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Puntos clave

® Elsistema cannabinoide endégeno (SCE) interviene en el
control de multiples procesos biolégicos en todos los
vertebrados (coordinacién del movimiento corporal,
regulacion de funciones neurovegetativas, analgesia...) y
constituye la base neurofisiolégica de los usos terapéuticos
del cannabis.

® Existen desde hace afios varios cannabinoides disponibles
con indicaciones terapéuticas establecidas. Dronabinol y
nabilona han sido aprobados por la FDA para el tratamiento
de las nauseas y los vémitos refractarios provocados por la
quimioterapia y para el sindrome de anorexia-caquexia
asociado al sida.

® Un nebulizador con proporcién fija de cannabinoides ha
demostrado su utilidad en ensayos clinicos para el alivio
sintomatico del dolor, la espasticidad y la calidad del suefio
en los pacientes con esclerosis multiple, asi como en otras
enfermedades.

® El papel del sistema endocannabinoide en la regulacion del
apetito, los mecanismos de recompensa, la ingesta de
alimento y el metabolismo de la glucosa y el control de las
células tumorales es también muy interesante de cara al
desarrollo de farmacos.

® |aescasez cualitativa y cuantitativa de las publicaciones
disponibles sobre cannabis sugiere la necesidad de Ilevar a
cabo investigaciones mas rigurosas para poder obtener

conclusiones basadas en evidencias y aplicables a la
préactica clinica.

® Aunque se han utilizado distintas escalas para el cribado y
establecer la gravedad de dependencia al cannabis (SDS,
CAST, CUDIT, PUM), es preciso desarrollar herramientas
validas y fiables para la deteccién de consumos de riesgo y
consumos nocivos de cannabis.

® La psicoterapia cognitivo-conductual y la entrevista
motivacional son las Unicas estrategias que han demostrado
cierta eficacia en el abordaje de los trastornos por abuso y
dependencia al cannabis.

® El cannabis es la droga ilegal mas consumida, tanto en
Espafia como en la Unién Europea, en todos los segmentos
de poblacién.

® Las denuncias a ciudadanos por tenencia o consumo de
cannabis en espacios publicos han experimentado un
incremento importante en los Ultimos afios. Sin embargo,
éstas y otras medidas de control de la oferta han
demostrado ser claramente ineficaces en el objetivo de
reducir las prevalencias de consumo.

® Desde una perspectiva integral, los elementos de tipo social
y cultural son clave para abordar los problemas relacionados
con el uso de cannabis.

[P Cannabis e Sistema cannabinoide enddgeno ® Psicoterapia cognitivo-conductual ¢ Entrevista motivacional.

esumir los aspectos novedosos sobre una planta utiliza-

da con fines recreativos, terapéuticos y sacramentales
desde hace mds de cuarenta siglos puede parecer complica-
do. Una buena estrategia puede ser una busqueda en ME-
DLINE con el término MeSH “cannabis”, limitada a los ulti-
mos 5 afios. Cabe destacar el hecho de que casi la mitad de
los numerosos articulos cientificos publicados en este perio-
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do estan directamente relacionados con los usos terapéuticos
del cannabis y los cannabinoides (investigacién bdsica, far-
macologia, casos anecddticos, ensayos clinicos, revisio-
nes...). Aunque haremos referencia a otros aspectos impor-
tantes y novedosos, las aplicaciones médicas del cannabis
parecen un punto de partida adecuado para comenzar esta
revision.
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“{Cannabinoides endXnegos:

Cannabinoides naturales:
Delta-9 tetrahidrocannabinol
(THC)

Cannabidiol (CBD)
Cannabidiol (CBN)

Anandamida
2-araquidonilglicerol

FXrmacos de skntesis:
Dronabiol
Nabilona
Agonistas y antagonistas
del sistema Cannabinoide
EndXgeno

Receptores:

CB1: sistema nervioso central,
corazin, testlculo y retina
CB2: sistema inmunitario

Figura 1. Sistema cannabinoide endégeno.

> [ ]
Usos terapéuticos de los
[ ] [ ]
cannabinoides

Los principios activos de la planta del cannabis (tetrahidro-
cannabinol [THC], cannabidiol [CBD], cannabinol [CBN])
actian de forma especifica en el organismo a través de re-
ceptores de membrana que aparecen en todos los vertebra-
dos. Los receptores CB-1 aparecen en el sistema nervioso
central (SNC) (ganglios basales, hipocampo y cerebelo) y
los CB-2 se expresan de forma amplia en células y tejidos
del sistema inmunitario. A estos receptores se ligan tanto los
cannabinoides de la planta como los ligandos sintetizados
por el propio organismo (cannabinoides enddgenos: ananda-
mida y 2-araquidonilglicerol). Este sistema biolégico consti-
tuye el sistema cannabinoide endégeno (SCE)!-3, que inter-
viene en el control de multiples procesos biolégicos en todos
los vertebrados (coordinacién del movimiento corporal, re-
gulacién de funciones neurovegetativas, analgesia...) (fig. 1).

Desde hace afios varios hay cannabinoides disponibles
con indicaciones terapéuticas establecidas, aunque todavia
no estan comercializados en Espaiia (tabla 1).

El dronabinol es la forma sintética del A-9-THC, aproba-
do por la Food and Drug Administration (FDA) en 1986 para

el tratamiento de las nduseas y los vomitos refractarios, pro-
vocados por la quimioterapia y el sindrome de anorexia-ca-
quexia asociado al sida. En un metaanalisis, el dronabinol ha
demostrado su eficacia superior a los antieméticos tradicio-
nales (sin incluir los antagonistas 5-HT3)% y en un ensayo
clinico ha demostrado similar eficacia a ondansetrén®. Tam-
bién en determinados ensayos clinicos de calidad se ha de-
mostrado su efecto beneficioso sobre algunos sintomas de
esclerosis miltiple®8 y un alivio del dolor en pacientes trata-
dos con opioides®10.

