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INTRODUCAO

A farmacoterapia com Inibidores Seletivos da Recaptacgdo da Serotonina (ISRS), a clomipramina e
a terapia cognitivo-comportamentalde exposi¢cdo e prevengdo de rituais (TCC) séo considerados o0s
tratamentos de primeira linha para o transtorno obsessivo-compulsivo (TOC). O uso de medicamentos
tem alguns inconvenientes: o0 maior deles € a resposta parcial que a maioria dos pacientes apresenta. A
maioria tem uma redugédo na intensidade dos sintomas, persistindo com sintomas residuais, muitas
vezes ainda em nivel clinico, a apenas ao redor de 20% apresentam remissdo completa. Além disso,
muitos n&o toleram os efeitos colaterais ou simplesmente ndo aceitam utilizar medicamentos. Também
sdo comuns as recaidas apds sua suspensdo, e a eficacia dos antiobsessivos fica comprometida
guando h& comorbidades como tiques, transtorno de Tourette, psicoses, ou transtorno do humor bipolar
— situacdo na qual eventualmente estd contra-indicada a utilizacdo de um antidepressivo pelo risco de
viradas maniacas. Tém como principaais vantagens sua facil utilizacdo e ampla disponibilidade.

Apezar dessas limitagcbes os medicamentos sdo a alternativa preferencial para pacientes que
apresentam predominantemente obsessdes, com convic¢des muito intensas sobre o contetdo de suas
obsessdes, com suas rotinas de vida ou rela¢des interpessoais muito comprometidas pelos sintomas,
com ansiedade ou depresséo intensas, portadores de transtornos de personalidade graves, como
borderline ou esquizotipica.

Além do uso de psicofarmacos, a TCC € uma alternativa eficaz no tratamento do TOC. Pode ser a

escolha preferencial quando: 1) o paciente ndo aceita utilizar medicamentos ou existem contra-

(
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indicagbes para 0 seu uso; 2) predominam rituais de lavagem, verificacdes, repeticbes ou

comportamentos evitativos; 3) os sintomas ndo sdo demasiadamente intensos ou incapacitantes que
impecam a realizacdo das tarefas de exposicdo e prevencdo de rituais da TCC; 4) inexistem
comorbidades graves associadas (depressdo ou ansiedade gravs, tiques, THB, psicoses, retardo
mental); 6) o paciente estd motivado para realizar a TCC e tem condi¢cbes de tolerar aumentos
passageiros da ansiedade decorrentes das tarefas e exercicios de exposi¢cdo e prevencdo de rituais e
7) existe um terapeuta disponivel, a terapia cognitivo-comportamental. A TCC é ainda uma alternativa
interessante para aqueles que obtém uma resposta parcial com o uso de psicofdrmacos, pois est4 bem
documentado, que ela pode acrescentar beneficios adicionais para essa classe de pacientes.

O maior problema da TCC é a adesao do paciente ao tratamento avaliada pelo efetivo enolvimento
nas tarefas de exposicéo e prevencgédo de resposta. Eventualmente mesmo pacientes com sintomatologia
menos grave nao estdo motivados e preferem o uso de medicamentos, ou ainda a TCC simplesmente
ndo é disponivel. Nesses casos a farmacoterapia é a abordagem preferencial e eventualmente poderéa
ser a Unica abordagem viavel devendo ser iniciada primeiramente.

Como regra, sempre que possivel e as condi¢cdes o permitam € interessante utilizar simultaneamente
as duas modalidades de tratamento, embora inexistam evidéncias conclusivas de que tal associacao
seja de fato vantajosa. Feitas estas observagbes vamos expor uma proposicao de algoritmo do

tratamento do TOC com énfase no tratamento farmacologico.

ALGORITMO PARA O TRATAMENTO FARMACOLOGICO DO TOC

Diversos autores®® tém proposto algoritmos para o tratamento farmacolégico do TOC que, de
uma maneira geral, seguem 0s seguintes passos:

1) monoterapia com inibidores seletivos da recaptagao da serotonina (ISRS) ou clomipramina;

2) aumento da dose;

3)troca de ISRS ou da clomipramina por outro ISRS ou vice-versa;



4) associacao de clomipramina com ISRS;
5) potencializacdo com outras drogas;

6) clomipramina ou citalopram EV;

7) Terapias empiricas e ECT;

8) neurocirurgia.

