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RESUMO 

  

O sono exerce papel essencial na manutenção da homeostase orgânica e na consolidação da 

memória, sendo sua privação responsável por diversos prejuízos cognitivos e emocionais. O 

Zolpidem, hipnótico não benzodiazepínico amplamente prescrito para o tratamento da insônia, 

foi desenvolvido com a proposta de reduzir os efeitos adversos e a dependência associada aos 

benzodiazepínicos. Contudo, evidências recentes apontam que o uso prolongado desse fármaco 

pode comprometer funções cognitivas e mnêmicas. Este estudo teve como objetivo analisar os 

impactos do uso crônico de Zolpidem na cognição e na memória, por meio de uma revisão 

integrativa da literatura. As buscas foram realizadas nas bases PUBMED/Medline, Cochrane 

Library, Lilacs, EBSCO e SciELO, resultando em 20 artigos publicados entre 2020 e 2025. Os 

resultados demonstraram predominância de estudos internacionais e maior incidência de uso 

em mulheres. O déficit de atenção foi o prejuízo cognitivo mais frequente, seguido do 

comprometimento da memória de curto prazo, sendo identificada associação significativa entre 

o tempo de uso e a ocorrência desses déficits. Em contrapartida, não foram observadas 

correlações entre dose, idade e alterações cognitivas. Também se verificou relação entre 

transtornos psiquiátricos prévios e desfechos cognitivos mais severos. Conclui-se que o uso 

prolongado de Zolpidem está associado a prejuízos cognitivos, especialmente na atenção e na 

memória recente, reforçando a importância do uso racional e do acompanhamento médico 

contínuo. 

 

Palavras-chave: Zolpidem. Cognição. Memória. Insônia. Hipnóticos. 

 

  



 

ABSTRACT 

Sleep plays a crucial role in maintaining physiological homeostasis and memory consolidation, 

and its deprivation is associated with significant cognitive and emotional impairments. 

Zolpidem, a non-benzodiazepine hypnotic widely prescribed for the treatment of insomnia, was 

developed as an alternative to benzodiazepines, aiming to reduce their adverse effects and 

dependence potential. However, recent evidence suggests that prolonged use of this drug may 

compromise cognitive and memory functions. This study aimed to analyze the impacts of 

chronic Zolpidem use on cognition and memory through an integrative literature review. 

Searches were conducted in the PUBMED/Medline, Cochrane Library, Lilacs, EBSCO, and 

SciELO databases, resulting in a final sample of 20 articles published between 2020 and 2025. 

The results showed a predominance of international studies and a higher prevalence of use 

among women. Attention deficit was the most frequently observed cognitive impairment, 

followed by short-term memory decline, with a significant association identified between 

duration of use and the occurrence of these deficits. Conversely, no correlations were found 

between dose, age, and cognitive alterations. Moreover, the presence of pre-existing psychiatric 

disorders was associated with more severe cognitive outcomes. It is concluded that long-term 

Zolpidem use is associated with cognitive impairment, particularly affecting attention and 

short-term memory, highlighting the importance of rational prescription practices and 

continuous medical follow-up. 

 

Keywords: Zolpidem. Cognition. Memory. Insomnia. Hypnotics. 
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1 INTRODUÇÃO  

 

O sono é um processo fisiológico essencial para a manutenção da homeostase orgânica, 

desempenhando papel fundamental na regulação metabólica, imunológica e cognitiva1,2. 

Durante o sono, o organismo realiza funções de reparo celular, consolidação da memória e 

reorganização sináptica, o que garante o equilíbrio entre a atividade neural e o desempenho 

mental no estado de vigília1,2. A qualidade e a duração adequadas do sono são, portanto, 

determinantes para o bom funcionamento do sistema nervoso central, influenciando 

diretamente o humor, a atenção e a capacidade de aprendizado1. A interrupção desse ciclo 

natural pode comprometer múltiplos aspectos da saúde, culminando em distúrbios 

neuropsicológicos e metabólicos relevantes1,2. 

A insônia, caracterizada pela dificuldade em iniciar ou manter o sono, configura-se 

como um dos distúrbios mais prevalentes na atualidade, afetando milhões de pessoas em todo 

o mundo3. Sua etiologia é multifatorial, podendo estar associada a fatores psicológicos, sociais, 

farmacológicos e ambientais3. Os prejuízos decorrentes da insônia incluem fadiga, 

irritabilidade, déficit de atenção e memória, além de aumento do risco para doenças 

cardiovasculares, depressão e declínio cognitivo progressivo2,3. Diante desse cenário, a busca 

por terapias farmacológicas eficazes e de ação segura impulsionou o desenvolvimento de 

diferentes classes de hipnóticos ao longo das últimas décadas3. 

O Zolpidem, introduzido na década de 1990, foi desenvolvido com o propósito de 

oferecer uma alternativa aos benzodiazepínicos, apresentando menor potencial de dependência 

e efeitos colaterais reduzidos3,4. Trata-se de um hipnótico não benzodiazepínico pertencente à 

classe das imidazopiridinas, que atua como agonista seletivo do receptor GABA-A, 

promovendo o aumento da inibição neuronal e facilitando o início do sono4. No entanto, com o 

uso disseminado, observou-se que o Zolpidem compartilha diversos efeitos adversos com os 

benzodiazepínicos, como tolerância, dependência, sonolência residual e comprometimento 

cognitivo5,6. Estudos recentes têm mostrado que o uso prolongado pode resultar em déficits de 

memória, alterações de atenção e prejuízo nas funções executivas, o que levanta preocupações 

quanto à sua segurança no tratamento de longo prazo4-6. 

Diante dessas evidências, a presente pesquisa buscou responder à seguinte questão 

norteadora: “quais são os impactos clínicos do uso prolongado de Zolpidem na cognição e na 

memória?”. Como hipótese, considera-se que o uso crônico do fármaco esteja associado a 

déficits cognitivos mensuráveis, especialmente em domínios relacionados à atenção e à 



 

memória de curto prazo, em função de alterações neuroquímicas e funcionais induzidas pela 

modulação gabaérgica prolongada. 

A fim de solucionar a questão de pesquisa, estabeleceu-se como objetivo principal 

analisar os impactos do uso prolongado de Zolpidem nas funções cognitivas e de memória, a 

partir de evidências científicas disponíveis na literatura. De modo específico, buscou-se 

identificar as alterações cognitivas mais frequentemente relatadas; avaliar a relação entre 

variáveis como tempo de uso, dose e idade com a ocorrência desses déficits; e compreender as 

possíveis interações entre o uso crônico do medicamento e a presença de transtornos 

psiquiátricos concomitantes. 