La nabilona es otro cannabinoide sintético, andlogo del A-
9-THC, aprobado por la FDA con las mismas indicaciones
que dronabinol. Los datos procedentes de un estudio retros-
pectivo!! y un ensayo clinico prospectivo no aleatorizado!?
sugieren que la nabilona puede mejorar el dolor y los sinto-
mas de los pacientes con cancer avanzado. También hay en-
sayos clinicos en fase I que indican la eficacia de este farma-
co en el tratamiento de la discinesia inducida por levodopa
en la enfermedad de Parkinson!3 y la mejorfa del dolor y la
espasticidad en la esclerosis multiple!?.

Tanto el dronabinol como la nabilona se administran por
via oral, lo que constituye uno de sus principales inconve-
nientes. Los cannabinoides son compuestos muy liposolu-
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TABLA 1. Farmacos comercializados derivados del cannabis

Nombre Composicién

Indicaciones establecidas Via de administracion

Dronabinol (Marinol®) Forma sintética del A-9-THC

Néauseas y vomitos asociados a Oral

Sindrome de caquexia-anorexia

quimioterapia

asociado a sida

Babilona (Cesamet®) Anélogo del A-9-THC

Néauseas y vomitos asociados a Oral
Sindrome de caquexia-anorexia

Tratamiento coadyuvante del

quimioterapia
asociado a sida

dolor

Extracto de cannabis con
concentracion fija de
cannabinoides

Tetrahidrocannabinol/cannabidiol
(Sativex®

Tratamiento sintomatico del dolor

Tratamiento analgésico

Sublingual
en la esclerosis multiple

coadyuvante en el cancer en
fases avanzadas

bles y su biodisponibilidad por via oral es muy variable, en
funcién de ciertos parametros, como el contenido gastrico, el
indice de masa corporal, el sexo o la proporcién de grasa
corporal total. También hay diferencias interindividuales im-
portantes respecto a la dosis terapéutica.

Se han buscado otras vias de administracion, como la
transmucosa, que permitan administrar estos compuestos de
manera mas uniforme. En Canada esta aprobado y comercia-
lizado un nebulizador para uso sublingual que contiene una
proporcioén fija de THC y CBD (27 mg/ml de THC y 25 mg/
ml de CBD), ademds de pequefias cantidades (< 10%) de
otros cannabinoides y compuestos extraidos de plantas de
Cannabis sativa. Desde enero de 2006, una seleccién de pa-
cientes de Catalufia participan en ensayos clinicos multicén-
tricos (en fase III) para valorar la eficacia del nebulizador en
distintas indicaciones (nduseas y vomitos en pacientes some-
tidos a quimioterapia, anorexia-caquexia asociado a sida,
dolor neuropdtico asociado a enfermedades neurodegenerati-
vas...), con apoyo de las instituciones publicas catalanas. La
repercusion medidtica de estas investigaciones ha sido muy
amplia y los mensajes transmitidos a la opinién publica (del
tipo “los médicos catalanes recetaran marihuana”) poco
ajustados a la realidad!>19.

La mayoria de los ensayos clinicos publicados sobre este
farmaco estdn centrados en el tratamiento sintomdtico de la
esclerosis multiple. El nebulizador ha demostrado eficacia
en el alivio sintomadtico del dolor en la esclerosis multiple en
2 ensayos clinicos aleatorizados'”-'8. En un ensayo sobre 66
pacientes realizado durante 5 semanas (con un 2% de pérdi-
das) el nebulizador demostré una mejora en las escalas nu-
méricas relativas a la intensidad media del dolor y la inte-
rrupcién de suefio!”. Otros 2 estudios sobre pacientes con
esclerosis miltiple, uno realizado en 160 pacientes!8 y otro
en 1891° con un tiempo de seguimiento de 6 semanas, han
mostrado mejoras estadisticamente significativas en las esca-
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las analdgicas visuales relativas a la espasticidad'®!° y la ca-
lidad del suefio!8. La eficacia en el tratamiento del dolor
neuropatico de origen periférico, caracterizado fundamental-
mente por la presencia de alodinia, también se ha demostra-
do en un ensayo clinico aleatorizado realizado en 125 pa-
cientes con un seguimiento de 6 semanas?’.

Una vez finalizados estos ensayos controlados con place-
bo, se ha ofrecido a los pacientes continuar utilizando el pro-
ducto a largo plazo en estudios abiertos, con el fin de valorar
el mantenimiento de la eficacia en el tiempo y la toxicidad a
largo plazo. Los resultados son satisfactorios, ya que mues-
tran un mantenimiento del efecto terapéutico en el tiempo
durante meses!82! sin variaciones significativas en la canti-
dad de dosis necesaria para alcanzarlo. Es destacable el he-
cho de que en uno de los estudios abiertos?! el porcentaje de
pérdidas ascendi6 al 42,3% (58 pacientes en total), funda-
mentalmente por la disminucién de la eficacia del producto.
Un reciente metaanalisis?? avala la eficacia de los cannabi-
noides en el tratamiento del dolor neuropdtico en la esclero-
sis multiple, sefialando que los estudios son metodoldgica-
mente correctos pero insuficientes en cuanto al nimero de
pacientes evaluados.

