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Resumo

O presente trabalho tem como objetivo analisar o uso da Cannabis medicinal no
manejo de pacientes com transtornos de ansiedade, abordando sua eficacia
terapéutica, mecanismos de acdo e limitagcdes da literatura disponivel. Realizou-se
uma revisao narrativa da literatura cientifica, incluindo artigos clinicos e pré-clinicos,
revisbes sistematicas e estudos comportamentais que investigaram o uso de
canabidiol (CBD) e tetrahidrocanabinol (THC) no tratamento da ansiedade. Os
resultados indicam que o CBD apresenta efeitos ansioliticos consistentes em modelos
animais e humanos, modulando receptores serotoninérgicos (5-HT1A), canabinoides
(CB1) e canais TRPV, aléem de atuar em mecanismos epigenéticos. O THC, embora
possa oferecer beneficios terapéuticos em combinagdo com o CBD, apresenta efeitos
paradoxais e ansiogénicos em doses elevadas. Estudos clinicos demonstram
melhorias na redugdo de sintomas de ansiedade, qualidade de vida e, em alguns
casos, diminuicdo do uso de benzodiazepinicos. Contudo, observou-se grande
heterogeneidade metodoldgica, variabilidade nas doses, diferengas entre cepas de
Cannabis e lacunas quanto a segurancga e eficacia a longo prazo. Conclui-se que a
Cannabis medicinal, especialmente o CBD, é uma alternativa promissora para o
tratamento de transtornos de ansiedade, mas que novos estudos clinicos controlados
e padronizados sao essenciais para estabelecer protocolos terapéuticos seguros e
eficazes.

Palavras-chave: cannabis medicinal; canabidiol; transtornos de ansiedade; THC;
tratamento.
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Abstract

This study aims to analyze the use of medicinal Cannabis in the management of
patients with anxiety disorders, addressing its therapeutic efficacy, mechanisms of
action, and limitations in the current literature. A narrative literature review was
conducted, including clinical and preclinical studies, systematic reviews, and
behavioral research investigating cannabidiol (CBD) and tetrahydrocannabinol (THC)
for anxiety treatment. Results indicate that CBD consistently demonstrates anxiolytic
effects in both animal models and humans, modulating serotonergic (5-HT1A) and
cannabinoid (CB1) receptors, TRPV channels, and epigenetic mechanisms. THC,
although potentially therapeutic in combination with CBD, may produce paradoxical
and anxiogenic effects at high doses. Clinical studies report reductions in anxiety
symptoms, improved quality of life, and in some cases, decreased use of
benzodiazepines. However, significant methodological heterogeneity, dose variability,
differences in Cannabis strains, and gaps regarding long-term safety and efficacy were
observed. In conclusion, medicinal Cannabis, particularly CBD, represents a promising
alternative for anxiety disorder treatment, yet further controlled and standardized
clinical studies are necessary to establish safe and effective therapeutic protocols.

Keywords: medicinal cannabis; cannabidiol; anxiety disorders; THC; treatment.

1. Introdugao

A ansiedade, conceituada por Charney et al. (2021), € uma emogao comum,
inerente a experiéncia humana, necessaria para a adaptagdo do individuo em
determinadas situag¢des da vida quotidiana. Todavia, quando se manifesta de maneira
persistente, intensa e desproporcional, € considerada patolégica, causando
sofrimento fisico e emocional, comprometendo a capacidade funcional, pessoal e
social do individuo, caracterizando os transtornos de ansiedade.

De acordo com o DSM-5, medo é a resposta emocional a uma ameaca real ou
percebida como iminente, enquanto ansiedade corresponde a antecipacdo de uma
ameaca futura (APA, 2014, p. 222). Nesse sentido, os transtornos ansiosos sao
classificados nas seguintes categorias: transtorno de ansiedade generalizada,
transtorno de panico, fobia especifica, agorafobia, transtorno de ansiedade social e
transtorno de ansiedade de separacao (APA, 2014, p. 223-230), sendo necessarios
critérios de duragdo minima e prejuizo funcional para o diagnostico.

A terapéutica para os transtornos ansiosos proposta pela Organizagdo Mundial
da Saude (OMS) deve ser escalonada, priorizando as intervengdes psicossociais e o
uso criterioso de medicamentos, quando necessario. Os Inibidores Seletivos da
Recaptagdo de Serotonina (ISRSs) sdo utilizados como primeira linha para adultos
com transtorno de ansiedade generalizada, transtorno do panico e transtorno de
ansiedade social. Caso n&o estejam disponiveis, recomenda-se o0 uso de
antidepressivos triciclicos (ATCs). Os benzodiazepinicos, por sua vez, ndo sao
recomendados para tratamento continuado de transtornos de ansiedade. Seu uso
deve ser avaliado no manejo de sintomas agudos e severos, por um periodo maximo
de 3 a 7 dias (Brasil, 2012).

