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RESUMO

O canabidiol ¢ uma das substancias encontradas na espécie de planta Cannabis sativa conhecida
por suas propriedades recreativas e medicamentosas e, com o avango da ciéncia foi possivel isolar
seus principios ativos uteis ao tratamento de diversas patologias tais como asma, bronquite,
ansiedade, dor muscular, entre outras em humanos e animais. Com o desenvolvimento cientifico
tornou-se possivel identificar seus receptores (CB1 e CB2) bem como ligantes endogenos
(anadamina e araquidonoil) e exdgenos. Entretanto, pouco se conhece sobre os efeitos de tais
compostos nos equinos, animais que acompanham o ser humano ao longo dos milénios e
atualmente sofrem com estereotipias desenvolvidas pelo sistema de criagdo. Para tal, esse estudo
visa analisar os efeitos calmantes e ansioliticos produzidos em equinos, apos a administracio via
oral de canabidiol, acompanhando mudangas de comportamento e parametros vitais desses

animais.
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ABSTRACT

Cannabis is a plant long known for its recreational properties, although medicinal knowledge has
been going on for millennia, and with the advancement of science, it has been possible to isolate
its active ingredients useful for the treatment of various pathologies, in humans and animals, as
well as to identify their specific receptors. However, little is known about the effects of such
compounds on horses, animals that accompany humans over the millennia and currently suffer
from stereotypes developed by the breeding system. To this end, this study aims to analyze the
calming and anxiolytic effects produced in horses after oral administration of cannabidiol,

following changes in behavior and vital parameters of these animals.
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ABREVIATURAS E SIGLAS

APG Antipsicoticos de primeira geragao

ASG Antipsicéticos de segunda geragdo

CBD Canabidiol

FAAH Amida hidrolase

HV-UFU Hospital Veterinario da Universidade Federal de Uberlandia
K+ Potassio

MGL Lipase monoacilglicerol

MAP Quinase Proteina-quinases ativadas por mitdgenos
PK Proteina quinase

SNC Sistema Nervoso Central

THC A9-Tetrahidrocannabinol

TPRV1 Receptor transitorio de vanildide tipo 1
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1.INTRODUCAO

1.1 Equus ferus caballus

Os equinos sdo animais que ha muito tempo acompanham o ser humano, tendo relevancia
historica e participagdo direta na economia através dos esportes em que estdo inseridos
(ROESSLER et al., 2006). Dentre as diversas teorias atuais para explicar o surgimento do cavalo

moderno (Equus caballus) uma das mais aceitas indica que o animal surgiu na América do Norte,



devido a fosseis compativeis encontrados em solo americano. Seu ancestral era semelhante a uma
raposa pequena com aproximadamente 30cm de altura, utilizado como fonte de alimento durante
o periodo Eoceno da era cenozoica. Ja no Brasil os primeiros animais foram introduzidos durante
o periodo de 1534, 1535 e 1549 por Martin Afonso de Sousa e Duarte Coelho, sendo utilizados
primariamente nas missdes de reconhecimento territorial, disputas e guarda pela forca nacional
(COSTA, 2008).

Taxonomicamente os equinos pertencem ao reino Animalia, filo Chordata, classe
Mammalia, subclasse Theria, infraclasse Placnetalia, superordem Ungulata, ordem Perissodactyla
(animais com dedos impares), subordem Hippodea, familia Equidae, espécie Equus ferus,
subespécie Equus ferus caballus. Em relagdo a sua fisiologia, deve se considerar que os equinos
sao herbivoros monogastricos com grande capacidade seletiva, € possuem como caracteristicas
principais um estdomago de tamanho reduzido e intestino grosso desenvolvido, onde ocorre a
fermentagdo dos alimentos pela microbiota existente no local. (CARRIJO, MURAD; 2016)

Simbolo de forca, beleza e graca, o cavalo conquistou seu espaco ao longo dos séculos com
aprimoramento das técnicas de pilotagem, introdugdo na arte, reabilitagdo humana, fisica e
espiritual, tendo um mercado bilionario envolvido ao redor do mundo (WUTKE, SASKIA et al,
2016 e CAMPOS, 2017). Apesar do tamanho e resisténcia sao sensiveis e, portanto, predispostos
a inimeras complicagdes do trato gastrointestinal. Embora haja varia¢des entre raca, idade, sexo e
condi¢des de manejo que influenciam no comportamento, normalmente sdo animais doceis e
presas na natureza, sendo assim, ndo exibem comportamento agressivo. Entretanto, acidentes nao
sdo incomuns e, inimeras vezes, estdo associados a reagdes imprevisiveis dos equinos, onde se faz
necessario os métodos de contengdo, sejam eles fisicos ou quimicos (FEITOSA, 2014).

Cientificamente nomeado Equus ferus caballus, o cavalo tem origem estimada 60 milhdes
de anos atras na América do Norte, passou por modificacdes evolutivas adaptativas em denticdo e
conformag¢do corporal até chegar na espécie moderna. Entretanto, cerca de 9 mil anos atrés foi
completamente extinto da América do Norte e voltou a reaparecer em ambos 0s casos Sob
condig¢des nao esclarecidas. (EVANS, 2020)

A domesticacdo da espécie tem associagdo, inicialmente, com seu uso para cacga, transporte
bélico baseado em fendtipo ao passo que a histéria avanca novas atribui¢des foram criadas como
passeios, esportes variados, selecdo genética racial entre outras. A fisionomia dos animais
domésticos, sejam eles equinos, bovinos, suinos tornou-se tao relevante a ponto de nomear certas

ragas baseadas em pelagem especifica, como o Paint Horse. (CIESLAK, 2011)



Pode-se dividir as modalidades esportivas equestres em 4 grandes grupos: Hipismo
Cléssico, que engloba o treinamento militar, adestramento, polo, salto e outros, o Hipismo Rural,
correspondente a apartagao, vaquejada e demais categorias de lida com gado, a Equitacao de Lazer
e por fim a Equita¢ao Terapéutica (ROESSLER, 2006).

Dentre os integrantes do hipismo cléssico estd a capacitagdo equina para uso militar. Nessa
categoria os animais previamente devem possuir caracteristicas de resisténcia, forca e velocidade
a fim de serem capazes de suportar o condicionamento e o trabalho imposto a eles. No caso dos
equinos usados pela Policia Militar ¢ desejavel além dos demais atributos acima um
comportamento excepcional e na auséncia dele o cavalo se torna inapto para as funcgdes de
policiamento. No caso do exército o uso ¢ mais limitado a eventos oficiais como cerimoniais e
formaturas (BESSA, 2020). O pdlo ¢ realizado em campo gramado aberto onde duas equipes
compostas por 4 jogadores cada tem o objetivo de marcar gol no campo oposto, cada jogo tem 6

partidas com duragdo de 7 minutos cada (ARAUJO, 2013).

