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Resumo: O uso da cannabis no tratamento da dor em caes como alternativa
terapéutica € um tema de crescente interesse e pesquisa na Medicina Veterinaria. A
cannabis contém compostos Dbioativos que interagem com o sistema
endocanabinoide, como o CBD e o THC, com propriedades analgésicas e anti-
inflamatdrias. Trata-se de uma pesquisa de revisdo de literatura com abordagem
qualitativa, com objetivo de compilar estudos que apontam a utilizagdo da cannabis
medicinal como uma opg¢ao terapéutica alternativa para o alivio da dor em caes em
comparagao com as abordagens terapéuticas tradicionais através da sua relevancia
farmacodinamica. A cannabis € uma possibilidade terapéutica no tratamento de dor
crbnica em caes, especialmente em casos de condicdes como osteoartrite, dor
neuropatica e no tratamento oncoldgico. Nesse contexto, a cannabis emerge como
uma alternativa terapéutica promissora, apoiada por uma série de estudos que a
destacam como uma opg¢ao vantajosa no manejo da dor cronica na pratica veterinaria.
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Introducgao

O uso da Cannabis como droga teve inicio ha mais de 4.000 anos (Carlini,
1980). A utilizacdo da Cannabis na medicina chinesa é descrita na mais antiga
farmacopeia (Zuardi, 2006), sua descoberta foi atribuida ao imperador e farmacéutico
chinés Shen Nieng, cujo trabalho em farmacologia advogava o uso da planta,
prescrevia o uso de cannabis no tratamento do reumatismo e apatia, e como sedativo
(Carlini, 1980).

ISBN: 978-65-87961-20-0




Anais do XVI Semindrio de Ensino, Pesquisa e Extensdo do Unibave - 2025

Para Diaz (2005), a dor pode ser classificada em: aguda: aquela dor limitada
no tempo, que tem pouco ou nenhum componente psicolégico ou cronica: llimitada
em sua duragdo, é acompanhada pelo componente psicoldgico.

O autor também caracteriza a intensidade da dor como leve: o paciente pode
realizar atividades habituais; moderada: interfere nas atividades habituais do paciente
e grave: interfere no repouso.

Nesse sentido, cada animal experimenta e demonstra a dor de uma maneira
unica. Embora possa ser dificil quantifica-la, existem posicdes corporais e
comportamentos que se tornam reconheciveis em qualquer animal que esta
experimentando a dor (Gaynor; Muir, 2009).

Caes e gatos assumem posturas corporais caracteristicas ou se tornam
relutantes a mudar de posicdo ou se mover conforme intensidade da dor aumenta.
Alguns animais ficam ansiosos, inquietos e agressivos; estes podem comecgar a
lamber ou mastigar o local da dor. Mais importante ainda, seu padrao rotineiro de
mudangas comportamentais s6 pode ser verdadeiramente avaliado por alguém que
conhega o comportamento normal do animal (Gaynor; Muir, 2009).

A dor aguda geralmente é facilmente controlada por drogas anti-inflamatorias e
analgésicas, no entanto, a dor crénica muitas vezes se torna um desafio para o médico
veterinario (Hernandez-Avalos et al., 2019).

Nesse sentido, existem patologias associadas a manifestagéo de dor de forma
cronica, como as osteoarticulares, cujo controle requer o uso de medicamentos que,
a longo prazo, sao prejudiciais e contribuem para diminuir a qualidade de vida do
paciente (Beale, 2005).

Muitas vezes, os efeitos colaterais dessas drogas no tratamento de animais,
principalmente geriatras, estdo associados a disturbios renais e gastrointestinal
(Gamble, 2018) considerando que os tratamentos deste tipo de patologias se
estabelecem por longos periodos.

Assim, na busca continua de oferecer melhores tratamentos que geram menos
efeitos colaterais na saude do paciente e que apresentam melhores efeitos no manejo
da dor crénica, apresenta-se como opgao o uso de Cannabis sativa (Yadhira, 2022).

