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RESUMEN

El cannabis (marihuana) ha sido empleado para fines medicinales durante miles de afos, y se dice que
fueron los chinos los primeros en notarlo, aproximadamente en el afio 2,737 A.C. El cannabis medicinal llego a los
EE.UU. mucho después, cargado con una historia notablemente accidentada, si bien colorida. Pese a un intenso
consumo inicial, tras el advenimiento de los opidceos y la aspirina, el consumo medicinal del cannabis se
desvanecid. El cannabis fue criminalizado en los Estados Unidos en 1937, en contra de las recomendaciones
remitidas por la Asociacion Médica Estadounidense al Congreso, segun figura en sus anales. Durante las ultimas
décadas se ha producido un renovado interés en el cannabis medicinal, y tanto los Institutos Nacionales de Salud,
como el Instituto de Medicina y el Colegio Médico de los Estados Unidos, han emitido declaraciones de apoyo para
llevar a cabo una mayor investigacion y desarrollo al respecto. El recientemente descubierto sistema
endocanabinoide ha incrementado en gran medida nuestra comprension de las acciones del cannabis exégeno. Los
endocanabinoides parecen controlar el dolor, el tono muscular, el estado de dnimo, el apetito y la inflamacion,
entre otros efectos. El cannabis contiene mds de 100 canabinoides diferentes y tiene la capacidad de actuar como
analgésico a través de la neuro-modulacion en mecanismos de vias ascendentes y descendentes del dolor, de
neuro-proteccion y anti-inflamatorios. Este articulo analiza la investigacion actual y emergente sobre los
mecanismos fisioldgicos de los canabinoides y sus aplicaciones para el manejo del dolor cronico, la espasticidad
muscular, la caquexia y otras condiciones debilitantes.

Términos clave: canabinoides, cannabis, marihuana, dolor crénico, opioides, opidceos, medicina botdnica.
INTRODUCCION: UNA VISION GENERAL DE LA MEDICINA CANABICA EN LOS ESTADOS UNIDOS

Aunque interrumpido por una prohibicién a partir de 1937 referida a Cannabis Sativa L., el emergente
campo de la medicina de los cannabinoides estd creciendo en los Estados Unidos (ver llustracion 1), en la medida
en que un cada vez mayor numero de prestadores de servicios de salud se enteran de la importancia del sistema
cannabinoide endégeno’?, y los amplios margenes de seguridad® y de eficacia clinica®® de las drogas cannabicas.
Las medicinas cannabicas estan disponibles tanto en formas puramente botanicas como en variedades puramente
guimicas, y son utiles para el manejo del dolor y otras condiciones de la poblacidn critica y crénicamente
enferma’. Este articulo brinda una perspectiva actual e histdrica del uso de terapias canndbicas en los Estados
Unidos.
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llustracion 1. Estan aumentando las publicaciones que figuran en la base de datos Medline sobre cannabis y
cannabinoides. Se estima que existen actualmente mas de 15,000 articulos en las secciones de quimica y
farmacologia del cannabis y los cannabinoides, y mds de 2,000 articulos sobre los endocannabinoides en la
literatura cientifica.

La siguiente es una breve vision general de las diversas medicinas cannabicas actualmente utilizadas en el
sector de servicios de salud en los Estados Unidos. Estas corresponden a tres categorias: productos farmacéuticos
de moléculas simples, extractos liquidos basados en el cannabis, y productos botanicos concentrados fito-
cannabicos — los cuales son el nucleo del presente articulo (llustracion 2). La primera categoria incluye productos
farmacéuticos sintéticos o semi-sintéticos de molécula simple aprobados por la Agencia de Drogas y Alimentos
(FDA) de los EE.UU. y disponibles con prescripcion médica. Actualmente, estos productos son el dronabinol, una
droga que figura en la Lista lll, y la nabilona, una droga comprendida en la Lista Il. Aunque ambas son también
empleadas para fines distintos a los recomendados por los médicos, el dronabinol, que es un isémero (-)trans-A9-
tetrahidrocannabinol (THC) que se encuentra en el cannabis en su forma natural, ha sido aprobado para dos usos
desde 1985 y 1992, respectivamente: el tratamiento de las nduseas y vomitos asociados con la quimioterapia para
el cancer en pacientes que no han respondido adecuadamente a los tratamientos antieméticos convencionales y
al tratamiento de la anorexia asociada con la pérdida de peso en pacientes con SIDA'™. La nabilona, una
molécula sintética de forma similar al THC, también ha sido aprobada desde 1985 para ser empleada en el
tratamiento de las nduseas y vomitos asociados con la quimioterapia para el cancer'>*.

La segunda categoria de medicinas cannabicas que estan siendo usadas en los Estados Unidos incluyen
una linea de extractos medicinales basados en el cannabis, desarrollados por diversas compaiiias. La industria
lider es GW Pharmaceuticals, compafiia bio-farmacéutica con sede en el Reino Unido, cuyo principal producto es
actualmente objeto de ensayos clinicos de Fase Ilb en multiples lugares en los Estados Unidos y aprobados por la
FDA para el tratamiento del dolor causado por el cancer que es refractario a los opiaceos™ y ha recibido
aprobacion previa para ensayos clinicos de Fase lll en los Estados Unidos. Esta droga obtenida de extractos
botanicos, conocida con el nombre genérico de nabiximoles, ya ha obtenido aprobaciéon en Canada para ser



empleada en el tratamiento del dolor neuropdatico central en la esclerosis multiple (en 2005) y en el tratamiento
del dolor intratable asociado al cancer (en 2007)".También estd disponible en un régimen de programas
compasivos para pacientes identificados en el Reino Unido y Catalufia'®’, en un esquema que permite a un
médico prescribir una droga no autorizada para un “paciente identificado” particular, y ha sido exportada a 22
paises hasta la fecha. Esta preparacion natural de un producto fito-cannabico, elaborado con autorizacion del
gobierno britanico, se obtiene al formular un extracto solvente organico frio (CO,) de dos cepas de Cannabis
Sativa herbal —cultivadas y molidas en un laboratorio interno ubicado en instalaciones secretas en la campifia del
sur de Inglaterra— bajo la forma de un atomizador que se aplica en la mucosa bucal.

llustracion 2. Cuatro medicamentos cannabinoides que se encuentran actualmente en uso legal en pacientes
estadounidenses.

La tercera categoria de medicinas cannabicas que actualmente estdn siendo empleadas en los Estados
Unidos incluyen la propia planta medicinal de Cannabis Sativa L. y que figura en la Lista I, la cual, aunque
actualmente no estd disponible bajo prescripcién general en los Estados Unidos, esta en uso en el contexto de dos
ensayos clinicos activos y controlados'®*?, 33 ensayos clinicos controlados ya realizados***?, y un estudio clinico de
investigacion en curso, aunque esencialmente liquidado, de tres décadas de duracion™". A los pocos pacientes
inscritos en estudios clinicos de cannabis en los Estados Unidos se les receta una cepa o mezcla de cannabis
cultivado bajo contrato en la granja de investigacion federal en la Universidad de Mississippi en Oxford. El quimico
a cargo de la granja (quien se entrevisté con el autor SKA en la Reunidn de la Sociedad Internacional de
Investigacion en Cannabinoides de 2005) ostenta la patente de una formulacién de supositorio rectal de
dronabinol. Desde entonces, esta droga ha sido producida por sintesis total, pero recientemente ésta y otras
formulaciones de cannabinoides fueron aprobadas para la extraccién comercial como productos naturales
directamente del suministro boténico de cannabinoides cultivado en Oxford, Mississippi’>. Desde que empezé el
cultivo, el producto herbal de cannabis federal no ha estado accesible para fines generales médicos y, desde 1970,
las agencias federales han mantenido la postura ideoldgica intransigente de que el cannabis, peyorativamente
llamado “mari(h/j)uana” durante inicios del siglo XIX, “no tiene actualmente un uso médico aceptado como

