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La informacién mostrada a continuacion revela
lineas de investigacidon promisorias y muestra
informacion simplificada acerca del potencial
terapéutico de la cannabis y sus componentes,
pero no pretende ser una lista exhaustiva de los
alcances, limitaciones y/o riesgos asociados al uso
de la cannabis.

El material contenido en esta guia esta dirigido
a médicos y profesionales de la salud y no esta
orientado a promover el consumo de la cannabis
y/o sus componentes, asi como de productos
derivados de la planta para prevenir, diagnosticar,
tratar alguna enfermedad o sintomas especificos.

www.sativa.health

Grupo Sativa Health recomienda que los médicos
y profesionales de la salud estén capacitados en el
uso de cannabis y productos derivados antes de
prescribiry/o recomendar el uso de cannabinoides
en la atencion a la salud.

Todos los derechos reservados.
© 2022. Grupo Sativa Health S.A. de C.V.
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Introduccion

El Reglamento de Medicinal de Cannabis en México se publicod
en 2021, autorizando los usos medicinales y la investigacion
de los cannabinoides y convirtiendo a México en uno de 60
paises que han creado un programa medicinal de cannabis. En
ese momento se formalizo la creacion de una nueva area de la
medicina en México: la endocannabinologia.

Desde 2018, en Sativa Care colaboramos con la comunidad
meédica y cientifica de nuestro pais para una introduccion segura
del uso médico de cannabinoides en la poblacion mexicana y
latinoamericana a través de la educacion continua. Por ello,
nuestro equipo médico ha preparado esta 3a. Guia de Evidencias
en Cannabis Medicinal para Médicos y Profesionales de la Salud
en México 2023.

El uso meédico de los cannabinoides se ha integrado en
diferentes paises con éxito y ha permitido a personas con dolor
y diferentes enfermedades cronicas mejorar su calidad de vida.
Esta Guia de Evidencias resume la investigacion mas reciente a
nivel internacional en multiples enfermedades y sintomas, las
principales interacciones farmacologicas del CBD y THC, asi
como los principales efectos adversos.

El estudio del Sistema Endocannabinoide esta abriendo puertas
haciaun mejorentendimiento dealgunasenfermedadescronicas
y el uso de cannabis medicinal puede ayudar a avanzar objetivos
mas generales de la medicina en el siglo XXI: la personalizacion
de la medicinay la reduccion de las desigualdades en salud.

Tu amigo,

Mtro. José Lugardo Espejel
Fundador de Sativa Care, primera clinica
de cannabis medicinal en México
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Actualmente, el (

una de las causas r is' frecuentes
incapacidad a nivel’ mundial. El dolo
cronico se vive de diferente manera por
cada persona, ya que cada caso presenta
diversas comorbilidades, problemas
fisicos complejos que ademas van
acompanados de problemas de salud
mental derivados de vivir con dolor por
tiempo prolongado.
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Apesardequelacannabissehausado
por miles de anos, es hasta hace un
par de décadas que los efectos de
la planta se han relacionado a un
sistema endogeno. Ahora se sabe
que el sistema endocannabinoide
es uno de los sistemas enddgenos
que son clave en la regulacion del
dolor y que promueve acciones
moduladoras en todas las etapas
de las vias de procesamiento del
dolor. El sistema endocannabinoide
esta compuesto por dos receptores
cannabinoides principales el CBl y
el CB2, sin embargo, para el manejo
del dolor también se ha evidenciado
efectos sobre receptores vaniloides,
de la via de los opioides haciendo
sinergia y requiriendo menor dosis
para lograr el efecto deseado, entre
otros.

También es un sistema altamente
plastico, con alteraciones en su
expresion y funcidn que ocurren con
cambios en el estado fisioldgico. Un
gran numero de datos preclinicos
sugiere que la  modulacion
farmacologica de la funcion del
sistema endocannabinoide a traves

disminucion del 30% de dolor inicial
en el 29% de los pacientes tratados
con cannabinoides comparados con
el 25,9% de los participantes tratados
con placebomientrasque el 18,2% de
los pacientes tratados con cannabis
reportaron una disminucion del 50%
del dolor inicial comparado con un
14,4% en los tratados con placebo.
Sin embargo, la investigacion clinica
en esta area todavia se encuentra
en desarrollo y es conveniente ser
cautelosos.

