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Marijuana poisoning in dogs: clinical signs and treatment
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Resumo

Intoxicacdes por drogas recreativas como Cannabis sativa, comumente conhecida como maconha,
estao cada vez mais presentes nas clinicas de atendimento veterinario. A Cannabis contém mais de
500 compostos diferentes e mais de 80 canabinoides conhecidos; destes, o delta-9 tetrahidrocanabinol
(THC) é o mais psicoativo e responsavel pela maioria dos sintomas de intoxicacao. Os canabinoides
sao substancias exdgenas extraidas da Cannabis e se ligam aos receptores CB1 e CB2 do sistema
endocanabinoide. Em caes, dentre os sinais clinicos de intoxicacao mais presentes destacam-se: agitacao,
ataxia, midriase, aumento da sensibilidade ao som, hiperestesia, sialorreia, disturbios neurologicos,
espasmos musculares e inicio agudo de incontinéncia urinaria. Muitas vezes o diagnostico de intoxicacao
por maconha é dificil, principalmente porque os tutores resistem em admitir a exposicao a drogas ilicitas
com receio das implicacbes legais. O médico-veterinario deve ganhar a confianca do tutor do animal
para que o diagndstico possa ser realizado precocemente e iniciado o tratamento mais adequado para
a situacdo. O tratamento inclui monitoramento clinico, cuidados de suporte, administracao de fluidos
intravenosos, administracao de carvao ativado, inducao de vomitos, administracdo de antieméticos,
suporte térmico (aquecimento/resfriamento) e monitoramento da pressao arterial. Os médicos-
veterinarios sao 0s principais responsaveis pela educacao dos tutores nessas circunstancias, sendo de
grande importancia enfatizar para os tutores manterem agentes toxicos fora do acesso dos animais.

Palavras-chave: Cannabis sativa. Toxicose. Toxicologia. Drogas Recreativas.

1 Discente em Medicina Veterinaria, Centro Universitario Una, Faculdade de Medicina Veterinaria, Itabira, MG, Brasil
2 Médica-veterinaria, docente, Centro Universitario Una, Faculdade de Medicina Veterinaria, Itabira, MG, Brasil; mestre e
pesquisadora de doutorado, Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), Belo Horizonte, MG, Brasil

re“ Este é um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca Creative Commons Attribution, que permite uso,
: = distribuicao e reproducao em qualquer meio, sem restricdes desde que o trabalho original seja corretamente citado.

mvé&z | Revista mv&z, Sdo Paulo, v. 20, n. 1, e38356, 2022, DOI: https://doi.org/10.36440/recmvz.v20i1.38356.



https://doi.org/10.36440/recmvz.v20i1.38356
https://orcid.org/0000-0002-5456-7788
https://orcid.org/0000-0001-7577-1879
https://doi.org/10.36440/recmvz.v20i1.38356
https://doi.org/10.36440/recmvz.v20i1.38356

CLiNICA VETERINARIA DE PEQUENOS ANIMAIS

Abstract

Intoxications by recreational drugs such as Cannabis sativa, commonly known as marijuana, are
increasingly present in veterinary care clinics. Cannabis contains over 500 different compounds and
over 80 known cannabinoids; of these, delta-9 tetrahydrocannabinol (THC) is the most psychoactive
and responsible for most symptoms of intoxication. Cannabinoids are exogenous substances extracted
from Cannabis and bind to the CB1 and CB2 receptors of the endocannabinoid system. Among the
most common clinical signs of intoxication in dogs are: agitation, ataxia, mydriasis, increased sensitivity
to sound, hyperesthesia, drooling, neurological disorders, muscle spasms and acute onset of urinary
incontinence. The diagnosis of marijuana intoxication is often difficult, mainly because tutors resist
in admitting exposure 1o illicit drugs for fear of the legal implications. The Veterinarian must gain the
trust of the animal’s tutor so that the diagnosis can be carried out early and the most appropriate
treatment for the situation can be initiated. Treatment includes: clinical monitoring, supportive care,
administration of intravenous fluids, administration of activated charcoal, induction of vomiting,
administration of antiemetics, thermal support (warming/cooling), and blood pressure monitoring.
Veterinarians are primarily responsible for the education of tutors in these circumstances, and it is of
great importance to emphasize that tutors must keep toxic agents away from animal’s acess.

