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RESUMEN

Desde hace mas de 5000 afios a.C. se conocen las propiedades medicinales
del cannabis sativa y sus principales metabolitos: CBD y THC. Actualmente la
normativa sobre el uso medicinal del cannabis esta dividida en paises que la
consideran legal solo para uso médico regular, paises que lo consideran legal para
uso recreativo y paises sin regulacion. En el Per(, en el afio 2019 se aprobo el
documento técnico “Orientaciones para el uso medicinal del cannabis y sus
derivados” el cual, recomienda su uso en cuatro condiciones clinicas. EIl objetivo
del presente trabajo de investigacion es proponer la actualizacién del documento
técnico tomando como referencia las indicaciones de uso medicinal del cannabis y
sus derivados en los Paises de Alta Vigilancia Sanitaria. Las condiciones clinicas
determinadas se dividieron en cuartiles y se realizd una revision bibliografica
narrativa de las que corresponden al primer cuartil, sometiéndolos a una evaluacion
de calidad a través de Scimago Journal, obteniendo como resultado que, el 48% de
los articulos pertenecen al factor de impacto mas alto Q1, el 34% al Q2 y el 18% al
Q3. Asimismo, el 87% de articulos revisados recomienda el uso medicinal del
cannabis en el tratamiento de las siguientes condiciones clinicas: espasticidad
asociada a esclerosis multiple, epilepsia, nduseas y vomitos asociadas con la
quimioterapia, dolor cronico, cancer, glaucoma resistente al tratamiento, SIDA
(VIH), lesiones medulares, depresion, sindrome de Gilles de la Tourette,

enfermedad de Parkinson, enfermedad de Alzheimer y dolor neuropatico.

PALABRAS CLAVES

CANNABIS, PAVS, THC, CBD, USO MEDICINAL, INDICACIONES DE USO.



ABSTRACT

The medicinal properties of cannabis sativa and its main metabolites have
been known for more than 5000 years BC: CBD and THC. Currently, regulations
on the medicinal use of cannabis are divided into countries that consider it legal
only for regular medical use, countries that consider it legal for recreational use and
countries with no regulation. In Peru, in 2019 the technical document "Guidelines
for the medicinal use of cannabis and its derivatives" was approved, which
recommends its use in four clinical conditions. The objective of the present research
work is to propose the update of the technical document taking as a reference the
indications for the medicinal use of cannabis and its derivatives in High Health
Surveillance Countries. The clinical conditions determined were divided into
quartiles and a narrative bibliographic review of those corresponding to the first
quartile was carried out, submitting them to a quality assessment through Scimago
Journal, obtaining as a result that 48% of the articles belong to the highest impact
factor Q1, 34% to Q2 and 18% to Q3. Likewise, 87% of the articles reviewed
recommend the medicinal use of cannabis in the treatment of the following clinical
conditions: spasticity associated with multiple sclerosis, epilepsy, nausea and
vomiting associated with chemotherapy, chronic pain, cancer, treatment-resistant
glaucoma, AIDS (HIV), spinal cord injuries, depression, Gilles de la Tourette

syndrome, Parkinson's disease, Alzheimer's disease and neuropathic pain.

KEY WORDS

CANNABIS, PAVS, THC, CBD, MEDICINAL USE, INDICATIONS FOR USE.



I INTRODUCCION

Los beneficios medicinales y terapéuticos de la planta de cannabis sativa
son conocidos desde hace aproximadamente 5000 afios a.C. Asimismo, existen
estudios cientificos desarrollados entre los afios 1988 y 1992, los cuales permitieron
conocer las bases bioquimicas de la planta de cannabis sativa, el mecanismo de
accion de sus principales cannabinoides (CBD y THC) y la presencia de los
receptores CB1 y CB2, considerandolo como un potencial apoyo terapéutico para
tratar enfermedades en las cuales, los tratamientos no son satisfactorios. (Russo, E.

2014).

En el Per0, a partir del afio 2017 se empieza a regular el uso medicinal del
cannabis y sus derivados con la promulgacion de la Ley N° 30681 y su reglamento
aprobado en el 2019, mediante el D.S. 005-2019-SA. En este mismo afio, el
Ministerio de Salud, aprobd el Documento Técnico: “Orientaciones para el uso
medicinal del cannabis y sus derivados”, recomendando su uso en el tratamiento
del dolor neuropético refractario y dolor refractario en pacientes con cancer en
estado terminal, nduseas y vomitos refractarios (fracaso al tratamiento de 1° y 2°
linea inducida por quimioterapia por cancer), Espasticidad refractaria en esclerosis
multiple o en pacientes con dafio en médula espinal y por ultimo en epilepsia
refractaria. (MINSA, 2019). Desde la aprobacion del documento técnico hasta la
fecha el Ministerio de Salud, no ha realizado una actualizacion de dicho documento,
constituyéndose en uno de los principales factores que afectan el acceso y uso
medicinal del cannabis y sus derivados. Esta situacion nos hace pensar en la

necesidad de actualizar el documento técnico y recomendar el uso medicinal del
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cannabis y sus derivados en otras condiciones clinicas, considerando no solo la
efectividad, sino también la seguridad, alertando las posibles reacciones adversas

derivadas de su uso.

El principal aspecto para proponer la actualizacion del documento técnico
fue encontrar un punto de referencia que nos sirviera de base para iniciar el presente
trabajo de investigacion. En este contexto, tomamos como referencia las
indicaciones del uso medicinal del cannabis y sus derivados en los Paises de Alta
Vigilancia Sanitaria (PAVS), los cuales son definidos por la Direccion General de
Medicamentos Insumos y Drogas (DIGEMID), como aquellos paises que
mantienen indicadores de salud publica elevados, muestran cobertura universal en
seguros de salud a su poblacién o estd asegurada la prestacion de servicios de
proteccién social, poseen bajas tasas de mortalidad materno infantil, entre otros

aspectos.

Para determinar las condiciones clinicas a recomendar en la actualizacion
del documento técnico “Orientaciones para el uso medicinal del cannabis y sus
derivados”, se tomé como referencia la indicacién del uso medicinal del cannabis
y sus derivados en los PAVS vy se dividieron en cuartiles, seleccionandose las que
corresponden al primer cuartil: espasticidad asociada a esclerosis multiple,
epilepsia, nauseas y vomitos asociadas con la quimioterapia, dolor cronico, cancer,
glaucoma resistente al tratamiento, SIDA (VIH), lesiones medulares, depresion,
sindrome de Gilles de la Tourette, enfermedad de Parkinson, enfermedad de

Alzheimer y dolor neuropatico.
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1.1. Cannabis sativa L.

1.1.1. Taxonomia

La planta del Cannabis sativa L., fue clasificada botanicamente por primera

vez en el afio 1753 por Carl Linnaeus:

Dominio: Eukaryota

Reino: Plantae

Filo: Magnoliophyta

Clase: Magnoliopsida (= Dicotyledoneae)
Orden: Urticales

Familia: Cannabaceae

Género: Cannabis

Especie: sativa

1.1.2. Composicién quimicay principales metabolitos.

La planta de Cannabis sativa L. esta compuesta por mas de 500 compuestos

y entre los principales metabolitos tenemos a los cannabinoides naturales o
Ilamados también fitocannabinoides, los cuales se producen en una cantidad
significativa en la planta de cannabis, siendo los mas destacados el
tetrahidrocannabinol (THC) y el Cannabidiol (CBD). Asimismo, se encuentran
presentes en menor proporcion el Cannabigerol (CBG), el Cannabinol (CBN) y
el Cannabicromeno (CBC). Adicionalmente, también contiene terpenos y

flavonoides que generan el famoso efecto sequito (es cuando los compuestos
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cannabinoides sumados a los terpenos actdan en sinergia produciendo un efecto

psicoactivo o terapéutico especifico).

THC: Tetrahidrocannabinol

CHs

CH,

Figura 1. Estructura quimica del Tetrahidrocannabinol.

CBD: Cannabidiol

CHs

Figura 2. Estructura quimica del Cannabidiol.
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CBC: Cannabicromeno

Figura 3. Estructura quimica del Cannabicromeno.

CBG: Cannabigerol

OH

HO

Figura 4. Estructura quimica del Cannabigerol.