En éste ano en la revista de la
Sociedad Esparniola del Dolor, se
publicaron dos articulos en donde
se habla de manera clara las vias
del dolor y los potenciales sitios de
intervencion de los cannabinoides
en su manejo, principalmente en
el de tipo cronico no relacionado
al cancer. Aun hay mucho trabajo
en cuanto a la investigacion, sin
embargo, la apertura de las politicas
de drogas se aprecian como un gran
paso para continuar con estudios
que nos den mas sustento para el
uso del Cannabis Medicinal.
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Stockings, E., Campbell, G., Hall, W. D., Nielsen, S., Zagic, D.,
Rahman, R., Murnion, B., Farrell, M., Weier, M., & Degenhardt, L.
(2018). Cannabis and cannabinoids for the treatment of people with
chronic noncancer pain conditions: A systematic review and meta-
analysis of controlled and observational studies. Pain, 159(10),
1932-1954. https://doi.org/10.1097/j.pain.0000000000001293

del uso de inhibidores enzimaticos,
especificamente, es un enfoque
analgésico eficaz y puede llegar a ser
de particularimportancia en los casos
de dolor cronico refractario. En el
estudiode Stockingsetall,seencontro
evidencia moderada respecto a la

Woodhams, S. G., Sagar, D. R., Burston, J. J., & Chapman, V. (2015).
The role of the endocannabinoid system in pain. Handbook
of experimental pharmacology, 227, 119-143. https://doi.
0rg/10.1007/978-3-662-46450-2_7




Cancer

El cancer es la principal causa
mortalidad en el mundo. Los avances
cientificos lo han convertido con
frecuencia en enfermedad cronica, lo
que implica la necesidad de recursos
para garantizar un adecuado manejo de
los pacientes. Las propiedades atribuidas
a los cannabinoides los situan como
posible opcidn terapéutica en atencidén
a diversos sintomas.

www.sativa.health

1.- Paliativo del tratamiento.

2.- Paliativo de los sintomas causados por el Cancer.

3.- Efectos antineoplasicos: pro-apoptético, anti-proliferativo
y anti-angiogénico.

Para efectos de éste material haremos
una revision sobre el potencial
antineoplasico ya que es la informacién
mas reciente y un potencial terapéutico
relevante y de poco estudio hasta ahora.
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Los estudios que se han llevado a
cabo hasta la fecha indican que el
THC es el fitocannabinoide que, enla
gran mayoria de los casos, ejerce una
accion antitumoral mas potente. Sin
embargo, también se ha encontrado
que otro componente de la planta, el
cannabidiol (CBD), puede reducir el
crecimiento de tumores en modelos
animales, aunque dicho efecto suele
ser menos potente que el del THC.

Tambien se ha visto que la
combinacion de THC y CBD en una
proporcion 1:1 produce un efecto
antitumoral similar al que ejerce el
THC (Marcu y cols., 2010; Torres y
cols., 2011) en modelos de tumores
cerebrales.

Se ha visto que en algunos pacientes
que han usado los cannabinoides
como paliativo, han presentado
mejor respuesta la quimioterapia
y radioterapia que los que no
consumen  cannabinoides.  Esta
también es una linea de investigacion
que a largo plazo se podria seguir
y tener un farmaco mas como
parte de la bateria con la que ya se
cuenta en oncologia. Recordar que
la sinergia entre farmacos siempre se
ha presentado dentro de la medicina.