Dessa forma, esse estudo tem como objetivo compilar estudos que apontam a
utilizacao da cannabis medicinal como uma opc¢ao terapéutica alternativa para o alivio
da dor em caes em comparagéo com as abordagens terapéuticas tradicionais através

da sua relevancia farmacodinamica.
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Procedimentos Metodoldégicos

O presente trabalho trata-se de uma revisdo de literatura de abordagem
bibliografica. Foram incluidos estudos que abordam o uso de cannabis no tratamento
da dor de caes. Para a realizagao dessa revisdo serdo seguidas 6 etapas: elaboragéo
da pergunta norteadora; busca na literatura; leitura e releitura das publicagdes
pesquisadas; analise critica e selegao dos artigos que comporao a revisao; discussao
dos resultados; e, apresentacdo da revisdo (Souza et al., 2010).

A questao norteadora da presente pesquisa foi “O uso de produtos a base de
cannabis no tratamento da dor em caes € uma alternativa terapéutica?”. O estudo foi
realizado nas bases de dados Google Académico, MEDLINE, US National Library for
Medicine (PubMed), e Scientific Eletronic Library Online (SCIELO).

Foram utilizados os seguintes descritores de forma isolada e/ou combinada
entre si: cannabis, fitocanabinoides, animais, caes, gatos, analgesia e medicina
veterinaria.

Os critérios de inclusdo foram publicagdes dos anos de 2005 a 2022, em
qualquer idioma, podendo ser artigos, monografias, trabalhos de concluséo de curso,

teses e dissertagdes que contemplem os descritores ja relacionados.

Resultados e Discussao

Fitocanabinoides

As plantas do género Cannabis possuem mais de 100 compostos denominados
de fitocanabinoides, os quais sdo substancias terpenoides lipofilicos derivados do
resorcinol no qual possuem agao farmacoldgica semelhantes aos endocanabinoides
(Carvalho et al., 2017).

Os fitocanabinoides sao substancias quimicas produzidas especialmente pelas
plantas femininas de Cannabis sativa e estdo presentes na resina da planta (Hill;
Williams; Stephens, 2012).

Existem muitos componentes bioquimicos na cannabis com valor medicinal,
entre estes os de maior interesse estao os fitocanabinoides, como o THC, que possui
qualidades psicoativas e CBD que possui propriedades anti-inflamatdrias,
analgésicas, ansioliticas e antipsicoticas, sem efeitos psicoativos (Grotenhermen,
2006).
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A porcentagem desses fitocanabinoides nas flores é de 10% a 12%, 1% a 2%
nas folhas, 0,1% a 0,3% nas raizes. Portanto, é nas flores da planta fémea que se

concentra a maior porcentagem de fitocanabinoides (Grieco, 2021).

Sistema Endocanabinoide

O foco na Cannabis como substancia entorpecente ofuscou muitas descobertas
importantes a respeito do sistema enddgeno sobre qual as moléculas desta planta
atuam e seus usos meédicos (Gewehr, 2021). Foi em 1988 que se comecgou a
compreender os mecanismos de acdo conhecidos desta planta, através da
identificacdo de um receptor que era ativado pelo THC e seus analogos, o receptor
canabinoide (CB1) (Fonseca et al., 2013).

A descoberta deste sistema levou a uma intensa onda de pesquisas sobre a
Cannabis, o que propiciou o conhecimento e isolamento dos compostos bioativos e
do potencial medicinal da planta (Silver, 2019).

O sistema endocanabinoide é encontrado em quase todos os animais, desde
mamiferos até filos mais primitivos como os Cnidaria, sendo formado pelos
receptores, os agonistas endégenos (anandamida, por exemplo - AEA) e as enzimas
metabdlicas e transportadoras de membrana (endocannabinoid membrane
transporter — EMT) (Bonini, 2018).