1.1.3. Uso medicinal del cannabis y sus derivados.

Actualmente, los cannabinoides naturales se utilizan como productos
recetados a través de tratamientos personalizados. Los cannabinoides sintéticos, en
particular los agonistas de los receptores cannabinoides son mas potentes que los
cannabinoides naturales y pueden provocar reacciones mas graves y emergencias
médicas (Brown JD, et al., 2021). Asimismo, (NIDA, 2020) refiere que los
investigadores consideran que los medicamentos a base de cannabis que usan

sustancias quimicas purificadas derivadas de la planta o basadas en ella son mas
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prometedores desde el punto de vista terapéutico que el uso de la planta entera o

sus extractos crudos.

Si bien existe necesidad de mas informacion y ensayos controlados
aleatorios, ciertos estudios preliminares han sugerido que el uso medicinal del
cannabis y sus derivados puede ser beneficioso en el tratamiento de ciertas
condiciones clinicas como, inflamaciones, espasticidad, epilepsia, trastornos de la
alimentacion, glaucoma, enfermedades inflamatorias intestinales y trastornos
neuroldgicos. EI manejo del dolor es el uso mas comun y se considera como seguro
y eficaz para muchos pacientes. Diversos estudios reportan efectos terapéuticos
positivos en el dolor neuropatico refractario junto con los analgésicos tradicionales,
permitiendo la disminucion de sintomas de la enfermedad de Parkinson en las
etapas iniciales del tratamiento, ya que mejora las evaluaciones motoras y los
sintomas de dolor en estos pacientes. Por otro lado, actuaria positivamente en la

terapia para los trastornos espasticos musculares (Rojas-Jara, C., et al, 2019).

El uso medicinal del cannabis y sus derivados se considera una alternativa
para aquellas personas que reciben terapias analgésicas prolongadas con multiples
efectos adversos, como paliativo del dolor en el cancer avanzado y para las
molestias asociadas con la quimioterapia por su efecto antiemético, siendo mas
seguro que ciertos medicamentos convencionales. Asimismo, demuestran
efectividad para el alivio de la ansiedad y el insomnio, reducen los sintomas del
trastorno de estres postraumatico en algunos pacientes, disminuyen la frecuencia de

las migrafias (Rojas-Jara, C., et al, 2019).
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El aceite de cannabis seria seguro y eficaz para los sintomas conductuales y
psicolégicos de la demencia, lo que sugiere agregarlo a la farmacoterapia de los
pacientes con Alzheimer como una opcion de tratamiento. Asimismo, el tratamiento
con cannabidiol (CBD), derivado del cannabis, para la epilepsia intratable en una
poblacién de nifios y adolescentes resulta prometedor, existiendo evidencia de un

efecto positivo en la carga de las convulsiones (Rojas-Jara, C., et al, 2019).

1.1.4. Partes de la planta utilizadas con fines medicinales

Las partes de la planta de Cannabis Sativa L, utilizadas con fines

medicinales son:
e Las semillas
e Laraiz
e Las hojas

e Las flores

1.1.5. Vias de administracion y dosificacion

En la actualidad, el médico prescriptor indica la via de administracion y
dosificacion mas iddnea para el paciente. Las vias de administracion mas comunes
son:

Via Oral

Via Sublingual

Via Inhalatoria, mediante vaporizacion.

Via transdérmica o percutanea

Via rectal
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1.2. Antecedentes del uso medicinal del cannabis y sus derivados.

Existe informacion que partes de la planta de cannabis fueron utilizadas
desde hace miles de afios en Asia Central y también en el Noreste de Asia. La
primera evidencia del uso tradicional del cannabis se remonta alrededor del afio
5000 a.C. en China, segun lo determinado por el andlisis con carbono 14,
registrandose dichos usos en el Shen Nong Ben Cao Jing o Pén-tsao Ching, un
herbario tradicional que se basaba en la tradicion oral transmitida desde el
emperador Shén -Nung en el tercer milenio a.C. En el antiguo Egipto, los datos
obtenidos de los jeroglificos, tejidos y restos de polen evidencian que se empleaba
como unguento para tratar patologias oftalmoldgicas y como ovulo para aumentar
contracciones vaginales (Russo, 2014). En la India, en el segundo milenio a.C, en
el Atharva Veda, se considera el Bhang como una de las cinco hierbas sagradas para
aliviar la ansiedad. En el siglo I d.C; Dioscorides, recomienda en su obra “Materia
médica”, el uso de la semilla del cannabis para el tratamiento de la otalgia. Por esa
misma época, la raiz del cannabis se usaba para tratar la limitacion articular, la gota
y las quemaduras. En el siglo 11 d.C. Galeno, observé los efectos gastrointestinales

del cannabis y que podria ser psicoactivo si se tomaba en exceso.

La herborista Hildegard VVon Bingen en el siglo XII, describio en su obra
“Physica” el uso del cannabis como tratamiento. En 1621 Robert Burton, reconocid
al Bange (tipo de vaporizacion) como un agente que producia éxtasis y resultaba

atil en la depresion. (Russo, 2014). En Inglaterra, se indicaba en el tratamiento de
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la migrafia, dolor neuropatico y artromialgias. En Irlanda, se indicaba en

enfermedades mentales. En Francia, se indicaba como ayuda durante el parto.

En 1964, el tetrahidrocannabinol (THC), principal metabolito del cannabis
fue sintetizado y aislado en Israel por el equipo de Raphael Mechoulam,
observandose importantes beneficios fisiopatoldgicos, como analgésicos
neuropatico, reumatico, antiinflamatorio, inmunomodulador, antiemético vy
estimulante del apetito en pacientes afectos del SIDA. El uso del cannabis fue
propagado en diversas patologias resistentes que no respondian a la farmacoterapia

convencional.

En 1988, se descubrio el receptor cannabinoide (CB1) en el cerebro, en
1992, se caracterizd la anandamida, el primer cannabinoide enddgeno central,
posterior a eso se descubrid otro receptor cannabinoide periférico (CB2) en las
células inmunitarias, lograndose comprender después de 5000 afios el uso médico

y las bases bioquimicas del cannabis. (Russo, 2014).

1.3. Marco regulatorio internacional

El marco internacional concerniente al uso medicinal del cannabis y sus
derivados ha venido experimentando una transformacion significativa en las
tltimas décadas. La Convencion Unica de 1961 sobre Estupefacientes, promulgada
por las Naciones Unidas, consideré al cannabis como una sustancia altamente
regulada debido a sus propiedades psicoactivas. No obstante, a medida que la

investigacion médica ha avanzado y la evidencia cientifica encontrada se observa
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un cambio progresivo en la percepcion internacional del cannabis, originando una
reevaluacion de las politicas y regulaciones para facilitar su uso con fines

medicinales.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha desempefiado un papel
crucial en este cambio de perspectiva, reconociendo los potenciales beneficios
terapéuticos del cannabis y abogando por un enfoque basado en la evidencia
cientifica, instando a considerar enfoques mas flexibles que permitan la

investigacion y el uso medicinal del cannabis y sus derivados.

De acuerdo con el marco internacional, Sanchez (2024), clasifica el uso del

cannabis y sus derivados, de la siguiente manera:

Legal solo para uso médico regular

Legal para uso recreativo

La regulacién depende de cada estado (Estados Unidos)

Sin regular
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B Legal solo para uso médico Legal para uso recreativo [l La regulacion depende de cada estado Sin
reqular
Y %
\ >
i '¥% e“
Y 4 "
| Y
+ j
— r /)
* os programas de cannabis medicinal varian entre paises, aparecen todos agrupados para una mayor claridad
Fuente: Journal of Cannabis Research | Wikipedia | Elaboracién propia - Creado con Datawrapper

Figura 5. Clasificacion internacional del uso medicinal del cannabis y sus
derivados.

1.4. Paises de Alta Vigilancia Sanitaria (PAVS)

El término "alta vigilancia sanitaria” se refiere a cuando un pais establece
un conjunto de acciones de Salud Publica que contribuyen a detectar, controlar,
reducir y prevenir riesgos en salud para la poblacién. Estos paises son reconocidos
y denominados Paises de Alta Vigilancia Sanitaria. En el PerQ, la Direccion de
Medicamentos Insumos y Drogas (DIGEMID) a través del D.S 016-2011-SA,
define como Pais de Alta Vigilancia Sanitaria (PAVS), como aquel Pais que
mantiene indicadores de salud publica elevados, muestra cobertura universal en
seguro de salud a su poblacion o estan aseguradas las prestaciones de servicios de
proteccion social, posee bajas tasas de mortalidad materno infantil. Asimismo,
presenta desarrollo de la infraestructura de saneamiento bésico, ejerce higiene
laboral y proteccion del medio ambiente, posee regulaciones y sistemas de

vigilancia y control en salud fortalecidos, asi como un sistema de garantia de la
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calidad consolidado, entre otros indicadores que lo colocan como pais referente en
el mundo en vigilancia de la salud. Los PAVS que actualmente considera la
DIGEMID son: Alemania, Australia, Austria, Bélgica, Canada, Republica de
Corea, Dinamarca, Espafia, Estados Unidos, Francia, Paises bajos (Holanda),
Hungria, Irlanda, Italia, Japdn, Noruega, Portugal, Reino Unido, Suecia y

Suiza.