Porejemplo, lacombinacionde THC,
o de THC y CBD, con temozolomida
(el farmaco que se utiliza de manera
habitual para el tratamiento de
los tumores cerebrales) demostro
producir un efecto mas potente en

modelos animales de glioma que
el que produjeron esos mMIsSMOos
farmacos cuando se administraron
de manera no combinada (Torres y
cols., 2011). Resultados similares se
han obtenido (siempre en modelos
animales) cuando los cannabinoides
se administraron de manera conjunta
con radioterapia en gliomas (Scott y
cols., 2014).

Aunque los estudios descritos mas
arriba son muy esperanzadores y
sugieren que los cannabinoides
podrian ser utiles en el tratamiento
de determinados tipos de tumores,
aun queda un largo camino por
recorrer para saber si farmacos
cannabinoides podrian prescribirse
en el tratamiento de gliomas u otros
tipos de cancer. Asi, lo cierto es que,
enausencia de resultados de ensayos
clinicos (que aun tardaran afos en
proporcionar datos concluyentes),
en este momento no existen
evidencias cientificas suficientes
como para poder afirmar de manera
concluyente que el tratamiento
con cannabinoides contribuye a
mejorar las terapias actuales que se
administran a pacientes con tumores
cerebrales u otros tipos de cancer.
Por tanto, la prioridad actual desde
el punto de vista cientifico y médico
es desarrollar estudios clinicos
adicionales.

<
=
©
0]
<
©
>
=
©
¢
2
2
2




| s

Trastornos del Sueno

El insomnio cronico es un problema que esta
presente entre el 6%-15% de la poblacion mundialy
se encuentra fuertemente asociado con resultados
adversos para la salud. Actualmente las opciones
de tratamiento farmacologico existentes suelen
ser insatisfactorias. Por lo que los cannabinoides se
han propuesto como una nueva alternativa con un
alto potencial terapéutico, sin embargo las pruebas
sobre su seguridad y eficacia han sido limitadas.
Es por ello que se llevd a cabo un primer ensayo
cruzado aleatorizado, doble ciego y controlado
con placebo en 24 participantes que presentaban
Insomnio cronico, a quienes se les administro
/ZTL-101 y al cabo de 2 semanas se observd que
disminuyeron significativamente los sintomas de
iInsomnio enrelacion con el placebo. Cabe destacar
que a pesar que se notificaron mas acontecimientos
adversos mientras se tomaba ZTL-101 que con el
placebo, todos los efectos fueron levesy la mayoria
se resolvieron poco después de despertarse. Es
iImportante mencionar que aun sigue existiendo
la necesidad de realizar estudios en una cohorte
mas amplia para asi poder extraer conclusiones
definitivas, no obstante, estos resultados sugieren
que la formulacion cannabinoide ZTL-101 puede
ser una opcion terapéutica util y efectiva para las
personas que padecen insomnio cronico, al menos
para su uso a corto plazo.
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Para respaldar el uso de cannabis las personas que experimentan
medicinal como tratamiento para problemas relacionados con el
trastornos de suefio, se realizé un sueno y que eligen automedicarse,
estudio a personas adultas con el tratamiento de primera linea
problemas para dormir, se encontré podria ser no farmacoldgico, es
que el consumo de cannabis decir, la cannabis podria ser una
mejoraba su suefio con efectos de alternativa muy viable.

g ran alcance como por ejem plo: leS Walsh, J. H., Maddison, K. J., Rankin, T., Murray, K., McArdle, N., Ree,
permitidalosparticipantes QUEdarse il canmaoe + randomized, <rosover il of the effcacy
dormidos  aproximadamente 15 SLj e oS corpacs i peebe Seen 4
minutos antes de su hora habitual,
pudieron dormir 2 horas mas
por noche y acostarse 1,5 horas

antes. Con base en la evidencia de [ 31505, Duns 17 e et .

