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Resumo: A Doença de Alzheimer (DA) constitui a principal causa de 
demência em idosos, sendo frequentemente acompanhada por sinto-
mas neuropsiquiátricos, como depressão e ansiedade, que impactam 
significativamente a qualidade de vida dos pacientes e familiares. Nes-
se contexto, o sistema endocanabinoide tem sido investigado devido a 
sua participação na regulação do humor, do comportamento e da res-
posta ao estresse, além de seu envolvimento em mecanismos de neu-
roproteção na DA,  destacando os  fitocanabinoides  como potenciais 
moduladores desses sintomas.  O presente estudo objetivou avaliar a 
percepção de pacientes com DA, ou de seus responsáveis legais, acerca 
dos possíveis  efeitos do uso de fitocanabinoides sobre sintomas de-
pressivos e ansiosos. Tratou-se de um estudo observacional transversal, 
quantitativo, realizado por meio de questionário online aplicado a pa-
cientes com diagnóstico de DA em uso de canabinoides há pelo menos 
três meses ou a seus responsáveis legais. Foram analisadas variáveis 
sociodemográficas, estágio da doença, características do tratamento e 
sintomas neuropsiquiátricos antes e após a terapia, utilizando-se esta-
tística descritiva para análise dos dados. Resultados demonstraram que, 
entre os 25 participantes avaliados, todos com idade superior a 70 anos, 
64% relataram melhora dos sintomas depressivos e 72% referiram me-
lhora da ansiedade após o uso de fitocanabinoides. Observou-se maior 
resposta terapêutica nos estágios iniciais da doença, além de predomi-
nância do uso de CBD e boa tolerabilidade, considerando a ausência de 
efeitos adversos na maioria dos casos. Os achados sugerem potencial 
benefício dos fitocanabinoides na modulação de sintomas neuropsi-
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quiátricos associados à DA, especialmente em fases iniciais, reforçando 
a necessidade de estudos com maior robustez metodológica para con-
solidação das evidências científicas sobre o tema. Palavras-chave: Do-
ença de Alzheimer; Canabinoides; Depressão; Ansiedade.

Abstract:  Alzheimer's Disease (AD) is the leading cause of dementia 
among older adults and is frequently accompanied by neuropsychiatric 
symptoms, such as depression and anxiety, which significantly impact 
the quality of life of patients and their families. In this context, the en-
docannabinoid system has been investigated given its role in regulating 
mood, behavior, and stress response, as well as its involvement in neu-
roprotective mechanisms in Alzheimer’s disease, highlighting phyto-
cannabinoids as potential modulators of these symptoms. The present 
study aimed to assess the perception of patients with AD, or their legal 
guardians, regarding the possible effects of phytocannabinoid use on 
depressive and anxiety symptoms. This was a cross-sectional, observa-
tional, quantitative study conducted through an online questionnaire 
administered  to  patients  diagnosed  with  AD  who  had  been  using 
cannabinoids for at least three months, or to their legal guardians. So-
ciodemographic variables, disease stage, treatment characteristics, and 
neuropsychiatric symptoms before and after therapy were analyzed, 
using descriptive statistics for data analysis. Results showed that, among 
the 25 participants evaluated, all over 70 years of age, 64% reported 
improvement in depressive symptoms and 72% reported improvement 
in anxiety after phytocannabinoid use. A greater therapeutic response 
was observed in the early stages of the disease, along with a predomi-
nance of CBD use and good tolerability, given the absence of adverse 
effects  in  most  cases.  These findings suggest  a  potential  benefit  of 
phytocannabinoids in modulating neuropsychiatric symptoms associ-
ated with AD, particularly  in early  stages,  reinforcing the need for 
studies with greater methodological rigor to consolidate the scientific 
evidence on this topic. Keywords: Alzheimer's Disease; Cannabinoids; 
Depression; Anxiety.

