I.A MARIHUANA:
L’ORGANISME

per Jordi Cami i Morell
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La marihuana i 'haixix procedeixen de la Cannabis sativa, planta de consum
mil-lenari que sempre ocupa un lloc rellevant en la polémica de les drogues. La
introduccié del seu consum entre la joventut del mén occidental a partir del
1960 genera un debat internacional sense precedents. Malgrat I'amplia i costosa
investigacié desenvolupada, existeixen partidaris i oponents al seu consum en
posicions argumentades; en qualsevol cas, la majoria d’investigadors sobre
aquesta questié es mostren cautelosos en les seves conclusions.
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en medicina i cirugia (1977) per la Universitat
de Barcelona. Es professor adjunt de Farma-
cologia a la facultat de Medicina de la Uni-
versitat Autonoma de Barcelona i cap de la
Unitat de Farmacologia Clinica de 'Hospital
de Nostra Senyora del Mar. Ha publicat di-
versos treballs sobre intoxicacions i depen-
dencia de drogues.

HISTORIA I
~ [MPORTANCIA DEL
SEU CONSUM

La Cannabis sativa probable-
ment és originaria de les estepes
de les regions que van des de
lA51a central fins al nord de 'Himalaia;
s'estengué de forma conreada a la Xina,
I'India, Persia, el nord d’Africa i Europa
meridional (on fou difosa pels grecs i
especialment els romans).
Existeixen referencies de la planta en do-
cuments assiris d'uns 800 anys a.C. i es
coneix la seva inclusi6 en un tractat xines
de medicina del segle I d.C. En el mén
contemporani son classics els treballs
d'un metge ‘irlandes a I'India, O’Shaugh-
nessy, que cap el 1840 emprava l'haixix
contra els dolors, els espasmes i un cas de
tetan.
El conreu de la Cannabis es va dissemi-
nar notablement per a la produccié de
fibra (el canem), fibra emprada per a fer
cordes, espardenyes, sacs, teixits, etc...; a
més, també s'extreia de les llavors un oli
assecant emprat per a fer pintures i sabd,
r a cremar, etc... Pero a la vegada
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també s’ha anat seleccionant una varietat
de la planta que es caracteritza per tenir
una riquesa especial en substancies psi-
coactives. De fet, la produccié industrial
de canem, que arriba al seu maxim a la
segona meitat del segle XIX, ha anat
disminuint gradualment a causa, sobre-
tot, de la competencia de les fibres artifi-
cials, i al contrari, actualment s’ha incre-
mentat notablement el conreu de la va-
rietat rica en principis psicoactius pel seu
consum com a droga.

El consum tradicional de cannabis a I'In-
dia és potser tan antic com les practiques
dels veda en commemoracions a Shiva o
de les meditacions dels mistics. En les
regions musulmanes de I'Orient Mitja i
del nord d’Africa, la Cannabis complelx
la funcié “d’intoxicant social”’; substi-
tueix 'alcohol del mon occidental per la
prohibicio religiosa d’aquestes begudes.
Al sud d’Africa i en les regions del Ca-
rib, el consum de Cannabis és una cons-
tant entre la classe treballadora i entre els
nuclis de poblacié autoctona més pobres.
A T'Europa occidental, la Cannabis fou
introduida probablement per les tropes
de Napoled, en tornar de la campanya
d’Egipte a principis del segle XIX. Ini-
cialment el seu consum fou adoptat per
cercles minoritaris 1 intel-lectuals, com el
grup d’escriptors francesos entre els quals
destacaven Balzac, Baudelaire, Dumas i
Gautier i que sota el signe del Club des
Haschischins es reunien a Paris en el pe-
riode 1840-1860.

El reconeixement de la Cannabis com a
medicina es pot trobar en diverses far-
macopees del mon anteriors a la segona
guerra mundial; el 1925 es produeix el
primer intent internacional de control de
la Cannabis; tot i aixo0, en el moment de
la seva prohibicid, els Estats Units
(1937) disposaven d’uns trenta especifics
a base de Cannabis de lliure dispensacio
en les oficines de farmacia. El renaixe-
ment important del seu cosum a Europa i
els Estats Units es produeix a partir del
1960: la Cannabis s'introdueix entre la
joventut de les societats avancades 1 s’as-
socia inicialment a actituds contestata-
ries, marginals, els anomenats movi-

ments contraculturals i la “subcultura de
la droga”, per convertir-se després en un
tema socialment assimilat, una droga més
de consum i entreteniment per a la jo-
ventut.

Actualment una bona part de totes les
classes socials del mon coneixen els efec-
tes d'aquesta planta; una enquesta de les
Nacions Unides efectuada en un dels
moments “punta” (1967-1968) va esti-
mar que en el mon existien de 200 a 300
milions de consumidors habituals (és a
dir, un 7-10 % de la poblaci6 mundial),
una bona part d'aquests, situats a les re-
gions d'Asia i del nord d'Africa. Als Es-
tats Units, el 1977 es va calcular que el
nombre de consumidors habituals era su-
perior als 3 milions i que més de 30
milions de nord-americans I'’havien tastat
algun cop. En el nostre pais no tenim
dades suficients per bé que alguns estudis
suggereixen que ben bé un 35 % de la
nostra joventut coneix els efectes de la
Cannabis. La nostra proximitat amb el
nord d'Africa ha fet que no es descone-
gués mai la “grifa”, pero independent-
ment d’aixo, aci també s’ha rebut la in-
fluencia nord-americana i de I'Europa
del'nord; de manera que en els darrers
deu anys s'assisteix a un considerable in-
crement del seu consum, d’una forma
progressiva.

