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1. Resumen 

Los endocannabinoides son moduladores presentes de forma natural en varias especies animales 

implicados en muchas funciones tales como la inflamación, la excitabilidad neuronal y el dolor. Existen 

sustancias similares presentes en plantas, los fitocannabinoides, que cons<tuyen la clase de 

componentes más abundante del Cannabis sa(va. De hecho, la marihuana se ha usado desde hace 

siglos para aliviar trastornos como dolores y ansiedad. En perros y gatos, los datos actuales indican que 

el CBD, uno de los principales fitocannabinoides, <ene una eficacia empírica que se confirmaría por 

datos experimentales en ciertas patologías como la derma<<s atópica, la epilepsia idiopá<ca y la 

osteoartri<s, además de ser suficientemente seguro a corto plazo. Sin embargo, los numerosos sesgos 

presentes en los estudios cien]ficos realizados hasta ahora hacen necesaria una mayor inves<gación 

tanto para confirmar su eficacia y su seguridad como para profundizar en el conocimiento de sus 

propiedades terapéu<cas. 

 

Abstract 

Endocannabinoids are naturally occurring modulators in several animal species involved in many 

func<ons such as inflamma<on, neuronal excitability and pain. Similar substances occur in plants, the 

phytocannabinoids, which are the most abundant class of cons<tuents in Cannabis sa<va. In fact, 

marijuana has been used for centuries to alleviate disorders such as pain and anxiety. In dogs and cats, 

current data indicate that CBD, one of the main phytocannabinoids, has empirical efficacy that it would 

be confirmed by experimental data in certain pathologies such as atopic derma<<s, idiopathic epilepsy 

and osteoarthri<s, as well as being sufficiently safe in the short term. However, the numerous biases 

present in the scien<fic studies carried out to date indicate that further research is needed both to 

confirm its efficacy and safety and to deepen our understanding of its therapeu<c proper<es.  
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2. Introducción 

Cannabis sa(va es una planta que se usa por sus múl<ples propiedades desde hace mucho <empo. 

Hace 2600 años antes Cristo, los asiá<cos ya la solían consumir para aliviar sus dolores (ElSohly & Slade, 

2005). En otras partes del mundo se preparaba durante ritos religiosos por sus efectos psicoac<vos 

(Brutlag & Hommerding, 2018). Después de la Segunda Guerra Mundial, se comercializó como 

medicamento des<nado a tratar las náuseas y la falta de ape<to en humanos con cáncer (Di Marzo et 

al., 2004). En el ámbito veterinario, se administraban también derivados del vegetal para el control del 

dolor (McGrath et al., 2019). El apogeo de su consumo como droga, en los años 1960, fue el inicio de 

su restricción legal (Di Marzo et al., 2004).   

La legislación del Cannabis sa<va en Europa depende del país y está cambiando constantemente 

(Tobelem, 2024). En España, la posesión y el consumo recrea<vo de marihuana no se persigue si se 

limita al consumo personal en la esfera privada mientras que se puede multar si no se respetan estas 

condiciones. Además, existe una dis<nción entre el uso recrea<vo y el uso terapéu<co que se hace en 

algunos lugares, como en España, y en otros no. En este contexto y para producir de manera controlada, 

se elaboró a par<r de la marihuana, cepa natural, el cáñamo, variedad modificada para tener una 

proporción en THC inferior al 0,3% (Lucas et al., 2018). Cuando se usa con fines medicinales, se usan 

las inflorescencias, así como las hojas apicales de la planta seca. En la Unión Europea, aunque se 

comercializan productos derivados de este vegetal como complementos alimentarios para animales, 

no se autorizan los que mencionan cannabis (Della Rocca & Di Salvo, 2020). 

Marihuana o cáñamo son dos términos para señalar la misma especie botánica, Cannabis sa(va, de la 

familia Cannabaceae. Se compone de una gran variedad de sustancias. Las más numerosas son los 

cannabinoides, donde destacan el cannabidiol (CBD) y el tetrahidrocannabinol (THC) (Brutlag & 

Hommerding, 2018; Della Rocca & Di Salvo, 2020; ElSohly & Slade, 2005). 

 

Si Cannabis sa(va es responsable de tantos efectos en el organismo, es porque los cannabinoides de 

la planta, llamados fitocannabinoides, se asemejan mucho a los cannabinoides presentes en el cuerpo 

de los animales, los endocannabinoides (Brutlag & Hommerding, 2018; ElSohly & Slade, 2005). 
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El sistema endocannabinoide está cons<tuido por los endocannabinoides, sus receptores y las enzimas 

responsables de su síntesis y catabolismo. 

Los endocannabinoides son los ligandos. Son derivados de ácidos grasos poliinsaturados con un grupo 

amida o ester disponiéndose, en general, en una estructura mul<cíclica que le confiere un carácter 

lipoUlico. Eso se explica por su síntesis. Proceden de la lisis de los fosfolípidos de la membrana 

plasmá<ca de las neuronas postsináp<cas. Se necesita la intervención de algunas enzimas de 

membrana, que se ac<van bajo ciertos es]mulos todavía no bien entendidos, lo que significa que no 

son almacenados sino producidos cuando es necesario. Desde ahí, se transportan hacia las neuronas 

presináp<cas donde se unen a sus receptores de membrana. Por tanto, actúan en la transmisión 

sináp<ca del mensaje nervioso de manera retrógrada, aunque lo hacen también de forma no 

retrógrada. Una vez la señalización está puesta en marcha, se <enen que inac<var. Un modo de hacerlo 

podría ser mediante su recaptura en la célula de origen o de la glía, por un transportador, donde se 

cataboliza por otras enzimas. Los endocannabinoides más estudiados son la anandamida (AEA) y 2-

araquidonilglicerol (2-AG) (Figura 1). Así su función es ser moduladores autocrinos y paracrinos, pero 

también endocrinos (Brutlag & Hommerding, 2018; Corsato Alvarenga et al., 2023; Di Marzo et al., 

2004; Yu & Rupasinghe, 2021). 

 

 

Figura 1: estructura del THC, CBD, AEA y 2-AG (adaptada (Mannekote Thippaiah et al., 2021)) 
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Los receptores principales son los receptores cannabinoides <po 1 (CB1) y <po 2 (CB2) (Figura 2) 

(Brutlag & Hommerding, 2018). 

El CB1 se localiza principalmente en las células del sistema nervioso central. Ahí par<cipa en la 

plas<cidad neuronal, tanto a corto como a largo plazo, por lo cual <ene un papel clave en la regulación 

de las funciones cogni<vas, las emociones como la ansiedad y el circuito de las recompensas y los 

recuerdos. De forma secundaria, está en las células del sistema nervioso periférico, donde está 

implicado en la nocicepción. También se sitúa en el sistema autónomo, lo que afecta las funciones 

cardiovasculares, gastrointes<nales y respiratorias. Además, interactúa con el hipotálamo, lo que le 

permite controlar la función endocrina modificando la secreción de hormonas relacionadas con el 

ape<to y la reproducción. Para entender su mecanismo de acción, hay que conocer su conformación. 

Se trata de un receptor acoplado a proteína G. Cuando se ac<va, altera otros canales y sus flujos iónicos, 

lo que termina por disminuir la excitabilidad de la célula sobre la cual está. Si es una neurona, la 

liberación de sus neurotransmisores se reduce (Brutlag & Hommerding, 2018; Della Rocca & Di Salvo, 

2020; Yu & Rupasinghe, 2021).  

Al contrario del receptor CB1, el CB2 está mucho más presente en las células del sistema nervioso 

periférico que central. Ahí se asocia directamente al dolor. En realidad, se expresa esencialmente en 

otra población de células, las del sistema inmune. Esta vez se relaciona con la inflamación e 

indirectamente con el dolor. Como el CB1, es un receptor acoplado a proteína G. En los leucocitos y la 

microglía, el CB2 ac<vado inhibe la producción de citoquinas proinflamatorias y es<mula la generación 

de citoquinas an<inflamatorias (Brutlag & Hommerding, 2018; Corsato Alvarenga et al., 2023; Yu & 

Rupasinghe, 2021). 

Existen otros receptores que no forman parte del sistema endocannabinoide como tal, pero con los 

cuales interactúan los endocannabinoides (Corsato Alvarenga et al., 2023). Se describirán 

posteriormente.  

Al estar ampliamente distribuido, este sistema contribuye a la homeostasis de muchos sistemas y su 

desregulación se asocia a varias patologías. Explica por qué cons<tuyen una diana para fármacos 

des<nados a curar o aliviar estos trastornos (Chioccheq, De Silva, et al., 2022).  
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Figura 2: distribución del CB1 y del CB2 en gato y perro (Cannabis Medicinal: Una Alterna(va Viable 

Para Tratar La Epilepsia En Animales, n.d.) 

 

Los fitocannabinoides se unen a los receptores del sistema endocannabinoide (Ligres< et al., 2016). 