A apartacdo (team penning) ou como era chamada “pegadas de boi”, foi adotada como um
esporte na década de 80, entretanto comegou como uma atividade de lazer onde o gado era dividido
entre o fazendeiro e o vaqueiro e comegava a festa da apartagdo, apds reunido todo o gado trazido
do mato (LEITE FELIX, 2012). Atualmente sdo 3 cavaleiros com o objetivo de separar 3 bezerros
demarcados, de 30 animais confinados, e conduzi-los para um curral menor, no menor tempo
possivel. Os cavalos atletas devem ser ageis e de alta performance (DE JESUS MENDES, 2018).

A vaquejada, modalidade tipica nordestina, € realizada por dois cavaleiros posicionados
lado a lado do bovino, direcionando-o por um curto trajeto e entdo derrubando o animal através da
calda. Originalmente criada no Ceara e repassada entre geragdes as técnicas de derrubamento
validam o trabalho do vaqueiro com o gado sendo este esporte considerado patrimonio cultural e
artistico (VENTURA, 2019).

Diante disso, ¢ importante considerar também a equitag@o, que sdo atividades esportivas
de competicao e de lazer. Os esportes equestres t€m registros historicos em cerca de 6000 anos
atras nas estepes da Asia Central, quando o homem e o cavalo se associaram, o que permitiu ao
homem o avanco das sociedades da €poca. Os esportes, atualmente, podem ser enquadrados nas
categorias: Hipismo Classico, Hipismo Rural, Equitagio de trabalho, Equitacdo de lazer e
Equitacao terapéutica (ROESSLER; RINK, 2006).

O cavalo, se organiza em grupo, por natureza nao ¢ um predador, seu instinto € de presa e,
por tal, evoluiu seus sentidos e estrutura fisica para se adaptar a fuga. Com a domesticagdo do

animal, a cerca de 6 mil anos atras, seus habitos e rotina foram modificados para adequagdo ao



interesse humano. Enquanto antes passava a maior parte do seu tempo se alimentando ao ar livre,
agora embaiados ou semi-confinados, essa maioria foi substituida por tempo ocioso ou de descanso
(LEMES, 2017).

Juntamente com essa forma de criacdo dos animais, chegam as estereotipias que sio
comportamentos repetitivos, anormais, clichés e sem funcionalidade, como uma tentativa de
superar o tédio, estresse e tempo desocupado causado pelo ambiente e rotina que o animal esta
inserido (PAGLIOSA, 2008; LEMES, 2017). Outros termos também podem ser utilizados para se
referir a tais atitudes como: transtorno obsessivo-compulsivo, vicios, esteredtipos e outros

(STEINER, 2013).

1.2 Estereotipias

Em humanos a ansiedade pode ser detalhada como uma condi¢do emocional que envolve
aspectos fisicos e psicologicos persistentes resultando em alteragdes cardiovasculares,
respiratorias, aumento de tonus muscular, sudorese e outros sintomas imediatos (PEIXOTO,
2020), além de seus desdobramentos tais como prejuizos em relagdes interpessoais, de trabalho,
familiares, queda em desempenho esportivo, pensamentos suicidas, entre outros (PEIXOTO,
2020; FERREIRA DA SILVA, 2017).

Assim como nos humanos, os animais também desenvolvem as mesmas condi¢des, com
comportamentos, como descritos acima, bastante estereotipados, afetando suas rotinas e vida

diaria.

1.2.1 Tipos de estereotipias

1.2.1.1 Aerofagia

Pode ser definido como o habito de engolir ar que ndo possui relagdo entre sexo e raca,
onde apoiam os incisivos em alguma estrutura da baia levantam o pescoco e engolem o ar,
repetindo esse movimento por até 6 horas por dia. Também podem fazer esse movimento sem
apoio. Essa ¢ uma estereotipia adquirida por animais que nao sdo levados para pastejar e que
entram em contato com outros que possuem o mesmo comportamento (PEREIRA, 2016;

STEINER, 2013).



Entre as complicagdes desse vicio estdo desgaste excessivo e desigual dos dentes, perda de
peso, hipertrofia da musculatura do pescogo, ulceras gastricas e outros. O vicio tem relacdo direta
com a cdlica por encarceramento de jejuno devido sobrecarga da caixa toracica. Em potros os
desdobramentos patologicos sdo as ulceras gastricas (STEINER, 2013).
1.2.1.2 Coprofagia

Habito de comer suas proprias fezes. Comum em potros pois buscam estabelecer sua flora
intestinal, mas pode se tornar um vicio em especial para os animais embaiados onde a cama nao ¢
trocada ou limpa com frequéncia (PEREIRA, 2016; PAGLIOSA, 2008). Também pode ser
passageira devido a mudangas na dieta ou manejo e desaparecer apds adaptacdo do animal
(PEREIRA, 2016).

1.2.1.3 Lignofagia

Pode ser explicado como a pratica de roer a madeira da baia e nem sempre ¢ sinal de
estereotipia, podendo ser interpretada como uma tentativa do animal de suprir deficiéncias
minerais em sua dieta (GRIEBLER, 2020). E uma conduta de animais estabulados, sumariamente,
podendo se estender para mordedura de outras superficies da baia. (KONIECZNIAK , 2014) Em
tempo frio esse habito aumenta consideravelmente devido a disponibilidade de alimento e também

¢ um costume de animais selvagens roer cascas de arvores (TRINDADE, 2006).
1.2.1.4 Sindrome do urso

Recebe esse nome pois engloba o andar em circulos, que o animal faz dentro da baia de
forma constante, movimentos de subida e descida da cabeca e falsa lambedura (GRIEBLER,
2020). E consequéncia de rotina tediosa, periodo de espera entre a administragdo de refeicdes e
sua principal complica¢do ¢ perda de peso, problemas articulares, atrofia muscular unilateral e

outras desordens do aparelho locomotor (DE PAULA, 2021; KONIECZNIAK, 2014).

1.2.1.5 Geofagia

O costume de comer terra, cama da baia ou mesmo areia semelhante a coprofagia pode ser
desenvolvido a partir de prejuizos nutricionais. Porém fora desse caso ¢ uma importante

estereotipia principalmente porque leva a colica por sablose e gastrite. (PEREIRA, 2016).

1.3 Confinamento, Cortisol ¢ estresse



Estudo realizado por Baity Boock Leal (2007) em cavalos do Regimento da Cavalaria de
Guardas de Minas Gerais, mostrou que os animais confinados apresentaram valores séricos de
cortisol maiores em relagao aos demais animais do estudo, provavelmente causado pelo estresse
cronico (LEAL, 2007). Gontijo (2018), em seu trabalho com cavalos de corrida do Jockey Club
do Parana demonstrou que, 11 de 30 animais avaliados, apresentaram aumento no cortisol e este
se relacionava com o aparecimento de comportamentos anormais, como por exemplo escavagem
e agressividade, entre outros. Evidentemente que os niveis de cortisol, hormonio do estresse,
podem ser manipulados através de alimentagdo, parto no caso das éguas, exercicio fisico,
distarbios enddcrinos entre outros fatores (DIAZ GONZALEZ, 2017; FERRAZ, 2010; MOTA,
2007).

