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RESUMO

O Transtorno de ansiedade generalizada atinge uma significativa parcela da populacéo,
tendo ainda uma alta prevaléncia, causando prejuizos significativos tanto do ponto de vista
funcional do paciente como também financeiro para o servigco de saude publico. Abordamos
nesta revisdo de forma resumida os principais pontos do tratamento do Transtorno de
Ansiedade Generalizada, comparando a eficacia da monoterapia medicamentosa com a terapia
combinada entre a terapia cognitivo-comportamental e a farmacoterapia. No total, foram
incluidos 80 estudos, sendo eles livros e artigos pré-clinicos, clinicos ou epidemiolégicos
primarios que continham as informacdes mais atualizadas. Chegamos a conclusdo que a
Terapia cognitivo-comportamental ocasiona melhora comprovada nas preocupagdes, na
sintomatologia e na qualidade de vida dos pacientes acometidos com o TAG, principalmente
quando em terapia combinada, utilizando menores doses de psicofarmacos, com o beneficio
de menos efeitos colaterais. Descobrimos ainda, que alguns psicofarmacos em processo de
estudo, mostraram eficidcia semelhante aos medicamentos de primeira linha utilizados no
tratamento do TAG, porém apresentando menos efeitos colaterais, mas ainda necessitam de

estudos clinicos maiores para comprovar o beneficio encontrado.

Palavras-chave: Transtorno de ansiedade generalizada. Terapia cognitivo-comportamental.

Psicofarmacoterapia. Trastornos de ansiedade. Terapias alternativas.

ABSTRACT

Generalized anxiety disorder affects a significant portion of the population, with a
high prevalence, causing significant damage both from the functional point of view of the
patient and also financially for the public health service. In this review, we briefly discuss the
main points of the treatment of Generalized Anxiety Disorder, comparing the efficacy of drug
monotherapy with combined therapy between cognitive-behavioral therapy and

pharmacotherapy. In total, 80 studies were included, which were preclinical, clinical or



epidemiological primary books and articles that contained the most up-to-date information.
We reached the conclusion that cognitive-behavioral therapy causes a proven improvement in
the concerns, symptoms and quality of life of patients affected with GAD, especially when in
combined therapy, using lower doses of psychotropic drugs, with the benefit of fewer side
effects. We also found that some psychotropic drugs under study showed similar efficacy to
first-line drugs used in the treatment of GAD, but with fewer side effects, but they still need

larger clinical studies to prove the benefit found.

Keywords:  Generalized  Anxiety  Disorder.  Cognitive  behavioral  therapy.
Psychopharmacotherapy. Anxiety disorders. Alternative therapies.
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1. INTRODUCAO

A ansiedade € caracterizada por ser uma espécie de inquietacdo mental, uma
preocupacdo exacerbada, em que o individuo se vé perturbado por uma possivel ameaca
futura sem causa aparente, podendo cursar com sintomas fisicos, tais como batimentos
cardiacos acelerados, boca seca, méos e pés gelados, suor intenso, tremores, transito intestinal
acelerado ou retardado, entre outros sintomas. Outras caracteristicas incluem sintomas
psicoldgicos de ansiedade, como apreensao e irritabilidade, e sintomas fisicos (ou somaticos)
de ansiedade, como aumento de fadiga e tensdo muscular. Difere-se de fobias especificas,
pois ndo ha desencadeante especifico, sendo a fobia especifica causada por um medo
direcionado a um objeto especifico®.

A ansiedade torna-se patologica quando comeca a atrapalhar as atividades diarias do
paciente. Esses sintomas podem ser diretamente relacionados a transtornos ansiosos ou ainda

secundarios a outros transtornos psicoldgicos®.
1.1 TRANSTORNO DE ANSIEDADE GENERALIZADA

No transtorno de ansiedade generalizada (TAG) essa preocupacdo excessiva, sem
desencadeante especifico é persistente e ocorre quase todos os dias, durante a maior parte do
dia, por pelo menos seis meses. Os receios mais comuns sdo: medo de enfermidades,
preocupacdo com a seguranca de seus familiares, medo de ndo conseguir cumprir seus
compromissos profissionais ou financeiros. Constantemente a preocupacdo muda de foco.
Entre os individuos mais afetados estdo as mulheres que trabalham exclusivamente em prol da
familia, os solteiros, divorciados e desempregados?.

O TAG ¢ relativamente comum, se desencadeando na maioria das vezes com o inicio
da idade adulta e tem curso cronico®, podendo levar a prejuizos significativos na qualidade de
vida e altos custos de satide* °.

