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RESUMEN

La Cannabis sativa es una de las drogas mas consumidas a nivel mundial y nacional,
actualmente, debido a legislaciones mucho més permisiva enfocada a su uso y posesion por
el humano, se ha producido un incremento exponencial de casos de intoxicacién por
Cannabis sativa por parte de mascotas en los ultimos afios, esto debido a una mayor
exposicion a este tipo de toxicos, siendo los perros los que se ven mayormente afectados,
debido a su poca seleccion a la hora de consumir alimentos.

Junto con lo anterior, la falta de informacion de la situacion nacional frente a esta
problematica es que se considerd de gran importancia la realizacion de esta memoria. Asi,
se estableci6 como objetivo principal el realizar una revision sistematica y actualizada
sobre la intoxicacion por Cannabis sativa en perros, considerando los aspectos
toxicoldgicos y clinicos, herramientas diagnosticas, terapéuticas y prondstico.

Esto permitira el poder conocer como manejar las intoxicaciones de este tipo, las cuales en
la préactica clinica han ido en aumento y, ademas, proponer un protocolo terapéutico para
nuestros pacientes caninos.

Para este proposito, de un universo de 317 trabajos cientificos obtenidos en la basqueda, de
los cuales fueron seleccionados de acuerdo con los objetivos especificos y con los criterios
de inclusién y exclusion propuestos, quedando asi 28 manuscritos, estos fueron valorizados
y catalogados segun su procedencia, a través del factor de impacto y grado de disefio
experimental, para asi poder ser utilizados en la redaccion de esta monografia y proponer
un protocolo terapéutico. De esta manera, se logrd escribir una monografia cuyas fuentes
bibliograficas poseen un factor de impacto promedio de 11,97 puntos, para la realizacién de
esta memoria de titulo.

Dentro de las principales discusiones generadas en esta tematica, surge la problematica de
la falta de informacion a nivel nacional respecto al tema, asi como su prevalencia e
incidencia en el pais, la dificultad de llevar a cabo ciertos tratamientos o diagnosticos
debido a la falta de equipamiento y material necesario para realizarlos, y las diferencias en
la prevalencia de la signologia presentada, entre otras.

Con todo lo anterior, se puedo concluir que, la intoxicacion por Cannabis sativa en perros



es una patologia que ha venido en aumento en el Gltimo tiempo, esto ha fomentado su
investigacion, sin embargo, aun quedan interrogantes por responder respecto a su
toxicodinamia y a los receptores que participan en la intoxicacion, no obstante, a partir de
las referencias consultadas, se logrd plantear un protocolo terapéutico atingente a la
realidad del pais.

Palabras claves: Marihuana/Cannabis sativa; Intoxicacién en pequefios animales de compaiiia;
Intoxicacion en perros; Intoxicacion por marihuana en perros; Intoxicacion por Cannabis sativa en
perros; Intoxicacion por THC en perros.



ABSTRACT

Cannabis sativa is one of the most consumed drugs worldwide and nationally, currently,
due to much more permissive legislation focused on its use and possession by humans,
there has been an exponential increase in cases of Cannabis sativa poisoning by pets in
recent years, this due to greater exposure to this type of toxins, with dogs being the ones
that are most affected, due to their lower selection abilities when it comes to consuming
food.

Along with the above, the lack of information on the national situation regarding this
problem is that the preparation of this report will be considered of great importance. Thus,
the main objective of this report was to carry out a systematic and updated review on
Cannabis sativa intoxication in dogs, considering toxicological and clinical aspects,
diagnostic and therapeutic tools, and prognosis.

This will allow us to know how to manage poisoning of this type, which in practice has
been increasing, and also propose a therapeutic protocol for our canine patients.

For this purpose, from a universe of 317 scientific papers obtained, these were selected
according to the specific objectives and with the proposed inclusion and exclusion criteria,
thus leaving 28 manuscripts, which were valued and cataloged according to their origin,
impact factor and degree of experimental design, in order to be used in the writing of this
monograph and propose a therapeutic protocol. This way, it was possible to redact a
monograph based on bibliographic sources with an average impact factor of 11.97 points
during the realization of this title report.

Among the main discussions generated on this subject, the problem of the lack of
information at the national level regarding this subject arises, as well as its prevalence and
incidence in the country, the difficulty of carrying out certain treatments or diagnoses due
to the lack of equipment and material necessary to carry them out, and the differences in the
prevalence of the signology presented, among others.

With all of the above, it can be concluded that Cannabis sativa intoxication in dogs is a
pathology that has been increasing in recent times, this has encouraged its investigation,
however, there are still questions to be answered regarding its toxicodynamics and the

recipients involved in poisoning, however, based on the references consulted, a therapeutic

\'



protocol relevant to the reality of the country was proposed.

Keywords: Marijuana/Cannabis Sativa; Poisoning in companion animals; Poisoning in dogs;

Marijuana intoxication in dogs; Cannabis poisoning in dogs; THC intoxication in dogs.
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INTRODUCCION

La Cannabis sativa, también conocida popularmente como “Marihuana”, es la droga de
mayor consumo a nivel mundial, y es usada recreacionalmente por sus efectos
psicoactivos, y en menor medida por sus fines terapéuticos. Segun lo indicado en el
“Décimo Tercer Estudio Nacional de Drogas en Poblacion General de Chile”, realizado en
el afo 2018, se ha visto un crecimiento exponencial del consumo de marihuana desde la
década de los 90 (SENDA, 2019). Junto con lo anterior, hoy en dia en Chile, se encuentra
autorizado el consumo de Cannabis sativa siempre que sea exclusivo, privado y préximo
en el tiempo, lo que le ha dado a la “marihuana”, el lugar de la droga de mayor
popularidad a nivel nacional para el autoconsumo.

Debido a lo anterior, ha existido un aumento en los casos de intoxicacion con “marihuana”
en perros de compafiia, esto por el consumo como tal o de sus derivados, los cuales se
pueden encontrar en alimentos y/o medicamentos, y por ende, pueden quedar al alcance de
las mascotas.

Actualmente en Chile, no se han publicado estudios de este tipo de intoxicacidon en
medicina veterinaria, a pesar de tener una casuistica en aumento en el tltimo tiempo.

Por lo descrito anteriormente, es que se considera esta revision necesaria, para asi tener
una fuente actualizada y confiable sobre como abordar este tipo de intoxicaciones, y en el
correcto manejo respecto al paciente y sus duefios. Dentro de los animales de compaiiia,
los que mayoritariamente se ven mas afectados son los perros, en un gran porcentaje en
comparacioén al resto de las mascotas, debido a ello, es que esta monografia se enfocd
principalmente en las intoxicaciones con Cannabis sativa causadas en perros, con el
propdsito de proponer su correcto manejo a la hora del diagndstico, tratamiento y

pronostico.



REVISION BIBLIOGRAFICA

Generalidades

La Cannabis sativa conocida popularmente como “Marihuana” es la droga ilicita de mayor
consumo a nivel mundial. Esta proviene de las flores de la planta de Cannabis sativa y es
usada recreacionalmente por sus efectos psicoactivos y en menor cantidad por sus efectos
terapéuticos (Huerta y Navarro, 2015). Actualmente se encuentra altamente distribuida por
el mundo debido a su adaptacion geo climatica y ecosistémica (Reekie et al., 2017,

Rodriguez y Fontaine, 2020).

En la actualidad se han realizado estudios respecto a la posesion legalizada de la Cannabis
sativa y su impacto en la poblacién humana vulnerable, sin embargo, son pocos los
estudios realizados respecto a la poblacion de perros y su vulnerabilidad (Howard-Azzeh et
al., 2021). Esasi como Amissah et al., (2022), destaca un estudio desarrollado en Colorado
(USA), que indica una fuerte correlacién entre el nimero de registrados para la tenencia de
Cannabis medicinal y los casos de intoxicacion por Cannabis en perros, con un aumento de
4 veces entre los afios 2005 a 2010. Ademas, destaca que, en los ultimos 6 afos, hubo un
aumento del 448% en informes de casos de intoxicacion por Cannabis sativa en animales
de compafiia en los Estados Unidos (USA) y Canada. Ademas, que el Centro de Control de
Envenenamiento Animal (APCC) informa un aumento del 765% en las llamadas con

respecto a las mascotas que ingirieron cannabis en 2019 en comparacion al afio anterior.

Tanto el uso de Cannabis sp., como de productos derivados del Cannabis han aumentado a
nivel mundial, de igual forma, se ha evidenciado un aumento en el interés cientifico, esto se
ve reflejado en el aumento de citas relacionadas con el cannabidiol (CBD), en Pubmed
desde 40 en los afios 2000-2002 a 458 entre el 2014 y 2016. Junto con esto, en América del
Norte y Europa, se han aprobado leyes que permiten el uso medicinal de productos
derivados del Cannabis en humanos e incluso, algunos paises han aprobado leyes que

permiten el uso recreativo de esta (De Briyne et al., 2021).



Estudios realizados por Howard-Azzeh et al., (2021), en que se evalu6é el aumento de
intoxicaciones por Cannabis sativa en perros de compafiia en USA, debido a una
legislacion més permisiva respecto al consumo humano y factores socioecondmicos,
concluyeron en que hay un aumento en las llamadas por intoxicacién por Cannabis sativa
en perros, a medida que las sanciones estatales disminuyen o se eliminan, respecto a la
posesion y uso de la marihuana, asi como también, la urgente necesidad de una educacion
publica y de las comunidades médico veterinarias, respecto a la identificacion y atenciones

por intoxicaciones por Cannabis sativa.