tratamiento en los Estados Unidos”.
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Dado que el enfoque de este articulo reside en los productos cannabinoides botanicos, esta visidon general
de medicinas cannabicas en uso en los Estados Unidos seria incompleta sin una breve visidon general de la base de
evidencia clinica para dicho uso. La era contempordnea de investigaciones clinicas sobre medicinas botanicas de
cannabinoiedes en los Estados Unidos empezé en mayo de 1998, cuando se reclutd el primer participante en el
primer estudio clinico aprobado por la FDA del consumo de cannabis en una poblacién de pacientes a lo largo de
15 afios®**’. En términos generales, los 33 ensayos clinicos controlados con cannabis que se han concluido y
publicado en los Estados Unidos han estudiado su seguridad, vias de administracién, y consumo en comparacién
con placebos, drogas estandar y, en algunos casos, dronabinol, respecto a: estimulacion del apetito en voluntarios
saludables, tratamiento de neuropatias relacionadas al VIH y otros tipos de dolor crénico y neuropatico, tanto
patoldgico como experimentalmente inducido, espasticidad en casos de esclerosis multiple, pérdida de peso en
sindromes de emaciacion, presién intraocular en glaucoma, disnea en casos de asma tanto patolégica como
experimentalmente inducida, y emesis tanto causada por quimioterapia para tratar el cancer como
experimentalmente inducida. Sélo ha habido un estudio clinico de exploracién a largo plazo con financiamiento
federal sobre el cannabis, el cual era administrado conjuntamente por el Instituto Nacional sobre Abuso de
Drogas (NIDA) y la FDA. Técnicamente éste es un estudio meramente nominal en tanto nunca se ha reunido o
difundido sistematicamente datos de respuesta clinica en la cohorte de pacientes. El estudio ha estado operativo
durante mds de tres décadas sin seguimiento documentado alguno, aparte de una evaluacién integral de salud
independiente de cuatro de los entonces siete pacientes inscritos en 2001, la cual no mostraba efecto adverso
alguno relacionado a su consumo crénico de cannabis medicinal®. Debido al abandono del programa por algunos
pacientes, en total, actualmente el programa cuenta sélo con estos cuatro pacientes cronicamente enfermos
matriculados (con tres de quienes el autor SKA se ha reunido). El programa fue abruptamente cerrado a nuevas
inscripciones en 1992, con la explicacion del Servicio de Salud Publica de los EE.UU. de que estaba socavando las
percepciones publicas negativas sobre el cannabis, necesarias para mantener su ilegalidad para la poblacion en
general®®.

Recientemente, en la bibliografia contrastada con colegas profesionales se han publicado cuatro andlisis
practicados de estudios clinicos humanos modernos con cannabis y cannabinoides en los Estados Unidos y en
otros paises>®. El estudio realizado por Musty et al.?, “Efectos del cannabis fumado y del A9-tetrahidrocannabinol
por via oral sobre nausea y emesis después de quimioterapia para tratar el cancer: Un analisis de los ensayos
clinicos estatales”, analizaba siete ensayos clinicos auspiciados por departamentos de salud de los estados, con
informacién de un total de 748 pacientes que recibieron cannabis para fumar y 345 pacientes que recibieron THC
por via oral para el tratamiento de nausea y vémito después de recibir quimioterapia para tratar el cancer en
Tennessee (1983), Michigan (1982), Georgia (1983), Nuevo México (1983 y 1984), California (1989) y Nueva York
(1990). Para evaluar la evidencia de estos ensayos médicos, los autores realizaron sistematicamente un meta-
anadlisis de los estudios individuales, para evaluar los posibles efectos benéficos. Estos ensayos fueron
aleatorizados, aunque no resulta claro si se trataba verdaderamente de estudios con ciego. Los autores
descubrieron que un 70-100 por ciento de los pacientes que recibieron cannabis para fumar experimentaron
alivio de las nduseas y vomitos, mientras que quienes utilizaron THC por via oral experimentaron alivio en un 76-
88 por ciento de los casos. Juzgadas incluso a la luz de criterios médicos modernos basados en evidencias, las
pruebas son plenamente convincentes de que el cannabis si proporciona alivio contra la ndusea y los vémitos en
este contexto clinico.

El estudio de Bagshaw et al.”, “Eficiencia médica de los cannabinoides y la marihuana: Un andlisis
exhaustivo de la bibliografia”, analizaba 80 estudios humanos de cannabis y cannabinoides, incluyendo 10
informes de casos, e identificaba una preponderancia de evidencia en apoyo de su consumo en el tratamiento de
nausea refractaria, dolor refractario y pérdida de apetito. A partir de este analisis o siquiera de una revision de
una muestra de los estudios originales, no es posible afirmar exactamente el rigor, el caracter aleatorio o las
caracteristicas para garantizar el anonimato de los estudios individuales. Los reportes de casos sélo pueden ser
considerados como evidencia anecddtica. No obstante, este andlisis bibliografico cumple cabalmente con
describir los aspectos farmacolégicos, terapéuticos, efectos adversos e implicaciones para la sociedad del
consumo medicinal del cannabis dentro del contexto de los datos disponibles en estos ensayos y reportes de
casos. De este resumen, se puede colegir que la seguridad es una conclusion clave. Los efectos mas prominentes



del cannabis estan mediados por receptores en el cerebro, y una intoxicacion aguda se caracteriza por la euforia,
una interrupcion pasajera de la memoria de corto plazo, y estimulacién de los sentidos. La verdadera intoxicacion
no es un efecto cominmente apreciado en ensayos clinicos dado que las dosis son estrictamente controladas. Por
ello, rara vez se reportan efectos colaterales rotundamente adversos como despersonalizacidn, ataques de pdnico
y un incremento del ritmo cardiaco. Mas auln: ninguno de estos estudios sefialaba sintomas significativos de
abstinencia. Por ende, se puede concluir, sobre la base de estos estudios, que el cannabis muestra eficacia clinica
para el tratamiento de la ndusea, dolor y pérdida de apetito (caquexia) refractarios.

El estudio de Ben Amar®, “Cannabinoides en medicina: Un andlisis de su potencial terapéutico”,
identificaba 72 estudios controlados sobre los efectos terapéuticos del cannabis y los cannabinoides. En esta
revision, se realiz6 un meta-analisis a través de Medline y PubMed hasta el 1 de julio de 2005. Los términos clave
empleados fueron: cannabis, marijuana, marihuana, hachis, hashish, hash, cannabinoides, tetrahidrocannabinol,
THC, dronabinol, nabilona, levonantradol, aleatorizado, doble-ciego, ciego, controlado mediante la administracion
de placebo, y humano. La investigacidn incluia también informes y analisis publicados en inglés, francés y espafiol.
Para la seleccion final, los autores sélo incluyeron ensayos clinicos adecuadamente controlados. Los estudios
abiertos fueron excluidos. Se identificaron 72 estudios controlados que evaluaban los efectos terapéuticos del
cannabis y los cannabinoides. Para cada ensayo clinico se describieron el pais donde se realizd el proyecto, el
numero de pacientes evaluados, el tipo de estudio y las comparaciones realizadas, los productos y las dosis
empleadas, su eficacia, y sus efectos adversos. Los autores concluian que, sobre la base de los estudios analizados,
los cannabinoides presentan un potencial terapéutico “interesante” como antieméticos, estimulantes del apetito
en enfermedades consuntivas (cancer y SIDA), analgésicos, y en el tratamiento de esclerosis multiple, lesiones de
la médula espinal, sindrome de Tourette, epilepsia y glaucoma.

El trabajo de Rocha et al.’, “Uso terapéutico de Cannabis Sativa en nausea y vémitos inducidos por la
guimioterapia en pacientes con cdncer: Andlisis y meta-andlisis sistematicos”, identificaba 30 ensayos clinicos
aleatorizados y controlados que evaluaban la eficacia antiemética de los cannabinoides en comparacién con
drogas convencionales y placebos. Un meta-andlisis estilo Cochrane de 18 estudios, incluyendo 13 ensayos
clinicos aleatorizados y controlados que comparaban el cannabis con antieméticos estandar para el tratamiento
de la nausea y los vémitos en pacientes con cdncer que recibian quimioterapia, revelaron una preferencia
estadisticamente significativa por el cannabis o sus componentes versus una droga de control, siendo ésta Ultima
un placebo o una droga antiemética como la proclorperazina, domperidona o alizaprida (n = 1138; RR = 0.33; Cl =
0.24-0.44; p < 0.00001; NNT = 1.8).