Keywords: Cannabis sativa. Toxicosis. Toxicology. Recreational Drugs.

Introducao

A Cannabis sativa é uma planta, popularmente conhecida no Brasil como maconha, usada para
fins recreativos e medicinal (JESUS et al, 2017; PAMPLONA, 2014). Nas suas folhas e flores contém um
composto psicoativo chamado delta-9 tetrahidrocanabinol (THC), comumente associado aos casos de
intoxicacao nos animais (AMISSAH et al,, 2022; FARACO et al, 2013; JESUS et al,, 2017). As intoxicacoes
nos caes podem ocorrer pela ingestao de folhas, flores e sementes, tanto por ingestao direta, como por
ingestao indireta de produtos feitos com THC concentrado, 6leo de haxixe e/ou folhas (AMISSAH et al.,
2022; FARACO et al,, 2013; FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013; MEOLA et al., 2012).

Luiz e Heseltine (2008) e Amissah et al. (2022) descreveram que, na América do Norte, a
intoxicacao por maconha esta dentre as intoxicacdes comumente causadas em cdes e gatos por ingestao
de substancias presentes no domicilio como também ocorre com raticidas anticoagulantes, etilenoglicol,
chocolate e metaldeido.

Os caes sao mais susceptiveis a intoxicacao por maconha, pois a evolucao contribuiu para que 0s
felideos se tornassem carnivoros restritos e extremamente seletivos quanto a nutricao e alimentacao
(MEDEIRQS et al, 2009). Os gatos tendem a rejeitar alimentos pelo cheiro e textura, o que afeta
diretamente o seu paladar, tornando-os, assim, mais seletivos que os caes quanto a alimentacao (FABINO
NETO et al, 2017). Tal peculiaridade é positiva para a espécie, uma vez que 0s gatos apresentam
diferencas metabdlicas, quando comparados aos caes, que poderiam agravar o seu quadro de intoxicacao.
A seletividade ainda pode estar diretamente relacionada aos baixos indices de intoxicacao natural que os
felideos demonstram em relacao aos canideos (MEDEIROS et al., 2009).

Na atualidade, no Brasil, a maconha nao é legalizada e o uso medicinal da Cannabis e/ou seus
derivados é permitido apenas quando prescrito para o ser humano (SILVA et al,, 2017). A disponibilidade
e a facilidade de acesso aos produtos contendo Cannabis ainda pode levar ao aumento de casos de
toxicoses nos animais, como foi registrado no estado do Colorado (EUA), onde desde a sua legalizacao
nas eleicdes gerais de 2000, tem sido observado um aumento substancial em casos de intoxicacdo de
caes por maconha (AMISSAH et al.,, 2022; GYLES, 2016; MEOLA et al.,, 2012).

O presente trabalho € uma revisao sobre a intoxicacao de caes por Cannabis, que descreve 0s
sinais clinicos, tratamento e faz um alerta sobre o potencial toéxico da maconha e do seu maleficio,
guando o animal é exposto de maneira inadequada.
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Cannabis: principios ativos e receptores

A Cannabis esta entre uma das primeiras plantas domesticadas pelo ser humano. Achados
materiais indicam que, antes mesmo da Era Crista, os chineses obtinham tecidos, cordas e papéis, a
partir das fibras da planta (BRUTLAG; HOMMERDING, 2018; ZUARDI, 2006).

Atualmente, sao conhecidos mais de 80 canabinoides armazenados em estruturas presentes
nas folhas e nas flores da planta. Na década de 1970, a grande disponibilidade desses compostos foi
fonte de inUmeras pesquisas acerca do tema (ZUARDI; CRIPPA; HALLAK, 2010; JANECZEK et al., 2018).

