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RESUMEN

Comienzan a acumularse pruebas, en forma de pe-
queños ensayos clínicos, series de pacientes y casos 
anecdóticos, de que los cannabinoides podrían ser 
eficaces en el tratamiento del dolor neuropático. Los 
cannabinoides más evaluados han sido el ∆9 tetrahi-
drocannabinol (THC) administrado por vía oral y 
extractos de cannabis con diferentes proporciones 
de THC y cannabidiol administrados por vía oral y 
sublingual. Recientemente, se ha aprobado en Ca-
nadá un extracto de cannabis que se administra por 
vía sublingual para el tratamiento de este tipo de 
dolor en pacientes con EM. Sin embargo, cabe es-
perar la publicación de los resultados de los ensa-
yos clínicos en curso con extractos de cannabis por 
vía oral y sublingual para definir, de manera preci-
sa, su lugar en terapéutica en el tratamiento del 
dolor neuropático. 

Palabras clave: Cannabis. Cannabinoides. ∆9 tetrahi-
drocannabinol. Dolor neuropático. Eficacia.

ABSTRACT

There is a growing amount of evidence, in the form 
of small clinical trials, series of patients and case 
reports, that cannabinoids could be efficient in the 
treatment of neuropathic pain. The cannabinoids 
most often evaluated have been ∆9 tetrahydrocanna-
binol (THC) administered by oral route and extracts 
of cannabis with different proportions of THC and 
cannabidiol administered by oral or sublingual route. 
Canada has recently approved an extract of cannabis 
which is administered by sublingual route for the 
treatment of this type of pain in patients with MS. 
Nevertheless, it will be necessary to wait for the 
publication of the results of ongoing clinical trials 
with cannabis extracts by oral and sublingual route 
to precisely define their position in the therapeutic 
arsenal for the treatment of neuropathic pain. 
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INTRODUCCIÓN 

Sobre la base de los resultados de los estudios pre-
clínicos de experimentación animal, y teniendo en 
cuenta las limitaciones de las alternativas terapéuti-
cas existentes, se ha propuesto que algunos tipos de 
dolor serían más susceptibles de ser tratados con 
cannabinoides: el dolor oncológico, el dolor neuro-
pático y el dolor postoperatorio grave en pacientes 
con náuseas y vómitos secundarios al tratamiento con 
opioides. De todas formas, por el momento la infor-
mación disponible sobre estas posibles indicaciones 
es escasa y el efecto del cannabis y sus derivados no 
se ha comparado con el de los tratamientos estándar 
en cada una de ellas. En este apartado se resume la 
información clínica disponible sobre la eficacia 
del cannabis y los cannabinoides en el tratamiento del 
dolor neuropático extraída de una revisión más am-
plia sobre las potencialidades terapéuticas de este 
grupo de fármacos1.

CASOS Y SERIES DE PACIENTES

Diversas publicaciones describen casos anecdóticos 
de pacientes con migraña, dismenorrea, dolor posto-
peratorio, dolor oncológico, dolor de espalda, dolor 
del miembro fantasma2, dolor central talámico3, do-
lor torácico recurrente de etiología psicogénica y 
diferentes tipos de dolor neuropático4-6 que han 
referido mejoría subjetiva del dolor y disminución 
de la necesidad de opioides5 tras la administración de 
cannabis fumado. Por otra parte, Ware, et al. encon-
traron que un 10% de los pacientes atendidos en una 
Unidad de Dolor de una clínica canadiense estaba 
utilizando cannabis como analgésico en el momen-
to de la entrevista7.

En Oregón, Estados Unidos, se ha creado una base 
de datos de pacientes que utilizan marihuana con 
finalidad terapéutica por prescripción médica. Ac-
tualmente, hay registrados 9.000 pacientes con pres-
cripciones firmadas de 1.300 médicos. De éstos, un 
75% la utiliza para el tratamiento del dolor8.