Aunque las revisiones y meta-analisis ya mencionados se nutren tanto de investigaciones realizadas en los
EE.UU. como en otros paises, los ensayos clinicos actuales y anteriores sobre cannabis —no cannabinoides—
ocurridos especificamente en los Estados Unidos merecen ciertas consideraciones debido a razones histéricas y
politicas. Siete ensayos clinicos de cannabis aleatorizados y controlados mediante la administracién de placebo o
dronabinol, realizados entre 2005 y 2008 en poblaciones de pacientes en los Estados Unidos —publicados después
de la fecha limite de la revisién realizada por Ben Amar®~y que investigaban indicaciones tales como neuropatias
dolorosas relacionadas al VIH y a otras causas, espasticidad en esclerosis multiple, y estimulacion del apetito en
pacientes con VIH, han mostrado consistentemente mejoras estadisticamente significativas en alivio al dolor,
espasticidad y apetito en los grupos que consumen cannabis, en relacién a los grupos de control*®***?’, De
hecho, casi todos los 33 ensayos clinicos controlados que han sido publicados y que se han realizado con cannabis
en los Estados Unidos, han mostrado beneficios significativos y medibles en sujetos que reciben el tratamiento,
aunque es importante sefialar que hay un potencial de sesgo hacia la publicacion de resultados positivos. Cuatro
resultados negativos notables figuran en el estudio aleatorizado y controlado con placebo realizado por Chang et
al.*?, con la participacién de ocho pacientes que recibian quimioterapia para el cancer, quienes reportaron que
fumar cannabis o consumir THC por via oral no tenia un efecto antiemético en comparacién con el placebo; el
estudio auspiciado por el departamento de salud del estado de California® en el cual el cannabis para fumar
administrado a 98 pacientes resultd inferior al THC administrado oralmente a 2,000 pacientes para tratar la
nausea y vomitos asociados con la quimioterapia para el cancer; el ensayo aleatorizado controlado con la
administracion de placebo realizado por Greenberg et al.** con 10 pacientes con esclerosis espastica multiple y 10
sujetos de control sanos, que mostrd una sensacidén subjetiva de mejora clinica en algunos pacientes, pero



empeoramiento de los impedimentos relacionados con la postura y equilibrio en el grupo de pacientes; y el
estudio de administracién de cannabis controlado mediante placebo, realizado por Hill et al. *® para un
experimento sobre tratamiento del dolor inducido por corrientes eléctricas en 26 voluntarios varones sanos, seis
de quienes recibieron placebo y 20 que recibieron cannabis, quienes mostraron una menor tolerancia al dolor y
una mayor sensibilidad al dolor en el grupo que consumia cannabis.

Al evaluar la bibliografia anterior en bloque, las limitaciones primordiales consisten en el tamafio
relativamente pequefio de muchos de los ensayos, asi como en la posibilidad de establecer si los estudios iniciales
fueron realizados con ciego. De hecho, en la medida en que los efectos clinicos de los cannabinoides son
usualmente bastante aparentes, un verdadero ocultamiento resultaria dificil bajo cualquier circunstancia. Mas
aun: dada la variabilidad de las metodologias entre los estudios, no es posible combinar todos los datos y tratar de
realizar un analisis estadistico vdlido comparando el cannabis con un placebo. Pese a estas limitaciones, en
nuestra opinién, la mayoria de los ensayos clinicos realizados con cannabis en los Estados Unidos brindan
evidencia empirica en apoyo de eficacia médica del cannabis.

IMPUGNANDO EL CANNABIS COMO MEDICINA

En realidad, la creciente prominencia de los productos botanicos ricos en fito-cannabinoides consiste en
un redescubrimiento y no en una practica médica novedosa, dado que el uso medicinal de flores secas de
cannabis tiene una larga historia desde la antigliedad a través de las culturas. Las referencias documentadas mas
antiguas que se conocen hoy son las de la farmacopea china del Emperador Shen-Nung, cuya tradicién oral data
de 2737 A.C., pero fueron escritas durante el siglo | D.C.>>®°. El consumo médico de cannabis en el periodo
moderno era comun en los Estados Unidos desde mediados de la década de 1850 hasta inicios de la década de
1940, debido a su introduccion en la medicina occidental como “Canamo Indio” por el co-fundador y catedratico
de la Universidad de Medicina de Calcuta, Dr. W.B. O’Shaughnessy (1809-1889), en un articulo que sento
precedente al ser publicado en una revista en 1839°".

Hoy, casi ciento setenta y cinco anos después, la ciencia médica referida a los productos botanicos
canndbicos ha logrado grandes avances, debido en buena medida al esclarecimiento de la estructura vy
funcionamiento in vivo de los neurotransmisores endocanabinoides. El sistema cannabinoide ayuda a regular la
funcién de los principales sistemas del organismo, convirtiéndolo en una parte integral del sistema modulatorio
homeostatico central —la red de controles y contrapesos a través de sefiales moleculares— que mantiene al
cuerpo humano en un nivel saludable de temperatura de “98.6"” grados Fahrenheit, tal como queda ilustrado por
el titulo del tema para la edicién de mayo de 2008 de la Revista de Neuroendocrinologia: “Aqui, alld y en todas
partes: El sistema endocanabinoide”. El descubrimiento y esclarecimiento del sistema enddgeno de sefiales
cannabinoides, con receptores cannabinoides de amplia difusidon y ligandos en el cerebro humano y tejidos
periféricos, y su conocida participacién en fisiologia humana normal, especificamente en la regulacién del
movimiento, dolor, apetito, memoria, inmunidad, estado de animo, presién sanguinea, densidad OJsea,
reproduccidn e inflamacidn, entre otras acciones, ha llevado a avances en nuestro entendimiento de las medicinas
botanicas de cannabinoides, del nivel del folklore al de ciencia vélida®*>.

Los cannabinoides, que clasicamente son terpenofendlicos de carbono 21, de los cuales el cannabis
contiene 108" junto con otros componentes bioactivos, tienen muchas propiedades farmacoldgicas diferenciadas,
incluyendo cualidades analgésicas, antieméticas, antiespasmddicas, antioxidantes, neuroprotectoras,
antidepresivas, ansioliticas y anti- inflamatorias, asi como la capacidad de modulacién de las células gliales y la
regulacion del crecimiento de tumores. Su aplicacidn para el manejo del dolor es especialmente promisoria en la
medida en que los cannabinoides inhiben el dolor en “virtualmente cada paradigma experimental de dolor” en las
regiones supraespinal, espinal y periférica®, y no conlleva riesgo de sobredosis letal accidental.

Sin embargo, estas propiedades son sub-utilizadas por los médicos y escasamente reconocidas por las
entidades regulatorias en la medida en que existe actualmente una gran brecha translacional en el campo de la
medicina canndabica entre el conocimiento cientifico producido por la investigacién y la practica de la medicina
centrada en el paciente. Esta brecha translacional es un legado del ocultamiento y la tergiversacidn histéricos y



actuales de los datos cientificos, perpetrados por los opositores del cannabis medicinal. Aunque en todos los
sondeos de opinion publica se ha identificado un difundido y consistente respaldo a permitir acceso a los
pacientes al consumo de cannabis medicinal, la base de conocimiento de los médicos respecto a esta medicina
estd rezagada con relacién a la acogida del publico para su uso. En nuestra opinidn, existe significativa evidencia
qgue indica que la principal razdn para esta brecha translacional se debe a la falta de conocimiento por parte de los
profesionales médicos. Ello sigue perpetuandose a través de profesionales que intencionalmente falsean la base
cientifica de las medicinas cannabicas y omiten la educacién sobre canabinoides en las facultades de medicina, las
practicas de residencia médica, y la formacion de postgrado y de actualizacién médica, en general.

