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SISTEMA ENDOCANNABINOIDE, ALTERNATIVA DE SOPORTE EN
LIPIDOSIS HEPATICA FELINA, UNA MIRA HACIA LA TERAPEUTICA
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RESUMEN

Se realiza un recorrido por el sistema endocannabinoide
el cual ha sido ampliamente estudiado en diferentes
especies y la relacion farmacologica que tienen los
cannabinoides exdégenos como el cannabidiol CBD y el
delta tetrahidrocannabinol THC en diferentes sistemas
organicos, con esta revision se busca especificamente
encontrar soporte cientifico que invite a usar los
fitocanabinoides como terapéutica de soporte en
enfermedades del tracto gastrointestinal de los felinos
en medicina veterinaria, abordando una patologia
comun en Europa, Estados Unidos y las Américas,
denominada lipidosis hepatica, la cual tiene diferentes
signos y sintomas caracteristicos, entre los cuales se
observan acumulacion excesiva de triglicéridos en el
parénquima hepatico, emesis recurrentes, anorexia €
hiporexia marcadas, que ponen en riesgo la vida de los
pacientes felinos. Se pretende revisar los componentes
y funcionamiento del sistema endocannabinoide en
mamiferos y las bases fisiologicas y anatomicas de este
con sus ligandos endogenos y exogenos, para establecer
el tratamiento adecuado para las enfermedades digestivas.
Se exploran estudios en modelos biologicos en los que
se mvolucran los principales desafios, al momento de
tratar la lipidosis hepatica, ademas se establece como los
ligandos endogenos suministrados como medicamento en
animales logran regular el sistema y generar homeostasis.

INTRODUCCION

La lipidosis hepatica es una enfermedad frecuente en
felinos, si no es tratada oportunamente puede conllevar
desbalances metaboélicos importantes que ponen en riesgo
la vida del animal. Una de las principales limitantes en
el manejo de la lipidosis hepatica felina es garantizar
que haya una ingesta apropiada de alimento para no
sobrecargar las células hepaticas y que esto provoque su

CAACAIETT . OISk oD LA SR M VT AME
REMEVE! - EDICION ESPECIAL CONGRESO VEICANN

avance a cuadros severos, comprometiendo la integridad
y la vida del felino. El objetivo de este trabajo fue revisar
la informacion disponible sobre el uso de cannabinoides
para el control y soporte médico, principalmente en los
casos de signos digestivos, que dificultan la recuperacion
en pacientes internados en cuidados intensivos. Esta
demostrado que el tracto gastrointestinal esta provisto
de receptores cannabinoides CB1 y CB2, propios
del sistema endocannabinoide el cual se compone de
diferentes rutas donde participan receptores, y enzimas
que degradan y sintetizan ligandos; CB1 se encuentra
ampliamente distribuido en el sistema nervioso central;
como en el hipotalamo, la amigdala, la medula espinal
y nervios periféricos ademas de musculos, adipocitos,
hepatocitos y tracto gastrointestinal, mientras que el
receptor CB2 tiene mayor afinidad por células del
sistema inmunitario (Taguti & Lemes, 2023). Aunque el
sistema cannabinoide es cada vez es mas estudiado, en
los gatos alin se tiene un mayor enfoque hacia la medicina
alopatica, sin embargo, cada vez hay mas informacion
disponible frente a su uso terapéutico para mantener la
homeostasis del organismo (Mechoulam er al 2020).

Actualmente existen diversas investigaciones enfocadas al
campo de los cannabinoides que involucran principalmente
las areas de la fitoquimica, cannabinoides endogenos y
cannabinoides similares a los endogenos, gracias a estas
investigaciones se han ampliado los conocimientos que no
solo esclarecen los procesos fisiologicos sino que ademas
proporcionan nuevas terapias y el desarrollo de nuevos
farmacos como punto de partida, ademas de la tentadora
especulacion que generan los diferentes compuestos de
tipo anandamida en el cerebro, con efectos en el sistema
nervioso central (Mechoulam er al, 2020).
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que la anandamida por via peritoneal en bovinos estimula
receptores CB1, aumentando la ingesta de alimentos (Ackern
et al, 2021).