Zuardi, Crippa e Hallak (2010), em meados dos anos 1970, contribuiram de forma positiva para
0 esclarecimento dos efeitos da Cannabis, relatando que os efeitos oriundos da planta nao deviam ser
caracterizados unicamente pelo THC. Também observaram que outro composto extraido da planta, o
canabidiol (CBD), provavelmente possuia efeito antipsicético e/ou ansiolitico, dentre outros, servindo
de base para ser investigado na psiquiatria humana (BRUTLAG; HOMMERDING, 2018).

Brutlag e Hommerding (2018) referem que de maneira semelhante aos receptores opioides
(delta, kappa e mu), que sao ativados por peptideos opioides endoégenos (por exemplo, endorfinas),
0s mamiferos tém receptores canabinoides nas membranas plasmaticas, que sao ativados por ligantes
endogenos, chamados endocanabinoides (BRUTLAG; HOMMERDING, 2018; LANDA; SULCOVA; GBELEC,
2016; PERTWEE, 2005). O sistema endocanabinoide, identificado em mamiferos, como ratos, cobaias,
cdes, macacos, suinos e humanos, possui sinalizacao intracelular complexa, incluindo enzimas para
biossintese e inativacao de ligantes, além de desempenhar um papel fisiolégico em varios sistemas,
principalmente neurologico, inflamatoério e imunologico (BRUTLAG; HOMMERDING, 2018; PERTWEE,
2005).

Um grande avanco na compreensdao das modificacoes que a Cannabis causa no organismo
animal foi a descoberta de proteinas receptoras especificas no cérebro que fazem parte do sistema
endocanabinoide e que reconhecem canabinoides exdgenos, incluindo o THC e o CBD (DE BRIYNE et al.,
2021; PERTWEE, 2005). Dentre os achados obtidos, foi identificado que os dois principais receptores
canabinoides sao CB1 e CB2, ambos acoplados a proteinas G (DE BRIYNE et al,, 2021; PERTWEE, 2005).

Os receptores CB1 estao amplamente distribuidos no cérebro de mamiferos e se correlacionam
com os efeitos dos endocanabinoides na cognicao, apetite, emocdes, memoria, percepcao e controle
do movimento (DE BRIYNE et al, 2021). Eles se localizam nas membranas lipidicas dos neurdnios
pré-sinapticos, inibem o monofosfato ciclico de adenosina (AMPc) e estimulam as proteinas quinases
ativadas por mitégenos, modulando o controle dos canais i6nicos de calcio e os canais de potassio
ativados por voltagem (DE BRIYNE et al,, 2021; BRUTLAG; HOMMERDING, 2018). O principal resultado
(DE BRIYNE et al, 2021; BRUTLAG; HOMMERDING, 2018). Assim, em um quadro de intoxicacao, o
THC interage com receptores CB1 no cérebro e modifica a funcao de varios neurotransmissores,
como dopamina, serotonina, acetilcolina, culminando em efeitos de estimulacdo ou inibicao nos caes
(ALMEIDA; FRANCO, 2021; AMISSAH et al,, 2022; BOTHA; PENRITH, 2009; PERTWEE, 2005).

Os receptores CB2 sao encontrados com menor frequéncia no sistema nervoso central, mas estao
altamente concentrados no sistema nervoso periférico e no sistema imunolégico, onde desempenham
um papel na inflamacdo e na regulacdo da dor (ALMEIDA; FRANCO, 2021; DE BRIYNE et al, 2021;
MIRANDA; SOTO-BLANCO; MELO, 2017; PERTWEE, 2005).

Sinais clinicos da intoxicacao

Aingestdo ou a inalacdao de forma acidental de maconha pelos caes gera quadros de intoxicacao
e 0 prognostico depende do tempo de exposicao ao agente toxico (AMISSAH et al., 2022). Meola et al.
(2012) e De Briyneetal. (2021) destacam que nos caes os sinais clinicos surgem entre 30 a 60 minutos
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e podem persistir por até 96 horas do contato acidental com maconha, podendo causar morbidez
consideravel nesses animais. Apos a ingestao oral, o THC é quase completamente absorvido e passa por
um metabolismo substancial de primeira passagem ou pré-sistémico; o composto € ainda metabolizado
por hidroxilacao microssomal hepatica e oxidacao nao microssomal (AMISSAH et al.,, 2022; DE BRIYNE
etal, 2021; BRUTLAG; HOMMERDING, 2018). A alta caracteristica lipofilica do THC permite a sua rapida
distribuicao para o cérebro e outros tecidos ricos em lipidios (MEOLA et al,, 2012). Além disso, a sua alta
lipossolubilidade contribui para o seu grande volume de distribuicao e a longa meia-vida de eliminacao
(DE BRIYNE et al, 2021; JANECZEK et al., 2018).