Em uma pesquisa levantada em uma popula¢do no sul do Brasil mostrou que o0s
transtornos ansiosos sdo altamente prevalentes (27%), sendo o0 TAG um dos transtornos mais
prevalentes atingindo uma importante parcela (14,3%) da populacdo. Dentre 0s mais
acometidos pela ansiedade estdo as mulheres (32,5%), em comparagcdo com 0s homens
(21,3%), sendo que algumas varidaveis como uso de substancias como alcool, cigarro ou

drogas, doencas cronicas e renda influenciam nos casos®. Outra pesquisa mais ampla, que
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observou, durante 12 meses, pessoas da Franga, Alemanha, Holanda, Espanha e Belgica,
estima que a média da prevaléncia de TAG seja de 1%, na qual 0,5% sdo homens e 1,3% séo
mulheres’®. Outra pesquisa realizada o Reino Unido realizada com pessoas com idade entre
16 a 74 anos estimou que a prevaléncia de TAG girava em torno de 4,7%, sendo 4,6%
homens e 4,8% mulheres’.

Um programa de pesquisa sobre ansiedade da Harvard University acompanhou 167
pessoas com TAG durante 5 anos, constatando que a chance de remissdo completa foi de 38%
e de remissdo parcial foi de 47%, sendo que a chance de recaida da remissdo completa foi de
27% e a de recaida parcial foi de 39%"".

1.1.1 PATOGENIA

As pessoas com TAG podem tentar controlar a preocupag¢do por um mecanismo de
distracdo’. Elas buscam se distrair com outros assuntos para evitar o pensamento de
preocupacdo. O alivio dessa distracéo, entretanto, tende a ser de curta duracdo,e as tentativas
de suprimir a preocupacdo podem servir para induzir os pensamentos preocupantes® °. Outro
processo de fuga do medo € a preocupacdo: o paciente com TAG utiliza da preocupacdo como
forma de evitar a criacdo de imagens mentais relacionadas ao medo, como, por exemplo, se
preocupar com a seguranca ao andar no carro sem cinto de seguranga € menos penoso do
ponto de vista do medo do que criar imagens mentais de um acidente automobilistico cujo
motorista ndo utilizou o cinto de seguranca®®.

O processamento verbal ou linguistico da ameaca esta associado a um efeito negativo
mais fraco!!, e menos reatividade autonémica do que o processamento baseado em imagens
da mesma ameaga’?. Outra caracteristica do TAG € a inabilidade no processo de resolucdo de
problemas, devido ao medo de tomar decisdes que imaginam ser erradas. Pacientes com TAG
preferem estudar todas as possibilidades negativas antes de tomar decisdes'®!*. Esses
pacientes geralmente tem baixa tolerdncia a situagBes ambiguas®®. Esses padrfes de
comportamento contribuem para uma constante angustia durante a tomada de decisfes e para
uma ansiedade persistente. Somando-se a isso, a preocupacao continua interfere diretamente
na capacidade de concentracdo (por exemplo, no trabalho), prejudicando assim o desempenho
e ampliando as fontes de preocupagdo. Pensamentos pré concebidos positivos e negativos

sobre a preocupagdo promovem mais preocupacdo e reflexdo dos pensamentos®®. Quando
10



positivos, referem-se a possivel serventia de se preocupar antecipadamente para evitar que as
situacBes negativas ocorram. Quando negativos, referem-se ao maleficio de estar em
constante preocupagdo e a incapacidade de controlar o pensamento negativo. As crencas
negativas parecem ser mais patolégicas que as crengas positivas, pois ajudam a reforcar o
processo de preocupagdo® .

1.1.2 DIAGNOSTICO

O diagnostico do TAG é feito seguindo os critérios do Manual Diagndstico e

Estatistico de Transtornos Mentais ( 5 2 edicdo, American PsychiatricAssociation, 2013)*8 :

Tabela 1 — Critérios diagndsticos do Transtorno de Ansiedade Generalizada

e Ansiedade e preocupacdo excessivas (expectativa negativa de algo de
ruim acontecer), ocorrendo na maior parte dos dias por pelo menos seis
meses, em diferentes atividades funcionais (Como em atividades laborais

ou estudantis).

e Preocupacéo de dificil controle.

e A ansiedade e a preocupacdo € relacionada a pelo menos trés dos
seguintes sintomas (com pelo menos alguns deles presentes na maioria
dos dias nos ultimos seis meses). (No caso de criangas, apenas um

sintoma basta para fechar diagnéstico).
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- 1. Inquietacdo ou sensacao de estar com 0s nervos a flor da pele.

- 2. Fadiga fécil.

- 3. Dificuldade em concentrar-se ou sensa¢des de “branco” na mente.

- 4. Irritabilidade.

- 5. Tensdo muscular.

- 6. Perturbacéo do sono (dificuldade em conciliar ou manter o sono, ou sono

insatisfatorio e inquieto).

e A ansiedade, a preocupac¢do ou 0s sintomas fisicos causam sofrimento ou

prejuizo funcional global.

e A ansiedade ndo se explica pelo uso de drogas de abuso e/ou

medicamentos ou a outra condi¢cdo médica (p. ex., hipertireoidismo).

1.1.3 TRATAMENTO

O transtorno pode ser tratado de forma eficaz com terapia cognitivo-comportamental
(TCC), medicamentos ou uma combinac&o das duas modalidades®®.