A justificativa para a realização deste trabalho baseia-se na crescente prescrição do 

Zolpidem como terapia para insônia e em seu uso indevido em diversos contextos clínicos e 

sociais, frequentemente sem acompanhamento médico adequado. Apesar de sua ampla 

utilização, há escassez de estudos brasileiros que abordem de forma sistemática os efeitos 

cognitivos e mnêmicos do uso crônico desse hipnótico, o que reforça a necessidade de pesquisas 

que elucidem seus impactos sobre a saúde mental e o desempenho neuropsicológico. A 

relevância deste estudo reside na contribuição para o conhecimento científico e para a prática 

médica, fornecendo subsídios que possam auxiliar na prescrição racional e segura do fármaco. 

A metodologia adotada, visando a conquista dos objetivos de pesquisa, consistiu em 

uma revisão integrativa de literatura, que buscou reunir, analisar e sintetizar evidências 

científicas sobre o tema. As buscas foram realizadas nas bases de dados PUBMED/Medline, 

Cochrane Library, Lilacs, EBSCO e SciELO, utilizando descritores relacionados ao uso crônico 

de Zolpidem e seus efeitos cognitivos. Após aplicação dos critérios de inclusão e exclusão, a 

amostra final foi composta por 20 artigos publicados entre 2020 e 2025. O processo de seleção 

dos estudos seguiu as etapas recomendadas pelo fluxograma PRISMA, assegurando maior rigor 

metodológico e transparência na condução da revisão. 

O presente artigo está estruturado em cinco seções principais. Após esta Introdução, a 

seção de Metodologia descreve detalhadamente o delineamento da revisão integrativa, as 

estratégias de busca e os critérios utilizados para seleção e análise das publicações. Em seguida, 

a seção de Resultados apresenta os dados quantitativos referentes à seleção dos artigos, suas 

características e principais achados. O item Discussão aprofunda a análise desses resultados, 

relacionando-os com a literatura atual e discutindo os possíveis mecanismos fisiopatológicos 

envolvidos. Por fim, as Considerações Finais sintetizam as conclusões gerais do estudo, 

abordando suas limitações e destacando suas contribuições para a prática clínica e para futuras 

investigações sobre o uso prolongado de Zolpidem. 



 

2 METODOLOGIA  

 

2.1 Desenho do estudo 

 

 Este estudo foi conduzido por meio de uma revisão integrativa da literatura, metodologia 

que permite uma análise ampla e sistemática de pesquisas relevantes sobre os impactos do uso 

prolongado do Zolpidem na cognição e memória. A escolha desta metodologia, conforme 

apontado por Mendes, Silveira e Galvão, fundamenta-se em sua capacidade de sintetizar tanto 

estudos experimentais quanto não-experimentais, proporcionando uma compreensão 

abrangente do fenômeno estudado e assim possibilitando a formulação de teorias ou o 

surgimento de novas perspectivas sobre fatos já existentes, impulsionando pesquisas e 

ampliando a atenção dedicada ao tema abordado7. 

A fim de elucidar os impactos na cognição e memória gerados pelo uso do Zolpidem, 

em um contexto global de aumento na incidência da insônia como resultado de diversos 

transtornos mentais e distúrbios orgânicos, foi lançada mão da metodologia PICO para 

formulação da pergunta da pesquisa, organizada da seguinte forma: 

- P (População): indivíduos de diferentes faixas etárias em uso prolongado de Zolpidem; 

- I (Intervenção): uso prolongado de Zolpidem; 

- C (Comparação): não se aplica; 

- O (Desfecho): impactos na cognição e memória. 

Assim, estabeleceu-se como questão norteadora: "como o uso prolongado do Zolpidem 

afeta a memória e a capacidade cognitiva das pessoas de diferentes faixas etárias?". 

A pesquisa foi realizada sob uma perspectiva descritiva que, de acordo com Kim, Sefcik 

e Bradway, apresenta grande potencial para expansão da compreensão de determinada área ao 

demarcar e detalhar aspectos que impactem diretamente os desfechos encontrados, de maneira 

que mesmo leitores leigos ou profissionais de outras áreas sejam capazes de entender 

plenamente sobre o fenômeno estudado8. 

Ainda, este trabalho foi construído em abordagem qualiquantitativa. Tal decisão 

fundamentou-se no caráter das variáveis escolhidas para este estudo, que serão descritas 

adiante, e na capacidade desta metodologia para explorar o tema em sua totalidade, como 

descrito por Neergard et al., permitindo a integração entre os fenômenos avaliados e, 

consequentemente, a percepção de complementaridade entre os eventos observados, 

contribuindo assim para a formulação de conhecimentos coesos e concretos9. 



 

Portanto, em uma visão descritiva, diversos textos foram lidos e tratados com a 

finalidade de entender sobre o tema e compilar as principais publicações na área, incluindo 

relatos e séries de caso, estudos transversais e de caso-controle, coortes (retrospectivas e 

prospectivas), ensaios clínicos e estudos observacionais. A busca da amostra foi realizada em 

cinco bases de dados e/ou portais: MEDLINE/PubMed, SciELO, LILACS, EBSCO e Cochrane 

Library.  

O período de abrangência para a busca foi estabelecido entre 2020 e 2025. Foram 

utilizados descritores controlados (MeSH/DeCS) e não controlados, incluindo: "Zolpidem", 

"Cognition"/"Cognitive Function", "Memory", "Adverse Effects", "Long-term 

Use"/"Prolonged Use", "Insomnia" e "Hypnotics", combinados com operadores booleanos 

(AND, OR, NOT) para refinar os resultados, como demonstrado no Quadro 1. Dessa forma, a 

busca compreendeu a associação de termos principais e associados, por meio da utilização de 

operadores booleanos, em português e inglês. 

 

Quadro 1 – Termos utilizados na busca em bancos de dados. 

 

 

 

 

 

 
                         Fonte: próprio autor. 

 

2.2 Estratégias de busca e seleção 

 

Como discutido na seção anterior, a busca foi realizada por meio da combinação entre 

termos do Grupo 1 e 2 do Quadro 1, com o auxílio do operador booleano “AND”. Operadores 

Booleanos são palavras que informam ao sistema de busca como combinar os termos da 

pesquisa. Para Neergard et al9., a escolha correta dos operadores a serem utilizados é tão 

fundamental para o êxito da pesquisa quanto a definição dos termos de busca, pois é através 

deles que os algoritmos das bases de dados compreenderão o tipo de integração almejada entre 

os termos e, assim, trarão resultados que melhor se relacionam com a pergunta de pesquisa. 