Los efectos adversos que se han comunicado hasta el mo-
mento con el nebulizador de cannabinoides (tanto en los en-
sayos aleatorizados como en los abiertos) han sido de carac-
ter leve-moderado: reacciones locales en relacion con el lu-
gar de aplicacién (dolor oral, disgeusia, cambios en la
coloracién dental...), mareo o diarrea!”-2!. En dos estudios se
mencionan problemas de memoria y atencién como efectos
adversos relacionados con la administraciéon de cannabinoi-
des!718, Distintas investigaciones sobre usuarios recreativos
han demostrado que el uso de cannabis puede afectar a la
memoria reciente de forma reversible y dependiente de la
dosis. Pero una revisién sistematica?3 sefiala que este efecto,
considerando las dosis que se administran en contextos tera-
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péuticos, es de pequeiia magnitud desde un punto de vista
neurocognitivo y escasa relevancia clinica.

No hay evidencias de sindrome de abstinencia al abando-
nar la medicacién de forma brusca, si bien algunos pacientes
(8-11%) refirieron sintomas de caracter leve-moderado (inte-
rrupciones en el suefio nocturno, irritabilidad, astenia...) al
suprimir la medicacién de golpe?!. Un ensayo clinico sobre
17 pacientes que nunca habian probado el cannabis y que
comenzaron tratamiento con el nebulizador no ha encontra-
do diferencias en las puntuaciones de escalas respecto a la
psicopatologia®*. Sin embargo, se encontré una correlacién
entre estas escalas y las dosis crecientes de A-9-THC, lo que
sugiere que en dosis elevadas o en personas predispuestas
puedan aparecer reacciones agudas de tipo psiquidtrico.

El nebulizador de THC/CBD también ha demostrado efi-
cacia en ensayos clinicos de pequefio tamafio en el trata-
miento del dolor asociado a artritis reumatoide?, asi como
en la mejora de calidad de vida y el suefio en el dolor neuro-
pitico producido por la avulsién del plexo braquial?®-27. Hay
estudios en marcha para otras indicaciones y, aunque el far-
maco no esta actualmente comercializado, los resultados
disponibles sugieren que pueda tratarse de una opcion tera-
péutica interesante en el manejo de determinadas enfermeda-
des.

Hay otros aspectos importantes en relacién con el SCE,
aunque su aplicacién clinica todavia no es inmediata. Se ha
demostrado que los cannabinoides inhiben el crecimiento tu-
moral en animales de laboratorio, modulando las vias de se-
nalizacion celular que inducen la muerte de células tumora-
les, inhibiendo la angiogénesis y actuando sobre las metdsta-
sis. Este efecto es selectivo sobre las células tumorales, y es
muy probable que una de las funciones fisiol6gicas del SCE
sea la de regular de forma diferenciada la supervivencia y la
muerte celular en células sanas y tumorales a través de los
receptores CB-2 en células del sistema inmunitario. Se cuen-
ta con suficientes datos de investigacién bdsica y en anima-
les para defender esta hipétesisZ®; un ensayo abierto en fase
I, realizado en 9 pacientes con glioblastoma multiforme re-
currente, demostré que la administracién intracraneal de
THC es segura, y aporta datos que sugieren que la terapia
puede mejorar la supervivencia en fases avanzadas de la en-
fermedad?. Asi, los farmacos derivados del SCE constituyen
una diana terapéutica de primer orden, no sélo en cuanto al
manejo sintomdtico de determinadas enfermedades, sino
también en otros campos, como la oncologia o las enferme-
dades autoinmunes.

También se han desarrollado farmacos antagonistas del
SCE. El papel del sistema endocannabinoide en la regula-
cién del apetito, los mecanismos de recompensa, la ingesta
de alimento y el metabolismo de la glucosa y los lipidos ha
llevado al desarrollo de distintos farmacos que puedan tener
aplicaciones clinicas. El rimonabant es un antagonista selec-
tivo de los receptores CB-1, aprobado en la Unién Europea

con la indicacién autorizada de “adyuvante de la dieta y el
ejercicio para el tratamiento de pacientes obesos (indice de
masa corporal [IMC] = 30), o pacientes con sobrepeso
(IMC > 27) con factores de riesgo asociados, como la diabe-
tes tipo 2 o dislipemia”. En distintos ensayos clinicos aleato-
rizados, rimonabant ha demostrado su eficacia en la reduc-
cion del peso y el perimetro abdominal en pacientes obesos,
asf como mejoras en los pardmetros analiticos asociados con
el riesgo cardiovascular (colesterol ligado a lipoproteinas de
baja densidad, hemoglobina glucosilada, triglicéridos)30-33.
También hay evidencias de que el farmaco puede ser util en
el tratamiento de la dependencia al alcohol** y el tabaco®.
El mayor inconveniente del farmaco lo suponen las reaccio-
nes adversas graves de tipo psiquidtrico (incluidos los tras-
tornos depresivos y la ideacion suicida). Este hecho ya habia
sido sefialado en alguno de los ensayos clinicos3, pero los
mecanismos de farmacovigilancia de la Agencia Europea del
Medicamento han detectado una incidencia de este tipo de
reacciones mayor al esperado, motivo por el que se ha sus-
pendido la autorizacién para comercializar el producto el 24
de octubre de 200836, En cualquier caso, muchos firmacos
agonistas y antagonistas del SCE se encuentran en distintas
fases de experimentacién, tanto preclinica como clinica, en
lo que parece constituir una nueva diana terapéutica para el
manejo de distintas enfermedades®’.

Los usos terapéuticos del cannabis presentan otro aspecto
de importancia: distintas encuestas retrospectivas sefialan
que una parte significativa de los pacientes con ciertas enfer-
medades, como esclerosis multiple3839, enfermedad de Par-
kinson*® y VIH/sida*!*2, 0 en tratamiento con citostéticos
utilizan marihuana fumada con fines terapéuticos. Esta mo-
dalidad se asocia de una forma estadisticamente significativa
con determinados factores, como edad joven, sexo masculi-
no y antecedentes de uso recreativo previo de canna-
bis3?4243, Muchos profesionales sanitarios no exploran este
aspecto por desconocimiento del tema, prejuicios o miedo a
situaciones comprometedoras. Los pacientes, por su parte,
no suelen hablar de este tema con sus médicos y utilizan
otros canales de informacién, como internet. En la figura 2
se propone un esquema de abordaje de este tipo de situacio-
nes.