LA PLANTAILES
SEVES PREPARACIONS

La Cannabis sativa (L.) forma part de la
familia de les cannabacies conjuntament
amb I'Humulus lupulus, el llipol de la
cervesa. El nom de Cannabis indica, que
apareix en moltes farmacopees, és un
nom atribuit a la varietat d’us medicinal,
pero de fet ens indica la varietat con-
reada a I'India. Es tracta d'una planta
herbacia anual de tija erecta que creix d'1
a 3 metres d'alcada; les fulles sén palmi-
sectes, de § a 7 segments llargs i profun-
dament dentats. Es dioica, les plantes
masculines (que creixen i duren menys
que les femenines) produeixen raims

laxos de flors verdoses 1 les femenines
tenen les flors en forma d’ampolla, reu-
nides a les summitats de les branques o
les axil-les de les fulles. El seu conreu
optim necessita climes calids 1 humits;
per aixo les zones ideals son les serres i
muntanyes de regions semitropicals com
Mexic, Colombia, Liban, pics baixos de
I'Himalaia i les muntanyes del Rif del
Marroc. La varietat que s'utilitza com a
droga conté en els brots florals apegalo-
sos una quantitat especialment elevada de
principis psicofarmacologicament actius,
els anomenats cannabinols. En les plan-
tes, la riquesa de cannabinols varia se-
gons la part que es tracta (brac-
tees> flors> fulles>tiges >arrels i lla-
vors); contrariament al que s’ha divulgat,
les plantes mascle i femella d’'una mateixa
varietat contenen quantitats similars de
cannabinols. A més, el material emprat
com a droga varia en potencia i efectes
(per variacié de les quantitats i propor-
cions relatives de cannabinols) segons
facters climatics 1 estacionals, segons el
metode de conreu i d’acord amb ['origen
geografic; probablement existeixen dife-
rencies geneticament determinades entre
varietats de la planta (és conegut, per
exemple, que la varietat que creix a Me-
xic o als Estats Units és menys potent
que la de I'Asia o I'Orient Mitja). Final-
ment el temps de creixement, la forma
de processar els productes 1 la durada i
les condicions d’emmagatzematge son
factors critics per a la produccio i conser-
vaci6 dels cannabinols.

Marihuana (“grifa”, “maria”, “herba”™),
és el terme amb qual es coneix la prepa-
racid seca 1 triturada de les flors, fulles i
branques primes; generalment es fuma
sola en forma de cigarrets o mesclada
amb tabac i és la principal forma de con-
sum a Nord-america. L’haixix (“xocola-
ta”, “merda”, “goma”), és un terme arab
que fa referéncia a un exsudat resinos,
concentrat de la resina de la planta que,
un cop premsada, es presenta en forma
de pastilles o pans per al seu consum; es
desfa en escalfar-lo i es fuma mesclat
amb tabac; es tracta del principal sistema
de consum de la Cannabis en el nostre



En el Museu Molas de Tarragona, amb el nimero so1,
figura aquesta cassoleta de pipa de fang cust, molt semblant a
les que encara avui s utilitzen al sud de la Mediterrania per a
fumar I'baixis (original de Nisez, citat per Font i Quer a
“‘Plantes Medfa'nalx", Ed. Labor, Barcelona, 1961)
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pais (“porro”, “canuto’, “‘petardo”).
Existeix també una preparacio molt més
concentrada, l'oli d’haixix, que s'obté per
un procés de filtracio.

_ ELS CANNABINOLS

La farmacologia de la Cannabis es va
comencar a estudiar d’'una forma siste-
matica a finals del segle passat. L'ailla-
ment dels primers principis actius de la
planta fou possible gracies als treballs
iniciats pel grup de Wood el 18906 i
prosseguit pel Dr. R. Adams el 1942;
Gayer 1 Loewe assajarian 1 demostrarien
després l'activitat farmacologica d’a-
quests principis. En l'actualitat s’han
descrit i identificat més de 30 cannabi-
nols distints, el A9-tetrahidrocannabinol i
el seu isomer, el cannabinol, el cannabi-
diol i els seus acids corresponents, entre
altres; també s’han identificat altres subs-
tancies, alcaloides 1 productes aromatics,
que no tindrien cap relacio amb el desen-
volupament de I'efecte farmacologic de la
Cannabis.

De tots els cannabinols, el principal
component psicoactiu és el A9-tetrahi-
drocannabinol (en endavant THC); fou
detectat a principis del 1940 pero no es
va aillar i identificar fins el 1964 per
'equip del professor Mechoulam a Israel.
El grup nord-america d'Isbell i
col-laboradors realitzaren el 1967 la pri-
mera demostracié acurada en humans
que els efectes de la marihuana podien
reproduir-se quasi totalment amb I'admi-
nistracio de THC sintetic. La quantitat
de THC de la planta pot variar del 0,02
al 3,5 %; una marihuana de qualitat nor-
mal conté un o0,5-1 % o més de THC;
I'haixix pot tenir una riquesa de 5-10 %
o més de THC, sobretot quan és fresc,
puix que les preparacions de Cannabis es
deterioren en exposar-les a la llum i a la
calor i en emmagatzemar-les, amb per-
dua de THC que principalment es des-
carboxila cap a Cannabinol. En el mate-
rial fresc de la planta, el THC es troba en
elevada preparacié en la forma del seu
acid, la qual és inactiva, pero amb la
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combustié es converteix en THC, con-
tribuint aixi als efectes de la Cannabis
quan es fuma, a diferéncia de quan s'in-
gereix via oral; el cannabidiol probable-
ment és el precursor en la planta de la

biosintesi del THC.