A nivel estructural, el CBD y el THC son muy similares entre sí y se parecen, como ya se ha mencionado 

anteriormente, a los endocannabinoides. Los dos poseen el mismo número de átomos organizados en 

cadena hidrocarbonada pero el CBD <ene un anillo fenólico roto con un grupo alcohol mientras que el 

THC lo <ene cerrado con un grupo éter. 

Sin embargo, funcionalmente, el CBD y el THC son totalmente diversos. No <enen la misma 

farmacociné<ca ni tampoco la misma farmacodinamia, y tampoco <enen la misma seguridad (Corsato 

Alvarenga et al., 2023; Potschka et al., 2022). El THC es un agonista parcial del CB1 y CB2 con una mayor 

afinidad para CB1. En cuanto al CBD, es antagonista no compe<<vo del CB1 y agonista inverso del CB2, 

con una menor afinidad para ambos receptores que el THC. De hecho, la diferencia de afinidad 

explicaría por qué el THC produce efectos psicótropos y no el CBD. Además, la diferencia de si<o de 

actuación en los mismos receptores jus<fica por qué el CBD modula los efectos del THC. En el caso del 

receptor CB1, el CBD puede tanto inhibirlos como potenciarlos, bien uniéndose al receptor, o 

aumentando de manera indirecta su concentración o prolongar su semivida alterando ciertas enzimas 

del citocromo P450. Asimismo, al unirse a los receptores en un si<o donde no compite con otras 

sustancias, el CBD puede actuar en concentraciones bajas (Corsato Alvarenga et al., 2023; Pa<korn et 

al., 2023; Yu & Rupasinghe, 2021). Igualmente, el CBD interactúa con otros receptores, que se 

detallarán más adelante. 
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3. Jus8ficación y obje8vos 

Los límites de los tratamientos actuales es<mulan la búsqueda de alterna<vas terapéu<cas. Los 

fármacos actualmente disponibles, aparte de tener una seguridad moderada, suelen presentar una 

eficacia rela<va. 

La par<cularidad del CBD es de ser una sustancia ac<va que ya se usa mientras que su seguridad está 

todavía en fase de inves<gación. La prohibición del cannabis limitó bastante su exploración. Sin 

embargo, muchos propietarios de todo el mundo dan derivados de cáñamo no prohibidos, pero no 

bien controlados, a sus animales. 

Además, las evidencias cien]ficas en animales de compañía con respecto a su eficacia son, a día de hoy, 

escasas y llevan a discrepancias. En los humanos, el CBD ha demostrado sus efectos an<convulsivo, 

an<espasmódico, an<nflamatorio, analgésico, an<psicó<co, ansiolí<co y an< tumoral. 

Desafortunadamente, no se pueden extrapolar estos datos a perros y gatos ya que existe una gran 

variabilidad interespecie del sistema endocannabinoide.  

 

En este contexto, el obje<vo de este estudio es recopilar las informaciones de ar]culos cien]ficos 

relacionadas con la seguridad del CBD profundizando en su farmacociné<ca y farmacodinamia, en 

pacientes caninos y felinos. Este trabajo <ene también la intención de revisar la eficacia del CBD en 

varias patologías y valorarlo como alterna<va a las sustancias actualmente empleadas. 

 

4. Metodología 

Para elaborar esta revisión bibliográfica, se han realizado búsquedas en la base de datos NCBI así como 

Google Scholar. 

Para limitar la búsqueda se han usado diferentes palabras y frases claves. Se ha empleado tanto el 

término “CBD” como “cannabis” o “hemp”. Se ha restringido a las especies dianas u<lizando palabras 

clave como “dog” o “cat” y sus adje<vos como “canine” o “feline”. Se ha precisado la búsqueda con 

aspectos concretos tal y como “pharmacokine<cs”, “pharmacodinamics”, “derma<<s”, “epilepsy” o 

“osteoarthri<s”. 

De los resultados, se han incluido todos los textos sin restricciones de fecha de publicación. Se han 

excluido ar]culos según los criterios siguientes: no revisados por pares, sin texto integral.  
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5. Resultados y discusión 

5.1. Seguridad del CBD 

5.1.1. Farmacociné8ca y farmacodinamia del CBD 

Para poder monitorizar la administración del CBD, es necesaria la comprensión de su farmacociné<ca. 

La farmacociné<ca se define como el impacto del organismo sobre ese fármaco, mediante la liberación, 

la absorción, la distribución, la metabolización y la eliminación (Figura 3).   

La liberación es el paso de la sustancia desde la forma farmacéu<ca hasta su disolución en el medio.  

La absorción es el paso del fármaco desde el lugar de administración a la sangre. La absorción por vía 

oral <ene lugar principalmente en el intes<no delgado gracias a su superficie. En esta etapa intervienen 

varios fenómenos que pueden hacer que todo el CBD ingerido no vaya a la sangre. Una manera de 

cuan<ficarlo pasa por la biodisponibilidad, que es la relación entre la curva concentración por <empo, 

llamada área bajo la curva, de una sustancia administrada por vía oral, y el área bajo la curva de la 

misma sustancia administrada por vía intravenosa (Corsato Alvarenga et al., 2023). 

La distribución es el paso desde la sangre hasta los dis<ntos tejidos. La del CBD es rápida y amplia 

(Brutlag & Hommerding, 2018). 

La metabolización es el conjunto de transformaciones químicas que sufre dentro del organismo. En 

este paso, el hígado es el órgano más importante. Aquí el CBD pasa por una hidroxilación, carboxilación 

y conjugación, produciendo a la vez una inducción de algunas enzimas del citocromo P450 (CYP 450) 

así como una supresión de otras (Gamble et al., 2018; McGrath et al., 2019; Potschka et al., 2022).  

La eliminación es el paso de la par]cula y sus metabolitos desde la sangre hasta el exterior. La del CBD 

es rápida y pasa fundamentalmente por el sistema urinario, lo que jus<fica una administración 

frecuente para mantener una concentración sanguínea deseada a corto plazo (Della Rocca & Di Salvo, 

2020). 
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Figura 3: farmacociné<ca del CBD (Miranda-Cortés et al., 2023) 

 

Los valores de referencias con respecto a la administración oral, la más cómoda, se pueden obtener de 

diversos estudios. 

En perros sanos, la concentración sanguínea de CBD máxima mediante aceite, y visiblemente 

terapéu<ca, está entre 100 y 900 ng/mL para dosis entre 2 y 20 mg/kg, alcanzada con un <empo 

máximo de 1,5 a 2h para dosis entre 2 y 8 mg/kg, con una semi vida de 2 a 4h para dosis entre 2 y 20 

mg/kg (Bartner et al., 2018).  

En gatos sanos, la concentración sanguínea de CBD máxima, y manifiestamente terapéu<ca, para una 

dosis de 5 mg/kg, está descrita en 269 ng/mL en ayunas y 465,3 ng/mL con alimento, alcanzada con un 

<empo máximo de 2,6h y 4,7h respec<vamente. La semi vida se sitúa alrededor de 4,1h y 5,9h 

respec<vamente (Jukier et al., 2023).  
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A la hora de establecer una pauta terapéu<ca, es importante conocer los parámetros que influyen en 

la farmacociné<ca del CBD. Efec<vamente, los efectos muestran una relación directamente 

proporcional con la concentración sanguínea del CBD y esa concentración depende de los factores que 

inciden en cada etapa de la farmacociné<ca.  

La concentración sanguínea viene determinada por la vía de administración y la formulación de la 

sustancia. En perro sano, la administración por vía oral se asocia con una biodisponibilidad baja ya que 

sufre de un alto efecto de primer paso, que se suma a la recirculación y a la interacción con el 

microbiota intes<nal. Se en<ende porque la concentración sanguínea obedece al estado del sistema 

gastrointes<nal cuando se trata de una administración por vía oral. A pesar de todo, la concentración 

sanguínea de CBD es mayor por administración oral con respecto a la tópica. Asimismo, la vía 

transdérmica parece tener una absorción deficiente, por la impermeabilidad de la barrera cutánea. Se 

podría pensar que por administración transmucosal oral, la absorción es mejor con respecto a la 

administración oral, pero no es el caso, porque el producto termina por tragarse. Las administraciones 

transmucosal nasal o rectal no superan a la oral. Respecto a la administración subcutánea liposomal, 

proporcionaría una concentración máxima inferior a la administración oral pero los datos proceden de 

un estudio donde la dosis era menor y basada en la que se usa por vía intravenosa, pero al evitar los 

fenómenos comunes de la vía oral, se podrían conseguir concentraciones mayores. En caso de una 

administración oral, la concentración es mayor por formulación encapsulada que sin encapsular ya que 

la forma encapsulada resiste los efectos adversos durante el camino hacia el intes<no. En caso de una 

administración subcutánea, el <empo máximo es superior a la vía oral ya que permite una liberación 

más lenta (Brutlag & Hommerding, 2018; Corsato Alvarenga et al., 2023; Massimini et al., 2021; 

Pa<korn et al., 2023; Polidoro et al., 2022; Shilo-Benjamini et al., 2023).  