Esse sistema n&o foi descoberto até o inicio da década de 1990, como
resultado de entender as ag¢des do THC no sistema nervoso. Parte desse trabalho
determinou que o THC funciona ligando-se a dois receptores de membrana
endogenos que ndo haviam sido identificados anteriormente. Esses receptores de
membrana enddgenos foram identificados como receptores acoplados a proteina G
(GPCR) e denominados Receptor Cannabinoide 1 (CB1) e Receptor Cannabinoide 2
(CB2) (Panagis et al., 2014).

O CB1 é principalmente expresso a nivel do sistema nervoso central e medeia
os efeitos psicotropicos dos canabinoides. Apds a caracterizacdo molecular deste
receptor, seguiu-se a descoberta do primeiro endocanabinoide (ligando enddgeno
capaz de ativar os receptores canabinoides), a anandamida (AEA) (Silva, 2022).

Em regides periféricas do corpo, o CB1 possui importante desempenho na
reducao da hiperalgesia e alodinia. Quando ativado, inibe canais de calcio tipo N, L e

P/Q, ao mesmo tempo em que ativa canais de potassio, bloqueando a liberagao de
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neurotransmissores (em especial, o glutamato e a GABA) na fenda sinaptica (Costa,
2011).

O sistema endocanabinoide esta presente em praticamente em todos os
tecidos do corpo, composto por receptores endogenos (endocanabinoide), CB1
localizado principalmente no SNC, sistema cardiovascular, e vascularizagao
periférica, sendo encontrados consideravelmente nas vias anatdomicas da dor (De
Petrocellis et al., 2011).

Posteriormente, em 1993, foi identificado o segundo receptor canabinoide, o
CB2, localizado principalmente em érgéaos e tecidos periféricos (Silva, 2022). O CB2
€ encontrado principalmente no sistema nervoso periférico e em células do sistema
imune (com maior concentragcdo em macrofagos, linfocitos T e B, células NK e
monadcitos), tendo vital papel na antinocicepgao, suprimindo a atividade neural no
corno dorsal através da redugao da atividade da fibra C. Este, ao ser ativado, interage
com a proteina G inibindo as adenilciclase e dando inicio a cascata de sinalizagao das
MAP Quinases ativadas por mitégenos, também conhecida como MAPK, regulando
funcdes celulares essenciais para a homeostase como a expressao de genes, mitose
e apoptose (Costa, 2017).

Os receptores CB2 estdo envolvidos no alivio da dor, por modular a liberagao
da dopamina e estdo localizados em células imunes, tecidos periféricos e sistema
nervoso central, influenciando a liberagdo de quimiocinas, citocinas e migragao celular
de macrofagos e neutréfilos (Mateo et al., 2017).

O sistema endocanabinoide € um importante sistema que trabalha de forma
harménica para manter a homeostase do organismo, atuando principalmente no
sistema nervoso central e imunoldgico (Escobar, 2018).

Em mamiferos, ja foi descrito como possuindo participagdo no desenvolvimento
embrionario e neurolégico, e faz parte de processos de dor, apetite, humor, padrbes
de sono, imunidade, apoptose e inflamacgao (Gewehr, 2021).

Miranda (2020) afirma que o THC é capaz de se ligar tanto aos receptores CB1
como ao CB2, agindo no corpo e mente, estimulando o apetite e diminuindo a
percepcao da dor. O CBD possui baixa afinidade pelos receptores CB1 e maior
afinidade pelos receptores CB2, receptores serotonérgicos tipo 5-HT1A, vaniloides do
tipo 1 (TRPV1) e canais ibnicos. Devido a essas interagcbes, ocorre o

desencadeamento de cascatas bioquimicas que modulam a producdo de
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neurotransmissores, reduzindo a excitabilidade e transmissao neural, gerando efeitos
anti-inflamatérios, ansioliticos e analgesia.