Segun datos del centro de control de intoxicaciones animales, de los Estados Unidos de la
Society for the Prevention of Cruelty in Animals (ASPCA), los perros menores de 1 afio son
las victimas més frecuentes de intoxicacion, junto con esto, se indica que alrededor de un
96% de las intoxicaciones por marihuana ocurren principalmente en perros, seguido de un

3% de gatos y de un 1% en otras especies (Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020).

Estudios realizados por Meola et al., (2012), en los que, se evaluaron los casos de toxicosis
por consumo de marihuana en perros en estados de USA, donde se encuentra legalizada el
uso de marihuana medicinal, concluyeron en que a medida que se encuentra una mayor
disponibilidad de marihuana medicinal en la poblacion general, se observd un aumento
exponencial en el nimero y gravedad de los casos de intoxicacion por marihuana en

animales de compafiia.

Segun lo indicado en el “Décimo Tercer Estudio Nacional de Drogas en Poblacion General
de Chile”, realizado en el afio 2018, se ha visto un crecimiento exponencial del consumo de
marihuana desde la década de los 90 (SENDA, 2019). Junto con lo anterior, hoy en Chile el
consumo de Cannabis, se encuentra permitido siempre que este sea exclusivo, privado y
proximo en el tiempo, de esta manera, se ha posicionado como la droga de mayor
popularidad en el pais para el autoconsumo. Esto genera a su vez, una mayor probabilidad
del consumo accidental de estas sustancias por parte de las mascotas de compafiia, lo que
puede resultar en su intoxicacion. (Dominguez, 2015; Huerta y Navarro, 2015).
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Descripcion botanica

La Cannabis Sativa es una de las primeras plantas cultivadas por el hombre, 4.000 afios
antes de Cristo ya se encuentran hallazgos arqueoldgicos de su cultivo, para la obtencién de
fibras y usos medicinales en Asia. Actualmente se encuentra altamente distribuida por el

mundo, debido a su adaptacion geo climatica y ecosistémica (Rodriguez y Fontaine, 2020).

La Cannabis sativa proviene de la familia Cannabaceae, esta es originaria de Asia, es anual
y dioica (es decir, flores macho y hembras se encuentran en distintas plantas). Sin embargo,
pueden existir ejemplares hermafroditas. La altura promedio que suelen alcanzar va de 1 a
3 metros, es de tallos erectos, estriados longitudinalmente, ramificados con interior lefioso.
Es de hojas palmeadas, con 7 lobulos, de bordes aserrados de color verde y con presencia
de tricomas. Los tricomas glandulares producen una resina para proteger a la planta contra
las agresiones externas. Tiene inflorescencias en las axilas de las hojas superiores o al
terminar las ramas, con bracteas herbaceas y glandulosas (Figura 1). La época de floracion
comienza cuando las horas de oscuridad superan las 11 horas, con un ciclo que dura desde
4 a 12 semanas, dependiendo de la variedad y condiciones ambientales (Angeles et al.,
2014; Mondino et al., 2019; Rodriguez y Fontaine, 2020).
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Figura 1: Planta de Cannabis sativa. A. Grupo de Cannabis sativa hembras; son plantas enteras de
aproximadamente 2 metros de altura, en floracién. Se puede ver que las hojas son palmeadas, con 7 l6bulos,
de bordes aserrados, de color verde. Recuadro de color naranja, se logra ver una de las inflorescencias de la
planta. B. Inflorescencia de Cannabis sativa de una variedad “Purple Haze”, donde las flores tienen un color
mas violaceo. Se observan los tricomas glandulares, asi como hojas cercanas a las flores. En el recuadro
amarillo, se aprecia una flor Unica. C. Flor de Cannabis sativa con gran cantidad de tricomas glandulares.
(Modificado de Mondino et al., 2019)

El término "marihuana”, se usa tipicamente para los capullos de flores resinosos secos y
psicoactivos y las hojas de la planta de cannabis, pero puede referirse a cualquier parte de la
planta de Cannabis que contenga més del 0,3% de THC (De Briyne et al., 2021).

Composicion de la Cannabis sativa

La composicion de la planta consta de aproximadamente de 538 compuestos quimicos de
diversas clases, siendo los mas relevantes los fitocannabinoides, terpenos y compuestos
fendlicos (André et al., 2016; Mondino et al., 2019).

Los fitocannabinoides son los metabolitos mas abundantes y exclusivos, que se encuentran

principalmente en la resina que se produce por los tricomas glandulares de las flores
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femeninas (Angeles et al., 2014; André et al., 2016). Estos son representados como un
grupo de compuestos terpenofendlicos de entre 21 a 22 carbonos. Hoy en dia se han
reportado mas de 100 de estos metabolitos, siendo los mas estudiados el A9-
tetrahidrocannabinol (THC) y el Cannabidiol (CBD). Los fitocannabinoides son de gran
importancia ya que, son capaces de interactuar con receptores endogenos, produciendo
diferentes efectos. Los efectos psicotropicos se deben principalmente al THC, y
actualmente se estan atribuyendo diferentes efectos farmacolégicos positivos al CBD, tales
como antiepilépticos, inmunosupresivos, cardiovasculares, antinflamatorios, entre otros
(Angeles et al., 2014; André et al., 2016; Mondino et al., 2019).

Los terpenos son considerados uno de los grupos fitoquimicos mas grandes y solo en la
planta de Cannabis, se han logrado identificar mas de 140 metabolitos (Angeles et al.,
2014; André et al., 2016; Mondino et al., 2019). Estos son los encargados de dar sabor y
olor a las diferentes variedades de la planta, y se pueden obtener facilmente al realizar una
destilacion por arrastre con vapor, lo que permite la elaboracién del aceite esencial de
Cannabis, el cual varia en su composicion y variedad de terpenos dependiendo del tipo de
planta Cannabis, el estado de maduracion de esta, las condiciones ambientales y del mismo
proceso utilizado para la elaboracion de los aceites (Angeles et al., 2014; André et al.,
2016). Ultimamente, se les han atribuido diferentes actividades farmacoldgicas e incluso,
que podria producir efectos sinérgicos junto con los Cannabinoides (Angeles et al., 2014;
Mondino et al., 2019).

El grupo de los compuestos fenolicos, esté distribuido ampliamente y en gran cantidad en el
reino vegetal, en el caso del Cannabis, se han identificado alrededor de 20 de estos
metabolitos, los cuales son compuestos aromaticos que se encuentran ubicados
principalmente en las hojas y su funcion es prevenir el estrés oxidativo. La canflavina A 'y
canflavina B, son dos flavonoides que son exclusivos del Cannabis sativa y se les han
logrado atribuir actividad farmacoldgica, al inhibir la produccion de prostaglandina E,
ademas de sugerir que modulan la accion de los Cannabinoides (Angeles et al., 2014;
André et al., 2016; Mondino et al., 2019).



Sistema Endocannabinoide

El sistema endocannabinoide (SEC), es un importante sistema neuromodulador del Sistema
Nervioso, y comprende una sefializacion intracelular compleja en la que se ve la
participacion de receptores especificos para Cannabinoides (CB), junto con sus ligandos
enddgenos denominados endocannabinoides (CE), y por ultimo, las enzimas responsables
tanto de sus sintesis como de su degradacion, todo esto, con el fin de desempefar una
funcién fisioldgica en diferentes sistemas, en los que principalmente se ven afectados el
sistema neuroldgico, inmunitario e inflamatorio (Freundt-Revilla et al., 2017; Brutlag y
Hommerding, 2018).

El SEC se ve involucrado en multiples procesos, tanto fisiolégicos como fisiopatoldgicos,
entre los que se pueden identificar el desarrollo neuronal, la plasticidad sinaptica, la
memoria, la funcién inmunitaria y la inflamacion, en el apetito, el metabolismo energético,
la regulacion de estrés, entre muchos otros, es por esto, por lo que, los Cannabinoides
encontrados en la planta de Cannabis pueden modular estos procesos, actuando en los
receptores del SEC (Mondino et al., 2019).

Una vez que fueron descubiertos los principales fitocannabinoides y se lograra la sintesis de
analogos sintéticos de THC, en el afio 1988 fueron descubiertos los receptores de los
Cannabinoides, seguidos de los receptores especificos CB1 y CB2, en los afios 1990 y

1993 respectivamente (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019).

Estudios realizados por Matsuda et al., (1990), a través de la experimentacion con ratas,
lograron describir un receptor acoplado a la proteina G, ubicado en el sistema nervioso
central y en menor cantidad en el periférico, este fue llamado CB1 y fue el primer receptor
especifico descrito para los Cannabinoide. Posterior a esto, estudios realizados por Munro
et al., (1993), lograron identificar un segundo receptor, al cual llamaron CB2, y este se

encuentra expresado principalmente en células del sistema inmune y hematopoyético.



Los receptores CB1 se encuentran principalmente localizados en el Sistema Nervioso
Central (SNC), y en menor medida en el Sistema Nervioso Periférico (SNP). Al encontrarse
ubicados en el SNC, estan involucrados en la funcion cognitiva, emocional, el movimiento,
el apetito y tener una funcion neuro-protectora en eventos postraumaticos, asi como en
enfermedades degenerativas. Mientras que aquellos receptores ubicados en el SNP se ven
implicados en la percepcion del dolor y en efectos cardiovasculares, gastrointestinales y
respiratorios. Al activarse inhiben la liberacion retrograda de la acetilcolina, dopamina,
GABA, serotonina, histamina, glutamato, noradrenalina, entre otros, es por lo que su

activacion puede derivar en efectos psicotropicos (Brutlag y Hommerding, 2018).

En la especie canina, ademas, se han detectado receptores CB1 en la piel de perros sanos,
en las glandulas sudoriparas, sebaceas, salivales, los foliculos pilosos y en el hipocampo,
asi lo confirman estudios realizados por Dall’aglio et al., (2010), y Campora et al., (2012).

