Efeito do canabidiol (CBD) na sedacio e ataxia em equino
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Resumo

A busca por alternativas terapéuticas que minimizem os efeitos adversos dos farmacos utilizados
na atualidade vem crescendo a cada ano. O uso de anti-inflamatorios ndo esteroidais, por exemplo,
€ muito comum como terapia de alivio da dor, mas apesar de eficazes podem ter efeitos adversos
potenciais, como as doengas gastrointestinais e renais. Os 6leos enriquecidos com canabindides
vem mostrando grande potencial como alternativa para alguns farmacos, ja que comprovadamente
podem melhorar a nocicepcao e os efeitos neuropaticos da dor. Apesar da comprovada eficacia
desses 6leos na medicina humana, a medicina veterinaria ainda se encontra nos estigios iniciais
das investigacdes sobre os efeitos do CBD nos parametros de satide e comportamento dos equinos.
Visando estabelecer um nivel de dosagem segura, em relag@o aos parametros de sedagdo e ataxia,
para terapias com canabidiol (CBD), nesse estudo foi utilizada uma dose de 10mg/kg, durante
sete dias consecutivos, com administra¢do, por via oral, uma vez ao dia (SID). Foram realizadas,
avaliagOes de sedagdo e ataxia, bem como avaliagdo comportamental e de pardmetros clinicos.
No presente modelo, a administragdo de CBD na dose de 10mg/kg, SID, ndo causou qualquer
prejuizo ao animal.

Abstract

The search for therapeutic alternatives that minimize the harmful adverse effects of drugs
currently used is growing every year. The use of NSAIDs, for example, is very common as a pain
relief therapy, but despite being effective, they can have potential adverse effects, such as
gastrointestinal and kidney diseases. Oils enriched with cannabinoids have shown great potential
as an alternative to some drugs, as it is proven that they can improve nociception and the
neuropathic effects of pain. Despite the proven effectiveness of these oils in human medicine,
veterinary medicine is still in early stages of investigations into the effects of CBD on equine
health and behavior parameters. Aiming to establish a safe dosage level, in relation to sedation
and ataxia parameters, for cannabidiol (CBD), in this study a higher dosage of 10mg/kg was used,
for seven consecutive days, with administration once a day (SID). Sedation and ataxia
assessments were carried out, as well as behavioral assessment and clinical parameters. In the
experimental model tested, the administration of CBD at a dose of 10mg/kg, SID, did not cause
any harm to the animal.

Introducio

A Cannabis sativa ¢ uma planta didica que pode ser conhecida popularmente por varios nomes,
como, maconha, marijuana, canhamo e em algumas religides como diamba [1,2]. A planta em si,
possui muitas finalidades, pois além de ser uma das plantas mais antigas para fins medicinais,
segundo registros das primeiras revistas médicas, ha evidencias de que € uma das fontes mais
antigas de fibra téxtil [2,3]. Os dois principais canabindides mais abundantes na Cannabis s@o o
CBD e o THC. O CBD tem o potencial de apoiar a homeostase em um organismo; enquanto que
o THC além de ser a porgdo psicoativa da planta tem o potencial de suavizar dores fisicas e
também falta de apetite. Além do CBD e do THC a planta também possui outros canabindides,
como o cariofileno que também pode ser encontrado na pimenta preta, na erva-cidreira, e no
alecrim. [4]

O sistema endocanabinoide é um sistema que ajuda a manter a homeostase do organismo através
da comunicagdo entre o cérebro e o corpo por meio de seus receptores canabinoides e enzimas
metabolicas [5]. Esse sistema foi descoberto em 1963, mas devido as restrigdes envolvendo a
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Cannabis sativa, s6 pode ser estudado no inicio de 1990 [4]. Ja 0 CBD, que € um fitocanabinoide,
foi descoberto antes disso, em 1940 [6]. Em 2020, a RDC 660/2020, permitiu que fossem
importados produtos derivados da Cannabis sativa por pessoas que necessitassem de cuidados de
saude, mostrando grande avango voltado para esse tema [7]. Somente em 2021 a PL n°369/2021,
predispds sobre a aplicagdo de Cannabis sativa e seus derivados na medicina veterindria [8].