Figura 1- Glandula Adrenal
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adrenal

Fonte: S6 Biologia

O cortisol ¢ produzido pelo cortex adrenal, localizado na parte superior dos rins. Sua
liberacdo ocorre em resposta as situacdes de estresse e quando ha baixa concentracdo de glicose
no sangue. Deve-se considerar também que a liberagdo do cortisol pelas glandulas adrenais
provoca a liberagdo de glicose pelo figado, isso faz com que o animal tenha glicose em suas células
musculares para serem utilizados nas funcdes de fuga ou luta. No entanto, deve-se considerar que
em algumas situagdes a alta no cortisol pode indicar estresse (RANG & DALE, 2016).

E importante considerar que, em uma situagéio de ameagca, o cérebro dispara sinais para o
sistema nervoso simpatico. Os sinais elétricos sdao convertidos em respostas fisiologicas e
contribuem para que as glandulas suprarrenais produzam cortisol e adrenalina. Os efeitos dessa
reagdo sdo: respiragdo acelerada, a pressdo aumentada e contragdo muscular. O cortisol faz o
organismo armazenar triglicérides, uma gordura que altera a resposta dos receptores de insulina,

impedindo que o hormdnio se encaixe em seus receptores de forma adequada. Com o passar do



tempo, a medida que o estresse aumenta, o corpo passa a desenvolver uma resisténcia insulinica,
o que pode contribuir para o surgimento da diabetes. Por outro lado, o aumento do cortisol pode
contribuir para a redu¢do da fungdo dos leucocitos e deixar o organismo mais vulneravel a
infecgdes (RANG & DALE, 2016).

A glicose, que ¢ acucar, fornece energia as células dos musculos que o animal pode usar
para lutar ou fugir, exemplo: quando um cao de repente escapa de um urso, ou quando um gato de
rua precisa enfrentar o novo gato macho que invadiu seu territorio (FREITAS RODRIGUES et
al., 2021). Entre outras disrupturas causadas pelas situacdes estressantes, o sistema de recompensa
cerebral ¢ bastante afetado, o que também pode estar associado as estereotipias (KONIECZNIAK,
2014).

1.4 Sistema de Recompensa

Dentro do sistema de recompensa, ¢ importante considerar a via dopaminérgica
responsavel por regular o comportamento relacionado a recompensa por meio da via mesolimbica.
De fato, o estresse afeta os niveis de dopamina e as altera¢des na neurotransmissdo dopaminérgica
mesolimbica sdo importantes para o enfrentamento do estresse, uma vez que permitem a adaptagao
de respostas comportamentais a diversos estimulos ambientais.

Quando o animal ¢ exposto ao estresse a modulacdo do sistema de recompensa
dopaminérgico € necessario para monitorar e selecionar o processo ideal para lidar com situagdes
estressantes. Eventos estressantes podem regular negativamente o sistema de recompensa
dopaminérgico, perturbando a sensibilidade a recompensa, que esta intimamente associada a
depressdo induzida por estresse cronico. (BAYK; 2020).

Estudos indicam que a fisiologia neuroendodcrina e a funcdo cerebral, somada ao sistema
hipotalamo-pituitaria-adrenal controlam o sistema de recompensas do cérebro. Essa via ¢ mediada
pela dopamina que ¢ um neurotransmissor de significativa associacdo ao desenvolvimento e
manutencdo das estereotipias (WICKENS; HELESKI, 2010). Nesse sentido, as vias
dopaminérgicas langam a secre¢do de dopamina, produzindo assim sentimentos prazerosos. A
serotonina ¢ um dos neurotransmissores associados aos transtornos compulsivos, uma vez que a
redugdo desse neurotransmissor estd ligada a impulsividade aumentada do animal. Inibidores
seletivos da recaptacdo da serotonina ¢ usada para diminuir comportamento estereotipado em

equinos (WICKENS; HELESKI, 2010).



Estudos mostram que o estresse agudo contribui para o aumento da sensibilidade do
sistema recompensa, uma vez que essa via permite sinapses favoraveis a recompensa. Todavia,
em casos de estresse cronico, o animal pode estar sujeito a uma sensibiliza¢do ao sistema, ou seja,
havera uma perda do prazer ou falta de motivacao, podendo caracterizar depressao. Sem davidas,
o sistema dopaminérgico ¢ conhecido como um importante centro relacionado a recompensa no
cérebro, assim, mudangas na neurotransmissdo dopaminérgica podem modificar as respostas
comportamentais a diferentes estimulos ambientais que estdo associados a antecipacdo de

recompensa (BAYK, 2020)

Figura 2- Vias dopaminérgicas no cérebro.
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Fonte: BAYK, 2020

Substancias estimulantes enddgenas como dopamina, adrenalina uma vez liberadas
também causam no animal uma agita¢ao que pode ser espelhada no comportamento estereotipado
(VIEIRA, 2006). Em todos os casos esses comportamentos em sua maioria sdo derivados de
estresse e tédio, causados por manejo incorreto, falta de enriquecimento ambiental, nutrigao
prejudicada e outros. O ideal seria a prevencao antes de se instalar o comportamento estereotipado,
entretanto, varios habitos didrios como escovacdo do pélo, atividade fisica didria, soltura em
piquete para pastejo, calmantes e outros podem contribuir para reduzir as estereotipias (LEMES,
2017; PAGLIOSA, 2008; STEINER, 2013).

Existem variados farmacos empregados para sedacdo que auxiliam o veterinario na
realizacdo dos procedimentos ao lidar com animais agressivos. Usualmente, tem-se disponivel a
detomidina e xilazina, sendo a ltima mais usada em bovinos, para essa finalidade. Ambas sdo
agonistas adrenérgicos com seletividade para os receptores alfa 2. Sua atuacao se dé pela ocupagao
dos receptores diminuindo a ligagao das catecolaminas enddgenas além de reduzir a liberagao das

mesmas, o resultado ¢ diminui¢do do impulso nervoso local (LUMB E JONES, 2017).



Entretanto, efeitos adversos importantes tais como bradicardia, hipotensdo, ataxia,
tremores musculares e outros sdo observados na administragdo da detomidina, o que limita seu uso
(BRETAS, 2014). No caso da xilazina pode ocorrer bradicardia, bradipnéia, sudorese e, em altas
doses, depressao nervosa e respiratoria (BRETAS, 2014). Em ambos os farmacos ¢ observado
reducdo da motilidade intestinal em equinos, efeito importante considerando a casuistica de
sindrome do abdome agudo na espécie (LUMB E JONES, 2017). Tais riscos tornam inviaveis sua
utilizacao frequente para acalmar os animais que sofrem com irritabilidade, ansiedade e estresse

entre outros (WICKENS; HELESKI, 2010).

1.3 Drogas ansioliticas e/ou sedativas/tranquilizantes

1.3.1 ANSIOLITICOS: BENZODIAZEPINICOS E BARBITURICOS

O GABA ¢ um neurotransmissor inibitorio, de exclusiva a¢ao central em mamiferos,
formado a partir do glutamato o qual é convertido pela enzima descarboxilase do acido glutamico
e entdo transportado até os terminais nervosos pelo GAT1. Possui 3 receptores do tipo A, B e C.
O receptor A, um canal i6nico localizado pos sindptico e extrasinaptico, € formado por 5 unidades
menores (duas alfa, duas beta e uma gama) acopladas a canais de cloro que ao entrar hiperpolariza

a c€lula, diminuindo a excitabilidade (RANG & DALE, 2016; SPINOSA, 2011).