Los receptores CB2 se localizan principalmente en el SNP y su activacion no tiene un
efecto psicotrdpico. Estos se ven involucrados en la reduccion de la inflamacién y el alivio
en el dolor cronico, su activacion se ve reflejada en la inhibicion de la activacion de
citoquinas proinflamatorias y la posterior liberacion de citoquinas antiinflamatorias

(Brutlag y Hommerding, 2018).

Los receptores, se encuentran en abundancia dentro de los tejidos epiteliales del embrion en
desarrollo, con concentraciones mas altas en el sistema nervioso, los érganos sensoriales y
el tejido tiroideo. EI CB1, es importante en la diferenciacion neuronal normal y en el
crecimiento axonal durante el desarrollo neuronal. El animal desarrollado, tiene la
concentracion mas alta de CB1 en los ganglios basales y el cerebelo, es por lo que, la
sefializacion a través del receptor CB1, es necesaria para el aprendizaje motor en el
cerebelo, asi como, en la ayuda en la codificacion de la memoria, la modulacién del apetito,
el dolor y animo. Mientras que, los receptores CB2 cumplen un papel en el sistema

inmunitario (Reekie et al., 2017; Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019).



Al interactuar los CE y el THC con los receptores CB, estos estan presentes en la neurona
postsinaptica donde actlian a través de mecanismos de sefializacion sinaptica retrogrados,
para inhibir la liberacion de neurotransmisores de las neuronas presinapticas. Los
endocannabinoides se sintetizan, segun sea necesario, a partir de fosfolipidos de membrana,
para actuar de forma autocrina o paracrina, y se inactivan rapidamente mediante hidrdlisis

después de la internalizacion en la célula cercana (Brutlag y Hommerding, 2018).

En los dltimos afios, se han realizado estudios en los que se indica la existencia de
receptores adicionales a los CB, los cuales pueden interactuar con los CE, como por
ejemplo, el TRPV1, el cual puede tener una importancia significativa al desempefar
funciones en los trastornos motores, la proteccion en oidos y piel, asi como, proteccion en
mucosas gastrointestinales, entre otras (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al.,
2019)

Toxicidad

La dosis letal 50 (DL50), asi como la dosis letal minima (DLM) de marihuana en perros y
gatos, no se ha logrado establecer, debido a que resulta bastante complejo establecer la
dosis toxica en base a Cannabis sativa crudo o del consumo del material vegetal, esto
debido a las grandes variaciones que existe en el contenido de Cannabinoides en las
distintas variedades de planta y sus preparaciones. Sin embargo, dosis de 3 a 9 g/kg por via
oral de THC en perros, han mostrado ser seguras, recuperandose a las 24 horas post
ingestion (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019; Howard-Azzeh et al.,
2021).



Vias de Ingreso

Existen mdaltiples formas en las que se pueden encontrar productos de Cannabis sativa
(Figura 2), dentro de estas presentaciones se puede describir: en forma de cigarrillos de
Cannabis sativa con fines recreacionales, en esta presentacién el contenido de THC puede
variar por multiples factores como: las variedades de cultivo, el tipo de cepa entre otros, y
puede ir desde un 0,4% hasta un 20% de concentracion de THC. Otra de las fuentes de
consumo es la resina de Cannabis conseguido de la planta en flor, se le conoce
comUnmente como “Hashish” o aceites de Hash, en este formato las cantidades de THC
suelen ser muy concentradas, llegando a un 20% o maéas. Actualmente también se ha
observado un aumento en la “cocina cannabica”, entre las que se elaboran galletas,
brownies, bebidas, entre otros productos, en los cuales varia la concentracion de THC,
asimismo se encuentran formulaciones con contenido de Cannabis en ungiientos, cremas,
aceites y farmacos. Ademéds, se ha observado un aumento en la produccion de
Cannabinoides sintéticos, los cuales son consumidos como alternativas a la “marihuana”

(Janeczek et al., 2018; Mondino et al., 2019).

Figura 2: Fuentes de intoxicacién por Cannabis sativa en perros. Principales fuentes de
intoxicacion por consumo de material vegetal, asi como alimentos en base a marihuana, cigarrillos, aceites de
Cannabis, productos medicinales, entre otros, elaborados con marihuana (Mondino et al., 2019).
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La forma mas comun de intoxicacion en pequefios animales es la ingestion accidental de
productos comestibles, ya sean caseros o comerciales, en su mayoria suelen ser galletas o
brownies, preparados con aceites de Cannabis sativa o con “mantequilla de marihuana”, los
cuales contienen altas concentraciones de THC. En segundo lugar, la fuente de exposicion
es el consumo de hojas de la planta en si, las cuales se puede encontrar en las colillas de los
cigarrillos de marihuana. En tercer lugar, se encuentra el consumo de preparaciones
medicinales con base de Cannabis sativa y/o medicamentos (Brutlag y Hommerding,
2018). Las razas de perros pequefios tienen mayor susceptibilidad a la intoxicacién, esto
debido a que necesitan una menor dosis para producir la signologia. Si bien los gatos
pueden verse afectados por esta intoxicacion, estos al poseer conductas mucho mas
selectivas, al momento de ingerir alimentos, presentan una menor probabilidad de consumo

de Cannabis sativa o alguno de sus derivados (De Briyne et al., 2021).

Toxicodinamia

El THC tiene un patrén farmacocinético con multiples comportamientos, los cuales cuentan
con una fase de distribucion y una caida repentina de las concentraciones plasmaticas. La
distribucién se inicia inmediatamente después de la absorcion. Una vez en circulacion, el
THC presenta un alto porcentaje de unidon a una proteina plasmatica de baja densidad,
ademas, una pequefia parte se une a albumina o a las células sanguineas, de esta manera,
Ilega primero a los tejidos mas irrigados como los rifiones, pulmones, higado, cerebro, entre
otros, posteriormente se acumula en tejidos menos vascularizados y finalmente se acumula
en el tejido graso, donde alcanza una vida media de hasta 30 horas. Debido a la naturaleza
lipofilica del THC, este puede atravesar la barrera hematoencefélica y placentaria, es por
esto, que presenta una vida media plasmatica corta, pero una vida media bioldgica
prolongada (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020;
Amissah et al., 2022).

Al atravesar la barrera placentaria, la salud del feto se verd afectada y tendra
concentraciones equivalentes al 10% de lo que presente a la madre (Cardoso et al., 2020).

Mientras que en el cerebro, el THC interactia con neurotransmisores y neuromoduladores.
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Como lo indican Brutlag y Hommerding, (2018), se ha descubierto que los perros tienen
una mayor cantidad de receptores de Cannabinoides en el cerebro que los humanos, lo que
resulta en una mayor sensibilidad a los efectos psicoactivos que provoca el THC. Cuando
un Cannabinoide interacta con un receptor como el CBL1, las proteinas G se activan, lo que
provoca que los canales de calcio (Ca*?) y de potasio (K*), se abran y se cierren, y de esta
forma alterar el SNC. EI THC y la anandamida, que es su agonista endégeno, inhiben la
enzima adenilato ciclasa, de esta manera disminuye la produccién de monofosfato de
adenosina ciclico, lo que provocaria la apertura de los canales de potasio y el cierre de los
canales de calcio, y de esta forma, reducen la liberacidon de diversos neurotransmisores ya
sean inhibitorios o excitatorios, alterando asi el patron de funcionamiento de varios
neurotransmisores, como dopamina, serotonina, noradrenalina, entre otros (Cardoso et al.,
2020).

Tanto la via de administracion, asi como la formulacion, determinan la tasa de absorcion de
Cannabis sativa. Si la via de administracion es inhalatoria, esta provoca una rapida y
eficiente absorcion, llegando al peak de concentracion plasmatica entre 3 a 10 minutos post
inhalacion. Si la via es oral, la absorcion es mucha mas impredecible y lenta, ademas de
producir un pico de concentracion menor en sangre, debido al paso primero por estomago,
donde se observa una disminucion por los jugos gastricos, y su paso por el higado, donde el
THC se ve degradado por enzimas del sistema citocromo p450, es por esto, que el pico de
concentracion en plasma ocurre naturalmente entre 60 a 120 minutos post ingestion, y estas
concentraciones, suelen alcanzar un 25 a 30% de las conseguidas por la via inhalatoria en
los humanos. Cabe destacar que, si el alimento ingerido con Cannabis viene acompariado
de grasas, aceites o solventes polares, la absorcion puede aumentar debido a su naturaleza
lipofilica y asi, alcanzar mayores concentraciones en el plasma (Brutlag y Hommerding,
2018; Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020).

Mondino et al., (2019), indica que, en ratas después de la administracion de THC por via
inhalatoria, los niveles enceféalicos de THC se mantienen altos aproximadamente por 1

hora, mientras que, por via oral, los niveles de THC se encuentran 3 a 6 veces mayores,
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permaneciendo altos durante al menos 4 horas. Esto explicaria que los efectos psicoactivos
de Cannabis consumido por via oral sean méas prolongados que los obtenidos mediante la

via inhalatoria.

La mayor parte de la metabolizacién del THC ocurre en el higado, aunque en el corazon y
los pulmones puede ocurrir en una tasa menor, ademas, de presentar una recirculacion
enterohepatica. En perros, el 80% del THC es eliminado del organismo en
aproximadamente 5 dias post ingestion, entre el 65 a 90% es eliminado de forma directa o
como metabolitos que son excretados por heces, y el 10% al 35% restante, se puede

excretar por orina (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019)

Signos clinicos

La gravedad del cuadro clinico esta ligado directa y proporcionalmente a la dosis que
ingiere el paciente, esto debido a que los receptores de Cannabinoides tienen un
comportamiento bifasico. Junto con esto, la via de administracion también es de
importancia, en donde, si la via es inhalatoria, el cuadro es mucho mas leve en signologia y
duracion, en cambio por la via oral presenta mayores sintomas y tiempo necesario para su

recuperacion (Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020).