Se ha demostrado como el THC tiene un factor antiemético,
mediante su aplicacion intraperitoneal se logré controlar
emesis generada por el uso de quimioterapéuticos como
el cisplatino (Cluny et al, 2008). El sistema orexinérgico
modula y tiene participacion en la homeostasis energética, la
temperatura, los ciclos circadianos, la conducta alimenticia, el
tono muscular, asi como la locomocion y en algunas funciones
neuroendocrinas. Se logréo demostrar que en el hipotalamo
(6rgano diana en estrecha relacion entre el intestino y el
cerebro), se logré demostrar como la anandamida regular
y estimula el sistema orexinérgico aumentando la actividad
neuronal a este nivel (Belali et al, 2023).

La lipidosis hepatica felina es una patologia multifactorial
que afecta a felinos de diferentes edades y se caracteriza por
la incapacidad del higado para oxidar acidos grasos que puede
ser generada por deficiencias nutricionales (falta de taurina en
la dieta) o por enfermedades primarias/segundarias. En esta
patologia se ven comprometidos el sistema gastroentérico
con sus Organos accesorios y el sistema nervioso y puede
comprometer la vida del paciente, por tanto, requiere atencion
médica urgente y soporte medicamentoso paliativo que no sea
agresivo con los organos afectados (Couto, 2010).

Viodelos biolégicos que respaldan tratamientos con
cannabimoides en tracto 2astrointestinal:

En estudio que ya se menciono en bovinos la administracion
intraperitoneal de Anandamida y 2-AG de manera simultanea,
aumento la concentracion de anandamida en plasma 2.5 horas
posteriores a la aplicacion, se sugiere que la activacion de las
neuronas oxinérgicas ocurre en la primera hora posterior a la
aplicacion de endocannabinoides, se evidencio que la privacion
de alimento a corto plazo aumento las concentraciones de
2-AG en plasma, mientras que la anandamida permanece sin
alteraciones plasmaticas, sugiriendo que 2AG es mas sensible
a cambios dietarios inmediatos en los bovinos. (Ackem et al,
2021).

Se ha experimentado con musaranas Suncus murinus, el
control del sistema nervioso gastrico donde se involucra
el sistema nervioso central (SNC) y sistema nervioso
periférico, relacionado con la modulacion de la emesis. Se
lograron identificar receptores CB1 en el complejo del nacleo
vestibular donde se da el control neuroquimico de los reflejos
vestibulares, se demostrd que la administracion intraperitoneal
de CBD no tiene efecto sobre el mareo mientras THC podria
inhibir la emesis por movimiento (Nina ez al, 2008). En otro
estudio con musaranas Cryptotis parva se evalué la aplicacion
de THC como antiemético para el control de vomito, mediado
por la administracion de cisplatino, se evito la emesis en el
80 % de las musaraias con dosis de THC intraperitoneal de
5-10mg/Kg, al mismo tiempo se comprobé que dosis elevadas
generaban emesis en los individuos (Darmani, 2001).

ESPECIA

La anandamida mejora la ingesta de alimentos y la actividad
neuronal orexinérgico en modelos de privacion cronica de
sueno en ratas al modular la expresion del receptor CB1
en el hipotdalamo lateral, se concluyd que la administracion
de anandamina mejora la ingesta de alimentos y el apetito
mediante lamodulacion de la actividad de neuronas oxinérgicas
(Van Ackern et al, 2023). Se ha comprobado que el sistema
endocannabinoide controla y estimula la ingesta de alimento
mediante el bulbo olfatorio, los receptores CB1 promueven la
deteccion de olores, la manipulacion farmacologica y genética
revelan que los endocannabinoides y cannabinoides exogenos
actian como agonistas en la trasmision excitatoria olfativa
regulando la ingesta de alimentos por la sefalizacion del
receptor CB1, que se vinculan con la sensacion de hambre
mediante el procesamiento de olores.