A terapia medicamentosa € tradicionalmente mais utilizada no tratamento dos
principais tipos de transtornos ansiosos, usada também, em menor fregiiéncia, conjuntamente

com as psicoterapias.

2 TERAPIA MEDICAMENTOSA

O tratamento é longo e exige adesdo do paciente, pois o tratamento agudo somente nao
é tdo eficaz. A maioria dos pacientes tem recaidas, principalmente aqueles com outras
patologias psiquiatricas associadas, visto isso, a adesdo do paciente no tratamento a longo
prazo é muito importante. Algumas medicacdes sdo utilizadas no tratamento do TAG, as
classes mais utilizadas e com eficdcia comprovada por estudos controlados sdo: 0s
benzodiazepinicos (BZD), A azaspirodecanediona: Buspirona, os antidepressivos: ISRS e
ISRSN. Outras classes estdo sendo testadas, apresentando resultados positivos: o
anticonvusivante: Pregabalina, os antipsicéticos: Quetiapina, Trifluoperazina e Risperidona e

o anti-histaminico: Hidroxizina.
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2.1 INIBIDORES SELETIVOS DA RECAPTACAO DA SEROTONINA/ INIBIDORES
SELETIVOS DA RECAPTACAO DA SEROTONINA E NORADRENALINA (ISRS e
ISRSN)

Apoiados por diversos estudos, os ISRS vem sendo a primeira linha de escolha para o
tratamento TAG?2,

Todos ISRS tem eficacia parecida e a escolha deve obedecer ao perfil do paciente e
sua adaptacdo quanto aos efeitos colaterais, sua histéria clinica positiva a determinado
medicamento e observando possiveis interacdes medicamentosas. Geralmente as doses
terapéuticas de ISRS e ISRSN séo aproximadamente as mesmas do tratamento da depresséo.

Em um estudo duplo-cego controlado, 526 de 661 pacientes que tomaram placebo por
1 semana, foram selecionados para tomar 2 doses de paroxetina (20mg e 40mg) por 8
semanas. Desses pacientes, 426 concluiram o tratamento de 8 semanas, sendo que 61,7% e
68,0% (classificacdo de Impresséo clinica global (CGI)) dos pacientes nos grupos de 20 mg e
40 mg de paroxetina, respectivamente, obtiveram resposta positiva com reducgédo dos sintomas
de ansiedade, em comparacéo, apenas 45,6% do grupo placebo perceberam melhora. Dos 426
pacientes tratados, 36% e 42% dos que tomaram paroxetina, 20 e 40 mg respectivamente,
atenderam aos critérios de remissdo (Escala de Avaliacdo de Hamilton para Ansiedade), em
comparagéo, apenas 24% no grupo de placebo obtiveram remisséo?.

Varios estudos indicam que ISRSs seletivos, como paroxetina, sertralina, e ISRSN
como venlafaxina em doses que variam de 75-150 mg, citalopram e escitalopram sdo mais
eficazes que o placebo na reducédo da ansiedade?®2’. Em um estudo de 8 semanas, duplo-cego
controlado que comparou a eficacia de pregabalina e venlafaxina no tratamento do TAG,
mostrou eficacia do uso de 75-225 mg de venlafaxina, inicialmente com 75mg por dia na
primeira semana e aumentando se necessario até 225mg (dose maxima)®®.

Entre os efeitos colaterais gerados pelo uso dos Inibidores Seletivos da Recaptacédo de
Serotonina (ISRS) durante o tratamento sdo os efeitos colaterais gastrintestinais, que incluem
nausea, diarréia, colicas, azia e outros sintomas de desconforto GI. No sistema nervoso central
(SNC) efeitos colaterais relacionados a sua ativacdo sdo encontrados com o uso dos ISRS
devido a acdo seletiva, mas ndo especifica na neurotransmissao serotoninérgica do SNC. Pelo
menos 10 a 20% dos pacientes tem queixas de nervosismo, agitacdo e insbnia durante o
tratamento. Visto isso, ndo é rara a necessidade da prescricdo de doses moderadas de

benzodiazepinicos durante a terapia como coadjuvante no controle da agitacdo e da insonia.
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Todavia, em muitos casos pode ser observado o efeito contrério, induzindo sedagdo em alguns
pacientes, o que pode tornar a direcio de automdveis e maquinas pesadas um ato perigoso?®-
29, Na clinica médica é comum observar pacientes que sofrem de transtorno de panico terem
uma reacdo de hipersensibilidade e piora inicial induzida pelos ISRS devido ao bloqueio da
recaptacdo da serotonina na fenda pré-sinaptica e aumento da estimulacdo pds-sinaptica, que
tende a normalizar com o equilibrio homeostético da quantidade de receptores na fenda,
conforme a continuacdo do tratamento. Alguns estudos mostram que 0s pacientes com o
transtorno obsessivo-compulsivo que fazem uso dos ISRS mantém seus efeitos terapéuticos
durante apenas dois anos de tratamento com uma freqliéncia de recidiva de 50% apds os dois

anos.3132,

2.2 BENZODIAZEPINICOS (BZD)

Os benzodiazepinicos ligam-se aos receptores GABA-A presentes nas membranas dos
neurdnios do SNC, esse receptor por sua vez atua como canal iénico de cloreto, aumentando a
frequéncia que esses receptores sdo acionados, induzindo uma resposta inibitoria do SNC%,
Esse receptor € apontado como mediador das acBes ansioliticas, sedativas e
anticonvulsivantes dessa classe de farmacos?-2,

