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Resumo:

A ansiedade é um dos transtornos mentais mais prevalentes na atualidade, estando
relacionada ao desequilibrio entre neurotransmissores excitatorios e inibitérios no
sistema nervoso central, especialmente o acido gama-aminobutirico (GABA). Nesse
contexto, os fitoterapicos ansioliticos tém despertado interesse como alternativas
terapéuticas aos benzodiazepinicos, devido ao menor potencial de dependéncia e a menor
incidéncia de efeitos adversos. O presente estudo teve como objetivo analisar os
mecanismos farmacologicos de fitoterapicos ansioliticos, com foco em sua atua¢do no
sistema GABAérgico e seus efeitos na modulacao da ansiedade. Trata-se de uma revisao
integrativa da literatura, de abordagem qualitativa e analise descritiva, realizada a partir
de estudos publicados entre 2019 e 2025 nas bases SciELO, LILACS, PubMed e Web of
Science. Os resultados evidenciaram que fitoterdpicos como Passiflora incarnata,
Valeriana officinalis e Melissa officinalis apresentam compostos bioativos capazes de
modular os receptores GABA-A, aumentar a disponibilidade de GABA e reduzir a
excitabilidade neuronal. Observou-se que, embora os benzodiazepinicos permanecam
mais eficazes em quadros agudos de ansiedade, os fitoterapicos apresentam perfil de
seguran¢a mais favoravel, sendo promissores em casos leves e moderados. Entretanto,
ainda existem limitac¢des relacionadas a padronizacao dos extratos, a escassez de ensaios
clinicos robustos e as diferencas metodologicas entre os estudos. Conclui-se que os
fitoterapicos ansioliticos possuem potencial terapéutico relevante, porém sao necessarios
mais estudos clinicos para confirmar sua eficacia e seguranca.

Palavras-chave: Fitoterapia. Ansiedade. Sistema GABAérgico. Benzodiazepinicos.
Fitoterapicos ansioliticos.
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Abstract:

Anxiety is one of the most prevalent mental disorders today and is associated with an
imbalance between excitatory and inhibitory neurotransmitters in the central nervous
system, especially gamma-aminobutyric acid (GABA). In this context, anxiolytic herbal
medicines have gained attention as therapeutic alternatives to benzodiazepines due to their
lower potential for dependence and fewer adverse effects. This study aimed to analyze the
pharmacological mechanisms of anxiolytic herbal medicines, focusing on their action on the
GABAergic system and their effects on anxiety modulation. This is an integrative literature
review with a qualitative and descriptive approach, based on studies published between
2019 and 2025 in the SciELO, LILACS, PubMed, and Web of Science databases. The results
demonstrated that herbal medicines such as Passiflora incarnata, Valeriana officinalis, and
Melissa officinalis contain bioactive compounds capable of modulating GABA-A receptors,
increasing GABA availability, and reducing neuronal excitability. Although benzodiazepines
remain more effective in acute anxiety disorders, herbal medicines showed a more favorable
safety profile and promising results in mild and moderate anxiety cases. However,
limitations related to extract standardization, the scarcity of robust clinical trials, and
methodological differences among studies were identified. It is concluded that anxiolytic
herbal medicines present relevant therapeutic potential, although further clinical studies
are required to confirm their efficacy and safety.

Keywords: Phytotherapy. Anxiety. GABAergic System. Benzodiazepines. Anxiolytic Herbal
Medicines.

1.INTRODUCAO

A ansiedade representa um dos transtornos mentais mais comuns na atualidade,
caracterizando-se por alteragdes emocionais e fisiolégicas que impactam a qualidade de
vida dos individuos. No ambito neurobioldgico, sua manifestacdo estad associada ao
desequilibrio entre neurotransmissores excitatérios e inibitérios no sistema nervoso
central, destacando-se o acido gama-aminobutirico (GABA), considerado o principal
neurotransmissor inibitério. A redu¢do da atividade do sistema GABAérgico esta
relacionada ao aumento da excitabilidade neuronal, contribuindo para o
desenvolvimento e manutenc¢do dos sintomas ansiosos (Rocha, 2024).

Nesse contexto, os farmacos ansioliticos convencionais, como os
benzodiazepinicos, atuam potencializando a agdo do GABA, especialmente por meio da
modulacdo dos receptores GABA-A, promovendo efeitos como sedacdo, relaxamento
muscular e diminuicdo da ansiedade. Apesar de sua eficacia clinica, esses medicamentos
apresentam desvantagens importantes, incluindo risco de dependéncia, desenvolvimento
de tolerancia e ocorréncia de efeitos adversos, impedindo uso prolongado e estimulando
a busca por alternativas terapéuticas mais seguras (Falbel, 2024).

Dentre essas alternativas, destacam-se os fitoterapicos com propriedades
ansioliticas, utilizados tanto na pratica clinica quanto no uso popular. Plantas medicinais
como Passiflora incarnata, Valeriana officinalis e Melissa officinalis tém sido objeto de
estudos devido a presenca de compostos bioativos capazes de interagir com o sistema
GABAérgico. Esses compostos podem atuar por diferentes mecanismos farmacoldgicos,
como aumento da disponibilidade de GABA na fenda sinaptica, inibi¢cdo de sua recaptacao
e modulacdo direta de seus receptores, contribuindo para a reducao da excitabilidade
neuronal (Alves, 2024).