Cannabis y evidencia cientifica

Los métodos y la filosofia de la medicina basada en la evi-
dencia tienen como objetivo basar las decisiones y los argu-
mentos médicos en estudios cientificos de la mejor calidad
posible, utilizando las revisiones sistemdticas y los metaana-
lisis como una de las piedras angulares de cualquier inter-
vencidn diagndstica, terapéutica o preventiva. Los niveles de
evidencia o los grados de recomendacién forman parte de
los conceptos que los profesionales sanitarios utilizamos en
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Paciente que fuma
cannabis con fines
teraplutico

Paciente que consulta relaciXn con usos
terapXuticos

Paciente joven, con una enfermedad
susceptible de automedicaciXn
con cannabis

Figura 2. Abordaje del paciente que utiliza cannabis con fines terapéuticos.

la actualidad a la hora de tomar decisiones en muchos aspec-
tos clinicos. Pero, ;qué sucede cuando observamos la litera-
tura cientifica sobre el cannabis con el prisma de la medicina
basada en la evidencia?

Las principales bases de datos de Guias de Practica Clini-
ca (National Guideline Clearinghouse, Canadian Medical
Association Infobase, Guidelines International Network, Na-
tional Library of Guidelines del NHS, Fisterra, Guiasalud)
carecen de documentos especificos sobre el cannabis. Tan
s6lo existe una Revisién Cochrane publicada que tenga rela-
cién directa con el cannabis como droga de abuso**. El estu-
dio tiene como objetivo evaluar la eficacia de las distintas
intervenciones psicoterapéuticas para la dependencia o el
abuso de cannabis en pacientes ambulatorios. Los autores
seflalan el escaso nimero de estudios que emplean una me-
todologia adecuada para responder a la pregunta, lo que hace
muy dificil obtener conclusiones. La terapia cognitivo-con-
ductual mostré mejores resultados que la intervencion breve,
aunque las tasas de abstinencia a largo plazo son bajas.

Las escasas revisiones sistemdticas y metaandlisis que
abordan el uso recreativo de cannabis y sus consecuencias
para la salud presentan algunas caracteristicas destacables.
Un equipo de la Universidad de California realizé en 2003
una revision sistematica sobre la literatura cientifica que re-
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laciona el uso crénico con disfunciones neurocognitivas23.

De los 1.014 articulos cientificos localizados, unicamente 6
cumplian unos criterios minimos de calidad (usuarios sélo
de cannabis con un grupo control equivalente, uso de medi-
ciones vélidas para disfunciones neurocognitivas, registro
del tiempo de abstinencia...). Otra revision sistematica que
buscaba las relaciones entre dafios estructurales y funciona-
les cerebrales, alteraciones residuales neuropsicoldgicas y
uso de cannabis tampoco fue capaz de confirmar si estos
problemas existen o no, basdndose en el escaso nimero de
ensayos clinicos que utilizan una metodologfa correcta®. En
otra revision sistemadtica, se explora la relacién entre el con-
sumo de cannabis en adolescentes y las posteriores conse-
cuencias psicosociales negativas (violencia, uso de otras dro-
gas, fracaso escolar, problemas psiquatricos...). Tras la revi-
sién de 48 estudios longitudinales (en su mayoria programas
preventivos escolares), los autores concluyen que la eviden-
cia disponible no apoya la hipédtesis de una relacién causal
importante entre el uso de cannabis y los problemas psicoso-
ciales*. Los tnicos resultados consistentes son los de 3 me-
taandlisis que estudian la relacién entre el uso de cannabis y
el posterior desarrollo de psicosis. Los 3 estudios*’# coin-
ciden en sefialar el uso de cannabis como un factor de riesgo
epidemioldgico para el desarrollo de psicosis, insistiendo en
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aspectos como la predisposicion y la vulnerabilidad previa
en determinados sujetos.

Muchos de los autores de estas revisiones?>#+47 coinci-
den en sefialar en los estudios la escasa calidad metodoldgi-
ca de muchas de las publicaciones cientificas y la necesidad
de llevar a cabo investigaciones mads rigurosas para poder
obtener conclusiones basadas en evidencias y aplicables a la
préctica clinica.

Diagnéstico y tratamiento de
los problemas asociados al uso
de cannabis

Los criterios establecidos por el DSM-IV para el abuso y la
dependencia de sustancias son interesantes desde un punto
de vista conceptual o tedrico, pero pueden resultar complica-
dos de aplicar a pacientes concretos en el dmbito clinico. De
forma andloga a lo que sucede con el alcohol (AUDIT, CA-
GE), es preciso desarrollar herramientas vélidas y fiables pa-
ra la discriminacién entre uso no problemaético, consumos de
riesgo y consumos nocivos de cannabis.

La SDS (Severity of Dependence Scale) es una escala de
5 items que ha demostrado validez y fiabilidad como herra-
mienta de cribado para la dependencia, asi como un instru-
mento para medir la gravedad de la dependencia a distintas
sustancias®. El test ha sido recientemente validado al caste-
llano®! (tabla 2). El SDS ha demostrado ser una herramienta
util para el diagndstico de la dependencia al cannabis (con
una discriminacién 6ptima en una puntuacion de 4)°2.