Dosis desde 0,5 mg/kg via oral, son suficientes para que tanto perros como gatos
manifiesten signologia clinica, la cual suele ocurrir dentro de 30 a 90 minutos después de la
exposicion al THC, y estos pueden permanecer hasta 72 horas o mas, dependiendo de la
cantidad consumida (Cardoso et al., 2020). Cabe destacar que para de los animales de
compafiia, la intoxicacion con marihuana es un evento agudo y temporal, por lo que

signologia crénica no suele presentarse (Fitzgerald et al., 2013).

En los perros se han descrito signologias similares a la de los humanos, con la dificultad de
la interpretacion de estos por parte del médico veterinario, para la correcta implementacion
de un tratamiento adecuado. Ademas, el cuadro clinico puede verse afectado por factores

intrinsecos, como lo es la tasa de metabolizacion y de excrecion de cada paciente, e incluso
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se ha observado que en pacientes mujeres presentan mayor sensibilidad al THC, esto

debido a su interaccion con el estrégeno (Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020).

Segun la recopilacion de diversos estudios, realizados por Mondino et al., (2019), Cardoso
et al., (2020), De Briyne et al., (2021), Fitzgerald et al., (2021), Amissah et al., (2022), es
que, se pueden identificar una gran variedad de sintomas, de los cuales, en su mayoria se
pueden clasificar como signologia principalmente neurologica, seguido de signos
gastrointestinales y en mucho menor medida, se presentan compromiso cardiorrespiratorio,
ademas, de existir la posibilidad de la combinacion de estas signologias en un mismo

paciente.

Como se mencionO anteriormente, la signologia neurologica es la predominante, la cual
clinicamente es muy variada. En alrededor de 60% de los pacientes caninos, se observa
principalmente una depresion del sistema sensorial. Sin embargo, en algunos casos existe
excitacion del sistema sensorial, seguido de esto, se encuentra ataxia y descoordinacion en
los pacientes, con una presentacion que ve entre un 58% a 88% de los casos, asi mismo,
pero en menor medida, se pueden presentar tremores musculares, vocalizaciones e
hiperexcitabilidad. Otros signos que pueden presentar corresponden a: incontinencia
urinaria, hiperestesia, midriasis, nistagmo, “head pressing” y debilidad muscular, aunque la
prevalencia de estos signos varia entre los diferentes autores (Mondino et al., 2019;
Cardoso et al., 2020; Fitzgerald et al., 2021).

La signologia gastrointestinal, se describe en un tercio de los casos en la literatura, esta
consta principalmente de emesis, sobre todo en los casos en que el consumo fue por la via
oral, esta emesis es consecuencia de la irritacion del tracto gastrointestinal que producen los
componentes del Cannabis. Ademas, se puede presentar sialorrea, polidipsia e ingesta
compulsiva de alimentos (Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020; Fitzgerald et al.,
2021).

Las alteraciones cardiovasculares corresponden a: taquicardia sinusal en casos de dosis
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bajas a medias, aunque cuando las dosis son altas se pueden presentar hipotension y
bradicardia (Mondino et al., 2019). En el reporte de un caso realizado por Williams et al.,
(2015), se describe la variacion desde la bradicardia a la taquicardia en un paciente

intoxicado por Cannabinoides sintéticos.

Entre los signos poco comunes que se describen estan las convulsiones y las condiciones
comatosas. Sin embargo, en estos casos el consumo del producto se habia realizado junto
con chocolate u otras drogas, lo que puede generar las convulsiones. Estudios presentados
por Brutlag y Hommerding, (2018), en los que se evalud la susceptibilidad de convulsiones
producidas por el consumo de Cannabis sativa en perros y ratas, no se observaron
convulsiones en perros, en que se utilizaron dosis diarias cronicas de extractos de Cannabis

con altas concentraciones de THC.

Los casos de muerte de mascotas producto de intoxicacion por Cannabis sativa, son
extremadamente raros, y aquellos que se describen en la literatura, no se han logrado
comprobar la causa exacta de muerte, debido a que muchos de estos casos el consumo fue
junto con chocolate u otras drogas que complicaron el cuadro (Brutlag y Hommerding,
2018).

Diagnostico

El desarrollo de una buena anamnesis es fundamental para lograr un diagndéstico acertado,
esto es un verdadero desafio para el médico veterinario, debido principalmente al caracter
ilicito que tienen estas drogas, es por ello que los tutores pueden negarse a brindar la
informacion necesaria, 0 desconocer la exposicion de la mascota a la droga, debido a esto
es que debe tener especial cuidado en el desarrollo de la anamnesis y en la informacion
obtenida de los tutores. Ademas, identificar la signologia con la que cursa el paciente, una
correcta exploracion fisica y los posibles diagndsticos diferenciales, ayuda a llegar al
diagnostico y asi establecer un correcto tratamiento y pronostico (Mondino et al., 2019;
Cardoso et al., 2020; Fitzgerald et al., 2021).
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Entre los diagnosticos diferenciales que se deben tener presentes y que se pueden encontrar
estan principalmente, las intoxicaciones por: etanol, etilenglicol, barbituricos, ivermectina,
opioides, benzodiazepinas, fenotiazinas, relajantes musculares entre otras, esto debido a la

similitud en las caracteristicas clinicas que presenta el paciente (Cardoso et al., 2020).

Diversos autores indican la prueba de la espectrometria de masa acoplada a la
cromatografia de gases o cromatografia liquida (GC-MS, HPLC-MS) como el “Gold
Standard” para el diagnoéstico de las muestras de una intoxicacion por marihuana en perros,
al identificar la presencia de Cannabinoides en muestras de sangre entera, cabello, orina,
saliva, entre otros. Esta prueba posee una alta sensibilidad y especificidad, no obstante, se
trata de una prueba de mayor costo monetario, tiempo y de personal especializado para su
realizacion (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020).

Otro método diagndstico descrito es la prueba de ELISA, como screening que se ha
realizado en muestras de: saliva, suero, sangre entera u orina. Este método es relativamente
facil de efectuar, de un costo monetario méas accesible y se puede adaptar a diversas
matrices bioldgicas. Sin embargo, la interaccion entre metabolitos de los Cannabinoides y
otras sustancias presentes en las matrices biologicas como el zinc pueden causar reacciones
cruzadas, lo que puede dar como resultado falsos negativos y positivos (Mondino et al.,
2019).

Asimismo, se puede utilizar la prueba de deteccion de drogas en orina, que es de uso
humano. No obstante, este kit no se encuentra validado para el uso en perros, debido a que
los metabolitos del THC conjugados producidos en los perros, pueden causar falsos
negativos, por lo que se considera una prueba no confiable para uso diagnéstico en esta
especie (Meola et al., 2012). Asi, en estudios realizados por Fitzgerald et al., (2021), en los
que se analizaron la orina de 19 perros confirmados o con sospecha de intoxicacion por
marihuana, concluyeron en que el uso de kits de deteccion de drogas para la orina de uso
humano, no es aplicable para los perros, esto debido a sus bajas concentraciones de THC-

COOH en la orina, lo que generaria los falsos negativos, ademas, proponen que el método
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UPLC-MS/MS, puede ser mOas util para el diagndstico de intoxicacion por marihuana en

Perros.

Por otra parte, se puede obtener material vegetal mediante la emesis o lavado gastrico, de
esta forma se puede identificar macroscopicamente estructuras tipicas de la planta de
Cannabis, ademas, de poder ser observada con una lupa binocular, para asi identificar
estructuras epidérmicas caracteristicas de Cannabis sativa, como tricomas (Mondino et al.,
2019; Cardoso et al., 2020).

Ademas, el material obtenido mediante emesis o lavado gastrico, también puede ser
sometido a pruebas fitoquimicas rapidas de tipo cualitativo, como el test de Duquenois-
Levine (Figura 3), el cual puede detectar la presencia de Cannabis y algunos de sus
productos. Sin embargo, el mecanismo quimico exacto no estd del todo dilucidado. La
prueba, consiste en agregar la muestra sospechosa de Cannabis sativa en un tubo de
ensayo, al cual se le agrega el reactivo Duquenois-Levine (Vainillina, etanol al 95% vy
acetaldehido) y se agita. Posterior a esto se debe agregar 2mL de HCI a la muestra, agitar
nuevamente y dejar reposar; si la muestra toma algun color, se debe agregar cloroformo y
dejar reposar por 2 minutos. Al poner el reactivo en contacto con muestras que contengan el
material vegetal de Cannabinoides, este reaccionara formando un halo azul y tornandose

por debajo de este un color violeta (Heredia, 2015; Mondino et al., 2019).
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Figura 3: Prueba de Duquenois-Levine. El tubo A, corresponde a un control positivo para Cannabis
sativa, en el que se puede ver un anillo azulado en la superficie y bajo este un tinte mas violeta. Mientras que,
el tubo B, es la prueba realizada con material que se obtuvo por lavado gastrico, se puede apreciar el anillo
azulado y el tinte violeta que son mas tenues por una menor concentracion (debido principalmente a la
digestion parcial que sufrié la muestra). El tubo C, corresponde a un control negativo, el cual es solo para
comparar los colores (Mondino et al., 2019).

Tratamiento

Debido a que no existe un antidoto especifico, para revertir la intoxicacion por consumo de
Cannabis, el tratamiento es principalmente sintomatico y con terapia de apoyo para el
paciente, ademas, de los manejos médicos para intentar reducir la absorcion del agente
(Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020).

