ARTIGO CIENTIFICO REVISTA DE MEDICINA VETERINARIA DO UNIFESO
v. 5,n. 1, (2025) | ISSN 2764-3263

USO TERAPEUTICO DA CANNABIS SATIVA NO
TRATAMENTO DA ANSIEDADE POR DISFUNCAO
COGNITIVA EM CAO - RELATO DE CASO

THERAPEUTIC USE OF CANNABIS SATIVA IN THE TREATMENT OF ANXIETY
DUE TO COGNITIVE DYSFUNCTION IN ADOG — CASE REPORT

Nathalia Keller Teixeira Cardoso'; Michele Vieira de Azeredo?; Alfredo Artur Pinheiro Junior?;
Rafael Rempto Pereira®; Tatiana Didonet Lemos?; Bethénia Ferreira Bastos>

RESUMO

Cannabis sativa € uma planta conhecida popularmente como maconha. Possui grande potencial farmacologico,
sendo uma importante fonte de canabinoides, com destaque para o canabidiol e o tetrahidrocanabinol pela finalidade
terapéutica. O sistema endocanabinoide ¢ uma rede regulatdria vastamente distribuida pelo sistema nervoso central dos
mamiferos que desempenha importantes ajustes nos mecanismos fisioldgicos e cognitivos, no qual os canabinoides pos-
suem receptores proprios. A disfuncao cognitiva canina é uma doenca neurodegenerativa observada principalmente em
animais idosos, provocando a deterioragdo das habilidades cognitivas do cdo, desorientagdo e ansiedade. Ha evidéncias
do beneficio do canabidiol no tratamento de transtornos de ansiedade, auxiliando na diminuigao da agitagdo e melhoria da
qualidade do sono, por possuir propriedades ansioliticas expressivas. O presente trabalho visa relatar um caso de uso de
substancias derivadas da Cannabis sativa para o tratamento da ansiedade derivada da disfungdo cognitiva (DC) em cadela
idosa, sem raca definida. A paciente apresentava sinais de disfungdo cognitiva, apresentando excitabilidade, desorientagdo
espacial, alteracdo do ciclo sono-vigilia e olhar vago. O diagnostico da DC foi essencialmente clinico, realizado a partir
das queixas de mudangas comportamentais, direcionada aos sinais neurologicos, com complementagio diagnéstica com
exames laboratoriais para exclusdo de outras afec¢des. Considerando a impossibilidade de cura da doenca, priorizou-se
abordagens terap€uticas e adaptagdes ambientais para o tratamento paliativo da ansiedade, com administragdo de 6leo de
Cannabis equilibrado a 5%, na proporgéo 1:1 de tetrahidrocanabinol e canabidiol. Essa administragdo ndo gerou resposta
significativa no controle da ansiedade e dos outros fatores relacionados a disfun¢do cognitiva no animal.

Palavras-chave: Fitoterapia. Maconha. Canabinoides. Canabidiol.

ABSTRACT

Cannabis sativa is a plant popularly known as marijuana. It has great pharmacological potential, being an important
source of cannabinoids, highlighting cannabidiol and tetrahydrocannabinol for their therapeutic purpose. The endocan-
nabinoid system is a regulatory network widely distributed throughout the central nervous system, performing important
adjustments in physiological and cognitive mechanisms, in which cannabinoids have their own receptors. Canine cog-
nitive dysfunction is a neurodegenerative disease observed mainly in elderly animals, causing deterioration of the dog’s
cognitive abilities, disorientation and anxiety. There is evidence of the benefit of cannabidiol in the treatment of anxiety
disorders, helping to decrease agitation and improve sleep quality, as it has expressive anxiolytic properties. The present
study aims to report a case of use of substances derived from Cannabis sativa for the treatment of anxiety due to cognitive
dysfunction in an elderly mixed breed female dog. The patient exhibited signs of cognitive dysfunction, showing excit-
ability, spatial disorientation, change in the sleep cycle and a vacant stare. The diagnosis was essentially clinical, based on
complaints of behavioral changes, directed to neurological signs, with diagnostic complementation with laboratory tests
to exclude other conditions. Considering the impossibility of a cure for the disease, therapeutic approaches and environ-
mental adaptations were prioritized for the palliative treatment of anxiety, with the administration of balanced Cannabis
oil at 5%, in a 1:1 ratio of tetrahydrocannabinol and cannabidiol for total organism homeostasis. This administration did
not generate a significant response in anxiety control and other factors related to cognitive dysfunction in the animal.
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INTRODUCAO