En el presente trabajo de investigacion tomamos como referencia la
regulacién en los PAVS y analizamos si cuentan con regulacion que indique el uso
medicinal del cannabis y sus derivados y en qué condiciones clinicas estan

indicadas. (Ver Tabla N° 1).
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Tabla 1. Condicidn legal del cannabis en los Paises de Alta Vigilancia Sanitaria y condiciones clinicas indicadas.

NG

PAIS

CONDICION LEGAL DEL CANNABIS

LEGAL
PARA USO
MEDICINAL

LEGAL PARA
uso
RECREATIVO

SIN
REGULAR

ANO DE
LEGALIZACION

NORMATIVA QUE
REGULA EL USO

¢{CUENTA CON
DOCUMENTO DE
ORIENTACION
PARA
PRESCRIPTORES?

CONDICIONES CLINICAS
INDICADAS

01

Alemania

2017

Ley de Uso Médico del
Cannabis

Sl

Dolor crénico

Espasticidad asociada a esclerosis
mdltiple

Enfermedades psiquiatricas
Anorexia

Cancer

SIDA

Enfermedad de Parkinson
Enfermedad de Lyme

Reumatismo

Neurodermatitis

Trastorno por déficit de atencion e
hiperactividad (TDAH)

Depresion

Epilepsia

Migrafias

02

Australia

2016

Ley de Estupefacientes de
1967, modificada por la Ley
de enmienda de
estupefacientes de 2016100

NO

Epilepsia

N4useas y vomitos asociadas con la
quimioterapia

Espasticidad asociada a esclerosis
mdltiple

Dolor crénico

03

Austria

2008

Ley del Uso de Sustancias
Medicinales
(Suchtgiftgesetz)

Ley de Sustancias Adictivas
— SMG de Drogas
Precursores y Psicotropicas
Sustancias  Estupefacientes
sobre 392L.0109 , 393L0046

NO

Epilepsia

Nauseas y vomitos
graves.

Espasticidad asociada a esclerosis
maltiple.

Dolor crénico

refractarios
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https://www.parlament.gv.at/gegenstand/XX/NRSITZ/70
https://www.parlament.gv.at/gegenstand/BR/I-BR/5430
https://www.parlament.gv.at/gegenstand/BR/BRSITZ/626
https://www.parlament.gv.at/gegenstand/XX/I/110
https://www.parlament.gv.at/gegenstand/BR/I-BR/5429
https://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=CELEX:31992L0109:DE:HTML
https://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.do?uri=CELEX:31993L0046:DE:HTML

CONDICION LEGAL DEL CANNABIS

¢CUENTA CON
DOCUMENTO DE

o ANO DE NORMATIVA QUE < CONDICIONES CLINICAS
N PAIS LEGAL LEGAL PARA SIN LEGALIZACION REGULA EL uQso ORIENTACION INDICADAS
PARA USO Uso SR PARA
MEDICINAL | RECREATIVO PRESCRIPTORES?
- Espasticidad asociada a esclerosis
Real Decreto NO multiple
04 Bélgica X - - 2015 Legalizar Venta de Cannabis - Dolor crénico
Medicinal - Glaucoma resistente al tratamiento
- Trastornos de suefio
- Depresion
- Ansiedad
. - Analgésico
Ley del Cannabis (SC - Dolor crénico
2018, c. 16) -
. Regulaciones para el Acceso - Dolor neuropatico
05 Canada X X ) 1999 a Cannabis por Fines S| - SIDA . .
Medicinales  (agosto  de - Espa_stlmdad asociada a esclerosis
2016) 104 mltiple
- Nauseas y vomitos refractarios
graves
- Artritis
- Dolor crénico
Ley de Estupefacientes y la - Nauseas y vomitos asociadas con la
. Agencia Danesa de quimioterapia
06 Dinamarca X : . 2018 Medicamentos (Danish S| - Espasticidad asociada a esclerosis
Medicines Agency) multiple
Ley Orgénica 4/2015, de - Espasticidad asociada a esclerosis
" proteccion de la seguridad mltiple
07 Espafia X - - NA Cidadana NO p
Ley 1/1992, Art 25-28.
- Enfermedad de Alzheimer
La regulacién del cannabis - Esclerosis lateral amiotrofica (ELA)
Estados en Ios_Estados'Unidc,)s es - SIDA
08 Unidos X - - 1996 cc_JmpIeJa y varia segln el NO - Enfermedad de Crohn
nivel gubernamental - Epilepsia

(federal, estatal y local)

Convulsiones
Glaucoma resistente al tratamiento
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https://es.wikipedia.org/wiki/Ley_Org%C3%A1nica_de_protecci%C3%B3n_de_la_seguridad_ciudadana_(2015)
https://es.wikipedia.org/wiki/Ley_Org%C3%A1nica_de_protecci%C3%B3n_de_la_seguridad_ciudadana_(2015)
https://es.wikipedia.org/wiki/Ley_Org%C3%A1nica_de_protecci%C3%B3n_de_la_seguridad_ciudadana_(2015)

CONDICION LEGAL DEL CANNABIS

¢CUENTA CON
DOCUMENTO DE

o ANO DE NORMATIVA QUE - CONDICIONES CLINICAS
N PAIS LEGAL LEGAL PARA SIN LEGALIZACION REGULA EL USO ORIENTACION INDICADAS
PARA
PARA USO uso REGULAR
MEDICINAL | RECREATIVO PRESCRIPTORES?
Espasticidad asociada a esclerosis
mdltiple
Dolor crénico
Nauseas y vémitos asociadas con la
quimioterapia
Epilepsia
. . . Dolor neuropético
Cadigo de la sanidad publica . . .
Art.L.3421-1: Cédigo Penal Na_usv_aats y v_omltos asociados con la
09 Francia X - - NA Art. 222-37; Circular del NO guimioterapia
Ministerio de Justicia of 8 de Cuidados paliativos )
abril de 2005 Espa_stlt:ldad asociada a Esclerosis
multiple
Espasticidad asociada a esclerosis
multiples
Cotigo Penal (Ley N° IV e Estimlacién del aptio en cuidados
10 Hungria - - X NA 1978), s.282, s.282 / C: NO ga alivos por tratamiento t.ancer y
norma legal 5/ 1979 s. 23 IPA o .
Nauseas y vomitos asociados con la
quimioterapia.
Espasticidad asociada a esclerosis
mdltiple
Ley de Programa Piloto de Néuseas y vomitos asociadas con la
Acceso a Cannabis para quimioterapia
11 Irlanda X - - 2019 Fines Médicos (Programme NO Epilepsia
for Access to Cannabis for Enfermedad Alzheimer
Medical Use Regulations) Cancer
Dolor relacionado al cancer
Ley 219/2017, Disposizioni Dolor crénico _
12 Italia X 2019 per la coltivazione e la NO Espasticidad asociada a esclerosis

produzione nazionale del
medicinale, nonché per la

maltiple
Sindrome de Gilles de la Tourette
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N°

PAIS

CONDICION LEGAL DEL CANNABIS

LEGAL
PARA USO
MEDICINAL

LEGAL PARA
uso
RECREATIVO

SIN
REGULAR

ANO DE
LEGALIZACION

NORMATIVA QUE
REGULA EL USO

¢CUENTA CON
DOCUMENTO DE
ORIENTACION
PARA
PRESCRIPTORES?

CONDICIONES CLINICAS
INDICADAS

sperimentazione clinica dei
derivati.

Glaucoma resistente al tratamiento
Anorexia

Caquexia

Lesiones medulares

Nauseas y vomitos asociadas con la
quimioterapia

Nauseas y vomitos asociadas con la
radioterapia

N4useas y vomitos asociadas con la
terapia combinada con
medicamentos VIH

13

Japén

NA

Ley de Control de Sustancias
Narcoticas y Psicotrdpicas.