1)Monoterapia com ISRS ou clomipramina

a) Inicio do tratamento: ensaio clinico
A clomipramina e os ISRS sdo considerados as drogas de primeira linha no tratamento
farmacologico do TOC. As metanalises apontam para uma leve superioridade da primeira quanto a

eficacial®!

Q-

, 0 que ndo se mantém em estudos controlados que comparam uma droga em relacao
outra. Entretanto os ISRS apresentam um perfil de efeitos colaterais mais favoravel, razdo pela qual em
geral sdo a primeira escolha, em inicio de tratamento. Inicia-se com uma dose pequena, particularmente
guando o medicamento escolhido for a clomipramina, aumentando-se as doses em funcao da tolerancia
do paciente aos efeitos colaterais, atingindo as doses médias em 4-5 semanas. Manter estas doses,
caso 0 paciente apresente uma resposta favoravel em até 8 ou 9 semanas®. comparativamente com o
uso desses mesmos medicamentos no tratamento da depresséo, na farmacoterapia as doses tendem a

ser mais elevadas (duas até 3 vezes), e a resposta tende a ser mais gradual e mais demorada.

As doses usuais sao as seguintes:
Clomipramina:100 a 300mg/dia - média: 200mg/dia
Fluvoxamina: 100 a 300mg/dia - média: 200mg/dia

Fluoxetina: 20 a 80mg/dia - média: 50mg/dia



Sertralina: 50 a 250mg/dia - média: 150mg/dia
Paroxetina 20 a 60mg/dia - média: 50mg/dia
Citalopram 20 a 60mg/dia - média: 50mg/dia

A resposta pode, entretanto demorar até 12 semanas para atingir o seu maximo. Em geral, é
gradual e ha quem acredite que ela possa ser progressiva ao longo de varios meses, o que nao esta
bem estabelecido. Mesmo ap6s 12 semanas, a resposta tende ainda a ser incompleta.”? Como doses
de 20, 40 ou 60 mg de fluoxetina,™* ou 50, 100 ou 200 mg de sertralina*? foram igualmente eficazes, é
de bom senso se fazer um ensaio clinico inicial com doses menores do que as maximas permitidas,
deixando para um segundo momento, caso ndo haja resposta, ou ela for incompleta, o que ocorre com a
maioria dos casos, para aumentéa-la.

Um estudo mostrou que a resposta a farmacoterapia foi melhor em pacientes que tém uma
historia familiar positiva para TOC entre os familiares de primeiro grau. A resposta foi menos satisfatoria
entre 0s que apresentavam um inicio de sintomas mais precoce, maior frequiiéncia do subtipo de TOC
com ‘“insight” pobre, e obsessdes somaticas.?

Como comentamos, algumas metanalises,'®*

concluiram pela superioridade da clomipramina em
relacdo aos ISRS. Este mesmo resultado foi encontrado por um estudo de metanalise que comparou a
utilizacdo das diferentes drogas antiobsessivas em criancas. Esta € ainda uma questdo sobre a qual
nao se tém respostas conclusivas, ainda mais se for considerado o fato de que estas Ultimas drogas

geralmente sdo mais bem toleradas. Em casos graves é possivel que os beneficios adicionais que a

clomipramina oferece talvez compensem seus efeitos colaterais.**

Drogas cuja eficacia ndo esta estabelecida
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Venlafaxina: estudos abertos evidenciam resposta ao tratamento, em doses elevadas. Num

estudo controlado recente utilizando doses entre 225 a 350 mg/dia teve uma eficicia semelhante & da
clomipramina, com menos reacées advesas.” Ha necessidade de maiores evidéncias de sua eficacia.

Litio: estudos abertos sugeriram a eficacia do litio no TOC. Porém um unico estudo duplo-cego
falhou em evidenciar superioridade do litio em relacdo ao placebo.*®

Clozapina: Um estudo no qual a monoterapia de clozapina foi utilizada durante 10 semanas para o
tratamento de 20 pacientes com TOC refratario ndo evidenciou eficacia.'’