Dentre os efeitos colaterais referentes ao uso de ISRSs, destacam-se nauseas,
vomitos, tonturas, cefaleias, diminuicdo da libido e alteracbes no apetite e peso
corporal (STRAWN et al., 2023; HIRSCH, 2021; WOODCOCK; AUNGST, 2023). Ja
os efeitos relacionados aos ATCs incluem visao turva, sedacéo excessiva, tremores
e hipotensdo ortostatica (StatPearls, 2025; Cleveland Clinic, 2025). Os
benzodiazepinicos podem causar ataxia, alteragbes cognitivas, dependéncia e
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sindrome de abstinéncia (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2023; Up ToDate, 2024;
GRIFFITHS; JOHNSON, 2005). Sendo assim, fica evidente a necessidade de busca
por tratamentos alternativos.

No final da década de 1980 e inicio da década de 1990, a descoberta do
sistema endocanabindide e seus efeitos no sistema nervoso central, especialmente
na modulacdo de neurotransmissores que influenciam as emocbes e,
consequentemente, a ansiedade, elucidou novas possibilidades para a producao de
substancias fitoterapicas com potencial terapéutico para a saude humana.

Dentre os principais compostos medicinais da Cannabis sativa, destacam-se o
canadibiol (CBD) e o A9-tetrahidrocanabinol (THC). O CBD difere do THC por n&o
apresentar efeitos psicotomiméticos e por possuir baixa afinidade pelos receptores
canabinoides CB1 e CB2. Embora seu mecanismo de agdo ainda esteja sendo
esclarecido, o CBD atua em diversos alvos moleculares, incluindo a inibicado da amida
hidrolase de acido graxo (FAAH), a modulagdo alostérica positiva do receptor
serotoninérgico 5-HT1A, além da ativacdo ou dessensibilizacdo dos receptores
TRPV1 e TRPVZ2, dentre outros (Melas et al., 2021).

O sistema endocanabindide (eCB) desempenha papel essencial na modulagao
de diversos sistemas de neurotransmissores. Entre seus componentes, destaca-se o
receptor canabinoide tipo 1 (CB1R), amplamente distribuido no cérebro e responsavel
por mediar multiplos efeitos no sistema nervoso central (Levada et al., 2024). Em
humanos, estudos tém demonstrado correlagdo negativa entre os niveis de ansiedade
e a sinalizagdo da anandamida (AEA), um endocanabinoide endogeno. Nesse
contexto, o CBD parece exercer efeitos ansioliticos ao aumentar a disponibilidade de
AEA por meio da inibigdo de sua hidrélise, além de atuar sobre o receptor
serotoninérgico 5-HT1A e modular o receptor TRPV1 (Kwee et al., 2022).

O acido tetrahidrocanabindlico (THCA), por sua vez, quando convertido a sua
forma neutra— o tetraidrocanabinol (THC) —, demonstra efeitos farmacologicos
paradoxais no (SNC) em relagdo ao canabidiol (CBD). O THC é psicoativo, com
propriedades euforizantes, antieméticas e analgésicas, enquanto o CBD apresenta
efeito depressor, com propriedades anticonvulsivantes, ansioliticas, antipsicéticas e
anti-inflamatorias (HONORIO et al., 2006; HILL, 2015).

Esta revisao busca elucidar os trabalhos cientificos mais recentes a respeito do
uso da cannabis medicinal no tratamento de transtornos ansiosos, permitindo analisar
sua eficacia, aspectos epidemiologicos, como a melhora ou piora dos sintomas e a
viabilidade da terapéutica. Aléem disso, foram observadas mudangas em outras
variaveis apds a introdugdo da cannabis em pacientes com ansiedade, como a
reducdo do uso de benzodiazepinicos, melhora da qualidade de vida e do sono, bem
como a incidéncia de efeitos colaterais associados ao seu uso.