En una serie de seis casos de pacientes con varios 
tipos de dolor neuropático, dos hombres y una mujer 
de entre 62 y 65 años con lesiones medulares por 
accidentes de tráfico y dolor neuropático resistente 
a múltiples tratamientos farmacológicos e interven-
cionistas, mejoraron con ∆9 tetrahidrocannabinol 
(THC), administrado por vía oral. En los tres pacien-
tes se produjo una disminución de la intensidad del 

dolor de un 40 a un 50% en una escala analógica 
visual, y el efecto se mantuvo entre dos y nueve 
meses; el tratamiento fue bien tolerado9. Sin embar-
go, en otro seguimiento prospectivo de ocho pacien-
tes con dolor neuropático resistente a los tratamien-
tos analgésicos habituales, cinco con dolor de tipo 
central (por lesión medular o ictus) y tres periférico 
(polineuropatía hereditaria, radiculopatía crónica y 
miembro fantasma) únicamente uno mejoró con 
THC administrado por vía oral. Las dosis utilizadas 
fueron variables entre 5 y 25 mg al día y la duración 
del tratamiento fue de cuatro meses. Cinco pacientes 
abandonaron el tratamiento por efectos indeseados 
entre la semana seis y ocho de tratamiento10. En otra 
serie de 60 pacientes con diferentes tipos de dolor 
crónico resistente a otros tratamientos analgésicos, 
la nabilona (un análogo de THC administrado por vía 
oral) mostró algún efecto beneficioso en un 30%. Los 
tipos de dolor más frecuentes fueron dolor secunda-
rio a esclerosis múltiple, dolor neuropático central, 
neuropatía periférica, dolor oncológico y lumbalgia. 
Los pacientes recibieron dosis de nabilona de entre 
0,25 y 3 mg al día. De los 60 pacientes, 18 presen-
taron mejoría subjetiva del dolor, 15 no toleraron la 
nabilona y 27 no apreciaron un efecto beneficioso. 
Los efectos indeseados más frecuentes fueron som-
nolencia y disforia. Algunos pacientes también refi-
rieron mejoría de la calidad del sueño, de los espas-
mos musculares, de los síntomas urinarios, de la 
constipación y del estado de ánimo, sobre todo a 
expensas de una reducción de la ansiedad. La ma-
yoría de los pacientes con experiencia previa de uso 
de cannabis lo prefirió a la nabilona para el trata-
miento del dolor11.

ENSAYOS CLÍNICOS CON CANNABIS  
Y CANNABINOIDES EN EL TRATAMIENTO 
DEL DOLOR

Dolor neuropático

El uso de cannabinoides en el tratamiento del dolor 
neuropático se basa en los resultados de seis peque-
ños ensayos clínicos en un total de 194 pacientes, 
en los cuales se ha evaluado la eficacia de diferentes 
cannabinoides administrados por vía oral o sublin-
gual en pacientes con dolor neuropático secundario 
a esclerosis múltiple (EM), lesiones medulares, lesión 
del plexo braquial, ciática por cirugía espinal, neu-
ralgia del trigémino y algias faciales, entre otros tipos 
de dolor neuropático12,13. Todos los ensayos clínicos 
fueron cruzados excepto uno que fue paralelo. Todos 
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ellos fueron a doble ciego y aleatorizados. El se-
guimiento de los pacientes fue variable entre una 
y 32 semanas. Las variables principales fueron me-
joría del dolor o bien disminución de la intensidad 
del dolor según una escala analógica visual. Única-
mente en uno de los estudios se utilizó también el 
cuestionario McGill específico para el dolor neuro-
pático13. La mejoría del dolor se evaluó en cinco 
estudios13-17 y su intensidad en cuatro12,13,15-17.

Se incluyeron pacientes entre 18 a 65 años con do-
lor neuropático moderado o grave secundario a 
EM16, lesión medular12,14, miembro fantasma14, le-
sión del plexo braquial13,14, ciática por cirugía espi-
nal14,15, neuralgia del trigémino15, y algias faciales15, 
entre otros tipos de dolor neuropático14,15 resistente 
a los tratamientos analgésicos habituales. Todos los 
pacientes seguían tomando su tratamiento de base 
habitual.

En dos estudios, el cannabinoide evaluado fue THC 
(2,5 a 10 mg al día) por vía oral12,16, en tres THC y 
un extracto de cannabis con diferentes proporciones 
de THC y cannabidiol (CBD) administrados en forma 
de spray sublingual13,14,17, y en uno el CT-3 o ácido 
ajulémico, un derivado sintético de un metabolito 
del THC sin efectos psicoactivos15. En los seis estu-
dios el grupo de comparación fue placebo, y en uno 
también se comparó con codeína12.