Os benzodiazepinicos sdo drogas de acdo central que agem sob o receptor de GABA tipo
A com efeitos ansioliticos, sedativos anticonvulsivantes e relaxante muscular. Sdo lipossoluveis e
bem absorvidos por todas as vias de administracdo. Seu sitio de acdo no sistema limbico est4 nas
regides de septo, hipocampo, amigdala e formacgao reticular, onde atua como agonista gabaérgico,
o principal neurotransmissor inibitério central. Atua como agonista dos receptores tipo A, se
ligando nas subunidades alfa e gama permitindo a abertura do canal de cloro, este por sua vez,
entra e hiperpolariza a membrana neuronal, como resultado ndo hé passagem de impulso nervoso.
A exemplo disso surgem 4 efeitos principais: relaxante muscular esquelético devido a depressao
supraespinal, ansiolitico através do sistema limbico com reducdo consequente da agressividade,
efeito hipndtico sobre a formagao reticular e limbica que influencia também no sistema de vigilia

e sono e, por ultimo, efeito anticonvulsivante SPINOSA, 2011).

Os benzodiazepinicos de uso em equinos sdo o diazepam e midazolam, como

anticonvulsivante e pré-anestésico respectivamente e agem como facilitadores da transmissao



inibitdria. O diazepam ¢ a primeira droga de escolha para tratamento das crises epilépticas e em
associacdo com outros agentes anestésicos pode ser usado como anestésico dissociativo. O uso
mais aplicado em equinos ¢ como anticonvulsivante na dose de 25 a 50 mg por via intravenosa,
enquanto o midazolam pode ser associado na MPA na dose de 0,01 a 0,04 mg/kg por via
intravenosa. Os efeitos adversos de ambos os firmacos sdo incomuns devido a margem de
seguranga alta, mas, quando ocorrem, sdo ataxias, excitagdo, amnésia (nesse caso pode ser positiva

quando usado na medicagao pré-anestésica) e aumento do apetite (SPINOSA, 2011).

Figura 3 - Receptor gabaérgico do tipo A.
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Fonte: SPINOSA, 2011

1.3.2 XILAZINA E OUTROS

A classe dos alfa2-adrenérgicos, na qual estdo incluidas a xilazina e detomidina, possui receptores
centrais e periféricos com propriedades semelhantes, localizados pré e pos-sinapticos, sendo sitio
de ligacdo de catecolaminas endogenas: norepinefrina (neurdnios simpaticos), epinefrina
(neurdnios da medula suprarenal) e dopamina (antecessor das anteriores e também ¢ um

neurotransmissor central). De modo geral os receptores alfa 2 estdo envolvidos na inibicao da

A xilazina é considerada um farmaco receptores 02 adrenérgicos localizados
présinapticamente e que quando sofre estimula¢des impedem a liberagdo de noradrenalina através
da inibi¢do do influxo de ions calcio na membrana neuronal. Além disso, deve-se considerar que

a estimulacao destes receptores no SNC promove efeito hipotensor e tranquilizante. Outros efeitos



observados sdo: sedagdo, hipose, relaxamento muscular, analgesia visceral, ataxia e depressao do

centro vasomotor (SPINOSA & GORNIAK, 2006).
1.4 Cannabis sativa

1.4.1 Descricio e origem

1.4.1.2 Historia da Cannabis

A Cannabis sativa tem seus usos conhecidos desde 4000 anos antes de Cristo pela medicina
chinesa, onde era usada para recreagdo e procedimentos médicos, incluindo as primeiras cirurgias
chinesas como agente anestésico. Seus frutos eram aproveitados como fonte de alimento
inicialmente e até os dias atuais as sementes sdo aproveitadas para producao de 6leo na culinaria
Nepalesa. Muito difundida na india também, o uso foi mais associado a rituais religiosos e fins
medicinais, como analgésico, anticonvulsivante, tranquilizante, anti-inflamatério dentre outros,
por volta de 1000 antes de Cristo. Em geral, em toda a Asia Central e Ocidental, e India ha relatos
de uso da Cannabis sativa, em parte isso se deve a0 xamanismo, uma religido ancestral chinesa
que utilizava a planta em seus rituais de comunicag¢ao com entes falecidos, desaparecidos e animais

(ZUARDI, 2006).

Com o uso intenso na india, comerciantes arabes que mantinham relagdes comerciais com
0 pais tiveram acesso a cannabis, em seus relatos era usada como diurético, analgésico, possivel
tranquilizante e vasto estimulante, entre outros. Através do comércio chegou a Africa por volta do
século 15. (ZUARDI, 2006). As propriedades recreativas foram mais exploradas neste continente

onde tornou-se conhecida pelos povos que ali viviam.

Sua chegada nas Américas se deu através de escravos africanos que traziam a planta
escondida nas roupas, que na época recebia o nome popular de “bangue”. No Brasil, era utilizada
pela classe mais pobre inicialmente e depois cultivada pelos indios, ndo havia muito interesse por
parte do restante da populagdo. Na segunda metade do século XIX que se tornou popular entre os
ricos devido as pesquisas de uso medicinal, a partir de entdo os cigarros de bangue eram
comercializados como tratamento para enfermidades respiratorias, entre elas asma, bronquite,
catarros. Por volta de 1930 o Catdlogo de Extratos Fluidos de Araujo e Lucas listaram as
propriedades terapéuticas da Cannabis, entretanto nessa mesma década um delegado brasileiro que
condenou o uso da maconha na conferéncia de Genebra em 1924, incitou perseguigdes policiais a

quem usasse a planta no Brasil, motivando sua proibicdo total de venda com a justificativa de que



seus efeitos eram tdo perigosos quanto os do opio. Um estudo feito desde 1915 e divulgado em
documento oficial do Ministério de Relagdes Exteriores descreveu ndo ser observada dependéncia
ou mesmo morte por parte dos usuarios de cannabis. A persegui¢ao continuou ferrenha até que em
1938 o Decreto de Lei n°891 proibiu o plantio, cultura, colheita e exploracdao de maconha e
semelhantes em todo Brasil (CARLINL E., 2006). Mais especificamente, no capitulo I, paragrafo
IT a lei determinava que: sdo proibidos no territdrio nacional o plantio, a cultura, a colheita e a
exploracao, por particulares, da Dormideira "Papaver somniferum" e a sua variedade "Aibum"
(Papaveraceae), da coca "Erytroxylum coca" e suas variedades (Erytroxilaceac) do canhamo
"Cannibis sativa" e sua variedade "indica" (Moraceae) (Canhamo da india, Maconha, Meconha,
Diamba, Liamba e outras denominagdes vulgares) e demais plantas de que se possam extrair as

substincias entorpecentes mencionadas no art. 1° desta lei e Seus paragrafos (BRASIL, 1938)