H Treating Insomnia under Naturalistic Conditions. Medicines (Basel,
estudios, se demuestra que Para gy icrand 53 75 httpssdororg/10.3590/medicines5030075

Altman, B. R., Mian, M. N., Slavin, M., & Earleywine, M. (2019). Cannabis
Expectancies for Sleep. Journal of psychoactive drugs, 51(5), 405-
412. https://doi.org/10.1080/02791072.2019.1643053
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Lla enfermedad de Parkinson
es la segunda  enfermedad
neurodegenerativa mas comun,
después de la enfermedad de
Alzheimer. Sus sintomas son
discapacitantes e Impactan

negativamente la calidad de vida de
quienes la padecen.

Ante la carencia de un tratamiento
causal o modificador del curso de la
enfermedad, actualmente su manejo
es sintomatico y la mayoria de las
intervenciones estan dirigidas en la
reduccion de los sintomas motores y
no motores de la enfermedad.

Los farmacos hoy en dia utilizados
incluyen: levodopa, agonistas de
la dopamina, inhibidores de la
monoaminooxidasa, inhibidores
de la catecol-O-metiltransferasa,
farmacos anticolinérgicos e
inhibidores de la colina, dependiendo
de los sintomas, también se utilizan
antidepresivos o antipsicoticos. Con
lo anterior se puede lograr efectos
positivos sobre el aspecto motor,
pero también aparecen efectos

manera holistica el tratamiento de
esta enfermedad. Los componentes
del sistema endocannabinoide estan
involucrados en la regulacion de las
funciones motoras y la actividad
dopaminérgica. Por lo tanto, la
Cannabis parece ser un atractivo
terapeutico en el tratamiento de
los trastornos del movimiento vy
neurodegenerativos. Los estudios
han encontrado que la cannabis
medicinal ayuda a combatir los
sintomas motores de la enfermedad
de  Parkinson, como rigidez,
temblores y bradicinesia, ademas,
proporciona alivio del dolory mejora
el sueno .

Un aspecto potencialmente positivo
del tratamiento con cannabis
puede ser un aumento de peso.
Aunque generalmente se ve como
inconveniente, esto puede beneficiar
a los pacientes con enfermedad de
Parkinsonavanzadacondesnutricion,
situacion que se observa en el 50%
de los pacientes diagnosticados con
dicha enfermedad.

11|
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Stasitowicz, A., Tomala, A., Podolak, I, & Cielecka-Piontek, J.
(2021). Cannabis sativa L. As a Natural Drug Meeting the Criteria
of a Multitarget Approach to Treatment. International journal
of molecular sciences, 22(2), 778. https://doi.org/10.3390/
ijms22020778

secundarios, como la discinesia.
Por esta razon, continuamente se
busca una solucion que aborde de

Figura, M., Koziorowski, D., & Stawek, J. (2022). Cannabis in
Parkinson'’s Disease - the patient’s perspective versus clinical trials:
a systematic literature review. Neurologia i neurochirurgia polska,
56(1), 21-27. https://doi.org/10.5603/PINNS.a2022.0004
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Epilepsia

La popularidad del tratamiento
con cannabinoides medicos
esta creciendo a medida que
mas paises permiten su USO
para diversas indicaciones
en adultos. Esta tendencia
también se observa en la
poblacion pediatrica, donde los
cannabinoidesestanautorizados
en ninos por epilepsia refractaria,
especialmente en el sindrome
de Dravet y el sindrome de
Lennox-Gastaut. El sindrome de
Dravet es una presentacion rara
de encefalopatias epilépticas
intratables, generalmente antes
del ano de edad, mientras que
el sindrome de Lennox-Gastaut
se caracteriza por convulsiones
resistentes a multiples farmacos.
El cannabidiol (CBD), que es uno
de los principales constituyentes
delaplantaCannabissativa, tiene
propiedades anticonvulsivas y
no produce efectos secundarios
euforicos.

En revisiones sistematicas vy
metaanalisis se ha encontrado
que el CBD reduce en un 50
% el riesgo de episodios de
convulsiones en niNos con
epilepsia en el sindrome de
Dravet.