Os benzodiazepinicos sdo mais comumente usados no TAG para o controle agudo da
ansiedade no periodo que antecede o efeito terapéutico dos ISRS/ISRSN. E também como
neutralizador da agitacdo inicial causada por alguns ISRS/ISRSN. A terapia pode ser iniciada
com os seguintes benzodiazepinicos®®'°:

O clonazepam pode ser iniciado com 0,25 a 0,5 mg por via oral uma ou duas vezes ao
dia e titulado até 1 mg duas ou trés vezes ao dia, conforme a resposta do paciente. O diazepam
pode ser iniciado com 2,5 a 5 mg por via oral uma ou duas vezes ao dia e titulado até 10 mg
duas ou quatro vezes ao dia, conforme a resposta do paciente. O lorazepam, um
benzodiazepinico com inicio de acdo intermediario e meia-vida mais curta, pode ser iniciado
com 0,5 a 1 mg por via oral trés vezes ao dia e titulado até 1,5 mg quatro vezes ao dia,
conforme a resposta do paciente. O alprazolam, um benzodiazepinico de rapida acdo e meia-
vida intermediaria pode ser iniciado com 0,5 mg, e no maximo 4mg ao dia, conforme resposta
do paciente®.

Foi comprovado que dosagens mais altas dos benzodiazepinicos induzem varios

efeitos adversos, incluindo sedacdo, dependéncia fisica e diminuicdo da concentra¢do. Sendo
14



ainda menos eficazes no tratamento dos sintomas psiquicos em compara¢do com 0s sintomas
somaticos do TAG (transtorno de ansiedade generalizada)®*=2*. O uso prolongado desses
agentes pode estar associado a sintomas problematicos de abstinéncia e ansiedade rebote®?.

Outros efeitos colaterais dos BZD s&o relatados e acabam por diminuir a qualidade de
vida dos pacientes. Estes incluem tontura, astenia, ataxia, amnésia anterograda déficit motor e
diminuicdo da velocidade de reagdo ao dirigir automodveis, nauseas e hipotensao.
Contraindicados em pacientes idosos, sd0 comumente associados a quedas®>®. Um estudo
baseado no acompanhamento estatistico de 1.796 pacientes com mais de 66 anos com
Alzheimer, da provincia do Quebec, teve seus resultados comparados com 7.184 individuos
do grupo controle da mesma comunidade. A pesquisa concluiu que o risco de desenvolver
Alzheimer aumentou em 43% e 51% entre aqueles que tinham utilizado benzodiazepinicos.
Os que tomaram o medicamento durante trés a seis meses tiveram 32% mais chance de
desenvolver a doenga de Alzheimer, em comparagdo quem tomou a medicacdo por mais de
seis meses, tiveram o risco aumentado em 849%°%.

O risco de abuso e dependéncia contra-indica o uso de BZD em pacientes com histéria
de dependéncia e coloca esse tipo de medicacdo como uma opc¢do de segunda linha no
tratamento do TAG®®.

2.3 PREGABALINA

A Pregabalina, um aticonvulsivante analogo do GABA, que age nos canais de calcio,
demonstrou eficacia para o tratamento do TAG em comparacdo com placebo em alguns
ensaios clinicos. Ndo se sabe ao certo como seu mecanismo de acdo ajuda na sua eficacia na
melhora dos sintomas do TAG. Porém ndo é amplamente aceita para o tratamento de TAG>®
37,38,39_

O efeito terapéutico, obtido através de doses que variam de 50 — 300 mg, é mais
evidente nas dosagens acima de 150 mg. O inicio do seu efeito ansiolitico geralmente é
percebido apos 4 dias de tratamento, mostrando melhora tanto nos sintomas psiquicos quanto
nos sintomas somaticos ansiosos®® 37:38:39,

Os efeitos colaterais mais comuns incluem tontura e sedacdo. Em geral, os efeitos
adversos classificados como graves sdo significativamente mais presentes na venlafaxina e

nos benzodiazepinicos do que na pregabalina, mostrando que ela é mais bem tolerada®® *°.
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2.4 ANTIPSICOTICOS

Os atipsicéticos vem sendo utilizados para tratar varios transtornos ansiosos. Um
estudo multicéntrico duplo-cego controlado mostrou que baixas doses (2-6 mg/dia) de
trifluoperazina foram superiores ao placebo no tratamento do TAG’%. A risperidona na dose
de 0,25-3 mg/dia , foi associada a resultados positivos quando usada para tratar TAG em
casos refratarios em alguns ensaios clinicos®". Alguns estudos pequenos mostraram
resultados positivos com o uso de 150-300 mg de quetiapina/dia em comparagdo ao placebo’.
Entre os efeitos colaterais, podem aparecer: sedagdo, sintomas extrapiramidais, discinesia
tardia, bem como a sindrome metabdlica, com elevacao nos niveis de glicose sanguinea e nos

lipides sanguineos.