O género Cannabis engloba 3 espécies principais, C. sativa, C. indica e C. ruderalis, ambas
com propriedades e caracteristicas distintas, mas com grande potencial terapéutico. Apesar de
historicamente ilustrada pelos efeitos psicodélicos, os primeiros registros de seu uso medicinal
foram na China h4 mais de 5.000 anos, no Egito antigo e na India ha mais de 3.000 anos. Ganhou
as farmacias Norte Americanas, entretanto foi criminalizada por volta de 1970 sendo atualmente
de interesse pelos efeitos terapéuticos e para fins recreativos (AMIN, 2019). Além disso, na China
a planta fornecia matéria prima para confecc¢ao de cordas e redes, seus frutos eram aproveitados e
as sementes utilizadas para fazer 6leo. Ao aquecer a planta feminina os ancestrais descobriram a
resina produzida por elas e a distinguir estirpes com mais teor de agente psicoativo (CROCQ,
2020). A C. indica possui altas concentracdes de delta-9-tetra-hidrocanabinol (THC), responsavel
pelo efeito psicoativo da planta. J4 a C. sativa pode ser usada para fins medicinais devido a sua
alta concentracdo de canabidiol (CBD), com seus efeitos relaxantes e sedativos, entretanto,
algumas podem ter mais de 0,3 % de THC produzindo efeitos psicoativos compativeis com as

concentragdes dessa substancia, mais suaves ou marcantes (MCPARTLAND, 2018).

1.4.2 Componentes da cannabis
1.4.2.1 A°-Tetrahidocanabinol (THC)

A descoberta das propriedades terapéuticas da cannabis ¢ datada desde 2.000 anos aC, pelo
imperador chinés, Shén Nong, conhecido como agricultor divino. Foi relatado na regido de
Xinjiang-Uighur, no noroeste da China, a escava¢do de um homem de aproximadamente 45 anos,
enterrado por volta de 750 anos aC que carregava 800 gramas de maconha, com altos teores de

A9-Tetrahidrocanabinol. Esse homem aparentava ser de classe social alta, e relatos indicam que a



maconha era cultivada pelo seu povo, e criteriosamente selecionada. Também existem outros casos
no centro e sudeste do continente asidtico (CROCQ, 2022).

O uso da cannabis ia além de suas propriedades psicoativas, sendo utilizada em cordas e
redes, como resina em diversos produtos, entre outros. Ela vem sendo manipulada por inimeros
povos, desde a Eurésia até a India, sendo a principal aplicagdo na medicina no tratamento de
nauseas, hiporexia, sono, ansiedade e com finalidade de relaxamento muscular. Ademais, utilizada
como anti-inflamatorio, antidepressivo em diversas comunidades ao longo da civilizagdo humana,
como 0s gregos, romanos, egipcios, entre outros (CROCQ, 2022).

O seu emprego foi restrito com a implantacdo da Lei de Imposto sobre a Maconha nos
Estados Unidos em 1937, e em 1961 quando foi colocada na lista de entorpecentes criada pelas
Nagdes Unidas (CROCQ, 2022).

A maconha possui mais de 100 canabindides, sendo os mais importantes o canabidiol
(CBD) e THC.O A9-Tetrahidrocanabinol foi identificado apenas em 1964 em Israel por
Mechoulam e Gaoni, com a descri¢ao de seu uso em uma série de patologias, como enxaqueca,
neuralgia facial, outras parestesia etc. Essa descoberta foi muito importante e abriu espaco para
diversas pesquisas (CROCQ, 2022).

Desses canabinoides presentes, somente THC e seu andlogo A9-tetrahidrocanabivarina
(THCV), se ligam aos receptores CBIR e CB2R, possuindo atividade agonista e atividade
antagonista para THC e THCV, sendo referidos como receptores de THC/THCV. As enzimas
endocanabinoides sdo aquelas responsaveis pela biossintese e inativacdo de mediadores
endocanabinéides. “Endocanabinoidoma” ¢ definido como o conjunto de mediadores do tipo
endocanabindide e seus varios receptores, os endocanabindides e enzimas. A maioria dos
mediadores semelhantes aos endocanabinoides nao tem influéncia especifica na atividade de
CBIR e CB2R (DI MARZO; DE PETROCELLIS, 2015).

O relatério de 2017 da Academia Nacional de Medicina descreveu trés aplicagdes
terapéuticas da cannabis, como na dor cronica em adultos; como antiemético em nduseas e vomitos
pela quimioterapia; e na melhora dos sintomas da esclerose multipla. No entanto, ¢ uma droga com
efeitos adversos, como o psicotomimético, que leva a déficits cognitivos ou psicose durante o
neurodesenvolvimento (CROCQ, 2022).
1.4.2.2 Canabidiol (CBD)

O CBD ¢ um fitocanabinéide natural obtido através das plantas do género Cannabis onde

sua concentracao ¢ variada dependendo da espécie, sendo a Cannabis sativa a espécie com maior



concentragdo dessa substancia. Outro composto relevante da planta ¢ o THC, que possui efeito
psicotico e ¢ usado de forma recreativa, principalmente nos EUA (VRY, 2019; DA LUZ et al.,
2020).

Usos Terapéuticos do Canabidiol

Geralmente ¢ utilizado para tratamento de ansiedade em humanos ou mesmo epilepsia nos
animais, os ansioliticos e hipndticos sdo empregados com sucesso. Entretanto, causam efeitos
adversos indesejados que fazem crescer a busca por um produto que atenda as necessidades dos
pacientes sem prejuizo para os mesmos, como o CBD. (DA LUZ et al., 2020; SUNAGA, 2018)

Mesmo o THC em baixas doses promove reducao da ansiedade enquanto o CBD modula
seus efeitos psicotropicos e age como ansiolitico provando que os receptores canabindides neurais
podem ser alvo farmacologico para reduzir a ansiedade e promover tranquilizagdio (SUNAGA,
2009). E interessante ressaltar que pequenas doses sdo necessarias para controle da ansiedade,
enquanto altas doses podem promover o efeito ansiolitico (SUNAGA, 2018; VRY, 2019).

O CBD ¢ capaz de se ligar aos receptores CB1 e TPRV1 no coértex pré-frontal, hipocampo
e outras estruturas relacionadas com o bem-estar emocional. A atividade desses receptores como
descrita nos itens 3.2.1 e 3.2.3 ¢ capaz de promover tranquilidade, analgesia, modulagdo dos
neurotransmissores centrais (VRY, 2019).

A epilepsia ¢ uma doencga de nivel central causada por hiperexcitagao causada por atividade
elétrica repetitiva e descompassada dos neurdnios podendo ter multiplas origens como traumas,
neoplasias, infeccoes (DE SIQUEIRA, 2021). Podem ocorrer crises frequentes quando
desestabilizadas, bem como crises agudas espacadas. O controle das crises em cdes normalmente
¢ feito com benzodiazepinicos, especialmente o diazepam, endovenosos na abordagem inicial,
sendo usados posteriormente barbitliricos, 0 mais comum fenobarbital ou entdo brometo de
potassio como alternativa de uso doméstico (BING, 2013).

