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RESUMEN

Introduccion: El trastorno por déficit atencional e
hiperactividad (TDAH) constituye uno de los trastornos
mas frecuentes del neurodesarrollo, con una prevalencia
estimada a nivel mundial de aproximadamente el 5%
[1,2]. Hasta hace pocos afios, las opciones farmacologicas
utilizadas en Espafia para el tratamiento del TDAH
estaban circunscritas basicamente al metilfenidato en
sus diferentes presentaciones (MFD), y a la Atomoxetina
(ATX).

Desde el afio 2014 disponemos en nuestro arsenal
terapéutico del dimesilato de lisdexanfetamina (LDX);
que es el primer psicoestimulante de larga duracion
con tecnologia de profarmaco, aprobado para su uso en
Espaifia en nifios en los que ha habido una inadecuada
respuesta al tratamiento con metilfenidato, a partir de los
6 afios de vida.

Con el advenimiento de la Guanfancina en 2016,
hemos asistido a una ampliacion considerable del abanico
de opciones terapéuticas farmacoldgicas disponibles a
nuestro alcance, posibilitando de esta manera un control
mas efectivo de los sintomas nucleares del TDAH.

Objetivos: El principal objetivo de este trabajo se centra
en la descripcion y caracterizacion de una poblacion de

nifios y adolescentes con diagndstico de TDAH, en los
que se realizé ensayo terapéutico con LDX.

En base a los resultados obtenidos y a la revision de la
bibliografia, se presentan los diferentes “escenarios” en
los cuales el uso de LDX ha demostrado ser de especial
utilidad en el manejo de nifios y adolescentes con TDAH.

Material y Métodos: Se llevo a cabo un estudio
longitudinal y descriptivo, en el cual se revisaron por
un lado las diferentes respuestas obtenidas con LDX en
funcion de las caracteristicas clinicas de la poblacion
objeto de analisis (nifios y adolescentes de entre 6 y 18
aflos con diagndstico de TDAH, previamente expuestos a
diferentes pautas de MFD y/o ATX), asi como el perfil de
tolerabilidad y de efectos secundarios presentados.

Resultados: Se incluyeron en el trabajo 200 pacientes
(n=200), de los cuales 140 fueron varones y 60 nifas
(relacion varon/nifias 2.3), con un rango de edades
comprendido entre los 6 y los 18 afios, y una media de
edad de 15 afios.

De los 200 pacientes incluidos, 178 (89%) presentaron
una respuesta buena o muy buena, mientras que los
22 restantes (11%) tuvieron una inadecuada respuesta
y/o una tasa de efectos secundarios que motivaron la
suspension del tratamiento con LDX.
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Los que mejor respondieron al cambio a LDX fueron
aquellos individuos en los que existia una respuesta previa
parcial a diferentes pautas farmacoldgicas, en los que
necesitaban multiples tomas de MFD para obtener una
mejor cobertura a lo largo del dia, o en los que existian
efectos indeseables sobre el “cardcter” (especialmente en
adolescentes sin otras comorbilidades asociadas).

El 89% de los pacientes presentaron efectos
secundarios de intensidad leve-moderada (en la linea
de los ya descriptos con los psicoestimulantes), con
tendencia a mejorar o desaparecer con el paso del tiempo.
No se evidenciaron efectos secundarios graves en la serie
analizada.

Conclusiones: Existe un perfil clinico de pacientes
con diagnostico de TDAH en los cuales el uso de
LDX parece mostrar un alto perfil de eficacia, con una
adecuada tolerabilidad a corto, mediano y largo plazo; y
una aceptable tasa de efectos secundarios.

Palabras clave: TDAH. LDX. Psicoestimulantes.
Tratamiento. Perfil terapéutico. Profairmaco

ABSTRACT

Introduction: Attention deficit hyperactivity disorder
(ADHD) is one of the most frequent neurodevelopmental
disorders, with an estimated worldwide prevalence
of approximately 5% [1,2]. Until a few years ago, the
pharmacological options in Spain for the treatment of
ADHD were basically confined to methylphenidate in
its different presentations (MFD), and to Atomoxetine
(ATX).