2.5 AZAPIRONAS

A buspirona, uma azapirona com propriedades ansioliticas, antidepressivas e
antipsicaticas, demonstrou, na dose de 15 mg/dia, em um estudo duplo-cego controlado por
placebo, aliviar os sintomas de ansiedade em pacientes com TAG que usavam lorazepam,
oferecendo eficacia superior ao placebo e semelhante ao lorazepam com menos efeitos
colaterais e sem a ansiedade rebote ou sindrome de abstinéncia presentes nos usuarios de

lorazepam’®. Os efeitos colaterais tipicos incluem insbnia, agitagdo e nausea.

2.6 ANTI-HISTAMINICOS

A hidroxizina é um medicamento anti-histaminico que tem sido usado no tratamento
da ansiedade. Um estudo de revisdo, que analisou 39 estudos, moustrou evidencias de que a
hidroxizina teria efeitos positivos sobre os sintomas de ansiedade, com eficacia, tolerabilidade
e aceitabilidade semelhantes a buspirona e aos benzodiazepinicos, principalmente quando
utilizada durante o periodo que antecede o efeito terapéutico da terapia com os medicamentos
serotoninérgicos. Entretanto, os autores concluiram que devido ao risco de viés e ao pequeno
nimero das amostras selecionadas para os estudos, a hidroxizina ndo pode ser recomendada
como substitudo confidvel aos medicamentos de primeira linha. Em relacdo aos efeitos
colaterais, a hidroxizina mostrou ser mais sedativa que a buspirona e os benzodiazepinicos,

induzindo sonolécia nos pacientes®.
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3 TERAPIA COGNITIVO-COMPORTAMENTAL

Na década de 1960, Aaron Beck desenvolveu a Terapia Cognitivo-Comportamental
(TCC), uma psicoterapia estruturada, de curta duracdo direcionada para a solugcéo de
problemas atuais, modificacdo de pensamentos e comportamentos disfuncionais. Esta terapia
teve sucesso em tratar diversas populacdes e varios transtornos*>.A TCC tem origem nas
teorias de pesquisadores iniciais, como BF Skinner e Joseph Wolpe, que foram pioneiros no
movimento de terapia comportamental na década de 1950%.

A TCC vem sendo usada eficazmente para tratar inUmeros casos de transtornos
ansiosos, como o transtorno de estresse pos-traumatico (TEPT), transtorno de ansiedade
generalizada (TAG), transtorno obsessivo-compulsivo (TOC), transtorno do panico (TP),
Fobias especificas e inespecificas, e transtorno de ansiedade social (TAS)*? com expressivas
melhorias a qualidade de vida de pacientes com ansiedade*?,

A TCC é um tratamento eficaz para o TAG, geralmente levando a reducbes de
preocupacao, e um estudo mostrou que essa terapia é igual ao tratamento farmacéutico e mais
eficaz 6 meses apds a conclusdo do estudo**. A terapia farmacoldgica quando ndo associada a
TCC ndo se mostra eficaz em longo prazo com altas chances de recidiva, todavia a TCC
sozinha se mostra tdo eficaz quanto a terapia farmacoldgica, ao longo prazo, obtendo
melhores resultados quando associadas, inclusive alcancando a cura, visto que a maioria dos
transtornos ansiosos serem de etiologia mental e comportamental. Isso mostra que a TCC age
na causa em vez de sO se preocupar com as conseqléncias do disturbio. Como consequéncia a
TCC pode ser usada como complemento a terapia farmacologica induzindo a diminuicdo da
dosagem medicamentosa até sua total retirada em alguns casos, mantendo os beneficios
adquiridos®*,

A TCC é baseada em evidéncias que mostram que 0s pacientes com transtorno de
ansiedade generalizada (TAG) tendem a superestimar eventos negativos. Essas pessoas tem
uma autoconfianca limitada na resolucdo de problemas e necessitam de ter certeza de uma
consequéncia positiva antes de tomar decis6es, elas tem baixa tolerancia a incerteza e utilizam
de estratégias de fuga, como se preocupar com a preocupacdo e inumeras estratégias
comportamentais e cognitivas que podem na verdade ser contraproducentes e ajudam a

manter o ciclo perpétuo de preocupacio™.
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3.1 AVALIACAO

Uma entrevista estruturada e aprofundada € o primeiro passo para estabelecer
caracteristicas diagnosticas e detalhes de comportamentos patoldgicos para preparacdo da
psicoterapia. Um instrumento como o Anxiety Disorders Interview Schedule for DSM-5 0
pode ser usado para coletar os dados acerca das preocupacdes, assim como dos sintomas
fisicos do TAG. Essas informac6es sdao muito Uteis para personalizar o tratamento.