En el caso de que el animal haya consumido por via oral, la descontaminacion del tracto
digestivo se puede realizar siempre y cuando el paciente esté asintomatico y no presente
una depresion del SNC. La induccion de la emesis se recomienda dentro de los primeros
minutos de contacto con el farmaco, la que se puede realizar entre 15 hasta 60 minutos post
ingestion (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020). El
farmaco de primera eleccién para inducir la emesis en perros es la apomorfina (0,04 mg/kg

por via IV o IM), el de segunda opcion es un irritante local, como lo es el peréxido de
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hidrogeno, el cual debe ser utilizado en concentracion iguales 0 menor a un 3%, para asi
evitar dafio de la mucosa gastrica, en una dosis de 1-2 mL/kg, sin exceder la dosis total de
50 mL en perros (Brutlag y Hommerding, 2018; Cardoso et al., 2020). También es
aconsejable el uso de farmacos gastroprotectores, posterior a la induccién de la emesis,
estos pueden ser el uso de ranitidina (0,5-2 mg/kg SC, IV) o sucralfato (0,25-1 g via oral)
(Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019).

En el caso de una ingestion masiva por via oral, se puede realizar un lavado gastrico en el
paciente, sometido a anestesia y con las vias respiratorias aseguradas, conjuntamente, se
pueden realizar enemas cuando se encuentre material sospechoso a la inspeccién clinica,

para facilitar la excrecion (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019).

En relacién con los sintomas de excitacién del SNC, como agitacion, hiperestesia y
tremores, se describe que se puede administrar acepromazina o benzodiazepinas, siempre y
cuando no exista una hipotension concomitante. Mientras que, la depresion del SNC o
respiratorio, pueden ser revertidas con la administracion IV de 0,04 mg/kg de naloxona,
ademas de la terapia con oxigeno, a pacientes con dificultades respiratorias. En el caso que
el paciente presente convulsiones, se puede hacer uso de Diazepam 0,25-0,5 mg/kg,
comenzando siempre con la dosis méas baja, para asi no deprimir aun mas el SNC de lo
causado por el THC. Cuando no sea posible la administracion 1V, se puede realizar la
administracion por via intrarectal. En pacientes que presenten bradicardia, se puede utilizar
atropina a una dosis de 0,02 mg/kg por via IV (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et
al., 2019; Cardoso et al., 2020).

En aquellos pacientes que se encuentren deprimidos o hayan presentado vémitos, se
recomienda establecer terapia de fluidos y uso de antieméticos para evitar la neumonia por
aspiracion, si existe hipotermia se puede hacer uso de suero templado y/o sabanillas
térmicas para administrar calor (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019;
Cardoso et al., 2020).
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Debido a que los Cannabinoides tienen la capacidad de realizar recirculacion
enterohepatica y a la vez buscando reducir la vida media del THC en el cuerpo, es que se
recomienda la administracion de carbdn activado por via oral, la dosis recomendada es de
1-4 g/kg, esto se debe repetir a intervalos de 6 a 8 horas, al menos por 24 horas, junto con
esto, se recomienda en la primera dosis de carbon activado acompafiarlo con sorbitol, para
asi mejorar la eliminacion y en las siguiente administracion disminuir la dosis de carbon
activado a 0,5-1 g/kg (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019; Cardoso et al.,
2020).

Posterior al procedimiento para reducir la absorcion del THC, los pacientes deben
permanecer en observacion, los cuales se deben monitorear periédicamente, detectando
parametros cardiacos, respiratorios y termorreguladores. Si aun asi se presentan sintomas,
estos requieren de un mayor cuidado, requiriendo la monitorizacion antes mencionada,
junto con la medicién de presion arterial y evaluacion del SNC. Los pacientes con
enfermedades concomitantes o que fueron expuestos a altas dosis de THC, estan mas
propensos a presentar sintomas mas graves, en estos casos, se recomiendan medidas de

desintoxicacién y tratamientos mas energéticos (Cardoso et al., 2020).

En aquellos pacientes mas graves, en las Gltimas décadas, se ha reportado como tratamiento
el uso de emulsion lipidica intravenosa (ELI), la cual es usada principalmente como
nutricion parenteral en los humanos, sin embargo, hay evidencia en humanos y en menor
medida en medicina veterinaria, de su uso para revertir los signos clinicos producidos por
principios activos lipofilicos (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019; Cardoso
et al., 2020). El primer caso de este tratamiento, fue publicado por Crandell y Weinberg,
(2009), en que se utilizaron este método, para la intoxicacion por moxidectina en una
cachorra. El mecanismo de accion como antitoxico, no se encuentra del todo dilucidado, sin
embargo, la teoria mas aceptada corresponde a la de “sumidero lipofilico”, el cual, al
administrar por via parenteral se crea una fase lipidica intravascular, lo que remueve las
sustancias lipofilicas como los Cannabinoides, en el caso de la Cannabis sativa,

retirandolos asi de los tejidos diana que estos tenian y trasladandolos a la emulsién lipidica,
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reduciendo de esta manera su absorcién (Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020). La
recomendacion para la emulsion de lipidos, es la administracion inicial de 1,5 ml/kg en
bolo lento, durante 20 a 30 minutos, seguido de la administracion continua de 0,25
mg/kg/min, durante un maximo de 60 minutos, realizando esto cada 4 horas, hasta que el
paciente responda adecuadamente (Cardoso et al., 2020). Sin embargo, hay médicos
veterinarios toxicologos que no recomiendan el uso de esta técnica, debido principalmente
a los escasos datos que se encuentran en la literatura al respecto, y de su utilidad como
método antitoxico y ademas porgue, la administracion de ILE puede afectar negativamente

el efecto de terapias sedantes y anticonvulsivantes (Brutlag y Hommerding, 2018).

El control del entorno para la mascota intoxicada también es un manejo que se debe
realizar. La restriccién de espacio puede ser beneficioso para pacientes con dificultad
motora, evitando asi traumatismos. De igual manera, es importante minimizar los estimulos
externos como sonidos, movimientos bruscos e iluminacion excesiva para pacientes con
hiperestesia. En el caso de pacientes en estado comatoso o0 depresion severa, se deben
mantener decubito lateral con rotacion para evitar ulceras por presion (Brutlag y
Hommerding, 2018; Cardoso et al., 2020).

En pacientes con un grado de intoxicacion potencialmente mortal con THC, se puede
realizar una terapia extracorporea (TEC), es decir, con el uso combinado de hemoperfusion
y la hemodialisis. ElI primer caso documentado en la literatura corresponde a Culler y
Vigani (2017), en el que se realiza TEC en serie, con resultados exitosos en un paciente
canino, labrador de 7 meses de edad, con una intoxicacion severa de THC.

Prondstico

En general la intoxicacion por Cannabis sativa presenta una variedad de signos clinicos,
incluso llegando a ser severos, sin embargo, la letalidad por la intoxicacién suele ser muy
baja, la rapida implementacion de una terapia de soporte adecuada, especialmente en
pacientes con otras complicaciones concomitantes, es fundamental para brindar una buena
terapia y asi tener un prondstico favorable. La mayoria de los animales de compafiia, se

recuperan de la exposicion a la marihuana en un plazo de 24 a 36 horas, mientras que los
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casos mas graves pueden perdurar por hasta 78 horas post ingestion. A pesar de todo, el
prondstico es favorable con una buena recuperacion y cuidados de apoyo (Brutlag y
Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020).

Importancia del estudio

Cabe destacar la escasa investigacion realizada en Latinoamérica, a pesar de presentar un
alza en la cantidad de casos de intoxicacion por Cannabis sativa en perros, lo que deja en
evidencia una necesidad de seguir educando a la poblacion y a la comunidad médico

veterinaria, para asi poder manejar de forma correcta esta intoxicacion.

Por otra parte, el sistema endocannabinoide aun se encuentra en estudio, y no se tiene
completa claridad de su funcionalidad y sus receptores, los cuales se siguen investigando,
haciéndolo un complejo sistema aun dificil de entender.

Los métodos diagnosticos y tratamientos se recopilaran con la informacién mas reciente y

de mejor resultado para los pacientes. Siendo esta una intoxicacion que genera una amplia

signologia y que varia segun la cantidad consumida.
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OBJETIVO GENERAL

Realizar una revision sistematica y actualizada sobre la intoxicacion por Cannabis sativa en
perros, considerando los aspectos toxicoldgicos y clinicos, herramientas diagnosticas,

terapéuticas y prondstico.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Revisar en forma sistematica la toxicologia y las caracteristicas clinicas de la
intoxicacidn por Cannabis sativa, de acuerdo con la bibliografia reciente.

2. Analizar los reportes de casos de intoxicacion por Cannabis sativa, comparando los
hallazgos clinicos y las pruebas diagndsticas, asi como la respuesta a los protocolos

terapéuticos.

3. Exponer un protocolo terapéutico para la intoxicacion por Cannabis sativa en perros,

atil para la préactica clinica diaria.
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MATERIALES Y METODOS

Basqueda de informacion
Para la elaboracion de la presente monografia se procedié de forma sistematica, a la
busqueda de informacion bibliografica actualizada acerca de la “intoxicacion por Cannabis
sativa en perros”. La bibliografia provino de libros, revistas y publicaciones cientificas
especializadas en intoxicacion y medicina veterinaria, ya sea como recurso fisico en las
bibliotecas de la Region Metropolitana (RM) o como medio virtual. En el ultimocaso, se
utilizd6 como recurso la biblioteca virtual en linea de la Universidad de Chile,
complementandose con buscadores como Google Scholar, Pub Med, Science Direct, Scielo,
entre otros.
Para la busqueda de recursos en linea se utilizaron las siguientes palabras claves y sus
combinaciones tanto en espafiol como en inglés:

* Marihuana / Cannabis sativa (Marijuana / Cannabis Sativa).