2. Metodologia

Foi realizada uma pesquisa de revisdo integrativa com o objetivo de analisar o
uso da cannabis no manejo de pacientes diagnosticados com transtornos ansiosos. A
busca foi conduzida outubro de 2025, na base de dados PubMed, utilizando o recurso
de busca avancada. Para a escolha dos artigos, foram empregados descritores
controlados extraidos do vocabulario Medical Subject Headings (MeSH): “Anxiety”
(D1), “Cannadibiol” (D2) “Anxiety Disorders” (D3), “Cannabis” (D4), “Therapeutic Use”
(D5). Esses descritores foram combinados por meio dos operadores booleanos “AND”
e “OR”, estruturando-se da seguinte forma: “D1” AND “D2” OR “D3” AND “D4” AND
“‘D5”. Entre os critérios de inclusdo, foram considerados estudos do tipo Revisdes
Narrativas, Revisdes Sistematicas, Meta-analises e Systematic Review (em inglés:
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Meta-Analysis, Observational Study, Review, Systematic Review). Selecionou-se
apenas artigos recentes, com o objetivo de apresentar atualizagbes relevantes e
evidéncias mais atuais sobre o uso da Cannabis no manejo de transtornos ansiosos
em adultos. Foram excluidos artigos duplicados na base de dados, assim como
aqueles que nao fossem pertinentes ao tema proposto.

Ao inicio da busca, foram identificados 1.016 artigos. Apos a exclusdo dos
estudos publicados antes de 2019, obteve-se um total de 644 artigos. Em seguida,
aplicando-se os critérios de inclusdo e exclusédo previamente descritos e removendo-
se os artigos duplicados, restaram 238 estudos.

Ao término desse processo, 12 artigos foram selecionados e incluidos na
analise final para a elaboragéo deste estudo.

Considerando que esta pesquisa n&o envolveu contato direto com participantes
humanos nem a realizagdo de procedimentos clinicos, a submissdo ao Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) n&o se fez necessaria.

Tabela 1. Fluxograma de analise de artigos, com base na metodologia PRISMA

Identificagdo
Registros identificados na busca inicial (n = 1.016)

Filtragem inicial
Registros apds filtro de ano, idioma e tipo de estudo (n = 644)

L
Elegibilidade
Apos aplicacao dos critérios de inclusdo e exclusao (n = 239)

A

Inclusdo
Apés remocgao de duplicatas (n = 238)

N7 7 S

(Imagem criada pelo autor)

3. Resultados

Foram analisados 12 artigos cientificos que atenderam integralmente aos
critérios de inclusdo propostos, compondo a amostra final desta revisédo integrativa.
As publicacdes selecionadas estao descritas na Tabela 2, que apresenta a distribuigcao
dos estudos conforme autor, titulo, objetivo, tipo de pesquisa e principais achados. De
modo geral, os artigos incluidos foram publicados entre 2019 e 2025, abrangendo
estudos de revisdo narrativa, sistematica, translacional, mecanistica e observacional.
A analise dos trabalhos evidenciou diversidade metodoldgica e foco crescente no
potencial terapéutico dos canabinoides, especialmente do canabidiol (CBD), para o
manejo dos transtornos de ansiedade.
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As publicagbes abordam uma ampla gama de objetivos, que convergem na
investigacéo da acao ansiolitica da cannabis medicinal e de seus componentes ativos.
De forma especifica, os estudos analisaram: (1) os mecanismos de agdo do CBD
sobre o receptor serotoninérgico 5-HT1A e sua influéncia na regulagao da ansiedade;
(2) as evidéncias clinicas do uso de cannabis medicinal em pacientes com transtornos
ansiosos; (3) o papel do sistema endocanabinoide e dos canabinoides exdgenos na
modulagcdo de sintomas de ansiedade e depressao; (4) os efeitos psiquiatricos
associados ao uso da cannabis, considerando o impacto da dose e da forma de
consumo; (5) o potencial terapéutico do CBD em diferentes transtornos mentais; (6)
as evidéncias translacionais sobre farmacocinética e eficacia do CBD em modelos
clinicos e pré-clinicos; (7) o envolvimento do receptor 5-HT1A na mediag&o dos efeitos
ansioliticos do CBD; (8) os mecanismos moleculares e neurobioloégicos relacionados
a acao do canabidiol; (9) os mecanismos epigenéticos desencadeados pelo uso de
canabinoides; (10) a modulagdo do medo e da ansiedade por meio da ativagao de
receptores canabinoides; (11) a eficacia do uso inalado da flor de cannabis em
sintomas de ansiedade e estresse; e (12) as evidéncias pré-clinicas e clinicas que
reforgam o uso do CBD no tratamento dos transtornos ansiosos

De modo geral, os resultados demonstram que ha consenso parcial quanto a
eficacia do canabidiol como agente ansiolitico, com destaque para estudos que
apontam redugao significativa dos sintomas de ansiedade e melhora da qualidade de
vida em diferentes contextos clinicos. Apesar disso, observou-se heterogeneidade
metodolégica entre as publicagbes, especialmente em relagcdo as doses
administradas, formas de uso e populacbes avaliadas. Tais diferengas indicam a
necessidade de padronizagcdo de protocolos de pesquisa e de ensaios clinicos
controlados que possam confirmar, com maior rigor cientifico, a eficacia, seguranca e
aplicabilidade do uso terapéutico da cannabis medicinal e de seus derivados no
tratamento dos transtornos ansiosos.