Os critérios de inclusão abrangeram: artigos publicados entre 2020 e 2025; publicações 

em português ou inglês; estudos clínicos randomizados, observacionais, caso-controle e coorte; 

Grupo 1: Termo principal  Grupo 2: Termos associados 

 

 

Zolpidem; Cognição e Memória 

 

Efeitos adversos 

Uso prolongado 

Uso crônico 

Insônia 

Hipnóticos 

Efeitos colaterais 



 

pesquisas com participantes humanos; e estudos sobre uso prolongado do Zolpidem (≥ quatro 

semanas). Foram excluídos: artigos de opinião, cartas ao editor, resumos de congressos, estudos 

em animais, pesquisas sobre uso agudo do medicamento, estudos sem metodologia claramente 

descrita e publicações sem texto completo disponível. Para garantir a abrangência da busca, 

foram considerados estudos que avaliavam diferentes dosagens do medicamento e diversos 

contextos clínicos de utilização. 

O processo de seleção consistiu em quatro etapas: identificação dos estudos nas bases 

de dados, remoção de duplicatas, triagem por título e resumo, e, por fim, análise do texto 

completo. Três revisores independentes realizaram a seleção, utilizando um formulário 

padronizado de triagem com critérios objetivos. As divergências foram inicialmente discutidas 

em reuniões de consenso entre os três revisores, utilizando uma abordagem estruturada de 

resolução de conflitos.  

 

2.3 Análise e seleção da amostra 

 

Para a busca dos artigos, foi realizada uma primeira busca nos bancos de dados fazendo 

uso dos termos mencionados no Quadro 1. Posteriormente, foi realizado um refinamento dos 

itens obtidos na busca. Os títulos e os resumos de todos os artigos identificados e, inicialmente, 

selecionados na busca eletrônica separadamente por cada um dos pesquisadores. Nesta primeira 

etapa, as bibliografias escolhidas foram arquivadas vinculados ao respectivo link de acesso. 

Após a seleção inicial com base nos títulos, os textos foram analisados através de seus resumos 

e, aqueles que apresentaram pertinência ao tema, foram arquivados em uma planilha do 

aplicativo Microsoft Excel. Em seguida, os resultados obtidos pelos três pesquisadores 

independentes foram comparados e apenas os textos escolhidos simultaneamente por todos os 

revisores foram incluídos na amostra. 

Todo o processo foi documentado e estruturado utilizando o fluxograma PRISMA, com 

registro detalhado dos motivos de exclusão em cada etapa. Para a extração dos dados, foi 

desenvolvido um formulário eletrônico padronizado que incluiu: identificação do estudo 

(autores, ano, país, financiamento), características metodológicas (desenho, tamanho amostral, 

métodos estatísticos), perfil da população (idade, gênero, comorbidades), detalhes da 

intervenção (dose, duração, via de administração), instrumentos de avaliação cognitiva 

utilizados, desfechos primários e secundários, resultados principais (incluindo dados numéricos 

e estatísticos), limitações e conclusões.  



 

A análise dos dados foi estratificada em subgrupos predefinidos, incluindo: faixas 

etárias (jovens adultos, adultos de meia-idade, idosos), duração do uso (4-12 semanas, 3-6 

meses, >6 meses), dosagem do medicamento (≤10mg/dia, >10mg/dia), presença de 

comorbidades psiquiátricas e uso concomitante de outros psicotrópicos. Para cada subgrupo, 

foram analisados separadamente os impactos na cognição global, memória de trabalho, 

memória episódica, atenção e funções executivas através da utilização de testes estatísticos 

como qui-quadrado. 

 

3 RESULTADOS  

 

Na busca inicial realizada nas bases e portais de dados, foram identificados 9.104 artigos 

científicos por meio da utilização dos termos constantes no Quadro 1. A maior parte das 

publicações foi encontrada na base PUBMED/Medline (7.191), seguida pela Cochrane Library 

(988), Lilacs (577), EBSCO (227) e SciELO (121), conforme demonstrado na Tabela 1. Essa 

ampla quantidade de estudos inicialmente localizados demonstra a relevância e o crescente 

interesse científico na temática relacionada ao uso do Zolpidem e seus possíveis impactos sobre 

a cognição e a memória, ainda que muitos deles não apresentassem relação direta com o foco 

delimitado para esta revisão. 

 

Tabela 1 - Número de estudos por base/portal. 

 Fontes da Pesquisa Número de trabalhos 

registrados 

1 Medline 7.191 

2 Cockrane 988 

3 LILACS 577 

4 EBSCO 227 

5 SciELO 121 

                                       Fonte: conforme as bases em set. 2025. 

 

Após a aplicação dos critérios de inclusão e exclusão estabelecidos, a amostra final desta 

revisão integrativa foi composta por 20 artigos científicos. As publicações incluídas foram 

divulgadas entre os anos de 2020 e 2025, sendo o artigo mais recente datado de 2025. Em 

relação ao idioma, observou-se que 3 dos estudos (15%) estavam redigidos em português, 

enquanto 17 (85%) foram publicados em inglês, refletindo a predominância de produções 

científicas internacionais acerca do tema investigado. 

 



 

3.1 Seleção de Estudos 

 

A Tabela 2 apresenta o total de referências obtidas na busca inicial utilizando os termos 

chave.  

Tabela 2 - Resultado da combinação dos termos principais “Zolpidem”, “cognição” e 

“memória” com os demais termos associados. A combinação (COMB.) foi realizada utilizando 

o operador booleano “AND”. 

Grupo 1 Grupo 2 Operador 
  Artigos identificados 

Medline Lilacs SciELO EBSCO Cochrane 

Zolpidem 

Cognição 

AND 

7 2 0 5 34 

Memória 10 2 0 27 21 

Efeitos 

adversos 
1005 57 2 7 117 

Uso 

prolongado 
0 1 0 9 8 

Uso crônico 17 1 0 3 8 

Insônia 46 13 8 2 45 

Hipnóticos 567 22 8 14 9 

Efeitos 

colaterais 
8 8 1 0 38 

Cognição 

Zolpidem 

AND 

7 2 0 5 34 

Memória 1.820 214 39 32 203 

Efeitos 

adversos 
987 9 4 23 78 

Uso 

prolongado 
0 3 0 12 6 

Uso crônico 2 3 0 8 7 

Insônia 4 0 1 9 7 

Hipnóticos 3 7 0 4 19 

Efeitos 

colaterais 
1 0 5 0 6 

Memória 

Zolpidem 

AND 

10 2 0 5 21 

Cognição 1.820 214 39 32 203 

Efeitos 

adversos 
871 4 0 15 50 

Uso 

prolongado 
0 0 0 2 15 

Uso crônico 0 0 3 0 12 

Insônia 2 6 5 6 10 

Hipnóticos 3 0 4 6 14 

Efeitos 

colaterais 
1 7 2 1 23 

TOTAL 7.191 577 121 227 988 

Fonte: conforme as bases em set. 2025. 