IMAO: Um ensaio clinico controlado de fluoxetina versus fenelzina néo evidenciou efetividade no
tratamento do TOC, porém os resultados obtidos sugeriram que o0s pacientes com obsessdes
relacionadas com simetria ou outras obsessdes atipicas poderiam se beneficiar da fenelzina.'* Um
estudo controlado de menor tamanho realizado anteriormente comparou clomipramina e fenelzina sem
grupo placebo e sugeriu que a fenelzina pode ser efetiva no TOC, sendo que doses de até 90 mg
deveriam ser usadas por no minimo 10 semanas.®

Inositol: um ECR crossover de 6 semanas, duplo-cego, controlado por placebo de 13 pacientes
evidenciou superioridade do Inositol em relagéo ao Placebo.?® Um segundo estudo evidenciou resultados
negativos.?*

Clonidina: ha relatos de caso de sucesso do seu uso no TOC, porém devido ao fato de néo
existirem estudos controlados até 0 momento e principalmente devido aos seus efeitos colaterais, ndo é
um tratamento recomendado.?

MCPP: é controverso se a administracdo tanto por via oral (0.5 mg/kg) como por via EV (0.1 mg/kg
durante 20 min) de meta-clorofenilpiperazina (mCPP), um agonista parcial serotoninérgico induz piora
dos sintomas obsessivo-compulsivos em pacientes com TOC, pois induz sintomas de ansiedade.
Erzegovesi e colaboradores,® em um estudo controlado de cross-over, comparado por placebo, de 12
pacientes com TOC, constatou que doses menores, de 0,25 mg/kg, exacerbavam os sintomas, com um

minimo de ansiedade.



b) Terapia de manutencéo e retirada do farmaco

Para pacientes que tém um transtorno crénico e que apresentaram uma boa resposta usando
apenas medicacdo, deve-se manter a droga por, pelo menos, um ano, apés o desaparecimento dos
sintomas. Caso estes pacientes tenham realizado também terapia comportamental, manter a
medicacgdo, pelo menos, por 6 meses. Depois deste periodo fazer a retirada de forma gradual,
retirando 25% da droga a cada dois meses. Em pacientes que tiveram 3 ou 4 recaidas leves ou
moderadas, ou 2 a 4 recaidas graves ou de longa duragdo, considerar a possibilidade de tratamento de

manutencao por periodos maiores ou talvez por toda a vida.®

2. Aumento da dose
Muitos pacientes ap0s 2 meses de tratamento ndo apresentam nenhuma resposta ou apresentam

uma resposta parcial ou insignificante. March e colaboradores °

recomendam, caso n&o haja
nenhuma resposta em 4 a 8 semanas ou uma resposta parcial em 5 a 9 semanas, fazer ainda um
segundo teste elevando as doses para o0 maximo preconizado, até completar 12 semanas antes de

concluir que o paciente é refratario a droga. Os pacientes podem eventualmente apresentar um

resultado melhor elevando-se a dose, embora os estudos sejam ainda controversos neste sentido.?*

3. Troca de ISRS ou daclomipramina por um ISRS ou vice-versa

Vérias razbes podem concorrer para o fracasso da farmacoterapia: diagnéstico incorreto (em
muitos outros transtornos podem estar presentes sintomas obsessivo-compulsivos); ensaio clinico
inadequado (duracdo muito curta, doses muito baixas, ma-absorcdo, metabolismo aumentado, nao
adesdo); presenca de comorbidades (psicose, THB, transtorno de personalidade esquizotipica,
borderline, evitativa; tigues associados); influéncia do ambiente familiar (intoler&ncia aos sintomas dos

pacientes, reforco ao comportamento evitativo ou aos rituais); heterogeneidade biolégica do TOC (com
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ou sem tiques, secundario ou ndo a infeccdes estreptocdcicas).® Portanto é fundamental esclarecer se o

diagnéstico esta correto, se ndo estao presentes outros transtornos psiquiatricos e se o ensaio clinico foi
bem conduzido quanto & dose e tempo de resposta.

Mesmo inexistindo tais motivos é possivel que a resposta seja insatisfatoria. E possivel ainda que
0os pacientes individualmente se adaptem melhor a uma droga do que a outra. Portanto, aqueles
pacientes que ndo obtiveram nenhum beneficio em um primeiro ensaio clinico (2 meses, nas doses
médias e mais um més nas doses maximas recomendadas), pode-se fazer um novo ensaio com uma
segunda droga.® Calcula-se que 20% dos pacientes que ndo se beneficiam com uma droga podem
apresentar uma resposta favoravel a uma segunda.” E especialmente interessante a troca de um ISRS
pela clomipramina e vice-versa sempre que possivel. Jenike e Rauch,* Rauch e colaboradores® e
March e colaboradores® recomendam a realizacdo de até trés ensaios clinicos com trés drogas

diferentes, devendo pelo menos uma delas ser a clomipramina para se considerar o paciente refratério.