* intoxicacion en pequefios animales de compafiia (Poisoning in companion animals).

* Intoxicacion en perros (Poisoning in dogs).

» Intoxicacién por marihuana en perros (Marijuana intoxication in dogs).

» Intoxicacion por Cannabis sativa en perros (Cannabis poisoning in dogs).

* Intoxicacion por THC en perros (THC intoxication in dogs).

Recopilacion de antecedentes

Se realizé una recopilacion de la informacidn existente de esta intoxicacion en los motores
de busqueda y en las bibliotecas de la RM, seleccionando a partir de los titulos y/o resimenes
de los articulos entregados por la busqueda, evaluando su relevancia y atingencia al presente
trabajo. Posteriormente, se realiz6 una segunda seleccion en base al contenido completo del
texto, verificando que cumplan con los criterios de inclusion y exclusion. Para luego
clasificar la cantidad de fuentes consultadas segun tipo de fuentes y nimero de ellas que
son actuales (Tabla 1). Ademas, los articulos encontrados se valorizaron de acuerdo con su
impacto segun la tabla de “valorizacion de las revistas de las publicaciones de los articulos
revisados” (Tabla 2). La calidad de manuscritos con casos clinicos consultados se valord

segun el “Grado de disefio experimental” (Tabla 3).
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Criterios de inclusion y exclusion

La revision y filtracion de las publicaciones cientificas se realiz6 en base al titulo, palabras
claves, resumen, fecha de publicacion y autor. Los criterios de seleccion en la busqueda de
articulos corresponderan a:

e Se incluyeron las publicaciones que realizan una descripcion detallada de la
intoxicacion por Cannabis sativa en perros, o que, entreguen informacién relacionada a
esta intoxicacion y puedan ser utilizadas para elaborar una monografia mas completa.

e Se excluyeron las publicaciones que no hayan sido revisadas por un comité editorial.

e Se excluyeron aquellas publicaciones que no posean informacion relevante para
cumplir con los objetivos planteados previamente.

Este proceso de seleccion, se realizo en base a un diagrama de flujo del método PRISMA
(Figura 4) (Page et al., 2021).

)
s Registros eliminados antes de
S Registros identificados desde: la seleccién:
& PubMed (n=). —> Duplicados (n=).
E ScienceDirect (n=) u otro. Registros retirados por titulo
= (n=).
—
B l
Registros seleccionados Registros no encontrados o
(n=). — incompletos
(n=).
=
; l
o
(3]
°
L]
« Documentos evaluados Documentos excluidos por:
para elegibilidad > Sin informacion relevante (n=).
(n=). Sin comité editorial (n=).
—
)
.C
2 Articulos incluidos en la
= - o r
2 revision
i= (n=).
—

Figura 4. Diagrama de flujo, modificado del método PRISMA (Page et al., 2021).
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Clasificacion de informacion incluida

La cantidad de fuentes consultadas fue clasificada segun el tipo de fuente y los afios de

publicacion de dichos articulos (Tabla 1).

Tabla 1. Cantidad de fuentes bibliograficas consultadas, segun tipo de fuente y nimero

de ellas que son actuales (publicadas desde el afio 2012).

Tipo de fuente
bibliografica

NUmero de
fuentes
bibliogréficas
consultadas

NuUmero de fuentes
bibliogréaficas
publicadas desde el
2012 en adelante

Numero de fuentes
bibliograficas
publicadas antes
del afio 2012

Libros de Medicina
Veterinaria

Articulos cientificos

Tesis/Memorias de
Titulo

Recursos en linea

Total

Valoracién de la informacidén

(Elaboracion propia)

Se revisaron los articulos y se valoro la calidad de la fuente segun su factor de impacto, que

es un instrumento util para comparar revistas cientificas y evaluar la importancia relativa de

cada una, de acuerdo con las citas recibidas por los articulos que publica, de esta forma se

les otorgd un valor de I al Ill, siendo | de mayor calidad y Ill de menor calidad

respectivamente (Tabla 2).
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Tabla 2. Valoracion de las revistas, de las publicaciones de los articulos revisados.

Valor de la publicacion Jerarquia de la revista Numero de
articulos revisados

I Journal Citation Reports ISI
(Web of Science)

I Scielo

(Scientific electronic library online)

i Revistas con comité editor

(Elaboracion propia)

Por otra parte, para los casos clinicos encontrados, estos se valoraron de acuerdo con el
grado de su disefio experimental (Tabla 3), donde | fueron los de mayor valor y
corresponden a ensayos clinicos prospectivos, mientras que IV fueron los de menor valor

por ser reportes de casos de un paciente Unico u opinion de experto.

Tabla 3. Valoracion del grado de disefio experimental.

Grado de disefio Categorias de estudios de NuUmero de
experimental intoxicacion por Cannabis sativa | articulos revisados
en perros

I Ensayos clinicos prospectivos

I Series de casos retrospectivos
(n>10)

Il Serie de casos retrospectivos (n<10)

v} Reporte de caso, de paciente Gnico;

opinidén experta

(Universidad de Oxford, 2009)
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Organizacion de antecedentes y redaccion

Se organizo la informacién seleccionada y se comenzd el proceso de redaccién de la
monografia. La revision bibliografica se estructurara de la siguiente manera:
1. Resumen en espafiol e inglés: se sintetizo los principales elementos contenidos en la
monografia.
2. Introduccion: se describio la importancia del trabajo realizado.
3. Revision Bibliogréafica

3.1 Generalidades de la intoxicacion por Cannabis sativa en perros.

3.2 Toxicodinamia: se describi6 el agente causante de esta intoxicacion, su

clasificacion boténica y las consecuencias de este en el perro.

3.3 Aspectos clinicos: se relaciond la toxicodinamia con los signos clinicos que se

generan en los distintos sistemas del paciente.

3.4 Diagnostico: se describio las técnicas diagndsticas actuales, mencionando las
ventajas y desventajas de cada una de ellas, para luego proponer un protocolo

diagnostico atingente a la practica clinica diaria.

3.5 Tratamiento: se establecieron objetivos de la terapia y como abordarlos segun la
sinologia clinica del paciente, formulando asi un protocolo de tratamiento para

dicha intoxicacion.

3.6 Pronostico: se expuso los posibles prondsticos de acuerdo a la gravedad del cuadro
4 Material y Métodos: se describio los elementos usados para la construcciéon de la
monografia, tanto la busqueda de antecedentes, los criterios de inclusion y exclusion y
la valoracion de la informacion recopilada.
5 Resultados: se clasifico y se valoré la bibliografia utilizada para entregar una
propuesta de protocolo terapéutico para la intoxicacién por Cannabis sativa en perros.
6 Discusion: se realizO un analisis critico de forma sistemética, basandose en la
bibliografia encontrada y en la situacion actual de esta intoxicacion.
7 Conclusiones: se propone de acuerdo con los resultados obtenidos y su discusion, en
base al cumplimiento de los objetivos propuestos.
8 Bibliografia.
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RESULTADOS

En la busqueda de informacion bibliografica para la intoxicacion por Cannabis sativa en
perros, de acuerdo con las bases de datos consultados, se obtuvieron un total de 317
trabajos cientificos, de los cuales fueron seleccionados aquellos que cumplieron con los
criterios de inclusion, quedando 21 manuscritos de Science Direct, 10 de Pubmed y 33 de
Web of Science. De estos ultimos, se excluyeron 5, aquellos que no cumplieron con los
criterios previamente establecidos de inclusién y exclusion, quedando finalmente 28

trabajos cientificos elegidos, lo que se muestra en la figura 5.

P
5 Registros |dent|f|<:3dos desde: Registros eliminados antes de
S PubMed (n—2j3) la seleccién:

!-% Sc:encefoect (n—g15) L, Duplicados (n=84).
E Web of science (n=79) Registros retirados por titulo
3 (n=19).
l
Registros seleccionados Registros no encontrados o
(n=214) > incompletos
(n=150)
c
B
o
8 J
) Documentos excluidos por:
@ Documentos evaluados Sin informacion relevante (n=28)
para elegibilidad ' Sin comité editorial (n=8).
(n=64)
e
)
A 4
(=
2 Articulos incluidos en la
2 revisién
£ (n=28)
—_—

Figura 5. Diagrama de flujo, modificado del método PRISMA (Modificado de Page et al.,
2021)

De este total de 28 articulos consultados, estos fueron clasificados, indicando el tipo de
fuente bibliografica, el nimero de veces consultada de cada una de estas y de acuerdo al
29



afio de su publicacion, si eran anteriores o posteriores al afio 2012, lo que de esta manera se

ve representado en la tabla 4.

Tabla 4. Cantidad de fuentes bibliograficas consultadas, segun tipo de fuente y nimero

de ellas que son actuales (publicadas desde el afio 2012).

Tipo de fuente NUmero de Numero de fuentes | Namero de fuentes
bibliografica fuentes bibliograficas bibliograficas
bibliograficas | publicadas desde el | publicadas antes
consultadas 2012 en adelante del afio 2012
Libros de Medicina 0 0 0
Veterinaria
Articulos 23 19 4
cientificos
Tesis/Memorias de 3 3 0
Titulo
Recursos en linea 2 1 1
Total 28 23 5

(Elaboracion propia).

De esta informacién, podemos indicar que de un total de 28 bibliografias consultadas, un
83% (23) de estas corresponden a bibliografias desde el afio 2012 en adelante, es decir, la
informacion que se considero fue actualizada, y en la cual, se bas6 en gran parte el
desarrollo de esta monografia, mientras que, tan solo un 17% (5) de la informacion
obtenida, corresponden a afios anteriores al 2012, es decir, informacion no tan actual, sin
embargo, siguen siendo Utiles, ya que, mucha de esta informacién ain no ha sido

actualizada y fue utilizada principalmente en casos especificos.

