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Papel del médico del dolor en el tratamiento
con cannabis medicinal

JESUS DE SANTIAGO MORAGA

RESUMEN

La planta del cannabis es una planta muy compleja, con alrededor de 450 moléculas activas diferentes de las cuales mas de 60 son
cannabinoides. El sistema endocannabinoide se encarga de regular procesos homeostdsicos en todo el organismo. El cannabis medicinal
ha sorteado el proceso habitual que sigue cualquier medicamento convencional, y apoyado por los medios de comunicacion ¥:las aso-
ciaciones de pacientes ha sido legalizado en muchos paises del mundo. Es responsabilidad médica dar una respuesta empatical al pa-
ciente, en relacion con los riesgos o beneficios del cannabis en espera de estudios con evidencia cientifica.
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ABSTRACT

Cannabis is a complex plant with more than 450 active molecules; more than 60 of them are cannabinoids. The endocannabinoid system
is in charge of homeostasis regulatory processes throughout the body. Medical cannabis is advocated by media, and patients associations
for its efficacy. It has bypassed traditional evidence-based studies and has been legalized worldwide. It is responsibility of pain physicians
to have a thorough knowledge based on solid studies, and provide empathetic care, focusing in harm reduction, while the levidence is
coming. (DOLOR. 2019;34:173-6)
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El cannabis medicinal ha sorteado el proceso habi-
tual que sigue cualquier medicamento convencional,
apoyado por los medios de comunicacién y el boca
a boca. Actualmente, los pacientes exploran diferen-
tes estrategias de tratamiento con cannabis para cual-
quier tipo de enfermedad.

El acceso a tratamientos con cannabinoides (Tabla 1)
se encuentra promovido en el mundo, esto ha provo-
cado una oleada de aceptacién social, que ha hecho
que organismos reguladores mundiales consideren la
legalizacion del cannabis para su uso medicinal.

Actualmente, el cannabis estd legalizado para uso
medicinal en 30 Estados de EE.UU. y en paises como
Canada, Israel y Uruguay, entre otros. Por lo tanto, los
médicos de estos paises atienden en su practica diaria
a pacientes que pueden automedicarse con cannabis
o que pueden solicitar asesoramiento médico sobre
cannabis. Para asesorar de manera responsable a los
pacientes sobre cualquier problema médico, y en
particular sobre el cannabis medicinal, es esencial
que el profesional tenga un conocimiento competen-
te del tema basado en estudios cientificos s6lidos.

El dolor severo es la razén mas comun para el uso
del cannabis medicinal, siendo el dolor osteoarticu-
lar, el neuropdtico y el oncoldgico indicaciones
frecuentes para su uso. Sin embargo, la evidencia
médica del cannabis medicinal es hoy por hoy esca-
sa, razon por la cual no se recomienda su uso por
la Sociedad Europea de Tratamiento del Dolor. Los
profesionales de la salud implicados en el tratamien-
to del dolor debemos jugar un papel relevante en el
debate actual sobre el cannabis medicinal.

Es por ello que es responsabilidad médica dar una
respuesta al paciente en relacion con los riesgos o
beneficios del cannabis basada en estudios cientificos.

En esta revision examinamos la evidencia actual, la
eficacia y los riesgos del cannabis en el tratamiento

del dolor.

HISTORIA

La planta del cannabis estd ligada a la historia del
ser humano. Existen registros de su utilizacién desde
el Neolitico, en China, en India y en la Grecia anti-
gua, siendo en el siglo xix de los med icamentos més
recetados. En 1890 el médico de la reina Victoria,
John Russell, dejo reflejada en la revista Lancet su
utilidad. La ilegalizacién en EE.UU. en 1937 estuvo
vinculada a asuntos politicos y econémicos, en rela-

Tabla 1. Terminologia de los cannabinoides segin procedencia

Cannabinoides Conjunto de molécu a@q le
interaccionan con los)
receptores del sist
endocannabinoide

(2]
n3

Endocannabinoides Creados por nuestra

organismo como pa

ublicagio

de procesos fisiolcgigos
Fitocannabinoides Son de origen vegetlal$
(A-THCA y CBDA) | =
Cannabinoides sintéticos Producidos en el lak OEt)rio
o

A-THCA: acido 9-tetrahidrocannabindlico; CBDA: 4cido cannabididlico:

cién con la supresion de la prohibicion del iconsumo
de alcohol. En 1963 el Dr. Raphael Mechouldm des-
cubrié el cannabidiol (CBD) y en 1964 el delta-
9-tetrahidrocannabinol (A-9-THC)'-2. Poco mds tarde,
Devane y Hanus descubrieron el endocannabinoide
anandamida, confirmando la existencia en ése mo-
mento del sistema endocannabinoide?®. Desde-enton-
ces se esta viendo una apertura en todos los:paises
del mundo, siendo legalizado su uso recreativo en
Uruguay en el 2013. En el 2015 mas del 50%;de los
norteamericanos eran partidarios de su legalizacion
y en el 2018 la empresa Facebook aceptd dejar de
bloquear bisquedas relacionadas con cannabis.

