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Tratamientos farmacologicos
en el trastorno obsesivo-
compulsivo

M El tratamiento farmacologico de este trastorno se inicié en
la década de 1960 con la introduccion de la clorimipramina
como alternativa eficaz para el control de los sintomas. El
manejo ha evolucionado a lo largo de los afios agregdndose
en los ochenta a los inhibidores selectivos de la recaptura de
la serotonina (ISRS) y, posteriormente, en los noventa, a la
terapia de potenciacion con los medicamentos antipsicoti-
cos. Un articulo recientemente publicado hace un recuento
de esta evolucion y plantea el camino a seguir en el futuro.
Si bien las opciones de medicamentos han permitido tratar
a la mayor parte de los casos de trastorno obsesivo-compul-
sivo (TOC), muchos sujetos no responden adecuadamente
o por un tiempo suficiente. Desde luego que la base funda-
mental del tratamiento exitoso es contar con un diagndstico
acertado. Ademas de las opciones farmacolédgicas hay evi-
dencia, sustentada por los resultados de ensayos clinicos
controlados, que cierto tipo de intervenciones cognitivo-
conductuales también son tratamientos de primera eleccion
para el trastorno. La revision inicia haciendo un analisis
de la hipdtesis de la serotonina, la cual sigue siendo basi-
ca para entender los principios neurobiologicos del TOC.
Si bien la hipotesis se postul6 inicialmente al observase el
efecto positivo de la clorimipramina, ésta fue sustentada
posteriormente al comprobarse que los ISRS son superio-
res a los fArmacos noradrenérgicos y a los inhibidores de
la MAO. Uno de los problemas que enfrentan los ensayos
clinicos para determinar la eficacia de los tratamientos es
que no existe una definicién generalizada de lo que se con-
sidera respuesta terapéutica o de remision sintomatica. El
criterio mas utilizado hasta el momento es el cambio en la
calificacion de la escala Yale-Brown (Y-BOCS). La mayor
parte de los ensayos clinicos controlados que han aportado
evidencia de qué farmacos son efectivos para el TOC han
sido estudios comparativos contra el placebo. En cuanto
a la eficacia aguda los medicamentos que han demostrado
eficacia son el citalopram, la fluoxetina, la fluvoxamina,
la paroxetina, la sertralina y el escitalopram. En el grupo
de los triciclicos, la clorimipramina y la imipramina, y
en cuanto a las benzodiacepinas hay evidencia de que el
clonacepam puede tener cierto efecto benéfico. Por lo que
respecta al efecto a largo plazo sélo lo han demostrado la
fluoxetina, la sertralina y la clorimipramina. Finalmente,
los més eficaces para prevenir recaidas son la fluoxetina, la
paroxetina, la sertralina y el escitalopram. Los autores no
omiten considerar que los resultados de estos estudios de-
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ben tomarse con precauciones debido a que tienen muchas
variaciones en cuanto a la poblacion estudiada, el tipo de
metodologia utilizada y el hecho de que las publicaciones
tienden a reportar con mas frecuencias unicamente, los re-
sultados positivos.