Por otra parte, en un ensayo
controlado aleatorio doble ciego
en pacientes con esclerosis
tuberosa, el CBD se asocio
con una reduccion porcentual
significativamente mayor en la
frecuencia de las convulsiones
queelplaceboduranteelperiodo
detratamiento. En otros estudios
se ha demostrado la efectividad
del CBD en el tratamiento de
ninos y adultos que presentan
otros sindromes de epilepsia
que aquellos abordados por
ensayos regulatorios.

Los eventos adversos mas
comunes observados durante el
tratamiento con CBD incluyeron
somnolencia, disminucion del
apetito, diarrea y aumento de las
aminotransferasas séricas.

Conclusiones: Los  datos
actualmente disponibles sugieren
que la respuesta al tratamiento a
base de aceite de CBD derivado de
plantas altamente purificadas se
puede observar en pacientes con
una amplia gama de trastornos
y etiologias de epilepsia. La
evidencia  existente  puede
proporcionar apoyo preliminar
para investigaciones adicionales.
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Con respecto a la dosificacion se _.suéie?é:
iniciar con dosis bajas equivalentes a
2-5 mg/kg/dia de CBD dividido en dos
tomas, titular lentamente hasta lograr el
efecto mientras se controlan los efectos
secundarios (p. ej., aumentar el CBD en
un maximo de 5 mg/kg/d por semana),
la dosis terapéutica inicial recomendada
es de 10 mg/kg/dia dividida en 2 tomas.
Tener cuidado con la dosificacion cronica
debidoalaretencidonen eltejido graso del
metabolito activo; puede ser necesario
modificar la dosis posteriormente.

R

Treves, N., Mor, N., Allegaert, K., Bassalov, H., Berkovitch, M., Stolar,
O. E., & Matok, I. (2021). Efficacy and safety of medical cannabinoids
in children: a systematic review and meta-analysis. Scientific reports,
11(1), 23462. https://doi.org/10.1038/s41598-021-02770-6

Breijyeh, Z., Jubeh, B., Bufo, S. A., Karaman, R., & Scrano, L. (2021).
Cannabis: A Toxin-Producing Plant with Potential Therapeutic Uses.
Toxins, 13(2), 117. https://doi.org/10.3390/toxins13020117

Lawson, J., O’'Brien, T., Graham, M., Renaud, E., Jones, D., Freeman, J.,
Lawn, N., & Martin, J. H. (2022). Expert advice for prescribing cannabis
medicines for patients with epilepsy-drawn from the Australian
clinical experience. British journal of clinical pharmacology, 88(7),
3101-3113. https://doi.org/10.1111/bcp.15262
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Alzheimer

www.sativa.health
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Lla Enfermedad de Alzheimer
y la Enfermedad de Parkinson
han  ocupado una  posicion
destacada a nivel mundial debido
al conocido rapido envejecimiento
de la poblacion mundial, donde la
Organizacion Mundial de la Salud
(OMS) ha proyectado que para el
2050, 152 millones de personas
estaran afectadas por algun tipo de
demencia.

El Cannabidiol (CBD) es un potente

biocactivo para el tratamiento
de enfermedades de origen
neuroinflamatorio, epilepsia,

ansiedad y esquizofrenia. Por

sus propiedades  antioxidantes,
antiinflamatorias y  propiedades
neuroprotectoras, el cannabidiol

se propuso como una estrategia
innovadora y prometedora para la
enfermedad de Alzheimer. Estudios
realizados han demostrado una
mejora en la capacidad cognitivay la
funcion de la memoria en pacientes
con enfermedad de Alzheimer de
leve a moderada. Por este motivo,
el CBD puede ser una interesante
intervencion terapéutica.

La Cannabis también se ha estudiado
en otros tipos de enfermedades
neurodegenerativas que  cursan
con demencia como lo concluye

un ensayo clinico realizado en una
pequena cohorte de 24 pacientes
con Enfermedad de Huntington
donde demostraron que el uso de
cannabinoides en combinacion
CBD y THC mejora los sintomas
motores, cognitivosy las alteraciones
conductuales de la enfermedad,
ademas no observaron efectos
adversos adicionales.