Os suplementos, em geral, sio comumente encontrados na pratica equina para tratar e prevenir
uma variedade de condigdes em cavalos, como problemas articulares e gastrointestinais, além de
manter a saude dos pelos e cascos [9]. Atualmente os suplementos contendo CBD, vem mostrando
grande potencial no tratamento de doengas, pois ha evidéncias de que ele possa agir como
mediador inibitério em doengas do sistema nervoso central e também de que pode ser usado como
alternativa para terapias com AINE’s [10].

Os fitocanabindides, derivados da Cannabis sativa, t€m sido cada vez mais utilizados para o
tratamento de uma variedade de condi¢des em pessoas, como, epilepsia, comorbidades associadas
ao cancer, diabetes e doencas inflamatérias associadas ao estresse oxidativo [11,12]. Sabe-se que,
em animais de companhia, foi testado quanto a efeitos analgésicos, anti-inflamatorios e
anticonvulsivantes [13,14]. Os mecanismos de ag@o incluem varias vias: o CBD pode atuar como
um ligante nos receptores da serotoninal A (5-HT1A) e inibir a desativacdo de canabindides
endogenos, como a anandamida (AEA) que é um ligante do sistema endocanabinéide (eCB)
regulador das respostas emocionais, podendo reduzir a ansiedade [15, 16, 17].

Mesmo o CBD sendo uma 6tima proposta para o tratamento de doengas, em humanos, a sedagdo
foi descrita como efeito colateral apds ingestao oral diaria [18,19]. Em cées, pesquisas relataram
que a sedagdo também ¢ um efeito colateral percebido apds a suplementagdo [20,21]. Algumas
pesquisas ndo mostraram nenhum efeito do CBD na ataxia [22,23]. Uma pesquisa recente
observou que o CBD (0,35 e 2,0 mg/kg) foi bem tolerado por cavalos, mas testes objetivos para
respostas adversas ndo foram realizados [24]. Ao contrario do THC, o CBD nao tem afinidade
pelo receptor CB-1 e, portanto, ndo induz efeitos psicoativos [11].

Até o momento, o uso de canabidiol em cavalos tem sido amplamente baseado em evidéncias
anedoticas e extrapolagdes da literatura em outras espécies. Estudos futuros poderao investigar se
doses maiores podem levar a efeitos mais significativos de sedagdo em cavalos. Por outro lado,
esse efeito pode ser positivo para tratar cavalos com niveis elevados de ansiedade [15,22]. O efeito
do CBD nos cavalos ¢é de particular interesse, uma vez que ele consta na lista de substancias
proibidas emitida pela FEI (Fédération Equestre Internationale) [25].

Materiais e métodos

Todo o procedimento realizado foi aprovado pela comissdo de ética em uso animal da
Universidade de Brasilia (CEUA-UnB; SEI n°® 23106.055098/2023-54). O 6leo rico em CBD
usado foi o Equation® for horses 7500mg.

Foi utilizado nessa pesquisa um animal da espécie Equus caballus, macho, castrado, clinicamente
saudavel, de 6 anos, pesando 340kg, sem raga definida. O animal, faz parte do rebanho do Hospital
de Grandes Animais da Universidade de Brasilia e ja era familiarizado com a rotina diaria de
manejo e alimentagdo do hospital. Se encontrava devidamente vacinado e vermifugado.

Antes do inicio do experimento e um dia apds o ultimo dia de administragdo do 6leo foram
realizados um hemograma e um bioquimico. Além disso, foram realizados exame fisico completo,
avaliacdo comportamental (Tabela 1) e testes de sedagdo e ataxia, em todos os dias do
experimento, a partir de D0. As avaliagdes foram realizadas 30 minutos antes, 2 e 4 horas ap0s a
administracdo do 6leo contendo CBD (Grafico 1). No exame fisico completo foram avaliados



frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratoria (FR), motilidade intestinal, tempo de
preenchimento capilar (TPC), coloragao das mucosas e grau de hidratagdo.