Introdução

A doença de Alzheimer (DA) 
representa um desafio crescente pa-
ra os sistemas de saúde globais, afe-
tando milhões de pessoas em todo o 
mundo. Além do declínio cognitivo 
progressivo característico da doença, 
até  97% dos  pacientes  apresentam 

sintomas  neuropsiquiátricos  (SNP), 
como ansiedade e depressão [1].

Esses sintomas frequentemen-
te  coexistem e  variam conforme o 
estágio da doença, sendo, em geral, 
mais  evidentes  nas  fases  iniciais, 
quando  o  paciente  reconhece  suas 
limitações e menos verbalizados nos 
estágios avançados [2]. A depressão 
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pode manifestar-se por tristeza per-
sistente,  apatia,  perda de interesse 
em atividades previamente prazero-
sas, isolamento social e alterações do 
sono e apetite, enquanto a ansiedade 
está  frequentemente  associada  à 
agitação,  inquietação,  irritabilidade 
e  medo  em  situações  familiares. 
Além  de  dificultarem  a  avaliação 
clínica por,  muitas  vezes,  poderem 
ser confundidos com o próprio de-
clínio cognitivo, esses sintomas com-
prometem significativamente a qua-
lidade de vida dos pacientes, além de 
constituírem importante fator de so-
brecarga para os familiares e contri-
buírem  para  a  institucionalização 
precoce  dos  indivíduos  acometidos 
[3][4].

As  opções  terapêuticas  atual-
mente  disponíveis  para  o  manejo 
dos sintomas neuropsiquiátricos na 
DA são limitadas e frequentemente 
associadas  a  efeitos  adversos  rele-
vantes. Assim, o sistema endocana-
binoide (SEC) tem sido cada vez mais 
investigado como um possível  alvo 
terapêutico [1][5].  Evidências apon-
tam que o SEC exerce papel impor-
tante  na  modulação  de  processos 
como sono, apetite, memória e dor, 
além  de  atuar  na  regulação  da 
transmissão sináptica e em mecanis-
mos de neuroproteção [5][6], Adici-
onalmente, estudos sugerem que sua 
modulação  pode  contribuir  para  a 
redução da deposição de -amiloide,β  
diminuição da fosforilação da prote-

ína Tau, atenuação do estresse oxi-
dativo e regulação da resposta neu-
roinflamatória, aspectos centrais na 
fisiopatologia da DA [6-8].

Nesse mesmo sentido, estudos 
indicam que o uso de canabinoides, 
especialmente  o  delta-9-tetrahidro-
canabinol  (THC)  e  o  canabidiol 
(CBD), tem sido associado à melhora 
dos  sintomas  neuropsiquiátricos, 
com perfil  de  tolerabilidade consi-
derado favorável (BAHJI; MEYYAP-
PAN; HAWKEN, 2020). O CBD tem 
sido relacionado à redução da ansie-
dade, melhora do sono e diminuição 
da agitação, enquanto o THC pode 
contribuir para o manejo de sinto-
mas como espasticidade e alterações 
do apetite [5]. Esses achados refor-
çam  o  potencial  dos  canabinoides 
como estratégia adjuvante no trata-
mento  dos  sintomas  emocionais  e 
comportamentais na demência.