  



 

O processo de seleção dos estudos seguiu as etapas preconizadas pelo fluxograma 

PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses). Dos 9.104 

artigos inicialmente encontrados, 4.765 foram excluídos após a leitura dos títulos, por não 

abordarem o tema referente aos impactos do uso de Zolpidem na cognição e memória. Entre os 

4.339 remanescentes, 1.065 foram removidos por estarem em duplicata, e outros 2.804 foram 

excluídos após a leitura dos resumos, por não tratarem do uso crônico da medicação ou por não 

especificarem a dose utilizada. Além disso, 416 estudos foram eliminados por abordarem 

exclusivamente sintomas de abstinência relacionados à interrupção abrupta do uso prolongado 

de Zolpidem. Dos 54 textos restantes, 17 não estavam disponíveis em sua versão integral e, 

portanto, foram descartados. Os 17 artigos remanescentes após essa etapa também foram 

excluídos, uma vez que, embora mencionassem o tema, não discutiam diretamente o impacto 

do uso crônico de Zolpidem sobre a função cognitiva e a memória, mas apenas o faziam de 

modo indireto. Portanto, conforme ilustrado na Figura 1, 20 bibliografias foram selecionadas 

para compor a amostra 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

Figura 1 - Diagrama dos artigos incluídos na síntese qualitativa. 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Fonte: próprio autor 

 

 

3.1 Características dos estudos selecionados 

 

Dos 20 estudos selecionados, cinco foram publicados no ano de 2020, três no ano de 

2021, três publicados no ano de 2022, cinco foram publicados no ano de 2023, três no ano de 

2024 e um publicado no ano de 2025, como mostrado na Tabela 3. 

As publicações incluídas na amostra final apresentaram ampla distribuição geográfica, 

refletindo o interesse internacional acerca dos efeitos do Zolpidem sobre a cognição e a 

memória. Os estudos selecionados são oriundos de diferentes países, incluindo Brasil, Estados 

Unidos, China, Colômbia, Canadá, Coreia, Itália, Índia, Indonésia e Irã. Observou-se maior 

concentração de publicações provenientes dos Estados Unidos, que representaram 25% da 

Registros identificados por 

meio de pesquisa de banco de 

dados 

(n=9.104) 

T
ri

ag
em

 
Id

en
ti

fi
ca

çã
o

 

Registros adicionais 

identificados por outras 

fontes 

Registros excluídos quanto ao assunto 

principal.    (n =4.765) 

Registros selecionados 

(n = 3.274) 

 

Registros excluídos após a leitura dos títulos e 

remoção das duplicatas (n= 1.065) 

 

Textos excluídos após 

leitura do Resumo 

(n =3.237) 

 

Registros selecionados 

 (n = 4.339) 

 

Títulos avaliados para 

elegibilidade 

(n =37) 

E
le

g
ib

il
id

ad
e 

Textos selecionados para 

análise (n =20) 

 

Artigos completos 

excluídos após leitura  

(n = 17) 

 

Artigos incluídos na síntese 

qualitativa (n =20) 

In
cl

u
íd

o
 



 

amostra total (cinco artigos), seguidos pelo Brasil e pela China, com três estudos cada, 

correspondendo a 15% por país. Essa diversidade de origens evidencia que a temática possui 

relevância global e vem sendo abordada sob distintas perspectivas clínicas e culturais, o que 

contribui para uma compreensão mais abrangente dos possíveis impactos do uso crônico de 

Zolpidem sobre as funções cognitivas. A Figura 2 retrata a distribuição da amostra por país de 

origem. 

Tabela 3 - Artigos incluídos na revisão classificados quanto ao ano de publicação (n=20) 

Ano da 

publicação 

n 

(%) 
Artigos incluídos 

2020 
5 

(25%) 

Neylan TC, et al.10; Stoianivici R, et al.11; Castro L. et al.12; Kim H, et al.13; Zhang 

J, et al.14. 

 

2021 
3 

(15%) 

Bland H, et al.15; Hadinezhad P, et al.16; Donatis D de, et al.17   

2022 
3 

(15%) 

Landry I, et al.18; Mao ZX. et al.19; Louzada LL, et al.20. 

 

2023 
5 

 (25%) 

Ricciardulli S, et al.21; Morin CM, et al.22; Awasthi H, et al.23; Moshfeghinia R, et 

al.24, Barbosa GE, et al.25. 

 

2024 
3 

(15%) 

Leal G, et al.26; Xie F, et al.27; Li X, et al.28. 

 

2025 
1 

(5%) 

Sriraksha RN, et al.29 . 

Fonte: próprio autor. 

Figura 2 - Quantidade de estudos selecionados por país de filiação dos autores. 

 

Fonte: próprio autor. 
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Quanto ao delineamento metodológico dos estudos incluídos, observou-se grande 

participação de ensaios clínicos randomizados, os quais foram priorizados por apresentarem 

maior nível de evidência científica e maior rigor metodológico. Ao todo, 8 publicações (40%) 

corresponderam a essa categoria. Além disso, foi identificado 1 estudo do tipo coorte (5%) e 

11 relatos ou séries de casos (55%), que, embora apresentem menor robustez em termos de 

generalização dos resultados, contribuíram de forma relevante para a compreensão de 

manifestações clínicas individuais e padrões observados em diferentes contextos de uso do 

Zolpidem. Essa diversidade metodológica permitiu uma análise mais abrangente sobre os 

impactos cognitivos e mnêmicos associados à utilização prolongada do fármaco. A Tabela 4 

expõe as informações sobre método, tipo de estudo e tamanho amostral em cada item avaliado 

nesta pesquisa. 

 

Tabela 4 - Principais características dos artigos incluídos nesta revisão sobre a temática da 

influência do uso crônico de Zolpidem na cognição e memória (Continua). 

Autor, ano e país n Tipo de estudo Método 

Neylan TC, et al.10 

2020, EUA 
214 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Stoianivici R, et al.11 

2020, Polônia  
100 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Castro L. et al.12 

2020, Brasil 
46 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Kim H, et al.13 

2020, Coréia 
200 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Zhang J, et al.14 

2020, EUA 
105 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Bland H, et al.15 

2021, EUA 
12 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Hadinezhad P, et al.16 

2021, Irã 
1 Qualitativo relato de caso 

Donatis D de, et al.17 

2021, Itália 
1 Qualitativo relato de caso 

Landry I, et al.18 

2022, EUA 
32 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Mao ZX. et al.19 

2022, China 
1 Qualitativo relato de caso 

 Louzada LL, et al.20 

2022, Brasil 
62 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Ricciardulli S, et al.21 

2023, Itália 
1 Qualitativo relato de caso 

Morin CM, et al.22 

2023, Canadá 
211 Quantitativo ensaio clínico randomizado 

Awasthi H, et al.23 

2023, Indonésia 
1 Qualitativo relato de caso 

Moshfeghinia R, et al.24 

2023, Irã 
1 Qualitativo relato de caso 

Barbosa GE, et al.25 

2023, Colômbia 
1 Qualitativo relato de caso 

Leal G, et al.26 5 Qualitativo série de casos 



 

2024, Brasil 

Xie F, et al.27 

2024, China 
1 Qualitativo relato de caso 

Li X, et al.28 

2024, China 
1 Qualitativo relato de caso 

Sriraksha RN, et al.29. 