Manejo das co-morbidades:

A partir de levantamentos epidemiolégicos de 7 paises, Weissman e colaboradores® verificaram
gue portadores do TOC apresentam risco de 3,8 a 13,5 vezes de apresentar depressdao maior,
comparados com pessoas que nao apresentam TOC. O risco de apresentarem outro transtorno de
ansiedade € mais significativo ainda, variando de 5,8 a 15, 6 vezes em relagédo aos controles higidos. Na
presenca de comorbidades, que como vimos € muito comum, algumas estratégias tém sido sugeridas:

e ansiedade intensa: adicionar clonazepam (1-5 mg dia);

e tiques ou Tourette: pimozida (1-6 mg/dia)., haloperidol (0,25-6 mg/dia), risperidona (0,5-5
mg/dia);

e depressdo: adicionar litio ou um antidepressivo noradrenérgico, caso o paciente ndo melhore

com o uso do antiobsessivo;



e convicgOes quase delirantes sobre o conteudo das obsessdes, sintomas psicoticos,
personalidade esquizotipica: adicionar risperidona ou olanzapina,;

e panico/fobia social: adicionar clonazepam (uso associado), ou IMAO (como terapia isolada);

e Espectro obsessivo-compulsivo: transtorno dismorfico corporal: ISRS; bulimia: fluoxetina ou
adicionar topiramato.

e Insuficiénciarenal crénical/lnsuficiéncia cardiaca congestiva: usar ISRS;

e TDAH: acrescentar metilfenidato.

4) Associacédo de clomipramina com ISRS

Uma associacdo bastante comum no tratamento do TOC é da clomipramina com ISRS. E
necessario ter cautela, pois os ISRS podem elevar os niveis séricos da clomipramina por inibicao
competitiva, para o risco de uma sindrome serotnérgica. Esses riscos sdo maiores com a fluoxetina. A
fluvoxamina, por sua vez, pode reduzir o turnover da clomipramina em desmetilclomipramina.®

Geralmente se inicia com ISRS e, em seguida, adicionam-se doses baixas de clomipramina (25
mg), sempre monitorando os niveis séricos da clomipramina e a fungéo cardiaca com ECG. O aumento
das doses deve ser feito com muito cuidado para evitar convulsdes, sindrome serotoninérgica e

intoxicacdes.>?°

5. Potencializagéo

a) Outras estratégias

Se, utilizando as estratégias anteriores - aumento da dose ou troca de antiobsessivo, a resposta

continuou sendo parcial ou houve auséncia de resposta, o proximo passo sugerido por diversos autores
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é a associacdo com outras drogas,*® como neurolépticos, pindolol, clonazepan, ou um ISRS com a

clomipramina, ou mesmo o seu uso isolado, em monoterapia.

Risperidona: um estudo aberto > e um randomizado duplo-cego verificaram que a adicéo de
risperidona aumentou a efetividade em pacientes que ndo responderam aos IRS ou cuja resposta foi
parcial. Este beneficio ndo teve relagdo com a presenca ou auséncia de tiques. Foram utilizadas
dosagens de 1 a 2 mg, 2x/dia, sendo que a média situou-se em 2,2 mg/dia.?®

Pindolol: a adicdo do pindolol na dosagem de 2,5 mg, 3x/dia foi efetiva em comparagédo ao
placebo, num estudo duplo-cego no qual 14 pacientes em uso de paroxetina e refratarios a no minimo
outros 2 ISRS.*

Clonazepam: resultados contraditorios em relacdo ao seu uso em monoterapia.>3*

Olanzapina: a adi¢do de olanzapina aos IRS apresenta resultados controversos. Estudos abertos,
com pequeno numero de pacientes utilizando doses entre 10 e 20 mg/dia mostraram resultados positivos

discretos®®

, porém um estudo recente controlado com placebo, em pacientes refratarios em uso de
fluoxetina, com um numero maior de pacientes nao observou diferencas entre a adicao da olanzapina
ou do placebo.®*

Quetiapina: ndo ha estudos controlados que comprovem sua eficacia. Os resultados com a adi¢édo

da quetiapina a IRS, obtidos a partir de estudos abertos, s&o controversos.*®

Segundo Maina,*®

0 uso dos antipsicéticos, uma vez que tenham apresentado éxito, deve ser
mantido, pois os pacientes tendem a piorar dos sintomas com a sua retirada, a maioria em um intervalo
de 2 meses.