Tabela 1. Etograma para avaliagdo de bem-estar em
animais da espécie Equus F. caballus desenvolvido na
Universidade de Braslia.

Universidade de Brasilia

Identificacdo do animal
Data:

Nome:

Idade:

Raga:

Pelagem:

Sexo:F()M ()

Aptiddo: () esporte ( ) lazer ( ) trabalho ( ) outros

Trabalhou hoje: ( ) sim () ndo

Inicio da avaliagdo: Término da avaliacdo:
Comportamento Sim/Naa

Lamber os ldbios

Mastigar

Bufar

Flehmen

Urinar

Defecar

Relaxamento do lébio inferior

Se esfregar

Movimento de pele

Olhos contraidos

Avaliacdo de Sedacdo
Na avalia¢@o de sedagdo foram utilizadas as tabelas 2, 3 e 4, representadas abaixo:

A Tabela 2, adaptada da Sedation Grading Scale [22], se trata de uma avaliagdo visual a distancia.
Nela, avalia-se padroes como a rapidez dos movimentos, a posi¢ao das orelhas e a posi¢do do
pescogo segundo o plano horizontal. De acordo com os pardmetros avaliados ¢ dado um grau de

seda¢do que varia de 0 a 3, onde 0 indica um animal sem sedacdo e 3 indica um animal em sedacao
profunda.

Tabela 2. Escala de graduagdo de sedacdo.

Escala de Graduacdo da Sedagdo

0 Sem sedagdo (movimentos normais, posigdo normal das orelhas e pescogo, postura normal)

1 Sedagdo leve (frequéncia e rapidez de movimentos ligeiramente diminuidas, orelha e
pescogo abaixados, labio caido, ténus postural levemente relaxado)

2 Sedagdo moderada (diminuigdo moderada da frequéncia e rapidez dos movimentos,
separagio da ponta das orelhas, posigdo do pescoco abaixo do plano horizontal)

3 Sedag3o profunda (periodos prolongados de imobilidade, separagido pronunciada das
pontas das orelhas, perda do ténus postural, postura de base ampla)

A Tabela 3, adaptada da FaceSed [37], é uma escala visual de careta. Nela ¢é avaliado, a abertura
dos olhos, a posicao das orelhas e o relaxamento dos labios, onde ¢ dado uma nota de 0 a 2 para
cada um dos parametros. A soma das notas dadas para cada pardmetro indica o grau de sedagdo.

Sendo que, menor que 6 indica animal ndo sedado; maior ou igual a 6 indica animal sedado; e ha
uma zona de incerteza entre 5 € 6.



Tabela 3. Escala facial para avaliacdo de sedagdo em equinos.

Escala facial para avaliar a sedagdo em equinos (FaceSed)

Orelhas

Escore 0 Escore 1 Escore 2

PRy

Sem abertura entre as
pontas orelhas,
posigao de atengio

Abertura parcial entre
as pontas orelhas
ou assimetria

as pontas orelhas

Relaxamento do labio inferior

Escore 0 Escore 1 Escore 2

1444

Abortura ampla entre

(orelhas relaxadas)

Olhos (abertura orbital)

e

Abertura ocular
completa

Escore 2

Olhos semi-abertos Olhos quase ou

totalmente fechados

Relaxamento do labio superior

Escore 0 Escore 1 Escore 2

Labios superiores e Labios superiores ¢ Labio superior e Labio superior sem Labio superior Labio superior com
sem sinais Inferior com sinais de relaxado acentuado relaxamento
de relaxamento relaxado relaxamento

elou boca fechada e/ou boca aberta

A Tabela 4, adaptada da EquiSed [38], se trata de uma avaliagdo de sedagdo com estimulos. Nessa
avaliagdo, sdo feitos estimulos como, toque na orelha, instabilidade postural e estimulo visual.
Para cada parametro ¢ dada uma nota que variade 0 a 3, onde 0 indica reacdo intensa aos estimulos
e 3 sem resposta aos estimulos. A soma das notas dadas para cada parametro indica o grau de
sedac¢do, que pode variar de 0 a 18. Sendo, menor ou igual a 7 indica que o animal ndo est4 sedado;

maior ou igual a 8 indica animal sedado; e zona de incerteza entre 7 e 10.