Em todo caso essas drogas apresentam efeitos colaterais importantes como apatia e
sonoléncia no inicio do tratamento. Mais adiante os cdes apresentam resisténcia a medicagdo
convencional com retorno das crises, sendo necessario ajuste para uma dose superior (BING,
2013).

Em humanos com esquizofrenia o tratamento consiste em antipsicoticos artificiais que
causam efeitos adversos como hiperprolactinemia (no caso do haloperidol), tremores musculares
(no caso dos APGs), ganho de peso (ASGs) enquanto ao serem tratados com o CBD obtiveram os

mesmos efeitos, porém sem complicacdes (DA LUZ, et al., 2020; QUEIROS, 2019)



Apesar de ndo haver parametros com doses seguras para a administracao de canabidiol, um
estudo realizado por Vaughn et al., em 2020 demonstrou que mesmo doses altas de 62 mg/kg em
caes saudaveis nao causaram prejuizos a saide dos animais. Outro estudo realizado por Neto,
2021, em caes com osteoartrite foi utilizada a dosagem de 5 mg/kg BID, PO tendo como resultado
melhor qualidade de vida por diminuir a dor cronica e melhorar a mobilidade dos pacientes, ndo
tendo efeitos adversos secundarios.

Nos cavalos estereotipados o tratamento varia de acordo com a patologia, por exemplo nos
casos de manifestacdes orais geralmente sao instaladas cercas de choque nas superficies ou mesmo
removidas as fontes de apoio, uso de barreiras faciais como focinheiras e méscaras ou até remogao
do animal da baia (no caso das estereotipias locomotoras). (KONIECZNIAK, 2014)

Por tais razdes o uso do canabidiol em associagdo com as terapias convencionais ou mesmo
isolado vem aumentando e demonstrando resultados promissores no tratamento de diversas

patologias humanas e animais que justificam o presente estudo.

1.5 Sistema Endocanabindide

O sistema endocanabinoide corresponde a todas as estruturas envolvidas no recebimento,
processamento e efeitos gerados pelas substincias agonistas, receptores, alvos farmacologicos,
ligantes enddgenos, enzimas e estruturas anatdmicas onde ocorrem a interagdo entre a substincia
e receptores especificos. Diante disso, fica claro que a etanolamida (anandamida) e o araquidonoil
sdao exemplos de agonistas dos receptores CB1 e CB2 ambos acoplados a proteina G, sendo os
primeiros ligantes endogenos identificados. Assim, deve-se considerar o processo ocorre através
de internalizagdo dos ligantes enddgenos e receptores transmembrana, mediada pelos canais
10nicos até os neurotransmissores. Em seguida ocorre a hidrdlise da anandamida e 2-AG feita pelas
enzimas amida hidrolase (FAAH) e lipase monoacilglicerol (MGL) respectivamente (SAITO,
2010; GODOY-MATOS, 2006).

Os endocanabindides seguem um curso de producao e liberacao especial, sendo produzidos
pelos neurdnios pos-sinapticos (apds entrada de célcio) e transformados por suas respectivas
enzimas (FAAH e MGL) mediante demanda, e liberados na membrana pré e pos-sindptica por
difusdo livre, de modo que ndo sdo reservados em vesiculas para uso posterior (SAITO, 2010;
GODOY-MATOS, 2006; VRY, 2019). Apos liberacdo eles se ligam aos seus receptores
respectivos (CB1 e CB2) e medeiam processos importantes no organismo devido sua ampla
distribuicdo, tais como inflamagao, perda de peso, memoria, dor, ansiedade, imunidade e outros

(FONSECA, 2013; VRY, 2019).



1.5.1 Receptor CB1

Amplamente distribuido nas membranas pré-sinapticas do tecido nervoso, grande parte no
hipocampo, vias dopaminérgicas, cortex central nucleos estriatais e cerebelo, também responsavel
pelo efeito psicotropico do ligante exdgeno THC e demais reagcdes neurocomportamentais (VRY,
2019). Também estdo presentes em tecidos periféricos importantes como adipdcitos, hepatocitos,
musculatura e sistema digestorio (GODOY-MATOS, 2006).

E um receptor acoplado a proteina Gi preferencialmente, mas podendo estar acoplado a
Go, em todo caso sua ativagdo inibe o sistema adenilato ciclase que culmina na saida de K*
présinaptico além da ativacdo de MAP quinases. Por fim, o resultado ¢ hiperpolarizagdo neuronal
e diminui¢do da liberacao de demais neurotransmissores como GABA e glutamato. A nivel externo
0 que se tem ¢ o efeito ansiolitico. Deve-se considerar também que no trato gastrointestinal, a
ativagdo dos receptores canabinoides modula a motilidade, a secrecdo do suco gastrico e
hormdnios, o apetite, bem como a permeabilidade do epitélio intestinal (CHAVES, 2008; VRY,
2019).

Em linhas gerais, CB1 ¢ expresso no SNC, sendo o receptor acoplado a proteina G mais
abundante do cérebro. Encontra-se amplamente distribuido em neurdnios pré-sinapticos, medula
espinhal e nos ganglios da raiz dorsal. Quando ativado, CB1 atua em diferentes mecanismos
celulares, incluindo a inibi¢do dos canais de célcio dependentes de voltagem na membrana
présinaptica de neurdnios excitatorios e inibitorios, o que resulta no bloqueio da liberacdo de
neurotransmissores. 1.5.2 Receptor CB2

O CB2 ¢ prevalente em sistema imunoldgico e hematopoiético, mas também pode ser
encontrado na microglia e fenda pds-sinaptica no SNC. Também acoplado a proteina Gi, atuando
pelo mesmo mecanismo de a¢do do receptor CB1, com o qual possui 44% de semelhanga

aminoacidica (VRY, 2019; COSTA, 2011).

Seus principais efeitos estdo relacionados a proteg¢do inflamatoria uma vez que participa da
regulacdo de citocinas mediando também a dor. No sistema nervoso estd expresso nos ganglios da
raiz dorsal e medula espinhal onde tem efeito analgésico sobre a dor neuropatica (JAVORNIK,

2018).



1.5.3 Receptor TPRV1

O receptor potencial transitério de vanildide tipo 1 (TPRV1) é um canal i6nico e também
tem distribuicdo periférica, onde pode ser ativado pelo calor, baixo pH e capsaicina que
demonstram o papel do receptor no recebimento de estimulos abrasivos (SAITO, 2010;
SZALLASI, 2007). E sitio de ligagdo para proteinas inflamatérias e endocanabindides, como o 2-

AG e AEA, e para os canabindides exdgenos como o THC e CBD (NETO, 2021).

Seu mecanismo de agdo ¢ através de quinases que sdo ativadas ao receberem ligantes do
receptor vanildide tais como proteinas inflamatorias, serotonina e estimulos danosos. A proteina
quinase ativa o complexo calcio/calmodulina e produz metabdlitos do acido araquidonico. A
fosforilagdo sensibiliza o receptor enquanto o inverso causa dessensibilizagdo, esse fato ¢
importante pois ha receptores canabinoides e opidides em associacdo com vanildides e que podem

ser influenciados por sua ativacdo, ou seja, promover alivio da dor.