NO

Insomnio
Dolor crénico
Cancer
Epilepsia

14

Noruega

2016

Cadigo Penal

NO

Céncer

Epilepsia

Espasticidad asociada a esclerosis
mdltiple

15

Paises Bajos
(Holanda)

2003

Ley del Experimento de la
Cadena de Suministro de
Cannabis Controlado

NO

Espasticidad asociada a esclerosis
mltiple

Lesiones medulares

Enfermedad Parkinson

Epilepsia

Sindrome de Gilles de la Tourette
Anorexia

Caquexia

Cancer

Glaucoma resistente al tratamiento
Prurito por colestasis
Broncodilatador en pacientes con
asma
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N°

PAIS

CONDICION LEGAL DEL CANNABIS

LEGAL
PARA USO
MEDICINAL

LEGAL PARA
uso
RECREATIVO

SIN
REGULAR

ANO DE
LEGALIZACION

NORMATIVA QUE
REGULA EL USO

¢CUENTA CON
DOCUMENTO DE
ORIENTACION
PARA
PRESCRIPTORES?

CONDICIONES CLINICAS
INDICADAS

Nauseas y vomitos asociadas con la
quimioterapia

16

Portugal

2018

Ley 33/2018 de 18 de julio,
aplicacion del wuso de
cannabis medicinal. esta ley
establecio el marco legal
para el uso de
medicamentos, preparados y
sustancias a base de la planta
de cannabis con fines
medicinales.

NO

Espasticidad asociada a esclerosis
maltiple

Lesiones medulares

N4useas y vomitos asociadas con la
quimioterapia

Nauseas y vomitos asociadas con la
radioterapia

Nauseas y vémitos asociadas con la
terapia combinada con
medicamentos VIH

Nauseas y vomitos asociadas con la
terapia combinada con
medicamentos hepatitis C.

Dolor relacionado al cancer

Dolor neuropético

Herpes zoster

Sindrome de Gilles de la Tourette
Glaucoma resistente al tratamiento
Estimulacion del apetito en cuidados
paliativos por tratamiento céncer y
SIDA

Dolor crénico

Epilepsia

Tratamientos de trastornos
convulsivos graves en infancia.
Sindrome de Dravet y Lennox-
Gastaut.

17

Reino Unido

2018

Legislacion de
Medicamentos y  pautas
emitidas por la Agencia
Reguladora de

NO

N4useas y vomitos asociadas con la
quimioterapia
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N°

PAIS

CONDICION LEGAL DEL CANNABIS

LEGAL
PARA USO
MEDICINAL

LEGAL PARA
uso
RECREATIVO

SIN
REGULAR

ANO DE
LEGALIZACION

NORMATIVA QUE
REGULA EL USO

¢CUENTA CON
DOCUMENTO DE
ORIENTACION
PARA
PRESCRIPTORES?

CONDICIONES CLINICAS
INDICADAS

Medicamentos y Productos
Sanitarios (MHRA).

Espasticidad asociada a esclerosis

mdltiple

Epilepsia

Ansiedad

Insomnio

Dolor relacionado al cancer

Enfermedad de Alzheimer

Demencia

Enfermedad Parkinson

Enfermedad de Crohn

Colitis

Artritis

Dolor crénico

Endometriosis

Fibromialgia

Migrafias

Sindrome de Ehlers-Danlos

Trastorno por déficit de atencion e

hiperactividad (TDAH)

Depresion

Trastornos

(TOC)

- Trastornos de estrés postraumatico
(TEPT)

- Enfermedad inflamatoria intestinal

(EN)

obsesivo-compulsivo

18

Republica de
Corea

2018

La Asamblea Nacional de
Corea del Sur aprobé el uso
de cannabis con fines
médicos a través de una
enmienda a la Ley nacional
de gestion de estupefacientes
(MNDA).

NO

- Cancer
- SIDA
- Epilepsia
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CONDICION LEGAL DEL CANNABIS

¢CUENTA CON
DOCUMENTO DE

o ANO DE NORMATIVA QUE < CONDICIONES CLINICAS
N PAIS LEGAL LEGAL PARA SIN LEGALIZACION REGULA EL USO ORIENTACION INDICADAS
PARA
PARA USO UsoO REGULAR
MEDICINAL | RECREATIVO PRESCRIPTORES?
- Dolor crénico
L - - Epilepsia
Suecia tiene una politica de - Ansiedad
tolerancia cero con las Deresion
19 Suecia X - - 2018 drogas. Solo son legales los NO - Dep
productos con CBD sin - Lesiones mefjul_ares. )
contenido de THC. - Nauseas y vomitos refractarios
graves
- Epilepsia
- Céncer
- Espasticidad asociada a esclerosis
mdltiples
20 Suiza X - - 2012 Ley de Narcéticos NO - Dolor crénico

Néuseas y vémitos refractarios
graves
Temblores severos.

Elaboracién propia
Fuente: Revision de la regulacion internacional en el afio 2023.
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1.5. Marco regulatorio nacional

En el Peru, a partir del afio 2017 se regula el uso medicinal del cannabis y
sus derivados con la promulgacion de la Ley N° 30681 y su Reglamento aprobado
mediante D.S. 005-2019-SA. Asimismo, en el afio 2019, el Ministerio de Salud
(MINSA) aprobé el Documento Técnico: “Orientaciones para el uso medicinal del
cannabis y sus derivados”, documento que orienta al médico cirujano tratante en el
uso informado del cannabis y sus derivados. En febrero del afio 2023 mediante
Decreto Supremo N° 004-2023-SA, el MINSA aprueba un nuevo Reglamento que

regula el uso medicinal y terapéutico del cannabis y sus derivados en el Peru.

La investigacion, produccién, comercializacidn, importacion y exportacion
del cannabis con fines medicinales esta regulada por varios Ministerios, Institutos
y Gobiernos Regionales. Cabe precisar que el MINSA es el ente rector a través de
DIGEMID, la cual realiza el control y vigilancia sanitaria de los establecimientos
farmacéuticos, el registro de los pacientes en el Registro Nacional de Pacientes,
Usuarios del cannabis y sus derivados para uso medicinal y terapéutico (RENPUC),
autorizando la inscripcion en el registro sanitario para la fabricacion, importacion,
dispensacidn y/o expendio de productos farmacéuticos que contengan derivados del
cannabis a través de farmacias y boticas autorizadas. Asimismo, la DIGEMID,
realiza acciones de Control y Vigilancia Sanitaria para la importacion y

comercializacion de insumos para la elaboracion de preparados magistrales.
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17/11/2017

Ley N° 30681-
Ley que regula
el uso
medicinal y
terapéutico del
cannabis y sus
derivados.

S

Figura 6.

LINEA DE TIEMPO DE LA REGULACION SANITARIA EN EL PERU PARA EL USO MEDICINAL
DEL CANNABIS Y SUS DERIVADOS

26/11/2019
R.M. N° 1969-2019-
IN - Lineamientos
Técnicos con las
condiciones y Criterios
para la Aprobacion de
los protocolos de
seguridad sobre el uso
medicinal y
terapéutico del
Cannabis y sus
derivados.

-

25/02/2019

R.M. N° 005-
2019-SA -
Reglamento de
la Ley N°
30681, Ley que
regula el uso
medicinal y
terapéutico del
Cannabis y sus
derivados.

29/11/2019

R.D. N° 022-2019-
MINAGRI-SENASA-
DSV - Requisitos
fitosanitarios de
cumplimiento
obligatorio para la
importacion de semillas
de Cannabis de Origen y
Procedencia de Estados
Unidos de América.

<)

27/11/2019

R.J. N° 282-2019-
INIA - Regula el
tramite para la
evaluacion de las
solicitudes de
Licencias para la
Investigacion
Agraria en Cannabis
y sus derivados para
el uso medicinal y
terapéutico, para las
universidades e
instituciones de
investigacion
agraria.

N

09/12/2019

R.M. N° 1120-
2019/MINSA -
Documento
Técnico:
Orientaciones
para el uso
medicinal del
Cannabis y sus
derivados.

29/11/2019

R.M. N° 0433-2019-
MINAGRI -
Formulacion del plan
de produccion agricola
de Cannabis con fines
medicinales y
terapéuticos para el
otorgamiento de la
Licencia de
Produccién que
incluye el cultivo.

N

S

28/09/2023

D.S. N° 004-
2023-SA -
Reglamento de
la Ley N°
30681, Ley que
regula el uso
medicinal y
terapéutico del
Cannabis y sus
derivados.