Triptofano: a adicdo de triptofano — um aminoacido precursor da serotonina — foi considerada

efetiva somente em um estudo aberto.>” Seu uso requer cautela devido ao risco de desencadear a

sindrome miélgica eosinofilica.??
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Triiodotironina: embora sua adicdo como forma de potencializar o efeito de antidepressivos seja

uma prética consagrada no tratamento da depresséo, um estudo controlado ndo evidenciou melhora dos
sintomas do TOC e nem dos sintomas depressivos co-mérbidos.>*

Terapia anti-androgéncia: os resultados obtidos até aqui com o uso da ciproterona no TOC sao
conflitivos.?

Trazodona: foi efetiva como potencializador de ISRS em 5 casos de TOC refratarios.*® Porém um
estudo controlado foi terminado prematuramente devido ao fato de os pesquisadores ndo observarem
qualquer resposta.*!

Buspirona: sua adigdo ndo potencializou a acdo da clomipramina e da fluvoxamina em estudos
controlados por placebo.*?*3

Gabapentina: um estudo em que houve adicdo de gabapentina em pacientes ndo responsivos a
fluoxetina falhou em demonstrar eficacia em relacéo ao placebo.?

Clonidina: um estudo mostrou um efeito transitério em reduzir os sintomas do TOC** e num outro,

controlado, foi ineficaz.3*

6)Clomipramina endovenosa e citalopram endovenoso

Dentro do objetivo de incrementar a funcéo serotonérgica (e eventualmente superar problemas de
absorcao) tem sido sugerida e utilizada a clomipramina EV. Duas estratégias séo utilizadas: 1)infusdes
diarias crescentes de clomipramina por 14 dias, sendo a méaxima dose de 325 mg ou 2) infusdes em
pulso, sendo de 150 mg no 1° dia e de 200 mg no 2° ,seguidas de medicacgédo oral ap6és um intervalo de 4
dias.45'47
Fallon*® comparou a administracdo de doses crescentes de clomipramina EV contra placebo em
pacientes resistentes a clomipramina oral, obtendo uma taxa de resposta de 21% no grupo do

medicamento contra zero no do placebo. J4 Koran* evidenciou que a administracdo de doses em pulso

da clomipramina possibilitou uma resposta mais rapida e marcante do que a administragcdo em doses
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crescentes. Entretanto num recente ensaio aberto, com pacientes refratarios, a resposta foi minima e

mesmo assim desapareceu depois de algumas semanas.*®

Um ensaio aberto tratou durante 21 dias 39 pacientes portadores de TOC, que ndo haviam
respondido a IRS administrados oralmente, com citalopram intravenoso, seguido de citalopram oral
durante mais 84 dias. O citalopram intravenoso foi iniciado com a dose de 20 mg/dia e aumentado para
40 a 80 mg/dia, conforme tolerado. A resposta foi rapida, embora modesta, e a tolerancia foi considerada
boa, mesmo nas doses mais elevadas.*® Ha necessidade de estudos controlados para confirmar esses
resultados

A limitac&o desta abordagem reside na necessidade de hospitalizagdo para realizar as infusoes, o
gue envolve custos mais elevados, além da dificuldade de manter este tipo de procedimento por
periodos prolongados, a eventual falta no mercado da clomipramina EV e a inexisténcia do citalopram

EV em nosso meio.

7)Terapias empiricas e ECT

Estimulagcdo cerebral profunda magnética: uma reviséo recente da Cochrane dos resultados de
3 ensaios clinicos concluiu de que até o0 momento ndo ha evidéncias de este procedimento seja eficaz
no TOC.>

A eletroconvulsoterapia como terapia isolada € inefetiva no TOC, entretanto pode trazer algum
beneficio em pacientes com depresséo intensa acompanhada de ideac@o suicida. Ndo ha, entretanto

comprovacéo de que melhorem dos sintomas obsessivo-compulsivos.>

8. Neurocirurgia
Para pacientes crénicos muito graves, severamente incapacitados ou suicidas, que nao se

beneficiaram da farmacoterapia (3 ensaios clinicos com drogas distintas, 3 ou mais combinacgfes), da
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terapia comportamental, uma Ultima alternativa € a neurocirurgia (cingulectomia, capsulotomia,

leucotomia limbica, entre outras).