_FARMACOLOGIA DE
LA CANNABIS:
ACCIONS
FARMACOLOGIQUES I
EFECTES
[NDESITJABLES

Després dels incipients estudis de princi-
pis de segle, el 1944 a Nova York es
confecciona l'informe ‘La Guardia”
(porta el nom del batlle de Nova York,
que va encarregar l'informe), primer es-
tudi sistematic sobre una intoxicaci6
aguda amb marihuana i fins vint-i-quatre
anys després no es realitzaria per Weil i
Cols (1968) el primer estudi controlat de
marihuana en voluntaris sans utilitzant
controls i placebos de forma doblement
cega. Fou en aquesta época que s'inicia-
ren els estudis clinics controlats de la
Cannabis a causa de la dimensio social
que agafava el problema i de la preocu-
paci6 de les autoritats sanitaries sobre la
toxicitat potencial del seu consum a gran
escala. L'Administracié nord-americana
va destinar-hi un pressupost d’investiga-
cié molt considerable, el NIMH (Natio-
nal Institute of Mental Health) es va
ocupar de sintetitzar i controlar el THC i
fins que no es varen completar els estudis
toxicologics en el laboratori d'experi-
mentacio animal no es donaren els per-

misos per a estudiar el THC a gran escala
en humans. El fet és que en els darrers
vint anys han aparegut més treballs d'in-
vestigacio sobre l'accio i la toxicitat dels
cannabinols que no pasen tota la historia
de la seva farmacologla La producc10
sha xifrat en una mitjana de més d'un
article el dia, aproximadament un terg
dels quals son estudis en humans. Aixo
fa que la seva revisio exhaustiva sigui una
tasca practicament impossible.

PAS DELS
CANNABINOLS A
TRAVES DE
L'ORGANISME

La principal forma de consum de la Can-
nabis és per via pulmonar. Un cop s'in-
hala el fum d’un cigarret de marihuana o
d’haixix amb tabac, els efectes son quasi
immediats, puix que la liposolubilitat
dels cannabinols permet una rapida i efi-
ca¢ absorcio per aquesta via. Els seus
efectes tenen el seu maxim entre 1/2 1 1
hora i durant unes 2 a 3 hores; el fet és
que quan es fuma Cannabis part del
THC original es perd per combustio i
una petita part es forma a partir dels
acids precursors, és a dir, la quantitat
final de THC sense transformar disponi-
ble per inhalacié pot variar d’'un 15 a un
50 % la quantitat original. A més, la
rendibilitat global variara del 20 al 8o
%, segons el fumador i la seva propia
experiencia. Via oral, les dosis equiefec-
tives son ben bé uns tres cops més eleva-
des 1 es requereixen d'1 a 3 hores perque
es desenvolupi l'efecte maxim, efectes
que també duren més temps. Els estudis
experimentals han demostrat que el




THC sintetic per via intravenosa és unes
deu vegades més potent que per via oral.
El THC, un cop ingressa a l'organisme,
circula fixat en elevada proporcio a les
lipoproteines plasmatiques (unié que ex-
plicaria el perque, malgrat I'elevada lipo-
solubilitat, només una petita proporcid
de cannabinols passa cap al sistema ner-
vids central) i es redistribueix emmagat-
zemant-se en el teixit adipos, d’on s’eli-
mina lentament.

Els cannabinols es metabolitzen princi-
palment en el fetge a través del sistema
microsomal. Per un procés d’hidroxilaci6
es formen uns metabolits més polars,
d’entre els quals el principal i més im-
portant és |'11-OH-THC, substancia
que presenta una activitat farmacologica
similar a la del seu precursor. Els multi-
ples estudis farmacologics en humans
realitzats per I'equip de Lemberger ens
han fet observar diferencies substancials
en el temps de vida mitana (aquell
temps necessari perque la concentracid
sanguinia del farmac es redueixi la mei-
tat), segons es tracti de subjectes no ex-
perimentats o de consumidors cronics.
Mentre els primers presenten una semi-
vida d'unes 56 hores, la dels altres és
bastant curta, d'unes 28 hores. Aixo seria
un reflex de l'existencia d'inducci6 enzi-
matica (increment de la capacitat de me-
tabolitzacié en cosumidors cronics) i ar-
gumentaria d’'una forma parcial el fet que
els consumidors cronics tindrien una ten-
dencia a ingerir dosis cada vegada més
elevades per tal de mantenir I'efecte. Ba-
sats en aixo i en el fet de I'elevada semi-
vida del THC (assumpte relacionat tant
amb l'existéncia de circulacié enterohe-
patica com amb el segrest de cannabinols
cap al teixit adipés), molts autors dirigei-
xen els seus estudis toxicologics cap a les
possibles implicacions d'una eventual

acumulacié organica.

_ EFECTES SOBRE EL

~ SISTEMA NERVIOS

CENTRAL

Efectes psicologics. Una persona que
ingereix o fuma Cannabis experimenta
una clara sequencia predible de canvis
fisics i psicologics que duren unes hores i
desapareixen gradualment. Per bé¢ que
existeixen uns canvis fisiologics quasi in-
variables (lleugera taquicardia i enverme-
lliment conjuntival), la resposta psicolo-
gica és bastant variable i esta molt condi-
cionada per factors sub]cctlus Aixo jus-
tifica la “teatralitat” d’una de les prime-
res descripcions literaries més grafiques
dels efectes psicologics de la Cannabis, la
que es troba en la monografia Des has-
chisch et de 'alienation mentale publicada
el 1845 pel psiquiatre frances Joseph
Moreau de Tours.