Diante disso, a realização deste 
estudo se justifica pela alta frequên-
cia  de  sintomas  como ansiedade  e 
depressão em pacientes com doença 
de Alzheimer e pelo impacto signifi-
cativo que essas  manifestações  têm 
na qualidade de vida tanto dos paci-
entes  quanto  de  seus  familiares. 
Apesar  disso,  as  opções  de  trata-
mento disponíveis ainda são limita-
das  e,  muitas  vezes,  associadas  a 
efeitos adversos que dificultam sua 
continuidade. Nesse cenário, o uso 
de canabinoides tem sido cada vez 
mais discutido como uma alternativa 
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potencial,  porém ainda existem la-
cunas importantes quanto à sua efe-
tividade na prática clínica real,  es-
pecialmente  sob  a  perspectiva  de 
quem vivencia diretamente o trata-
mento. Assim, torna-se relevante in-
vestigar a percepção de pacientes e 
familiares sobre as mudanças obser-
vadas após o uso dessas substâncias, 
contribuindo  para  uma  compreen-
são mais próxima do cotidiano des-
ses indivíduos e auxiliando no dire-
cionamento  de  futuras  pesquisas  e 
decisões terapêuticas. Assim, o pre-
sente trabalho tem, então, o objetivo 
de avaliar a percepção de pacientes 
com  Doença  de  Alzheimer,  ou  de 
seus responsáveis legais, sobre pos-
síveis  efeitos  do uso de fitocanabi-
noides  em  sintomas  depressivos  e 
ansiosos.

Materiais e Métodos

Trata-se de um estudo obser-
vacional transversal, quantitativo re-
alizado por meio de questionário es-
truturado,  elaborado  pelos  pesqui-
sadores e aplicado de forma on-line, 
entre novembro de 2025 e fevereiro 
de 2026, a pacientes com diagnósti-
co de DA (CID-10 G30) em uso de 
canabinoides  por  pelo  menos  três 
meses ou a seus responsáveis legais, 
quando necessário.

Foram coletadas  variáveis  so-
ciodemográficas, estágio da doença, 
características do tratamento e sin-
tomas neuropsiquiátricos (depressão 

e ansiedade) antes e após a terapia, 
utilizando escala Likert e estatística 
descritiva para análise dos dados.

O  estudo  foi  aprovado  pelo 
Comitê de Ética em Pesquisa (CAAE 
87640025.8.0000.5239;  parecer 
7.658.151).

Resultados

Entre  25  participantes,  todos 
com  mais  de  70  anos,  17  (64%) 
relataram melhora  da  depressão  e 
19  (72%),  da  ansiedade,  conforme 
demonstrado n nos gráficos 1 e 2.

Essa percepção de redução dos 
sintomas  foi  maior  nos  estágios 
iniciais, com melhora em 100% dos 
casos  leves,  64% nos  moderados  e 
56% nos  graves  para  depressão,  e 
100%, 71% e 67%, respectivamente, 
para ansiedade, sugerindo redução 
do efeito conforme a progressão da 
doença (Gráfico 3).

Houve  maior  proporção  de 
melhora  entre  mulheres,  corres-
pondendo a 79%, sendo a amostra 
constituída de 14 pacientes do sexo 
feminino e 11 do sexo masculino.

A  maioria  utilizava 
canabinoides  há  mais  de  um  ano 
(77%),  sendo  tomadas  de  2-3x/dia 
(85%),  de formulações  com predo-
minância  de  CBD  full  spectrum. 
Efeitos adversos não foram relatados 
em  69%,  sugerindo  boa  tolera-
bilidade.
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Gráfico 1: Percepção dos participantes em relação aos sintomas de depressão após 
o uso de canabinoides (N=25).

Gráfico 2: Percepção dos participantes em relação aos sintomas de ansiedade após 
o uso de canabinoides (N=25).

Gráfico 3: Percentual da percepção de melhora dos sintomas depressivos e ansiosos 
conforme o estágio da DA (N=25).
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Discussão

Os resultados de percepção de me-
lhora  de  sintomas  neuropsiquiátri-
cos nos pacientes encontram respal-
do nos achados de Fonseca e cola-
boradores  (2023),  que  destacam  o 
papel  do  sistema  endocanabinoide 
(SEC)  na  modulação  de  processos 
sinápticos, na plasticidade neuronal 
e na neurogênese, além de enfatiza-
rem que a depressão e a DA com-
partilham alterações fisiopatológicas 
semelhantes,  incluindo  redução  da 
densidade  sináptica,  neuroinflama-
ção, desregulação de fatores neuro-
tróficos  e  formação  de  peptídeos 
beta-amiloides.  Nesse  contexto,  o 
SEC  participa  ativamente  desses 
mecanismos  ao  modular  neuro-
transmissores como serotonina, no-
radrenalina, dopamina e glutamato, 
o  que  fundamenta  teoricamente  o 
potencial terapêutico dos canabinoi-
des no manejo de sintomas neurop-
siquiátricos  em  pacientes  com  DA 
[9].