Tabela 4. Tabela de avaliagao de sedagdo com estimulos.

Estimulo
Toque na orelha (togue dentro da orelha
com material de ponta romba por 3
segundos).

Pressione a banda corondria do membro
toracico (aplique forte pressao por 3
segundos com material de ponta romba
na coroa do casco do membro tordcico).

Pressione a banda coronéria do membro
pélvico (aplique forte pressio por 3
segundos com material de ponta romba
na coroa do casco do membro pélvico).

Instabilidade postural (observe o animal
parado e ent3o empurre-o com forga
lentamente).

Auditivo (resposta a palmas fortes atris
do animal).

Visual (resposta a abertura de um
guarda-chuva na frente do animal).

Pontuag3o total

Avaliacdo de Ataxia

Resposta
3 = Sem resposta
2 = Ligeiro movimento da orelha e/ou da cabeca e/ou do
pescoco
1 = Movimento intenso da orelha e/ou da cabega efou do
pescoga
0 = Movimento intenso da orelha e da cabega e/ou do pescogo
e movimento do corpo
Nota:
3= Sem resposta
2=Move o membro lentamente sem levanta-lo
1=Levanta 0 membro lentamente
0= Levanta o membro rapidamente antes ou quando tocado
e/ou move os outros membros e/ou cabeca e/ou tronco
Nota:
3=Sem resposta
2=Move o membro lentamente sem levanta-lo
1=Levanta o membro lentamente
0= Levanta o membro rapidamente antes ou quando tocado
e/ou move os outros membros e/ou cabeca e/ou tronco
Nota:
3= Balanco intenso, risco de queda ou queda. Abduz (postura
ampla) os membros torécicos e/ou pélvicos efou um membro
desalinhado ou cruzado.
2= Balango moderado. Membros tordcicos efou pélvicos
abduzidos (postura ampla) e/ou um membro desalinhado.
1= Nenhuma ou leve oscilagdo. Um membro abduzido
(postura ampla).
0=Sem balangar. Suporte de peso em todos 0s membros ou
descanso de um membro.
Nota:
3=Sem respostas
2= Movimento lento da cabeca e/ou pescoco &/ou orelha(s)
1= Movimento rapido da cabeca e/ou pescogo efou orelha(s)
0=Movimento rapido da cabeca efou pescogo e/ou orelha(s) e
movimento do corpo
Nota:
3= Sem resposta
2= Ligeiro movimento da cabeca e/ou pescogo efou orelha(s)
1= Movimento intenso da cabega e/ou pescoco e/ou orelha (s)
0= Move a cabega e/ou pescogo efou orelha (s) e membraos(s)
Nota:

Para avaliagao de ataxia foi utilizada a Tabela 5, adaptada da Escala de Mayhew [39]. Nessa escala
sdo avaliados pardmetros de anormalidade na marcha, onde ¢ dada uma nota de 0 a 5, sendo 0
sem déficits neurologicos de marcha e 5 quando o animal ndo consegue ficar em pé mesmo com



incentivo, indicando grau maximo de ataxia. Para fazer essa avaliacdao é necessario que alguns
testes sejam feitos, como: andar com o animal em linha reta, fazer curva para direita e esquerda e
subir e descer rampa.

Tabela 5. Escala de avali¢ao de ataxia

Escala de Graduacgéio de Ataxia

Grau 0 sem déficits neurolégicos de marcha

Graul déficits neuroldgicos minimos observados com marchas normais e requer testes de
manipulagdo (cruzar as pernas, balangar a cauda, fazer circulos apertados, subir e descer
rampa e recuar)

Grau 2 marcha levemente anormal observada durante uma caminhada, desempenho bem-
sucedido, mas quando solicitados tem lentiddo na resposta. Ao descer colinas a trote ou
galope tropegam, tém a m3o dianteira pesada, exigem muita perna para manter a propulsio,
saltam como coelhos ao galopar e arrasta muito os dedos traseiros no trote.