Apesar do aumento do uso de fitoterapicos ansioliticos, ainda existem limitacoes
quanto a comprovacao de sua eficacia, seguranca e padronizacdo farmacolégica. Muitos
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desses produtos sdo utilizados com base no conhecimento popular ou em evidéncias
ainda limitadas, dificultando a definicao de sua aplicabilidade clinica. Dessa forma, torna-
se necessario analisar seus mecanismos de a¢do, especialmente a interagdo com o sistema
GABAérgico, comparando seus efeitos com os ansioliticos convencionais, como os
benzodiazepinicos (Falbel, 2024).

Diante desse contexto, questiona-se: quais sdo os mecanismos farmacologicos dos
fitoterapicos com atividade ansiolitica e como ocorre sua atuag¢do no sistema GABAérgico
na modulac¢do da ansiedade?

O objetivo geral deste estudo é analisar os mecanismos farmacolégicos de
fitoterapicos ansioliticos, com foco em sua atuagdo no sistema GABAérgico e seus efeitos
na modulacao da ansiedade. Como objetivos especificos, busca-se identificar os principais
fitoterapicos utilizados no tratamento da ansiedade, descrever seus mecanismos de acao
no sistema GABAérgico, analisar criticamente a interacao desses compostos com o0s
receptores GABA em comparag¢ao com farmacos ansioliticos tradicionais, correlacionar os
mecanismos farmacologicos com evidéncias clinicas relacionadas a reduc¢do dos sintomas
de ansiedade e comparar a eficacia, seguranca e perfil farmacolégico desses fitoterapicos
com ansioliticos sintéticos, especialmente os benzodiazepinicos.

A relevancia deste estudo esta relacionada ao aumento do uso de fitoterapicos no
controle da ansiedade, impulsionado pela busca por alternativas terapéuticas
consideradas mais seguras e com menor ocorréncia de efeitos colaterais. Apesar desse
crescimento, ainda é preciso entender como esses produtos atuam no organismo e se, de
fato, apresentam seguranca comprovadas. Além disso, o uso desses compostos muitas
vezes ocorre sem orientacao adequada, o que pode trazer riscos a saude do paciente.
Dessa forma, analisar os mecanismos de a¢do dos fitoterapicos ansioliticos, especialmente
sua atuacao no sistema GABA, contribui para o conhecimento na area da farmacologia,
auxilia na pratica profissional e favorece um uso mais seguro e consciente dessas terapias.

2.METODOLOGIA

A metodologia deste estudo foi desenvolvida por meio de uma revisao integrativa
da literatura, com abordagem qualitativa e analise descritiva, com o objetivo de analisar
produgdes cientificas relacionadas aos mecanismos farmacolégicos de fitoterapicos
ansioliticos e sua atuacdo no sistema GABAérgico. A busca dos estudos foi realizada nas
bases de dados Scientific Electronic Library Online (SciELO), Literatura Latino-Americana
e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), PubMed e Web of Science, utilizando
descritores em lingua portuguesa e inglesa, como “fitoterapia”, “ansiedade”, “sistema
GABA”, “mecanismo de acdo”, “phytotherapy”, “anxiety”, “GABA system” e “mechanism of
action”, combinados entre si por meio dos operadores booleanos AND e OR.

Foram incluidos artigos publicados no periodo de 2019 a 2025, disponiveis na
integra, nos idiomas portugués e inglés, que abordem fitoterapicos com atividade
ansiolitica relacionados ao sistema GABAérgico, com énfase em espécies como Passiflora
incarnata, Valeriana officinalis e Melissa officinalis. Foram excluidos estudos duplicados,
publicagdes fora do recorte temporal definido, materiais incompletos, resumos, cartas ao
editor e trabalhos que ndo apresentassem rigor cientifico ou que nao estejam
relacionados ao tema proposto.

A selecao dos estudos foi realizada em etapas, iniciando-se pela leitura dos titulos
e resumos, seguida da leitura completa dos artigos que atenderem aos critérios
estabelecidos. Apods essa etapa, os dados foram organizados considerando aspectos como
os compostos bioativos presentes nos fitoterapicos, seus mecanismos de acao no sistema
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GABAérgico, a interacdo com receptores, a poténcia farmacolégica e as evidéncias
experimentais e clinicas disponiveis.

A analise dos dados foi realizada de forma descritiva e comparativa, relacionando
os mecanismos de acdo dos fitoterapicos com seus efeitos ansioliticos, comparando-os
com farmacos ansioliticos tradicionais, especialmente os benzodiazepinicos. Além disso,
foi realizada analise critica do nivel de evidéncia dos estudos selecionados, considerando
diferencgas entre pesquisas pré-clinicas e clinicas, bem como as limitagoes metodologicas

relacionadas a padronizacao dos extratos fitoterapicos e a aplicabilidade clinica dos
resultados encontrados.

3.DESENVOLVIMENTO

Apés a analise dos estudos selecionados, o desenvolvimento deste trabalho foi
organizado em eixos tematicos, com o objetivo de facilitar a compreensao dos contetidos
abordados e estruturar os dados encontrados. Dessa forma, os estudos foram
categorizados em cinco eixos principais, sendo eles: o sistema GABAérgico e sua relacao
com a ansiedade; os farmacos ansioliticos tradicionais e sua atua¢do no sistema GABA; os
mecanismos de acao dos benzodiazepinicos no sistema GABAérgico; os fitoterapicos
ansioliticos e sua importancia terapéutica; e os mecanismos farmacolégicos da Passiflora
incarnata.