Se mantiene una casi total ausencia de educacién sobre medicina candbica en casi todos los niveles de
formacidn médica. Tal es ciertamente el caso en nuestra institucidn, la Universidad de Washington. Ello ocurre a
pesar de que el Instituto de Medicina, tras analizar bibliografia cientifica pertinente, incluyendo docenas de
estudios que documentaban el valor terapéutico del cannabis, concluyd que la “ndusea, pérdida de apetito, dolor
y ansiedad son todos ellos males debilitantes, y todos pueden ser mitigados por el cannabis”®®. Mas aun: el
acceso legal para fines médicos especificos sigue siendo respaldado por numerosas organizaciones médicas
nacionales y estatales, incluyendo el Colegio de Médicos de los Estados Unidos, el cual ha sido histéricamente
bastante conservador. Otros importantes actores en esta lista incluyen la Academia Estadounidense de Médicos
de Familia, la Asamblea de la Asociacion Psiquiatrica de los Estados Unidos, la Academia Estadounidense de
Psiquiatria de la Adiccidn, la Asociacidn Médica del Estado de Washington, la Asociacion Médica de California, la
Sociedad Médica del Estado de Nueva York, la Sociedad Médica de Rhode Island, la Academia Estadounidense de
Medicina del VIH, la Asociacion de Medicina del VIH, la Asociacion Médica Canadiense, la Asociacién Médica
Britanica, y la Sociedad de Leucemia y Linfoma, entre otras®*®. La Seccién de Estudiantes de Medicina de la
Asociacion Médica Estadounidense (AMA) ya ha adoptado una posicién favorable, que la CAmara de Delegados de
la AMA estd actualmente analizando y considerando para su adopcion. En la reunidon mas reciente de la AMA
(noviembre de 2008), hubo expresiones de apoyo para esta posicidon por parte del Grupo de la Costa del Pacifico
de asociaciones médicas estatales, que incluye a California, Hawaii, Alaska y Guam. La Cadmara de Delegados optd
por encomendar un estudio al Consejo de Ciencia y Salud Publica de la AMA, para determinar si la evidencia
acumulada apoya esta postura de que el cannabis debe ser reclasificado, trasladandolo de la Lista | de sustancias
controladas a una lista mas apropiada, y si la ética médica requiere que la AMA invoque la proteccion tanto de
médicos como de pacientes que actlan segun las leyes referidas al cannabis para uso medicinal. El informe debe
darse a conocer este ano.

Claramente existe una creciente aceptacion de la practica terapéutica del uso de cannabis entre grupos
organizados en el area de la medicina; sin embargo, en los Estados Unidos esta sustancia aun se encuentra
clasificada como una droga de la Lista I. La ley requiere que agencias federales como la Agencia Antidrogas (DEA) y
el Departamento de Salud y Servicios Humanos (HHS) reclasifiquen las drogas sobre la base de consideraciones
cientificas y médicas. Ello no obstante, las agencias federales contintan insistiendo® que el cannabis “no cuenta
con un uso aceptado para tratamiento médico en los Estados Unidos”, y que “hay una falta de seguridad aceptada
para el uso de” cannabis “bajo supervision médica”>®, utilizando estos argumentos como justificacién para
mantener su prohibicion. Al respaldar estas posiciones que no se basan en un analisis cientifico exhaustivo ni en
un razonamiento légico convincente (por ejemplo: dado que el componente mas psicoactivo del cannabis, THC,
esta disponible como una droga de la Lista lll), la agencias federales y estatales podrian ser acusadas, basandose
en la declaracién universal de derechos, de restringir su “obligacion [legal especifica] de inhibirse de prohibir o
impedir la atencién preventiva, practicas curativas y medicinas tradicionales”, de participar en la “privacién o
tergiversacion deliberadas de informacién vital para la proteccidn de la salud o provisién de tratamiento”, y la
intencion “de suspender legislacidon o de adoptar leyes o politicas que interfieren con el disfrute de cualquiera de
los componentes del derecho a la salud”. Todas estas acciones constituyen violaciones especificamente incluidas
en las obligaciones de los gobiernos en respeto del derecho humano a la salud, comprendido en la legislacion
internacional®’.

ASPECTOS GEOGRAFICOS Y LEGALES EN EL ACCESO Y PROVISION DE CANNABIS MEDICINAL EN LOS
ESTADOS UNIDOS



Promoviendo la proteccién y el disfrute del derecho a la salud, 13 estados de los EE.UU. —Alaska,
California, Colorado, Hawaii, Maine, Michigan, Montana, Nevada, Nuevo México, Oregon, Rhode Island, Vermont
y Washington —comprendiendo aproximadamente el 23.5 por ciento de la poblacién nacional y representando el
41.5 por ciento del area geografica total de los Estados Unidos— han promulgado leyes que otorgan a los médicos
la autoridad para aprobar o recomendar el uso de productos botanicos cannabicos basandose en una evaluacién
médica para calificar a pacientes crénica o criticamente enfermos, y de este modo preservar a tales pacientes de
un procesamiento legal a nivel estatal y de las peores consecuencias de la negacidn de la utilidad médica del
cannabis, actualmente contenida en la ley federal. Una autorizacidn para consumir cannabis medicinal es el medio
a través del cual los pacientes tienen acceso a este recurso para la atencion de su salud. Aunque no se trate
cabalmente de una prescripcidn, es una discusién clinica legalmente reconocida entre médico y paciente, que es
considerada como informacién privilegiada, segln un dictamen emitido por el Noveno Tribunal de Apelaciones de
los EE.UU., mantenido por la Corte Suprema de los EE.UU®%. Estimaciones indican que en 2008, aproximadamente
7,000 médicos estadounidenses han formulado tales autorizaciones para un total cercano a los 400,000
pacientes *.

Tras recibir autorizaciones para usar cannabis medicinal, los pacientes obtienen productos botdnicos
cannabicos, o cannabis para uso médico, para su consumo auto-administrado bajo supervision médica en canales
del estado y, por consiguiente se efectla la provision del tratamiento — acciones que siguen siendo penalmente
sancionadas de manera severa segun la legislacidn federal’®’. En tal entorno socio-politico, ciertamente persisten
importantes problemas de acceso y provision de la medicacién para los pacientes. Al explorar las opciones de
tratamiento, los pacientes a menudo dependen de la base de conocimientos de sus proveedores de servicios de
salud. El acceso a médicos bien informados y que se sienten cdmodos de recomendar cannabis medicinal es un
reto para los pacientes. Seguir tales recomendaciones, y acceder a un suministro seguro y adecuado, constituyen
una considerable dificultad debido a la ausencia de leyes integrales a nivel estatal.

El trabajo en el campo de la geografia médica que se especializa en evaluar las perspectivas espaciales del
acceso a la atencién de la salud y sistemas de prestacidn de servicios, se enfoca en una pregunta clave: ¢ Cudl es el
impacto de los factores geogréficos sobre la adquisicion de diversos servicios médicos? Dado el estado actual de
las contradictorias politicas que regulan los sistemas de productos botdnicos canabicos medicinales en los Estados
Unidos, los tribunales federales han dispuesto que la geografia médica para el acceso y la provisién de productos
botanicos cannabicos sea necesariamente bipolar, donde en una serie de lugares los pacientes tienen acceso a
tratamiento, y en otros lugares tienen la provision de tratamientos. Adviértase que los términos acceso y provision
conllevan aqui significados especificos con relacién a los sistemas médicos de productos botanicos cannabicos en
los Estados Unidos; no debe considerarse que estos términos son empleados segln su uso corriente en el campo
de la geografia médica.

Hablando en términos generales, segun renombrados expertos en el campo:

el acceso a la atencién de salud es el producto de cuatro conjuntos de variables: la
disponibilidad de servicios, la posesidon de los medios de acceso (dinero o un sistema de seguro,
transporte), las actitudes no-discriminatorias de los proveedores de servicios de salud, y la falla
de los propios enfermos para superar su situacién, como su capacidad para reconocer sintomas,
comunicarse con profesionales de la salud, y navegar el sistema de servicios de salud.