El CAST (tabla 3) es un cuestionario de 11 items, valida-
do en 1.728 estudiantes franceses entre 14 y 22 afios de
edad, con elevada consistencia interna (alfa de Cronbach =
0,81) y alta sensibilidad (93%) y especificidad (81%) para el
cribado de trastornos relacionados con el cannabis®? (tabla
3). Tanto el SDS como el CAST se han utilizado en la Gltima
Encuesta Escolar del Plan Nacional Sobre Drogas con el fin
de obtener mas datos sobre su validez, fiabilidad y posibili-
dad de aplicarlo a nuestra poblacién.

Ademas, se dispone de otros tests validados, como una
modificacién del test AUDIT, el CUDIT (Cannabis Use Di-
sorders Identification Test), o el PUM (Problematic Use of
Marijuana)>*.

Las estrategias de tratamiento mds utilizadas para el abor-
daje de los trastornos por abuso y dependencia del cannabis
son de tipo psicoterapéutico, basado en terapias cognitivo-
conductuales® o en el modelo de la entrevista motivacio-
nal’®. Ambas estrategias han demostrado su eficacia, aunque
persisten dudas sobre la duracidn, la intensidad y el tipo de
tratamiento mas adecuado**. Ninguno de los modelos de in-
tervencion ha demostrado ningtin éxito terapéutico significa-
tivo, entendiendo como tal la abstinencia absoluta. Asi, los
programas que tienen en cuenta los objetivos del paciente

TABLA 2. Preguntas del cuestionario SDS

Durante el afio pasado...

;Has pensado que tu consumo de cannabis estaba fuera de tu
control?

;Te has sentido nervioso o preocupado ante la perspectiva de no
conseguir tu dosis de cannabis?

;Te has sentido preocupado por tu consumo de cannabis?
;Has deseado dejar de consumir cannabis?

i Te ha resultado dificil dejar de fumar o mantenerte sin
cannabis?

TABLA 3. Preguntas del cuestionario CAST

;Alguna vez has fumado cannabis antes del mediodia?

;Alguna vez has fumado cannabis estando solo?

;Alguna vez has tenido problemas de memoria cuando fumas
cannabis?

;Alguien de tu familia o tus amigos te han dicho alguna vez que
deberias reducir el consumo de cannabis?

;Has intentado alguna vez reducir o dejar de consumir cannabis
sin éxito?

;Has tenido alguna vez problemas derivados de tu consumo de
cannabis (discusiones, peleas, malos resultados en el colegio?)

(incluida la reduccién del consumo, el uso controlado y el
uso no perjudicial) pueden ser una alternativa razonable para
muchos pacientes”. Actualmente, no se dispone de farmacos
para el tratamiento del abuso o dependencia del cannabis.
Hay algunos datos que sefialan que la buspirona o la mirta-
zapina®® pueden ser ttiles en este sentido, aunque son nece-
sarios mds estudios antes de recomendar estos farmacos de
forma generalizada.

Aspectos epidemiolégicos y
sociales

El cannabis es la droga ilegal mas consumida tanto en Espa-
fia>®%0 como en la Unién Europea®!. Los dltimos datos, co-
rrespondientes a las Encuesta Domiciliaria sobre Alcohol y
Drogas en Espafia (EDADES) del afio 2007 y la Encuesta
Estatal Sobre Uso de Drogas en Enseflanzas Secundarias
(ESTUDES) del afio 2006, muestran una tendencia a la esta-
bilizacién o leve descenso en las prevalencias de consumo
de cannabis, si bien las cifras siguen siendo muy elevadas:
en el afo 2006, el 36,2% de los adolescentes entre 14 y 18
afios habia probado el cannabis, y un 20,1% lo habia utiliza-
do durante el mes previo a la elaboracién de la encuesta®.
Aunque las prevalencias son ligeramente superiores en los
varones que en las mujeres, las diferencias son de escasa
magnitud. La prevalencia del consumo diario en Espafia en
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esta franja de edad es del 3,2%. En 250.000
la Unién Europea las estadisticas

son similares: se estima que el 7%

de los europeos entre 15 y 65 afios 200.000

de edad han consumido cannabis en

Wl
%

el dltimo mes, y las prevalencias son
mayores en los grupos de edad mas
jovenes®!. Los recursos econémicos

150.000

—— Total
—— Cannabis

y humanos destinados al control de
la oferta son muy importantes. En
Espaia, entre 2005 y 2006 fueron

NKXmero denuncias

100.000
/
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50.000
decomisadas 1.128 toneladas de ha-

chis y se detuvo a 21.077 personas

por trifico de cannabis®2. Sin embar- 0
go, el 75,7% de los ciudadanos entre
15 y 35 afios de edad creen que les
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Figura 3. Denuncias por tenencia o consumo de drogas en Espafia (2000-2006).

resultaria ficil o muy facil obtener
hachis o marihuana en menos de 24
h>°. Tampoco se han registrado va-

L . . . 7.000
riaciones significativas en el precio

o la pureza de las sustancias que su-

gieran una eficacia significativa de 6.000

las politicas de control de la ofer-

ta62. 5.000

Otro indicador interesante es la
evolucién de las denuncias por in- 4.000
fracciones a la Ley sobre Proteccion
de la Seguridad Ciudadana 3.000
(Ley1/92). Esta norma considera in-
fraccién grave la tenencia o el con- 2.000
sumo de drogas ilegales en lugares
ptiblicos (calle, parques, discote- 1.000
cas...), sancionado con una multa de
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300,01 a 30.000,01 euros®. Las de-
nuncias a ciudadanos por este moti- 1998
vo se han multiplicado por 5 en la
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Figura 4. Admisiones a tratamiento por cannabis en Espafia (1998-2005).