La combinacion de THC y CBD a
menudo se supone que es mas
efectivaqueel THC solo, ysecreeque
se debe, al menos en parte, a que el
CBD mitiga los efectos psicotropicos
negativos del THC. Sin embargo,
el psicotropismo adverso con THC
es mas evidente en el consumo
recreativo que en uso medicinal,
donde la dosis de fitocannabinoides
es menor y esto es razonablemente
concordante con la incidencia
mas baja de efectos secundarios

informados en los ensayos clinicos
(2).
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Diabetes

Numerosas evidencias preclinicas
han informado que ECS (Sistema
Endocannabinoide) juega un
papel importante en el desarrollo
de DM y sus complicaciones. El
receptor CB1 muestra actividad
intrinseca en el tratamiento de
DM vy obesidad pero sobrepasa
debido a sus efectos adversos.
Inversamente, los receptores CB2
no participan en la produccion
de efectos psicotropicos y han
demostrado un papel potencial
en el tratamiento de inflamacion,
estrés oxidativo y DM. Acelerando
la insulina la secrecion por los
receptores CB2 ha demostrado
ser beneficiosa en el manejo de
DM. Los hallazgos de la revision
revelaron que los agonistas
CB2 son mejores opciones de
tratamiento para la DM y sus
complicaciones. Esperamos que
este nuevo enfoque para tratar
la DM y sus complicaciones
mediante agonistas CB2, impulse
la investigacion clinica. Se sugiere
que los agonistas del receptor CB2
SON una mejor opcion terapéutica
para el tratamiento de la DM vy
complicaciones en un futuro
proximo.
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Esclerosis Multiple

www.sativa.health
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La esclerosis multiple es una enfermedad
autoinmune que afecta principalmente el cerebro
y la médula espinal (sistema nervioso central); esto
puede provocar varios sintomas como son pérdida
en la parte motora, pérdida de vision, debilitamiento
muscular, problemas en el sistema urinario y dolor
cronico. Con eltiempo, la enfermedad puede causar
el deterioro o dafno permanente de los nervios.

En los ultimos afos se concluye que el uso de
cannabis como tratamiento coadyuvante en este
padecimiento puede ayudar en varios aspectos. Ya
que los cannabinoides particularmente el uso de
THC disminuye el dolor y los espasmos musculares.

19
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Fibromialgia

La fibromialgia se caracteriza por un
dolor musculoesquelético  cronico;
sus principales sintomas son la fatiga,
trastornos  del  sueno, deterioro
cognitivo y dolor cronico. Para muchos
pacientes, estos sintomas persisten
durante aflos y llevan a un uso frecuente
de medicamentos. La fibromialgia y
sus sintomas se describen como un
padecimiento debilitante eincapacitante.

Continuamente se estudia el potencial
terapéutico de los cannabinoides en el
tratamiento de la fibromialgia ya que hoy
en dia podemos hablar con certeza del
efecto analgesico de los cannabinoides
y como estos pueden ayudar, por lo que
en proximos anos se pronostica como
uno de los principales tratamientos de
este padecimiento, esto debido a la
poca oferta de tratamientos efectivos
existentes el dia de hoy,
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Migrana
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La migrafna se define como un dolor de cabeza, que
en ocasiones puede ser extremadamente doloroso
y comunmente esta acompanado de una mayor
sensibilidad a la luz, al sonido y en ocasiones también
se puede presentar junto con nauseas y vomitos. Las
migranas también pueden provocar desorientacion y
problemas de coordinacion.

Varias investigaciones han demostrado que el
sistema endocannabinoide esta involucrado en el
procesamiento central del dolor . Es por esto que un
tratamiento con cannabinoides puede ser la alternativa
a los analgésicos tradicionales.
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Sindrome de

Intestino Irritable
(SIN)
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El sindrome de intestino irritable es una patologia
frecuente de los trastornos digestivos. Esta
caracterizado por dolor abdominal, alteracion en el
habito intestinal, distension abdominal y flatulencias.
No hay una causa especifica identificada, sin
embargo se conoce que existe una alteracion en
el eje bidireccional cerebro-intestino el cual esta
influenciado por multiples factores.