La concentración sanguínea se relaciona con el vehículo dentro del cual está mezclada la sustancia.  

Durante la etapa de absorción, el CBD, por su lipofilicidad, atraviesa las membranas celulares con 

facilidad. Por tanto, la presencia de un vehículo oleoso, procedente del medicamento o de la comida, 

podría favorecer su absorción. Sin embargo, esta circunstancia está actualmente en debate. Unos 

autores piensan que el bolo alimen<cio crea una barrera Usica entre la sustancia y la mucosa y una 

barrera química con las par]culas alimentarias, mientras que otros opinan que justamente protege las 

par]culas de las diges<ones y sirve de vehículo. Durante la etapa de distribución, su lipofilicidad hace 

que pudiera almacenarse en adipocitos, lo que explica por qué la concentración sanguínea del CBD se 

man<ene a largo plazo (Corsato Alvarenga et al., 2023). 

La concentración sanguínea depende también de la especie. En un estudio de farmacociné<ca se 

administró CBD con CBDA a 2 mg/kg por vía oral en gatos en ayunas. Al repe<r el mismo protocolo en 
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perros, descubrieron que los gatos tenían una absorción máxima y total mucho menor que los perros 

(Deabold et al., 2019). 

 

El establecimiento de la pauta también necesita tener en cuenta los factores que condicionan la 

farmacodinamia, que se define como el impacto de ese fármaco en el organismo. En efecto, la 

concentración sanguínea del CBD es modulada por la de otros fármacos y viceversa. 

Por una parte, las sustancias pueden interactuar directamente entre ellas uniéndose a receptores, 

conduciendo a una sinergia o a un antagonismo. Se sabe que el CBD <ene efectos sinérgicos con otros 

componentes de la planta del cannabis (Gu<erre et al., 2023; Lucas et al., 2018). 

Por otra parte, puede ocurrir que CBD comparta enzimas de metabolización con otros fármacos. En el 

caso de la derma<<s atópica, fármacos frecuentemente empleados, como el ketoconazol, el fluconazol, 

la ciclosporina o el oclaci<nib, son sustratos del CYP 450, por lo cual el CBD podría alterar su 

metabolización (Loewinger et al., 2022). En el caso de la epilepsia idiopá<ca, aunque el CBD inhibe 

ciertas enzimas implicadas en la metabolización del fenobarbital o del bromuro potásico, no parece 

alterar la concentración sanguínea de esos principios ac<vos en perros. Por tanto, no afectaría a su 

eficacia terapéu<ca y podría incluirse sin necesidad de ajustar la dosis de los demás, aunque son 

necesarios más estudios ya que, en la especie humana, el CBD potencia la acción del fenobarbital 

(McGrath et al., 2019; Potschka et al., 2022). En el caso de la osteoartri<s, se ha visto que la 

administración simultánea de CBD y de AINEs prolonga los efectos del CBD. Como la ciclooxigenasa 2 

(COX2) par<cipa en la metabolización del CBD, al inhibirla, el CBD se descompone menos y entonces 

actúa más <empo (Pa<korn et al., 2023). 

 

Por todos los factores implicados, una gran variación interindividual de los parámetros analizados era 

predecible. Tampoco se pueden extrapolar las informaciones procedentes de ciertas partes del 

organismo a otras (Corsato Alvarenga et al., 2023). 

Además, existe una variación interespecífica de la farmacociné<ca y de la farmacodinamia en ligandos, 

tanto en la concentración como en la distribución de los receptores asociados. Por ejemplo, si el CB1 

ha conservado su estructura a lo largo de la evolución, la estructura del CB2 difiere entre humano, 

ratón y perro, y su función también ya que <ene 30 veces menos afinidad para su ligando en perro 

(Corsato Alvarenga et al., 2023; Yu & Rupasinghe, 2021).  
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5.1.2. Efectos secundarios del CBD 

El CBD parece seguro en ciertas condiciones. El CBD <ene una dosis letal 50 (DL50) entre 500 y 3000 

veces superior a la del THC, que está en 3000 mg/kg en perro (Corsato Alvarenga et al., 2023). Salvo 

excepciones, los estudios suelen u<lizar entre 1 y 20 mg/kg/día. Por lo cual, en estas dosis, que parecen 

ser terapéu<cas, el CBD es seguro a corto plazo (Pa<korn et al., 2023).  

 

Respecto a los signos clínicos, las mascotas manifiestan tolerar bastante bien el CBD.  

De forma global, los efectos secundarios están ausentes en dosis inferiores a 4 mg/kg/día, o leves en 

dosis superiores a 10 mg/kg/día, a corto plazo (Corsato Alvarenga et al., 2023). 

En individuos sanos, se realizó un ensayo clínico donde se probaron dosis escalonadas de CBD en perros. 

Se observaron principalmente moles<as diges<vas, <po náuseas y vómitos, diarrea, y en menor 

proporción sintomatología nerviosa, como apa]a incluso somnolencia, temblores musculares y ataxia 

(Figura 4) (Vaughn et al., 2020). Más tarde, estos cien]ficos repi<eron el protocolo y constataron lo 

mismo (Vaughn et al., 2021). En otro ensayo clínico donde se administró una vez 5 mg/kg de CBD vía 

oral en gatos, no se observaron efectos secundarios, aunque el tamaño de la muestra era demasiado 

pequeño (Jukier et al., 2023). En otro ensayo clínico publicado en 2019 con única dosis de CBD 2 

mg/kg/12h vía oral durante 12 semanas, mientras que los perros presentaron leves manifestaciones 

gastrointes<nales, los gatos revelaron efectos más frecuentes y pronunciados como lamidos, sacudidas 

de cabeza tras la inges<ón (Deabold et al., 2019). El equipo de Kulpa inves<gó durante un ensayo clínico 

dosis escalonadas de CBD en gatos. Se observó mayor incidencia de diarrea con la formulación en aceite, 

lo que confirma que el vehículo de aceite <ene una responsabilidad dentro del desarrollo de 

acontecimientos adversos (Figura 5) (Kulpa et al., 2021).   

Los resultados son similares en individuos que padecen derma<<s atópica, epilepsia idiopá<ca u 

osteoartri<s, lo que se explicará en su parte correspondiente.  
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Figura 4: acontecimientos adversos post administración de un placebo y de CBD en perros sanos       

(Vaughn et al., 2020) 

 

 

Figura 5: acontecimientos adversos post administración de un placebo y de CBD en gatos sanos  

(Kulpa et al., 2021)  
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En cuanto al daño <sular, los animales de compañía parecen bastante resistentes al CBD.  

En general, la administración de CBD aumenta la concentración sanguínea de fosfatasa alcalina (ALP) 

tanto en individuos sanos como enfermos (Figura 6) (Vaughn et al., 2020; Vaughn et al., 2021). Por 

tanto, un aumento podría deberse a una mayor función hepá<ca, y dentro de esta posibilidad, por 

inducción no patológica del CBD o por daño previo ya que, en inves<gaciones con perros enfermos, se 

incluyeron individuos con alteraciones de hígado o tomando AINEs. Desafortunadamente, en general 

no se buscaron otras causas ni se midieron los ácidos biliares para elucidar el tema. Sin embargo, en 

animales domés<cos, existen dos isoenzimas, una inespecífica de los tejidos como hígado, riñón, hueso, 

y otra propia del intes<no. Por lo cual, el aumento de los niveles de ALP podría ser la consecuencia de 

la modificación de otra función, como la ac<vidad osteoblás<ca de reparación ósea (Corsato Alvarenga 

et al., 2023; Mejia et al., 2021). Además, la ausencia de signos clínicos relacionados con valores 

anormales y la estabilidad de otras enzimas hepá<cas, como la ALT, corroboran una ausencia real de 

daño hepatocelular, o bien una falta de evidencia de hepatotoxicidad (Pa<korn et al., 2023). En 

determinadas inves<gaciones, no se observó ninguna alteración del hemograma tampoco de la 

bioquímica (Kulpa et al., 2021; Mariga et al., 2023). La ausencia de cambios de enzimas reflejo de daño 

en la función urinaria da ventaja al CBD con respecto a los AINEs como an<nflamatorio. 

 

 

Figura 6: concentración sanguínea de ALP post administración de CBD en perros sanos              

(Vaughn et al., 2021) 
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Otro aspecto que hay que tener en cuenta respecto a los efectos secundarios asociados a la 

administración de un producto comercializado es que no se pueden atribuir todos al CBD. 