12/01/2024
Directiva N° 002-2024-
IN

Lineamientos técnicos
para la verificacion y
expedicion del
Certificado de
cumplimiento de
dispositivos de
seguridad para el
desarrollo de
actividades con
cannabis y sus
derivados, regulado para
el uso medicinal y
terapéutico

.

Linea de tiempo de la regulacién sanitaria en el Peru para el uso medicinal del cannabis y sus derivados.
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1.6. Planteamiento del problema de investigacion

Desde la aprobacion del documento técnico “Orientaciones para el uso
medicinal del cannabis y sus derivados™ hasta la fecha el Ministerio de Salud no ha
realizado la actualizacion de dicho documento, constituyendose en uno de los

principales factores que afectan el acceso y uso medicinal del cannabis y sus

derivados.

1.7. Justificacion del trabajo de investigacion

Los motivos que nos llevaron a realizar el presente trabajo de investigacién
es la necesidad de proponer la actualizacion del documento técnico “Orientaciones
para el uso medicinal del cannabis y sus derivados”, tomando como referencia las
indicaciones de uso medicinal en los Paises de Alta Vigilancia Sanitaria. Para lo
cual, realizamos una busqueda bibliografica con la finalidad de sustentar las

recomendaciones del uso medicinal del cannabis y sus derivados.

1.8. Formulacién de la pregunta de investigacion
Ante el problema propuesto, nos preguntamos: ¢Existira suficiente
evidencia cientifica que justifique la actualizacién del documento técnico

“Orientaciones para el uso medicinal del cannabis y sus derivados™?
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1. OBJETIVOS
2.1. Objetivo general
Proponer la actualizacion del Documento Técnico: “Orientaciones para el
uso medicinal del cannabis y sus derivados”, tomando como referencia las

indicaciones de uso en los Paises de Alta Vigilancia Sanitaria.

2.2. Objetivos especificos

1. Describir los principales factores que afectan el acceso y uso
medicinal del cannabis y sus derivados.

2. Advertir las posibles reacciones adversas relacionadas al uso
medicinal del cannabis y sus derivados.

3. Recomendar nuevas indicaciones para el uso medicinal del cannabis

y sus derivados de acuerdo con las indicaciones de uso en los PAVS.



I1l.  METODOLOGIA

3.1. Disefio
El presente trabajo de investigacion se realizo bajo el disefio de una revision

bibliografica narrativa.

3.2. Determinacion de las condiciones clinicas por investigar:

Para determinar las condiciones clinicas a investigar en el presente trabajo,
se tom6 como referencia la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus
derivados en los PAVS. Las condiciones clinicas determinadas se dividieron en

cuartiles y se consideran las que corresponden al primer cuartil.

3.3. Busqueda de evidencia clinica:

Una vez determinadas las condiciones clinicas a investigar en el presente
trabajo, se procedid a realizar una revision bibliografica narrativa en idioma inglés
y espafiol en los buscadores: PubMed, Biblioteca Virtual de la Salud (BVS), Pro-
Ques, Epistemonikos, Dynamed, Google Académico, ScienceDirect y Paginas web
de agencias reguladoras de los PAVS. Asimismo, para precisar la basqueda y los
resultados se utilizo el operador booleano “AND” (en espafiol e inglés). Los
articulos seleccionados fueron sometidos a una evaluacién mediante Scimago
Journal, clasificandolos en Q1, Q2 y Q3, en donde el Q1 corresponde a los articulos

que se encuentran en el 25 % de factor de impacto mas alto.



3.4. Definicion de los términos de busqueda

Los términos de busqueda utilizados fueron: PAVS, indicacién de uso,
medical cannabis, treatments applications, prescription, cannabis medicinal,
cannabinoides, uso medicinal del cannabis, cannabis y espasticidad, cannabis y
esclerosis multiple, cannabis y epilepsia, cannabis y nauseas, cannabis vomitos,
cannabis y quimioterapia, cannabis y dolor cronico, cannabis y cancer, cannabis y
glaucoma, cannabis y VIH, cannabis y SIDA, cannabis y lesiones medulares,
cannabis y depresion, cannabis gilles de la tourette, cannabis y parkinson, cannabis

y alzheimer, cannabis y dolor neuropatico, adverse reaction.

3.5. Criterios de seleccion:

Criterios de inclusion de los articulos:

e Atrticulos publicados en revistas indexadas.

e Articulos en idioma espafiol e inglés.

e Atrticulos publicados en los ultimos 5 afios (2019 — 2024).

e Articulos con discusion del tema de interés.

e Atrticulos realizados mediante metaanalisis, revisiones sistematicas,

revisiones bibliogréaficas, reporte de casos, tesis y articulos de revision.

Criterios de exclusion de los articulos:
e Atrticulos con discusion de otros temas: adiccion, abuso de drogas,

cannabis recreativo.



IV. DESARROLLO DEL ESTUDIO

4.1. Resultados de la investigacion:

4.1.1. Determinacion de condiciones clinicas a investigar:

De acuerdo con lo planteado en la metodologia del presente trabajo de
investigacion se procedié a determinar las condiciones clinicas a investigar para lo
cual se tomd6 como referencia las indicaciones del uso medicinal del cannabis y sus

derivados en los PAVS.

CONDICIONES CLINICAS INDICADAS EN LOS PAVS DIVIDIDO
POR CUARTILES

S0

375

25

125

Figura 7. Condiciones clinicas indicadas en los PAVS dividido por cuartiles.

Elaboracién propia
Fuente: Revision de la regulacion internacional en el afio 2023.

Se identificaron 50 condiciones clinicas en los cuales se indica el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en los PAVS, las cuales se dividieron en
cuartiles y se consideraron para el presente trabajo de investigacion las

pertenecientes al primer cuartil (Q1), el cual, corresponde a los articulos que se



encuentran en el 25 % de factor de impacto mas alto, equivalente a 13 condiciones

clinicas a investigar.

N° DE PAVS QUE INDICAN EL USO MEDICINAL DEL CANNABIS Y SUS DERIVADOS

ESPASTICIDAD ASOCIADA A EsCLEROS1S MO L1 11| 17

eerersis I 1+
NAUSEAS ¥ vOMITOS Asoc1apas con La quinnoTeraria [N 1+
vororcrovico I 1
civcer I 1
GLAUCOMA RESISTENTE AL TRATAMIENTO [
s vy I 4
LEsIONES MEDULARES [N
pepresion [ ¢
siNDROME DE GILLES DE LA TOURETTE [N
ENFERMEDAD DE PARKINSON [ 3
ENFERMEDAD DE ALZHEIMER [ 3
poror NevroraTICO [N

[ 2 4 6 8 10 12 14 16

Figura 8. N° de PAVS que indican el uso medicinal del cannabis y sus
derivados por condicién clinica.

Elaboracion propia
Fuente: Revision de la regulacion internacional en el afio 2023.

En la Figura 8, se muestra el nimero de PAVS que recomiendan el uso

medicinal del cannabis y sus derivados en las condiciones clinicas pertenecientes al

primer cuartil seleccionado.



N° DE CONDICIONES CLINICAS EN LAS CUALES SE INDICA EL USO
MEDICINAL DEL CANNABIS Y SUS DERIVADOS POR PAVS

PAISES BAJOS (HOLANDA) I &
PORTUGAL e &
ALEMANIA I

ESTADOS UNIDOS I 7
REINO UNIID O 50— 7
CANADA |
ITALIA I
SUIZA 5
SUECIA I S
IRLANDA I 5
AUSTRIA I—
FRANCIA I <
AUSTRALIA 4
JAPON I
BELGICA I——
REPUBLICA DE COREA I 3

NORUEGA IS 3
DINAMARCA 3
HUNGRIA IS———

ESPANA s |

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9

Figura 9. N° de condiciones clinicas en las cuales se indica el uso medicinal del
cannabis y sus derivados por PAVS.

Elaboracion propia
Fuente: Revision de la regulacion internacional en el afio 2023.
En la figura 9, se muestra el nimero de condiciones clinicas en las cuales se

recomienda el uso medicinal del cannabis y sus derivados por PAVS.