dltima década, alcanzando un ndme-
ro de 218.686. Mientras el nimero
de denuncias por tenencia o consu-
mo publico de cocaina o heroina se han mantenido relativa-
mente estables, las denuncias en relacion con el cannabis se
han disparado®? (fig. 3). En su mayoria, se trata de personas
jovenes o de mediana edad, socialmente normalizadas y sin
otros problemas de tipo legal. No es infrecuente el hecho de
que unos padres descubran que su hijo adolescente fuma
cannabis al recibir una notificacién de denuncia en su domi-
cilio por consumo en la via publica. El impacto y las conse-
cuencias de tipo familiar pueden ser importantes. La percep-
cidn social acerca de las drogas en muchos adultos estd mar-
cada por la crisis de la herofna de los afios ochenta
(marginacioén, delincuencia, enfermedad...). Para los adoles-
centes, fumarse un porro significa en muchos casos placer,
diversién o experimentacidn, inclusién en el grupo social...
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Este hecho provoca consecuencias sanitarias, ya que la
multa “puede suspenderse si el infractor se somete a un tra-
tamiento de deshabituacién en un centro o servicio debida-
mente acreditado”®3. Este es un factor que cabe tener en
cuenta a la hora de explicar el incremento en las admisiones
a tratamiento motivadas por el consumo de cannabis (fig. 4),
ya que las terapias por sanciones administrativas se incluyen
dentro de este indicador®. Es también llamativo el hecho de
que el 69,7% de las nuevas admisiones a tratamiento en me-
nores de 18 afios estén relacionadas con el cannabis. Desde
un punto de vista terapéutico, parece muy complicado obte-
ner resultados satisfactorios en un tratamiento cuando la mo-
tivacion principal para someterse a él es eludir el pago de
una multa. El profesional sanitario debe valorar y evaluar
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cuidadosamente los aspectos relacionados con el individuo,
la sustancia y el contexto de consumo a la hora de establecer
la necesidad de intervencion y su intensidad. El hecho de no
diagnosticar un problema real de abuso o dependencia puede
ser tan grave como sobredimensionar y castigar un consumo
experimental o recreativo-ocasional.

Finalmente, los elementos de tipo social y cultural son
clave para abordar el consumo de cannabis en la actualidad.
La “cultura del cannabis” es una de las sefias de identidad
sociolégica de muchos adolescentes y jovenes, y su influen-
cia se refleja en la literatura, la musica pop, el cine, la televi-
sién o las revistas de divulgacién. Sin entrar en juicios de
valor, la normalizacién social del uso recreativo del canna-
bis, su carga simbdlica de rebeldia y sus referentes culturales
son elementos que hay que considerar a la hora de abordar
los problemas relacionados con el cannabis desde una pers-
pectiva integral.

Bibliografia
1. Gémez-Ruiz M, Herndndez M, De Miguel R, Ramos JA. An overview

on the biochemistry of the cannabinoid system. Mol Neurobiol.
2007;36:3-14.

2. Martin BR, Mechoulam R, Razdan RK. Discovery and characterization
of endogenous cannabinoids. Life Sci. 1999;65:573-95.

3. De Petrocellis L, Cascio MG, Di Marzo V. The endocannabinoid sys-
tem: a general view and latest additions. Br J Pharmacol. 2004;141:765-
74.

4. Tramer MR, Carroll D, Campbell FA, Reynolds DJ, Moore RA, et al
Cannabinoids for control of chemotherapy induced nausea and vomi-
ting: quantitative systematic review. BMJ. 2001;323:16-21.

5. Meiri E, Jhangiani H, Vredenburgh JJ, Barbato LM, Carter FJ, Yang
HM et al. Efficacy of dronabinol alone and in combination with ondan-
setron versus ondansetron alone for delayed chemotherapy-induced
nausea and vomiting. Curr Med Res Opin. 2007;23:533-43.

6. Zajicek J, Fox P, Sanders H, Wright D, Vickery J, Nunn A. Cannabi-
noids for treatment of spasticity and other symptoms related to multiple
sclerosis (CAMS study): multicentre randomised placebo-controlled
trial. Lancet. 2003:;362:1517-26.

7. Freeman RM, Adekanmi O, Waterfield MR, Waterfield AE, Wright D,
Zajicek J. The effect of cannabis on urge incontinence in patients with
multiple sclerosis: a multicentre, randomised placebo-controlled trial
(CAMS-LUTS). Int Urogynecol J Pelvic Floor Dysfunct. 2006:22;203-
7.

8. Svendsen KB, Jensen TS, Bach FW. Does the cannabinoid dronabinol
reduce central pain in multiple sclerosis? Randomised double blind pla-
cebo controlled crossover trial. BMJ. 2004;329:253-60.

9. Roberts JD, Gennings C, Shih M. Synergistic affective analgesic inte-
raction between delta-9-tetrahydrocannabinol and morphine. Eur J
Pharmacol. 2006;530:54-8.

10. Narang S, Gibson D, Wasan AD, Ross EL, Michna E, Nedeljkovic SS,
Jamison RN. Efficacy of dronabinol as an adjuvant treatment for chro-
nic pain patients on opioid therapy. J Pain. 2007;9:254-64.

11. Maida V. The synthetic cannabinoid nabilone improves pain and
symptom management in cancer patients. J Support Oncol. 2006;6:119-
24.

12. Maida V, Ennis M, Irani S, Corbo M, Dolzhykov M. Adjunctive nabilo-
ne in cancer pain and symptom management: a prospective observatio-
nal study using propensity scoring. J Support Oncol. 2007;6:119-24.

13. Sieradzan KA, Fox SH, Hill M, Dick JP, Crossman AR, Brotchie JM.
Cannabinoids reduce levodopa-induced dyskinesia in Parkinson’s di-
sease: a pilot study. Neurology. 2001;57:2108-11.