De la tabla anterior, se tomaron el total de articulos cientificos consultados (23), para darles
una valorizacion a la calidad de la fuente, de acuerdo con la jerarquia de las revistas en los
que fueron publicados, en relacion a su factor de impacto, representado en la tabla 5 que se

presenta a continuacion.
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Tabla 5. Valoracion de las revistas, de las publicaciones de los articulos revisados.

Valor de la publicacion Jerarquia de la revista Numero de
articulos
revisados

I Journal Citation Reports ISI 19
(Web of Science)
I Scielo 3
(Scientific electronic library
online)
i Revistas con comité editor 1

(Elaboracion propia).

De esta tabla 5, podemos visualizar que gran parte de los articulos consultados pertenecen a
revistas pertenecientes a ISI (Web of Science), a las cuales se les asignd un valor de
publicacion I, ya que, estds cuentan con factor de impacto por sus citas cientificas, junto
con esto, son consideras revistas en las cuales los articulos para ser publicados en ellas,
deben pasar por diferentes correcciones y opiniones de expertos en el tema, antes de poder
ser publicados. Este hecho, otorga confiabilidad respecto a la informacidn que aportan y fue
de estas, donde se obtuvo la mayor parte de la informacién para la realizacion de esta
monografia. Mientras que, aquellas revistas con un valor asignado de publicacién II,
pertenecen a la base de datos Scielo, de las cuales solo 3 de los articulos consultados
corresponden a esta valorizacion, y sigue siendo informacion de relevancia y confiable para
esta monografia. Ademas, con un valor de publicacion 11, es decir, revistas solo con comité
editorial, sélo uno de los articulos consultados estuvo dentro de esta categoria, pero que, a
pesar de ser de menor calidad que el resto de las revistas, fue utilizada para una
informacion especifica, que no se logré encontrar en otro tipo de fuente bibliogréfica.

De la tabla anterior (tabla 5) se pudieron obtener, ademds, los siguientes datos de

importancia que se muestran en la tabla 6.
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Tabla 6. Sintesis del factor de impacto de las revistas utilizadas en esta monografia.

Revista con
mayor impacto

Revista medicina
veterinaria con
mayor impacto

Revista con
menor impacto

Promedio del factor
de impacto de
revistas utilizadas

e Revista e Revista e Pubvet e 11,97 puntos
Nature Animals e Revistano de impacto
e 69,504 e 3,231 pertenece a promedio.
puntos de puntos de Journal
impacto. impacto. citation
reports ISl

(Elaboracion propia).

En relacion a la tabla 6, se puede observar que la revista de mayor factor de impacto
utilizada en esta monografia pertenece a la revista Nature, la cual tiene casi 70 puntos de
impacto, sin embargo, hay que hacer hincapié en que corresponde a una revista de las
Ciencias en general y por eso, su tan alto impacto. En comparacion con las revistas de
Medicina Veterinaria, en que, la de mayor factor de impacto utilizada correspondié a
Animals, la cual cuenta con 3,2 puntos de impacto, sin embargo, dentro de su categoria
(revistas de Medicina Veterinaria), sigue siendo un factor de impacto importante. Por otra
parte, la revista con menor impacto utilizada corresponde a Pubvet, la cual es la Unica
revista de las utilizadas que solo cuenta con comité editorial, como se indica en la tabla 5.
Es asi como, se obtuvo un promedio de factor de impacto de las revistas utilizadas en esta
monografia de 11,97 puntos de impacto, lo que podria demostrar, la buena calidad de la

informacion utilizada en esta monografia.
Por otra parte, de los 28 articulos consultados, se tomaron aquellos que presentaban casos

clinicos, los que correspondieron a 11 articulos y estos fueron valorados, y se distribuyeron

de acuerdo con su grado de disefio experimental, lo cual se observa en la tabla 7.
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Tabla 7. Valoracion del Grado de disefio experimental y su distribucion.

Grado de disefio Categorias de estudios de NUmero de
experimental Intoxicacion por Cannabis articulos
sativa en perros revisados
I Ensayos clinicos prospectivos 4
I Series de casos retrospectivos 3
(n>10)
I Serie de casos retrospectivos 0
(n<10)
v Reporte de caso, de paciente 4
Unico; opinion experta

(Elaboracidn propia).

De acuerdo con lo mostrado en la tabla 7, podemos indicar que gran parte de los casos
clinicos consultados, presentan un valor en relacion al grado de su disefio experimental, de
I'y 1V, con 4 articulos en cada valor, seguidos por los de un valor 1, con 3 trabajos, y no se
utilizaron articulos clasificados en el grado Ill. Se debe destacar que, los articulos con
grado de disefio experimental de categoria I, son considerados de mayor valor, esto debido
a que son estudios dentro de un ambiente controlado, en que se propone una hipotesis y esta
puede ser confirmada o rechazada, de acuerdo con los resultados obtenidos en el grupo de
individuos en estudio. De esta forma, es considerado un estudio de mayor calidad, con
mejor informacion cientifica y, ademas, novedosa y Util principalmente para el diagnostico
y el tratamiento, en la intoxicacién con Cannabis sativa en perros. Los articulos, con grado
de disefio experimental 1, si bien son de menor valor, siguen siendo de buena calidad y de
igual forma, es de donde se obtuvo la mayor parte de la informacion, respecto al
diagnostico y tratamiento de la intoxicacion. Asimismo, los estudios con un valor 1V,
fueron principalmente casos de pacientes Unico, andmalos y graves de intoxicacion por
Cannabis sativa en perros, y es de aqui, de donde se obtuvo parte de la informacion,
respecto a los tratamientos apropiados, para este tipo de pacientes de mayor gravedad,

complejidad y con peligro de fallecer.

Propuesta de protocolo de tratamiento
Para la intoxicacion con Cannabis sativa en perros, de acuerdo con el analisis de lo

obtenido en la revision la literatura consultada, se determinaron 3 pilares fundamentales
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para un correcto protocolo de tratamiento, los cuales corresponden a:

1.

2.

Tratamiento sintomatico: puesto que no existe un antidoto especifico para esta
intoxicacion, se debe realizar inicialmente un tratamiento de acuerdo a las

caracteristicas clinicas que presente el paciente.

Terapia de soporte: dependiendo del grado de intoxicacion y a la condicidn clinica que
presente del paciente, se debe considerar la observacién por 24 horas 0 su
hospitalizacion. Establecer una fluidoterapia y realizar un monitoreo periédico del
paciente, en relacion con sus parametros cardiacos, respiratorios, termorreguladores,

presiones arterial y venosa, y la evaluacion del compromiso del SNC.

Control del entorno: debido a que son pacientes con signologia neuroldgica de forma
predominante, se debe tener control de su ambiente y entorno, para no sobre

estimularlos y cuidarlos de posibles traumas.

Considerando los 3 pilares establecidos anteriormente, es que se realizo la propuesta de un

protocolo de tratamiento, para la intoxicacion aguda por Cannabis sativa en perros (Figura

6). Asi, evaluando y clasificando, la situacion del paciente que se presenta en la clinica, se

describen las recomendaciones respecto a su tratamiento, de acuerdo con la revision
actualizada y sistematica de la literatura consultada. De esta manera, lo que se muestra en la
figura 6, corresponde con un tratamiento actualizado y acorde a la realidad de la clinica

chilena, y, asimismo, se detallan algunos comentarios de acuerdo con la situacion de cada

paciente.
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1. Paciente estable con ¢ Induccidon de emesis
~consumo de marihuana

hace menos de 1 hora.

Uso de
gastricos
Uso de carbdn activado

Se puede realizar lavado
gastrico

Uso de benzodiacepinas si
es necesario (a dosis baja

para evitar depresidon de
SNC)

protectores

Paciente que debe
mantenerse en
observacion,
hospitalizar al menos
24 horas.

En caso de no poder

hospitalizar,  control
medico al dia
siguiente.

Situacion del paciente

2. Paciente intoxicado de -«

forma aguda
depresion del SNC.

con

NO inducir emesis
Hospitalizacién
paciente
Establecer fluidoterapia
calculando perdidas

del

Uso de antieméticos vy
carbdn activado

Uso de protectores
gastricos

Monitoreo de FC, FRy T°
Uso de suero tibio o placas
térmicas si es necesario.
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* Hospital hasta
estabilizar  paciente
(de 24 hasta 72 horas
aprox.)

Control del entorno:
restricciéon del

espacio, reduccién de
estimulos.



Situacién del paciente

3. Paciente con |
intoxicacion aguda °
masiva de marihuanay en
estado comatoso.

4. Paciente en estado °
comatoso por intoxicacion *
masiva por marihuana
junto con otro toxico.

Hospitalizacién del paciente
Establecer fluidoterapia calculando
perdidas
Uso de
activado
Uso de protectores gastricos
Monitoreo de FC, FR, T°, presiones
arteriales y estado de conciencia

Uso de suero tibio o placas térmicas
Oxigenoterapia

Uso de emulsién
intravenosa (ELI)

antieméticos y carbdn

lipidica

Hospitalizacién del paciente
Establecer fluidoterapia calculando
perdidas
Uso de
activado
Uso de protectores géastricos
Monitoreo de FC, FR, T°, presiones
arteriales, y estado de conciencia

Uso de suero tibio o placas térmicas
Oxigenoterapia

Uso de emulsién
intravenosa (ELI)
Terapia extracorpdérea (TEC), uso
combinado de hemoperfusion y
hemodialisis

antieméticos 'y carbdn

lipidica

PACIENTE
GRAVE
Hospitalizacién
por mas de 72
horas.