Aun siguen realizando estudios cientificos para
determinar la efectividad de la cannabis medicinal
en este padecimiento, pero lo que sabemos hoy
en dia es que el uso de cannabinoides como parte
del tratamiento en los trastornos gastrointestinales
mejora notablemente los sintomas debido a la gran
cantidad de receptores cannabinoides que que se
encuentran en el intestino grueso y delgado.

Brugnatelli V, Turco F, Freo U, Zanette G. Irritable Bowel Syndrome:
Manipulating the Endocannabinoid System as First-Line Treatment. Front
Neurosci. Abril 2020. disponible en: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/
articles/PMC7186328/
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Trastorno del
Espectro Autista

El sistema endocannabinoide (ECS) es un
importante regulador de la plasticidad
sinaptica y la neuromodulacion. Se han
demostrado alteraciones del ECS en
varios modelos animales de trastorno
del espectro autista (TEA).
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El uso de dosis mas bajas de CBD y THC
parece ser prometedor para controlar
los problemas de comportamiento
asociados con el autismo. Ademas, este
tratamiento podria ser efectivo en el
manejo de los sintomas centrales y las
funciones cognitivas. No se observaron
efectos secundarios significativos con
las dosis bajas de cannabis enriquecido
con CBD en comparacion con otros
estudios.
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iched cannabis for autism spectrum
enter in Turkey and reviews of the
(1), 53. https://doi.org/10.1186/
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Los cuidados paliativos tienen como objetivo mejorar
la calidad de vida de los pacientes con enfermedades
incurables.

La cannabis medicinal se ha utilizado en el ambito de
los cuidados paliativos para tratar multiples sintomas
en los pacientes.

Entre los sintomas que mas se tratan de manera exitosa
se encuentran el dolor, la falta de apetito y el insomnio.

Roychoudhury, P, Kapoor, A. K., Walsh, D., Cortes, H., & Clarke, H. (2021).
State of the science: cannabis and cannabinoids in palliative medicine-the
potential. BMJ supportive & palliative care, 11(3), 299-302. https://doi.
0org/10.1136/bmjspcare-2021-002888
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El sindrome de hiperémesis cannabinoide (CHS)
se caracteriza por episodios ciclicos de nauseas y
vomitos, acompanados de dolor abdominal tras el
consumo prolongado de altas dosis de cannabis,
que se alivia con bafios y duchas calientes. El
tratamiento con lostipicos farmacos antieméticos es
ineficaz para el CHS, pero los farmacos ansioliticos
y sedantes, junto con las duchas calientes, parecen
ser sistematicamente eficaces para reducir los
sintomas. Sin embargo, la unica forma conocida
de acabar con el CHS de forma permanente es
la abstinencia de cannabinoides. Los estudios de
casos y los limitados datos preclinicos sobre el
CHS indican que las altas dosis prolongadas del
principal compuesto psicotropico del cannabis,
el A9-tetrahidrocannabinol (THC), provocan
cambios en el sistema endocannabinoide al actuar
sobre el receptor cannabinoide 1 (CB1). Estos
cambios en el sistema endocannabinoide pueden
desregular las respuestas al estrés y a la ansiedad,
la termorregulacion, el sistema de receptores
potenciales transitorios vanilloides y varios sistemas
de neurotransmisores, y son por tanto candidatos
potenciales para mediar en la fisiopatologia del CHS.
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Uno de los estudios mas importantes para la practica
clinica con cannabinoides, ademas de resumir las
estrategias de dosificacion y algunas perlas clinicas,
resume la evidencia para multiples sintomas vy
ofrece algunos factores acerca de las diferentes vias
de administracion de productos medicinales a base
de cannabis. En el mismo, se describen los efectos
adversos mas comunesy raros:

www.sativa.health

Mas comunes Fatiga, mareo, sequedad de boca, ansiedad,
nauseas

Comunes: Euforia, vision borrosa, dolor de cabeza

Raros: Tipo/hipertension, Psicosis/paranoia,
depresion, ataxia, taquicardia, hiperémesis
cannabinoide, diarrea
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Unete a la red mas importante de médicos y profesionales en el pais:
- Biblioteca de informacion.