Since 2014 we have in our therapeutic arsenal the
lisdexanfetamine dimesylate (LDX); which is the first
long-term psychostimulant with prodrug technology,
approved for use in Spain in children in whom there
has been an inadequate response to treatment with
methylphenidate, from 6 years of age.

With the advent of guanfancine in 2016, we have
witnessed a considerable expansion of the range of
pharmacological therapeutic options available to us, thus
enabling a more effective control of the core symptoms
of ADHD.

Objectives: The main objective of this work focuses
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on the description and characterization of a population
of children and adolescents diagnosed with ADHD, in
which a LDX therapeutic trial was conducted.

Based on the results obtained and the review of the
literature, the different “scenarios” are presented in which
the use of LDX has proved to be especially useful in the
management of children and adolescents with ADHD.

Material and Methods: A longitudinal and descriptive
study was carried out, in which the different responses
obtained with LDX were reviewed on the one hand
according to the clinical characteristics of the population
under analysis (children and adolescents between 6 and
18 years old). with a diagnosis of ADHD, previously
exposed to different MFD and / or ATX guidelines), as
well as the tolerability profile and side effects presented.

Results: 200 patients were included in the study (n
= 200), of which 140 were males and 60 girls (relation
between males / girls 2.3), with a range of ages between
6 and 18 years, and an average of age of 15 years.

Of the 200 patients included, 178 (89%) had a good or
very good response, while the remaining 22 (11%) had an
inadequate response and / or a rate of side effects that led
to the suspension of treatment with LDX.

Those who responded best to the change to LDX
were those individuals in whom there was a partial
prior response to different pharmacological guidelines,
in which they needed multiple doses of MFD to obtain
better coverage throughout the day, or in which there
were undesirable effects. about “character” (especially in
adolescents without other associated comorbidities).

89% of the patients presented side effects of mild-
moderate intensity (in line with those already described
with psychostimulants), with a tendency to improve or
disappear with the passage of time. There were no serious
side effects in the series analyzed.

Conclusions: There is a clinical profile of patients
diagnosed with ADHD in whom the use of LDX seems
to show a high efficacy profile, with adequate tolerability
in the short, medium and long term; and an acceptable
rate of side effects.

Keywords: ADHD; LDX; Psychostimulants;
Treatment; Therapeutic profile; Pro-drug
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INTRODUCCION

El trastorno por déficit atencional con hiperactividad
(TDAH) constituye uno de los trastornos neurobiologicos
mas frecuentes en la edad pediatrica. Caracterizado por
unos niveles inadecuados de inatencion, hiperactividad
y/o impulsividad; el TDAH no sélo puede condicionar
el desempeiio académico de quien lo padece, sind
también afectarle en todas las areas de su vida personal,
familiar y social [3, 4]. Con una prevalencia mundial
estimada de aproximadamente el 5,29%, constituye un
verdadero problema de salud publica, con un alto costo
socioecondmico [2, 4, 5].

Actualmente existe consenso entre las principales
guias clinicas y recomendaciones de expertos, en que
el abordaje multimodal del TDAH (es decir, aquel que
incluye aspectos psicologicos y de psicoeducacion,
pedagdgicos y farmacoldgicos) no so6lo constituye la
opcién terapéutica mas recomendable, sin6d también la
mas coste-efectiva a mediano y largo plazo [6, 7, 8].

En las ultimas décadas el tratamiento farmacologico
del TDAH a nivel mundial, ha estado mayoritariamente
repartido entre los psicoestimulantes (metilfenidato y
anfetaminas) y los no-psicoestimulantes (atomoxetina y
clonidina). Hasta hace pocos afios atras, el metilfenidato
era considerado el tratamiento de primera eleccién en
Espafia en el 70% de los casos, seguido de la atomoxetina
en el 30% restante [7].

La lisdexanfetamina constituye el primer profarmaco
psicoestimulante de larga duracion, aprobado en Europa
bajo el nombre de ELVANSE®, para el tratamiento de
nifios a partir de los 6 afios de edad, en los cuales haya
existido una respuesta inadecuada a pautas previas de
metilfenidato.