Além disso, observou-se que a producao cientifica recente tem se concentrado
na busca por evidéncias mais robustas que sustentem o uso clinico do canabidiol e
de outros fitocanabinoides no controle da ansiedade. A analise dos artigos demonstra
um avanc¢o gradual na qualidade metodologica das pesquisas, com maior presenga
de revisdes sistematicas e estudos translacionais, o que reforga o interesse crescente
da comunidade cientifica pelo tema. Também foi possivel identificar um movimento
de integragao entre achados experimentais e clinicos, aproximando o conhecimento
basico dos mecanismos moleculares a pratica terapéutica. Em linhas gerais, os
estudos convergem ao apontar o potencial terapéutico promissor do CBD, ainda que
ressaltem a necessidade de padronizagdo das dosagens, vias de administragao e
tempo de uso. Dessa forma, os resultados sintetizados nesta revisao reforcam o papel
do canabidiol como um composto relevante para futuras estratégias farmacolégicas
voltadas ao manejo dos transtornos de ansiedade, servindo de base para novas
investigacdes clinicas e experimentais.
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Tabela 2 - Distribuicao dos artigos incluidos segundo informacées relevantes e tipo de estudo

Berger et al.,
2022

Cannabis medicinal em
transtornos de ansiedade

no receptor 5-HT1A.

Avaliar evidéncias clinicas do uso de
cann. medicinal em ansiedade.

cccccccccc

Revisao narrativa

Autor/Ano Titulo resumido Objetivo principal Tipo de estudo Principais achados
Alexander, 202{  CBD e o receptor 5-HT1A Revisar os mecanismos de agéo do CBD Revisdo 0,CBD atua como agonista parcial de 5-HT1A, mediando

efeitos ansiol.

Maioria dos estudos relata reduao de sintomas
ansiosos; persistem limitagdes metodolégicas.

Hasbi et al.,
2023

Analisar o papel do sistema
endocanabinoide em depresséo e
ansiedade.

Revisao
sistematica

CBD apresenta perfil ansiolitico; doses elevadas de THC
podem agravar a ansiedade.

Kancherla et

Efeitos psiquitricos

Avaliar efeitos da cannabis na satde

Revisdo narrativa

Efeitos dependem da dose: ansioliticos em baixas doses
es.

al., 2021 associados a cannabis mental. e ansiogénicos em altas dos

Khan et al., Papel terapéutico do Revisar o potencial terapéutico do CBD Revisdo Efeitos ansioliticos observados em TAG e TEPT;
2020 canabidiol em saide mental em transtornos psiquiatricos. sistematica necessidade de ensaios clinicos robustos.

Kwee et al., CBD na pesquisa clinica e Discutir farmacocinética e eficacia do Revisao Resultados positivos, com resposta nao linear e
2022 pré-clinica de ansiedade CBD em ansiedade. translacional dependente da dose.

Martinez Naya
et al.,, 2023

Envolvimento do 5-HT1A no
efeito ansiolitico do CBD

Investigar o papel do receptor 5-HT1A
nos efeitos do CB

Estudo
mecanistico

Confirma mediagéo serotoninérgica do efeito ansiolitico
do CBD.

Melas et al., CBD em transtornos de Revisar alvos moleculares e mecanismos Revisao Envolvimento de vias serotoninérgicas e glutamatérgicas
2021 ansiedade e humor do CBD. mecanistica na agéo do CBD.

Navarrete et Mecanismos epigenéticos Revisar mecanismos epigenéticos Revisao Modulagao de expressao génica por metilago, histonas
al., 2022 dos canabinoides relacionados aos canabinoides. mecanistica miRNAS associada a ansiedade.

Papagianni & . . Atual ) "

Tk Kas. Regulacéo canabinoide do tualizar evidéncias sobre Revisdo narra tiva CBD e inibidores da FAAH reduzem medo e ansiedade eny
2016 g medo e da ansiedade canabinoides e ansiedade. modelos animais.

stith et al., Eficacia da flor inalada Avaliar o uso inalado de cannabis em Estudo Melhora de sintomas em curto prazo; auséncia de

2020 decannabis |  ansie dade e estresse observaciona padronizagao de dose e composigao.

Uso de CBD no tratamento

Wright et al., Sintetizar evidéncias pré-clinicas e Revisdo narrativa Reducao consistente de sintomas ansiosos; necessidade
2020 da ansiedade clinicas do CBD. de estudos controlados e de longo prazo.