Alguns questionarios sdo Uteis para o planejamento do tratamento e sdo marcadores
sensiveis de mudanca terapéutica:

O Questionario de Dominios de Preocupacdo avalia a quantidade de preocupacdo em
cinco dominios de preocupacdo cotidiana: relacionamentos, falta de autoconfianca, falta de
objetivo futuro, trabalho e questdes financeiras*’. O Penn StateWorryQuestionnaire mede o
excesso e a natureza incontrolavel das preocupacdes®. MetacognitionsQuestionnaire mede
diferencas individuais em uma selecdo de crengas metacognitivas, julgamentos e tendéncias
de monitoramento envolvendo scores de confianga cognitiva, crencas positivas sobre as
preocupacdes, autoconsciéncia cognitiva, crencas negativas sobre a incontrolabilidade de
pensamentos sobre os perigos e crencas sobre a necessidade de controlar os pensamentos*-°°,

As técnicas baseadas em exposicdo sdo as mais usadas no tratamento de transtornos de
ansiedade. A teoria utilizada para entender a logica dos tratamentos baseados em exposicéo é
retirada da teoria do processamento emocional®®. De acordo com a teoria do processamento
emocional, o medo é representado por redes associativas que ampliam o medo e que
acumulam informacgdes sobre o estimulo temido gerando respostas ao medo com um
mecanismo de luta e fuga e conseqliente somatizacdo. Quando uma situacao cotidiana mostra
uma semelhanca com um estimulo temido gravado na rede associativa, é ativada a estrutura
do medo com consequente reacao.

A estrutura do medo é patologica quando comeca a atrapalhar as atividades cotidianas
em que a reacdo do medo ndo corresponde a um perigo real. Esse estado é agravado quando a
estrutura do medo é reforcada pela esquiva do paciente que ndo permite a superacdo por meio
de novos aprendizados.

A técnica da exposicao funciona de forma a modificar a estrutura patologica do medo.

Eles aprendem técnicas de treinamento de relaxamento para controlar niveis excessivos de
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tenséo, aplicando-as posteriormente. Primeiro ativando o medo ao ser expostos repetidamente
a imagens e atividades que provocam ansiedade e, ap0s, fornecendo novas interpretacdes que
desestruturam as associagdes irreais criadas na mente do individuo (por exemplo, taquicardia
ndo causa morte, as pessoas de um local pablico ndo estdo a analisar suas a¢des) aplicando as
técnicas de relaxamento e habilidades cognitivas aprendidas. Com o passar do tempo, €
esperado que 0s pacientes parem de evitar situacfes que causam medo, pois ja tem bagagem
pratica e tedrica o suficiente para se sentirem capazes de superar a situacao temida.

Desde sua introducéo, a terapia comportamental evoluiu para incluir a psicoterapia
cognitiva, pioneira no trabalho inicial de psicologos como Albert Eilis e Aaron T. Beck.2?°

3.2 TECNICAS APLICADAS

No TAG, séo utilizadas técnicas para ajudar o individuo a reestruturar as redes associativas,
sdo elas: a educacdo do paciente, 0 automonitoramento, o treinamento de relaxamento, a
reestruturacdo cognitiva, a exposicdo de imagens, a exposicdo a situacbes que provocam

ansiedade e a prevencdo de recaidas.

3.3 EDUCACAO

O tratamento comeca com a educacdo sobre: Informar e corrigir conceitos errbneos sobre
ansiedade, preocupacéo e sintomas associados. Fatores causadores de preocupacédo patologica
e ansiedade. Uma lista de fatores que ajudam a perpetuar o TAG. O plano de tratamento e 0
resultado esperado (ou seja, os sintomas de TAG irdo diminuir usando o pensamento baseado
em evidéncias orientado para o enfrentamento, lidando diretamente com imagens e situacoes

que provocam ansiedade, aprendendo a relaxar).

3.4 AUTOMONITORAMENTO

O automonitoramento € introduzido na primeira sessdo de tratamento e continua
durante todo o tratamento. Aprender a observar suas reacGes de um ponto de vista racional,
estimula o desenvolvimento do paciente como um cientista pessoal e aumenta sua precisao na
auto-observagdo. O automonitoramento ajuda o0 paciente a observar seu progresso no

tratamento.
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Os pacientes sdo ensinados a registrarem episodios significativos de preocupagdo em
um Registro de Preocupacdo 0 mais precocemente possivel durante ou apds cada episodio de
preocupacdo. O registro fornece uma descricdo dos fatores desencadeantes, momentos de
angUstia maxima e sintomas, pensamentos e comportamentos vivenciados. Além disso, 0s
pacientes descrevem seu estado de humor em um diario do humor no final de cada dia para

registrar os niveis gerais ou médios de ansiedade.