Grau 3 Anormalidades de marcha facilmente reconheciveis que s3o muito piores quando o
animal contorna obstaculos ou a cabega esta elevada.

Grau 4 Muito ataxico, cai especialmente em circulos apertados ou apoiados. Geralmente se
recusara a ir mais rapido do que uma caminhada. Além disso, é possivel que o cavalo caia
facilmente ou quase caia quando solicitado a caminhar ou realizar atividades normais.

Grau 5 Deitado, pode nem conseguir ficar em pé mesmo com incentivo.

Os quatro dias que antecederam o fornecimento do 6leo, foram considerados D0. Nesses dias
ocorreu administragio somente de glucose de milho (mel Karo®), sem o 6leo com CBD. Este
periodo foi considerado controle. Nos dias 1 e 2, foi administrada por via oral (VO) uma
quantidade de 6mg/kg e 8mg/kg, respectivamente, e posteriormente 10mg/kg do dia 3 ao dia 9 do
suplemento contendo canabidiol, a uma concentracdo de 250mg/ml (Grafico 1). O volume final
de 20 mL era ajustado com uma quantidade variavel (qsp) de glucose de milho (mel Karo®). Para
a administragd@o, no canto da boca, utilizou-se seringa de 20mL, de acordo com as imagens le 2.
Foi garantido que o animal ingerisse a quantidade total da mistura.

Imagem 1. Seringa preenchida com Imagem 2. Administragdo do
Mel Karo e 6leo contendo CBD. oleo contendo CBD.

-

Imagem 3. Animal 2 horas Imagem 4. Animal 2 horas apds
ap6s administracdo do CB administragdo do CBD




Figura 1. [lustra¢do dos procedimentos realizados durante o experimento.
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O estudo ocorreu durante 13 dias. O animal era mantido das 12:00 horas até as 17:30 horas na
baia, com feno e 4gua a vontade e o resto do tempo no piquete, com pastagem e agua a vontade.
Durante todo o tempo esteve em companhia de outro animal da mesma espécie (alojado na baia
da frente) ou no mesmo piquete. O mesmo foi monitorado durante todo o estudo quanto a
altera¢des de comportamento, estado clinico e efeitos adversos. A administragdo do 6leo e as
avaliacGes foram feitas de acordo com a Figura 1.

Resultados

Hemograma e Bioquimico

De acordo com a tabela 6 ndo houve qualquer alteragcdo nos exames bioquimicos. Na tabela 7
também nao houve alteracdes expressivas no hemograma, exceto os eosinodfilos que tenderam a
normalidade no dia 10 (D10). Os resultados das analises dos hemogramas e dos bioquimicos estao
representados nas tabelas abaixo (Tabelas 6 ¢ 7):

Tebela 7. Hemograma do animal que recebeu Gleo enriquecido com CBD um dia antes do inicia

da administrago (inici2l) € um dia apés a final do experimento (final).
Tabela 6. Bioquimico do animal que recebeu dleo enriquecido com CBD um dia antes do inicio

da administracao (inicial) e um dia apés o final do experimento (final). [y I::HI ::al mmm:f::m
Inicial Final Valores de Referéncia® Hemacias (10%6/ L) 688 675 55295
Albumina (g/dL) 36 33 26337 Hemoglobina (g/6L) 131 126 8a1a
VOM 1) 52 52 9as52
AST (UIfL) 263 272 58a94 cHEm (%) 6 26 ste3s
ALT (UI/L) - 12 3a23 Leucdcitas (<1043 ut) 91 83 6212
Creatinina (mg/dL) 0,9 1 1,2a19 Mieidcitos (x1003f t) 0 0 0
Metamielocitos (A0°3/l) 0 o 0
GGT(UI/L) 19 16 43a134 Sastonetes L0541y B o 002
Uréia (mg/dL) 39 41 21,2351,3 Segmentados (x10%3/ L) 65 5 35275
TKanevo, 1997, Linfécitos (x1003/ j) n E 15250
Monécitos (x10°3/ L} o 1 2a10
Eosinefilos (x10°3/ L) o 2 2212
Basofilos (x1043/ L) o o 023
Plaquetas (x103/ ul) 204 25 1002500
PPT (8/0L) 74 7 52279
Fibrinogénio (md/dL) 00 200 1002 400
Pesquisa de hemoparasitas  negativo negative negativo

“Jain, 1956



Exame fisico completo e Avaliagcdo Comportamental

Nos exames fisicos realizados ao longo do experimento, o animal apresentou aumento de
motilidade intestinal, porém dentro dos padrdes de normalidade para a espécie.