As taxas de melhora variam entre os estudos de 27 a 100% dos pacientes, mas até 0 momento &
impossivel precisar qual a técnica cirirgica é a mais efetiva. Lopes,® Greenberg,”® Rasmussen’ e
Mindus®® publicaram revisdes dos estudos nesta area. Recentemente, Kim e colaboradores® obtiveram
uma taxa de melhora com a cingulotomia anterior de aproximadamente 50% um ano apos a cirurgia (6
de 14 considerados respondedores). Resultados similares obtiveram Dougherty e colaboradores® em
um estudo de seguimento com média de 32 meses de 44 pacientes ap6s a cingulotomia. Concluiram
que 20 pacientes (45%) foram ao menos considerados parcialmente respondedores. Acredita-se ainda
gue pacientes que nao responderam a TCC ou a farmacoterapia tornem-se responsivos depois da
neurocirurgia.

Recentemente, técnicas inovadoras tém sido desenvolvidas como a capsulotomia anterior por faca
de raios gama® e o implante de estimuladores elétricos na capsula interna, que tem a vantagem de ser
um procedimento reversivel. Em relagdo a este ultimo, 6 pacientes com TOC refratario evidenciaram
melhora significativa com o implante destes estimuladores. No entanto, os resultados ainda carecem de

estudos maiores para replicacdo.>’

ASSOCIACAO DE TERAPIA COGNITIVO-COMPORTAMENTAL

A terapia cognitivo-comportamental deve ser adicionada a farmacoterapia com IRS, sempre que
possivel durante todas as fases do tratamento do paciente portador do TOC. Certamente € a principal
alternativa tanto para pacientes que ndo respondem aos medicamentos ou cuja resposta foi parcial.
Estudos mostram que pacientes com resposta parcial podem ter uma reducdo adicional na intensidade
dos sintomas se for acrescentada TCC, a uma terapia farmacolégica em curso.”®*° Pode-se incrementar

seu uso em consultério, ou utilizd-la de forma assistida no domicilio ou em ambiente hospitalar.
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Tratamento do Transtorno Obsessivo-Compulsivo

TCC é preferida:
* sintomas leves a moderados

» predominam compulsdes ou esquiva
* ndo aceita usar medicamentos
« intolerancia a efeitos colaterais

A

TCC e/ou IRS
(Associar é o melhor na
maioria dos casos)

\ 4

* gestacdo
* TAB
Responde Nao responde

v

Prevencao de
recaida

IRS séo preferidos:

* sintomas obsessivo-compulsivos
muito graves

« depressao ou ansiedade graves
» obsessdes ndo acompanhadas de
rituais ou de esquiva

« convicgles quase delirantes, ndo
resiste aos rituais

* recusa ou ndo adeséo a TCC

* TCC foi ineficaz

» existem comorbidades

Sem co-morbidades

Com co-morbidades

Clomipramina ou

ISRS

X

| Responde |

|Néo responde |

!

;

Manter

e aumentar a dose
« trocar de IRS
« associar IRS + CMI

A/ \
Responde N&o responde
v T
Manter Potencializar com:

* risperidona

Responde

* clonazepam
* pindolol

"\

| N&o responde |

!

Manter

CMI ou Citalopram IV
Neurocirurgia

20

Tiques: acrescentar
risperidona,haloperidol ou
pimozida

Esquizofrenia: antipsicéticos
e clomipramina

TAG/Fobia social/Péanico:
preferir paroxetina e associar
clonazepam

TAB: acido valproico

Depresséo:

« elevar a dose do anti-
obsessivo

« associar litio

* associar antidepressivo de
outra classe

«ECT
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Siglas:
TCC: Terapia cognitivo-comportamental; IRS: Inibidores da recaptagédo da serotonina; TAB:
Transtorno afetivo bipolar; ISRS: Inibidor seletivo da recaptagéo da serotonina; TAG; Transtorno de
ansiedade generalizada; CMI: Clomipramina
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