2025, Índia 
1 Qualitativo relato de caso 

Fonte: próprio autor. 

 

Nas vinte publicações que compuseram a amostra final, foram avaliados 

aproximadamente 900 pacientes, abrangendo faixas etárias entre 18 e 80 anos. O tempo de uso 

do Zolpidem variou amplamente entre os participantes, oscilando desde um mês até doze anos 

de exposição contínua. Da mesma forma, observou-se grande variação nas doses administradas, 

que se estenderam de 5 mg até 6.000 mg diárias (dose utilizada para tentativa de autoextermínio 

após uso crônico do medicamento). Essa amplitude de dados demonstra a heterogeneidade dos 

perfis clínicos e dos padrões de consumo avaliados, fator que influencia significativamente a 

interpretação dos resultados quanto aos efeitos cognitivos e de memória decorrentes do uso 

prolongado do medicamento. A Tabela 5 demonstra a divisão da amostra de acordo com as 

variáveis de principal interesse, a saber: idade (adultos jovens, compreendendo faixa etária de 

18 a 40 anos; meia-idade, com pacientes entre 41 e 64 anos; e idosos, para aqueles acima de 65 

anos), tempo de uso do medicamento (de quatro a doze semanas, de três a seis meses e acima 

de seis meses), e dose do Zolpidem (inferior ou igual a 10 mg por dia, e superior a 10 mg/dia). 

 

Tabela 5 - Frequência das variáveis 

Variável 
Frequência 

Idade 

Adultos jovens 424 

Meia-idade 294 

Idosos 175 

Tempo de uso  
4 a 12 semanas 709 

3 a 6 meses 65 

superior a 6 meses 119 

Dose  
≤ 10 mg/dia 580 

> 10 mg/dia 313 

Fonte: próprio autor 

 

Nem todos os estudos avaliados traziam informações quanto ao sexo dos pacientes 

observados. No entanto, naqueles em que esse fator se encontrava disponível, observou-se uma 



 

maioria feminina entre os usuários crônicos de Zolpidem, representando cerca de 60% dos casos 

em que foi possível averiguar tal variável. 

Entre os desfechos analisados nos estudos incluídos, o prejuízo cognitivo mais 

frequentemente identificado foi o déficit de atenção, caracterizado por dificuldades de 

concentração, lentificação do processamento mental e redução da capacidade de manter o foco 

em tarefas prolongadas. Em relação às alterações de memória, observou-se que a forma mais 

comprometida foi a memória de curto prazo, especialmente no que se refere à retenção e 

evocação recente de informações. A Figura 3 apresenta a frequência dos desfechos encontrados. 

 

             Figura 3 – Desfechos principais. 

 

Fonte: próprio autor 

 

Adicionalmente, identificou-se entre os estudos da amostra uma associação significativa 

entre a presença de transtornos psíquicos e o agravamento dos déficits cognitivos observados. 

Pacientes portadores de transtorno afetivo bipolar e de episódio depressivo maior apresentaram 

maior prevalência de déficit de atenção e comprometimento da memória de curto prazo, em 

comparação com indivíduos sem comorbidades psiquiátricas. Tal relação sugere que condições 

psíquicas pré-existentes podem potencializar os efeitos neurocognitivos do uso prolongado de 

Zolpidem, configurando um importante fator de vulnerabilidade clínica a ser considerado na 

avaliação do risco-benefício terapêutico. 

Na análise da variável idade, foi conduzido um teste do tipo qui-quadrado com o 

objetivo de investigar uma possível associação entre idade avançada e a ocorrência de déficits 

cognitivos e de memória entre os indivíduos avaliados, realizado a partir das informações 
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expostas na Tabela 6. O resultado obtido foi de p = 0,67, valor superior ao nível de significância 

adotado (α = 0,05), indicando ausência de correlação estatisticamente significativa entre a idade 

e o comprometimento cognitivo observado. Esses achados sugerem que, dentro da amostra 

analisada, o fator etário não se mostrou determinante para o desenvolvimento de prejuízos 

cognitivos relacionados ao uso do Zolpidem. 

 

Tabela 6 - Relação entre variável idade e alterações na cognição e memória. 

Idade 
Presença de alterações na 

cognição e memória 

Sem alterações detectáveis aos 

testes 

Adultos jovens 240 184 

Meia-idade 159 135 

Idosos 89 86 

Total 488 405 

                 Fonte: próprio autor 

 

No que se refere à variável tempo de uso, aplicou-se igualmente o teste do tipo qui-

quadrado, com a finalidade de avaliar a associação entre o uso prolongado de Zolpidem e a 

ocorrência de déficits cognitivos e de memória. O teste revelou um valor de p = 0,013, inferior 

ao nível de significância de 0,05, demonstrando uma correlação estatisticamente significativa 

entre o tempo de exposição ao fármaco e o surgimento de alterações cognitivas. A Tabela 7 

demonstra a divisão dessa variável quanto à ocorrência de alterações cognitivas e de memória. 

Tal resultado indica que períodos mais extensos de utilização de Zolpidem podem estar 

diretamente relacionados a maior risco de comprometimento das funções cognitivas e 

mnêmicas. 

 

Tabela 7 - Relação entre variável tempo de uso e alterações na cognição e memória. 

Tempo de uso 
Presença de alterações na 

cognição e memória 

Sem alterações 

detectáveis aos testes 

4 a 12 semanas 393 316 

3 a 6 meses 31 34 

superior a 6 meses 64 55 

Total 488 405 

                      Fonte: próprio autor 

 

Por fim, na análise da variável dose, demonstrada na Tabela 8, foi igualmente utilizado 

o teste do tipo qui-quadrado, com o intuito de verificar uma possível associação entre doses 

elevadas de Zolpidem e a ocorrência de déficits cognitivos e de memória. O valor obtido foi de 



 

p = 0,75, superior ao nível de significância, não indicando relação estatisticamente relevante 

entre a dosagem administrada e o comprometimento das funções cognitivas. Esse achado sugere 

que, dentro dos parâmetros avaliados, a dose isoladamente não se configurou como fator 

preditor significativo para o desenvolvimento de prejuízos cognitivos relacionados ao uso do 

medicamento. 