Efec<vamente, la falta de claridad en la legislación conlleva la ausencia de un control riguroso de los 

productos, lo que favorece la disponibilidad en el mercado de productos heterogéneos, con materia 

prima de mala calidad, sin buena prác<ca de fabricación, a veces con un e<quetado no fiable y menos 

seguros (Corsato Alvarenga et al., 2023). Un estudio publicado en 2020 descubrió en 29 productos con 

extractos de Cannabis sa(va bajo en THC la presencia de CBD en proporción muy variable, 2 de ellos 

sin CBD, y la ausencia de e<quetado correcto en 11 de ellos (Wakshlag et al., 2020). 

Eso podría explicar que un producto que cer<fica tener solo CBD, no psicoac<vo, provoque por ejemplo 

trastornos comunes del THC, como letargia, desorientación, ataxia, agitación, incon<nencia urinaria, 

hiperestesia, temblores y vómitos (Brutlag & Hommerding, 2018; Meola et al., 2012). Estos síntomas 

son más frecuentes y graves en perros sanos (Vaughn et al., 2020) que en gatos sanos (Kulpa et al., 

2021), lo que sugiere que los pacientes felinos aguantan mejor el THC que los pacientes caninos. 

En la epilepsia en concreto, se suma el problema del efecto deletéreo del THC. En humano, está 

totalmente desaconsejado por sus efectos nocivos en el cerebro de los jóvenes (Potschka et al., 2022). 

En perro, no se han descrito propiedades proconvulsivas en CBD, a diferencia del THC (McGrath et al., 

2019). Para evitar riesgos en cachorros, es importante tener en cuenta la pureza de los productos 

comerciales. 

Debido al desconocimiento de todas las sustancias ac<vas presentes en un determinado producto con 

extractos de Cannabis sa(va y sus posibles interacciones, es importante respetar el protocolo del 

producto y monitorizar a su mascota. 

Por tanto, se en<ende que los resultados de los análisis realizados con productos dis<ntos son solo 

aplicables a la preparación de CBD correspondiente (Gamble et al., 2018). 
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5.2. CBD y derma88s atópica 

5.2.1. Patogenia y tratamientos actuales 

La derma<<s atópica es una inflamación cutánea mul<factorial, frecuente, que concierne tanto a 

perros como a gatos. Se trata de una interacción compleja entre una piel alterada dejando pasar los 

alérgenos, respuestas inmunitarias innatas y adquiridas disfuncionales, y factores ambientales como 

una carga de alérgenos alta. Por un lado, las células de Langerhans y las células dendrí<cas epiteliales 

captan los an]genos y los exponen a los linfocitos T, iniciando así el reclutamiento de las células 

inflamatorias. Por otro lado, los mastocitos, que se han predispuesto gené<camente o no, se unen a 

los alérgenos y al desgranular sus componentes proinflamatorios, vasoac<vos y nocicep<vos, favorecen 

aún más el prurito. Su presencia es directamente proporcional a la gravedad del cuadro clínico de la 

derma<<s atópica y a su progresión. Los quera<nocitos forman un círculo vicioso, respondiendo a los 

an]genos por la síntesis de varios <pos de par]culas. La neurotrofina se relaciona con la 

hiperinervación de la lesión, entonces están implicados en el dolor que empeora el prurito. Otras 

favorecen la proliferación de los macrófagos y granulocitos, lo que man<ene a la larga la inflamación. 

Fomentan de la misma manera la mul<plicación de las células T reguladoras Th. Th1 y Th2 inhiben la 

diferenciación de los propios quera<nocitos, por tanto empeoran la integridad de la barrera cutánea, 

secretan citoquinas como la interleucina IL-31, entonces intervienen en la sensación de picor al unirse 

a su receptor en las fibras nerviosas, y es<mulan la formación de señales CCL2 y CCL17 por otros 

glóbulos blancos y quera<nocitos, pues par<cipan en la atracción en el foco inflamatorio y la 

diferenciación de las células del sistema inmune (Chioccheq, De Silva, et al.; 2022; Mariga et al., 2023; 

Massimini et al., 2021).  

Como consecuencia, el prurito es el signo clínico mayor (Chioccheq, De Silva, et al., 2022). Al 

automu<larse, aparecen eritema, pápulas, inflamación crónica, excoriación, alopecia, liquenificación, 

hiperpigmentación, seborrea (Mariga et al., 2023). No es nada raro ver complicación bacteriana. 

Microscópicamente, la epidermis ya no es fina sino hiperplásica en dos de sus tres capas, la capa 

superficial, lo que se llama hiperqueratosis, y la capa suprabasal, lo que se califica de acantosis. 

Presenta infiltrados inflamatorios de linfocitos, his<ocitos, mastocitos, plasmocitos y eosinófilos 

(Chioccheq, Salamanca, et al., 2022).  
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Es una enfermedad candidata a una terapia polimodal encaminada hacia la mejora de la barrera 

cutánea, la inmunomodulación y la analgesia. Hoy en día, se dispone de una larga gama de productos 

(Loewinger et al., 2022; Mariga et al., 2023).   

Una opción ú<l es el oclaci<nib. Se administra vía oral, 2 veces al día por su corta semivida. Es un 

inhibidor selec<vo del receptor <po Janus kinasa, implicado en la creación de muchas citocinas, dentro 

de estas las proinflamatorias como la más famosa IL-31, por lo cual bloquea las vías de la inflamación 

y del prurito. Se indica para controlar el prurito agudo o crónico en perros de más de 1 año y a corto 

plazo. Se contraindica en presencia de infecciones bacterianas graves, demodecia o neoplasia maligna, 

y junto con glucocor<coides porque no se sabe el efecto de esta asociación (Viaud, 2021; Zoe<s, 2021).   

Otro medicamento veterinario, más reciente, es el lokivetmab. Se administra por vía subcutánea, una 

vez al mes. Se trata de un an<cuerpo monoclonal canino contra solo la IL-31, neutralizándola, y así 

bloquea las vías de la inflamación y del picor. Al ser más específico, se indica tanto en las indicaciones 

del oclaci<nib como en sus contraindicaciones, lo que es bastante ú<l en casos graves de derma<<s 

atópica (Viaud, 2021; Zoe<s, 2017). 

El CBD representaría otra alterna<va terapéu<ca. Efec<vamente, se caracteriza por sus propiedades 

an<nflamatorias en humano (Yu & Rupasinghe, 2021). Hay que añadir que, en roedores, ac<va el 

receptor TRPV1 y minimiza el prurito inducido por alérgenos de ácaros del polvo, principal alérgeno en 

perros (Mariga et al., 2023).   
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5.2.2. Eficacia del CBD en la derma88s atópica 

Descripción del sistema endocannabinoide de la piel 

Se ha visto que el sistema endocannabinoide, en perro, desempeña un papel en la homeostasis de la 

piel, favoreciendo su formación, su regeneración y su impermeabilidad (Mariga et al., 2023).  

 

Por una parte, están los receptores endocannabinoides en la piel del perro, tanto sana como enferma. 

En la piel sana, CB1 y CB2 se expresan en los quera<nocitos de la capa basal y suprabasal, los 

fibroblastos, los epiteliocitos del folículo piloso, las glándulas sebáceas y sudoríparas. En estas 

glándulas, CB1 se sitúa en las células secretoras como en las del conducto mientras que CB2 está en las 

células de reservas de esas glándulas. Los mastocitos locales perivasculares de la dermis son posi<vos 

para CB1 y CB2. GPR55, PPAR, TRPA1 y TRPV1 se revelan en los quera<nocitos de la capa basal y 

suprabasal ya que intervendrían en la proliferación de estas células, y TRPA1 así como TRPV1 en la 

nocicepción también. 5 HTR se observa en los quera<nocitos solo en la capa suprabasal, lo que indicaría 

un papel en la diferenciación de estas células (Campora et al., 2012; Chioccheq, De Silva, et al., 2022). 

Estos receptores sufren modificaciones en la piel con derma<<s atópica. A nivel de los quera<nocitos, 

algunos estudios dicen que CB1 y CB2 pierden su distribución homogénea en las tres capas de la 

epidermis para concentrarse en la suprabasal, con menos CB1 y más CB2 en la parte basal (Campora 

et al., 2012) mientras que en otros trabajos, no se observan diferencias entre una piel sana y una piel 

enferma (Chioccheq, Salamanca, et al., 2022). No hay diferencias significa<vas en GPR55, PPAR y 

TRPV1, mientras que se ve un aumento de expresión de TRPA1 y 5 HTR. A nivel de los fibroblastos, de 

las glándulas sudoríparas y sebáceas y de los mastocitos locales, CB1 y CB2 siguen produciéndose, con 

diferencias de concentración. Dentro de las células del infiltrado inflamatorio, CB2 se encuentra en los 

monocitos, macrófagos y linfocitos T CD3. GPR55, TRPA1 y TRPV1 se sinte<zan en los monocitos, 

macrófagos, mastocitos y linfocitos T CD3. También los neutrófilos y los linfocitos B poseen GPR55 

(Campora et al., 2012; Chioccheq, Salamanca, et al., 2022).   