3.1 Atuacao do sistema GABAérgico na ansiedade e resposta aos ansioliticos

Os estudos analisados demonstram que o sistema GABAérgico possui relacdo
direta com o controle da ansiedade, principalmente por atuar na reducdo da atividade
neuronal e no equilibrio das fung¢des cerebrais relacionadas ao estresse, sono e resposta
emocional (Souza, 2021). Nesse contexto, observou-se que alteracdes na atividade do
GABA podem favorecer o aumento da excitabilidade cerebral, contribuindo para sintomas
como irritabilidade, tensdao muscular e inquietacao (Lima et al., 2020).

De acordo com Gongalves (2019), os receptores GABA-A apresentam participacdo
importante nesse processo por promoverem rapida inibicao neuronal através da entrada
de ions cloreto na célula. Ja os receptores GABA-B atuam de forma mais lenta e
prolongada. Essa diferenca destaca que os mecanismos de acao relacionados ao GABA
ocorrem de maneira complexa e envolvem diferentes respostas no sistema nervoso
central.

Os benzodiazepinicos continuam sendo os principais farmacos utilizados no
tratamento da ansiedade devido a rapida acdo ansiolitica promovida pela modula¢ao dos
receptores GABA-A (Souza, 2021). A elevada eficacia clinica desses medicamentos esta
bem estabelecida em estudos clinicos e em sua ampla utilizacdo terapéutica,
principalmente em quadros agudos de ansiedade e crises de panico. Entretanto, os
estudos também destacam limitacoes importantes relacionadas ao uso prolongado desses
medicamentos, principalmente devido ao risco de dependéncia, sedacdo excessiva,
tolerancia e prejuizo cognitivo.

Em comparagdo aos benzodiazepinicos, os fitoterapicos apresentam acdao mais
leve e progressiva sobre o sistema GABAérgico. Segundo Silva et al. (2025), compostos
bioativos presentes em plantas medicinais podem aumentar a disponibilidade de GABA
ou atuar diretamente em seus receptores. Além disso, alguns estudos indicam menor
incidéncia de efeitos adversos, tornando esses compostos alternativas terapéuticas
relevantes em casos leves e moderados de ansiedade (Dourado; Da Costa Nogueira;
Santos, 2025).
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Entretanto, observa-se que grande parte das evidéncias relacionadas a seguranca
e a eficacia dos fitoterapicos ainda deriva de estudos pré-clinicos, realizados em modelos
animais ou em analises experimentais in vitro. Embora esses resultados demonstrem
potencial farmacolégico importante, ainda existem limitagdes quanto a extrapolacdo
desses efeitos para a pratica clinica em humanos. Além disso, muitos estudos clinicos
disponiveis apresentam amostras reduzidas, curta duracdo e auséncia de padronizacao
dos extratos utilizados, dificultando comparag¢des diretas com os benzodiazepinicos
(Rocha, 2024).

Outro aspecto importante refere-se a afirmacdo de que os fitoterapicos
apresentam “menos efeitos adversos”. Embora os estudos analisados sugiram menor
incidéncia de sedacao intensa, dependéncia e prejuizo cognitivo quando comparados aos
benzodiazepinicos, essas conclusdes ainda possuem nivel de evidéncia limitado em
alguns casos, principalmente devido a escassez de ensaios clinicos randomizados de longo
prazo. Dessa forma, apesar dos resultados promissores, ainda ndo existem evidéncias
suficientes para afirmar que os fitoterapicos possam substituir os ansioliticos tradicionais
em quadros graves de ansiedade (Souza, 2021).

Apesar dos resultados positivos observados, os estudos analisados também
mostram que a eficacia dos fitoterapicos ainda apresenta limitacoes relacionadas a
quantidade de evidéncias clinicas disponiveis, a padronizacao dos extratos e as diferencas
metodoldgicas entre as pesquisas. Dessa forma, embora os fitoterapicos apresentem
potencial terapéutico importante, ainda sdo necessarios estudos mais robustos para
confirmar sua efetividade clinica, seguranca em longo prazo e aplicabilidade terapéutica
em comparac¢ao aos ansioliticos tradicionais (Rocha, 2024).

3.2 Farmacos ansioliticos tradicionais e sua atua¢io no sistema GABA

Os farmacos ansioliticos tradicionais, especialmente os benzodiazepinicos,
ocupam papel central no tratamento dos transtornos de ansiedade devido a sua eficacia
na reducdo rapida dos sintomas. Esses medicamentos atuam diretamente no sistema
GABAérgico, modulando a atividade do principal neurotransmissor inibitorio do sistema
nervoso central. Seu mecanismo de agdo ocorre por meio da ligagdo a sitios especificos
dos receptores GABA-A, promovendo um aumento da afinidade do GABA por esses
receptores. Como consequéncia, ha maior entrada de ions cloreto na célula neuronal,
levando a hiperpolarizacdo da membrana e a diminuicdo da excitabilidade neuronal, o
que resulta em efeito ansiolitico, sedativo e relaxante muscular (Alves et al.,, 2024).