Além  disso,  os  achados  do 
presente  estudo  demonstram  uma 
resposta terapêutica diferencial dos 
canabinoides conforme a gravidade 
da doença de Alzheimer, com taxas 
de melhora significativamente supe-
riores nos estágios iniciais da doen-
ça. A melhora observada em 100% 
dos casos leves para depressão e an-
siedade, comparada a 55,6% e 66,7% 
nos  casos  graves,  respectivamente, 
sugere uma relação inversa entre a 

progressão  da  doença  e  a  eficácia 
terapêutica  dos  canabinoides.  Isso 
sugere uma possível janela terapêu-
tica, na qual, intervenções mais pre-
coces  poderiam  estar  associadas  a 
maior benefício clínico. Essa redução 
progressiva  da  eficácia  terapêutica 
ao longo da evolução da doença po-
de  ser  explicada  pela  deterioração 
do próprio SEC durante a progres-
são da DA. O SEC sofre alterações 
significativas nesse quadro, incluin-
do  modificações  na  expressão  dos 
receptores canabinoides CB1 e CB2, 
bem como variações nos níveis dos 
endocanabinoides endógenos anan-
damida e 2-araquidonoilglicerol (2-
AG). Nos estágios mais avançados da 
doença, a perda neuronal extensa e 
a  neurodegeneração  progressiva 
comprometem a capacidade de res-
posta aos canabinoides exógenos, li-
mitando sua eficácia terapêutica [9].

Adicionalmente,  a  menor 
magnitude  de  resposta  observada 
nos estágios avançados pode refletir 
não apenas fatores  biológicos,  mas 
também limitações  na percepção e 
no  relato  dos  sintomas  pelos  res-
pondentes. Nos estágios iniciais da 
Doença de Alzheimer, manifestações 
como o isolamento social podem fa-
cilitar o reconhecimento de sintomas 
depressivos.  Contudo,  com  a  pro-
gressão da doença, esse marcador se 
torna menos evidente, e outras ma-
nifestações, como apatia, redução do 
apetite e alterações do sono, no caso 



ACTA MSM ▪ Rio de Janeiro ▪ v.13 ▪ outubro 2026 ■ 95

da depressão, e irritabilidade, agita-
ção  e  agressividade,  na  ansiedade, 
podem não ser  reconhecidas  pelos 
respondentes  como pertencentes  a 
esses  quadros,  dificultando  sua 
identificação  e  adequada  mensura-
ção.

Além da gravidade da doença, 
o  sexo  dos  participantes  também 
parece  influenciar  a  resposta  tera-
pêutica. A maior proporção de me-
lhora observada entre mulheres no 
presente  estudo  representa  um 
achado relevante que merece inves-
tigação adicional. Embora a literatu-
ra atual sobre canabinoides em DA 
não  tenha  identificado  diferenças 
significativas relacionadas ao sexo na 
resposta  terapêutica,  investigações 
futuras poderiam considerar os efei-
tos do sexo tanto em estudos pré-
clínicos quanto clínicos [6][10].

Quanto ao padrão de uso, ob-
servou-se que a maioria dos partici-
pantes utilizava formulações à base 
de canabidiol (CBD), por apresentar 
propriedades  ansiolíticas,  antide-
pressivas  e  antipsicóticas,  sem  os 
efeitos psicoativos característicos do 
delta-9-tetraidrocanabinol  (THC), 
conferindo maior segurança e tole-
rabilidade para o uso contínuo, es-
pecialmente  em populações  vulne-
ráveis, como pacientes idosos e indi-
víduos  com  doenças  neurodegene-
rativas [11][12].