- Diplomado con validez de la SEP.

- Platicas, talleres, revision de casos.

- Forma parte del Equipo Interdisciplinario Sativa Care.
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Una publicacion de la revista de la Asociacion Médica
Canadiense reportd algunas posibles interacciones
medicamentosas con cannabinoides. Tomando en
cuentaqueelcannabidiolyelX9-tetrahidrocannabinol
son metabolizados por enzimas del citocromo P450
(sobretodo 3A4 y 2C9):

» Los niveles de cannabinoides pueden aumentar si
se utilizan en conjunto con inhibidores del CYP450
como: ketoconazol, antibioticos macrolidos,
verapamilo,trimetoprim-sulfametoxazol,
fluoxetina, y amiodarona.

e Los cannabinoides pueden aumentar los niveles
de otros medicamentos al inhibir enzimas del
CYP450; clobazam (CYP2C19), warfarina (CYP2C9),
tacrolimus (CYP3A4/5), entre otros.

e Fumar cannabis puede acelerar la eliminacion de
algunos medicamentos debido a induccion de
enzimas hepaticas: teofilina, olanzapina (CYP1A2).

e Los cannabinoides pueden provocar efectos
adversos aditivos al usarse con medicamentos
simpaticomiméticos (taquicardia, hipertension),
depresores del SNC (sedacion, ataxia), vy
anticolinérgicos (taquicardia, confusion).

o Existen interacciones medicamentosas severas
potenciales que pueden provocar efectos adversos
graves: warfarina (riesgo de sangrado), clobazam
(riesgo de intoxicacion por benzodiacepinas), entre
otros.
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|36 Interacciones Farmacologicas

Mas del 90% de todos los
medicamentos, incluyendo los
cannabinoides, son metabolizados
por enzimas hepaticas (citocromo
P450 [CYP450], y UDP-
Glucuroniltransferasas [UGT]).

Estas enzimas pueden serinhibidas o
inducidas. Por un lado, la inhibicion
de una enzima provocaria una
elevacion en los niveles de las drogas
que metaboliza. Por otro lado, la
induccion de una enzima provocaria
una disminucion en los niveles de las
drogas que metaboliza. Las enzimas
mas relevantes en el metabolismo
de los cannabinoides son: CYP3A4,
CYP2C9, CYP2C19, UGTIAS, vy
UGT2B7.
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La inhibicion o induccién de
estas enzimas por cannabinoides
puede alterar el metabolismo
de cualquier otro medicamento
que también tiene metabolismo

hepatico, incluyendo:
antiepilépticos, antidepresivos,
ansioliticos, antibioticos,

anticancerigenos, entre otros.
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Ademas, los cannabinoides
presentan alta unidén a proteinas
plasmaticas y pueden desplazar
a otros medicamentos similares:
levotiroxina, warfarina, tacrolimus,
anfotericina B, acido valprdico.
Aparte, fumar tabaco puede
inducir la actividad de enzimas
hepaticas (CYP1Al, CYP1AZ2, y
CYP2E1) y alterar los niveles de
varios medicamentos, incluyendo
los cannabinoides.

Fuentes de informacion para interacciones medicamentosas: U.S. FDA
Pl information, Tabla de interacciones medicamentosas de la FDA
(FDA.gov), base de datos DrugBank.ca.

Kocis, P. T, & Vrana, K. E. (2020). Delta-9-Tetrahydrocannabinol
and Cannabidiol Drug-Drug Interactions. Medical Cannabis and
Cannabinoids, 3(1), 61-73. https://doi.org/10.1159/000507998
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