Control del
entorno:
restricciéon  del
espacio,
reducciéon  de
estimulos.

Situacion del paciente

* PACIENTE DE

ALTA
GRAVEDAD
MORTALIDAD
ALTA
Hospitalizacion
por mas de 72
horas

Vigilancia en
todo momento
APLICABLE EN
CHILE ??

Figura 6. Propuesta de protocolo de tratamiento, para la intoxicacion aguda por

Cannabis sativa en perros, agrupada para cuatro distintas situaciones. (Elaboracion

propia).
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DISCUSION

Se seleccionaron y utilizaron 28 fuentes bibliograficas en total, de las cuales 23
corresponde a articulos cientificos, 3 a memorias de titulo, y 2 a recursos digitales. Se
excluyeron las publicaciones que no hayan sido revisadas por un comité editorial, o que no
contaran con informacion relevantes para esta monografia. De estas fuentes bibliograficas

se basd la monografia y se consideraron los siguientes puntos como discusion.

La mayoria de los autores y estudios concuerdan en que hay un aumento directamente
proporcional con las legislaciones mas permisivas, respecto a la tenencia de Cannabis
sativa y el aumento de casos de intoxicacion por marihuana en perros (Meola et al., 2012;
Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020; Howard-Azzeh et al., 2021; Amissah et al.,
2022), sin embargo, en Latinoamérica y en Chile no se han encontrado estudios al respecto,
a pesar de que, actualmente sus legislaciones respecto a Cannabis sativa también se ha
vuelto mas permisiva con los afios, por lo que queda la interrogante respecto a la realidad

nacional.

Respecto al sistema endocannabinoide (SEC), si bien hay estudios realizados en perros
como los descritos por Dall’aglio et al., (2010), y Campora et al., (2012), este sigue siendo
un sistema bastante complejo y aun, se encuentra en estudio respecto a la funcionalidad de
los diferentes receptores y del papel que estos desempefian en el sistema, por lo que adn
guedan interrogantes respecto a su funcionalidad y participacién en la toxicodinamia
(Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019).

Dentro de las vias de ingreso del toxico al organismo, se destacan la via inhalatoria asi
como la oral, sin embargo, se pueden evidenciar diferencias principalmente en las
concentraciones de THC plasmaticas que pueden alcanzar, donde si es por via inhalatoria
Ilega mas rapido y con mayores concentraciones de THC, en comparacion a la via oral, y
esto se debe principalmente a que, por la via oral pasa por la digestion del estbmago y su
metabolizacion en el higado, de esta manera llega méas lento a la sangre y con menores

concentraciones de THC (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al., 2019; Cardoso et
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al., 2020).

A su vez, aun no se logra establecer la DL50, asi como tampoco la DLM, debido a sus
dificultades y a la gran variabilidad de las concentraciones de Cannabinoides, dependiendo
de la planta y de las preparaciones que esta sufra, lo cual dificulta conocer la cantidad o
concentracion segura que se pueda consumir de THC (Brutlag y Hommerding, 2018;
Mondino et al., 2019; Howard-Azzeh et al., 2021).

En relacion a los hallazgos clinicos, tanto Mondino et al., (2019), como Cardoso et al.,
(2020), indican que la gravedad del cuadro clinico esta ligada a la via de ingreso del toxico,
en que, si la via fue inhalatoria, los signos son mucho mas leves y el cuadro que se presenta
es de menor duracion. En cambio, si la via de ingreso es oral, la sintomatologia es de mayor

gravedad y se necesita mayor tiempo para su recuperacion.

Si bien, hay consenso en que la presentacion clinica de la intoxicacion, en cuanto a su
sintomatologia es principalmente neuroldgica, existen diferencias entre los autores respecto
a la prevalencia de los diferentes signos que se pueden presentar, es asi como, Janeczek et
al., (2018), y Mondino et al., (2019), concuerdan principalmente en que la depresion
sensorial, ataxia y descoordinacion son de mayor prevalencia, sin embargo, Meola et al.,

(2012), indica como mayor prevalencia la incontinencia urinaria.

Por otra parte, si bien el método diagnostico “Gold standard” para este tipo de
intoxicacion, corresponde a la HPLC-MS (Brutlag y Hommerding, 2018; Mondino et al.,
2019; Cardoso et al., 2020), actualmente en Chile se debe optar por métodos diagnosticos
secundarios, ya que, no es posible instaurar y realizar este tipo de exdmenes, debido al alto
costo monetario que implica y, ademas, a que no se encuentra disponible en la realidad de

la clinica médico veterinaria chilena.

Como lo indican los estudios de Meola et al., (2012), y Fitzgerald et al., (2021), el uso de
kits de deteccidn de drogas a través de la orina en humanos no es aplicable en perros, por lo

que, debe ser una prueba diagnostica que se debe dejar de utilizar.
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Todos los autores concuerdan en que, el prondstico de esta intoxicacion generalmente es
favorable, con buena respuesta al tratamiento y de mortalidad baja. En los casos en que se
describe la muerte del paciente, suelen ser casos agudos, donde la causa de muerte es
indeterminada, ya que, el perro consumié alimentos a base de marihuana junto con algun

otro téxico o droga que agravo el cuadro (Brutlag y Hommerding, 2018).

En los casos de mayor gravedad, se proponen técnicas mas complejas como la realizacion
de emulsidn lipidica intravenosa (ELI) donde Crandell y Weinberg, (2009), fueron los
primeros en utilizar y publicar el uso de esta terapia, pero a pesar de tener buenos
resultados, actualmente su uso es cuestionado como lo expone Brutlag y Hommerding,
(2018), debido principalmente a la falta de investigacion respecto a la técnica y por, su

efecto negativo a la terapia anticonvulsivante.

En el caso de utilizar terapias extracorporeas, como son la hemoperfusion y la hemodialisis,
en que Culler y Vigani (2017), publicaron un caso clinico de un labrador de 7 meses con
intoxicacion grave de THC, y que mostro tener buenos resultados, sin embargo, se pone en
cuestionamiento el poder realizar este tipo de terapias en la realidad médico veterinaria del
pais. Esto debido a que estas técnicas, no suelen ser realizadas debido a su alto costo
monetario, ademas de la falta del equipo necesario para su ejecucion en nuestra realidad,

por lo que, resulta imposible poder establecer este tipo de tratamientos en la clinica diaria.

En los casos de muerte del paciente intoxicado con Cannabis sativa, que se encuentran
descritos en la literatura revisada, no fue posible determinar la causa que la produjo, tal
como lo indican Brutlag y Hommerding (2018). Esto debido principalmente a que muchas
de estas muertes, en estos cuadros de intoxicacion estas fueron acompafiadas de otro tdxico
consumido, lo cual agravo mas la presentacion de la intoxicacion, y esto hace sospechar
que fue la mezcla de toxicos, la causante real de la muerte de la mascota. Por lo que, hace

pensar que los casos de mortalidad en perros por esta intoxicacion son casi nulos.

Del universo de los estudios, articulos y autores consultados, se puede destacar que este
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cuadro clinico, se presenta principalmente como una intoxicacién aguda, y por ende, su
tratamiento apunta esencialmente a corregir la sintomatologia, en conjunto con una terapia
de soporte. De esta forma, para proponer el protocolo terapéutico para la intoxicacion por
Cannabis sativa en perros, se consideraron como los 3 pilares fundamentales para el
tratamiento de esta intoxicacion en perros, el dar una terapia sintomatolégica, unida a la de
soporte y a un correcto control del entorno ambiental, teniendo asi una buena respuesta al
tratamiento (Mondino et al., 2019; Cardoso et al., 2020).

Es asi, como evaluando y clasificando, la situacion de cada paciente que se presenta con
este tipo de intoxicacion en la clinica, se describieron las recomendaciones respecto a su
tratamiento, de acuerdo con la revision actualizada y sistematica de la literatura consultada.
De esta manera, se formuld el protocolo para esta intoxicacion, que se corresponde con un
tratamiento actualizado y acorde, en lo posible, a la realidad de la clinica médico veterinaria

chilena.
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CONCLUSIONES:

En base a lo revisado en las fuentes bibliograficas y los objetivos planteados para la

construccion de esta monografia se concluye que:

1. La intoxicacion por Cannabis sativa en perros, es una patologia que ha venido en
aumento en el dltimo tiempo, lo cual ha fomentado su investigacion, sin embargo, ain

quedan interrogantes por responder respecto a su toxicodinamia y receptores.

2. A medida que se ve un aumento de las legislaciones mas permisivas para la tenencia de
Cannabis sativa, se ve un aumento en los casos de intoxicacion por esta sustancia, en

especial de los perros, debido a su baja selectividad a la hora de consumir alimentos.

3. Se evidenciaron escasos estudios, tanto en Latinoamérica, asi como en Chile, lo cual
deja la interrogante respecto a la realidad del pais frente a la intoxicacion por Cannabis
sativa en las mascotas, desconociendo su prevalencia y el aumento de esta en los Gltimos

afios, ademas, de saber el como abordarla en la clinica diaria.

4. Su tratamiento se basa principalmente en tratar la signologia presentada, aunque el

prondstico suele ser favorable para los pacientes en su gran mayoria.

5. En este estudio, se logro plantear un protocolo terapéutico apropiado para el uso rapido y
centrado en la realidad de la clinica médico veterinaria chilena, estableciendo como
pilares fundamentales un tratamiento sintomatoldgico, terapia de soporte y control del

entorno.

6. En el caso de una intoxicacion grave de THC, se plantea la duda si en Chile, se
encuentran el equipo y la preparacion medica necesaria para abordar dicha patologia,
debido a sus altos costos monetarios y equipo especializado, que en la realidad de la

clinica médico veterinaria chilena no se encuentran.
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