Cannabis sativa, mais conhecida como maconha, tem sido usada de forma recreativa e terapéutica em di-
ferentes regides do mundo ha anos. Trata-se de uma planta dioica, ou seja, que pode ser feminina ou masculina,
que possui grande potencial farmacologico, sendo uma importante fonte de canabinoides (1).

Os canabinoides sdo compostos quimicos derivados de plantas do género Cannabis que ativam recepto-
res canabinoides presentes em diversas espécies de animais, oferecendo diversos beneficios para a satude. O
canabidiol e o tetrahidrocanabinol sdo os canabinoides predominantes na maioria dos estudos devido a suas
finalidades medicinais, sendo o tetrahidrocanabinol o mais notavel principio psicoativo por ter proporcionado
a descoberta do sistema endocanabinoide, gerando novas aplicabilidades da planta (2). O sistema endocanabi-
noide exerce fungdes reguladoras no sistema nervoso central, sendo composto por receptores canabinoides tipo
1 e tipo 2, ligantes, e enzimas responsaveis pela sintese, transporte e degradagao dos canabinoides. Os ligantes
dos receptores canabinoides se dividem de acordo com a sua origem em endocanabinoides, fitocanabinoides e
canabinoides sintéticos (1).

O uso medicinal da Cannabis aumentou nas tltimas duas décadas em fungdo dos efeitos terapéuticos de
suas substancias. Apesar disso, os riscos de indug@o de psicose e intoxicagdes o tornam controverso por ques-
tdes éticas e legais, tanto na medicina veterinaria quanto na humana. E debatido no 4mbito académico que os
canabinoides podem ser usados no tratamento de dores agudas, cronicas e neuropaticas, devido a sua capaci-
dade de prevenir sensibilizagdo periférica e central. Além disso, hd evidéncias do beneficio do canabidiol no
tratamento de transtornos de ansiedade, auxiliando na melhoria na agitacdo e qualidade do sono, por possuir
propriedades ansioliticas expressivas (3). Outra indicacdo clinica dos canabinoides ¢ a disfun¢do cognitiva ca-
nina. Trata-se de uma doenga neurodegenerativa que pode ser comparada a doenga de Alzheimer em humanos.
E observada principalmente em animais idosos, provocando a deterioragdo das habilidades cognitivas do cio,
mudangas comportamentais, desorientagdo e ansiedade (4).

OBJETIVO

O objetivo dessa pesquisa foi relatar um caso de uso de substancias derivadas da Cannabis sativa para o
tratamento da ansiedade derivada da disfung@o cognitiva em cadela idosa, sem raca definida.

RELATO DE CASO

Relatos de caso dispensam a aprovacdo da CEUA, de acordo com o deliberado na contextualizacao do
anexo da Resolucdo Normativa n°® 22(25/6/2015) do CONCEA.

O presente relato descreve o caso de uma cadela chamada Nikita, sem raga definida, de 15 anos de idade,
35 kg de peso corporal, pelagem preta, castrada, atendida numa clinica veterinaria no municipio do Rio de
Janeiro. O caso foi acompanhado entre abril de 2023 a maio de 2024.