Em relacdo a avaliacdo através do Etograma Comportamental foi observado que o animal defecou
em todos os dias do experimento logo ap6s a administragdo do 6leo, sendo que o contrario nao
ocorreu nos dias controle (D0). Em alguns dias o animal defecou apenas na primeira avaliacdo
p6s administragao e em outros defecou nas duas avaliagdes pos administracao.

Os demais comportamentos avaliados (Tabela 1) ndo tiveram alteragdes significativas.
Pardmetros de Sedacdo
Segundo a Tabela 2, o animal apresentou apenas uma sedagéo leve em alguns dias do experimento

Figura 2. Analise dos parametros avaliados através da Tabela de Graduagao de Sedagao (Tabela
2). Onde 0 indica animal ndo sedado e 3 indica grau maximo de sedago.

Avaliacdo de sedacgdo através da Tabela 2

i I
0
Dia-4 Dia-3 Dia-2 Dia-1 Dial Dia2 Dia3 Dia4 Dia5 Dia6 Dia7 Dia8 | Dia9

DO D1 D2 D3 D4 D5 D6 D7 D8 D9
M Primeira avaliagdo (TO) ® Segunda avaliagdo (T1) M Terceira avaliagdo (T2)
De acordo com a Tabela 3, o animal ndo apresentou sedagdo em nenhum dos dias do
experimento (Figura 3) (Imagens 3 ¢ 4).

Figura 3. Analise dos parametros avaliados através da Escala Visual de Avalia¢ao de Sedagdo
em Equinos. Onde menor que 6 indica animal ndo sedado, maior ou igual a 6 indica animal
sedado e 5 e 6 indica uma zona de incerteza.

Avaliacdo de sedagdo através da Tabela 3
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A Tabela 4 mostra que o animal ndo apresentou sedagdo, pois esteve abaixo de 7 em todos os dias
do experimento (Figura 4).



Figura 4. Analise dos parametros avaliados através da Tabela de Avaliagdo de Sedacdo com
Estimulos. Onde menor ou igual a 7 indica que o animal ndo esta sedado; maior ou igual a 8
indica animal sedado e zona de incerteza entre 7 e 10.

Avaliacdo de sedacdo através da Tabela 4
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Parametros de Ataxia

Segundo a Tabela 5, o animal ndo apresentou grau elevado de ataxia, tendo nota 1 apenas nos dias
D2, D3 e D4 (Figura 5).

Figura 5. Analise dos pardmetros avaliados através da Escala de Graduagdo de Ataxia.
Onde 0 ¢ igual a sem déficits neuroldgico de marcha e 5 indica grau maximo de ataxia.

Graduagdo de ataxia segundo a Tabela 5
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Discussao

Até onde é do conhecimento da autora, ndo ha nenhum trabalho descrito com a dose de
10mg/kg/dia em equinos. Em cées, doses de 2,5 mg/kg foram utilizadas para o tratamento da
osteoartrite e epilepsia [26,27,28], embora a seguranca tenha sido avaliada na escalada de doses
de até 62 mg/kg [29]. Em outro estudo o CBD foi administrado na dose de 0,3mg/kg juntamente
com o suplemento alimentar em um periodo de 56 dias. [22]

Este estudo teve como objetivo principal avaliar se uma dose de 10mg/kg do 6leo enriquecido
com CBD, causaria altera¢cdes comportamentais ou nos parametros sanguineos de um animal
higido. Também teve como objetivo avaliar efeitos de sedacdo e/ou ataxia no mesmo animal
durante o tratamento preconizado. De acordo com os resultados, verificou-se que a dose de CBD,
uma vez ao dia, ndo provocou altera¢Ges significativas de sedagdo e ataxia de acordo com os
scores empregados, assim como, nos parametros comportamentais, sanguineos e exame fisico.