Essa acdo farmacoldgica torna os benzodiazepinicos eficazes no controle de
sintomas agudos de ansiedade, sendo utilizados em situagdes clinicas que exigem
resposta rapida, como crises de panico, estados de agita¢do intensa e distirbios do sono
associados a ansiedade. Oliveira (2025) destaca que a elevada eficacia clinica desses
medicamentos esta relacionada a rapida modulacio dos receptores GABA-A,
concordando com Alves et al. (2024), que também descrevem os benzodiazepinicos como
os principais ansioliticos utilizados na pratica clinica devido a rapidez da resposta
terapéutica.

No entanto, apesar da eficacia observada, os autores também concordam que esses
farmacos apresentam limitacdes importantes, principalmente quando utilizados de forma
prolongada. Segundo Oliveira (2025), os benzodiazepinicos atuam predominantemente
na modulacdo dos sintomas ansiosos, nao interferindo diretamente nas causas do
transtorno. Da mesma forma, Da Silva Lima, Da Silva e De Andrade (2024) afirmam que o
uso continuo desses medicamentos favorece o desenvolvimento de tolerancia
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farmacologica, exigindo doses progressivamente maiores para obten¢cdao do mesmo efeito
terapéutico.

Esse fendmeno ocorre devido a adaptacdao dos receptores GABA-A a presenca
continua do farmaco, reduzindo gradativamente sua sensibilidade. Como consequéncia, o
uso prolongado pode diminuir a eficacia clinica e aumentar o risco de efeitos adversos e
dependéncia. Batista et al. (2025) refor¢am essa discussao ao afirmarem que a
dependéncia fisica e psicolégica representa uma das principais limitagdes relacionadas ao
uso continuo dos benzodiazepinicos, especialmente em tratamentos sem
acompanhamento adequado.

Além disso, os estudos analisados descrevem que a interrupc¢do abrupta do
tratamento pode desencadear sintomas de abstinéncia, como irritabilidade, insonia,
ansiedade rebote e, em casos mais graves, convulsdes. Nesse aspecto, Batista et al. (2025)
concordam com Senra etal. (2021), que também identificam elevada ocorréncia de efeitos
adversos relacionados ao uso prolongado desses medicamentos, incluindo sedacdo
excessiva, prejuizo cognitivo, reducdo da aten¢do e comprometimento da coordenacao
motora.

Segundo Senra et al. (2021), esses efeitos tendem a ser ainda mais significativos
em idosos, devido a maior vulnerabilidade fisioldgica e ao aumento do risco de quedas e
complicacdes associadas. Em concordancia, Oliveira (2025) destaca que a baixa
seletividade dos benzodiazepinicos contribui para efeitos sistémicos variados, o que
reforca a necessidade de alternativas terapéuticas com melhor perfil de seguranca.

Nesse contexto, os fitoterapicos ansioliticos vém sendo apontados como opg¢des
terapéuticas promissoras, principalmente por apresentarem a¢do mais equilibrada sobre
o sistema GABAérgico e menor potencial de dependéncia (Falbel, 2024). Entretanto,
diferentemente dos benzodiazepinicos, os fitoterapicos tendem a apresentar resposta
mais lenta e menos intensa, o que pode limitar sua utilizacdo em quadros graves de
ansiedade.

Embora alguns estudos sugiram menor incidéncia de efeitos adversos nos
fitoterapicos quando comparados aos benzodiazepinicos, observa-se que grande parte
dessas evidéncias ainda possui limitacbes metodoldgicas importantes. Muitos dos
resultados encontrados derivam de estudos pré-clinicos, realizados em modelos animais
ou analises experimentais, enquanto os estudos clinicos em humanos ainda apresentam
amostras reduzidas e auséncia de padronizacao dos extratos utilizados. Dessa forma,
apesar do potencial terapéutico observado, o nivel de evidéncia cientifica relacionado aos
fitoterapicos ainda é inferior ao estabelecido para os benzodiazepinicos (Batista et al,
2025).

Além disso, os benzodiazepinicos possuem eficacia clinica consolidada por meio
de estudos clinicos e ampla utilizacdo terapéutica ao longo das ultimas décadas,
especialmente em quadros agudos de ansiedade. Em contrapartida, os fitoterapicos
demonstram resultados mais promissores em casos leves e moderados, principalmente
como terapias complementares. Assim, os estudos analisados indicam que, embora os
fitoterapicos apresentem vantagens relacionadas ao perfil de seguranca e menor risco de
dependéncia, ainda nao existem evidéncias suficientes para substituir os ansioliticos
tradicionais em situac¢oes clinicas graves (Oliveira, 2025).

Dessa forma, os estudos indicam que os benzodiazepinicos continuam sendo
importantes no manejo de sintomas agudos, enquanto os fitoterapicos podem
representar alternativas complementares em casos leves e moderados. Ainda assim, a
escolha terapéutica deve considerar a intensidade dos sintomas, o perfil clinico do
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paciente, o nivel de evidéncia cientifica disponivel e a relagdo entre eficacia e seguranca
do tratamento (Alves et al, 2024).

3.3 Mecanismos de acdo dos benzodiazepinicos no sistema GABAérgico

Os benzodiazepinicos permanecem entre os principais farmacos utilizados no
tratamento da ansiedade e dos disturbios do sono, devido a sua acdo ansiolitica, sedativa
e relaxante muscular (Rocha, 2024). Desde seu desenvolvimento, a partir da década de
1950, diferentes compostos passaram a ser utilizados na pratica clinica, variando
principalmente quanto ao tempo de a¢do e as caracteristicas farmacocinéticas (Falbel,
2024; Alves, 2024).