No primeiro atendimento, realizado em abril de 2023, a tutora relatou que ha cerca de 1 ano a paciente
comecou a apresentar alteragdes comportamentais caracterizadas por excitacdo, dificuldade para relaxar e res-
piracdo ofegante durante os periodos de maior agitagdo. Os sinais se intensificaram e a cadela também passou
a apresentar vocalizagdo noturna (que a tutora atribuiu a dor), desorientagdo, mudanca no ciclo sono-vigilia,
olhar vago e auséncia de interesse por brincadeiras. A paciente ja possuia diagnostico radiografico prévio de
sindrome da cauda equina e espondilose anquilosante entre os corpos vertebrais de L7-S1. Essa condi¢cdo ma-
nifesta dificuldades de locomogdo pela compressdo das raizes nervosas da medula espinhal, e, por isso, Nikita
jé fazia sessdes semanais de acupuntura para melhoria da locomogao e controle algico. Porém, a partir de maio
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de 2023, passou a ter dificuldade para levantar e se manter em estacdo. Nesse primeiro atendimento a tutora
relatou que a cadela fazia uso de levotiroxina sddica 200 mcg (1 comprimido, BID), silimarina 180 mg (1 com-
primido, SID) e Artrin® (1 comprimido, SID). Diante dos sinais clinicos relatados suspeitou-se de ansiedade
relacionada a disfuncdo cognitiva canina (DCC) e, por isso, foi prescrito fluoxetina 20 mg (1 comprimido,
SID-0,5mg/kg) devido ao seu efeito ansiolitico. A veterinaria responsavel pelo atendimento solicitou apenas
hemograma, ureia, creatinina e ALT (Tabela 1). Ap6s algumas semanas, por meio de contato telefonico, a tuto-
ra relatou que notou melhora discreta da ansiedade no inicio do uso da fluoxetina, mas depois houve regressao
do quadro. No dia 2 de setembro de 2023, a cadela teve uma convulsao generalizada durante a madrugada e,
apos o ocorrido, desenvolveu um quadro de paraparesia. Houve piora do quadro cognitivo com exacerbagao
dos sinais clinicos j& mencionados, além de ansiedade de separagao.

No segundo atendimento, realizado no dia 07 de setembro de 2023, foi prescrito o anticonvulsivante feno-
barbital 100mg (1 comprimido, BID — 2,8mg/kg), Arnica montana + Hypericum perforatum (duas borrifadas,
TID), e cha de camomila (quantidade livre). A paciente ainda estava em uso de fluoxetina, silimarina e levotiro-
xina. Também foram recomendados cuidados paliativos, como o auxilio na locomogdo do animal durante suas
necessidades fisiologicas, sessdes de fisioterapia para fortalecimento da musculatura, acupuntura convencional
¢ moxabustdo para alivio da dor, aumento da ingestdo de alimentos ricos em antioxidantes e refei¢cdes 3x ao dia.
Foram solicitados exames de triagem para descartar fatores metabolicos causadores da convulsao (Tabela 2). Foi
detectado somente anemia normocitica normocromica, sem alteragcdes renais e/ou hepaticas que justificassem o
quadro convulsivo. Nao foi feita a afericdo de glicemia. Diante dos resultados dos exames laboratoriais sugeriu-se
tomografia computadorizada de cranio para avaliagdo de possiveis massas tumorais, porém o procedimento nao
foi autorizado pela tutora devido a necessidade de sedacdo. Apos cerca de 3 semanas, a tutora relatou em contato
telefonico que o animal ndo tinha tido outros episddios convulsivos, mas se manteve agitada, com vocalizagdo
noturna e alteragdo do ciclo sono-vigilia. A veterinaria clinica geral recomendou avaliagdo com uma especialista
em medicina veterinaria integrativa para introducéo da terapia canabinoide.