Meade y Earickson®*®-38"

Para acceder a servicios de salud con productos botanicos canndbicos, la variable critica es la
disponibilidad del servicio. Ello es contingente a la legalidad de la practica en una regién determinada y su
aceptacion al interior de la profesién médica. En este sistema de prestacion de servicios de salud, el médico que

* Cifras actualmente disponibles indican que mds de 1,500 médicos han recomendado el uso de cannabis medicinal a unos
350,000 pacientes en California69’7°, 182 médicos para 2,051 pacientes en Colorad071, 124 médicos para 4,047 pacientes en
Hawaii’®, 145 médicos para 634 pacientes en Montana’®, 145 médicos para 900 pacientes en Nevada’, 2,970 médicos para
19,646 pacientes en Oregon75, 149 médicos para 302 pacientes en Rhode Island”®, and 2,000 médicos™ para 25,000 pacientes
en Washington”.



autoriza el tratamiento “actia como un filtro para que la persona ingrese al sistema formal de prestacion de
servicios de salud”®* ®®2 para Joseph y Phillips®, la “accesibilidad socio-econémica” de las personas a un servicio
de atencién de salud incluye la consideracidén de “si les estd permitido usarlo (restricciones organizacionales e
institucionales sobre la accesibilidad)” (p. 2). Ello no obstante, la demostracion del acceso o la accesibilidad no
reside simplemente en la mera presencia o legalidad de un servicio o del profesional que lo brinda. La
accesibilidad Unicamente se revela a través de la utilizacién de los recursos de atencién de salud. El sistema de
atencién de salud del cannabis medicinal, el cual se encuentra funcionalmente disponible en 13 estados, esta sin
duda subutilizado debido en gran medida a una falta de entendimiento sobre el funcionamiento de tales
programas por parte tanto de los profesionales médicos como de los pacientes, y a la ausencia de un
conocimiento basico sobre la ciencia que apuntala las terapias cannabicas por parte de los profesionales médicos,
quienes a menudo operan como si las medicinas canndbicas o el sistema de sefiales cannabicas simplemente no
existiesen, o tuviesen una importancia menor o insignificante. Ademds, es probable que los persistentes estigmas
sociales, como las frivolas connotaciones que a menudo conlleva el consumo de cannabis, creen aversion a su
consumo, tanto en médicos como en pacientes.

LA EXPERIENCIA DE UN ESTADO: AUTORIZANDO EL USO MEDICINAL DE CANNABIS EN EL ESTADO DE
WASHINGTON

Los votantes del estado de Washington originalmente aprobaron la Ley para el Uso Médico del Cannabis
en 1998 como una iniciativa legislativa popular (I-692). Posteriormente, la Legislatura del Estado de Washington
enmendo la Ley en 2007 con la Ley de Sustitucion 6032 del Senado. A inicios de 2008, el Departamento de Salud
de Washington planted una clarificacién adicional a la ley al adoptar una norma que definia una “provisidn para
60 dias” de cannabis medicinal. Dos de los autores de este articulo (SKA, GTC) participaron en las campafias contra
estas enmiendas por una serie de razones, entre las cuales destacaba el hecho de que las limitaciones al
suministro no se basaban en una farmacologia conocida del cannabis. Antes bien, los montos determinados
correspondian a un proceso arbitrario, no cientifico. El texto completo de la ley puede consultarse por Internet
(www.doh.wa.gov/hsqa/medical-marijuana/), codificado en el Capitulo 69.51 A del Cddigo Revisado de
Washington, y en el Capitulo 246-275 del Cédigo Administrativo de Washington. Una guia para la lectura de la ley,
elaborada por el Sindicato Estadounidense de Libertades Civiles del Estado de Washington, del cual se puede
extraer cierta informacion legal detallada en las secciones posteriores, puede asimismo encontrarse en Internet
(www.aclu-wa.org/detail.cfm?id=182).

La Facultad de Medicina de la Universidad de Washington, que es la Unica escuela de medicina en una
region conformada por cinco estados (Washington, Alaska, Idaho, Wyoming, Montana), adoptd posteriormente
lineamientos de politicas para médicos con relacidn al cannabis para uso médico en marzo de 2002%. Se asigné un
monto de US $94,000 para el proceso de enmienda de la ley sobre cannabis medicinal, que tuvo lugar
principalmente en la sesion legislativa estatal del afio 2007.%* Este dinero fue asignado al Departamento de Salud
del Estado de Washington (WA DOH) para estudiar formalmente las necesidades de dosificacién y suministro de
cannabis medicinal. Pese a ellos, el WA DOH obvié de manera sumaria los Unicos estudios verificados por colegas
profesionales que se habian realizado sobre la dosificacién real del cannabis medicinal®®*, y opté en su lugar por
consultar mayormente a representantes de las fuerzas del orden quienes presentaron sus propias opiniones
anecdéticas sobre lo que ellos consideraban como las cantidades apropiadas de cannabis a permitir para usos
medicinales. En Uultima instancia, la WA DOH definié que el suministro de cannabis para uso médico
correspondiente a 60 dias era un maximo de 24 onzas de cannabis utilizable y no mas de 15 plantas de cannabis.
El cannabis utilizable se define como “las hojas y flores secas de la planta de la familia Moraceae [sic] conocida
como Cannabis”, y no incluye “tallos, pedunculos, semillas y raices” (WAC 246-75-010 (2) (d)). Una planta es
definida como “cualquier planta de marihuana en cualquier estado de desarrollo” (WAC 246-75-010 (2) (b)). Los
pacientes mantienen el derecho a presentar evidencia en los tribunales de que su consumo médico necesario
excede la cantidad presuntiva (WAC 246-75-010 (3) (c)). Se supondra que los pacientes que tienen como maximo
esta cantidad estan actuando conforme a la ley, mientras que los pacientes que requieran mds que esta cantidad
mantienen el derecho a presentar ante los tribunales evidencia de su necesidad médica personal y real.



Hasta febrero de 2009, se habia presentado documentacidon valida para cannabis medicinal en relacidon a
un numero estimado de 25,000 pacientes de todo el estado, cuya elegibilidad habia sido determinada por entre
1,000 y 2,000 médicos licenciados en Washington®>”’. La lista de condiciones de elegibilidad aprobadas por el
estado incluyen cancer, virus de inmunodeficiencia humana (VIH), esclerosis multiple, epilepsia u otra
enfermedad convulsiva, trastornos de espasticidad; dolor no tratable, definido como un dolor que no es aliviado
por tratamientos médicos y medicaciones estandar; glaucoma agudo o crdnico, presién intraocular limitada o
promedio que no cede ante tratamientos o medicaciones estandar; la enfermedad de Crohn, con sintomas
debilitantes que no ceden ante tratamientos o medicaciones estandar; Hepatitis C con ndusea debilitante y/o
dolor intratable que no cede ante tratamientos o medicaciones estandar; o cualquier enfermedad, incluyendo la
anorexia, que resulta en nauseas, vémitos, emaciacion, pérdida del apetito, calambres, convulsiones, espasmos
musculares y/o espasticidad, cuando estos sintomas no ceden ante tratamientos o medicaciones estandar. Existe
un proceso mediante el cual pueden afiadirse condiciones adicionales a esta lista.

Tal como ocurre con cualquier ley estatal, la medida en Washington no altera la legislacion federal sobre
el cannabis. En consecuencia, cualquier persona que fabrique, distribuya, expenda o tenga en su poder cannabis
para cualquier fin, puede aun ser legalmente procesada bajo la ley federal (Titulo 21, Capitulo 13, secciones 841y
844 del Cédigo de los Estados Unidos). Afortunadamente, debido a prioridades mas apremiantes de la justicia
penal, muy pocos pacientes o proveedores de cannabis medicinal han merecido la atencién de los agentes
federales de la ley en Washington y de los fiscales de los EE.UU. La Ley sobre el Uso Médico de Cannabis no
legaliza la marihuana para usos recreacionales o de cualquier otro tipo que no esté cubierto especificamente por
la ley. La ley se aplica Unicamente a las condiciones médicas enumeradas en el estatuto, y a otras que pueden ser
aprobadas por la Comisién de Verificacién de Calidad Médica del Estado de Washington, y la Junta de Medicina
Osteopatica y Cirugia. Todos los otros usos del cannabis siguen siendo ilegales. Originalmente, la ley protegia de
condenas a los pacientes elegibles y a sus proveedores designados, al permitirles una “defensa afirmativa”
relacionada al cannabis medicinal, pero técnicamente no los protege de ser arrestados o procesados. En 2007, la
Legislatura afiadio la siguiente terminologia que describe un proceso por el cual pueden optar los oficiales de las
fuerzas del orden, pero que técnicamente no estan obligados a seguir: “Si un oficial de la ley determina que la
posesién del cannabis se ajusta a la ley de cannabis para uso medicinal, el oficial puede documentar la cantidad de
cannabis, tomar una muestra representativa suficiente para realizar pruebas, pero no confiscar el cannabis”.