O mecanismo de acdo desses medicamentos esta relacionado a modula¢do dos
receptores GABA-A, aumentando a agao inibitéria do GABA no sistema nervoso central
(Gongalves, 2019). Como consequéncia, ocorre diminuicio da atividade cerebral,
promovendo efeitos como relaxamento, seda¢do e reducao dos sintomas ansiosos (Alves,
2024). Fonseca et al. (2020), destaca que a ligacdo dos benzodiazepinicos aos receptores
GABA-A potencializa a neurotransmissao inibitoria, enquanto Alves (2024) enfatiza que
essa acdo farmacologica explica a rapida resposta terapéutica observada na pratica
clinica.

Além disso, estudos apontam que diferentes subunidades dos receptores GABA-A
estdo relacionadas a respostas especificas, como sedacdo e a¢do ansiolitica, o que tem
incentivado pesquisas voltadas ao desenvolvimento de farmacos mais seletivos e com
menor ocorréncia de efeitos adversos (Falbel, 2024). Nesse aspecto, Fonseca et al. (2020),
argumenta que a compreensao das subunidades receptoras pode contribuir para o
desenvolvimento de medicamentos mais direcionados, capazes de manter a eficacia
ansiolitica com menor impacto cognitivo e sedativo.

Apesar da eficacia clinica observada, os estudos também destacam limitacoes
importantes relacionadas ao uso prolongado dos benzodiazepinicos. Oliveira (2025) e
Souza (2021) concordam que entre os principais problemas identificados estdo o
desenvolvimento de tolerancia, dependéncia fisica e psicolédgica e sintomas de abstinéncia
apoés interrupcdo abrupta do tratamento, incluindo irritabilidade, insdnia, ansiedade
rebote e convulsdes em casos mais graves.

Além disso, foram observados efeitos adversos relevantes, como sedacdo
excessiva, prejuizo cognitivo, reducdo da aten¢do e comprometimento da coordenacao
motora. Segundo Trovao et al. (2024), o efeito de relaxamento e bem-estar promovido por
esses medicamentos também favorece o uso indiscriminado, principalmente quando nao
ha acompanhamento adequado. Essa observacao concorda com Oliveira (2025), que
descreve que o uso prolongado frequentemente ultrapassa as recomendacgdes
terapéuticas inicialmente propostas, aumentando os riscos relacionados a dependéncia e
a toxicidade farmacolégica.

Em idosos, esses riscos tendem a ser ainda mais significativos devido a maior
probabilidade de quedas e complicacbes associadas. Nesse contexto, os estudos
analisados demonstram consenso em relacdo a necessidade de monitoramento rigoroso
durante tratamentos prolongados com benzodiazepinicos, principalmente em
populacdes mais vulneraveis (Oliveira, 2025).

Outro aspecto importante refere-se as caracteristicas farmacocinéticas desses
farmacos. Fatores como absorc¢do, metabolismo e tempo de permanéncia no organismo
influenciam diretamente seus efeitos clinicos. Ribeiro (2022) destaca que alguns
benzodiazepinicos produzem metabdlitos ativos, prolongando sua a¢do e aumentando o
risco de acimulo no organismo em tratamentos continuos. Essa caracteristica
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farmacocinética pode intensificar efeitos sedativos e aumentar o risco de prejuizo
cognitivo, especialmente em pacientes idosos ou em uso concomitante de outros
depressores do sistema nervoso central.

Embora os benzodiazepinicos apresentem elevada eficacia no controle rapido da
ansiedade, observa-se que essa eficacia esta sustentada por evidéncias clinicas
consolidadas ao longo de décadas de utilizacdo terapéutica. Em contrapartida, os riscos
relacionados a dependéncia, tolerancia e efeitos adversos limitam significativamente sua
utilizacdo prolongada. Dessa forma, os estudos analisados indicam que a eficacia clinica
desses medicamentos esta mais bem estabelecida em tratamentos de curto prazo e em
quadros agudos de ansiedade (Oliveira, 2025).

Nesse contexto, cresce o interesse por alternativas terapéuticas com menor
potencial de dependéncia e efeitos adversos, como os fitoterapicos ansioliticos,
especialmente em quadros leves e moderados de ansiedade. Entretanto, embora os
fitoterapicos apresentem perfil de seguranca considerado mais favoravel em alguns
estudos, o nivel de evidéncia clinica disponivel ainda é inferior ao observado para os
benzodiazepinicos, principalmente devido a escassez de ensaios clinicos randomizados,
diferencas metodolégicas entre os estudos e auséncia de padronizacdo dos extratos
utilizados (Falbel, 2024).

3.4 Fitoterapicos ansioliticos e sua importancia terapéutica

O uso de fitoterapicos no tratamento da ansiedade tem aumentado nos ultimos
anos, principalmente pela busca por terapias consideradas mais naturais e com menor
ocorréncia de efeitos adversos (Trovao et al,, 2024). Segundo Trovao et al. (2024), esse
crescimento esta relacionado tanto a preocupacdo com os efeitos adversos dos
ansioliticos sintéticos quanto ao aumento da valorizacao das terapias complementares no
manejo dos transtornos ansiosos.

De acordo com Savage et al. (2018), os fitoterapicos apresentam compostos
bioativos capazes de atuar no sistema nervoso central, influenciando processos
relacionados ao humor, ao sono e a resposta ao estresse. No contexto da ansiedade,
Batista et al. (2025) destacam que muitos desses compostos atuam sobre o sistema
GABAérgico, contribuindo para a reducdo da atividade neuronal e para o alivio dos
sintomas ansiosos.