Dentre os sinais clinicos de intoxicacao nos caes pela maconha destacam-se, agitacao, ataxia,
midriase, aumento da sensibilidade ao som, hiperestesia, sialorreia, disturbios neurologicos, espasmos
musculares e inicio agudo de incontinéncia urinaria (JANECZEK et al, 2018; MEOLA et al, 2012;
PETERSON; TALCOTT, 2013).

Gyles (2016) ressalta que ha muito menos informacdes sobre os efeitos de canabinoides em
animais do que nos humanos, e 0s estudos se concentraram, em particular, no seu efeito toxico em caes.

Meola et al. (2012) realizaram uma analise retrospectiva de 125 casos em caes registrados
no estado norte-americano do Colorado onde a maconha é legalizada, descreveram que dentre os
sinais clinicos apresentados, os mais comuns foram: ataxia (88%), desorientacao (53%), midriase
(48%), incontinéncia urinaria (47%), hiperestesia (47%), espasmos musculares (30%) e vomitos
(27%). Também foram descritas duas mortes de caes que ingeriram biscoitos que continham o THC,
confirmando a possibilidade de que o cao seja uma espécie sensivel ao composto.

Motivos do aumento do numero de intoxicacao em caes

Gyles (2016) ressalta que as informacdes sobre o potencial toxico da maconha para os animais
passarao a receber mais destaque quando o seu acesso for legalizado no Canada e se espalhar pelos
Estados Unidos. No Colorado, apos a legalizacao do uso medicinal da Cannabis foi relatado que a
frequéncia de toxicose em caes aumentou quatro vezes em dois hospitais veterinarios, no periodo de
2005 a 2010 (BRUTLAG; HOMMERDING, 2018; GYLES, 2016; MEOLA et al, 2012). A forte correlacao
entre o aumento do numero de casos de toxicose por maconha em caes e 0 aumento do ndmero
de licencas medicas emitidas para o uso dos compostos derivados da Cannabis tem sido apontada
(BRUTLAG; HOMMERDING, 2018; GYLES, 2016).

Suceptibilidade

Caes e gatos, normalmente, nao ingerem plantas, mas em determinados momentos, como em
situacOes entediantes e de extrema curiosidade, isso pode acontecer. Algumas plantas/alimentos, como
cebolas, uvas e passas, sao toxicos aos animais de estimacao e podem ser fornecidos pelos tutores que
desconhecem os maleficios que elas causam a saude animal. Comumente, caes e gatos ingerem plantas
aparentemente para induzir vdmitos e essas reacdes nao devem ser confundidas com envenenamento.
No entanto, deve ser considerada a possibilidade de que 0 animal possa selecionar uma planta, como a
Cannabis (BOTHA; PENRITH, 2009).

Nos animais da espécie canina, a ingestao excessiva de THC pode facilmente resultar em sinais
clinicos de toxicose. Além disso, os caes de menor porte sao particularmente mais suscetiveis devido
a maior facilidade de atingir a quantidade necessaria para produzir os sinais clinicos de intoxicacao
(DE BRIYNE et al, 2021). Caes filhotes normalmente usam a boca para explorar e tendem a comer
substancias que encontram em seu caminho. Sendo assim, 0s animais nessa fase sao mais propensos a
selecionar um produto contendo THC ou até mesmo ingerir as folhas da Cannabis de forma acidental.
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A importancia da manutencao dos produtos contendo concentracdes de THC longe dos animais de
estimacao nao deve ser negligenciada (JOFFE; JOFFE, 2020).