Una mayor expresión de CB1 y CB2 puede cons<tuir una protección frente a la inflamación de los 

tejidos. Se extrapola de estudios en ratón, donde individuos sin CB1 y CB2 son más propensos a alergia 

cutánea y los que presentan derma<<s atópica tratados con agonistas mejoran, a diferencia de los 

animales que reciben antagonistas (Campora et al., 2012; Chioccheq, De Silva, et al., 2022).  
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A modo de resumen, ya que los receptores, par<cularmente CB1 y CB2, siguen expresándose de forma 

variable durante el proceso patológico, cons<tuyen una diana potencial para fármacos dirigidos hacia 

la derma<<s atópica (Chioccheq, De Silva, et al., 2022). 

 

Por otra parte, los endocannabinoides actúan en la piel del perro. 

La palmitoiletanolamida (PEA) reduce la desgranulación de los mastocitos. El PEA es un análogo del 

AEA, por tanto un agonista de CB1 y de CB2. En biopsia, mastocitos caninos durante inflamación 

tratados con PEA no vierten su contenido al exterior de la célula (Campora et al., 2012).  

Por tanto, el CBD podría modular la ac<vidad de los mastocitos también (Chioccheq, De Silva, et al., 

2022). 

 

Resultados de estudios del efecto del CBD en la derma88s atópica 

El CBD modifica la ac<vidad de las células de los sistemas inmune y tegumentario, y con esta, las 

lesiones. 

Este componente de la planta Cannabis sa(va regula la transcripción de los genes asociados a la 

respuesta inflamatoria de Th1 y Th2. In vitro, monocitos y quera<nocitos caninos con es]mulo 

inflamatorio tratados con CBD expresaban menos proteínas CCL2 y CCL17 que las mismas células sin 

CBD, mediante la hiperme<lación de los promotores de los genes asociados (Massimini et al., 2021).  

Aplicado por vía tópica, es un an<microbiano que no altera la microbiota (Luz-Veiga et al., 2023). 

 

En cuanto a la eficacia del CBD sobre los signos clínicos, los estudios no logran la unanimidad. 

Por una parte, el prurito no mejora siempre. En un ensayo clínico aleatorio doble ciego y controlado 

por placebo donde el tratamiento era CBD y su forma ácida, el ácido cannabidiólico (CBDA), a razón de 

2mg/kg/12h de cada molécula vía oral durante 4 semanas, los perros con derma<<s atópica tratados 

con CBD disminuyeron significa<vamente el rascado, valorado por escala visual analógica del prurito 

por el propietario (pVAS) (Figura 7). La medida de la concentración sanguínea de CBD-CBDA, dentro del 

rango previsto a lo largo de la experiencia, se correlacionó nega<vamente con la valoración del prurito 

(Loewinger et al., 2022). Sin embargo, en un ensayo clínico de doble ciego donde el tratamiento era 

aceite de CBD, de dosis 2,5 mg/kg/12h vía oral durante 8 semanas, no se observó mejoría (Figura 8) 

(Mariga et al., 2023). 
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Figura 7: prurito y concentración sanguínea de CBD (Loewinger et al., 2022) 

 

 

Figura 8: extensión-gravedad de las lesiones y prurito antes y después CBD (Mariga et al., 2023) 
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Por otra parte, el estado de la piel no sana sistemá<camente. En el estudio realizado por el grupo de 

Loewinger, aunque el prurito mejoraba, en los perros con derma<<s atópica tratados con CBD no se 

observó una disminución de las lesiones epidérmicas de 2 cm o más, que era el límite para considerar 

una mejoría, según el índice de extensión y gravedad de la derma<<s atópica canina (CADESI-4). El 

hecho que el prurito disminuya sin que las lesiones cicatricen, se puede explicar por una mayor afinidad 

del CBD por los receptores de los nociceptores que por los de las células inflamatorias, dicho de otra 

manera, el CBD ges<ona mejor la nocicepción que la inflamación. La concentración sanguínea de 

citocinas coincidió con esto, aunque no siempre es un reflejo exacto de lo que pasa en el espacio 

inters<cial. Estos resultados son compa<bles con los de Mariga, donde los perros con derma<<s atópica 

tratados con CBD no mejoraban, según la misma técnica de valoración de CADESI-4 y en vista del 

recuento de mastocitos. Al contrario, en una revisión de casos realizada por Mogi, los perros con 

derma<<s atópica tratados con CBD presentaron mejoras en las lesiones. Los autores añaden la idea 

que, si el CBD bien no sería suficiente como único agente en casos refractarios o graves, sí que podría 

tener u<lidad en combinación con otros tratamientos ya que permi<ría reducir la dosis de los fármacos 

empleados y con ello, sus efectos secundarios y los costes (Mogi et al., 2022).  

En gatos, los datos disponibles son muy escasos y la mayoría son casos clínicos individuales. 

 

Discusión del posible papel del CBD en la derma88s atópica 

De los resultados anteriores, se deduce que no hay consenso respecto a los efectos del CBD en la 

derma<<s atópica. 

 

A la hora de interpretar estos resultados, hay que tener en cuenta diversos factores.   

En general, se valoran solo durante poco <empo, pocos individuos y muy heterogéneos en cuanto a la 

raza, la edad y el sexo. Por tanto, la ausencia de mejora de las lesiones de la piel no significa 

necesariamente que el CBD no funcione, sino quizás que es necesario mayores <empos y muestras 

para valorarlo. Otro criterio a tener en cuenta es la baja sensibilidad de la técnica CADESI-4. La 

presencia de mejora de las lesiones de la piel no significa obligatoriamente que el CBD funcione, sino 

podría tratarse de una regresión natural de un proceso que fluctúa con el <empo, que exacerba un 

estudio corto por caer en esta transición justamente. Eso se <tula efecto regresión a la media (Mariga 

et al., 2023). 
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La par<cipación del propietario en la obtención de datos en la mayoría de los estudios no favorece la 

fiabilidad. Al no estar formados, <enden en infravalorar el prurito antes de la inves<gación, es decir, los 

datos del grupo control. Al estar más atentos durante la par<cipación en el estudio, <enden a 

sobrevalorar el prurito durante el ensayo, es decir, los datos del grupo tratado. Eso se llama efecto 

placebo del cuidador (Mariga et al., 2023). 

Además, en los diferentes estudios, no se tuvo en cuenta la condición corporal de los animales mientras 

que, como se ha mencionado anteriormente, la distribución del CBD depende de la tasa de grasa. Un 

aumento del 20% de la dosis en animales obesos es necesario para compensar dicho aspecto (Mariga 

et al., 2023). 

Por otro lado, en varios estudios, se administra CBD o bien dentro de aceite de cáñamo, o bien dentro 

de aceite de oliva, junto a otras sustancias ac<vas. De hecho, los perros con derma<<s atópica bajo 

placebo se rascan menos, lo que podría volver no significa<va la mejora en el grupo tratado. El aceite 

de oliva con<ene fenoles an<oxidantes, an<nflamatorios y an<microbianos, aunque su eficacia como 

tratamiento de la derma<<s atópica no se ha reconocido todavía (Mariga et al., 2023).  

Además, a veces, los animales siguen tomando sus fármacos habituales, lo que puede interactuar con 

el CBD. Aunque algunos estudios intentan borrar este efecto repar<endo los individuos de modo 

aleatorio, hay muchos más pacientes con terapias concomitantes que no tratados. 

Es posible que la falta de prurito en perros tratados con CBD no sea por reducción del picor sino por la 

letargia, aunque esta alteración del estado mental del paciente fueron casos aislados. 

En ar]culos en concreto, algunos cien]ficos no hicieron control sano de las biopsias, y otros hicieron 

revisión de casos diversos en los que no era fácil establecer comparaciones entre sí.  

Cuando se estudian los efectos in vitro, las células son aisladas del ambiente habitual y los factores 

presentes en el cuerpo. Los autores lo jus<ficaron con el obje<vo de evitar estudios in vivo cuando 

todavía se está en una fase preclínica de búsqueda de fármacos, pero aun así, los resultados no reflejan 

fielmente lo que pasa in vivo.    
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5.3. CBD y epilepsia idiopá8ca 

5.3.1. Patogenia y tratamientos actuales 

La epilepsia idiopá<ca es una ac<vidad neuronal excesiva asincrónica, sin alteración estructural 

cerebral, de causa incierta, que afecta a perros y gatos. 

Se caracteriza como idiopá<ca cuando ninguna causa Usica se iden<fica. Se sospecha de una 

predisposición gené<ca en algunas razas.   

Como consecuencia, el signo clínico ]pico es la crisis epilép<ca recurrente. Una crisis epilép<ca varía 

en su presentación según la extensión de la disfunción cerebral, pero básicamente se ve como un 

episodio transitorio de cambios musculares, neurovegeta<vos, cogni<vos o del comportamiento 

incluyendo temblores, que concierne una parte del cuerpo si la crisis es focal, con o sin pérdida de 

consciencia (Hébert & Bulliot, 2019).   