El articulo también aborda el aspecto del tratamiento far-
macolédgico del TOC durante el embarazo y la lactancia.
Las recomendaciones bdasicas en estas situaciones son las
siguientes: confirmar el embarazo lo mas tempranamen-
te posible; seleccionar farmacos con el perfil mas bajo de
riesgo para la madre y el producto; utilizar en lo posible
monoterapia; iniciar y mantener la dosis minima suficien-
te; colaborar en las decisiones con el equipo gineco-obs-
tétrico; valorar al neonato durante los primeros dias para
detectar posibles efectos por supresion farmacologica y
sugerir en lo posible la eliminacion de la lactancia. Con
respecto al manejo farmacoldgico de las personas de edad
avanzada, las recomendaciones son: prescribir s6lo cuando
es indispensable; empezar con dosis bajas e incrementar de
acuerdo a la respuesta; utilizar con cuidado los triciclicos
debido a que tienen mas efectos secundarios en los mayo-
res. Es claro que al igual que el tratamiento farmacoldgico
de otras condiciones clinicas, el del TOC debe basarse en
encontrar un balance adecuado entre eficacia, seguridad y
tolerancia. En cuanto al primer parametro no existe eviden-
cia suficientemente documentada de que haya grandes di-
ferencias en este aspecto entre los farmacos evaluados. En
cuanto a la seguridad se deben considerar las variaciones
farmacocinéticas de los distintos compuestos, incluso entre
los de la misma clase farmacoldgica. La enzima CYP2D6
del grupo del citocromo P450 es inhibida por la fluoxeti-
na, la paroxetina y, en menor grado, por la sertralina, lo
cual afecta el metabolismo de triciclicos, antipsicéticos,
antiarritmicos y beta bloqueadores. Las enzimas CYP1A2
y CYP3A4 son inhibidas por la fluvoxamina por lo cual
se modifica la eliminacion de la warfarina, los triciclicos
y las benzodiacepinas, asi como de los antiarritmicos. En
personas de edad avanzada, por razones de seguridad, es
preferible el uso de citalopram y escitalopram. Por lo que
respecta a la tolerancia se deberan considerar las condi-
ciones de salud general de cada paciente y la presencia de
otro tipo de padecimientos orgénicos. Las dosis a las que
se deben prescribir muchos de estos farmacos son superio-
res a las que se utilizan para otros padecimientos. Asi, por
ejemplo, la fluoxetina tiene un buen efecto para el TOC en
dosis de al menos 60 mg al dia. Es recomendable llegar a
esas dosis de manera escalonada, iniciando con cantidades
menores e incrementar progresivamente. En ciertos casos
complicados se pueden combinar varias opciones. Asi, hay
evidencia de que el efecto del citalopram se puede incre-
mentar con la adicion de mirtazapina. En el caso de com-
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binar clorimipramina con un ISRS es conveniente efectuar
electrocardiogramas de control asi como mediciones de las
concentraciones plasmaticas del primero. A los pacientes
se les debe anticipar que el efecto anti-obsesivo del trata-
miento tardard varias semanas en aparecer. Una vez que el
tratamiento logra mejorar la sintomatologia, el manejo se
debera mantener por un periodo prolongado para asi evitar
la aparicion de recaidas. Se debera mantener el farmaco en
el rango de una dosis efectiva. Sin embargo, los estudios de
seguimiento han demostrado que cerca de una cuarta parte
de los pacientes que logran el estado de remision sintoma-
tica vuelven a recaer en el curso de los siguientes meses.
Con respecto a la condicion de resistencia se recomiendan
varias alternativas. Una de ellas es la administracion en-
dovenosa de clorimipramina, si bien no hay suficiente evi-
dencia documentada que lo demuestre quedando so6lo a ni-
vel anecddtico. Otra de las opciones es la de combinar con
otros farmacos. En este aspecto se ha obtenido experiencia
de la combinacion de un ISRS con un antipsicotico atipi-
co. Hay algunos estudios que demuestran un incremento
de la eficacia combinando la olanzapina, la quetiapina e
inclusive con antipsicéticos tipicos como el haloperidol. El
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articulo resume los puntos mas importantes del tratamien-
to farmacologico del TOC en los siguientes: 1) los ISRS
son el tratamiento basico del TOC; 2) la clorimipramina es
una alternativa para quienes no responden o no toleran los
ISRS; 3) los medicamentos se deberan administrar con in-
crementos graduales: 4) se deberan utilizar dosis maximas
tolerables durante al menos 12 semanas antes de considerar
falla terapéutica; 5) estd documentado que un tercio de to-
dos los pacientes responden parcialmente a los tratamien-
tos; 6) se recomienda el tratamiento de mantenimiento para
evitar recaidas; 7) en condiciones de resistencia se deben
buscar combinaciones farmacologicas o bien con terapia
cognitivo-conductual; 8) el agregar antipsicoticos es una
opcion recomendable en casos de resistencia.

(Thania Balducci)
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