El principal objetivo de este trabajo se centra en la
caracterizacion de los diferentes perfiles clinicos en los
cuales el uso del LDX parece mostrar especial utilidad y
eficacia. Para ello se evaluaron las respuestas obtenidas
con LDX, la tolerabilidad presentada y la presencia
de efectos indeseables; en una poblacién de nifios y
adolescentes de entre 6 y 18 afios previamente expuestos
a diferentes pautas de MFD y/o ATX.

Ademas, se revisé la literatura existente hasta
la fecha, a fin de determinar si nuestros datos eran
concordantes y extrapolables a los ya publicados
en paises con mayor experiencia en el uso de dicho
farmaco. Y secundariamente se analizaron las principales

Experiencia en la utilizacion de lisdexanfetamina en el
manejo del TDAH de nifios y adolescentes

caracteristicas farmacocinéticas y farmacodinamicas de
la LDX con posibles implicancias en la practica clinica.

MATERIAL Y METODOS

Se llevd a cabo un estudio longitudinal, descriptivo
y cualitativo, en el cual se analizaron las diferentes
respuestas obtenidas con LDX en funcion de las
caracteristicas clinicas de una poblacién de nifios y
adolescentes de entre 6 y 18 afios con diagndstico de
TDAH, previamente expuestos a diferentes pautas de
MFD y/o ATX.

RESULTADOS

Se incluyeron en el trabajo un total de 200 pacientes
(n=200), que cumplian criterios diagndsticos de TDAH
(segun el “Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders”, en su version DSM-V); clasificandolos en
“TDAH de presentacion combinada” en el 63.5 % de
los casos, y TDAH de presentacion “predominantemente
con falta de atencion” en el 36.5% restante.

Treinta y cinco pacientes (17.5%) fueron considerados
bien TDAH “secundarios” a un Trastorno del Espectro
Alcohdlico Fetal (TEAF) o a un Daio Cerebral
Adquirido (DCA); o bien TDAH “comérbido” cuando
la sintomatologia TDAH acompaiiaba a otros trastornos
del neurodesarrollo, como la discapacidad intelectual
(DI) o el trastorno del espectro autista (TEA). De estos,
12 pacientes presentaban una DI leve o moderada (6%),
8 pacientes un TEA (4%), 14 pacientes un TEAF (7%),
y el caso restante un DCA por traumatismo craneo-
encefalico grave en la primera infancia (0.5%). Los
otros 165 individuos (82.5%) fueron catalogados como
TDAH “primarios” (es decir de causa genética y sin otra
patologia aparentemente asociada).

Del total de la muestra analizada, 140 pacientes (70%)
eran varones y 60 (30%) nifias (relacion varén/nifias 2.3);
con un rango de edades comprendido entre los 6 y los 18
afios, y una media de edad de 15 afios.

Todos habian estado expuestos previamente a
diferentes pautas de MFD y/o ATX; y habian presentado
una inadecuada respuesta al tratamiento farmacolégico
implementado, motivando el subsiguiente cambio a
LDX. Ciento setenta y siete pacientes (88.5%) habian
recibido MFD so6lo (en diferentes presentaciones y
combinaciones), mientras que los 23 restantes (11.5%)
primero recibieron MFD y posteriormente ATX.
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En relacion a los motivos del cambio a LDX se

clasificaron de la siguiente forma:

1. Ausencia de eficacia en el control de los sintomas
nucleares del TDAH con pautas previas de MFD o
ATX, en 11 pacientes (5.5%).

2. Escasa o insuficiente eficacia en el control de los
sintomas nucleares del TDAH con pautas previas
de MFD o ATX, en 92 pacientes (46%).

3. Necesidad de multiples tomas de MFD a lo largo
del dia porque el paciente se queda “corto de
dosis”, en 44 pacientes (22%).

4. Mala tolerancia a pautas previas de MFD, en los
53 pacientes restantes (26.5%).

Con respecto a la dosificacion empleada, 71 pacientes
recibieron 30 mg/dia (35.5%), 116 pacientes 50 mg/dia
(58%) y 13 pacientes 70 mg/dia (6.5%). De estos, 178
individuos (es decir el 89% de la muestra), consideraron
que la respuesta a LDX era superior a la obtenida con
MFD o ATX; puntuando a la misma como “buena o
muy buena” (utilizando una escala de 0 a 10, en la cual
0 equivalia a un “nulo control de los sintomas nucleares
del TDAH” y 10 a un control “inmejorable”). Entre
tanto, los 22 casos restantes (11%), presentaron una
respuesta inadecuada y unos efectos indeseables de
tales caracteristicas, que motivaron la suspension del
tratamiento con LDX.