14. Wissel J, Haydn T, Muller J, Brenneis C, Berger T, Poewe W, et al. Low
dose treatment with the synthetic cannabinoid Nabilone significantly
reduces spasticity-related pain: a double-blind placebo-controlled cross-
over trial. J Neurol. 2006;20;2-6.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

20minutos.es [sede web]. Barcelona: Diario 20 minutos. Cannabis con
receta en farmacias y hospitales de Cataluia [citado 20 Dic 2008]. Dis-
ponible en: http://www.20minutos.es/noticia/2363/0/cannabis/receta/ca-
talunya

Lasextanoticias.com [sede web]. Madrid: La Sexta. Catalufia prueba
con éxito la marihuana terapéutica [citado 20 Dic 2008]. Disponible en:
http://www.lasextanoticias.com/noticia/cataluna/prueba/exito/marihua-
na/terapeutica/63541

Rog DJ, Nurmikko TJ, Friede T, Young CA. Randomized, controlled
trial of cannabis-based medicine in central pain in multiple sclerosis.
Neurology. 2005;65:812-9.

Wade DT, Makela P, Robson P, House H, Bateman C. Do cannabis-ba-
sed medicinal extracts have general or specific effects on symptoms in
multiple sclerosis? A double-blind, randomized, placebo-controlled stu-
dy on 160 patients. Mult Scler. 2004;10:434-41.

Collin C, Ambler Z, Kent R, McCalla R. Randomized controlled trial of
cannabis-based medicine in spasticity caused by multiple sclerosis Eur
J Neurology. 2007;14:290-6.

Nurmikko TJ, Serpell MG, Hoggart B, Toomey PJ, Morlion BJ, Haines
D. Sativex successfully treats neuropathic pain characterised by allody-
nia: a randomised, double-blind, placebo-controlled clinical trial. Pain.
2007;133:210-20.

Wade DT, Makela P, Robson P, House H, Bateman C. Long-term use of
a cannabis-based medicine in the treatment of spasticity and other
symptoms in multiple sclerosis. Mult Scler. 2006;12:639-45.

Iskedjian M, Bereza B, Gordon A, Piwko C, Einarson TR. Meta-analy-
sis of cannabis based treatments for neuropathic and multiple sclerosis-
related pain. Curr Med Res Opin. 2007;23:17-24

Grant I, Gonzélez R, Carey CL, Natarajan L, Wolfson T. Non-acute (re-
sidual) neurocognitive effects of cannabis use: a meta-analytic study (I).
J Int Neuropsychol Soc. 2003;9:679-8

Aragona M, Onesti E, Tomassini V, Conte A, Gupta S, Gilio F, et al.
Psychopathological and cognitive effects of therapeutic cannabinoids in
multiple sclerosis: a double-blind, placebo controlled, crossover study.
Clin Neuropharmacol. 2008;23:10-7.

Blake DR, Robson P, Ho M, Jubb RW, McCabe CS. Preliminary asses-
sment of the efficacy, tolerability and safety of a cannabis-based medi-
cine (Sativex) in the treatment of pain caused by rheumatoid arthritis.
Rheumatology (Oxford). 2006;45:50-2.

Berman JS, Symonds C, Birch R. Efficacy of two cannabis based medi-
cinal extracts for relief of central neuropathic pain from brachial plexus
avulsion: results of a randomised controlled trial. Pain. 2004;112:299-
306.

Berman J, Lee J, Cooper M, et al. Efficacy of two cannabis-based me-
dicinal extracts for relief of central neuropathic pain from brachial
plexus avulsion: results of a randomised controlled trial. Anaesthesia.
2003;58:938.

Guzman M. Cannabinoids: potential anticancer agents. Nat Rev Cancer.
2003;3:745-55.

Guzman M, Duarte MJ, Blazquez C, Ravina J, Rosa MC, Galve-Roperh
I, et al. A pilot clinical trial stud of Delta-9-THC in patients with recu-
rrent glioblastoma multiforme. Br J Cancer. 2006;95:197-203.

Després JP, Golay A, Sjostrom L. Effects of rimonabant on metabolic
risk factors in overweight patients with dyslipidemia. N Engl J Med.
2005;353:2121-34.

Pi-Sunyer FX, Aronne LJ, Heshmati HM, Devin J, Rosenstock J. Effect
of rimonabant, a cannabinoid-1 receptor blocker, on weight and cardio-
metabolic risk factors in overweight or obese patients: RIO-North Ame-
rica: a randomized controlled trial. JAMA. 2006;295:761-75.

Van Gaal L, Pi-Sunyer X, Després JP, McCarthy C, Scheen A. Efficacy
and safety of rimonabant for improvement of multiple cardiometabolic
risk factors in overweight/obese patients: pooled 1-year data from the
Rimonabant in Obesity (RIO) program. Diabetes Care. 2008;12 Suppl
2:229-40.

Nissen SE, Nicholls SJ, Wolski K, Rodés-Cabau J, Cannon CP, Dean-
field JE, et al. Effect of rimonabant on progression of atherosclerosis in
patients with abdominal obesity and coronary artery disease: the STRA-
DIVARIUS randomized controlled trial. JAMA. 2008;299:1547-60.

Soyka M, Koller G, Schmidt P, Lesch OM, Leweke M, Fehr C. Canna-
binoid receptor 1 blocker rimonabant (SR 141716) for treatment of al-
cohol dependence: results from a placebo-controlled, double-blind trial.
J Clin Psychopharmacol. 2008;28:317-24.

Cahill K, Ussher M.Cannabinoid type 1 receptor antagonists (rimona-
bant) for smoking cessation. Cochrane Database Syst Rev. 2007;4.