E importante ressaltar a grande quantidade de receptores vaniloides presentes no trato
gastrointestinal responsivos a antagonistas; estudos com camundongos mostraram o perfil
analgésico dos antagonistas de TPRV1 (SZALLASI, 2007). Além disso, estd presente em vias
algicas e inflamatorias em estudos com camundongos expostos a dor neuropatica aguda e cronica.
Isso se deve a sua distribuigdo central na substancia negra, hipocampo, hipotdlamo, cortex e
cerebelo, onde recebe o estimulo doloroso. Em pH baixo a estrutura do receptor ¢ modificada de
forma que interage mais facilmente com a anandamida, isso se deve a abertura estendida do canal
que também favorece a ligagdo da capsaicina, substancia que confere o ardor da malagueta e
promove alivio da dor entre outras fun¢cdes (CORTRIGHT, 2004; NETO, 2021; SZALLASI,
2007).

JUSTIFICATIVA

A medicina moderna em geral tem empregado o CBD para o tratamento de patologias tais
como epilepsia, Alzheimer, ansiedade, doenca de Parkinson, esquizofrenia e outras, tendo
sucesso em ambos os tratamentos (DA LUZ et al., 2020). Seu uso na medicina veterinaria ainda
¢ limitado estando mais associado ao tratamento de epilepsia em cdes, combinado com farmacos

de escolha, onde estudos ainda estdo em andamento (DE OLIVEIRA FERRONI, 2020).



Levando em consideracdo tais informagdes, esse estudo busca uma alternativa para a
contencdo quimica dos equinos através da administragcdo via oral de CBD, para conhecer seus
potenciais efeitos ansioliticos/sedativos, doses adequadas e sistemas envolvidos na ag¢dao do
composto. Deve-se notar que as proibi¢des e restricdes acerca de seus usos potenciais levam a
perdas por parte da medicina humana e animal. Esse estudo, portanto, visa mostrar os beneficios
que o CBD pode proporcionar a equinos afligidos por estereotipias e estresse cronico, ndo
soluciondveis apenas com medicamentos convencionais e para além disso oferecer uma alternativa
de suporte ao veterinario e criador de cavalos na lida didria com o animal. Mostrando, dessa forma,
ser um importante coadjuvante ou mesmo a principal droga de escolha (WICKENS; HELESKI,
2010).

Ao observar como o modelo atual de criagdo de cavalos pode trazer ansiedade, depressao
e disturbios psicologicos ainda pouco conhecidos, se faz necessario buscar formas mais seguras
de intervir nessas patologias, sem prejuizo ainda maior para o animal e seu criador. O presente
trabalho pode contribuir para melhorar a qualidade de vida dos animais, uma vez que o canabidiol
demonstra resultados positivos em estudos experimentais com animais. O desenvolvimento de
pesquisas cientificas fornecerda embasamento para minimizar os problemas apresentados

comumente pelos equinos com coélica, perda de peso, desgaste emocional, entre outras.
3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Reunir e relacionar dados cientificos a respeito da ansiedade na espécie equina, bem como

o possivel uso terapéutico do canabidiol para tratamento desse disturbio.
3.2 Objetivos especificos

e Fundamentar o tratamento de ansiedade e agressividade equina através de levantamento
bibliografico;

e Discorrer sobre as causas de ansiedade nos equinos;

e Discutir o efeito ansiolitico do canabidiol em equinos;

e Contribuir para o melhor entendimento e desmistificagdo dos usos medicinais da Cannabis;

e Propor um tratamento coadjuvante para as estereotipias equinas;



4. METODOLOGIA

Como apresentado por Denise Yochimura em seu TCC em 2019, a pesquisa ¢ a aquisi¢ao
de conhecimentos que leva a reflexdo através de metodologias cientificas que possibilitem adquirir
respostas, bem como novas perguntas, diante de problemas que afetam a vida de todo ser vivo
neste planeta (GIL, 2008). Neste trabalho utilizamos as ferramentas basicas de busca cientifica,
PUBMED, Sciclo, livros, e revistas cientificas.

Um trabalho que envolve uma pesquisa de levantamento bibliografico desenvolve,
pondera e altera conceitos e ideias, com a finalidade de ampliar o conhecimento nesta area
especifica. Assim, reveste-se de particular importancia uma investigagdo ampla, proporcionando
uma visdo geral acerca de um fato, colocando o pesquisador em contato direto com tudo o que foi
escrito, dito ou filmado sobre determinado assunto (MARCONI; LAKATOS, 2003).

Ainda, segundo Marconi e Lakatos (2010) a pesquisa bibliografica tem como finalidade
“[...] colocar o pesquisador em contato direto com tudo o que foi escrito [...]” (2010, p. 166). Neste
sentido, ela permite “[...] o exame de um tema sob novo enfoque ou abordagem, chegando a
conclusdes inovadoras” (MARCONI; LAKATOS, 2010, p. 166)

O estudo desenvolvido utilizou as principais bases de dados em saude, sendo elas:
Scientific Eletronic Library Online (SCIELO), PubMed e Periddico Capes. Os descritores
utilizados foram extraidos do Decs (Descritores em ciéncia da saide) ¢ MeshTerms (NCBI), e
foram “Canabidiol”, “Ansiedade”, “Ansiedade em equinos”, “Estereotipias”, “Agentes
ansioliticos”, “Estresse equino”, “Historia da canabis”, “Cannabis sativa”. Para se estabelecer uma
estratégia de busca, os descritores Boleanos “AND” e “OR” foram utilizados para otimizar a busca
e aperfeigoar a estratégia desse estudo.

Além disso, deve se considerar que outros trabalhos publicados também foram
implementados devido sua relevancia para o entendimento do tema (Cross Reference). Além disso,

foi considerado para composicao deste trabalho livros baseados na area de Medicina

Veterinaria, como “Semiologia Veterinaria” e “Guia Terapéutico Veterinario”.

4 RESULTADOS

Tabela 1. Resultados individuais de cada estudo



AUTOR E ANO DOSE DE CBD | DIAGNOSTICO RESULTADO
GARCIA et al 2020 | Sem Existem poucos relatos in vivo da | Diante do exposto, verifica-se a importancia da
especificacdo Cannabis em animais, porém, sua | busca de conhecimento acerca do uso da Cannabis
aplicagdo como analgésico e anti | em cdes com dores cronicas, visto que, apresenta
convulsivante demonstra-se | acdo analgésica nesta espécie, entretanto, €
relevante. Ha interesse no estudo do | necessario maior estudo para afirmar a seguranga
Cannabidiol, derivado da planta, | de sua aplicagdo terapéutica nestes animais.
como  analgésico em  caes,
principalmente por este ndo ser
aditivo nem alucindégeno
O’SULLIVAN 2022 | Sem Hé uma abundancia de evidéncias | H4 convergéncia de efeitos dos canabinoides,
especificacdo que demonstram o anti- agdes | atuando via superficie celular e receptores
inflamatérias de canabinéides. E | nucleares, na fungdo imune celular que oferece
amplamente assumido que a maioria | promessa para a terapia direcionada de uma
desses efeitos ¢ mediada pelo | variedade de doengas imunes, particularmente
receptor CB2, que é expresso por | neuroinflamatdrias.
uma ampla gama de células imunes.
SCHIER et al, 2019 | Sem Em relagdo aos efeitos ansioliticos do CBD, as
especificacdo evidéncias mais consistentes apontam para o