La resposta farmacolbgica a la Cannabis
dcpen en primer lloc del tipus de prepa-
raci6 (de la seva riquesa i proporcié de
cannabinols), de la dosi emprada, de la
forma d’administracié (inhalacions po-
longades, per exemple), de les caracteris-
tiques mctabollques del subjecte i de s
paral-lel d’altres farmacs (sobretot begu-
des alcoholiques). En segon lloc els efec-
tes de la Cannabis depenen també de la
personalitat, expectatives i experiencia
del consumidor aixi com de les circums-
tancies ambientals 1 socials sota les quals
es realitza |'experiencia.

La Cannabis produeix una sensacio d’eu-
foria inicial 1 benestar acompanyada d'un
cert grau de trastorns de la coordinaci6
(és I'anar “flipat”, “penjat”, “passat” o

Inflorescencies femelles de la maribuana (Cannabis sativa).
(Del ljltbre de Jean-Marie Pelt, *'Drogue et plantes magi-
ques
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“cego” de largot). En estudis experi-
mentals s’ha comprovat que els consumi-
dors experimentats presenten més efectes
euforics que no pas trastorns d’altres fun-
cions mentals en comparacié amb els
subjectes sense experiencia previa. En un
ambient social apropiat, l'efecte euforic
pot manifestar-se en forma de logorrea,
gregarisme i aparent hilaritat. L’adminis-
tracio de quantitats superiors de Canna-
bis pot afectar la percepcio visual i audi-
tiva aixi com |'apreciacid subjectiva del
temps (el temps sembla que passa més
lcntamcnt) poden apareixer alteracions
momentanies en l'agudesa visual i en la
discriminacio dels colors. Els canvis en
I'esfera sensorial condueixen a sobrevalo-
rar les apreciacions, una sensaci6 d'incre-
ment inespecific de les sensacions que,
tot i ésser una impressio subjectiva, seria
comuna entre tots els experimentadors.
Dosis molt més elevades (sobredosifica-
ci6) en determinats subjectes poden pro-
duir canvis més importants en la percep-
ci6 sensorial 1 fins 1 tot presentar pseu-
doal-lucinacions. Tot i aixo, la Cannabis
es cataloga com una substancia essencial-
ment depressora del sistema nervids cen-
tral. En efecte, després de I'efecte euforic
i dels canvis en la percepcio, el THC
produeix una marcada sedacié amb abati-
ment 1 un cert grau de relaxacid, perdua
de la capacitat de concentracio i, segons
la dosi, sopor, letargia i somnolencia. En
aquest sentit la Cannabis s’assembla més
a l'alcohol que als al-lucinogens: en un
ambient determinat, I'alcohol també pre-
senta aquest efecte euforic inicial (per ac-
ci6 desinhibidora del sistema nervios
central), que és seguit invariablement de
sedaci6 1 somnolencia.

Estudis d’experimentacié en la majoria
d’especies animals han constatat que els
efectes dels cannabinols sobre la con-
ducta oberta son una combinacio de pro-
pictats depressores i estimulants. Els
efectes depressors son més evidents en
experiments en els quals s'utilitzen tecni-
ques operacionals; en qualsevol cas, el
THC presenta unes accions especifiques i
diferents de les de la resta de psicofar-
macs coneguts. Estudis clinics controlats
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amb THC i Cannabis han descrit altera-
cions de les tasques d’execuci6 o cognos-
citives, alteracions relacionades amb la
dosi. Estudis més sofisticats han demos-
trat que la realitzacié de determinades
tasques pot millorar quan s'utilitzen dosis
baixes. En aquest sentit, molts subjectes
experimentats expliquen que quan les
circumstancies ho exigeixen (i si no s 'ha
ingerit una dosi excessiva) poden “apa-
rentar’ estar ‘normals”, impressio sub-
jectiva pero constatada en el laboratori.
També el grau de distorsio depen de la
tasca exacta de que es tracti. Aixi, I'expe-
riencia previa en l'execucid d'una tasca
determinada pot minimitzar els efectes
deformadors de la Cannabis en consumi-
dors cronics. La majoria d'autors han
coincidit també a descriure alteracions de
la memoria immediata i disminucio de la
capacitat de realitzacié de determinades
funcions en les quals s'involucra 'apre-
nentatge, el temps de reaccio, la formacio
conceptual, la coordinacié motora per-
ceptual, la capacitat d’atencio i la detec-
ci6 de senyals o estimuls.

Existeixen també bastants estudis con-
trolats dirigits a valorar els determinants
no farmacologics en la resposta subjec-
tiva, sobretot respecte de la importancia
de les expectatives previes del subjecte i
de les condicions ambientals. Sha de-
mostrat que els subjectes experimentats
presenten una elevada reactivitat al pla-
cebo (o capacitat de reaccié psicologica
no lligada a les propietats intrinseques
del farmac); l'autovaloracié dels efectes
de la Cannabis sempre és irreal 1 qualita-
tivament diferent al que succeeix sota els
efectes de 'alcohol. Igual com l'alcohol,
la Cannabis pot produir una hipermani-
festacio de l'estat d’anim del subjecte
previ a la intoxicacid. Els efectes euforics
son més pronunciats quan els consumi-
dors estan en grup mentre que els efectes
disforics son més freqients en intoxica-
cions solitaries. Finalment cal recordar
que a més de les expectatives individuals,
en el cas de la Cannabis I'ambient 1 els
factors socioculturals poden ésser deter-
minants, sobretot en nuclis de consumi-
dors cronics de dosis baixes: el consum

de marihuana entre la joventut nord-
americana va afavorir el naixement d'una
filosofia “‘contracultural”, la qual cosa no
té res a veure amb els consumidors cro-
nics de Jamaica, els quals consumeixen
marihuana amb la finalitat que el treball
els sigui menys feixuc.