Se ha estudiado la activacion de los receptores cannabinoides
en la especie felina comprobando efectos benéficos sobre la
inflamacion gastrointestinal y la hipersensibilidad visceral,
se compard mediante métodos de inmunohistoquimica la
distribucion de receptores CB1 - CB2 y los receptores de
serotonina, identificando inmunorreactividad de CBI
sobre tejido del tracto gastro intestinal, células endocrinas
intestinales y macrofagos y mastocitos de la lamina propia,
células caliciformes y en neuronas entéricas, el receptor
CB2 se distribuye ampliamente en las células en mencion,
demostrando un sustrato anatomico util para el uso de
cannabinoides en enfermedades gastroimntestinales en felinos
(Stanzani et, al 2020).

DISCUSION

Los cannabinoides endogenos tienen gran potencial de accion
sobre todo el sistematico gastro entérico, se demuestra en
diferentes estudios al comprobar la gran distribucion del
SEC que involucra receptores CB1/2 sobre todo en el tejido
intestinal y los ligandos endégenos; por su actividad como
antagonistas de la inflamacion, el dolor, porque disminuyen el
vaciado gastrico y los movimientos peristalticos, entre otros.
La terapia con fitocannabinoides puede afectar el curso de la
lipidosis hepatica felina actuando como terapia de soporte,
ayuda a restablecer la homeostasis del sistema gastroentérico
para mitigar ¢l impacto de tratamientos invasivos y de alta carga
de estrés. Las futuras investigaciones en esta area se deberian
centrar en identificar moléculas con efectos terapéuticos en
diferentes tipos de patologias que afectan los gatos como en
la es la Lipidosis hepatica que es frecuente en la clinica diaria.
El uso terapéutico de los cannabinoides en enfermedades
inflamatorias gastrointestinales en felinos continta teniendo
muchas incognitas, se requieren estudios clinicos que validen y
promuevan el uso en pequenas especies. (Stanzani, et al 2020),
tambiénsedebe prestar particularatencionalaposibilidaddeluso
de THC, dado sus efectos en el sistema nervioso central, debido
a su alto potencial medicinal en diferentes especies animales.



CONCLUSIONES

Esta claro que el sistema endocannabinoide actualmente
ha generado diversos estudios enfocados al tratamiento
de patologias algunas con soporte cientifico fehaciente. El
sistema endocannbinoide se ha descubierto hace poco tiempo
comparado con la existencia y el uso de Cannabis sativa L alo
largo del mundo y atn existen vacios fisiologicos que respalden
muchos enfoques terapéuticos en los felinos; esta claro que los
gatos cuentan con un sistema endocannabinoide y los modelos
biologicos usados para evaluar el efectos de la emesis, consumo
de alimento, metabolismo de acidos grasos tienen similitud
con la especie felina, se deberian realizar estudios en los que se
pueda confirmar la eficiencia del sistema para la modulacion
de signos producidos por la lipidosis hepatica felina, donde
s¢ puedan modular inflamacion, emesis, estrés y estimulo del
apetito, esta claro que las dosis de administracion siempre
serdan independientes en cada individuo donde se debe tener
en consideracion el balance del farmaco ya que puede generar
antagonismos importantes en ¢l sistema de homeostasis del
organismo y pasar el umbral entre lo terapéutico y los efectos
toxicologicos que puede producir cannabis sativa en pequenas
especies animales.
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EL SISTEMA
ENDOCANNABINOIDE EN LA
LIPIDOSIS HEPATICA FELINA

La lipidosis hepatica es una

enfermedad frecuente en los gatos.
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