Como o CBD ndo tem efeitos
psicoativos e ndo afeta a cognicdo,
possui um perfil de seguranca
adequado, boa tolerabilidade,
resultados positivos em testes com
seres humanos ¢ um amplo espectro
de acdes farmacoldgicas, esse
composto canabinoide parece estar
mais proximo de ter suas
descobertas preliminares na
ansiedade traduzidas para a pratica
clinica.

envolvimento do sistema  serotoninérgico,
provavelmente através da agfo direta dos
receptores 5S-HT 1A, embora outros sistemas, como
o proprio sistema endocanabinoide, também
podem estar envolvidos.




IYER et al,2020 Sem A cannabis teve ag¢do no sistema nervoso se
especificagdes apresentando como um potencial agente toxico

Os efeitos  neuroquimicos em | para  os  animais estudados. Se houver a
regides especificas do cérebro ¢ | pecessidade de administragdo nio se recomenda o
sistemas de neurotransmissores | ;50 de fumaca.
observados nesses estudos com
animais parecem afetar a fungdo
cognitiva, a atividade motora ¢ a
sensibilidade as drogas.

5. DISCUSSAO

Gagliazzo et al. (2022), demonstrou a distribui¢do de receptores canabindides nos ganglios
dorsais cervicais de equinos, obtendo resultado positivo na identificacdo de 4 deles, sendo o
TRPV1 e PPARy com reatividade acima de 80%. Com isso tem-se base fisioanatdomica para
exploracdo desses receptores no suporte analgésico e anti-inflamatorio, patologias viscerais
dolorosas, entre outras. Apesar de ndo haver estudos suficientes propondo doses seguras para
utilizagdo do CBD em equinos, um estudo de caso resultou promissor no tratamento da dor
neuropatica, com melhora em 36 horas, utilizando as doses aproximadas de humanos (0,5 mg/kg)

duas vezes ao dia, com redu¢des gradativas a partir de melhora da paciente (ELLIS, 2021).

Na medicina veterinaria o uso de 6leo enriquecido com CBD tem se tornado cada vez mais
comum no tratamento de patologias variaveis em cdes. No caso de epilepsia idiopatica, por
exemplo, a dose de 2,5 mg/kg via oral duas vezes ao dia apresentou resultados satisfatorios com
redugdo das crises epilépticas em 33%, podendo ser coadjuvante no tratamento convencional

(MCGRATH, 2019).

Ainda em caes, outra patologia tratdvel com canabidiol pode ser a osteoartrite, doenca
articular degenerativa com perda da cartilagem articular e formagdo de artefatos dsseos na
superficie (NETO, 2021). As proliferacdes 6sseas bem como o processo inflamatorio local causam
muita dor ao animal em carater cronico. Doses de Smg/kg duas vezes ao dia, via oral colaboram
na terapéutica dessa doenca, com reducdo de 58% da dor na segunda semana de tratamento
(NETO, 2021). Esse ¢ um dado importante pois os equinos também sdao susceptiveis ao

desenvolvimento da osteoartrite e outras doencgas causadoras de dor cronica (CABETE, 2018).

E importante considerar que o canabidiol, ou CBD pode atuar efetivamente no sistema

nervoso e agir no tratamento de determinadas doencas, como a epilepsia, bem como atuar no


https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Iyer%2C+Poorni
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Iyer%2C+Poorni
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Iyer%2C+Poorni

controle da ansiedade de equinos. Além disso, a literatura mostra que o canabidiol apresenta
possiveis beneficios terapéuticos no tratamento de doencas degenerativas, dor cronica e até
contribuir para melhoria no sistema imune (MCGRATH, 2019)..

Assim, no Brasil, o CBD pode ser encontrado em medicamentos vendidos em farmadcias,
com nomes comerciais como Canabidiol Prati-Donaduzzi, Canabidiol Collect ou Canabidiol
Farmanguinhos, e a sua venda ¢ feita mediante apresentacao de receita médica de controle especial
(IYER et al,202)

E importante considerar que algumas evidéncias sugerem que a administracio de
canabidiol com cerca de 20 mg/ml por via oral, com o auxilio de uma seringa dosadora. Ao tomar
o medicamento, deve-se ter cuidado para ndo direcionar a seringa para a garganta, para que o
medicamento ndo cause engasgo. A dose diaria de canabidiol varia de 2,5 a 25 mg por quilo de
peso, ou de acordo com a orientacdo do médico veterinario, que leva em consideragdo a gravidade

da doenca, idade da pessoa e resposta ao tratamento (SCHIER et al, 2019).

6. CONCLUSAO

Ao longo da histéria humana a cannabis teve seu uso defendido e abominado em diferentes
épocas, culturas e situagdes. Com a tecnologia cientifica avancada o isolamento de suas
substancias componentes permitiu identificar que para além do uso recreativo elas podem
colaborar para salvar vidas e tratar doengas. Com a modernidade também vieram os modelos de
criagdo e condicionamento animal que os distanciam de seu comportamento natural. O estresse e
desequilibrio mental prejudicam os equinos tornando-os agressivos, compulsorios € ansiosos em
diversas situagdes.

O canabidiol mostra seu potencial calmante e analgésico na medicina humana ha algum
tempo, entretanto ¢ incomum seu uso na veterinaria, salvo casos especificos nos caes. A producao
desta revisdo bibliogréafica visa explicar as informagdes que embasam o uso de doses seguras de
canabidiol em equinos para tratamento ou preven¢ao de estereotipias e consequentemente evitar
problemas maiores a vida do animal.

Deve ser levado em consideracao a rotina do profissional veterinario e outros trabalhadores
que lidam com os animais. Na rotina diaria acidentes ndo sdo incomuns de ambas as partes. Os
animais saudaveis j& apresentam riscos por suas agoes inesperadas numa tentativa de se defender.
Em casos em que estdo com as emocdes alteradas, seja por uma patologia fisica ou mental, o

paciente pode causar graves acidentes. Para além do veterindrio, o criador de cavalos também ¢


https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Iyer%2C+Poorni
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Iyer%2C+Poorni
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Iyer%2C+Poorni

prejudicado a partir do momento em que a corre¢do odontologica aumenta de frequéncia devido a
estereotipia, ou este animal desenvolve uma sindrome célica por ingestdo de areia entre outros.
Além do prejuizo econdmico, em ambos os lados, veterinario, criador e cavalo, deve ser
considerado o impacto emocional que o equino € os humanos que zelam por ele sofrem. Portanto,
a expectativa ¢ que sejam conhecidas e ajustadas as doses de canabidiol este sirva de suporte em

tratamentos e na lida com o cavalo.
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