Altres accions sobre el sistema nervios.
La Cannabis produeix disminuci6 de la
forca muscular 1 alteracions dels reflexos;
alguns cannabinols presenten activitat
antiepileptica en l'animal d’experimenta-
ci6 fonamentada en I'acci6 depressora del
sistema nervids central (aixo ha motivat
el desenvolupament d’analegs a fi d’ex-
plorar el seu interes en la terapeutica hu-
mana, recerca que encara es troba en fase
preliminar). La intoxicacié per Cannabis
altera el perfil electroencefalografic com
qualsevol altra substancia psicoactiva, i
predominen els efectes depressors (per
exemple, sobre la fase REM del son fi-
siologic) d'una forma reversible i relacio-
nada amb la dosi. En I'animal d’experi-
mentacié també s’han demostrat efectes
analgesics, hipotermics i antiinflamatoris
del THC, la qual cosa per ara té poc
relleu clinic.

Una de les polemiques més importants
s'ha basat en la hipotesi de si el consum
cronic de Cannabis pot produir lesions
cerebrals organiques de tipus irreversible;
aixo fou suggerit a partir d’'unes explora-
cions pneumoencefalografiques realitza-
des en un grup de deu joves fumadors
habituals de marithuana pel grup de
Campbell el 1971. Aquests autors diag-
nosticaren la presencia d’atrofia cerebral.
L'estudi fou després criticat tant per la
metodologia utilitzada com perque la po-
blacié escollida també presentava una
llarga historia de consum d’altres drogues
(sobretot alcohol). El fet és que ni els
estudis amb proves neuropsicologiques ni
els més recents realitzats a base d’explo-
rar l'eventual presencia de canvis ma-
croscopics en fumadors cronics amb la
tomografia transaxial computeritzada, no
han pogut demostrar l'existencia de le-
sions neurologiques permanents.

Un aspecte d'indubtable interes i d’actual

transcendencia clinica és l'aplicacid del
THC en oncologia clinica per la seva
activitat antiemetica. Estudis clinics molt
recents han demostrat I'eficacia del THC
per a combatre les nausees i vomits in-
duits per determinada terapeutica citos-
tatica Fantineopléstics) en pacients cance-
rosos terminals. Aixo no tindria res a
veure amb efectes irritatius que a vegades
es presenten sota la intoxicacié per Can-
nabis; resulta que si després d'una inges-
tio excessiva de begudes alcoholiques es
fuma immediatament Cannabis, és quasi
invariable I'aparicio de nausees i vomits.
Mecanisme de l'accié6 psicoactiva.
D’acord amb la teoria de WDM. Paton,
la Cannabis actuaria per les seves propie-
tats lipofiliques en la membrana d'una
forma similar a com actuen els anestesics
generals. L'acci6 de la Cannabis sobre els
sistemes de neurotransmissio centrals és
coneguda pero no esta encara deguda-
ment interpretada. La Cannabis compar-
teix accions propies dels sedants-hipno-
tics 1 dels psicotomimetics (com 'incre-
ment del to serotoninergic central) i el
THC actua fonamentalment en la regio
del sistema limbic de l'encefal, lloc on se
situen estructures que regulen el compor-
tament emocional.

EFECTES FISICS

Els cannabinols i principalment el THC
exerceixen una accio inespecifica de tipus
broncodilatadora que, malgrat haver-se
assajat en pacients asmatics i en diversos
tipus de broncoespasmes, desenvolupa
tolerancia  (disminucié i perdua de
I'efecte conforme s'utilitza de forma con-
tinuada i repetida). Al contrari, tenen
molta més transcendencia els efectes ide-
sitjables derivats de la via pulmonar, la
principal i més popular forma de consum
de la Cannabis. Ja el 1894, I' “Indian
Hemp Drugs Commission Report” va
alertar sobre la possibilitat que els fuma-
dors cronics de marihuana desenvolupes-
sin trastorns pulmonars. Estudis poste-
riors han confirmat que en fumadors cro-
nics s'afecta la capacitat vital i els signes
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principals del funcionalisme pulmonar,
apareixen bronquitis, trastorns obstruc-
tius 1 tos cronica, alteracions qualitativa-
ment similars a les desenvolupades pel
tabac en fumadors habituals. A més, es-
tudis 7n vitro han assenyalat que la Can-
nabis pot produir alteracions microscopi-
ques en les cel-lules pulmonars, compara-
blement toxiques a les produides pel fum
del tabac. Avul ningd no nega que el
consum cronic de Cannabis pot produir
alteracions carcinogeniques.