 

Tabela 8 - Relação entre variável dose e alterações na cognição e memória. 

Dose 
Presença de alterações 

na cognição e memória 

Sem alterações 

detectáveis aos testes 

menor ou igual a 10 mg/dia 320 260 

superior a 10 mg/dia 167 145 

Total 487 405 

                 Fonte: próprio autor 

 

O Quadro 2 demonstra as principais conclusões obtidas de cada bibliografia componente 

da amostra. 

Quadro 2 - Principais conclusões dos artigos incluídos nesta revisão. 

Autor, ano e país Conclusões 

Neylan TC, et al.10 

2020 

EUA 

Os autores concluíram que pacientes em uso de Zolpidem apresentaram piores 

resultados para coordenação motora-visual, aprendizado de linguagem e 

desempenho em testes cognitivos em comparação a outros hipnóticos não 

diazepínicos. O zolpidem também apresentou maior taxa de efeitos adversos como 

tontura, sonolência diurna, náuseas e fadiga. 

Stoianivici R, et al.11 

2020 

Polônia  

Os autores compararam o Zolpidem (30 mg) e melatonina (10 mg) quanto à 

diminuição da atenção no dia posterior à sua administração e à qualidade do sono, 

não obtendo diferenças estatisticamente significativas entre os medicamentos. 

Castro L. et al.12 

2020 

Brasil 

Os autores detectaram menor sonolência diurna e alterações na memória em 

pacientes em uso de 5 mg por via sublingual, em comparação com o uso de 10 mg 

por via oral. Não houve diferença estatisticamente significativa entre a qualidade 

do sono em ambos os grupos. 

Kim H, et al.13 

2020 

Coréia 

Os autores concluíram que a presença de comorbidades psiquiátricas e orgânicas 

em conjunto com a insônia são fatores de risco para abuso do medicamento, o que 

favorece o surgimento de déficits de atenção e memória a longo prazo. 

Zhang J, et al.14 

2020 

EUA 

Os autores concluíram que o uso de baixas doses de Zolpidem aumenta a qualidade 

de sono e gera melhore desempenho em testes de memória imediatamente após o 

despertar. No entanto, os resultados ao longo do dia e no decorrer dos meses 

demonstraram desempenho diminuído em testes de memória de curto prazo. 

Bland H, et al.15 

2021 

EUA 

Os autores concluíram que após cerca de 1,5h após a administração de 5 mg de 

Zolpidem, os idosos avaliados apresentaram desequilíbrios e défcit de atenção 

mensurado pelo Choice Test Reaction. No entanto, não houve diferença 

estatisticamente significativa após 8 horas da administração. 

Hadinezhad P, et al.16 

2021 

Irã 

Os autores relataram o quadro de uma mulher jovem com histórico de abuso do 

medicamento, utilizando doses altas cronicamente (50 mg) e o dobro em momentos 

de crises ansiosas sem indicação médica, que vinha apresentando relatos de déficit 

de atenção e memória. Porém, em determinado momento não conseguiu sustentar 

o consumo de Zolpidem e interrompeu sue uso abruptamente, culminando com a 

ocorrência de crises tônico-clônicas refratárias a anticonvulsivantes comuns. 

Donatis D de, et al.17 

2021 

É relatado o caso de uma paciente de 53 anos com histórico de abuso de Zolpidem 

que não apresentou déficit funcionais 12 meses após desintoxicação do 



 

Itália medicamento. 

Landry I, et al.18 

2022 

EUA 

Foi estabelecido que o uso crônico de 30 mg de Zolpidem gerou alterações 

estatisticamente siignificativas (p<0,001)em pacientes de todas as faixas etárias 

estudadas (18-55 anos), culminando com aumento do tempo de reação e diminuição 

da capacidade de dividir a atenção entre fenômenos simultâneos. 

Mao ZX. et al.19 

2022 

China 

É relatado o quadro de um paciente jovem com tanstorno bipolar que apresentou 

quadros sucessivos de mania e depressão após iniciar uso de dose excessiva de 

zolpidem, gerando também déficits de atenção, prejuízo na memória de curto prazo 

e sintomas positivos, como alucinações auditivas. 

 Louzada LL, et al.20 

2022 

Brasil 

Os autores conduziram um estudo em que compararam o uso de 10 mg de Zolpidem 

e placedo em pacientes com Doença de Alzheimer e insônia, previamente estáveis 

na progressão da doença, quanto à deterioração do quadro cognitivo. Não foi 

encontrada diferença estatisticamente significativa entre os grupos. 

Ricciardulli S, et al.21 

2023 

Itália 

Os autores relatam o quadro de uma idosa de 69 anos com histórico de uso incorreto 

de 10 mg de Zolpidem por 12 anos, que procurou atendimento pelo apareciemnto 

de movimentos coreiformes e dificuldades para realização de atividades básicas de 

vida diária. 

Morin CM, et al.22 

2023 

Canadá 

Compararam os resultados a longo prazo do uso de Zolpidem e da realização de 

TCC em pacientes dperessivos e ansiosos, obtendo melhora significativa na saúde 

mental em ambos os grupos, sem déficit cognitivo e funcional associado após 12 

meses de intervenção. Não houve diferença estatisticamente significativa entre os 

grupos 

Awasthi H, et al.23 

2023 

Indonésia 

Os autores relatam um caso de um paciente, com histórico de abuso do 

medicamento que apresentava relatos de déficit de atenção e prejuízos no trabalho 

por familiares, que foi edmitido à emergência após interrupção abrupta do 

Zolpidem com quadro de delirium. 

Moshfeghinia R, et 

al.24 

2023 

Irã 

Os autores relatam o caso de uma paciente jovem que após cerca de 10 anos de uso 

de doses extremamente altas de Zolpidem (6000 mg/dia), apresentou sintomas 

psicomotores e disautonômicos como sudorese, tremores, nistagmo e fogachos, 

além de alterações cognitivas como maior susceptibilidade ao estresse, surgimento 

de transtorno de ansiedade e déficit de memória de curto prazo. 

Barbosa GE, et al.25 

2023 

Colômbia 

Os autores relatam o surgimento de déficits de memória e dependência em paciente 

jovem, em uso de 300 mg/dia de Zolpidem, com ocorrência de convulsões tônico-

clônicas após cessação abrupta do uso. 

Leal G, et al.26 

2024 

Brasil 

Concluíram que o uso indiscriminado do Zoloidem pelas pacientes avaliadas 

culminou com o surgiemnto de tolerância e dependência, fazendo com que 

aumentassem as doses cada vez mais. Isso gerou o aparecimento de déficits de 

atenção, memória e o surgimento de transtornos alimentares. 