La situacion en Espafia es sorprendente, yague su
consumo para uso lidico esta legalizado en privado,
se permite la posesion legal de hasta 100 gramos, la
venta Unicamente estd permitida en clubes|cannabi-
cos y el cultivo es legal pero Ginicamente para con-
sumo personal. Paradéjicamente, el cannabis| para
uso medicinal es ilegal.

EL SISTEMA ENDOCANNABINOIDE

El sistema endocannabinoide esta distribuido por
todo el organismo, desde el sistema nerviosoicentral
y periférico hasta en la mayoria de glandulassy 6rga-
nos del cuerpo. Actualmente es el campo| que mas
ha crecido de la psicofarmacologia. Aunque-el co-
nocimiento aln es escaso, la evidencia existente in-
dica que este sistema tiene una funcion reguladora
del sistema nervioso, vascular, metabdlico, inmuni-
tario y reproductor. Para ello cuenta con dos‘endoli-
gandos conocidos hasta ahora, la anandamida vy el
2-araquidonilglicerol, que se unen a los receptores
cannabinoides CB1 y CB2.
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Tabla 2. Efectos del A-9-THC y del cannabidiol
Efecto A-9-THC (#:]))

Receptor/ efecto no receptor

CB1 ++ +—
CB2 + —
Antiinflamatorio + +
Inmunomodulador + +

Efecto sobre el SNC

Anticonvulsivante + ++
Relajante muscular ++ +
Ansiolitico +— ++
Psicotrépico ++ -
Antipsicético - ++
Alteracion memoria a corto plazo + -
Distorsién de la percepcion ++ -
del tiempo + ++
Antioxidante neuroprotector ++ ++
Antiemético + =
Sedante
Efectos cardiovasculares
Bradicardia - +
Taquicardia + -
Hipertension + -
Hipotension - +

Apetito/Gl/metabolismo/

P. intraocular + -
Apetito ++ +
Motilidad Gl disminuida + -
Hipoglucemia ++ +
Disminucion de la presion

intraocular

A-9-THC: 9-delta-tetrahidrocannabinol, CBD: cannabidiol; CB1: receptor
cannabinoide 1; CB2: receptor cannabinoide 2; SNC: sistema nervioso central;
Gl: gastrointestinal.

Adaptada de Russo, et al., 2006°.

Se considera el principal regulador homeostatico del
cuerpo con funciones tan importantes como regular
el suefo, apetito, la inflamacion y el dolor (ver efec-
tos del sistema endocannabinoide en la tabla 2°).

LA PLANTA DEL CANNABIS

La planta del cannabis tiene dos subespecies princi-
pales, Cannabis indica y Cannabis sativa. C. sativa se
prefiere para su consumo recreativo por tener altas
concentraciones de A-9-THC. C. indica, en cambio,
tiene mayor concentracién de CBD que C. sativa. La
planta del cannabis es una planta muy compleja, con
alrededor de 426 moléculas activas diferentes (can-
nabinoides, terpenos, flavonoides, etc.), de las cua-
les mds de 60 son cannabinoides. Las principales

Tabla 3. Diferencias entre el cannabis medicinal y los medicamen-
tos convencionales

Cannabis: un auténtico reto para el médico del dolor

Cannabis medicinal

Drogas registradas

—Indicaciones basadas —No tiene indicaci
en estudios aleatorizados claras
—Compuestos conocidos —Los estudios alea

8acioR.

—
N
D

—Procesos de no son muy conclu@a tes
manufacturacion estdndar | —Existen moléculas activas

—Existe una patente desconocidas, inEIumsc
(registro) con procesado e %’5\ ar

—No hay patentes
—Se fuma

arte d

son el A-9-THC, CBD, 8-delta-tetrahidrocannabinol
(A-8-THC) y el cannabinol. La planta, por tanto, po-
see una gran cantidad de sustancias activas, muchas
de ellas atin desconocidas, que dan lugar amiiltiples
interacciones farmacolégicas sinérgicas o antagonis-
tas, razén por la cual los tratamientos con|laplanta
al completo han sido mejores en cuanto a reduccion
de efectos adversos y eficacia que los tratamientos
con cannabinoides sintéticos*®.