EVALUANDO A UN PACIENTE RESPECTO AL USO MEDICINAL DEL CANNABIS

¢Quién es un “paciente elegible” protegido y cdmo evalla un médico la idoneidad de este paciente? La
ley en Washington protege a estos pacientes que sufren de condiciones médicas terminales o debilitantes
especificas, y quienes han sido diagnosticados y recibido una declaracion de elegibilidad de un médico licenciado
por el estado de Washington, segin la norma RCW 18.71 (doctor en medicina), o la norma RCW 18.57 (medicina
osteopatica). El paciente debe ser residente en el estado de Washington al momento de recibir de dicho médico
el diagndstico correspondiente a una enfermedad estipulada, y debe ser asesorado por el médico respecto a (1)
los “riesgos y beneficios” del cannabis medicinal; y (2) que “puede beneficiarse del uso medicinal del cannabis”. La
Asociacidon Médica del Estado de Washington ha desarrollado un formulario estdndar para uso de los médicos.
Resulta interesante que no haya especificacidn respecto a la frecuencia con la cual debe chequearse al paciente, o
por cuanto tiempo es vélida la autorizacion.

Para que las recomendaciones sobre el cannabis medicinal sean consideradas un tratamiento médico
estandar y de calidad, deben estar acompafiadas por informacion de salud sobre el uso del cannabis, incluyendo
educacion del paciente sobre el auto-ajuste de la frecuencia de la dosis y enfoques sobre reduccién de dafios,
mecanismos que enfatizan los medios menos perjudiciales (como la vaporizacion y la administracion oral) para el
consumo farmacoldgico de productos botdnicos cannabicos. Los pacientes deben recibir manejo de tratamiento a
través del tiempo, de ser ello factible, y los médicos que los autorizan deben estar dispuestos a presentar
testimonio médico si los pacientes encuentran problemas legales o administrativos relacionados a su posesién o
consumo de la medicina botdnica. Los pacientes deben asimismo ser asesorados de que no necesariamente
tienen que estar “eufdricos” para obtener un efecto medicinal del tratamiento. La Academia Estadounidense de



Medicina Canndbica, de la cual dos co-autores (SKA, GTC) son miembros fundadores, esta en proceso de
formacidn y se propone acreditar a médicos en esta area de la medicina y brindar los muy necesarios estandares
de practicas, de ética y formacién médica actualizada.

Resulta extrafio que la ley sobre cannabis medicinal del estado de Washington no cubra todas las
condiciones médicas terminales o debilitantes —sélo aquellas dolencias y categorias actualmente enumeradas en
el estatuto o posteriormente aprobadas por la Comisién de Verificacidn de la Calidad Médica (MQAC) y la Junta de
Medicina Osteopatica y Cirugia. Sin embargo, la ley si permite que cualquier persona solicite a la MQAC y a la
Junta de Medicina Osteopatica y Cirugia afiadir a la lista otras condiciones terminales o debilitantes. Los pacientes
elegibles deben portar consigo su “documentacion valida” dondequiera que tengan o utilicen cannabis medicinal.
Tal documentacion valida consta de dos documentos: (1) la autorizacién de su médico; y (2) documento de
identidad, como la licencia de conducir o la tarjeta de identidad, emitidas por el estado de Washington. Un
paciente elegible debe presentar ambos documentos a cualquier agente de la ley que lo interrogue con relacién a
su consumo de cannabis medicinal.

¢QUIEN ES UN “PROVEEDOR DESIGNADO” PROTEGIDO?

Algunos pacientes elegibles necesitan ayuda para cultivar, obtener, almacenar o utilizar cannabis, de
modo que la ley les permite nombrar a un “proveedor designado” quien también estarad protegido por la Ley
sobre Uso de Cannabis Medicinal. Un proveedor designado es definido como una persona quien: (a) tiene al
menos 18 afios de edad; (b) ha sido designado por escrito por un paciente para desempefiarse como un
proveedor designado; (c) esta impedido de consumir cannabis obtenido para el consumo médico y personal del
paciente para quien actua como proveedor designado (aunque ello no le impide ser él mismo un paciente
elegible); y (d) es proveedor designado sélo de un paciente a la vez. Esta terminologia elimina en términos
efectivos las cooperativas de cannabis medicinal; sin embargo, los dirigentes de condados individuales como King
County, el mas populoso de Washington, han adoptado politicas escritas expresando su intencidon de no perseguir
judicialmente a cooperativas de cannabis medicinal cuyos pacientes-integrantes actuen individualmente de
conformidad con la ley estatal.

Muchos pacientes que consumen cannabis medicinal en el estado de Washington se encuentran
severamente discapacitados y no podrian cumplir fisicamente las tareas necesarias para cultivar el cannabis, ni
tendrian necesariamente acceso a una persona a la cual asignar como su proveedor de cannabis. Muchas
personas han sostenido largamente que el WA DOH podria certificar a los agricultores a través de un programa
formal de otorgamiento de licencia, el cual también permitiria la tributacion de la produccion del cannabis.
Inicialmente, el DOH estuvo de acuerdo con esta propuesta pero no pudo implementarla debido a un conflicto
con las leyes federales. No obstante, en otras regiones como Nuevo México y numerosas municipalidades de
California, se ha iniciado un proceso formal para el otorgamiento de licencias. El paciente elegible debe designar
por escrito a su proveedor antes de que éste asuma la responsabilidad por el cannabis medicinal del paciente, y el
proveedor designado debe portar (1) una copia de la designacion del paciente, (2) una copia de la autorizacién
para el paciente expedida por su médico, y (3) un documento de identidad, dondequiera que esté cultivando,
obteniendo o portando cannabis medicinal, para presentarlos a solicitud de las fuerzas del orden.

¢LAS LEYES ESTATALES SOBRE CANNABIS MEDICINAL PROTEGEN A LOS MEDICOS?

Nuestra ley en Washington estipula de manera especifica que los médicos autorizados “no serdn
penalizados de ninguna manera, ni se les negara derecho o privilegio alguno” por: (1) Asesorar a sus pacientes
sobre los riesgos y beneficios del cannabis medicinal; o (2) Proporcionar a un paciente elegible documentacion
valida de que el uso medicinal del cannabis puede beneficiar a dicho paciente en particular. Los médicos y sus
licencias para prescribir medicinas también se encuentran protegidos bajo la ley federal. En el caso de Conant vs.
Walters®, un dictamen que la Corte Suprema de los EE.UU. reconocié como valido, el Tribunal de Apelaciones del
Noveno Circuito determind que las amenazas del gobierno federal de revocar los registros de los médicos en la
DEA o de iniciar investigaciones, basandose Unicamente en las recomendaciones de los médicos a sus pacientes



sobre cannabis medicinal, violaba la privacidad fundamental y los derechos de la Primera Enmienda contenidos en
la relacién médico-paciente®. Es importante sefialar que los médicos aun no pueden formalmente recetar o
proporcionar cannabis a sus pacientes en tanto ello violaria leyes federales que prohiben la prescripcidon
generalizada de drogas que figuran en la Lista I. Sélo los pacientes y sus proveedores designados pueden portar
consigo cannabis para el consumo del paciente con fines médicos. En nuestra experiencia, los pacientes con
frecuencia preguntaran dénde pueden obtener cannabis para uso médico. Aunque un médico puede ciertamente
decir a un paciente dénde obtener las drogas prescritas, es técnicamente ilegal para un médico dar instrucciones
a un paciente sobre déonde obtener productos botanicos cannabicos que ha sido médicamente autorizado a
utilizar. Sin embargo, la ley estatal de Washington declara asimismo: “nadie puede ser sancionado Unicamente
por estar en presencia o cercania del cannabis medicinal y su consumo” (RCW 69.51A.050). Siempre y cuando no
tengan consigo el cannabis medicinal del paciente, ni participen activamente en el cultivo, obtencion, entrega o
administracién del cannabis medicinal al paciente, los familiares, amigos, personas que comparten la vivienda con
el paciente, proveedores de servicios de salud, trabajadores sociales o cualquier otra persona pueden estar en
contacto con los usuarios de cannabis medicinal y sus proveedores designados sin temor a ser procesados bajo la
ley estatal. Estipulaciones adicionales en la ley incluyen: (1) Ninguna compaiiia aseguradora de salud puede ser
obligada a pagar por el uso de cannabis medicinal, y (2) Los centros laborales, buses escolares, instalaciones
escolares, centros juveniles y establecimientos correccionales, no estan obligados a albergar el uso de cannabis
medicinal en sus instalaciones. Ello definitivamente determina limitaciones sobre el consumo de cannabis
medicinal, dado que las dosis para un alivio adecuado del dolor pueden ser bastantes costosas. El Departamento
Correccional (DOC) del estado de Washington prohibe especificamente el uso de cannabis medicinal a cualquier
persona que se encuentre encarcelada, sin importar el diagndstico ni lo bien documentada que sea la necesidad
médica.