Fonte: Tabela criada pela autora, de acordo com os artigos estudados.

4. Discussao

O tratamento de primeira linha para manejar os sintomas de pacientes com
diagnostico de transtornos ansiosos geralmente inclui a prescricdo de medicamentos
psicotrépicos, tais como benzodiazepinicos e antidepressivos, além de terapias
cognitivas comportamentais (Bystritsky, 2006). Aproximadamente 60% dos pacientes
respondem de maneira satisfatoria aos tratamentos convencionais; todavia, menos da
metade consegue alcangar a recuperacao (Bystritsky, 2006). Dessa forma, muitos
pacientes procuram alternativas aos tratamentos convencionais para tratar esses
transtornos, pois podem ter percepcado de ineficacia, além de efeitos colaterais
relacionados a esses tratamentos (Pellegrini & Ruggeri, 2007; Taylor et al., 2012).
Uma das alternativas recentes € a cannabis medicinal, que vem sendo cada vez mais
utilizada como opgéo para o manejo de pacientes com diagnodstico de transtornos
ansiosos. (Berger et al., 2022; Sarris et al., 2020).

Na revisdo sistematica proposta por ROBERTS et al. (2025), foi elucidado que,
dos 13 estudos avaliados em seu trabalho e identificados como tendo baixo risco de
viés e alta qualidade metodoldgica, segundo a escala MASTER (Stone et al., 2019),
69% (n = 9) relataram que a cannabis medicinal mostrou eficacia no tratamento de
diversos transtornos relacionados a ansiedade, promovendo reducado de sintomas,
além de melhora da qualidade de vida.
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Todavia, 31% (n = 4) dos estudos de alta qualidade avaliados na revisao
sistematica mencionada, ndo chegaram a conclusdes sobre diferengas relevantes na
reducdo dos sintomas de ansiedade quando comparados ao placebo. E importante
ressaltar que dois desses estudos se concentraram especificamente em condi¢cdes
como (TOC) e tricotilomania, e ndo propriamente em transtornos ansiosos. Outros
dois estudos qualitativos obtiveram pontuagdes elevadas na ferramenta QualSyst
(Kmet, 2004), relatando melhorias tanto nos sintomas quanto na qualidade de vida
entre os participantes que utilizaram cannabis medicinal.

Nesse sentido, embora a maioria dos estudos desta revisao tenha indicado que
a cannabis medicinal pode reduzir os sintomas de ansiedade, tais resultados precisam
ser avaliados cautelosamente devido a grande variabilidade entre os estudos e ao
risco moderado a alto de viés. Entre os estudos mais rigorosos, 69% relataram
melhorias na ansiedade e na qualidade de vida. Ensaios de alta qualidade focados
em Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG) mostraram redugdes consistentes
nos niveis de ansiedade. Todavia, a diversidade de estudos, metodologias, desfechos
e, principalmente, a falta de especificidade sobre o regime e a dosagem de
canabinoides podem interferir na conclusao.

Tais estudos analisados elucidam que tanto a cannabis medicinal a base de
CBD quanto a base de THC apresentam potencial eficacia no tratamento de sintomas
relacionados ao transtorno de ansiedade. N&o obstante, existem evidéncias
paradoxais em relagao a produtos contendo THC, que poderiam agravar os sintomas
(BERGER et al., 2022).

Diante disso, observa-se que sao necessarias mais pesquisas, com desenhos
mais complexos e metodologias mais detalhadas, para elucidar lacunas observadas,
principalmente no que diz respeito ao efeito das dosagens e do tipo de cannabis.
Assim, devido ao aumento das prescricdes de cannabis medicinal para tratar
ansiedade, novas investigacdes sao essenciais, considerando a diversidade de
estudos, metodologias, desfechos e a falta de especificidade sobre o regime e a
dosagem de canabinoides (ROBERTS et al., 2025).

Conforme demonstrado por MELAS et al. (2021), o CBD apresenta efeitos
ansioliticos significativos em diversos modelos animais, especialmente em roedores,
contribuindo para a redugdo de comportamentos associados a ansiedade. Seus
efeitos sobre a ansiedade social também tém sido observados, embora a intensidade
dessas respostas possa variar dependendo da espécie, idade, sexo, dose
administrada e via de aplicacdo. O mecanismo de acdo do CBD ainda nao esta
completamente esclarecido, devido a sua atuacdo em multiplos alvos moleculares.
Entretanto, estudos sobre o sistema endocanabinoide sugerem que receptores como
5-HT1A e CBH1, entre outros componentes neurobiolégicos, desempenham papel
fundamental na mediacdo desses efeitos (ALEXANDER et al., 2025).