Xie F, et al.27 

2024 

China 

É relatado o quadro de uma mulher que fazia uso de Zolpidem 280 mg/dia 

intermitentemente por 8 anos e que, após o surgimento de déficit de atenção e de 

memória de curto prazo que a prejudicavam no trabalho, resolveu interromper o 

uso abruptamente, causando o surgimento de sintomas intensos de abstinência  

 

Li X, et al.28 

2024 

China 

É relatado o quadro de um paciente com distrofia muscular de Duchenne em 

tratamento para insônia com 10 mg/dia de Zolpidem, que vinha presentando 

déficits de memória de curto prazo e dificuldade da realização de atividades de vida 

diária. No entanto, o paciente desenvolveu fibrilação atrial após tentativa de auto-

extermínio com 40 mg de Zolpidem. 

Sriraksha RN, et al.29. 

2025 

Índia 

Os autores relatam a evolução de um paciente em tratamento de insônia por quadro 

depressivo em uso de 100 mg/dia de Zolpidem que desenvolveu sonambulismo, 

inclusive gerando sua internação hospitalar, e amnésia global pelo uso do 

medicamento. 

 Fonte: próprio autor. 

 

 



 

4 DISCUSSÃO  

 

A presente revisão integrativa evidenciou que apenas 15% das publicações incluídas 

estavam redigidas em português, enquanto 85% encontravam-se em inglês, o que demonstra 

uma predominância significativa de estudos internacionais sobre a temática. Esse resultado 

reflete o fato de que o uso e o abuso de hipnóticos, como o Zolpidem, são mais comumente 

investigados fora do Brasil, em razão da maior disponibilidade e prescrição desses fármacos 

em países com menor controle de venda30. No contexto brasileiro, a comercialização de 

hipnóticos é rigidamente regulamentada31, o que pode explicar o número reduzido de produções 

científicas nacionais acerca do tema. Além disso, trata-se de uma problemática ainda pouco 

explorada na população brasileira, cuja realidade sociocultural e perfil de consumo de 

medicamentos diferem substancialmente de outros países31. Segundo Chen et al.30, o uso 

prolongado e em altas doses de Zolpidem pode levar a reações adversas graves, incluindo 

declínio cognitivo, fato que ressalta a importância de ampliar as investigações em diferentes 

contextos populacionais para melhor compreensão do fenômeno. 

Outro aspecto relevante observado foi o predomínio de estudos do tipo relato e série de 

casos, em detrimento de ensaios clínicos controlados. Dos vinte artigos incluídos, apenas oito 

apresentavam delineamento experimental, o que indica uma escassez de pesquisas com maior 

robustez metodológica e nível de evidência elevado. Essa limitação reflete a dificuldade em 

conduzir estudos clínicos que avaliem os efeitos de uso crônico de hipnóticos, dada a 

complexidade ética e logística envolvida20. Contudo, a literatura demonstra que mesmo 

investigações de curto prazo já apontam impactos relevantes do Zolpidem sobre a cognição, 

especialmente no domínio da memória verbal e da atenção32.  

Em relação ao perfil demográfico dos participantes, verificou-se predominância 

feminina entre os casos analisados, representando cerca de 60% dos usuários crônicos. Esse 

achado pode ser atribuído ao fato de que as mulheres tendem a procurar com maior frequência 

os serviços médicos, além de apresentarem taxas mais elevadas de consumo de medicamentos 

psicotrópicos, incluindo hipnóticos33. Estudos epidemiológicos corroboram essa tendência: 

Helgason et al.33 demonstraram que mulheres possuem probabilidade significativamente maior 

de utilizar hipnóticos ou sedativos quando comparadas aos homens, especialmente nas faixas 

etárias mais avançadas. Essa disparidade pode refletir tanto aspectos culturais quanto 

fisiológicos, incluindo diferenças hormonais e metabólicas que modulam a resposta aos 

medicamentos do sistema nervoso central33. 



 

No tocante aos efeitos cognitivos, o déficit de atenção foi o prejuízo mais 

frequentemente descrito nas publicações analisadas, aparecendo em todos os estudos, enquanto 

o comprometimento da memória, sobretudo de curto prazo, foi relatado em doze deles. Essa 

constância sugere que os circuitos neurais responsáveis pela atenção e pela memória recente 

são particularmente sensíveis à ação do Zolpidem34. O fármaco exerce seu efeito hipnótico por 

meio da modulação dos receptores GABA-A, sobretudo dos subtipos que regulam a coerência 

neuronal e a excitação cortical34. Essa modulação excessiva pode reduzir a ativação de áreas 

corticais envolvidas na manutenção da atenção e no processamento de informações novas, 

interferindo, assim, na consolidação da memória de curto prazo34. Estudos como os realizados 

por Xiong e Argyropoulos35 e Stranks et al.34 apontam que o Zolpidem causa prejuízos 

mensuráveis em tarefas de memória verbal e atenção mesmo após administração aguda, 

reforçando o potencial neurocognitivo deletério do fármaco com o uso contínuo. 

Além dos déficits cognitivos principais, outros sintomas foram descritos de forma 

recorrente, como prejuízo da coordenação motora, sonolência diurna e desenvolvimento de 

dependência. Esses desfechos secundários são coerentes com o perfil farmacodinâmico do 

Zolpidem, cuja ação sedativa e depressora do sistema nervoso central pode provocar 

lentificação psicomotora e comprometimento do equilíbrio34,35. Estudo experimental conduzido 

por Xiong e Argyropoulos35 demonstrou que o uso de Zolpidem, quando comparado ao placebo, 

resultou em pior desempenho em testes de coordenação visual-motora e de memória verbal nas 

primeiras horas após a administração, reforçando que seus efeitos ultrapassam a indução do 

sono e interferem em funções cognitivas e motoras mesmo em doses terapêuticas. 

Outro achado relevante foi a tendência de associação entre a presença de transtornos 

psiquiátricos prévios, o uso crônico de Zolpidem e a gravidade dos déficits cognitivos 

observados. Essa correlação pode ser explicada pelo fato de que condições psiquiátricas como 

o transtorno depressivo maior e o transtorno afetivo bipolar frequentemente cursam com 

distúrbios do sono, o que motiva o uso de hipnóticos e, consequentemente, a maior exposição 

prolongada a seus efeitos36. Além disso, fatores como inflamação neurogênica, disfunções 

neurotransmissoras e alterações do eixo hipotálamo-hipófise-adrenal, presentes em tais 

patologias, podem potencializar a vulnerabilidade cognitiva a longo prazo36. Conforme Guo et 

al.36, pacientes com insônia crônica e comorbidades psiquiátricas apresentam maior risco de 

déficit de atenção e comprometimento mnêmico quando fazem uso contínuo desse 

medicamento, evidenciando uma relação bidirecional entre transtornos psíquicos e impacto 

neurocognitivo. 