 

Es una enfermedad que no se cura y el tratamiento sintomá<co se centra en la reducción de las crisis 

epilép<cas en su frecuencia, duración e intensidad (Corsato Alvarenga et al., 2023). Actualmente, no 

hay mucha elección de fármacos en el mercado (McGrath et al., 2019). Aquí se mencionan los de 

mantenimiento, no de manejo de crisis. 

El más conocido es el fenobarbital. Se administra por vía oral. Se une al receptor GABA y potencia la 

acción de GABA, neurotransmisor inhibitorio, en la neurona postsináp<ca. También inhibe la liberación 

del glutamato, neurotransmisor excitatorio, por la neurona presináp<ca. Por tanto, limita la transmisión 

sináp<ca y aumenta el umbral neuronal. Se indica tanto en prevención de las descargas epilép<cas por 

disminuir la excitabilidad neuronal y con esta la sincronización excesiva de las neuronas, como en crisis 

por restringir la expansión de la sobreac<vidad nerviosa a par<r del foco. Se contraindica en presencia 

de hepatopa]a y nefropa]a. Se han descrito interacciones medicamentosas (Dechra Regulatory B.V., 

2019a). 

El bromuro potásico se puede usar como complemento del fenobarbital. Se administra por vía oral. El 

bromuro compite mejor con el cloro en el receptor GABA ac<vado, canal de cloro, e impide el 

transporte de sodio en su propio canal. Por lo cual es responsable de la hiperpolarización de la neurona 

postsináp<ca, lo que aumenta el umbral neuronal. Se recomienda solo en prevención (Dechra 

Regulatory B.V., 2019b). 

El leve<racetam se podría emplear solo o en combinación con el fenobarbital. Bloquea la proteína de 

vesícula sináp<ca SV2A en la neurona presináp<ca en el cerebro e inhibe el canal calcio al mismo 
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<empo, impidiendo la secreción de neurotransmisores. Por lo cual, limita la transmisión sináp<ca. Se 

recomienda en prevención.  

A pesar del tratamiento clásico, aproximadamente 2/3 de los pacientes siguen experimentando 

manifestaciones epilep<formes y alrededor de 1/3 no responde al tratamiento, es decir que el 

descenso de la frecuencia de las crisis epilép<cas no llega a la mitad (Potschka et al., 2022). La 

imposibilidad de curar esta patología, el shock que puede ser una crisis para el dueño y la eficacia 

an<convulsiva del CBD en humano y en ratón hacen interesante al CBD (McGrath et al., 2019).  

 

5.3.2. Eficacia del CBD en la epilepsia idiopá8ca 

Descripción del sistema endocannabinoide del encéfalo 

Como se ha descrito en la introducción, se conoce la existencia de receptores endocannabinoides en 

el cerebro. 

Esta presencia de receptores significa que varios ligandos actúan en el encéfalo y que el CBD podría ser 

uno de ellos. 

 

El CBD modula la ac<vidad de las células del sistema nervioso (Potschka et al., 2022) (Figura 9). 

 

Figura 9: receptores implicados en la epilepsia idiopá<ca con los cuales interacciona el CBD      

(Potschka et al., 2022) 
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Este componente de la planta parece ser un antagonista del GPR55. El GPR55 es un receptor acoplado 

a proteína G, ampliamente expresado en el cerebro, cuya función no se conoce en profundidad. Al 

interactuar con este, el CBD disminuye la concentración intracelular de calcio en la neurona 

presináp<ca, reduciendo la liberación de neurotransmisores. Por tanto, disminuye la transmisión 

sináp<ca y, por tanto, la excitabilidad neuronal (Corsato Alvarenga et al., 2023; Potschka et al., 2022).  

En el TRPV1, actúa como agonista. El TRPV1 es un receptor de la familia de los receptores de potencial 

transitorio, canales iónicos, que se sitúa a lo largo de los sistemas nerviosos central y periférico y que 

se conoce sobre todo por su implicación en la recepción, la transmisión y la modulación del dolor. Una 

exposición prolongada a CBD lo desensibiliza, es decir impide la entrada de sodio y de calcio en la 

neurona presináp<ca, disminuyendo la secreción de neurotransmisores. Aquí también, se reduce la 

transmisión sináp<ca, y, por tanto, la excitabilidad neuronal (Corsato Alvarenga et al., 2023; Potschka 

et al., 2022). 

Además, el CBD inhibe la recaptación de la adenosina en el espacio sináp<co. El aumento de la 

concentración extracelular de adenosina disminuye tanto la entrada de calcio en la neurona 

presináp<ca, reduciendo la liberación de neurotransmisores, como aumenta la salida de potasio en la 

neurona postsináp<ca, hiperpolarizándola. Otra vez, se inhibe la transmisión sináp<ca y la excitabilidad 

neuronal, aparte de aumentar la hiperpolarización y, por tanto, el umbral neuronal. 

A altas dosis, el CBD ejerce efectos neuroprotectores que pueden ayudar a tratar o aliviar las 

consecuencias deletéreas de la epilepsia crónica (Corsato Alvarenga et al., 2023). 

Resumiendo, brevemente, el CBD interviene concretamente en la generación y la transmisión de la 

señal nerviosa, lo que podría ser relevante a la hora de modular la ac<vidad nerviosa en el caso de la 

epilepsia idiopá<ca.  
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Resultados de estudios del efecto del CBD en la epilepsia idiopá8ca 

Datos en la literatura aportan un posible papel terapéu<co de CBD en la epilepsia idiopá<ca.  

Por un lado, dis<ntos estudios realizados en perros muestran una reducción en la frecuencia de las 

crisis epilép<cas. El equipo de McGrath realizó un ensayo clínico aleatorio ciego y controlado por 

placebo donde el tratamiento era aceite de CBD, a razón de 2,5 mg/kg/12h por vía oral durante 12 

semanas. Los perros con epilepsia idiopá<ca refractaria, tratados con CBD, espaciaban las crisis de 

manera significa<va con respecto al grupo control, aunque, con respecto a la definición pidiendo una 

disminución del 50%, los individuos que presentaron una disminución del 33% no se pueden considerar 

como respondedores al tratamiento (Figura 10). La concentración sanguínea de CBD mostró una 

correlación nega<va con la frecuencia de las crisis epilép<cas (McGrath et al., 2019). Resultados más 

claros se obtuvieron por otros cien]ficos que hicieron un ensayo clínico aleatorio doble ciego y 

controlado por placebo donde el tratamiento era CBD y CBDA, con dosis de 2 mg/kg/12h de cada 

molécula, por vía oral durante 12 semanas. Los pacientes caninos enfermos tratados mostraron una 

frecuencia significa<vamente menor de las manifestaciones epilép<cas y con una alta proporción de 

individuos respondedores al tratamiento (Garcia et al., 2022). 

Por otro lado, estas mismas inves<gaciones muestran una reducción en la duración y la intensidad de 

las crisis. En el estudio de Garcia y sus colaboradores, los días de las manifestaciones epilép<cas fueron 

menos numerosos.  

En gatos, no hay muchos ensayos clínicos. Uno se llevó a cabo con THC y se obtuvieron resultados 

prometedores (Wada et al., 1973). 

 

Figura 10: frecuencia de las crisis epilép<cas y concentración sanguínea de CBD (McGrath et al., 2019) 
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Discusión del posible papel del CBD en la epilepsia idiopá8ca 

Los resultados mencionados indican una cierta propiedad an<convulsiva del CBD.  

 

Sin embargo, hay que ser cauto en la interpretación de los mismos. 

Primero y sobre todo, el escaso número de estudios realizados, de los cuales la mayoría consiste en 

casos aislados y no en ensayos clínicos controlados, impide afirmar esta idea con rotundidad. 

En todas las experiencias, se hallaron defectos en el tamaño de la muestra y la duración de valoración, 

aparte de que no todos los individuos completaron la prueba. Además, hay que tener en cuenta la 

variabilidad de los pacientes, sobre todo desde un punto de vista de la raza ya que se conoce la 

potencial implicación de la predisposición gené<ca en el desarrollo de la patología. Sin embargo, no 

hubo diferencias al comparar los resultados entre los individuos de razas dis<ntas.  

La par<cipación del propietario en la obtención de datos baja su fiabilidad. Aunque los signos clínicos 

de la epilepsia son más fáciles de detectar que la cicatrización de las lesiones de la derma<<s atópica, 

estas manifestaciones epilép<cas pueden pasar desapercibidas por ser momentáneas, a diferencia de 

la derma<<s atópica. Efec<vamente, pueden pasarse por alto si ocurren por la noche o cuando el dueño 

está fuera. 

A menudo, se administra CBD en forma de aceite de cáñamo, es decir con otras par]culas no inertes 

(Morrow & Belshaw, 2020). 

En varias pruebas, los animales siguen tomando sus fármacos habituales, que pueden ser dis<ntos 

entre los pacientes y pueden interactuar con el CBD. 