Entretanto, De Mello et al. (2024) ressaltam que, embora diferentes estudos
descrevam essa interacao farmacoldgica, os mecanismos de acao ainda ndo estdo
completamente esclarecidos para diversos fitoterapicos. Segundo os autores, essa
limitacao decorre principalmente da complexidade quimica das plantas medicinais e da
presenca de multiplos compostos ativos, dificultando a compreensdo exata de suas acdes
farmacologicas.

Diferentemente dos benzodiazepinicos, que costumam apresentar acdo mais
intensa e especifica, os fitoterapicos demonstram uma atuacdo mais gradual e
moduladora, envolvendo diferentes mecanismos farmacoldgicos (Ribeiro, 2022). Essa
caracteristica esta relacionada a acao conjunta de multiplos compostos bioativos
presentes nas plantas medicinais, favorecendo uma resposta mais equilibrada sobre o
organismo.

Em concordancia, Rocha (2024) destaca que essa atuacao menos intensa pode
contribuir para uma menor incidéncia de efeitos adversos e para um menor potencial de
dependéncia quando comparados aos benzodiazepinicos. Dessa forma, os fitoterapicos
vém sendo considerados uma alternativa terapéutica de interesse, especialmente em
tratamentos prolongados.
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Entretanto, Batista et al. (2025) demonstram que essa acao mais gradual também
representa uma limitagdo clinica importante. Segundo os autores, enquanto os
benzodiazepinicos apresentam eficacia consolidada em crises agudas de ansiedade
devido a rapida resposta terapéutica, os fitoterapicos tendem a produzir efeitos mais
lentos e menos intensos.

Por esse motivo, esses medicamentos naturais sdo mais frequentemente indicados
em quadros leves e moderados ou como terapia complementar. Nesse aspecto, Ribeiro
(2022) concorda que os fitoterapicos apresentam melhor aplicabilidade em tratamentos
continuos e menos intensivos, nos quais a rapidez da resposta nao constitui o principal
objetivo terapéutico.

Outro aspecto identificado nos estudos refere-se ao perfil de seguranca desses
compostos. Rocha (2024) afirma que, em geral, os fitoterapicos apresentam menor risco
de dependéncia quando comparados aos benzodiazepinicos, ampliando seu interesse
terapéutico, principalmente para tratamentos de longa duracao.

Contudo, De Mello et al. (2024) ressaltam que muitas dessas conclusdes ainda sdo
baseadas em estudos pré-clinicos, revisdes narrativas ou ensaios clinicos com amostras
reduzidas. Dessa forma, embora os resultados sugiram um perfil de seguran¢a mais
favoravel, Batista et al. (2025) destacam que o nivel de evidéncia cientifica disponivel
ainda apresenta limitagdes quando comparado aos estudos clinicos consolidados dos
benzodiazepinicos.

Além disso, Rocha (2024) aponta que esses compostos podem ser utilizados de
forma complementar a outras abordagens terapéuticas, como acompanhamento
psicologico e mudangas no estilo de vida. Nesse sentido, Trovao et al. (2024) defendem
que os fitoterapicos devem ser considerados parte de uma estratégia terapéutica
integrada, e ndo necessariamente substitutos diretos dos ansioliticos sintéticos.

Entretanto, os resultados também demonstram que o uso de fitoterapicos exige
cautela. De Mello et al. (2024) alertam que a ideia de que produtos naturais sdo totalmente
seguros pode favorecer o uso indiscriminado, comprometendo a eficacia do tratamento e
aumentando o risco de interacdes medicamentosas.

Em concordancia, Rocha (2024) refor¢ca a importancia do acompanhamento
profissional, principalmente em pacientes que ja utilizam outros medicamentos
depressores do sistema nervoso central. Assim, o uso racional desses compostos
permanece fundamental para garantir seguranca e efetividade terapéutica.

Entre os fitoterapicos mais citados nos estudos analisados destacam-se a
Passiflora incarnata, a Valeriana officinalis e a Melissa officinalis, que apresentam
compostos bioativos com acao relacionada ao sistema GABAérgico. Batista et al. (2025)
destacam que, apesar de atuarem sobre o mesmo sistema, os mecanismos farmacolégicos
diferem entre essas plantas.

Segundo os autores, a Passiflora incarnata apresenta acao mais relacionada a
modulacdo dos receptores GABA-A, enquanto a Valeriana officinalis e a Melissa officinalis
demonstram maior relacdo com a inibicdo da degradacao do GABA e com o aumento de
sua disponibilidade no sistema nervoso central.

De acordo com Batista et al. (2025), essas diferen¢as nos mecanismos de acdo
influenciam diretamente a resposta terapéutica observada em cada fitoterapico. Os
autores afirmam que alguns compostos promovem maior efeito calmante e sedativo,
enquanto outros apresentam acao mais leve e progressiva.

Da mesma forma, De Mello et al. (2024) ressaltam que a eficacia pode variar
conforme a dose utilizada, a concentracao dos compostos ativos, a forma de preparo, o
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tempo de utilizacdo e as caracteristicas individuais de cada paciente. Esses fatores
contribuem para a heterogeneidade dos resultados encontrados na literatura.