4.1.2. Resultados de la busqueda de la evidencia clinica:

Una vez identificadas las condiciones clinicas a investigar, entre marzo 2023
hasta febrero 2024, se realizé un proceso de revision bibliogréafica narrativa en
idioma inglés y espaiiol en los buscadores: PubMed, Biblioteca Virtual de la Salud
(BVS), Pro-Ques, Epistemonikos, Dynamed, Google Académico, ScienceDirect y
Paginas web de agencias reguladoras de los PAVS. Asimismo, para precisar la
busqueda y los resultados se utilizod el operador booleano “AND” (en espafiol e

inglés). Como resultado se encontraron un total de 168 referencias, muchos de ellos



de poca utilidad para su revision y relevancia clinica de acuerdo a los criterios de
inclusion y exclusion, considerandose para el presente trabajo 67 referencias
bibliograficas de relevancia clinica, entre los cuales figuran, ensayos clinicos
aleatorizados, revisiones sistematicas y metaanalisis, cuyas publicaciones en
revistas fueron validados a través del clasificador Scimago Jr, obteniendo como
resultado que, el 48% de los articulos seleccionados pertenecen al Q1, el 34% al Q2

y el 18% al Q3.

VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

18%

48%

34%

"Q1 "Q2 = Q3

Figura 10. Porcentaje de validacion de calidad de los articulos revisados.

Asimismo, el 87% de articulos revisados recomienda el uso medicinal del
cannabis en el tratamiento de la espasticidad asociada a esclerosis multiple,
epilepsia, nduseas y vomitos asociadas con la quimioterapia, dolor cronico, cancer,
glaucoma resistente al tratamiento, SIDA (VIH), lesiones medulares, depresion,
sindrome de Gilles de la Tourette, enfermedad de Parkinson, enfermedad de

Alzheimer y dolor neuropético.



(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

13%

uSI = NO

Elaboracion propia

Figura 11. Porcentaje de recomendacion de uso medicinal del cannabis y sus
derivados.



4.2. Principales factores que afectan el acceso y uso medicinal del
cannabis y sus derivados.
Los principales factores que afectan el acceso y uso medicinal del cannabis

y sus derivados en el Peru son:

1. Oferta de Establecimientos
Farmacéuticos.

3. Prescripcion de cannabis y 4. Documento Técnico

sus derivados.

desactualizado.

Elaboracion propia

Figura 12. Principales factores que afectan el acceso y uso medicinal del
cannabis y sus derivados en el Peru.



4.2.1. Oferta de Establecimientos Farmaceéuticos.

La oferta de establecimientos farmacéuticos es uno de los factores de gran
importancia para garantizar el acceso y uso medicinal del cannabis y sus derivados,
debido a que los establecimientos farmacéuticos que producen, importan y
comercializan productos a base de cannabis y sus derivados, requieren
adicionalmente a su Autorizacion Sanitaria de Funcionamiento, contar con su

respectiva licencia de acuerdo a sus actividades autorizadas.

De acuerdo con la revision de la pagina web de la DIGEMID la oferta de
establecimientos farmacéuticos autorizados para producir, importar 'y
comercializan productos a base de cannabis y sus derivados, se detalla en la tabla
N° 2.

Tabla 2. Establecimientos Farmacéuticos registrados en la DIGEMID para la

produccion, importacién y comercializacion de productos a base de cannabis
y sus derivados en el Peru.

CATEGORIA DEL

DEPARTAMENTO N° DE EE.FF.

EE.FF.

Laboratorio con cultivo Lima 01
Laboratorio sin cultivo Lima 01
Lima 57

Drogueria
Arequipa 01
Lima 62
Arequipa 06
Farmacia Cusco 01
Tacna 01
Trujillo 01

Fuente: DIGEMID - octubre 2023.
Elaboracién propia.



Como se puede apreciar en la Tabla N° 2, a la fecha de la busqueda realizada
no existen muchos Establecimientos Farmacéuticos con licencia para producir,
importar y comercializar productos a base de cannabis y sus derivados,
constituyendo un factor que afecta el acceso y uso medicinal del cannabis y sus

derivados.

4.2.2. Oferta de productos farmacéuticos autorizados mediante registro
sanitario.

La oferta de productos farmacéuticos en base a cannabis y sus derivados es
un factor determinante para su acceso y uso medicinal, ya que, segun la base de
datos de la DIGEMID, actualmente solo 19 productos cuentan con registro sanitario
vigente, lo cual evidencia que aun no existe una amplia oferta legal de estos
productos. Muchos de los pacientes que requieren productos en base al cannabis y
sus derivados en su tratamiento al no adquirirlo de manera legal en los
establecimientos autorizados optan por adquirirlo en el mercado ilegal o también
conocido como no regulado, en donde la calidad de dicho producto no se garantiza.

Wong-Salgado, et al., (2023).

Tabla 3. Productos farmacéuticos en base a cannabis y sus derivados con
registro sanitario.

CATEGORIA DE REGISTROS VIA DE REGISTROS
PRODUCTOS SANITARIOS ADMINISTRACION SANITARIOS
TERMINADOS VIGENTES CANCELADOS
Especialidad Farmacéutica 04 Oral 0
23 Oral 09

Producto Natural
01 Crema 0

Fuente: DIGEMID
Elaboracién propia



En la Tabla 3, se observa que existen 04 registros sanitarios de
especialidades farmacéuticas con via de administracion oral y a la fecha todos se
encuentran vigentes. Asimismo, se han autorizado 24 registros sanitarios de
productos naturales, 23 con via de administracion oral y 01 con via de
administracion tépica y a la fecha se han cancelado 09 registros sanitarios de
productos naturales con via de administracion oral. Esta oferta de productos es
insuficiente y conlleva a que el sector medico también este limitado para poder
prescribir estos productos en sus tratamientos convencionales, alternativos o
complementarios a corto o largo plazo. Por tal motivo, los prescriptores y pacientes
recurren a las farmacias magistrales para adquirir un preparado segun la indicacion

del médico, con la limitante de un corto tiempo de vida util y un alto costo.

4.2.3. Prescripcion de cannabis y sus derivados.

Considerando que el Ministerio de Salud emiti6 en diciembre del 2019 el
Documento Técnico: Orientaciones para el uso medicinal del Cannabis y sus
derivados, con el objetivo de orientar al médico cirujano tratante en el uso
informado ha generado diversas posiciones en el gremio médico, tal es asi que el
sector medico esta divido en: médicos que aceptan la posibilidad y estan
capacitados y/o en proceso de capacitacion para prescribir el cannabis y sus
derivados; otro grupo de médicos con aptitud neutral y un tercer grupo de médicos
que no estan de acuerdo en la prescripcion del cannabis y sus derivados porque no

existe evidencia sdlida para su uso (Mufioz, M. 2020).

4.2.4. Documento Técnico desactualizado



Considerando que el Ministerio de Salud emitié en diciembre 2019 el
Documento Técnico: Orientaciones para el uso medicinal del Cannabis y sus
derivados. Sin embargo, a la fecha del presente trabajo de investigacion han
transcurrido aproximadamente 05 afios y no se ha publicado una actualizacién de
este, a pesar de que el referido documento técnico especifica que el MINSA
promoverd la difusion de nuevas evidencias que surjan de la investigacion
internacional y nacional relacionadas al uso medicinal del cannabis. Luego de
realizar la revision bibliografica sobre las condiciones clinicas indicadas en los
PAVS, determinamos que existe una gran brecha entre las condiciones clinicas
aprobadas y recomendadas en el Pert. En los PAVS se indican un aproximado de

50 condiciones clinicas y en el PerG solo 04.

4.3. Reacciones adversas derivadas del uso medicinal del cannabis y

sus derivados
Luego de realizar la revision bibliografica hemos determinado que, segin la
via de administracion que se utilice durante el tratamiento en base a cannabis y sus
derivados, sera el tipo de reaccion adversa que podria presentarse. En la Tabla 4 se
observa la clasificacion entre reacciones adversas leves y reacciones adversas
graves que se pueden presentar durante el uso medicinal del cannabis y sus

derivados.



Tabla 4. Reacciones adversas leves y graves relacionadas al uso medicinal del

cannabis y sus derivados.