FMC. 2009;16(4):204-12 211



Caudevilla Gélligo F et al. Novedades sobre el cannabis

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

212

Agencia Espafiola del Medicamento [sitio web]. Madrid: Agemed.es.
Suspensién de comercializacién de Acomplia® (Rimonabant) [citado 20
Dic 2008]. Disponible en: http://www.agemed.es/actividad/alertas/uso-
Humano/seguridad/NI_2008-6-pacientes.htm

Pertwee RG. The pharmacology of cannabinoid receptors and their li-
gands: an overview. Int J Obes (Lond). 2006;30 Suppl 1:13-8.

Page SA, Verhoef MJ, Stebbins RA, Metz LM, Levy JC. Cannabis use
as described by people with multiple sclerosis. Can J Neurol Sci.
2003;30:201-5.

Consroe P, Musty R, Rein J, Tillery W, Pertwee R. The perceived
effects of smoked cannabis on patients with multiple sclerosis. Eur
Neurol. 1997;38:44-8.

Venderova K, Ruzicka E, Vorisek V, Visnovsky P. Survey on cannabis
use in Parkinson’s disease: subjective improvement of motor symptoms.
Mov Disord. 2004;9:1102-6.

Woolridge E, Barton S, Samuel J, Osorio J, Dougherty A, Holdcroft A.
Cannabis use in HIV for pain and other medical symptoms. J Pain
Symptom Manage. 2005;29:358-67.

Prentiss D, Power R, Balmas G, et al. Patterns of marijuana use among

patients with HIV/AIDS followed in a public health care setting. J Ac-
quir Immune Defic Syndr. 2004;35:38-45.

Ware MA, Adams H, Guy GW. The medicinal use of cannabis in the
UK: results of a nationwide survey. Int J Clin Pract. 2005;59:291-5.

Denis C, Lavie E, Fatseas M, Auriacombe M. Psychotherapeutic inter-
ventions for cannabis abuse and/or dependence in outpatient settings.
Cochr Datab Syst Rev. 2006;3:CD005336.

Weeda MR, Peters BD, De Haan L, Linszen DH. Residual neuropsy-
chological, structural and functional brain abnormalities after long-term
cannabis use. Tijdschr Psychiatr. 2006;48:185-93.

Macleod J, Oakes R, Copello A, et al. Psychological and social seque-
lae of cannabis and other illicit drug use by young people: a systematic
review of longitudinal, general population studies. Lancet.
2004;363:9421-7.

Henquet C, Murray R, Linszen D, Van Os J. The environment and schi-
zophrenia: the role of cannabis use. Schizophr Bull. 2005;31:608-12.

Semple DM, McIntosh AM, Lawrie SM. Cannabis as a risk factor for
psychosis: systematic review. J Psychopharmacol. 2005;19:187-94.

Moore TH, Zammit S, Lingford-Hughes A, Barnes TR, Jones PB, Bur-
ke M. Cannabis use and risk of psychotic or affective mental health
outcomes: a systematic review. Lancet. 2007;370:319-28.

Gossop M, Darke S, Griffiths P, Hando J, Powis B, Hall W, Strang J.
The Severity of Dependence Scale (SDS): psychometric properties of

FMC. 2009;16(4):204-12

S1.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.
63.

64.

the SDS in English and Australian samples of heroin, cocaine and am-
phetamine users. Addiction. 1995;90:607-14.

Gonzélez-Saiz F, De Las Cuevas C, Barrio G, Domingo-Salvany A.
Version espafiola consensuada de la Severity of Dependence Scale
(SDS). Med Clin (Barc). 2008;131:797-8.

Martin G, Copeland J, Gates P, Gilmour S. The Severity of Dependence
Scale (SDS) in an adolescent population of cannabis users: reliability,
validity and diagnostic cut-off. Drug Alcohol Depend. 2006;83:90-3.

Legleye S, Karila B, Beck F, Reynaud M. Validation of the CAST, a ge-
neral population Cannabis Abuse Screening Test. J Substance Use.
2007;12:233-42.

Piontek D, Kraus L, Klempova D. Short scales to assess cannabis-rela-
ted problems: a review of psychometric properties. Subst Abuse Treat
Prev Policy. 2008;3:25.

Carroll KM, Easton CJ, Nich C, Hunkele KA, Neavins TM, Sinha R, et
al. The use of contingency management and motivational/skills-buil-
ding therapy to treat young adults with marijuana dependence. J Con-
sult Clin Psychol. 2006;74:955-66.

Stephens RS, Roffman RA, Fearer SA, Williams C, Burke RS. The ma-
rijuana check-up: promoting change in ambivalent marijuana users.
Addiction. 2007;102:947-57.

Lozano BE, Stephens RS, Roffman RA. Abstinence and moderate use
goals in the treatment of marijuana dependence. Addiction.
2006;101:1589-97.

Benyamina A, Lecacheux M, Blecha L, Reynaud M, Lukasiewcz M.
Pharmacotherapy and psychotherapy in cannabis withdrawal and de-
pendence (I). Expert Rev Neurother. 2008;8:479.

Encuesta domiciliaria (EDADES) 2005-2006. Madrid: Direccién Gene-

ral del Plan Nacional Sobre Drogas. Observatorio Espafiol sobre Dro-
gas; 2007.

Informe de la encuesta estatal sobre uso de drogas en estudiantes de en-
sefianzas secundarias (ESTUDES) 2006-2007. Madrid: Direccion Ge-
neral del Plan Nacional Sobre Drogas. Observatorio Espafiol sobre
Drogas; 2007.

Informe Anual OEDT 2007. Bruselas: Observatorio Europeo de las
Drogas y la Toxicomania; 2007

Anuario Estadistico 2006. Madrid: Ministerio del Interior; 2007.

Ley 1/92 sobre Proteccion de la Seguridad Ciudadana. BOE n.° 46, de
22 de febrero de 1992.

Informe 2007. Madrid: Direccién General del Plan Nacional Sobre
Drogas. Observatorio Espaifiol sobre Drogas; 2007.