Diante do exposto, o presente estudo teve por objetivo analisar os efeitos do
uso da Cannabis no tratamento da dor causada por patologias na area da medicina
veterinaria e principalmente seus efeitos em caes com dores crbnicas analisando sua

relevancia farmacodindmica e terapéutica.

O manejo da dor e o mecanismo do sistema endocanabinoide na analgesia

A cannabis e seus derivados possuem a capacidade de bloquear ou inibir a
transmissao dos impulsos nociceptivos em diversos niveis, por meio da ativagdo do
CB1 a nivel cerebral e medular, além dos neurénios sensoriais periféricos (Avello et
al., 2017).

O sistema endocanabinoide inibe a transmiss&o nociceptiva ascendente, ativa a
via inibitéria descendente e modifica 0 componente emocional da dor regulando
diferentes neurotransmissores (serotonina, dopamina, GABA, acetilcolina, histamina,
prostaglandinas, peptideos opioides). O sistema endocanabinoide interage com
outros sistemas no controle da dor, como com os receptores opioides e o0 receptor
vallinoide (TRPV) (Benavides Melo et al., 2023).

Possui sinergia com o sistema opioide, pois a organizagdo dos receptores de
ambos os sistemas é semelhante a que ocorre entre 0 SNC e o SNP. A inflamacéao
provoca o extravasamento de linfécitos e a chegada de macréfagos, produzindo uma
demanda por endocanabinoide que se ligam aos receptores CB2 nos mastdcitos,
evitando a liberagdo de substancias pré-inflamatérias e pro nociceptivas (Benavides
Melo et al., 2023).

A anandamida é agonista do receptor TRPV1 para controlar a dor e a inflamagéao
neuropatica. Além disso, a capsaicina, um agonista do receptor TRPV1 e produz uma
excitacao inicial (por exemplo, queima) nos neurdnios de primeira ordem e depois uma
dessensibilizagado neste tipo de neurbnios e uma redugao na resposta ao receptor
TRPV1. Ainteragdo que ocorre entre o sistema endocanabinoide e o paracetamol tem
efeito anti-hiperalgésico através dos receptores CB1 e receptores TRPV1 (Pons,
2020).

A Cannabis sativa, que possui maiores niveis de THC, tem a capacidade de
reduzir nauseas, vomito, estimular o apetite e possui atividade antidepressiva (Hillig,

2004). Enquanto a Cannabis indica, que possui maiores niveis de CBD, tem efeito
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mais corporeo, causa relaxamento muscular, reduz a inflamacgao, induz o sono, € um
eficaz paliativo da dor cronica, possui efeito sedativo, calmante e aumenta o apetite
(Grieco, 2021).

O THC e o CBD apresentam capacidades antieméticas, analgésicas e
estimulantes do apetite, maior potencial antinociceptivo (analgésico) quando
combinados, do que quando utilizado isoladamente, sendo essa terapia, uma proposta
plausivel ao manejo da dor em pacientes com dor avangada, na qual ndo € amenizada
ao uso do opioides fortes (Correa et al., 2019).

O d6leo de Cannabis é bastante eficaz no alivio da dor cronica, aguda e na
ansiedade, causando a redugdo da gravidade das crises que o0 animal pode

apresentar (Velasco et al., 2022).

Doencgas que causam dor e podem ser tratadas com a Cannabis

Existe um grande interesse no estudo da cannabis para controle de dor em caes,
principalmente por ndo ser aditiva e alucinégena, uma vez que as drogas atualmente
utilizadas nesses casos, como opioides, anti-inflamatérios n&o esteroidais e
corticosteroides, podem apresentar efeitos colaterais severos e indesejados (Cindy;
Vasantha, 2021).

Os tipos comuns de dor experimentados por animais de companhia incluem dor
aguda, crénica, oncoldgica e neuropatica (Allweiler, 2020). Segundo Carvalho et al.
(2017) os usos gerais da cannabis na Medicina Veterinaria sdo como estimulante do
apetite, alivio de vdmitos e nauseas estimuladas por quimioterapicos, analgésico em
dores neuropaticas, dores inflamatérias, dores oncoldgicas, glaucoma e epilepsia.