Os gatos nao sao tolerantes aos efeitos toxicos da maconha, porém sao muito mais seletivos
na ingestao de alimentos e nao parecem consumir produtos comestiveis de Cannabis com a mesma
frequéncia que os caes (DE BRIYNE et al,, 2021; FABINO NETO et al,, 2017).

Os caes apresentam maior numero de receptores canabinoides no cérebro que o homem g,
portanto, podem ser mais vulneraveis e propensos a quadros de intoxicacao que os humanos (GYLES,
2016; JOFFE; JOFFE, 2020).

Diagnéticos laboratorial e clinico

A exposicao a maconha pode ser detectada com o emprego de um teste de triagem que investigue
a presenca do metabolito 11-0OH-delta-9-tetrahidrocanabinol (11-OH-THC) na urina do animal. Devido
a sua caracteristica lipofilica, o THC é rapidamente convertido nos pulmdes e figado. Entretanto, os caes
possuem uma via de beta-oxidacdo adicional, convertendo o THC em 8-OH-delta-9-tetrahidrocanabinol
(8-0H-THC), que determina resultados falsos-negativos, o que se torna um entrave para a busca de um
diagnostico conclusivo (FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013; LUIZ; HESELTINE, 2008; MEOLA et
al, 2012).

De Briyne et al. (2021) referem que, na maioria dos casos, o diagnostico pode ser firmado
com a associacao da historia da exposicao, anamnese e sinais clinicos. Contudo, os sinais clinicos de
intoxicacao por maconha sao inespecificos e podem ser confundidos com outros quadros de toxicoses.
Deste modo, os diagnosticos diferenciais devem descartar intoxicacao por: alcoois (etanol, metanol,
etilenoglicol, dietilenoglicol, propilenoglicol), opiaceos, benzodiazepinicos, relaxantes musculares,
tranquilizantes, brometalina (rodenticida), lactonas macrociclicas (ivermectina, milbemicina) e outras
drogas ilicitas (dietilamida do acido lisérgico — LSD —, fenciclidina — PCP — e cogumelos alucinégenos)
(BRUTLAG; HOMMERDING, 2018).

Tratamento da intoxicacao e prognastico

A chave para o tratamento adequado e a recuperacao bem-sucedida € o diagnostico preciso, com
base nos sinais clinicos e no histérico assertivo dos tutores em relacdo aos seus animais. Os tutores de
pets podem estar inclinados a omitir informacdes aos médicos-veterinarios sobre exposicdes acidentais
a drogas por medo de consequéncias legais (JANCZYK; DONALDSON; GWALTNEY, 2004). Portanto, os
profissionais clinicos devem encorajar os tutores a relatar histérias completas para o correto diagnéstico
e tratamento dos seus animais (AMISSAH et al,, 2022; FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013).

Os tratamentos mais comuns adotados em cdes intoxicados por maconha incluem:
monitoramento clinico, cuidados de suporte, administracao de fluidos intravenosos, administracao de
carvao ativado, inducao de vomitos, administracao de antieméticos, suporte térmico (aquecimento/
resfriamento) e monitoramento da pressao arterial (AMISSAH et al, 2022; FARACO et al, 2013;
FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013).

Luiz e Heseltine (2008) e Fernandez et al. (2011) expdem que as técnicas de descontaminacao
do trato gastrointestinal devem ser instituidas em casos de intoxicacao, para minimizar a absorcao do
agente toxico ingerido. Pelo fato de varios agentes toxicos nao possuirem antidotos, as acdes dirigidas
para diminuir a quantidade absorvida no trato gastrintestinal dos animais, precisam ser iniciadas o
mais rapido possivel apos a ingestao do toxicante (FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013).

Quando a ingestao da maconha é recente e o quadro apresentado é ainda assintomatico, o
vomito pode ser induzido. A émese precoce (dentro de 1 ou 2 horas) pode remover até 80% do material
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ingerido pelo animal (FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013). A inducao de émese é contraindicada
nos quadros em que o paciente ingeriu uma substancia corrosiva e/ou caustica, assim como, destilado
de petréleo e materiais volateis que poderiam resultar em quadros de pneumonia aspirativa. Se o
paciente ja tiver vomitado, nao ha necessidade do uso de eméticos, pois o conteudo gastrico ja foi
eliminado (BOTHA; PENRITH, 2009; LUIZ; HESELTINE, 2008; MEOLA et al., 2012).