Los que mejor respondieron al cambio a LDX fueron
aquellos pacientes en los que existia una respuesta previa
parcial a diferentes pautas farmacologicas (respuesta
positiva pero no 6ptima en el control de los sintomas
nucleares del TDAH), o en los que necesitaban multiples
tomas de MFD para obtener una mejor cobertura
a lo largo del dia, o en aquellos en los que existian
efectos indeseables sobre el “caracter” y la “regulacion
emocional” (especialmente en adolescentes sin otras
comorbilidades asociadas).

De los 22 pacientes que recibieron LDX y se tuvo que
suspender el tratamiento por mala tolerabilidad; en 11
la indicacion inicial del cambio a LDX fue la “ausencia
de respuesta frente a pautas previas de MFD o ATX”,
en 8 la “escasa eficacia en el control de los sintomas
nucleares del TDAH con las mismas”, y en 3 la magnitud
de los “efectos secundarios presentados con MFD”
(principalmente anorexia, irritabilidad o irascibilidad).
De estos, 10 individuos eran TDAH secundarios a TEAF
o comorbidos con DI o TEA, mientras que los 11 restantes
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“TDAH primarios” con sintomatologia internalizante o
afectiva asociada.

El 89% de la muestra (178 pacientes) presentd una
tasa de efectos secundarios (leves-moderados) en la linea
de los ya descriptos con los psicoestimulantes y con
tendencia a mejorar o desaparecer con el paso del tiempo
(anorexia, descenso de peso, insomnio de conciliacion,
irritabilidad, apatia, cefaleas); obligando a la suspension
del tratamiento farmacologico en el 11% restante (22
pacientes). En relaciéon a estos ultimos; los efectos
secundarios que obligaron a suspender el tratamiento
con LDX fueron irritabilidad e irascibilidad importantes
(registrandose en algin caso agresividad), anorexia y
conductas de “aislamiento”, apatia o ansiedad marcadas.
No se detectaron efectos secundarios graves en relacion
al uso de LDX en la poblacion objeto de analisis (muerte,
trastornos del ritmo o alteraciones hemodinamicas
substanciales, psicosis, mania, ideacion suicida, etc.).

El seguimiento evolutivo a mediano y largo plazo
(con un periodo de seguimiento maximo de 4 afios en el
16.5% de la poblacion estudiada, de al menos 3 afos en
el 36.5%, de 2 afios en el 13%, de mas de 1 afio en el 26%
y de menos de 12 meses en el 8% restante), evidencid un
mantenimiento de la eficacia clinica con el paso de los
afios (percibida por el paciente y/o por su familia), en
todos ellos.

DISCUSION

El metilfenidato ha sido el farmaco tradicionalmente
utilizado de primera eleccion, para el tratamiento de nifios
y adolescentes con TDAH. Con una tasa de respuesta
alta cercana al 70%, la “normalizacion sintomatica” o
“respuesta completa”, sin embargo, es proporcionalmente
baja alcanzando solamente el 56% [9]. No obstante, de ese
30% que no responde inicialmente al MFD se estima que
el 80% lo hara a derivados anfetaminicos (y viceversa),
lo que significa que al menos entre un 90 a 95% de
los casos respondera al menos a un tipo de farmaco
psicoestimulante [10]. Por este motivo y en concordancia
con estudios previos en los cuales se concluye que
la mala respuesta a un primer psicoestimulante no
necesariamente predice la mala respuesta a un segundo; es
que la “US practice guidelines” recomienda la utilizacion
de anfetaminas o metilfenidato como primera opcion del
tratamiento en nifios y adolescentes con TDAH, y sugiere
cambiar de uno a otro (o en su defecto a un farmaco no
psicoestimulante), en funcion de la si la respuesta y/o la
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tolerabilidad no son adecuadas [11,12, 13].