 

Por outro lado, não foi identificada associação significativa entre idade e presença de 

alterações cognitivas e de memória (p = 0,67). Esse resultado contraria grande parte das 

evidências disponíveis, que apontam maior susceptibilidade de indivíduos idosos ao 

desenvolvimento de déficits cognitivos induzidos por hipnóticos36. A literatura sugere que a 

idade avançada está relacionada à diminuição da reserva neuronal, lentificação do metabolismo 

hepático e aumento da sensibilidade farmacodinâmica aos depressores do sistema nervoso 

central36. No entanto, no presente estudo, a ausência de correlação pode estar associada ao 

predomínio de pacientes jovens na amostra, o que reduz a representatividade dos idosos e, 

consequentemente, a capacidade de detecção de diferença estatística entre faixas etárias.  

Em contrapartida, observou-se correlação estatisticamente significativa entre o tempo 

de uso do Zolpidem e o surgimento de déficits cognitivos e de memória (p = 0,013). Esse 

achado está em consonância com dados da literatura que associam a exposição crônica aos 

compostos Z à deterioração de funções executivas e da memória, provavelmente em virtude de 

alterações na plasticidade sináptica e na neurotransmissão gabaérgica prolongada30,36. Chen et 

al.30 destacam que o uso contínuo do Zolpidem pode promover modificações estruturais em 

áreas cerebrais relacionadas à consolidação da memória, além de induzir tolerância 

farmacológica, o que contribui para o declínio cognitivo progressivo. 

Todavia, não foi observada associação significativa entre a dose administrada e a 

presença de alterações cognitivas (p = 0,75). A ausência dessa correlação pode ser atribuída à 

variação nas doses utilizadas pelos participantes de um mesmo estudo e à falta de padronização 

quanto à duração do uso em cada faixa de dosagem. Estudos clínicos controlados mostram que 

mesmo doses habituais de 5 a 10 mg já podem causar alterações cognitivas e motoras de curto 

prazo, como demonstrado em pesquisa realizada por DeClerk e Bisserbe37, que identificou 

déficits objetivos em coordenação motora e memória em adultos saudáveis mesmo após 

administração aguda do fármaco. 

Por fim, é importante destacar as limitações do presente estudo, que incluem o número 

restrito de publicações incluídas e a predominância de delineamentos observacionais e relatos 

de caso, o que reduz a generalização dos achados e limita a capacidade de estabelecer relações 

causais. A heterogeneidade metodológica entre os estudos, a falta de padronização na 

mensuração das variáveis e o predomínio de amostras pequenas também representam desafios 

para a consolidação de conclusões definitivas. Dessa forma, futuros estudos, preferencialmente 

ensaios clínicos randomizados e pesquisas longitudinais com acompanhamento prolongado, são 

necessários para elucidar de maneira mais precisa os efeitos cognitivos e mnêmicos decorrentes 



 

do uso crônico de Zolpidem, permitindo orientar de forma mais segura a prática clínica e o uso 

racional de hipnóticos. 

5 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

A presente revisão integrativa de literatura permitiu reunir e analisar as evidências 

disponíveis sobre os impactos do uso crônico de Zolpidem nas funções cognitivas e de 

memória, demonstrando que, embora o fármaco seja amplamente utilizado no tratamento de 

distúrbios do sono, sua administração prolongada pode acarretar efeitos adversos relevantes 

sobre o desempenho cognitivo. Entre os achados mais consistentes, destacaram-se o 

comprometimento da atenção e da memória de curto prazo, bem como a ocorrência de sintomas 

secundários, como sonolência diurna, déficit de coordenação e dependência. Esses resultados 

corroboram dados da literatura internacional, que apontam que o uso prolongado de Z-drugs 

pode provocar prejuízos cognitivos progressivos, possivelmente relacionados à modulação 

persistente dos receptores GABA-A e às alterações na plasticidade sináptica. 

A análise estatística revelou ainda que o tempo de uso do Zolpidem apresentou 

associação significativa com o surgimento de déficits cognitivos e mnêmicos, reforçando a 

hipótese de que a exposição prolongada ao fármaco representa um fator de risco para o declínio 

neurocognitivo. Por outro lado, não foram observadas associações relevantes entre idade e dose 

administrada e a ocorrência de alterações cognitivas, resultados que contrastam com parte da 

literatura disponível, sugerindo que características metodológicas e a composição etária da 

amostra podem ter influenciado esses achados.  

A associação entre transtornos psiquiátricos prévios e maior gravidade dos déficits 

cognitivos observados indica um aspecto clínico relevante, evidenciando que a coexistência de 

distúrbios psíquicos e uso prolongado de Zolpidem pode intensificar o comprometimento das 

funções cognitivas. Essa constatação reforça a necessidade de vigilância médica criteriosa no 

acompanhamento de pacientes com comorbidades psiquiátricas que fazem uso contínuo do 

fármaco, especialmente em doses elevadas ou por períodos prolongados. Além disso, ressalta-

se que, apesar do amplo emprego clínico do Zolpidem, o número de estudos experimentais 

controlados que abordam seus efeitos a longo prazo ainda é reduzido, o que limita a 

compreensão da magnitude e da extensão desses prejuízos. 

Entre as limitações desta revisão, destacam-se o tamanho reduzido da amostra e a 

predominância de estudos observacionais e relatos de caso, o que restringe a possibilidade de 

generalização dos resultados. A heterogeneidade metodológica das pesquisas, a falta de 



 

padronização dos instrumentos de avaliação cognitiva e a ausência de acompanhamento 

longitudinal consistente configuram potenciais vieses que podem interferir na interpretação dos 

achados. Apesar dessas limitações, o estudo contribui significativamente ao consolidar e 

sistematizar o conhecimento existente sobre os efeitos cognitivos e mnêmicos do uso 

prolongado de Zolpidem, destacando lacunas importantes na literatura e apontando direções 

para futuras investigações clínicas. 

Assim, conclui-se que o uso crônico de Zolpidem está potencialmente associado a 

prejuízos cognitivos, sobretudo na atenção e na memória de curto prazo, sendo o tempo de 

exposição um fator determinante para o agravamento desses efeitos. Os resultados reforçam a 

importância do uso racional de hipnóticos, da reavaliação periódica da necessidade terapêutica 

e da conscientização dos profissionais de saúde quanto aos riscos do uso prolongado. Dessa 

forma, esta revisão contribui para o avanço do conhecimento científico e para a prática médica, 

oferecendo subsídios para o desenvolvimento de estratégias terapêuticas mais seguras e para a 

promoção do cuidado integral de pacientes com distúrbios do sono. 
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