Da mesma forma o estudo de 
Hsu e colaboradores (2025) demos-

trou que o CBD pode contrapor os 
efeitos  ansiogênicos  do  THC.  O 
CBD em doses superiores ao THC, 
como no caso das formulações full 
spectrum  com  predominância  de 
CBD,  atua  como  um  modulador 
alostérico negativo do receptor CB1, 
bloqueando e reduzindo a ativação 
desse receptor pelo THC. Também 
é capaz de atuar em receptores de 
serotonina 1A (5-HT1A) e interagir 
com receptores de canais iônicos da 
família vanilóide de potencial tran-
sitório (TRPV), reduzindo dessa for-
ma, os sintomas de ansiedade [14].

Dessa forma, a predominância 
desse tipo de formulação observada 
nesta amostra provavelmente reflete 
tanto seu melhor perfil de segurança 
quanto  as  evidências  crescentes  de 
sua eficácia no manejo de sintomas 
neuropsiquiátricos,  especialmente 
ansiedade,  frequentemente associa-
dos  à  doença  de  Alzheimer.  Esse 
perfil farmacológico mais seguro do 
CBD se reflete também na tolerabi-
lidade observada na amostra: a au-
sência de relato de efeitos adversos 
por 69% dos participantes, sendo a 
fadiga o efeito adverso mais relatado 
principalmente no início da terapia. 
Esses achados são consistentes com 
Velayudhan e colaboradores (2021), 
que concluíram, com base em ensai-
os clínicos randomizados envolven-
do  participantes  com mais  de  cin-
quenta anos de idade, que o uso de 
CBD isolado não aumentou a inci-
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dência de efeitos adversos, enquanto 
formulações  contendo  THC  apre-
sentaram maior risco relacionado ao 
tratamento.

Assim,  os  resultados  indicam 
uma  resposta  clínica  favorável  aos 
fitocanabinoides  na  modulação  de 
sintomas neuropsiquiátricos na Do-
ença de Alzheimer, com maior efi-
cácia nos estágios iniciais, tornando-
os uma possível estratégia terapêuti-
ca adjuvante, com impacto não ape-
nas na sintomatologia, mas também 
na qualidade de vida dos pacientes e 
na sobrecarga de seus  familiares  e 
cuidadores.

Considerações finais

Os resultados deste estudo su-
gerem que o uso de fitocanabinoides 
pode estar associado à percepção de 
melhora dos sintomas depressivos e 
ansiosos  em pacientes  com doença 
de Alzheimer, especialmente nos es-
tágios iniciais da doença, sugerindo 
que o momento da intervenção pode 
ser determinante para a resposta te-
rapêutica.

Observou-se  ainda  predomi-
nância do uso de formulações à base 
de canabidiol (CBD), acompanhada 
de  boa  tolerabilidade,  evidenciada 
pela baixa frequência de efeitos ad-
versos relatados.

Embora os achados reforcem o 
potencial terapêutico dos canabinoi-
des como estratégia adjuvante para o 
manejo  dos  sintomas  neuropsiqui-
átricos da doença de Alzheimer, de-

vem ser interpretados com cautela, 
considerando as limitações inerentes 
ao delineamento transversal, ao re-
duzido tamanho amostral e à utili-
zação de medidas baseadas na per-
cepção de pacientes e seus respon-
sáveis  legais,  sem  instrumentos 
clínicos padronizados para avaliação 
dos desfechos. Apesar dessas limita-
ções, o estudo contribui para ampli-
ar o conhecimento sobre a utilização 
de fitocanabinoides na prática clíni-
ca, ao fornecer respostas provenien-
tes da experiência de pacientes.
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