En un ensayo clínico de un paciente (n = 1) un hom-
bre de 28 años con dolor neuropático secundario a 
un ependimoma en la médula espinal recibió de 
manera aleatorizada tandas de tratamiento de 50 mg 
de codeína, 5 mg de THC o placebo por vía oral, 
añadidos a su tratamiento habitual, durante cinco 
meses. El THC (5 mg) mostró una eficacia analgésica 
similar a la de la codeína (50 mg) y superior a la de 
placebo. El THC mejoró la espasticidad12.

El THC y un extracto de cannabis con diferentes 
proporciones de THC y CBD, ambos administrados 
en forma de spray sublingual y añadidos al trata-
miento analgésico de base, mostraron una eficacia 
analgésica y en la mejoría de la calidad del sueño 
superior a placebo en dos ensayos clínicos con un 
total de 82 pacientes con dolor secundario a lesión 
del plexo braquial, lumbalgia, ciática posquirúrgica 
y dolor secundario a EM13,14. 

En dos ensayos clínicos en un total de 90 pacientes 
tanto el THC administrado por vía oral16 como un 
extracto de cannabis con diferentes proporciones de 
THC y CBD administrados en forma de spray sublin-
gual (Sativex®)17 mostraron una eficacia analgésica 
superior a placebo en el tratamiento del dolor neu-

ropático en pacientes con EM16,17. Sobre la base de 
estos resultados se ha aprobado en Canadá el Sativex® 
para el tratamiento del dolor neuropático en pacien-
tes con EM. Actualmente, la empresa británica que 
produce este producto tiene diversos estudios en cur-
so para evaluar la eficacia de Sativex® en el trata-
miento de la neuropatía diabética y otros tipos de 
dolor neuropático periférico17.

El CT-3 o ácido ajulémico, un análogo sintético de 
un metabolito del THC sin efectos psicoactivos, se 
ha mostrado eficaz en 21 pacientes con varios tipos 
de dolor neuropático crónico15.

No hemos identificado ningún ensayo clínico publi-
cado sobre cannabis por vía inhalada en el trata-
miento del dolor neuropático, pero sí hay actualmen-
te uno en curso en la Universidad de San Diego de 
California para evaluar la eficacia analgésica de la 
marihuana fumada en 100 pacientes con neuropatía 
dolorosa y sida. Previamente a este estudio se reali-
zó un ensayo piloto con 16 pacientes en el que se 
encontró que un 30% refería mejoría del dolor con 
cannabis fumado14.

Efectos indeseados

Los efectos indeseados han sido más frecuentes en 
los grupos tratados con cannabinoides respecto a 
placebo. Sin embargo, éstos han sido bien tolerados 
en los diversos ensayos clínicos, siendo los más fre-
cuentes mareo, sedación y somnolencia. El cannabi-
noide mejor tolerado ha sido el CT3 o ácido ajulé-
mico. En tres de los estudios hubo un total de cinco 
abandonos del tratamiento por efectos indeseados 
(mareo, aumento de la presión arterial, taquicardia) 
y dos pacientes presentaron intolerancia al trata-
miento sin especificar.

CONCLUSIONES

Aunque los datos de eficacia del cannabis y los can-
nabinoides son escasos, empiezan ha acumularse 
pruebas clínicas que sugieren que los cannabinoides 
podrían ser eficaces en el tratamiento del dolor neu-
ropático. Recientemente, se ha aprobado en Canadá 
un extracto de cannabis que se administra por vía 
sublingual para el tratamiento de este tipo de dolor 
en pacientes con EM. 

No obstante, hacen falta más estudios para concretar 
el lugar en terapéutica de los cannabinoides en el 
tratamiento del dolor neuropático. Estos estudios, de 
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una duración razonable en función de la condición 
clínica, deberían incluir un número suficiente de 
pacientes, así como varios grupos de tratamiento 
para comparar la eficacia de extractos de cannabis 
con la de derivados sintéticos como la nabilona, o 
con el THC solo, y también deberían incorporar va-
riables de calidad de vida. Entretanto, el THC y los 
extractos estandarizados de cannabis pueden ser una 
alternativa para los pacientes que no responden a los 
analgésicos habituales. 
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