A comparacao com os benzodiazepinicos demonstra diferencas importantes em
relacdo a poténcia e a velocidade da resposta terapéutica. Batista et al. (2025) afirmam
que os ansioliticos sintéticos apresentam acdo mais rapida e intensa, sendo
frequentemente utilizados em crises agudas de ansiedade.

Ja Ribeiro (2022) destaca que os fitoterapicos tendem a apresentar efeito mais
gradual. Essa caracteristica representa uma vantagem em termos de seguranca e menor
risco de dependéncia, mas também uma limitacdo em situa¢gdes que exigem controle
imediato dos sintomas.

Apesar dos resultados positivos encontrados nos estudos analisados, De Mello et
al. (2024) ressaltam que ainda existem limitacdes importantes relacionadas as evidéncias
cientificas disponiveis. Segundo os autores, muitos trabalhos apresentam amostras
reduzidas, auséncia de padronizacao dos extratos, diferencas metodoldgicas e curta
duracdo do acompanhamento clinico, dificultando comparacdes diretas com os
benzodiazepinicos.

Além disso, Batista et al. (2025) destacam que grande parte das evidéncias
disponiveis ainda deriva de estudos experimentais ou pré-clinicos, limitando a
extrapolacdo dos resultados para a pratica clinica em humanos.

Dessa forma, embora os fitoterapicos demonstrem potencial terapéutico relevante
na modulacao da ansiedade, Rocha (2024), Batista et al. (2025) e De Mello et al. (2024)
concordam que ainda sao necessarios ensaios clinicos mais robustos, randomizados e
padronizados. Esses estudos sdo fundamentais para confirmar sua eficacia clinica, sua
seguranca em longo prazo e sua aplicabilidade terapéutica em compara¢do aos
ansioliticos tradicionais.

3.5 Mecanismos farmacolégicos da Passiflora incarnata

A Passiflora incarnata, popularmente conhecida como maracuja, esta entre os
fitoterapicos mais utilizados no tratamento da ansiedade e da insonia devido as suas
propriedades calmantes (Freitas et al., 2023). Segundo Freitas et al. (2023), seu uso
ocorre tanto em praticas tradicionais quanto em pesquisas cientificas voltadas a sua
atuacdo no sistema nervoso central.

De Mello et al. (2024) destacam que entre os principais compostos presentes na
planta encontram-se flavonoides, alcaloides e compostos fendlicos, os quais estdo
relacionados a modulacdo da atividade neuronal. A presenca dessas substdncias tem
despertado interesse cientifico devido ao seu potencial efeito ansiolitico e a sua atuagdo
sobre o sistema GABAérgico.

Os resultados encontrados demonstram que a a¢do da Passiflora incarnata possui
relacdo direta com o sistema GABAérgico, principalmente por meio da modulacao dos
receptores GABA-A. Segundo Moni e Dos Santos (2024), os flavonoides presentes na
planta aumentam a afinidade do GABA pelos receptores, potencializando sua acdo
inibitoria no sistema nervoso central.

Nesse aspecto, os autores destacam que esse mecanismo apresenta semelhancas
com o observado nos benzodiazepinicos. Entretanto, sua atuacao ocorre de forma menos
intensa e menos seletiva, o que pode explicar diferencas importantes na resposta
terapéutica e no perfil de seguranca entre essas substancias.

Além da acao sobre os receptores, Freitas et al. (2023) sugerem que a Passiflora
incarnata também pode aumentar a disponibilidade de GABA no organismo por meio da
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inibicao de sua degradacao e da influéncia em sua liberacao. Esse mecanismo amplia sua
capacidade de modular a atividade neuronal relacionada aos transtornos ansiosos.

Em concordancia, Alves (2024) afirma que a presenca simultinea de diferentes
compostos bioativos favorece uma atuac¢ado farmacoldgica mais ampla quando comparada
aos ansioliticos sintéticos, que geralmente apresentam mecanismos de a¢do mais
especificos. Dessa forma, o efeito terapéutico da planta resulta da interacao entre diversos
componentes quimicos, e ndo da a¢do isolada de uma tnica substancia.

Outro aspecto importante identificado nos estudos refere-se a acdo conjunta dos
compostos presentes na planta. Alves (2024) destaca que, diferentemente dos
benzodiazepinicos, a Passiflora incarnata apresenta multiplos compostos bioativos
atuando simultaneamente, favorecendo uma resposta mais equilibrada e melhor
tolerabilidade.

Segundo o autor, essa caracteristica pode explicar a menor incidéncia de efeitos
adversos observada em comparac¢ao aos ansioliticos sintéticos. Assim, além do potencial
efeito ansiolitico, a planta apresenta um perfil farmacol6gico considerado mais favoravel
em determinados contextos terapéuticos.

Entretanto, embora diferentes autores apontem menor ocorréncia de efeitos
adversos e menor potencial de dependéncia, observa-se que parte dessas conclusdes
ainda deriva de estudos pré-clinicos, revisdes narrativas ou ensaios clinicos com amostras
reduzidas.

Nesse contexto, Oliveira (2025) ressalta que os dados disponiveis sobre seguranca
em longo prazo ainda apresentam limitacdes metodoldgicas importantes. Entre elas
destacam-se a auséncia de padronizacdo dos extratos utilizados e a curta duragao de
muitos estudos clinicos, fatores que dificultam a consolidagdo das evidéncias cientificas.