Sobre 'aparell cardiovascular, les accions
de la Cannabis son molt menys relle-
vants; llcugera taquicardia i caiguda de la
pressi6 arterial (accions d’origen central
que desenvolupen tolerancia en els con-
sumidors cronics), vasoconstriccié cuta-
nia i canvis electrocardiografics sense in-
teres. En els ulls la Cannabis produeix de
forma quasi invariable una dilatacio dels
vasos sanguinis conjuntivals 1 de I'escle-
rotica que ocasiona un envermelliment
ocular caracteristic. Es tracta d’un efecte
relacionat amb la dosi que no sacom-
panya de canvis en la nineta i que no és
degut a efectes irritatius del fum del ci-
garret. L'envermelliment conjuntival s'a-
companya de ptosi (caiguda) palpebral, la
qual cosa dona una pinta caracteristica
que en l'argot es coneix perque diuen que
van “cegos”. En un altre ordre de coses,
cal reflectir que també s’ha assajat la pos-
sible utilitat terapeutica de la Cannabis
en el glaucoma (augment de la pressié in-
traocular) sense resultats definitius, per
ara.

També s’han publicat molts treballs sobre
els efectes endocrinologics del consum de
Cannabis. Alguns estudis experimentals
suggereixen que el THC pot interferir
amb l'eix hipotalam-hipofitic pero els
estudis clinics sén contradictoris. En
aquest sentit un dels punts més polemics
se centra en la possibilitat que el consum
cronic de Cannabis afecti la fertilitat
masculina, inhibeixi per exemple I'esper-
matogenesi tal com ho suggereixen estu-
dis experimentals. Pero aixo tampoc no
sha pogut constatar definitivament en
estudis clinics, de tal forma que, si de fet
tingués importancia, afectaria fonamen-

talment en la pubescencia o en pacients
amb trastorns del funcionalisme sexual.
La Cannabis no afecta els cromosomes i
es coneixen casos de malformacions con-
genites atribuibles unicament i exclusiva
al seu consum, pero el fet que travessi la
barrera placentaria i que els estudis ani-
mals hagin demostrat un potencial toxic
fa necessari evitar el risc i aconsellar vi-
vament que no es consumeixi Cannabis
durant 'embaras. També s'estudien pro-
fusament els efectes de la Cannabis sobre
la immunitat; els coneixements actuals
no permeten treure'n encara conclusions
definitives.

Moltes publicacions, la majoria d’elles de
caire no estrictament cientific, descriuen
que la Cannabis té efectes “afrodisiacs™;
el fet és que en l'activitat sexual interac-
cionen factors tant psicologics i socials
com farmacologics i, d'una forma similar
a l'alcohol, és possible que dosis modera-
des contribueixin en determinades cir-
cumstancies a un increment de l'interes
sexual, per raons dels trastorns en la per-
cepcio 1 sobretot per 'accid desinhibito-
ria caracteristica.

TOXICITAT AGUDA,
TOLERANCIA,
DEPENDENCIA I
INTERACCIONS

El THC presenta en experimentacio ani-
mal un elevat index de seguretat, és a dir,
que la diferencia entre la dosi eficac i la
toxica o letal és molt gran. Aixo afortu-
nadament es correlaciona amb la clinica
humana, puix que no es coneixen casos
de morts atribuibles tnicament 1 exclu-
siva a I'administraci6 oral o pulmonar de
Cannabis. Es coneixen només alguns
quadres sistemics molt greus deguts a
'autoadministracié intravenosa d'infu-
sions aquoses de material procedent de la
Cannabis. El consum continuat de Can-
nabis fa que es desenvolupi tolerancia a
molts dels seus efectes (necessitat pro-

gressiva d'incrementar la dosi per a obte-
nir el mateix efecte); aixo és degut fona-
mentalment a factors farmacodinamics
d’adaptacio cel-lular del sistema nervids
central 1 en menor grau a una base far-
macocinetica relacionada amb la induccié
enzimatica. La tolerancia és un fenomen
relacionat amb la dosi i amb el temps;
existeix tolerancia encreuada entre el
THC i l'alcohol i els opiacis. També,
igual com tota substancia que és objecte
d'abis, la Cannabis desenvolupa depen-
dencia en la seva utilitzacid continuada i
repetida, dependencia psicologica que en
la seva supressio s’expressa amb 'aparicio
d'una serie de trastorns com ansietat,
irritabilitat 1 alteracions del son, que re-
corda la dependencia de tranquil-litzants
menors del tipus de les benzodiazepines,
i es diferencia aixi de la de I'alcohol o els
barbiturics.

Pel que fa a les interaccions, en primer
lloc cal destacar que els cannabinols inte-
raccionen entre si de tal forma que en
funcié de la proporcié de cannabinols
que contingui una determinada prepara-
cio, en resultaran uns efectes diferents. El
Cannabidiol és psicofarmacologicament
inactiu pero pot disminuir alguns efectes
del THC, sobretot els psicomotors; al
contrari, proporcions suficients de Can-
nabinol poden potenciar els efectes se-
dants del THC. En segon lloc cal reflec-
tir que el THC interacciona principal-
ment amb els depressors del sistema ner-
vids central, desplagant els efectes cap a
la direcci6 depressora de forma additiva
o fins i tot sinergica. Aixo té importancia
quan es consumeixen paral-lelament al-
tres drogues com opiacis, barbitirics i
alcohol. Per altra banda, hem de tenir en
compte que en un consumidor cronic de
Cannabis poden haver-se establert feno-
mens d'inducci6é enzimatica, la qual cosa
podra reflectir-se en na menor eficacia de
determinats farmacs emprats terapeutica-
ment com el cas d’alguns hipnotics. La
combinacié d’amfetamina (poderés esti-
mulant del sistema nervids central) i
THC es manifesta amb una potenciacio
dels efectes cardiovasculars, de la induc-
ci6 de moviments estereotipats 1 d'alguns
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simptomes subjectius, mentre que apa-
reix un cert antagonisme en els efectes
psicomotors, com la hiperactivitat loco-
motora.