Através da revisao narrativa de Garcia-Cabrera et al. (2021) é possivel listar as
doencas que causam dor e que podem ser tratados com canabinoides, sendo elas: a
dor da osteoartrite, a dor neuropatica e a dor oncologica.

Varios estudos estdo sendo realizados para comprovar a eficacia da utilizacao
do CBD na dor crénica nos caes, com o objetivo avaliar novas terapéuticas no alivio
da dor crénica principalmente em caes idosos que sofrem com os efeitos colaterais
dos AINES (Reis et al., 2023).

No estudo realizado por Gamble et al. (2018), foi constatado que a administragao
de dleo enriquecido com CBD em caes com osteoartrite, na dose de 2 a 8mg/kg,
resultou em uma redugdo significativa da dor, proporcionando mais conforto e

mobilidade. O experimento envolveu 16 cdes com diagndstico confirmado de
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osteoartrite, e teve a duracdo de dez semanas, incluindo um periodo de pausa no
tratamento de duas semanas. Dois tratamentos diferentes foram aplicados, um com o
oleo enriquecido com CBD e outro com um 6leo sem efeito ativo. Os caes que
receberam o 6leo contendo CBD mostraram melhorias visiveis nos sintomas de dor e
claudicacéo, enquanto os tutores relataram que os caes n&o apresentaram quaisquer
efeitos colaterais.

No ano de 2020, os pesquisadores Kogan, Downing e Hellyer realizaram um
estudo clinico inicial com duragédo de 90 dias. O objetivo principal desse estudo era
investigar como atuava um produto que continha um amplo espectro de componentes,
incluindo extrato e 6leo de semente de cannabis em caes que sofriam de dor cronica
desadaptativa. Os resultados indicaram que a inclusdo do um 6leo de CBD derivado
da cannabis teve um impacto positivo nos cdes que sofriam de dor cronica
desadaptativa, resultando na redugao da dor e na melhoria da mobilidade e qualidade
de vida desses animais.

Além disso, Kohan, Downing e Hellyer (2020) concluiram através do estudo que
a reducédo na dose de gabapentina pode ser atribuida as mudangas na analgesia e/ou
sedacgao associadas a adigao do extrato de 6leo da cannabis.

Na Australia, Casey et al. (2017) conduziram um estudo em camundongos com
dor cronica neuropatica e avaliaram o efeito dos fitocanabinoides THC e CBD no alivio
da dor. Eles observaram que os efeitos colaterais, como descoordenag¢do motora,
catalepsia e sedagao, causados pela administragdo de THC, foram eliminados quando
o THC foi combinado com baixas doses de CBD. Os pesquisadores sugeriram que a
coadministracdo de THC e CBD em doses baixas teve efeito sinérgico, aumentando
a eficacia analgésica do THC nesse modelo (Casey et al., 2017).

Em 2007, Costa et al. demonstraram o potencial terapéutico do canabidiol
administrado por via oral no tratamento de dores neuropaticas (como aquelas
causadas por compressao do nervo ciatico) em doses de 2,5-20 mg/kg, bem como em
dores inflamatdrias em ratos na dose de 20 mg/kg. O tratamento resultou na redugéo
da hiperalgesia associada a danos teciduais, evidenciando o papel ativador do CBD
no receptor vaniloide 1 (TRPV1), juntamente com o aumento dos niveis de
anandamida extracelular, que pode estar relacionado aos efeitos anti-hiperalgésicos
e anti-inflamatdrios. Importante destacar que n&o foram observados efeitos

psicoativos (Costa et al., 2007).
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Embora haja escassez de dados sobre a frequéncia e intensidade da dor
relacionada ao cancer em animais de estimagao, um estudo realizado por Yasbeck e
Fantoni em 2003 revelou que aproximadamente 83% dos cdes com doengas malignas
experimentam dor moderada, conforme relatado por seus proprietarios.