Em relacao a eficacia clinica, Rocha (2024) afirma que os estudos demonstram
resultados positivos na reducdo de sintomas como ansiedade, irritabilidade e dificuldade
para dormir. Esses achados reforcam o potencial terapéutico da Passiflora incarnata como
alternativa para o manejo de quadros ansiosos.

Contudo, a autora também destaca que, quando comparada aos benzodiazepinicos,
a Passiflora incarnata apresenta resposta mais lenta e menos intensa. Batista et al. (2025)
concordam com essa observacao ao afirmarem que os benzodiazepinicos continuam
apresentando maior eficacia clinica em crises agudas de ansiedade devido a rapida
modulacdo dos receptores GABA-A.

Apesar disso, Rocha (2024) argumenta que a resposta terapéutica mais gradual da
Passiflora incarnata pode representar uma vantagem importante em relacdo ao perfil de
seguranga, principalmente em tratamentos continuos e em pacientes com maior risco de
dependéncia farmacolégica.

Nesse aspecto, os autores analisados sugerem que a utilizacdo da Passiflora
incarnata parece mais adequada em quadros leves e moderados de ansiedade ou como
terapia complementar, associada a outras estratégias terapéuticas.

A comparacdo entre a Passiflora incarnata e os benzodiazepinicos demonstra
diferengas importantes quanto ao perfil farmacolégico. Enquanto os benzodiazepinicos
promovem acao rapida e intensa sobre os receptores GABA-A, Brossi et al. (2023)
destacam que a Passiflora incarnata atua de forma mais moduladora, apresentando
menor risco de sedacdo excessiva, dependéncia e tolerancia.

Entretanto, os autores também ressaltam que essa menor intensidade
farmacologica pode limitar sua eficacia em situagdes que exigem controle imediato dos
sintomas ansiosos, representando uma importante diferenca clinica entre os tratamentos.
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Outro ponto observado refere-se ao perfil de seguranca da Passiflora incarnata.
Oliveira (2025) afirma que a planta apresenta baixa incidéncia de efeitos adversos
quando utilizada corretamente, sendo os efeitos colaterais mais frequentemente
descritos relacionados a sonoléncia discreta e ao desconforto gastrointestinal.

Contudo, o autor ressalta que seu uso deve ocorrer com orientacao adequada,
principalmente devido a possibilidade de interacdes medicamentosas e ao uso
concomitante com outros depressores do sistema nervoso central. Dessa forma, o
acompanhamento profissional permanece fundamental para garantir o uso seguro do
fitoterapico.

Além disso, Falbel (2024) destaca limitagdes importantes relacionadas a
padronizac¢do dos extratos e a variacdo na concentra¢do dos compostos ativos conforme
a origem da planta, o método de preparo e o processo de extracdo utilizado.

Segundo a autora, essas diferencas interferem diretamente nos resultados
terapéuticos observados e dificultam comparagdes mais precisas entre os estudos
disponiveis. Em concordancia, Batista et al. (2025) ressaltam que a auséncia de
padronizagdo representa um dos principais desafios para a consolidacdo da eficacia
clinica dos fitoterapicos ansioliticos.

Dessa forma, os dados analisados demonstram que a Passiflora incarnata possui
potencial terapéutico relevante na modulagdo da ansiedade, principalmente devido a sua
atuacao sobre o sistema GABAérgico e ao menor risco de dependéncia quando comparada
aos benzodiazepinicos.

Entretanto, os autores analisados concordam que as evidéncias clinicas ainda
apresentam limitacdes importantes, principalmente pela predominancia de estudos pré-
clinicos e pela escassez de ensaios clinicos randomizados de longo prazo. Assim, embora
os resultados sejam promissores, sua utilizacdo parece mais adequada em casos leves ou
como terapia complementar, refor¢ando a importancia da individualizacdo do tratamento
conforme as necessidades de cada paciente.

CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos analisados demonstraram que os fitoterapicos ansioliticos apresentam
potencial terapéutico relevante na modulacdo da ansiedade, principalmente por meio da
atuacao sobre o sistema GABAérgico. Entre os principais compostos estudados,
destacaram-se a Passiflora incarnata, a Valeriana officinalis e a Melissa officinalis, cujos
mecanismos farmacologicos envolvem a modulacao dos receptores GABA e o aumento da
disponibilidade desse neurotransmissor no sistema nervoso central.

Observou-se que os benzodiazepinicos permanecem como os farmacos de maior
eficacia clinica no controle rapido da ansiedade, especialmente em quadros agudos,
devido a rapida acdo sobre os receptores GABA-A. Entretanto, os riscos relacionados a
dependéncia, tolerancia e efeitos adversos limitam seu uso prolongado.

Nesse contexto, os fitoterapicos demonstram potencial como alternativas
terapéuticas complementares, principalmente em casos leves e moderados de ansiedade.
Contudo, os estudos analisados evidenciaram limitacdes importantes relacionadas a
auséncia de padronizacao dos extratos, diferencas metodolédgicas entre os estudos e
escassez de ensaios clinicos randomizados de longo prazo. Além disso, grande parte das
evidéncias disponiveis ainda deriva de estudos pré-clinicos, limitando a extrapolacdo dos
resultados para a pratica clinica.

Dessa forma, conclui-se que os fitoterapicos ansioliticos apresentam potencial
farmacolégico promissor, porém ainda sido necessarios estudos clinicos mais robustos
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que confirmem sua eficacia, seguranca e aplicabilidade terapéutica em comparagdo aos
ansioliticos tradicionais.
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