EVIDENCIA DE EFICACIA EN EL
TRATAMIENTO DEL DOLOR CRONICO

Tras todo lo visto anteriormente, el cannabis es un
auténtico reto para el médico del dolor (Tabfa 3). A
pesar de las altas expectativas depositadas/en cuan-
to a los efectos terapéuticos, la evidencia existente
en la literatura médica es escasa. En una revision
reciente los autores reportan baja evidenciaide efi-
cacia para tratar el dolor neuropdtico, pero ninguna
para tratar el dolor oncolégico, el asociado @ escle-
rosis multiple o el mixto’. La mayoria de|los estu-
dios sufren sesgos debido a: la variabilidad que
ofrece la planta del cannabis, el estudio en-pobla-
ciones mixtas (usuarios habituales junto con pacien-
tes sin tratamiento cannabinoide previo), latutiliza-
cion de diferentes preparaciones de cannabinoides
y en diferentes formulaciones o en un amplio rango
de dosis.

Estudios preclinicos han demostrado un importante
efecto a la hora de reducir las dosis del tratamiento
concomitante®. Estos resultados no se han visto re-
flejados en un metaanalisis en donde se ha reportado
ligera mejoria de la calidad de vida en los pacientes
con dolor, pero concluyendo que los resultados no
eran definitivos®. En cambio, si que existen abundan-
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Tabla 4. Perlas sobre el tratamiento con cannabis medicinal®
e

—La indicacion para la prescripcion de cannabis es el
dolor refractario a tratamientos convencionales

—El perfil riesgo/beneficio es menor que el del resto de
analgésicos con excepcion de los opioides

—Se desaconseja fumar cannabis

—A personas menores de 25 afios se les debe
desaconsejar la administracion de cualquier forma
de cannabis

Adaptada de Fitzcharles, et al., 20147,

tes estudios descriptivos observacionales en donde
los pacientes refieren mejoria en el tratamiento del
dolor, en la calidad de vida y en la reduccién del
tratamiento concomitante'®. En conclusion, existe
escasa evidencia apoyada en ensayos clinicos alea-
torizados de calidad y en metaanalisis, aunque tam-
bién es cierto que la cantidad de estudios subjetivos
descriptivos demostrando eficacia ha aumentado.

EVIDENCIA DE RIESGO ASOCIADO
AL CONSUMO DE CANNABIS

Es habitual escuchar que el consumo de cannabis es
mucho mds seguro que el de opioides. La realidad
es que, una vez mas, la evidencia es limitada. Asi-
mismo, son frecuentes los sesgos, pues los estudios
se basan en poblaciones que consumen cannabis
para uso recreativo, que normalmente son personas
sanas, a diferencia del paciente con dolor crénico
que busca una terapia analgésica. Se han reportado
20 incidentes/100 pacientes-afio en pacientes con
dolor crénico en un estudio de un ano de duracion''.
Entre los efectos adversos que se encontraron los mas
frecuentes fueron el mareo, la fatiga, mayor riesgo
de sufrir accidente de trafico, psicosis y efectos no
duraderos en la funcién cognitiva’.

Igualmente, el consumo habitual de cannabis esta
asociado con la dependencia de cannabis y con el
aumento de probabilidad de desarrollar dependencia
a otras substancias. En este estudio con pacientes
con dolor crénico en tratamiento con cannabis me-
dicinal el 25% de los pacientes abusaban del alcohol
o tenfan alto riesgo de hacerlo'?.

Otro punto importante es si fumar cannabis, la via
de administracién mas habitual, es factor de riesgo
para producir cancer de pulmén. En un estudio epi-
demiolégico realizado durante 40 afnos a una pobla-
cién de 50.000 militares suecos se report6 un riesgo
de 2,12 de desarrollar cancer de pulmén's.

CONCLUSION

El consumo de cannabis para uso médico| o,ltdico
son dos cosas completamente diferentes. Existe entre
los pacientes y los medios de comunicacién|unas
expectativas elevadas en relacién con la eficacia del
cannabis medicinal para el tratamiento del dolor
cronico. A pesar de que hay un gran ndimero de
estudios observacionales con resultados qué apun-
tan hacia una eficacia del cannabis medicinal, exis-
te escasa evidencia apoyada en ensayos €linicos
aleatorizados de calidad y en metaanalisis'%: Mien-
tras tanto, es responsabilidad médica dar| una res-
puesta empadtica y competente al paciente (Tabla 4)
en relacién con los riesgos o beneficios del/cannabis
medicinal en espera de estudios con evidenciacien-
tifica.
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