No dia 9 de outubro de 2023, a cadela foi atendida pela profissional que ja fazia o tratamento fisiotera-
pico e possuia habilitagdo para prescrigdo de canabinoides. Foi prescrito o 6leo de canabidiol a 5% (50mg/
mL) (1 gota/animal, SID) (Figura 1) e iniciado o desmame da fluoxetina. A escolha da porcentagem do 6leo
foi definida a partir da estrutura do animal, porte e urgéncia de resultados, na propor¢do 1:1 de THC e CBD,
ou seja, a mesma proporc¢do de tetrahidrocanabinol e de canabidiol. O uso da camomila foi suspenso. Foi so-
licitado que a tutora preenchesse um “diario comportamental” para registro da evolucdo da paciente. A rotina
diaria e dosagem do 6leo foram registradas pela tutora em fichas de anamnese (Figura 2). Apos cerca de uma
semana, a tutora notou melhora no tempo de sono noturno, reducdo da ansiedade e da atividade exacerbada.
Relatou que a paciente conseguiu dormir uma noite inteira depois de muito tempo acordando inimeras vezes.
A frequéncia e dose de administragdo do 6leo de canabidiol foi aumentada paulatinamente até chegar a 5 gotas,
TID, em marco de 2024. Entretanto, apds a 1* semana de uso do medicamento houve oscilagdo da atividade
diaria, ansiedade e tempo de sono, ndo sendo possivel correlacionar melhora ou estabilizagdo com o uso do
canabidiol, nem mesmo com o aumento de sua dose e frequéncia. Foram realizados exames de monitoramento
durante o uso do 6leo (Tabela 3). Ndo foram verificadas alteragdes sugestivas de lesdo renal decorrente do uso
do canabidiol, porém notou-se um aumento discreto e progressivo da enzima alanina amino-transferase (ALT)
que poderia indicar uma possivel lesdo hepatica. Em maio, devido a piora do quadro ortopédico e cognitivo, os
tutores optaram pela eutanasia da cadela.
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Tabela 1 — Resultados do hemograma e bioquimica sérica da paciente Nikita no dia 14/05/2023

Resultados Valores de referéncia
ERITROGRAMA
Hemoglobina 13,60 12,0 - 18,0
Hematocrito 40 37,0-55,0
VCM 68,96 60,0 — 77,0
CHCM 34 31,0 - 36,0
LEUCOGRAMA
Leucocitos 7.120 6.000 — 17.000
Bastoes 0 0-540
Segmentados 5.126 3.000 - 11.000
Eosinofilos 285 100 — 1.250
Linfocitos 1.495 1.000 — 4.800
Mondcitos 213 150 -1.350
PLAQUETAS 506.000 200.000 — 900.000
UREIA 342 5a40
CREATININA 0,73 0,50 a 1,50
ALT 100,5 21a102

Tabela 2 — Resultados do hemograma e bioquimica sérica da paciente Nikita no dia 07/09/2023

Resultados Valores de referéncia
ERITROGRAMA
Hemoglobina 9,51 (-) 12,0 - 18,0
Hematocrito 28,9 (-) 37,0-55,0
VCM 63,23 60,0 — 77,0
CHCM 32,9 31,0-36,0
LEUCOGRAMA
Leucocitos 6.730 6.000 — 17.000
Bastoes 0 0—540
Segmentados 4.778 3.000 — 11.000
Eosindfilos 269 100 —1.250
Linfocitos 1.346 1.000 — 4.800
Mondcitos 336 150 — 1.350
PLAQUETAS 644.000 200.000 — 900.000
UREIA 44,6 (+) 5a40
CREATININA 0,99 0,50 a 1,50
ALT 65,4 21a102
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Figura 1 — Oleo de canabidiol equilibrado a 5%, com proporgio 1:1 utilizado no tratamento do disturbio de ansiedade relatado no
presente estudo
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Tabela 3 — Exames de monitoramento da cadela Nikita durante o uso do 6leo de canabidiol a 5%

08/12/23 06/04/24 Valores de referéncia
ERITROGRAMA
Hemoglobina 8,9 (-) 10,1 (-) 12,0 - 18,0
Hematocrito 27 (-) 29,5 (-) 37,0-55,0
VCM 61,64 67,04 60,0 — 77,0
CHCM 32,96 34,23 31,0-36,0
LEUCOGRAMA
Leucocitos 7.120 6.500 6.000 — 17.000
Bastoes 0 0 0-540
Segmentados 5.411 4.940 3.000 - 11.000
Eosinofilos 214 65 (-) 100 — 1.250
Linfocitos 1.139 1.105 1.000 —4.800
Monocitos 356 390 150 — 1.350
PLAQUETAS 619.000 532.000 200.000 — 900.000
UREIA 61,3 (+) 77,8 (+) 5a40
CREATININA 1,05 1,33 0,50 a 1,50
ALT 160,4 (+) 208,7 (+) 21a102