En este sentido, y en concordancia a lo observado
en nuestros pacientes, la implementacion y adaptacion
de dicho precepto a nuestra realidad contemplaria una
serie de situaciones de la practica clinica habitual, en la
cual la decision de realizar un cambio farmacoldgico a
anfetaminas (en el caso de Espaia a LDX), seria altamente
recomendable. Por ejemplo, en aquella poblacién de
pacientes en los que el control de los sintomas nucleares
del TDAH demuestra ser escaso o insuficiente para los
objetivos terapéuticos planteados. O bien cuando la
tasa de efectos secundarios, la necesidad de multiples
tomas a lo largo del dia, o la necesidad de dosis altas
de metilfenidato para alcanzar el objetivo terapéutico
deseado; causan un importante disconfort al paciente y a
su familia, y hacen peligrar la adherencia al tratamiento.
O simplemente cuando el paciente no se siente a gusto
con determinada pauta farmacoldgica y expresa la
necesidad de un cambio (por ejemplo, en adolescentes
-sin comorbilidades asociadas-, que describen que
cuando toman MFD “no son ellos” y que este les “quita
la chispa” o les “aplatana”, produciéndoles un efecto
negativo en su caracter y/o en su “expresion emocional’).
En acuerdo con los resultados obtenidos en nuestro
estudio, todos estos “escenarios” parecen compartir un
rasgo en comun: la buena respuesta obtenida al cambiar
la pauta farmacologica a LDX, con un 89% de respuestas
positivas.

Ahora bien, si analizamos la muestra de pacientes en
su conjunto, vemos como a pesar de su heterogeneidad
clinica, existe una cierta homogeneidad tanto en
el tipo de respuesta obtenida con lisdexanfetamina
(buena o muy buena), como en la tasa de efectos
secundarios experimentados (igual o menor que con
psicoestimulantes); conunaescasainter e intravariabilidad
entre pacientes. Seguramente dicho comportamiento sea
debido a la condicion de profarmaco de LDX; cuyas
propiedades farmacocinéticas y farmacodindmicas le
convierten en un farmaco estable, con un mecanismo
de accidn “suave”, “lineal”, sin “efecto bolo” ni “efecto
rebote”. Este ultimo aspecto farmacocinético le confiere,
ademas, una importante ventaja con respecto a ciertas
presentaciones de MFD que potencialmente pueden
provocar un marcado efecto rebote en horas de la tarde,
puesto que mantiene un efecto similar tanto a la hora y
media de su administracion via oral, como a las 13 horas
de la misma [14]. Como hemos comprobado en la serie
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analizada; el efecto duradero de LDX (de 13 horas en
nifios y 14 en adultos), hace de ésta una herramienta de
especial utilidad en pacientes que requieren un efecto
prolongado en el tiempo y con mayor cobertura a lo
largo del dia, evitando asi las multiples combinaciones
de metilfenidato de corta, mediana o larga duracion (4, 8
6 12 horas) [15,16].

En acuerdo con la literatura revisada; ni el sexo, laraza,
la edad del paciente, las condiciones de las tomas (en
ayunas o con alimento, entero o en dilucion), o el subtipo
de TDAH, parecen haber condicionado el tipo de respuesta
obtenida con LDX, siendo la misma bastante predecible
en relacion a los perfiles clinicos arriba mencionados
[7,15]. Su rapida absorcion -con la subsecuente hidrolisis
en el citosol de los globulos rojos, sin efecto de primer
paso ni metabolizacion por el complejo citocromo P450-
, le convierten en un farmaco con poca probabilidad
de interaccionar con otros fdrmacos de metabolismo
hepatico (como algunos de los utilizados en pacientes
con epilepsia), o de alterarse frente a variaciones del pH
intestinal o del tiempo de transito intestinal [17, 18]. Otro
aspecto farmacocinético con posibles implicancias en la
practica clinica, es la gran capacidad demostrada por los
glébulos rojos en estudios “in vitro”, para metabolizar la
dextroanfetamina incluso en presencia de valores bajos
de hematocrito (en valores del 10 al 25% de lo normal)
[7,19]. Esta caracteristica facilita su uso incluso en
pacientes con anemia hemolitica o con enfermedad de
células falciformes [19,20].