Luiz e Heseltine (2008) e Brutlag e Hommerding (2018) referem que o cloridrato de apomorfina
(0,03 mg/kg IV) ou peroxido de hidrogénio 3% (1-2 ml/kg VO) sao eméticos de uso veterinario para
intervencao apos o diagnostico de toxicoses nos caes. Outras apresentacdes de peroxido de hidrogénio
contendo concentracdes superiores a 3% devem ser eliminadas do protocolo médico, pois as formulas
mais concentradas sdo irritativas @ mucosa (BRUTLAG; HOMMERDING, 2018; LUIZ; HESELTINE, 2008).

Outra opcao para dificultar a absorcao de um agente toxico ingerido é a administracao de carvao
ativado, um agente adsorvente que interage com o agente toxico e impede a sua absorcao pelo trato
digestorio. O carvao ativado possui maior beneficio quando é administrado dentro de duas horas ap6s
a ingestao, periodo em que o agente toxico ainda pode estar presente no estdmago e, por até 24 horas
apoés ingestao (MEOLA et al,, 2012). Em casos de intoxicacao por maconha, o uso de carvao ativado é
benéfico, pois o0 agente tdxico apresenta recirculacao entero-hepatica (AMISSAH et al,, 2022; BOTHA;
PENRITH, 2009; FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013; LUIZ; HESELTINE, 2008; MEOLA et al., 2012).

Fluidos intravenosos podem ser administrados como terapia suporte, para combater a
desidratacao em animais com émese severa e para combater a hipotermia (DE BRIYNE et al,, 2021;
BRUTLAG; HOMMERDING, 2018; THOMAS; DROBATZ; MANDELL 2014). Animais hipotérmicos podem
necessitar de fluidos aquecidos até que a temperatura normal seja alcancada. Animais cujos vomitos se
tornam persistentes ou graves podem ser tratados com antieméticos, como maropitanto (1 mg/kg SC
a cada 24 horas) ou ondansetrona (0,1-0,2 mg/kg IV a cada 8-12 horas). Além disso, o paciente deve
ser submetido a mudancas de decubito para evitar Ulcera por pressao e/ou a formacao de escaras (DE
BRIYNE et al.,, 2021; BRUTLAG; HOMMERDING, 2018; FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013).

Quando o paciente apresenta depressao respiratéria, 0 médico-veterinario deve entrar com
oxigenoterapia e, em situacdes de agitacdo ou convulsdes, a administracao de diazepam (0,25 a 0,5
mg/kg IV) auxilia o tratamento (DE BRIYNE et al,, 2021; FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013).

A morte por intoxicacao aguda é rara, pois a dose considerada letal para caes e gatos é superior
a 3 g/kg. A recuperacao em quadros de intoxicacao pode levar de trés a cinco dias, sendo favoravel
quando nao ocorrem complicacdes secundarias (FITZGERALD; BRONSTEIN; NEWQUIST, 2013; LUIZ;
HESELTINE, 2008; MEOLA et al.,, 2012).

Conclusao

Intoxicacdes por Cannabis sativa estao cada vez mais presentes nas clinicas de atendimento
veterinario, sobretudo nos paises onde a sua utilizacao foi legalizada. Na questao alimentar, os caes sao
menos seletivos que os gatos e estao mais propensos a apresentar quadros de intoxicacao por maconha,
cujos sinais clinicos se instalam de 30 a 60 minutos da exposicao. O diagnostico de toxicose por maconha
é dificultoso, principalmente, devido omissao de informacao por parte dos tutores receosos em admitir
a ingestao de uma droga ilicita pelo animal. Os médicos-veterinarios devem ganhar a confianca do
tutor para que o diagndstico possa ser realizado precocemente e o tratamento mais adequado para a
situacao seja iniciado. Além disso, os medicos-veterinarios sao 0s principais responsaveis pela educacao
dos tutores e, nessas circunstancias, devem recomendar aos tutores para manterem os agentes toxicos
fora do acesso dos animais. @
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