Corroborando estudos anteriores, MARTINEZ NAYA et al. (2023) elucidou que
os efeitos ansioliticos da cannabis estdo ligados diretamente ao receptor de
serotonina 1A (5-HT1A), que desempenha papel crucial na fisiopatologia da
depressao, agressividade e ansiedade. O CBD é um agonista do receptor 5-HT1A,
com afinidade micromolar, e pode exercer efeitos ansioliticos ao ativar sua interagao
pos-sinaptica. Nesse receptor, as proteinas ligantes de GTP (glutamato piruvato
transaminase) s&o responsaveis pelo acoplamento entre a ativagdo do 5-HT1A e seus
efeitos subsequentes. O CBD demonstrou capacidade de aumentar a ligagao do GTP
a proteina G acoplada ao receptor Gi, comportamento caracteristico de um agonista
de receptor. Assim, o CBD aumenta a transmissao serotoninérgica e glutamatérgica
por meio de uma modulacéo alostérica positiva do 5-HT1A.

www.periodicoscapes.gov.br 7 Revista JRG de Estudos Académicos - 2025;19:e082601


https://rnp-primo.hosted.exlibrisgroup.com/primo-explore/search?query=any,contains,Revista%20JRG%20de%20Estudos%20Acad%C3%AAmicos&tab=default_tab&search_scope=default_scope&vid=CAPES_V3&facet=jtitle,include,Revista%20Jrg%20De%20Estudos%20Acad%C3%AAmicos&lang=pt_BR&offset=0

O uso da cannabis medicinal no manejo de pacientes com transtornos de ansiedade [©MO)

De forma geral, considerando o perfil de seguranga do CBD, esses estudos
apoiam a avaliagdo continua do composto como um agente promissor para o
tratamento de transtornos de ansiedade e do humor. Contudo, ainda s&o necessarios
estudos futuros para elucidar com mais precisdo o perfil farmacodinamico e os
mecanismos epigenéticos de sua agao.

Nesse viés, devido ao seu potencial terapéutico, o CBD tem sido investigado
em inumeras doencas neuropsiquiatricas. Assim, a revisdao proposta por
NAVARRETE et al. (2022) forneceu uma viséo geral de estudos comportamentais e
farmacolégicos que avaliam o CBD como um composto da cannabis medicinal com
efeitos ansioliticos e antidepressivos. E importante ressaltar que seu potencial
terapéutico envolve mecanismos epigenéticos, incluindo metilagdo do DNA,
modificagao de histonas e regulagédo da expressao de miRNAs, o que reforga o papel
modulador do CBD em processos neurobiologicos relacionados a ansiedade e ao
humor.

No estudo de STITH et al. (2020), houve ampla variedade de canabinoides
utilizados pelos participantes, com informag¢des limitadas sobre dosagens, e
resultados muitas vezes diferenciados de acordo com as diferentes combinacgdes de
compostos canabinoides. Assim, n&do esta claro se existem diferengas entre os tipos
de canabinoides e as dosagens terapéuticas em termos de eficacia no tratamento de
transtornos relacionados a ansiedade. Além disso, sdo necessarias pesquisas
abrangentes sobre as variedades especificas de canabinoides, ja que algumas
evidéncias sugerem que o local de cultivo e a cepa da cannabis podem afetar os niveis
de CBD e THC na planta, provocando efeitos distintos nos participantes que a utilizam
com finalidade medicinal.

Outra investigacdo incluida neste estudo, conduzida por KWEE et al. (2021),
examinou os efeitos do CBD na reducdo da ansiedade e revelou resultados mais
complexos. Os autores observaram que ndo ha relagao linear clara entre a dose
administrada e a magnitude da resposta ansiolitica, indicando que fatores adicionais
podem influenciar os efeitos do composto. Tal estudo permite reunir informacdes
sobre a exposi¢cdo sistémica ao CBD em animais e seres humanos, mas nao
estabelece relagao consistente entre concentragdes plasmaticas e efeitos ansioliticos
observados, mesmo com relatos de resultados positivos em determinadas doses.
Esse aparente paradoxo decorre da alternéncia entre efeitos significativos e nulos,
evidenciando a complexidade da resposta terapéutica ao CBD. Além disso, surgem
questdes ainda ndo totalmente esclarecidas, como as diferencas nos tipos de testes
de ansiedade utilizados e 0 momento da administracdo do composto em relagao a
realizacao desses testes.