DISCUSSAO

Neste relato de caso, o animal acometido pela disfun¢do cognitiva era uma cadela de 15 anos de idade,
0 que esta de acordo com a faixa etaria descrita por Chapagain et al. (5) como prevalente na DCC. O fato de
a paciente ser uma cadela, sem raga definida e castrada nio se relaciona com um maior risco para o desenvol-
vimento da DCC, conforme estudo realizado por MacQuiddy et al. (4), que declaram que nio ha associacao
significativa entre a ocorréncia da DCC e a raca, sexo e/ou estado reprodutivo do animal. Acerca dos sinais
clinicos apresentados pelo animal, relatou-se vocalizagcdo, mudanca no ciclo sono vigilia, maior atividade no-
turna, ansiedade de separagdo e olhar vago, compativeis com os sinais sumarizados no acrénimo DISHA em
inglés (disorientation, alterations in interactions with owners and other pets; sleep-wake cycle disturbances;
housesoiling; and changes in activity) sugerido por Landsberg, Madari e Zilka (6) como sinais altamente su-
gestivos de DCC. O diagnostico presuntivo da DCC na cadela Nikita foi essencialmente clinico a partir dos
sinais clinicos relatados pela tutora, faixa etaria e pela exclusdo de algumas doengas metabdlicas através do
hemograma e bioquimica sérica. Entretanto, MacQuiddy et al. (4) recomendam que sejam feitos outros exa-
mes complementares além dos realizados nesse relato como dosagens hormonais, aferi¢ao da pressdo arterial,
radiografia de torax, ultrassonografia abdominal, ressondncia magnética do cranio e analise do liquor.

Foi sugerida a realizagdo de tomografia computadorizada do cranio para a verificagdo de alteragdes encefa-
licas estruturais, porém este exame ndo foi autorizado, comprometendo o diagnostico diferencial. Dias e Mendes
(7) afirmam que, para uma melhor analise de DCC, exames de imagem, como tomografia e ressonancia magnéti-
ca, sdo essenciais para o diagnostico de exclusdo de inflamagdo, neoformagdes e hemorragias no encéfalo que po-
deriam gerar sinais clinicos similares 8 DCC. A exclusio de diabetes mellitus (DM) pela aferi¢cao da glicemia ndo
foi realizada. Landsberg, Mad'ari e Zilka (6) afirmam que muitos sinais relacionados 8 DCC, como letargia, andar
sem rumo, desorientacdo e confusdo mental, podem sugerir um estagio avangado de DM, portanto, houve falha
nessa etapa diagnodstica do presente relato. Apos o diagndstico presuntivo de DCC da cadela Nikita foi prescrito
um inibidor seletivo da recaptag@o da serotonina, a fluoxetina, devido a sua fun¢do como ansiolitico. Entretanto,
ndo houve resposta clinica consistente durante ao tratamento, provavelmente porque utilizou-se uma dose abaixo
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da recomendada para cées. Landsberg, Nichol e Araujo (8) indicam a dose de 1-2 mg/kg, SID para cées ¢ afirmam
que a fluoxetina deve ser uma opg¢ao nos casos de ansiedade relacionada a DCC por se tratar de uma classe de
medicamentos com baixo risco de efeitos colaterais para idosos. A escolha pelo manejo da ansiedade com 6leo
de Cannabis se deu pela auséncia de resposta a fluoxetina e as terapias complementares que ja estavam sendo
realizadas. Apesar de possuir indicaggo cientificamente mais consistente para controle da dor em pacientes com
osteoartrose, Banach e Ferrero (9) avaliaram o uso dos derivados da Cannabis sativa em caes para o tratamento
de disturbios comportamentais como a ansiedade ¢ observaram resposta significativa.