En relaciéon a la alta tasa de respuestas positivas
encontradas, pensamos es concordante con la reportada en
la literatura, en la que tanto en el registro europeo, como
en 6 estudios americanos en niflos y adolescentes tratados
con LDX y en 2 trabajos recientemente publicados; se
demuestra un alto perfil de eficacia y seguridad (a corto
y mediano plazo), con un tamafio del efecto (TE) de
la lisdexanfetamina de 1.8, en comparacién con el del
MFD OROS de 1.2, y el de la ATX de 0.8. [15, 21-30].
En acuerdo con nuestros hallazgos Jain et al. ponen de
manifiesto en un trabajo de revision de dos estudios, que
en niflos previamente tratados con MFD cuya respuesta
no era 6ptima, LDX constituia una alternativa terapéutica
eficaz y coste-efectiva [15,31]. Y en un analisis “post
hoc” de un estudio multicéntrico, randomizado, doble
ciego, placebo-control; Coghill y colaboradores afirman
que la lisdexanfetamina constituye una alternativa
terapéutica eficaz tanto en nifios con TDAH naive de
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tratamiento, como en los previamente tratados con otros
farmacos [32].

Existen sin embargo, pocos trabajos “head to head”
que comparen directamente la eficacia de las anfetaminas
de liberacion prolongada con la del MFD OROS y con la
de la ATX. En un estudio “post hoc” realizado en 2013,
Soutullo et al. analizan el efecto de la lisdexanfetamina en
el control de los sintomas nucleares del TDAH en nifios
y adolescentes, en relacion al MFD-OROS. Estos autores
concluyen que a las dosis testadas (30, 50 y 70 mg/
dia), aquellos pacientes tratados con LDX presentaban
una mejoria sintomatica estadisticamente significativa
(superior al 30% en la “ADHD rating Scale-I” y en el
CGI-I Scale”), en relaciéon a una poblacion comparable
de nifios y adolescentes tratados con MFD-OROS (18,
36 y 54 mg/dia) [33]. Posteriormente en 2017, Jeffrey
y colaboradores llevan a cabo 2 estudios randomizados,
doble ciego, placebo-control y “head to head” (en
adolescentes); en el que comparan la eficacia obtenida
con LDX en relacion al MFD-OROS (tanto en dosis
flexibles como forzadas). Estos autores concluyen que
en “dosis forzadas”, LDX se muestra superior a MFD-
OROS en el control de sintomas nucleares del TDAH;
no obstante lo cual ambos farmacos por separado
continuarian presentando altos niveles de eficacia [15].
Cuando el andlisis se centra en cambio, en comparar las
respuestas obtenidas de la lisdexanfetamina (30, 50, 70
mg/dia) en relacion a la atomoxetina (0-5-1,4 mg/kg/dia),
en una poblaciéon de nifios y adolescentes con TDAH
con respuesta previa inadecuada al MFD; el grupo de la
lisdexanfetamina presenta una mayor tasa de respuesta
(incluso a las 9 semanas de iniciado el tratamiento) en
comparacion con el de la atomoxetina [34]. Una posible
critica de este estudio podria ser que la duracion del
mismo era de tan s6lo 9 semanas y que las dosis maximas
de ATX alcanzadas eran de 1,4 mg/kg/dia, lo que podria
haber limitado en cierto modo los potenciales efectos de
la misma a mas largo plazo.