Seguindo na analise de estudos, a revisao proposta por KANCHERLA et al.
(2021), sugere que a forma aguda da ansiedade pode ser associada ao uso da
cannabis, principalmente quando n&o ha regulamentacédo e controle. No entanto,
muitos usuarios, especialmente durante o uso inicial da substancia, relatam redugao
significativa dos sintomas de ansiedade. Trata-se de uma situagédo paradoxal, em que
a variagao dos efeitos é geralmente dose-dependente, sendo os efeitos colaterais
negativos de aumento dos sintomas mais relacionados a doses elevadas e
indiscriminadas da planta.

Em estudos com roedores, foi observado que doses mais baixas de cannabis
resultaram em efeitos ansioliticos, enquanto doses mais altas induziram ansiedade,
devido a modulagdo do eixo hipotalamo—-hipofise—adrenal (HPA). A ativagdo da
amigdala central pelo A9-THC pode desencadear crises ansiogénicas nos individuos.
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HASBI et al. (2023) descrevem que o canabidiol (CBD) possui um espectro
terapéutico abrangente, incluindo agdes neuroprotetoras, ansioliticas, antipsicoticas e
anticonvulsivantes. Em contraste com o tetraidrocanabinol (THC), o CBD nao
apresenta efeitos psicoativos relevantes e, além disso, pode atenuar reacgdes
adversas provocadas pelo THC, como episoédios de ansiedade. Resultados obtidos
em modelos pré-clinicos tém demonstrado, de forma consistente, o potencial do CBD
como agente modulador da ansiedade e do humor, com efeitos positivos também
observados em disturbios como esquizofrenia, transtorno bipolar e doenca de
Parkinson. Estudos que combinam THC e CBD sugerem beneficios clinicos,
especialmente quando ha maior proporcdo de CBD nas formulagdes, o que tende a
resultar em respostas terapéuticas mais favoraveis.

De forma semelhante, WRIGHT et al. (2020) destacam que evidéncias
provenientes de pesquisas clinicas e pré-clinicas reforgam o papel do CBD no manejo
dos transtornos de ansiedade. Desde as primeiras investigagdes sobre o uso
medicinal da Cannabis, na década de 1980, ja se observava a capacidade do CBD
em mitigar os efeitos ansiogénicos do THC em voluntarios saudaveis. Estudos
contemporaneos, voltados para pacientes com transtorno de ansiedade social (TAS),
confirmam a acg&o ansiolitica do composto em humanos. A administragdo aguda de
CBD mostrou-se eficaz na diminui¢ao dos sintomas de ansiedade, tanto em individuos
saudaveis quanto em pacientes com TAS, associando-se a alteracbes no fluxo
sanguineo em areas cerebrais relacionadas a regulacdo emocional. Ensaios clinicos
mais recentes continuam avaliando esses efeitos em diferentes transtornos ansiosos.
Entretanto, ainda sdo necessarias investiga¢des adicionais que esclarecam aspectos
como dose ideal, via de administracéo, seguranga e eficacia prolongada. E igualmente
relevante examinar diferengas entre sexos e géneros quanto a resposta terapéutica,
considerando variagdes epidemioldgicas e clinicas entre homens e mulheres (Levada
et al., 2025)

FERBER et al. (2020) observaram que tanto o canabidiol (CBD) quanto o
tetraidrocanabinol (THC) demonstram potencial terapéutico na redu¢do de sintomas
ansiosos, conforme evidenciado em estudos conduzidos em modelos animais e em
humanos. Em experimentos com camundongos geneticamente modificados, a
auséncia do receptor canabinoide tipo 1 (CB1) foi associada a um aumento
significativo de comportamentos ansiosos, reforcando a importancia desse receptor
na modulagdo das respostas emocionais. Estruturas cerebrais como a amigdala e o
hipocampo parecem desempenhar papel central nos efeitos ansioliticos atribuidos ao
CBD. Além da interagdo com o receptor serotoninérgico 5-HT1A, sugerem-se outros
mecanismos de acéo, incluindo a inibicdo de determinadas enzimas e a influéncia
sobre diferentes receptores neuronais. Apesar desses achados promissores, algumas
investigacdes n&o identificaram efeito ansiolitico consistente dos canabinoides, o que
evidencia a necessidade de novas pesquisas para elucidar de forma mais abrangente
sua farmacodinamica e o papel fisiopatoldgico na ansiedade.