Além disso, de acordo com Antunes, Moreno e Grumada (2008), mais de 60%
dos pacientes veterinarios diagnosticados com cancer sofrem de dor devido a
metastases, infiltracdo de tumores nos 0ssos, compressao nervosa ou crescimento
extenso de tumores envolvendo tecidos vizinhos.

Essa dor também pode estar associada a intervengdes terapéuticas, como a
amputacdo de membros em pacientes com osteossarcoma e neuropatia periférica
causada pela quimioterapia com agentes como a cisplatina, carboplatina e os
alcaloides da vinca, como a vincristina e a vimblastina. Portanto, o uso dessa
modalidade terapéutica pode ser benéfico para melhorar o bem-estar e a qualidade
de vida desses animais, reduzindo a gravidade dos sintomas que as terapias
disponiveis atualmente ndo conseguem controlar (Antunes; Moreno; Grumadas,
2008).

Estudos realizados in vitro sugerem que o0s canabinoides podem possuir
atividade antineoplasica, por exemplo, ao induzir apoptose, impedir proliferagcao
angiogénica e inibir proliferacdo tumoral. Além disso, a cannabis pode ser utilizada
como tratamento paliativo, analogo ao que ocorre na medicina humana, como em
casos de pacientes que estdo passando por sessdes quimioterapicas, ajudando na
reducao de nauseas, inapeténcia e vomitos. Contudo, estudos mais aprofundados
sobre doses, métodos de extracdo e tipos de compostos a serem utilizados sao

necessarios (Hazzah et al., 2020).

Consideragoes Finais

Embora seja uma abordagem contemporanea, os estudos iniciais revelam
resultados promissores e encorajadores, sugerindo que a Cannabis pode estabelecer-
se como um tratamento eficaz para uma variedade de condi¢des dolorosas, incluindo
osteoartrite, dor neuropatica e no contexto oncoldgico, evidenciando um potencial
significativo para a melhoria da qualidade de vida dos animais.

A dor crbnica ocorre quando a dor aguda nao é tratada de forma adequada ou
quando ha lesdao em nervo ou ainda, é resultante de doencas crbnicas. Esse tipo de

dor € considerado uma sindrome debilitante que prejudica a qualidade de vida do
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paciente e de seus tutores. A dor cronica em caes precisa ser identificada, avaliada e
tratada de acordo a sua origem e intensidade.

Os medicamentos mais utilizados na dor aguda séo anti-inflamatérios nao
esteroidais e opioides, no entanto, na dor crénica esses farmacos podem trazer efeitos
colaterais significativos quando usados em longos periodos em caes ou gatos.

Contudo, constatou-se caréncia na literatura cientifica referente ao uso da
cannabis na Medicina Veterinaria. Portanto, sao indispensaveis mais estudos
minuciosos para avaliar com precisdo a segurangca e determinar a dosagem
apropriada do tratamento da dor com cannabis em caes. Isso é essencial para garantir
uma implementacao responsavel e segura na pratica veterinaria, assegurando o bem-
estar e a saude dos animais.

Também é fundamental um progresso significativo no ambito juridico e legal
para garantir uma base legal sélida que respalde o uso da Cannabis na Medicina
Veterinaria. Dessa forma, tanto a importacdo quanto a produgcdo de produtos
veterinarios derivados dessa planta podem ser facilitadas. Tal avango possibilitaria
uma expansio substancial na pesquisa sobre o tema, considerando sua eficacia
comprovada em estudos e sua viabilidade como alternativa promissora para diversas
enfermidades.

Nesse contexto, a Cannabis emerge como uma alternativa terapéutica
promissora, apoiada por uma série de estudos que a destacam como uma op¢ao

vantajosa no manejo da dor crénica na pratica veterinaria.
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