Cannabis, begudes alcoholiques i con-
duccié  d’automobils.  Actualment es
disposa d'informacié suficient per a pen-
sar que la Cannabis pot interferir en la
destresa i altres habilitats propies del
complicat procés psicomotor que suposa
la conduccié d'un automobil. A més
sembla que els consumidors habituals de
Cannabis tenen tendencia a conduir sota
els efectes del farmac, una proporci6 dels
quals li addicionen els efectes de l'al-
cohol. Si recordem que la combinacio
d’alcohol i1 Cannabis a dosis elevades i
sobretot en subjectes no experimentats
pot tenir efectes sinergics, no sera dificil
pensar en el perill de conduir sota els
efectes d'ambdos farmacs.

CANNABIS I
"TRASTORNS
PSIQUIATRICS

La informacid referent a la relacid entre
el consum de Cannabis i l'aparicio de
trastorns psiquiatrics és contradictoria; a
aixo se li suma la confusi6 originada per
la utilitzacié de diverses definicions i
classificacions diagnostiques respecte dels
trastorns mentals produits. Actualment
la hipotesi més contrastada és aquella que
considera que aquests trastorns apareixen
en persones psxcologlcamcnt prcdlsposa-
des, pero ates que és una questio amb
moltes variables, de fet es desconeix si el
consum de Cannabis és un antecedent,
una conseqiencia o una coincidencia de
la psicopatologia. Un inconvenient defi-
nitiu per a valorar amb criteri aquests
problemes és que es desconeix la inci-
dencia i la prevalenca d'aquests feno-
mens.

Existeixen dos grans grups de trastorns
atribuits al consum de Cannabis. Un pri-
mer grup engloba reaccions agudes ide-

sitjables sota els efectes del farmac, com
les crisis d’ansietat i de panic, que aparei-
xen més frequentment en persones no
experimentades o en intoxicacions no
desitjades, 1 el quadre catalogat de “deliri
toxic”, resultat gairebé sempre d'una so-
bredosificacié aguda. L’altre grup de
trastorns fa referencia a I'eventual desen-
volupament de psicosis croniques, uns
trastorns que recorden I'esquizofrenia pa-
ranoide i que probablement tenen una
incidencia 1 una prevalenca molt baixa.
Els darrers estudis de camp efectuats a
Jamaica, Grecia i Costa Rica no han de-
tectat la seva presencia en grups de con-
sumidors amb llarga historia de depen-
dencia. També s’han descrit alguns casos
de flashbaks, és a dir, reincidencies es-
pontanies de sensacions i percepcions si-
milars a les produides per la droga i no
relacionades amb el seu consum imme-
diat previ; apareixen en antics consumi-
dors cronics 1 és un fenomen poc fre-
quent del qual es desconeix |'etiopatoge-
nia.

TRASTORNS NO

PSICOTICS A TRIBUITS

A LA CANNABIS

Un dels temes més debatuts, controver-
tits 1 preocupants és el de si el consum de
Cannabis comporta a la llarga canvis en
la personalitat, en l'estil de vida, I'ano-
menada “sindrome amotivacional” o bé
si el consum de Cannabis predisposa es-
pecialment al consum d'altres drogues.
Resulta dificil analitzar el problema puix
que no existeix una relacié temporal en-
tre el consum i l'aparicié definitiva de
molts d'aquests fenomens, pero a més
molts dels treballs efectuats sobre el tema
manquen d'una metodologia correcta 1
facilment els autors es perden cap a con-
sideracions filosofiques de la vida quoti-
diana. D’acord amb el patr6 actual d’uti-
litzacié de la Cannabis en el mon occi-
dental, estudis prospectius realitzats els
darrers deu anys no han pogut establir ni

I'existencia formal de molts d’aquests fe-
nomens ni la seva relacié amb el consum
exclusiu de Cannabis; al contrari, si que
s’ha descrit I'aparicio de canvis globals en
la subpoblaci6 de subjectes polidepen-
dents, individus que acaben vivint pen-
dents d'una sola cosa, de les drogues.