La dosis de CBD empleada en humano sirvió para calcular la administrada en estos perros, parte de los 

cuales es refractaria al tratamiento. Por tanto, la ausencia de mejora neta en la frecuencia de las crisis 

epilép<cas no significa necesariamente que el CBD no funcione, sino que podría necesitar mayores 

dosis. 

Si se enfoca hacia ar]culos en concreto, algunos cien]ficos agruparon dis<ntas manifestaciones 

epilép<cas juntas. Por ejemplo, contabilizaron una convulsión o más al día como un episodio al día, y 

crisis focal o generalizada en episodio. De este modo, se infravaloran mejoras en frecuencia e 

intensidad respec<vamente. 
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5.4. CBD y osteoartri8s 

5.4.1. Patogenia y tratamientos actuales 

La osteoartri<s es una inflamación ar<cular progresiva y degenera<va, mul<factorial, frecuente e 

importante en perros y gatos (Pa<korn et al., 2023; Pye et al., 2022).  

Todos los factores determinantes que ocasionan una conformación ar<cular anormal desencadenan la 

inflamación. De hecho, la displasia de cadera, de hombro, la rotura de los ligamentos cruzados, la 

luxación de la rótula, las malformaciones, así como las fracturas se asocian a la osteoartri<s. Otros 

factores, los predisponentes, man<enen la inflamación. Es el caso de la dieta y de la obesidad. A esto 

se suman las predisposiciones gené<cas (Pa<korn et al., 2023; Pye et al., 2022). 

La patogenia empieza por una mala conformación ar<cular que falsifica la biomecánica. La fricción daña 

los tejidos, y el sistema inflamatorio se pone en marcha. Par<cipan varias citocinas proinflamatorias, 

como TNF-α, IL-1β, IL-6, IL-17 e IL-21, y los glóbulos blancos, como los neutrófilos. Los nociceptores 

presentes en la ar<culación se es<mulan. El factor de crecimiento nervioso (FCN) es un componente 

liberado por todas las células tras un es]mulo nocivo que potencia la secreción de par]culas 

proinflamatorias por las células inflamatorias y la de neurotransmisores por los nociceptores. Al inicio, 

la inflamación es ú<l ya que limpia los desechos, pero, al perdurar el es]mulo irrita<vo, termina 

dañando más que protegiendo (Pye et al., 2022; Verrico et al., 2020). 

Como consecuencia, el signo clínico predominante es el dolor crónico y una pérdida parcial, como 

mínimo, de la movilidad. Como lesiones, es habitual encontrar una sinovi<s, remodelación ósea 

subcondral, alteraciones del car]lago ar<cular, del menisco y de los ligamentos asociados. A la larga, 

las lesiones llegan a un punto que son irreversibles (Pye et al., 2022; Shilo-Benjamini et al., 2023; Verrico 

et al., 2020). 

 

El manejo de esta patología <ene que ser mul<modal. Se enfoca sobre la ralen<zación de la progresión, 

la recuperación de la amplitud de movimiento y el alivio del dolor. En la prác<ca, se comercializa un 

amplio abanico de productos y terapias (Pa<korn et al., 2023; Pye et al., 2022; Verrico et al., 2020). 

Aquí se describen solo algunos ejemplos más empleados.  

Los más usados son los an<nflamatorios no esteroideos (AINEs). Inhiben la COX1, enzima implicada en 

la síntesis y la secreción de prostaglandinas, proinflamatorias y nocicep<vas. Por tanto, actúan como 

an<nflamatorios y analgésicos leves a moderados. A diferencia de los nuevos AINEs coxibs, los de 

primera generación inhiben también la COX2, enzima encargada entre otros de proteger la mucosa 
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diges<va y de mantener la filtración renal, lo cual jus<fica que no se recomienden a todos los pacientes 

y en todos los <pos de dolor (Gamble et al., 2018; Pa<korn et al., 2023; Pye et al., 2022).  

Los cor<costeroides se u<lizan mucho a pesar de ser controver<dos por su seguridad limitada y su 

eficacia todavía dudosa en la osteoartri<s. Son inhibidores de la fosfolipasa A, enzima más alta en la 

cascada de producción de par]culas proinflamatorias, par<cularmente prostaglandinas y leucotrienos. 

Así, son an<nflamatorios y analgésicos moderados a altos. Se contraindican a largo plazo y en presencia 

de hepatopa]a, nefropa]a y osteoartri<s sép<ca por su toxicidad mul<orgánica (Pye et al., 2022). 

Aún más potente pero tan controver<do como los cor<costeroides es el tramadol, de la familia de los 

opiáceos. Inhibe el receptor μ-opioide e impide la recaptación de serotonina y noradrenalina. Por lo 

cual, son solo analgésicos de dolor alto. Se indican por tanto solo en combinación y es impera<vo 

monitorizar los efectos secundarios (Pye et al., 2022; Verrico et al., 2020). 

Desde hace poco se comercializa el bedinvetmab. Se administra por vía subcutánea, una vez al mes. Se 

trata de un an<cuerpo monoclonal canino solo contra el FCN, neutralizándolo, así bloquea las vías de 

la inflamación y del dolor. Al ser más específico y no metabolizado por el hígado, se indica tanto en las 

indicaciones de los demás fármacos como en sus contraindicaciones (Pye et al., 2022; Zoe<s, 2020).  

Existen compuestos que no se limitan a aliviar los síntomas, sino que son capaces de retrasar, estabilizar 

e incluso reparar las lesiones de la osteoartri<s. Dentro de estos están el polisulfato de pentosano, los 

glucosaminoglicanos polisulfatados, el ácido hialurónico y la doxiciclina. El mecanismo de acción del 

polisulfato de pentosano, único permi<do en perro para la osteoartri<s, se basa en enlentecer el 

catabolismo del car]lago ar<cular, ser an<inflamatorio, aumentar la producción de hialuronano por los 

sinoviocitos incluso mejorar el suministro de sangre en las ar<culaciones afectadas. Falta por confirmar 

esta eficacia in vivo (Pye et al., 2022). 

Aunque en parte restringidas para los veterinarios, existen por tanto diversas alterna<vas 

prometedoras en el tratamiento de la osteoartri<s, entre las que podría también incluirse al CBD 

(Gu<erre et al., 2023).  
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5.4.2. Eficacia del CBD en la osteoartri8s 

Descripción del sistema endocannabinoide de las ar8culaciones 

En las ar<culaciones, se detectan receptores endocannabinoides.  

En la membrana sinovial se distribuyen CB1 y CB2, con una mayor expresión durante la inflamación de 

los tejidos de la ar<culación (Pa<korn et al., 2023; Shilo-Benjamini et al., 2023). 

Por tanto, la sobrexpresión de los receptores en condición patológica revela el papel clave de sus 

ligandos, dentro los cuales podría figurar el CBD. 

 

El CBD regula la ac<vidad de las células locales de los sistemas inmune y nervioso. 

El CBD promueve la analgesia y reduce la inflamación al paralizar la producción de citocinas en las 

células inflamatorias gracias a su interacción con el receptor CB2 (Mosley et al., 2021). Es el caso del 

factor de necrosis tumoral α (TNF α), por citar un ejemplo.  

Además, reduce el dolor enlenteciendo la transmisión de los mensajes nerviosos por medio de la 

inhibición de la recaptación de la adenosina y la desensibilización del TRPV1, como ya se ha descrito 

respecto a la epilepsia idiopá<ca (Mosley et al., 2021).  

Alcanza un efecto analgésico también a través de la recaptación de la AEA. De hecho, es un inhibidor 

de la hidrolasa de las amidas de ácidos grasos (FAAH), enzima encargada de catabolizar la AEA. De esta 

manera, la concentración en el espacio sináp<co de AEA aumenta y perdura en el <empo, dejándole 

actuar en los receptores CB1 y CB2, favoreciendo así el efecto analgésico (Gu<erre et al., 2023; Yu & 

Rupasinghe, 2021).  

Para resumir, el CBD revela sus caracterís<cas tanto an<nflamatorias como analgésicas uniéndose con 

los receptores del sistema endocannabinoide y los receptores asociados.  
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Resultados de estudios del efecto de CBD en la osteoartri8s 

En cuanto a la eficacia del CBD sobre los signos clínicos, diferentes estudios ob<enen resultados 

contradictorios. 