3.5 TREINAMENTO DE RELAXAMENTO

O treinamento de relaxamento ajuda os sintomas musculares dos pacientes com TAG.
Esses pacientes frequentemente apresentam tensdo muscular elevada e flexibilidade reduzida
do funcionamento auténomo °%. O treinamento de relaxamento consiste no relaxamento
muscular progressivo (ap6s uma breve tensdo deliberada de todos os musculos que o
individuo conseguir contrair, de uma maneira sistematica, comecando com 16 grupos
musculares e depois condensando em 8 grupos musculares e 4 grupos musculares
respectivamente®?. Esse treinamento é entdo utilizado em conjunto com as outras habilidades

cognitivas na exposicdo do paciente a imagens ou situacdes que produzem ansiedade.

3.6 REESTRUTURAGCAO COGNITIVA

A reestruturacdo cognitiva € um conjunto de habilidades para identificar e modificar
avaliacOes excessivamente negativas que contribuem para a ansiedade.

Os terapeutas usam questionamentos racionalizados para guiar seus pacientes a
guestionar seus pensamentos ansiosos. Os pacientes sdo levados a gerar hipoteses alternativas
para situaces que julgavam negativas, com a ajuda de evidéncias adicionais reunidas em
praticas comportamentais em situagdes que provocam ansiedade. Os pacientes sao
encorajados a se exporem a situacdes temidas para avaliar posteriormente as hipGteses
levantadas. Eles aprendem que 0s acontecimentos negatives ndo sdo tdo frequentes do que

imginavam e ndo tem consequiéncias tio negativas *°.

3.7 INDUCAO DE PREOCUPACAO COM EXPOSICAO DE IMAGENS
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A inducdo de imagens mentais é utilizada para ajudar os pacientes a tolerar o efeito
negativo e a excitagdo autbnoma simpatica associada a imagens de medo que eles
freqlientemente tentam evitar por meio da preocupacdo. Os pacientes geram hierarquias de
imagens de medo relacionadas aos temas principais de preocupagdo e sdo conduzidos pela
exposicdo sistematica a essas imagens. Quando a ansiedade provocada por uma imagem €
reduzida a um nivel toleravel, os pacientes passam para a proxima imagem na hierarquia.

Duas versdes principais de exposicdo de imagens foram desenvolvidas:

Em uma versao, 0s pacientes imaginam um cenario de pior caso por 30 minutos, apos
0s quais eles geram resultados alternativos para o cendrio. Esta abordagem demonstrou ser
eficaz para 0 TAG como um tratamento autdnomo em um pequeno ensaio randomizado®*%,

A segunda versdo, dessensibilizacdo autocontrolada, envolve a utilizacdo de
reestruturacdo cognitiva e habilidades de relaxamento durante a exposigdo de imagens a

situagBes que provocam ansiedade. Esta versio foi incorporada 8 TCC em varios estudos®-,

3.8 APREVENAO DE RECAIDAS

A etapa final da TCC é a prevencdo de recaida, que consiste em informar os pacientes
da possibilidade de possiveis recaidas com recorréncia dos episodios de ansiedade ou
comportamento de evitacdo no futuro. Eles sdo informados que na ocorréncia de tais
episodios, é benéfico interpreta-los como flashbacks em vez de uma falha catastrofica, e séo

estimulados a reaplicar suas habilidades de enfrentamento®-’.

4 JUSTIFICATIVA

Visto a falta de contetidos resumidos e completos, essa revisao de literatura atua como
compéndio resumido abordando os principais pontos do tratamento do Transtorno de
Ansiedade Generalizada para facilitar a rapida atualizacdo dos profissionais da area,
principalmente devido ao aumento dos transtornos ansiosos no contexto atual provocado pela
pandemia do COVID-19, procurando alternativas ao tratamento convencional do transtorno

de ansiedade generalizada.

5 OBJETIVOS
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5.1 GERAL:

Apresentar o que ha de novo no tratamento do Transtorno de Ansiedade Generalizada,
comparando a eficAcia da monoterapia medicamentosa com a terapia cognitivo
comportamental associada a farmacoterapia. Visto o aumento das patologias ansiosas no
contexto da quarentena decorrente do surto do COVID-19 a demanda por artigos completos e
resumidos que abordam o Transtorno de Ansiedade Generalizada, aumentou
significativamente. O nosso artigo possibilita uma busca rapida e completa sobre o transtorno
de ansiedade generalizada, visando atingir principalmente a demanda psiquiatrica do médico
generalista que atua no contexto da estratégia de satde da familia.

5.2 ESPECIFICOS:

Mostrar atraves de dados atualizados quais as classes e doses farmacoldgicas em
conjunto com a psicoterapia tem maior vantagem. Visando facilitar a conduta dos

profissionais da satde para o tratamento do Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG).