Ap0s a introdugado da terapia com o 6leo de canabidiol a 5%, foi implementado um questionario observa-
cional autoral para registro das manifestagdes clinicas, conforme recomendado por Garcia et al. (10), visando
avaliar a evolugdo do quadro clinico no decorrer do tratamento e definir a dose e frequéncia ideais do medi-
camento. Questionarios especificos para o diagndstico e classificagdo da DCC foram elaborados Madari et al.
(11) e poderiam ter sido utilizados no presente caso. O uso do canabidiol a 5% nao gerou resposta significativa
no controle da ansiedade e dos outros fatores relacionados a DCC no animal do presente relato, contrariando
os estudos de Banach e Ferrero (9) que verificaram boa resposta diante do mesmo cendrio. A auséncia de res-
posta consistente da cadela Nikita ao tratamento com o 6leo de canabidiol a 5% pode estar relacionada a alguns
fatores alertados por Banach e Ferrero (9) como necessarios de aprofundamento, como resposta individual e
conhecimento sobre a origem e composi¢ao real dos preparados a base de canabidiol. A composic¢ao do 6leo,
dosagem estabelecida e produto comercial a base de Cannabis escolhido pode ter influenciado no resultado do
tratamento. Brutlag e Hommerding (3) alertam que ainda s3o escassos os estudos ligados a qualidade e segu-
ranga dos produtos derivados da planta, ja que a caréncia de regulamentacdo leva a existéncia de produtos ndo
fiscalizados, sendo frequentemente de baixa qualidade. Um aspecto importante a ser mencionado ¢ a seguranca
da utilizacdo dos derivados da Cannabis sativa. Ao longo do tratamento da Nikita com o 6leo de canabidiol a
5% foram realizados dois exames sanguineos de monitoramento que ndo mostraram alteracdes relevantes na
funcdo renal. Entretanto, foi observado um aumento da enzima alanina-aminotransferase (ALT) que poderia
indicar comprometimento hepatico diante do uso do canabidiol. Em estudo realizado por Rozental et al. (12)
também se observou que caes submetidos ao uso do canabidiol apresentaram aumento da atividade de ALT,
sugerindo lesdao hepatica. Por ndo termos ainda estudos consistentes que definam a dose necessaria para cada
tipo de afeccdo e perfil de paciente houve esse cuidado de monitoramento, mesmo que basico, ao longo do
tratamento, o que esta de acordo com a recomendagdo de Peixoto et al. (13), que alerta que ainda precisamos
investigar os riscos associados ao uso da Cannabis sativa a longo prazo.

CONSIDERACOES FINAIS

O envelhecimento da populagd@o canina e a maior ocorréncia das doengas relacionadas a senilidade, como
a DCC, demanda a busca por métodos alternativos seguros para conforto e qualidade de vida dentro da medici-
na integrativa. O uso do canabidiol a 5% na mesma propor¢ao de CBD e THC nao gerou resposta significativa
no controle da ansiedade e dos outros fatores relacionados a DCC no animal do presente relato. Entretanto, ¢
necessario maior exploracao e entendimento dos componentes endogenos e exdgenos, assim como a avaliagao
dos beneficios e maleficios do uso da planta de forma medicinal a longo prazo. A auséncia de legislacao e con-
trole de qualidade dos produtos derivados da Cannabis sativa pode resultar em produtos falsificados e/ou de
baixa qualidade, o que pode ter comprometido o resultado clinico nesse caso. Embora a utilizagdo medicinal da
Cannabis sativa tenha aumentado, ainda ha grande caréncia de estudos publicados sobre seu uso na medicina
veterindria, principalmente no tratamento de transtornos cognitivos e de ansiedade. Por isso, faz-se importante
relatar sua ocorréncia para que os médicos veterinarios tenham parametros para definir o melhor tratamento
para assegurar a qualidade de vida e o bem-estar dos animais.
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