APLICACIONES CLINICAS: UTILIZANDO EL CANNABIS PARA EL MANEJO DEL DOLOR

Con relacién al uso medicinal de productos botanicos canndbicos especificamente para el manejo del
dolor, deben advertirse varias consideraciones respecto al indice riesgo-beneficio. En general, las tres propiedades
que convierten a los cannabinoides en idéneos para fines analgésicos son su seguridad establecida, su
notablemente baja toxicidad, y su documentada eficacia para aliviar un amplio espectro de estados de dolor,
desde el dolor neuropdtico, pasando por el miofascial, hasta la migrafia. Las medicinas botanicas cannabicas, con
sus 108 cannabinoides, cuentan con estas tres propiedades. Con estas otras opciones terapéuticas cannabicas
naturales y sintéticas de moléculas simples, como dronabinol, nabilona y drogas cannabicas empleadas
experimentalmente como el levonantradol y el acido ajulémico, también aplican estas propiedades de seguridad,
baja toxicidad y eficacia. No obstante, en los datos pre-clinicos y clinicos de estos compuestos, ocasionalmente se
reportan efectos colaterales intolerables como somnolencia, disforia y una mayor toxicidad®*®. Un analisis
reciente de 31 estudios clinicos sobre los efectos adversos de los cannabinoides medicinales, realizado por Wang
et al.* mostraba que la vasta mayoria de eventos adversos reportados no eran graves (96.6 por ciento). Con
respecto a los “164 sucesos adversos serios” que si ocurrieron, los autores reportaron que “no habia evidencia de
una mayor incidencia de eventos adversos graves después del uso de cannabis medicinal, en comparacién con las
[drogas] de control (proporcién [RR] 1.04, 95% ClI 0.78-1.39)"4“" L672) | o mismo se aplica en términos generales al
uso de cannabinoides medicinales® ™ “*’®. Ademas, en la bibliografia no se reportaron de manera uniforme los
eventos adversos graves. Los autores sefalan: “El hecho de que el 99 por ciento de los eventos adversos serios de
ensayos aleatorizados controlados fueran reportados en sdlo dos ensayos, sugiere que se requiere de mas
estudios con exposicion de largo plazo para caracterizar mejor los aspectos de seguridad”* - +67¢),

PERFIL DE SEGURIDAD DEL CANNABIS

En sus mds de 4,000 afios de uso documentado, no existe un reporte de muerte por sobredosis de
cannabis. Por contraste, una cantidad tan pequefia como 2 gramos de savia seca de amapola opidcea puede
constituir una dosis letal en humanos, como resultado de una severa depresidn respiratoria. Este hecho sobre el
opio es confirmado actualmente en las muertes accidentales que siguen incrementdndose, causadas por opidceos



prescritos®’. Si se consumiera una dosis considerable de cannabis (“sobredosis”), la cual tipicamente tiene lugar
mediante la ingestion oral de una preparacién concentrada de resina de las flores del cannabis (es decir, bajo la
forma de una tintura de alcohol o un extracto lipofilico), por lo general el resultado seria de agitacion y confusion,
seguidos de sedacion.®® Ello tiene una duracién limitada y desaparece por completo una vez que el cannabis y sus
componentes psicoactivos son plenamente metabolizados y eliminados por el organismo. Ello ocurre usualmente
dentro de un periodo de 3-4 horas, aunque la ingestién oral puede prolongar la duracién de estos efectos®.
Algunos inclusive han calificado a este efecto como “psicosis cannabica aguda” y ello exacerba los temores de que
el consumo del cannabis, en el largo plazo, pueda llevar a la esquizotipia como una psicosis cronica y debilitante.
El andlisis de datos epidemioldgicos actuales muestra que tales temores son infundados®®% Ningutn estudio ha
establecido que el cannabis contribuya a la psicosis. Tras una cuidadosa y amplia consideracidn de los publicados,
el Consejo Asesor sobre el Abuso de Drogas del Reino Unido, formuld los siguientes comentarios:

Durante el afio pasado, mas de tres millones de personas parecen haber consumido
cannabis pero muy pocas desarrollaran alguna vez esta condicidn inquietante y que produce
discapacidad. Y muchas personas que desarrollan esquizofrenia nunca han consumido cannabis.
Basandose en los datos disponibles, el consumo de cannabis contribuye (en el peor de los casos)
apenas en una infima parte al riesgo de una persona para desarrollar esquizofrenia® (p-15),

Para las personas, la evidencia actual sugiere que, en el peor de los casos, consumir
cannabis incrementa en un 1% el riesgo a lo largo de la vida de desarrollar esquizofrenia® %)

La ACMD (Advisory Council on the Misuse of Drugs) es una entidad publica oficial independiente
conformada por expertos, de caracter no ejecutivo ni ministerial, que asesora al gobierno del Reino Unido sobre
temas relacionados a drogas. La ACMD reevalué el tema en 2008 vy, tras realizar un nuevo analisis exhaustivo que
incorporaba datos que habian sido publicados antes de su revisién anterior, concluyé:

desde la evaluacion anterior del Consejo, la evidencia se ha vuelto mds confusa, en lugar de lo
contrario. Pese a que hay una consistente (aunque débil) asociacién procedente de estudios
longitudinales entre el uso de cannabis y el desarrollo de una condicién psicética, ello no se
reflejaba en la evidencia disponible sobre la incidencia de condiciones psicéticas. La explicacién
mas probable (aunque no la Unica) es que el cannabis juega —en la poblacién en su conjunto—
s6lo un papel modesto en el desarrollo de estas condiciones. No puede negarse la posibilidad de
gue un mayor consumo de preparaciones de cannabis con un contenido mas alto de THC pudiera
incrementar la nocividad del cannabis para la salud mental; pero la conducta de los usuarios de
cannabis ante productos mds fuertes —asi como la magnitud de una asociacidon causal con
enfermedades psicéticas— resulta incierta® 33

Hay cierta documentacion de un sindrome de reacciones esquizofrénicas agudas al cannabis que podrian
ocurrir en adultos jovenes que se encuentran bajo estrés y que presentan otras vulnerabilidades a la condicion
esquizofreniforme. Sin embargo, no hay estudios basados en evidencias que demuestren que el consumo crénico
de cannabis pueda causar o exacerbar la esquizofrenia o un desorden bipolar. No obstante, el consumo de
cannabis medicinal debe ser monitoreado muy de cerca en los adolescentes jévenes o pre-adolescentes que
tienen sintomas pre-existentes de enfermedad mental.

También debe sefalarse que, aparte de la potencial irritacién bronquial y la bronquitis, el consumo de
cannabis, administrado via combustion e inhalacidn, no tiene riesgos de salud similares a fumar tabaco rico en
nicotina. Un extenso estudio de caso con control retrospectivo, practicado en la poblacion en general e
involucrando 1,212 incidentes de casos de cancer y 1,040 individuos de control sin cancer en la zona de Los
Angeles, comparando casos por edad y género, demostraba asociaciones dosis dependiente significativas
fuertemente positivas entre fumar tabaco y la incidencia de cénceres de cabeza, cuello y pulmones, pero no
demostraba ninguna asociacién dosis dependiente positiva significativa con fumar cannabis y la incidencia de
estos mismos tipos de cancer. De hecho, en un grupo de consumidores de cannabis fumado se demostrd un
efecto de proteccion significativo, aunque pequefio®™. Otros andlisis, como el de Melamede®, ofrecen evidencia
fisiolégica y farmacoldgica que da cuenta de estas diferencias significativas entre fumar cannabis y tabaco.