Ahorabien,desdeunaperspectivamasfarmacodinamica;
el mecanismo de accion de LDX podria explicar por
si mismo las diferencias encontradas en relacion a
una mayor eficacia, a un mayor tamafio de efecto y un
menor numero necesario para tratar (NNT) de LDX en
relacion al MFD y a la ATX. Puesto que ademas de ser un
inhibidor de la recaptacion de dopamina y noradrenalina,
tiene un doble mecanismo mediante el cual no sélo
favorece la liberacion de las monoaminas en el espacio
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sinaptico, sino que también inhibe su degradacion en las
vesiculas sinapticas. Este doble mecanismo de accion
parece ser el responsable de las diferencias de eficacia
encontradas entre la lisdexanfetamina, el MFD y la ATX.
Pero también nos lleva a preguntarnos si en nuestros
pacientes con TDAH “primarios” (que presentaban
marcados niveles de irritabilidad, agresividad y labilidad
emocional con LDX); podria existir alguna comorbilidad
psiquiatrica no detectada ni diagnosticada previamente.
Y si la “sobrecarga monoaminérgica” a la que se vieron
expuestos al administrarles dicho farmaco, podria
haber “desestabilizado” de alguna forma, un estado de
“homeostasis relativa” basal. Se ha de tener en cuenta que,
si bien el déficit en el control emocional parece formar
parte de la propia naturaleza del TDAH, en ocasiones
también forma parte de otros trastornos comorbidos
especificos. Esta es la razén por la cual en los TDAH
“puros” los psicoestimulantes proporcionan una mejoria
de los sintomas de disfuncion del control emocional
inherentes al propio TDAH, mientras que cuando son
expresion de una comorbilidad psiquiatrica asociada la
peoria clinica puede hacerse muy manifiesta [36].
Finalmente, en relacion al perfil de seguridad y
tolerabilidad de la lisdexanfetamina y extrapolando
nuestros hallazgos a los ya publicados en la literatura;
David Coghill encuentra que ambos son similares al
de los ya descritos en los psicoestimulantes [37]. Sin
embargo, la impresion general de la muestra analizada fue
de una igual o incluso mejor tolerabilidad comparativa de
LDX en relacién a otras pautas farmacologicas recibidas
previamente (siendo fundamentalmente la disminucion
del apetito la queja mdas frecuentemente registrada,
seguida de las dificultades para el inicio del suefio).
Seguramente el hecho de haber estado expuestos con
anterioridad a otros farmacos psicoestimulantes haya
contribuido a este fendmeno; y sea el que explique las
mejores tasas de adherencia al tratamiento con LDX en
nifios y adolescentes que previamente han recibido MFD
6 ATX, en relacion a los que nunca lo han hecho [38,39].
Considerando ademas que el tratamiento continuado
con dosis optimas de lisdexanfetamina no solo parece
mostrar mejoras significativas en las escalas de calidad
de vida (especialmente en los dominios “conductas
de riesgo”, “relaciones interpersonales con familia y
amigos” y “rendimiento académico”), sino que ademas
ha demostrado ser una opcion coste-efectiva en adultos;
estos resultados podrian ayudar a los profesionales de
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la salud a optimizar los tratamientos disponibles en la
actualidad para el TDAH [35, 40-42].

En conclusion, la elaboracion de determinados
perfiles clinicos nos permite personalizar el tratamiento
farmacoldégico, adaptandolo a las necesidades
individuales de cada paciente y su familia. Las
caracteristicas farmacocinéticas y farmacodindmicas
de la lisdexanfetamina, hacen de esta una herramienta
especialmente indicada en pacientes que han presentado
una respuesta inadecuada a otros tratamientos
farmacoldgicos de uso corriente en el TDAH, o en
aquellos que requieren multiples dosis para una accidon
prolongada y uniforme en el tiempo, o ante la necesidad
de dosis muy altas de otros farmacos para un control
sintomatico Optimo. Asimismo, tendria especial
indicacion en aquellos adolescentes sin trastornos
comorbidos asociados, que describen que cuando toman
MFD “no son ellos” y que este les “quita la chispa”, o les
produce un efecto negativo en su caracter.

En este sentido, se ha de tener precaucion en aquellos
casos en los que al TDAH se asocia una comorbilidad
psiquidtrica no diagnosticada, tratada ni estabilizada
previamente por un especialista; o en nifios con trastorno
del espectro autista, discapacidad intelectual u otros
trastornos del neurodesarrollo, puesto que en estos casos
la tolerabilidad de los farmacos de uso frecuente para el
TDAH puede ser peor que en los TDAH “primarios”, y
la eficacia menor.

La presente investigacion y elaboracion del manuscrito
no ha recibido ayudas especificas provenientes de Shire
Pharmaceuticals; asi como tampoco de agencias del
sector publico, comercial o entidades sin animo de lucro.
Los procedimientos realizados a lo largo del estudio, se
han ajustado a los correspondientes preceptos éticos
establecidos en la normativa de Helsinki.
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