUSS et al., 2017). Nesse
sentido, uma metanalise sobre os efeitos dose dependentes do MPH na funcéo
neurocognitiva de criangas com TDAH ratifica a caréncia de pesquisas primarias em
sobre os efeitos do MPH em altas doses (VERTESSEN et al., 2022).

Na TABELA 1 é possivel conhecer as especificacdes de cada publicacdo, bem
como a performance do grupo MPH frente ao placebo no teste go/no-go. Conforme
demonstrado, somente o estudo de Berger demonstrou aumento significativo da
acuracia no grupo exposto ao MPH comparado ao grupo placebo, utilizando uma
dosagem de medicac¢do conforme o peso corporal, observando-se a dose maxima de
60mg. Assim, o Unico trabalho a utilizar o mesmo tipo de intervenc¢ao, Buchmann, ndo
permitiu a observacéo desse parametro por auséncia de controle. Dessa forma, ainda
sd0 necessarios mais estudos para corroborar que o efeito observado s6 pode ser
alcancado com doses maiores de MPH.

Por outro lado, os demais estudos ndo evidenciaram melhora na performance no
teste go/no-go por individuos saudaveis utilizando MPH. Cabe ressaltar que outros
parametros ndo avaliados nessa revisao variaram entre os estudos, como o tempo de
reacao e a resposta inibitoria. A despeito da acuracia isoladamente ndo ser capaz de
comparar a memoria de trabalho diretamente, a auséncia de variacdo na performance
entre 0s grupos de intervencao e controle sugerem que o MPH, nas doses entre 20
mg e 45 mg, ndo é capaz de potencializar a memoaria de trabalho suficientemente para
gue haja impacto na tarefa (MCVAY et al., 2009). A fim de esclarecer o impacto do
MPH sobre as fungbes cognitivas no teste go/no-go, € interessante que pesquisas
futuras avaliem outros parametros da tarefa além da acuracia.

Essa revisdo néo é isenta de limitacbes. Assim, a auséncia de metanalise nao
permite a comparagao quantitativa dos diferentes estudos analisados. Também, os
critérios de exclusao e incluséo previstos podem ter reduzido a amostra analisada, e
consequentemente comprometido alguns resultados.
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4. CONCLUSOES
Portanto, infere-se que o MPH em doses baixas e moderadas nao foi capaz de
potencializar suficientemente a memoria de trabalho dos participantes dos estudos a
ponto de melhorar sua performance no teste go/no-go. Ainda, a literatura cientifica
apresenta uma caréncia de estudos controlados por placebo que investigam os efeitos
do farmaco em altas doses. Por fim, a sintese de informacéo elencada nesse trabalho
pode ser utilizada como ferramenta para elaboracdo de novos estudos na area.

FIGURA 1 - Fluxograma PRISMA
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TABELA 1 - Relacao dos artigos

Autor (ano) Amostra Resultado do MPH sobre performance no Dosagem
teste go/no-go

BERGER et al. n=34 Melhora da performance comparando grupo 1 mg/kg

(2020) tratado e controle. (méax 60mg)

BUCHMANN et al. n=49 N&o houve controle para comparagéo 1 mg/kg

(2019) (méax 60mg)

COSTA etal. (2013) | n=50 N&o houve melhora da performance. 40 mg

FARR et al. (2014) n=116 N&o houve melhora da performance. 45 mg

HODZHEV et al. n=12 N&o houve melhora da performance. 20 mg

(2020)

MANZA et al. (2016) | n=24 N&o houve melhora da performance. 45 mg

MOMMAERTS etal. | n=21 N&o houve melhora da performance. 20 mg

(2013)

ROSENBERG et al. n=116 N&o houve melhora da performance. 45 mg

ZHU et al. (2013) n=18 N&o houve melhora da performance. 20 mg
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