Per exemple, un dels topics dels primers
treballs de revisio consistia a defensar
que el consum de Cannabis induiria a
una conducta agressiva i criminal; estudis
experimentals i clinics ens permeten afir-
mar que aquesta relacié és virtualment
inexistent. Estudis realitzats en grups
d’adolescents amb conducta agressiva ens
demostren que s'associa més frequent-
ment a la intoxicaci6 etilica aguda, fins i
tot en el subgrup de consumidors habi-
tuals de marihuana. La figura sociologica
actual ens condueix a relacionar el con-
sum de Cannabis amb actituds passives i
d’automarginaci6 social. Ara bé, vol dir
aixo que el consum de Cannabis con-
dueix cap a I'anomenada sindrome amo-
tivacional? Molts autors descriuen |'apa-
rici6 de fenomens dapatia, regressio,
fantasisme, infantilisme, perdua d’interes
pels estudis, pel treball renumerat, és a
dir, péerdua de les motivacions conven-
cionals. S’ha constatat que el consum de
Cannabis pot afectar el rendiment laboral
més aviat en termes de quantitat que
d’eficacia. També resulta molt suggerent
la hipotesi de Soueif, que considera que
aquestes afectacions s'observen fonamen-
talment en grups de poblacié urbana,
jove i amb un grau elevat de culturalitza-
cio, és a dir, com més “intel-lectual” més
es notaria el deficit. Pero a la vegada és
simplista atribuir unicament al consum
de Cannabis tota una simptomatologia
social que, sense distincio de fronteres ni
de classe social, afecta la nostra societat
moderna: “el passar de tot”. Probable-
ment existeix una sindrome amotivacio-
nal generalitzada en la qual el consum de
Cannabis o altres drogues com ['alcohol
és un factor prevalent en aquesta pobla-
cio. Com si la sindrome fos I'expressio
d’un trastorn depressiu latent i el consum
de Cannabis o d’alcohol fos un intent
d’automedicacio. Només estudis longitu-
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dinals ben dissenyats podran establir de-
finitivament com és aquest fenomen i
quins son els factors associats.
Finalment comentaré el darrer tema, el
de l'anomenada progressié al consum
d’altres drogues més toxiques. Resulta
que acl una vegada més no es disposa o
no sha fet us d'una metodologia ade-
quada per a estudiar el problema. En el
cas de la Cannabis és cert que el seu
consum és un antecedent d'una bona
quantitat de dependents de ['heroina,
pero sortosament només una minoria de
consumidors de Cannabis acabaran uti-
litzant altres drogues més toxiques. Com
diria Tec, la hipotesi de la “progressio”
és un bon exemple de com un argument
hipotetic repetit tantes vegades per tanta
gent acaba donant-se per bo. I al nostre
entendre, l'argument de la progressid és
cert pero ens el serveixen tergiversat:
perque en el nostre medi el més impor-
tant és observar la historia natural de la
dependencia de drogues, que no comenga
mai amb la Cannabis sind amb el consum
de tabac i I'abus d’alcohol. Tots els autors
coincideixen que els patrons de consum 1
de selecci6 d'un tipus de droga determi-
nada no només estan condicionats per les
propietats farmacolbgiques de la droga,
sino que també son determinats per raons
de disponibilitat ('oferta), de pressié de
grL;p i de moda (I'encant de la il-legali-
tat).

_ INVESTIGACIONS
FUTURES

Amb la informacié de que es disposa
actualment no es pot dir que la Cannabis,
abstreta de tot el seu context, sigui ni
molt menys la droga més perillosa de les
existents; pero no €s estrany que continui
la recerca tant en l'aprofundiment dels
problemes que pot causar sobre la fertili-
tat, sobre la immunitat, sobre el sistema
nerviés com també sobre el seu interes
terapéutic

Calen més que mai estudis longitudinals
acurats que identifiquin les consequencies
reals del seu consum a llarg terme. I fins
que no es disposi de dades més comple-
tes, raons de prudencia desaconsellarien
el seu consum com a minim en adoles-
cents en fase de desenvolupament de les
seves funcions fisiologiques i de la capa-
citat intel-lectual, en dones embarassades
i en subjectes amb tendencia i predispo-
sici6 a alteracions mentals.

( Jordi Cami )

Materials de lectura

A.]. Singer (Ed.): Marijuana; chemistry,
pharmacology and patterns of soial us.
“Ann. N.Y. Acad. Sci.”, vol. 191, Nova
York, 1971.

L.L. Miller (Ed.): Maribuana: effects on
buman bebavior, Nova York, Academic

La Cannabis, a poc a poc, s'ha anat convertint en aquests
darrers anys en un set socialment assimilat. Un exemple
d'aixo son les publicacions de curs legal que bi ha avui a casa
nostra.
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Press, 1974.

W.D.M. Paton: Pharmaciogy of ma-
ribuana, dins H.W. Elliot, R. George i
R. Okum (Ed.), “Annual Review of
Pharmacology”, vol. 1§; Palo Alto-Ca-
lifornia, 1975.

M.C. Braude; S. Szara (Ed.): Pharmaco-
logy of Marijuana. Nova York, Raven
Press, 1976.

L.S. Harris; W.L. Dewey; R.K. Razdan:
Cannabis; Its chemistry, pharmacology and
toxicology dins W.R. Martin (Ed.), Drag
Addiction II; Handbook of Exp. Phar-
macol. vol 45/II, Springuer-Verlag,

1977.

R.T. Jones: Maribuana: bhuman effects.
Dins L.L. Iversen i S.H. Snyder (Ed.)
Drugs of abuse; Handbook of psycho-
pharmacology vol. 12, Nova York i
Londres, Plenum Press, 1978.

G.G. Nahas i W.D.M. Paton (Ed.): Ma-
ribuana, biological effects-analysis, metabo-
lism, cellular responses, reproduction and
bran; Pergamon Press, 1979.

J. Jaffe; R. Petersen; R. Hodgson (Ed.):
Marijuana-drug  for all seasons, dins
(idem, Ed.) Addictions, Issues and Ans-
wers; Harper and Row Publs., 1980.

FACTORS QUE CONDICIO-
NEN LA RESPOSTA PSICOLO-
GICA

a)

— composici6 de la preparaci6 (ri-
quesa i proporcio de cannabi-
nols

— dosi administrada

— via i freqliencia

— habilitat inhaladora, etc.

— caracteristiques metaboliques del
subjecte

— s paral-lel d’altres farmacs

— estat emocional

— personalitat

— expectatives

— experiencia previa

— circumstancies socials 1 acompa-
nyants

— circumstancies ambientals
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