VIA DE
ADMINISTRACION

REACCIONES
ADVERSAS LEVES

REACCIONES
ADVERSAS GRAVES

Vaporizacion

Dolor de garganta

Mal sabor de boca

Nauseas

Tos

Incremento del apetito

Trastornos de la
memoria

Sedacion

Cambiosen la
percepcién del espacio

Confusién mental

Euforia

Somnolencia

Aturdimiento

Reduccion de la
psicomotricidad

NO

Somnolencia

Confusién mental

Mareos

Alteraciones de la
atencion

Trastornos del equilibrio

Infecciones del Tracto
Urinario

Sensacion de ardor

Sequedad de boca
Oral NAuseas Enfermedad Pulmonar
. intersticial
Diarrea
Fatiga Psicosis aguda
Desorientacion
Estrefiimiento
Ataxia
Labilidad emocional
Dolor de cabeza Psicosis
Inhalatoria Ojos secos Tos constante




Tos

Entumecimiento

Fatiga

Dificultad de
concentracion

Somnolencia

Sedacion

Salivacion reducida

Sed

Aumento del ritmo
cardiaco

Aumento de la duracion
del suefio

Deterioro en la
velocidad psicomotora
Disminucion del
aprendizaje

Ansiedad

Desorientacion

Paranoia

Confusién mental

Mareos

Nauseas

Elaboracién propia

4.4. Recomendaciones para el uso medicinal del cannabis y sus
derivados.
Tomando como referencia las indicaciones del uso medicinal del cannabis

y sus derivados en los PAVS, recomendamos las siguientes indicaciones de uso:




4.4.1. Recomendacion de uso en el tratamiento de Espasticidad asociada a
esclerosis multiple
Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de la Espasticidad asociada a esclerosis multiple, se determiné que
un 85% de los PAVs (Alemania, Australia, Austria, Bélgica, Canada, Dinamarca,
Espafia, Estados Unidos, Francia, Hungria, Irlanda, Italia, Noruega, Paises Bajos
(Holanda), Portugal, Reino Unido y Suiza) lo indican en el tratamiento de esta

condicion clinica.

ESPASTICIDAD ASOCIADA A ESCLEROSIS
MULTIPLE

15%

85%
=1 PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL

= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la busqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “espasticidad”, “esclerosis”, se encontraron 06 articulos (Ver Anexo

N° 01) que investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta

condicidn clinica. A estos articulos se le realiz6 una categorizacion de calidad



mediante ScimagoJr, determinandose que el 33% pertenece al Q1, el 67% pertenece

al Q2 y el 0% pertenece al Q3.

VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

0%

33%

67%

=Q1 ~Q2 =Q3

Elaboracion propia

De los 06 articulos revisados, el 100% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento de la Espasticidad asociada

a esclerosis multiple y recomiendan su uso.



(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

0%

100%

=8I =NO

Elaboracion propia

4.4.2. Recomendacion de uso en el tratamiento de Epilepsia

Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de Epilepsia se determind que un 70% de los PAVs (Alemania,
Republica de Corea, Australia, Austria, Estados Unidos, Francia, Irlanda, Japon,
Noruega, Paises Bajos (Holanda), Portugal, Reino Unido, Suecia y Suiza) lo indican

en el tratamiento de esta condicion clinica



EPILEPSIA

70%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la busqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “epilepsia”, se encontraron 05 articulos (Ver Anexo N° 01) que
investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion clinica.
A estos articulos se le realiz6 una categorizacion de calidad mediante ScimagoJr,
determinandose que el 20% pertenece al Q1, el 20% pertenece al Q2 y el 60%

pertenece al Q3.



VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

20%

60%

\20%

=Q1 Q2 =Q3

Elaboracion propia

De los 05 articulos revisados, el 80% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento de Epilepsia y

recomiendan su uso.

(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

20%

= SI = NO

Elaboracion propia



4.4.3. Recomendacion de uso en el tratamiento de NAauseas y vomitos
asociados con la quimioterapia
Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de nauseas y vémitos asociadas a la quimioterapia se determino
que un 70% de los PAVs (Australia, Austria, Dinamarca, Estados Unidos, Francia,
Hungria, Irlanda, Italia, Paises Bajos (Holanda), Portugal, Canada y Reino Unido)

lo indican en el tratamiento de esta condicion clinica.

NAUSEAS Y VOMITOS ASOCIADAS CON LA
QUIMIOTERAPIA

70%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la busqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “nduseas”, “vomitos”, “quimioterapia”, se encontraron 04 articulos

(Ver Anexo N° 01) que investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados

en esta condicion clinica. A estos articulos se le realizé una categorizacion de



calidad mediante ScimagoJr, determinandose que el 25% pertenece al Q1, el 0%

pertenece al Q2 y el 75% pertenece al Q3.

VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

25%

0%

75%

=Q1 »Q2 = Q3

Elaboracion propia

De los 04 articulos revisados, el 75% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento de nauseas y vomitos

asociadas a la quimioterapia y recomiendan su uso.



(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

25%

= SI = NO

Elaboracion propia

4.4.4. Recomendacion de uso en el tratamiento del Dolor cronico

Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento del dolor crénico se determind que un 65% de los PAVs
(Alemania, Australia, Austria, Bélgica, Canada, Dinamarca, Estados Unidos, Italia,
Japon, Portugal, Reino Unido, Suecia y Suiza) lo indican en el tratamiento de esta

condicion clinica.



DOLOR CRONICO

65%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la busqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “dolor cronico”, se encontraron 10 articulos (Ver Anexo N° 01) que
investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion clinica.
A estos articulos se le realiz6 una categorizacion de calidad mediante ScimagoJr,
determinandose que el 70% pertenece al Q1, el 10% pertenece al Q2 y el 20%

pertenece al Q3.



VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

20%

10%-/

70%

=Q1 Q2 = Q3

Elaboracion propia
De los 10 articulos revisados, el 90% demuestran efectividad en el uso

medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento de Dolor Crénico y

recomiendan su uso.

(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

10% ‘

90%

=SI =NO

Elaboracion propia



4.4.5. Recomendacion de uso en el tratamiento de Cancer

Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento del cancer se determind que un 35% de los PAVs (Alemania,
Irlanda, Japon, Noruega, Holanda, Republica de Corea y Suiza), lo indican en el

tratamiento de esta condicion clinica.

CANCER

35%

65%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la buasqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “cancer”, se encontraron 07 articulos (Ver Anexo N° 01) que
investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion clinica.
A estos articulos se le realizo una categorizacion de calidad mediante ScimagoJr,
determinandose que el 43% pertenece al Q1, el 57% pertenece al Q2 y el 0%

pertenece al Q3.



VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

0%
43%
57% /

=Q1 = Q2 =Q3

Elaboracion propia

De los 07 articulos revisados, el 100% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento de Cancer y recomiendan

Su uso.

(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?
0%

=SI =NO

Elaboracion propia



4.4.6. Recomendacion de uso en el tratamiento de Glaucoma resistente al
tratamiento
Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de Glaucoma resistente al tratamiento se determind que un 25%
de los PAVs (Bélgica, Estados Unidos, Italia, Holanda y Portugal) lo indican en el

tratamiento de esta condicion clinica.

GLAUCOMA RESISTENTE AL TRATAMIENTO

25%

75%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la buasqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “glaucoma”, se encontraron 03 articulos (Ver Anexo N° 01) que
investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion clinica.

A estos articulos se le realizo una categorizacion de calidad mediante ScimagoJr,



determinandose que el 100% pertenece al Q1, el 0% pertenece al Q2 y el 0%

pertenece al Q3.

VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS
0%
0%

100%
"Q1 Q2 =Q3

Elaboracion propia

De los 03 articulos revisados, el 100% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento del Glaucoma resistente al

tratamiento y recomiendan su uso.



(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

0%

100%
uSI =NO

Elaboracion propia

4.4.7. Recomendacidn de uso en el tratamiento de SIDA (VIH)

Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de SIDA (VIH) se determiné que un 20% de los PAVs (Alemania,
Canada, Estados Unidos y Republica de Corea) lo indican en el tratamiento de esta

condicion clinica.



SIDA (VIH)

20%

80%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la busqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “SIDA”, “VIH” se encontraron 04 articulos (Ver Anexo N° 01) que
investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion clinica.
A estos articulos se le realiz6 una categorizacion de calidad mediante ScimagoJr,
determindndose que el 25% pertenece al Q1, el 50% pertenece al Q2 y el 25%

pertenece al Q3.



VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

25%

25%

50%

IQ]_ IQ2 IQ3

Elaboracion propia

De los 04 articulos revisados, el 100% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento del SIDA (VIH) y

recomiendan su uso.

(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

0%

100%

=8I =NO

Elaboracion propia



4.4.8. Recomendacion de uso en el tratamiento de Lesiones medulares

Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de Lesiones Medulares se determiné que un 20% de los PAVs
(Italia, Suecia, Holanda y Portugal) lo indican en el tratamiento de esta condicion

clinica.