Resulta evidente que, como analgésico, el cannabis es extremadamente seguro y presenta toxicidad minima. A
diferencia de los opiaceos, las medicinas canndbicas no promueven la pérdida de apetito, la emaciacion y el
estrefiimiento, sino que mds bien pueden emplearse terapéuticamente para tratar estos sintomas. El efecto
sinérgico de administrar multiples constituyentes activos de las plantas y un efecto de séquito (ruta endégena de
regulacion molecular de los cannabinoides) que involucra las sefiales moleculares y los receptores de
cannabinoides CB1 y CB2, probablemente resulta en la analgesia superior de toda la planta de cannabis. Carter et
al.”’ lo resumen de la siguiente manera: “Los cannabinoides producen analgesia al modular la actividad neuronal
de la médula rostral ventromedial de manera similar —pero farmacoldgicamente distinta— a la de la morfina. Este
efecto analgésico también lo ejercen ciertos cannabinoides endégenos....””” ® %9 En segundo lugar, se ha
demostrado que los terpenos, flavonoides y aceites esenciales presentes en las preparaciones botanicas
cannabicas poseen efectos terapéuticos sobre el estado de animo, la inflamacién y el dolor®****%. En tercer lugar,
se sabe que los cannabinoides poseen efectos antinociceptivos en las rutas descendentes del dolor, como
aquellas mediadas por la sustancia gris periacueductal. Finalmente, el cannabis rico en cannabinoides posee
propiedades anti-inflamatorias (actuando a través de la inhibicién de la sintesis de prostaglandina y otros
mecanismos mediados por citocinas) y via sefales retrégradas puede modular presindpticamente la emisidon de
dopamina, serotonina y glutamato — que son neurotransmisores involucrados en la migrafia, las nduseas y muchas
otras sintomatologias nocivas.

TENDENCIAS FUTURAS Y CONCLUSIONES

Probablemente en el futuro veremos un numero cada vez mayor de estrategias para separar los efectos
terapéuticos de agonistas de receptores cannabinoides de cualquier potencial efecto no deseado. Sin embargo,
puede resultar dificil lograr un avance adicional en el desarrollo clinico de agonistas y antagonistas selectivos para
receptores CB1 y CB2. El avance para producir medicaciones selectivas podrian verse impedidos por el hecho de
gue el cannabis natural pareciera funcionar mejor cuando los cannabinoides que se dan en la naturaleza y que se
encuentran en la planta, la cual posee una multiplicidad de propiedades medicinales empiricamente demostradas,
pueden trabajar en concierto entre si y con los otros compuestos del cannabis. Esta “orquestacién” de efectos, la
cual ha sido caracterizada mejor en el caso del efecto ansiolitico afiadido al combinar cannabidiol (CBD) con A9-
THC versus THC por si solo®® '®®, parece mejorar la eficacia y seguridad de toda la planta del cannabis para uso
medicinal. Tal orquestacién de efectos también refleja las propiedades medicinales diferenciadas de diversas
cepas de la planta de cannabis. Incluso entre las mismas plantas genotipicas (es decir, cepas) puede haber
considerables diferencias en el efecto medicinal, en tanto los efectos clinicos dependen no sdélo de la cepa
genética de la planta sino de las condiciones bajo las cuales fue cultivada. En ultima instancia, estos factores
determinaran los porcentajes de los diversos cannabinoides. Una prometedora area futura de investigacion serd
la identificacién y desarrollo de cepas de cannabis que son mads idéneas para fines terapéuticos particulares.
Aunque el refinamiento de cannabinoides con alto potencial terapéutico puede facilitar la produccion de drogas
mas limpias y de maxima potencia terapéutica, también puede haber consecuencias no deseadas'®. Por ejemplo,
los pacientes con esclerosis lateral amiotrdfica (ALS) reportan que el dronabinol, el cual es casi 100 por ciento THC
al peso, es demasiado sedante y no alivia los sintomas tan bien como lo hace el cannabis natural'" %%,

También se requieren sistemas efectivos de provisidn, y éstos seguiran desarrolldndose. Dado que los
cannabinoides son volatiles, se vaporizardn a una temperatura mucho menor que la combustién real de la
sustancia botanica. De este modo, puede extraerse aire caliente a través del cannabis y los componentes activos
se vaporizaran en un fino vapor, el cual puede luego dosificarse e inhalarse sin generar humo>'®. Tal como se ha
sefialado previamente, recientemente se han desarrollado y comercializado las formas farmacoldgicamente
activas basadas en cannabinoides, en aerosol y sublingual de los extractos medicinales, pero no debe permitirse
que estas aprobaciones excluyan o impidan el acceso medicinal al tipo de productos botanicos organicos de los
cuales se derivan tales preparaciones.

Puede decirse que el cannabis no es un compuesto milagroso ni la respuesta a todos los males. Sin
embargo, tampoco es una planta que merece la tremenda conmocion legal y social que se ha desplegado contra
ella. Durante los ultimos 30 afios, los Estados Unidos han gastado cientos de miles de millones de ddlares en un



esfuerzo por impedir el uso de drogas ilicitas, incluyendo el cannabis, con un éxito limitado. Debido a este
contexto, desafortunadamente algunas personas muy enfermas han debido luchar y, en muchos casos, perder
prolongadas batallas judiciales para defenderse por el uso de una preparacion medicinal que les ha ayudado. No
obstante, el propdsito de este articulo no es discutir los pros y los contras del uso medicinal versus el recreacional
del cannabis. Este es un tema totalmente aparte y sumamente distinto. Sin embargo, como minimo, debe
sefialarse que no hay evidencias de que el consumo de cannabis recreacional sea mucho mayor en los estados
que lo permiten para uso medicinal. Gorman et al. analizaron si la introduccién de leyes que permiten el uso de
cannabis medicinal afecté el nivel de uso de cannabis entre personas arrestadas y pacientes del servicio de
emergencia'®. Empleando el sistema de Monitoreo de Arrestados por Abuso de Drogas (ADAM), se analizaron los
datos sobre adultos arrestados para el periodo 1995-2002 en tres ciudades en California (Los Angeles, San Diego y
San José), una ciudad en Colorado (Denver), y una ciudad en Oregon (Portland). También se analizaron datos de
jovenes arrestados en dos ciudades de California y en Portland. Se examinaron datos sobre el departamento de
pacientes de servicios de emergencia de la Red de Alerta sobre Abuso de Drogas (DAWN) para el periodo 1994-
2002 en tres areas metropolitanas de California (Los Angeles, San Diego, San Francisco), una en Colorado
(Denver), y una en el estado de Washington (Seattle). El analisis siguié a un disefio de series de tiempo
interrumpidas. No se encontraron diferencias estadisticamente significativas previas a la ley de cannabis para uso
medicinal versus el periodo post-ley sobre cannabis medicinal en ninguno de los lugares ADAM o DAWN. De este
modo, consistentemente con otros estudios sobre la liberalizacién de las leyes de cannabis, las leyes de cannabis
medicinal no parecen incrementar el consumo de la droga. Los autores teorizaron que el uso del cannabis
medicinal por parte de pacientes “enfermos” podria “hacer perder glamour” su consumo y, de este modo,
efectivamente desanimar su consumo entre otras personas.

El proceso cientifico siguen evaluando los efectos terapéuticos del cannabis a través de la investigacion
continua y la evaluacién de los datos disponibles. Con relacién al consumo de cannabis medicinal, nuestro sistema
legal debe tomar un enfoque similar, empleando la evidencia cientifica y la Iégica acumuladas como la base para
la gestidn de politicas, en lugar de puntos de vista politicos y tendencias en la sociedad que reflejan mas el debate
actual sobre los potenciales efectos dafinos del consumo recreacional del cannabis. Al mismo tiempo, los médicos
y estudiantes de medicina deben realizar esfuerzos extraordinarios para llenar las brechas en su formacién y base
de conocimientos al educarse a si mismos en el arte y la ciencia de la medicina canabica.
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