Os efeitos adversos associados ao tratamento com CBD sdo algumas vezes semelhantes aos
efeitos relatados em humanos [30,31], como, o aumento de pardmetros sanguineos, incluindo



fosfatase alcalina (ALP), alanina aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase (AST) e
bilirrubina total [32, 33]. Nesse estudo, o exame bioquimico apresentou uma leve diferenga nos
eosinofilos, sendo que antes da administragdo do 6leo ele se encontrava levemente aumentado e
no periodo apds a administracdo tendeu a normalidade, podendo estar relacionado a outros fatores,
diferentes da administracdo do CBD. Em geral, os exames sanguineos realizados (Tabelas 6 e 7)
mostraram que as alteragdes ocorreram dentro dos valores de referéncia para espécie [34].

A avaliagdo feita através do Etograma (Tabela 1) utilizado nesse experimento foi feita com intuito
de atestar que o animal ndo sofreu qualquer tipo de estresse e incomodo significativos, mostrando
que o grau de bem-estar estava dentro dos parametros ideais [35].

A sedagdo € um efeito colateral comprovadamente associado a aplicacdo de CBD em humanos e
caes [19, 21]. De acordo com os testes utilizados nesse experimento (Tabelas 2, 3 e 4) o animal
ndo apresentou sedacdo, exceto pela tabela 5 que mostra um nivel de sedagdo minimo. Pode-se
sugerir, entdo, que o animal encontrou-se apenas levemente tranquilizado. E importante ressaltar
que o aumento ou ndo do score de sedagdo pode ter ocorrido devido a propensdo do proprio animal
[27]. Outros testes sdo necessarios com um nimero maior de animais ¢ em intervalo de tempo
maior para que seja comprovada a existéncia ou ndo de efeitos colaterais em cavalos, o que ndo
ocorreu nesse experimento.

Embora algumas pesquisas revelem que o CBD se mostrou clinicamente bem tolerado por caes,
em alguns deles foram relatados efeitos colaterais, incluindo sinais neurologicos, como
hiperestesia, ataxia e déficits proprioceptivos [27]. Nesse experimento, o animal apresentou
alteracdes de ataxia nos dias D2, D3 e D4, de acordo com a avaliacdo de Mayhew (Tabela 5).
Nesses dias foi dado um score de grau 1 (Grafico 5), indicando que houve apenas um déficit
neuroldgico minimo, apresentando marcha normal, mas em alguns momentos havendo esbarro
das canelas umas nas outras ao fazer circulos fechados. Apesar do score dado nesses dias, o animal
ndo ficou impossibilitado de trotar, de descer rampa e de desenvolver qualquer atividade
normalmente, sendo quase que insignificativa esta alteracao.

Durante o estudo ndo houve qualquer intercorréncia que pudesse gerar danos ao modelo
experimental utilizado. Portanto pode-se inferir que uma dose de 10mg/kg de 6leo enriquecido
com CBD, administrada por via oral, uma vez por dia, € segura para animais da espécie Equus
Caballus, segundo os parametros avaliados.

Conclusao

Nesse estudo o 6leo enriquecido com CBD (10mg/kg) foi totalmente ingerido sem nenhuma
dificuldade e sua administracdo nao resultou em alteracdes significativas nos escores de sedacao
ou ataxia ao comparar com os valores basais obtidos durante o periodo controle. Também néo
foram observados efeitos gerados pelo tratamento no exame fisico, nos parametros sanguineos e
nem na avaliacdo comportamental. Portanto é possivel inferir que, além de ser totalmente
palatavel, o suplemento enriquecido com CBD, na dose de 10mg/kg SID, ndo provocou alteragdes
significativas que possam vir a causar danos ao animal no periodo de tempo e na dose
administrada.

Entretanto, para que seja comprovada a seguranca da utilizacdo do fitoterapico nessa espécie, €
necessario que mais testes sejam feitos com um maior nimero de animais, em um periodo maior
de tempo e em animais de idades diferentes.
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