PAPAGIANNI et al. (2019) destacam que o CBD e os inibidores da enzima
amida hidrolase de acido graxo (FAAH) possuem potencial promissor no manejo dos
transtornos de ansiedade. Ambos podem atuar como adjuvantes as terapias
farmacoldgicas de primeira linha, como os inibidores seletivos da recaptagdo de
serotonina (ISRS) e os inibidores da recaptacao de serotonina e noradrenalina (SNRI),
devido aos efeitos ansioliticos agudos observados. A associacdo do CBD com
intervengdes psicologicas também pode contribuir para a redugdo sustentada do
medo e da ansiedade, reforgando sua relevancia terapéutica.
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Entretanto, os autores enfatizam a necessidade de novas investigagdes sobre
os efeitos do uso repetido e sobre possiveis reagdes adversas, como disfungdes
cognitivas e executivas. De forma complementar, uma revisao narrativa conduzida por
ALEXANDER et al. (2025) destaca a importancia de estudos voltados a elucidagéo
dos mecanismos farmacoldgicos envolvidos, incluindo a identificacdo dos
endocanabinoides participantes e os efeitos sinérgicos entre diferentes compostos.
Pesquisas que analisem as propor¢des entre THC e CBD em distintas cepas de
Cannabis podem oferecer insights valiosos sobre o potencial terapéutico dessas
combinacdes na modulagdo do medo e da ansiedade.

De acordo com KHAN et al. (2020), ha evidéncias crescentes de que o
canabidiol (CBD) e os nabiximols apresentam potencial terapéutico em uma gama de
transtornos psiquiatricos. Ambos demonstram propriedades ansioliticas, com
resultados positivos principalmente em pacientes com transtorno de ansiedade social
e transtorno de estresse pos-traumatico (TEPT). Doses entre 300 e 400 mg de CBD
tendem a produzir efeitos mais consistentes na redugéo dos sintomas ansiosos. O uso
de nabiximols também tem se mostrado promissor para diminuir a ansiedade
associada a tiques e em condigdes relacionadas ao uso de cannabis. Apesar de as
evidéncias ainda serem limitadas para outros quadros, como transtorno bipolar e
TDAH, ha recomendacdes moderadas quanto ao uso desses compostos. Contudo, os
autores ressaltam a importdncia de ensaios clinicos mais amplos e
metodologicamente robustos para confirmar a eficacia e seguranga dessas
substancias em diferentes contextos psiquiatricos.

5. Conclusao

Os resultados analisados ao longo desta revisdo sugerem que a cannabis
medicinal, especialmente o canabidiol (CBD), apresenta um potencial promissor no
manejo de transtornos de ansiedade. As evidéncias indicam que a utilizagdo dessa
substancia pode promover reducgédo significativa dos sintomas ansiosos, melhorar a
qualidade de vida dos pacientes e, em alguns casos, reduzir a necessidade de
medicamentos convencionais como benzodiazepinicos. Apesar desses resultados
positivos, observa-se que os efeitos terapéuticos podem variar conforme a
composi¢cdo da cannabis, a proporgdo entre seus compostos ativos, a dosagem
administrada e o perfil individual dos pacientes, incluindo fatores como idade, sexo e
condicao clinica.

Além disso, os estudos revisados demonstram que o CBD atua em multiplos
mecanismos  neurobioldégicos, modulando receptores e sistemas de
neurotransmissores relacionados a ansiedade, o que explica sua eficacia, mas
também evidencia a complexidade do seu efeito. Enquanto algumas pesquisas
destacam respostas consistentes e benéficas, outras apresentam resultados
discrepantes ou nulos, ressaltando a necessidade de aprofundamento nos estudos
clinicos e experimentais. Essa heterogeneidade evidencia que, embora a cannabis
medicinal seja uma alternativa terapéutica promissora, sua aplicacdo ainda requer
cautela e avaliagao individualizada.

Outro ponto relevante observado € a seguranga do CBD, que apresenta um
perfil favoravel, com efeitos psicoativos minimos ou inexistentes, diferentemente do
THC. Essa caracteristica reforca seu potencial como uma opcéo terapéutica para
pacientes que apresentam resisténcia ou efeitos adversos aos tratamentos
convencionais, ampliando as possibilidades de manejo da ansiedade de forma mais
segura e com menor impacto negativo sobre a vida cotidiana.
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Por fim, é possivel concluir que a cannabis medicinal, em especial o CBD,
representa uma perspectiva inovadora e relevante para o tratamento de transtornos
ansiosos. No entanto, a consolidagdo de sua eficacia e seguranga depende de
pesquisas futuras mais rigorosas, com delineamentos metodologicos precisos,
definicdo de doses e protocolos, além da consideracdo das particularidades
individuais dos pacientes. A integragdo da cannabis medicinal ao manejo clinico da
ansiedade deve ser feita de forma criteriosa, promovendo beneficios terapéuticos
consistentes, minimizando riscos e ampliando a compreensao sobre seu uso
responsavel na pratica médica.
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