6 METODOLOGIA

Para esta Revisdo Bibliografica, foram coletadas informacGes na base de dados
PubMed, Scielo, UPTODATE, Google académico, a ferramenta Sci-Hub e livros de diversos
autores, utilizando artigos em lingua inglesa e portuguesa publicados até 01 de agosto de
2021, usando os termos de pesquisa "Transtorno de ansiedade generalizada"”, "Psicoterapia”,
"Farmacoterapia associada a Psicoterapia no TAG" “transtorno de ansiedade”, “transtorno do
panico” ou “Inibidores da recaptagdo da serotonina no TAG”, “Inibidores da recaptagdo de
serotonina e norepinefrina no TAG”, “Farmacoterapia no TAG”," Azaspirodecanediona no
TAG ", "Benzodiazepinicos no TAG", "Terapia cognitivo-comportamental no TAG",
"Antipsicoticos no TAG", "Anticonvulsivantes no TAG", "Diretrizes no tratamento do TAG".
No total, foram incluidos 80 estudos, sendo eles livros e artigos pré-clinicos, clinicos ou

epidemioldgicos primarios que continham as informacGes mais atualizadas em questao.

7 RESULTADOS E DISCUSSAO
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A Terapia cognitivo-comportamental se mostra uma importante aliada no tratamento
do TAG, com melhora comprovada nas preocupacdes, na sintomatologia e na qualidade de
vida dos pacientes acometidos com o TAG, principalmente quando aliada a terapia
medicamentosa, podendo inclusive, a terapia combinada, ter a mesma eficacia que a
monoterapia medicamentosa, porém com uso de doses menores de psicofa&rmacos, o que
beneficia os pacientes visto a menor incidéncia de efeitos colaterais com baixas doses.

O uso da Buspirona mostrou eficacia semelhante ao Lorazepam, com o beneficio de
ndo causar sindrome de abstinéncia apds sua retirada, mantendo o efeito terapéutico por 2
semanas ap0s o desmame. Contudo mais estudos clinicos sdo necessarios para evidenciar seu
beneficio.

A pregabalina em doses acima de 150 mg/dia mostrou melhora nos sintomas psiquicos
e somaticos ansiosos, sendo melhor tolerada do que a venlafaxina e os benzodiazepinicos,
medicamentos, estes, mais frequentemente utilizados na pratica clinica. Ainda sim, estudos
comparativos maiores sdo necessarios para firmar esse beneficio.

Os benzodiazepinicos, sdo normalmente utilizados no periodo que antecede o efeito
terapéutico dos medicamentos serotoninérgicos, todavia, esta droga parece ser melhor
aplicada em outros distarbios de ansiedade, como no caso do transtorno de panico, visto a
amplitude dos efeitos colaterais nos processos de foco e atencdo, assim como nas dificuldades
da dependéncia fisica e psicologica e no desmame da medicacdo. Os beneficios ndo parecem
serem superiores aos maleficios, existindo drogas com menos efeitos colaterais, e com
eficacia semelhante, como a buspirona, o que reforca a necessidade de estudos clinicos
maiores envolvendo a buspirona e outros candidatos, que talvez possam vir a substituir os
benzodiazepinicos.

A Hidroxizina possui beneficios evidenciados em varios estudos, contudo estudos
clinicos com maiores amostras podem confirmar seu real beneficio.

No que diz respeito a prevaléncia do TAG, encontramos informacgdes conflituosas, o
que parece se explicar pela diferenca de prevaléncia nas diferentes localidades. 1sso evidencia
que a prevaléncia do TAG ndo é igualmente distribuida pelas localidades, e estudos
observacionais podem ser feitos no intuito de descobrir as variaveis que influenciam nesta

disparidade.
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8 CONCLUSAO

O Transtorno de ansiedade generalizada atinge uma significativa parcela da populacao,
tendo ainda uma alta prevaléncia, causando prejuizos significativos tanto do ponto de vista
funcional do paciente como também financeiro para o servico de satde publico. Nao obstante
0s grandes avancos na esfera da terapia comportamental e da farmacologia auxiliadora,
muitos desafios ainda existem visto a alta prevaléncia e grande prejuizo funcional dos
pacientes acometidos, somado a isso, a grande gama de efeitos colaterais das medicacfes de
primeira linha e a pequena parcela de estudos clinicos e pré clinicos maiores envolvendo
outras classes de medicacdes dificulta a ampliacdo das opg¢des terapéuticas que, por agora, €
bastante limitada, carecendo de medicagfes com menos efeitos colaterais. A Terapia
cognitivo-comportamental se mostra uma grande aliada no tratamento da problematica, com
melhora comprovada nas preocupacfes, na sintomatologia e na qualidade de vida dos
pacientes acometidos com o TAG, principalmente quando utilizada em terapia combinada aos
psicofarmacos, contudo as atuais técnicas ainda possuem poucos estudos diretamente
aplicados a TAG, abrangendo de forma geral os diversos transtornos ansiosos, deixando

duvidas quanto as técnicas mais eficazes no transtorno em questéo.
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