Por una parte, los resultados divergen en cuanto a la mejora del dolor. El equipo de Gamble realizó un 

ensayo clínico aleatorio doble ciego y controlado por placebo cruzado donde el tratamiento era aceite 

de oliva con CBD a razón de 2 mg/kg/12h por vía oral durante 4 semanas. Los perros con osteoartri<s 

tratados con CBD aumentaron significa<vamente su nivel de ac<vidad y no padecieron tanto dolor 

(Gamble et al., 2018). En pacientes caninos enfermos tratados por CBD encapsulado y CBD desnudo de 

mayor dosis, resultados similares se observaron por otros cien]ficos que hicieron un ensayo clínico 

aleatorio doble ciego y controlado por placebo donde se administraba por vía oral durante 4 semanas 

o CBD desnudo de 20 mg/día, o CBD desnudo 50 mg/día, o CBD encapsulado llamado liposomal 20 

mg/día (Figura 11) (Verrico et al., 2020). Los inves<gadores del equipo de Shilo-Benjamini elaboraron 

otro ensayo clínico, pero no a ciego, donde el tratamiento era 5 mg/kg de CBD encapsulado inyectado 

una vez por vía subcutánea. De nuevo, los individuos afectados mejoraron el nivel de ac<vidad y de 

dolor hasta 3-4 semanas después de la inyección (Figura 12). La concentración sanguínea de CBD era 

detectable durante 6 semanas (Shilo-Benjamini et al., 2023). En otro ensayo clínico aleatorio doble 

ciego y controlado por placebo donde se probó CBD a 2 mg/kg/12h, durante 12 semanas, o por vía oral 

o por vía transmucosal, además de una disminución de la inflamación en las ar<culaciones y del dolor 

en los pacientes caninos enfermos tratados con respecto a los no tratados, se constataron mejores 

resultados por vía transmucosal (Brioschi et al., 2020). Sin embargo, en el ensayo clínico aleatorio doble 

ciego y controlado por placebo cruzado de Mejia, los animales con osteoartri<s tratados con 2,5 

mg/kg/12h de CBD por vía oral durante 6 semanas no presentaron un descenso del dolor superior al 

grupo placebo (Mejia et al., 2021). Sería relevante subrayar que los estudios de CBD dentro una terapia 

mul<modal revelaron una magnitud rela<vamente mayor de la reducción de dolor que un estudio 

donde era el único tratamiento dado. 

Por otra parte, hay falta de información con respecto al potencial an<inflamatorio de CBD. En la prueba 

de Gamble, aunque la ac<vidad mejora, la cojera sigue observándose. 

En gatos, de nuevo, no hay muchos ensayos clínicos rigurosos. Gu<erre y colaboradores describen una 

inves<gación llevada a cabo en un gato macho de 10 años con dolor por degeneración ar<cular 

coxofemoral habiendo recibido aceite de cannabis 1,8% de CBD y 0,8% de THC con una dosis de 0,25 

mg/kg/12h por vía oral y conservando su prednisona. Tras 30 días de tratamiento, su dolor, valorado 

por escala visual y por palpación de la zona lumbar, se redujo a más de la mitad (Gu<erre et al., 2023). 
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Figura 11: dolor y <po de CBD (Verrico et al., 2020) 

 

 

Figura 12: dolor y <empo tras la inyección de CBD (Shilo-Benjamini et al., 2023) 
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Discusión del posible papel del CBD en la osteoartri8s 

Los resultados sobre la eficacia del CBD en la osteoartri<s son heterogéneos. 

 

Es importante interpretar estos úl<mos estudios con cautela. 

Para empezar, hay pocos estudios disponibles. 

De nuevo, el tamaño de la muestra no cumple los requisitos en todos los experimentos. Ocurre lo 

mismo con la duración de valoración, la edad, la raza y el sexo. Hay mayor número de pacientes 

geriátricos, que <enen un metabolismo y una eliminación de los fármacos disminuidos. Sin embargo, 

son estos individuos los que recibirán mayoritariamente el tratamiento en el futuro. 

La par<cipación del propietario en la obtención de datos puede afectar a la obje<vidad del estudio. En 

efecto, puede haber tanto una inexperiencia por parte del dueño como un efecto placebo del cuidador. 

Jus<ficada en parte porque al principio, el dolor en el grupo placebo puede mejorar. Sin embargo, las 

observaciones del veterinario suelen coincidir con las del propietario. Algunas experiencias pueden 

solventar este problema haciendo que cada grupo de animales sea grupo tratado antes o después de 

ser su propio grupo control. El collar tampoco es de mayor fiabilidad. La ac<vidad del perro que registra 

depende de si el propietario está para sacarlo a pasear. En general, preferir variables obje<vas como el 

análisis de la marcha con placa de fuerza y las imágenes térmicas e independientes del dueño para dar 

mayor peso a los resultados obtenidos durante los ensayos. 

En algunos trabajos, se administró CBD junto a otros compuestos del aceite de cáñamo, con sus propias 

propiedades. Esto puede jus<ficar también las mejoras observadas en el grupo placebo.  

En una parte de los ensayos, los animales siguen con su tratamiento, interactuando con el CBD. Sin 

embargo, no sería é<co quitar del todo los analgésicos que mejoren la calidad de vida del animal. En 

este sen<do, algunas pruebas emplearon grupo control posi<vo, es decir un grupo donde en vez de no 

administrar nada como ocurre en un control nega<vo, se da un fármaco analgésico reconocido.  

La dosis de CBD empleada por inyección subcutánea se calculó a par<r de la u<lizada durante un 

estudio que eligió una inyección intravenosa por ser la más adecuada y puede necesitar ajuste.  

Aquellos estudios en los que la inves<gación no sea a ciega influyen en los datos. También cuando el 

CBD se administra por vía oral ya que su olor caracterís<co se puede detectar tanto por el veterinario 

como el dueño. Es posible corregirlo añadiendo par]culas que imiten este olor herbal. 

Por otro lado, la agrupación de dis<ntas manifestaciones de las osteoartri<s juntas infravalora posibles 

mejoras como en el caso de la epilepsia idiopá<ca.  
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6. Conclusión 

En perros y gatos, el CBD parece prometedor como an<nflamatorio, analgésico y an<convulsivante, y 

su toxicidad parece limitarse a trastornos de la ALP en rango de dosis eficaz. 

El principal problema iden<ficado es que los estudios son demasiado escasos, divergen en varios 

puntos y poseen bastante sesgos que hace imposible confirmar tanto la eficacia como la seguridad del 

CBD. 

Por lo tanto, a la hora de establecer una pauta terapéu<ca del CBD para algunas patologías, todos los 

estudios resaltan la necesidad de realizar más ensayos controlados sobre mayor número de individuos 

durante más <empo, sobre todo en gatos donde la información es más escasa. 

 

Conclusion 

In dogs and cats, CBD seems promising as an an<-inflammatory, analgesic and an<convulsant, however, 

its an<convulsant power is s<ll inconclusive, and its toxicity seems to be limited to ALP disorders in the 

effec<ve dose range. 

The main problem noted is that the studies are too few, diverge on several points and have enough 

biases to make it impossible to confirm both the efficacy and safety of CBD. 

Therefore, when it comes to establishing a therapeu<c guideline for CBD for some pathologies, and 

although the ar<cles diverge on several points, all the studies highlight the need to carry out more 

controlled trials on a larger number of individuals over a longer period of <me, especially in cats where 

informa<on is scarcer.  
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7. Valoración personal 

La realización de este trabajo ha sido gra<ficante por diversos mo<vos. 

Con respecto al tema, una búsqueda exhaus<va ha resuelto mis dudas y me permi<rá ma<zar y ser 

más fiable a la hora de hablar del uso del cannabis con los propietarios de animales de compañía. Podré 

asimismo reconocer más rápidamente los signos clínicos de una intoxicación por cannabis gracias a los 

casos revisados por consumo accidental de mezcla de CBD y THC. 

En relación al ámbito de la inves<gación, me ha enseñado lo diUcil y lo importante que es diseñar un 

protocolo de ensayo clínico, pero ahora me siento mejor preparada para la lectura crí<ca de otros 

ar]culos cien]ficos con las mismas problemá<cas de homogeneidad de individuos, de pureza de 

sustancia administrada y de otros parámetros como son el <empo o los controles. 

Refiriéndome a la carrera, me ha servido para emplear y relacionar los conocimientos de varios 

dominios, y enriquecer mi formación. 

 

Me gustaría aprovechar este párrafo para dar las gracias a las personas que me han ayudado, no sólo 

con este trabajo, sino también a lo largo de mis estudios. 

Pienso en par<cular en mi tutora de prác<cas Natalia, que me brindó gran parte de su experiencia y de 

su <empo, dejándome al mismo <empo la posibilidad de elegir y decidir sobre el enfoque de este 

trabajo. 

También pienso en los amigos que la carrera ha puesto en mi camino y que han resultado ser pilares 

con los que seguiré el resto de mi vida. No puedo olvidar a mi amigo Clément que, a pesar de la 

distancia, me cuidó durante la prueba que es estudiar en el extranjero. 

Me gustaría dar las gracias a Francesco por escucharme, aconsejarme y quererme tanto en los 

momentos felices como en los tristes. 

Por úl<mo y sobre todo, gracias a mis padres y a mi hermano por su amor y apoyo incondicionales. Sin 

ellos, no habría podido empezar ni terminar la carrera de mis sueños. En cuanto a <, mi pequeño papá, 

espero que sigas viéndome desde donde estés.   
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