LESIONES MEDULARES

20%

80%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la buasqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “lesiones medulares”, se encontraron 03 articulos (Ver Anexo N° 01)
que investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion
clinica. A estos articulos se le realizd una categorizacion de calidad mediante
ScimagoJr, determinandose que el 67% pertenece al Q1, el 33% pertenece al Q2 y

el 0% pertenece al Q3.



VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

0%\

33% -

67%

"Q1 Q2 = Q3

Elaboracion propia

De los 03 articulos revisados, el 67% demuestran efectividad en el uso

medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento del Lesiones medulares y

recomiendan su uso.

(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

33%

67%

nSI =NO

Elaboracion propia



4.4.9. Recomendacién de uso en el tratamiento de la Depresion

Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de Depresion se determind que un 20% de los PAVs (Alemania,
Canada, Reino Unido y Suecia) lo indican en el tratamiento de esta condicion

clinica.

DEPRESION

20%

80%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la buasqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “depresion”, se encontraron 03 articulos (Ver Anexo N° 01) que
investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion clinica.
A estos articulos se le realizo una categorizacion de calidad mediante ScimagoJr,
determinandose que el 67% pertenece al Q1, el 33% pertenece al Q2 y el 0%

pertenece al Q3.



VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

0% \

33% 1

67%

=Q1 Q2 = Q3

Elaboracion propia

De los 03 articulos revisados, el 67% demuestran efectividad en el uso

medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento de la depresion y

recomiendan su uso.

JLOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

33%

67%

=SI =NO

Elaboracion propia



4.4.10. Recomendacion de uso en el tratamiento del Sindrome de Gilles de la
Tourette
Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de Gilles de la Tourette se determind que un 15% de los PAVs
(Canadd, Francia, Paises bajos (Holanda) y Portugal) lo indican en el tratamiento

de esta condicion clinica.

SINDROME DE GILLES DE LA TOURETTE

15%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la buasqueda bibliogréafica utilizando los términos
“cannabis”, “gilles de la tourette”, se encontraron 03 articulos (Ver Anexo N° 01)

que investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion

clinica. A estos articulos se le realizd una categorizacion de calidad mediante



ScimagoJr, determinandose que el 67% pertenece al Q1, el 0% pertenece al Q2 y el

33% pertenece al Q3.

VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

33%

0% 67%

=Q1 ~Q2 =Q3

Elaboracion propia

De los 03 articulos revisados, el 100% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento del Sindrome de Gilles de

la Tourette y recomiendan su uso.



(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

0%

100%

= SI = NO

Elaboracion propia

4.4.11. Recomendacion de uso en el tratamiento de la Enfermedad de
Parkinson
Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de la Enfermedad de Parkinson se determiné que un 15% de los
PAVs (Canad, Francia y Portugal) lo indican en el tratamiento de esta condicion

clinica.



ENFERMEDAD DE PARKINSON

15%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la busqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “parkinson”, se encontraron 10 articulos (Ver Anexo N° 01) que
investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion clinica.
A estos articulos se le realiz6 una categorizacion de calidad mediante ScimagoJr,
determindndose que el 45% pertenece al Q1, el 44% pertenece al Q2 y el 11%

pertenece al Q3.



VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

44% /

=Q1 ~Q2 =Q3

45%

Elaboracion propia

De los 10 articulos revisados, el 70% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento de la enfermedad de

Parkinson y recomiendan su uso.

JLOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

30%

70%

= SI =NO

Elaboracion propia



4.4.12. Recomendacion de uso en el tratamiento de la Enfermedad de
Alzheimer
Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de Enfermedad de Alzheimer se determin6 que un 15% de los
PAVs (Estados Unidos, Irlanda y Reino Unido) lo indican en el tratamiento de esta

condicion clinica.

ENFERMEDAD DE ALZHEIMER

15%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la buasqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “alzheimer”, se encontraron 05 articulos (Ver Anexo N° 01) que
investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion clinica.

A estos articulos se le realizo una categorizacion de calidad mediante ScimagoJr,



determinandose que el 20% pertenece al Q1, el 60% pertenece al Q2 y el 20%

pertenece al Q3.

VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

20%

20%

60%
=Q1 ~Q2 =Q3

Elaboracion propia

De los 05 articulos revisados, el 100% demuestran efectividad en el uso
medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento de la enfermedad de

Alzheimer y recomiendan su uso.



(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

0%

100%

=SI = NO

Elaboracion propia

4.4.13. Recomendacion de uso en el tratamiento de dolor neuropatico
Con respecto a la indicacion del uso medicinal del cannabis y sus derivados
en el tratamiento de Dolor Neuropético se determind que un 15% de los PAVs

(Canada, Francia y Portugal) lo indican en el tratamiento de esta condicidn clinica.



DOLOR NEUROPATICO

15%

= PAVs QUE INDICAN EL USO MEDICINAL
= PAVs QUE NO INDICAN EL USO MEDICINAL

Elaboracion propia

Luego de realizar la busqueda bibliografica utilizando los términos
“cannabis”, “dolor neuropatico”, se encontraron 04 articulos (Ver Anexo N° 01)
que investigaron el uso medicinal del cannabis y sus derivados en esta condicion
clinica. A estos articulos se le realizd una categorizacién de calidad mediante
ScimagoJr, determinandose que el 50% pertenece al Q1, el 25% pertenece al Q2 y

el 25% pertenece al Q3.



VALIDACION DE CALIDAD DE LOS
ARTICULOS REVISADOS

25%

50%

25% /

"Q1 Q2 = Q3

Elaboracion propia
De los 04 articulos revisados, el 75% demuestran efectividad en el uso

medicinal del cannabis y sus derivados en el tratamiento del Dolor Neuropatico y

recomiendan su uso.

(LOS AUTORES RECOMIENDAN SU USO?

25%

75%

=SI =NO

Elaboracion propia



V. CONCLUSIONES
Teniendo en cuenta todos los aspectos analizados durante el presente trabajo

de investigacion, podemos concluir que:

Los principales factores que afectan el acceso y uso medicinal del cannabis
y sus derivados son:
e Oferta de Establecimientos Farmacéuticos.
o Oferta de productos farmacéuticos autorizados mediante registro sanitario.
e Prescripcion del cannabis y sus derivados.

e Documento Técnico desactualizado.

Las reacciones adversas aparecen en los pacientes segun la via de
administracion empleada durante el tratamiento, clasificandolos como reaccion
adversa leve y reaccion adversa grave. en donde, la via de vaporizacidn no presenta
reacciones adversas graves, la via oral presenta 04 reacciones adversas graves y la
via inhalatoria presenta 02 reacciones adversas graves. Con respecto a las
reacciones adversas leves podemos concluir que las comunes en las 3 vias de
administracion son: nauseas, confusion mental, tos, trastornos de memoria,

sedacion, deterioro en la velocidad psicomotora, mareos, etc.

Como resultado de la revision bibliografica narrativa se obtuvo que de los
67 articulos seleccionados el 85% recomienda el uso medicinal del cannabis y sus
derivados en las condiciones clinicas correspondientes al primer cuartil de las

indicadas en los PAVS, como son: la espasticidad asociada a esclerosis multiple,



epilepsia, nauseas y vomitos asociadas con la quimioterapia, dolor cronico, cancer,
glaucoma resistente al tratamiento, SIDA (VIH), lesiones medulares, depresion,
sindrome de Gilles de la Tourette, enfermedad de Parkinson, enfermedad de
Alzheimer y dolor neuropético. Por lo cual, concluimos que, existe suficiente
evidencia para proponer la actualizacion del Documento Técnico: “Orientaciones
para el uso medicinal del cannabis y sus derivados”, recomendando el uso medicinal

del cannabis y sus derivados en las condiciones clinicas investigadas.



VI.

VII.

RECOMENDACIONES

Se recomienda continuar los trabajos de investigacion respecto a nuevas
condiciones clinicas que actualmente ya estan indicadas en los PAVS y

que no se han considerado en el presente trabajo de investigacion.

Se recomienda que se tome de referencia a los PAVS, respecto a sus
procedimientos en farmacovigilancia activa que permita identificar y
alertar de las posibles reacciones adversas producidas por el uso
medicinal del cannabis y sus derivados mediante plataformas online y

el uso de inteligencia artificial.
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