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EDITORIAL

En la presente edicién del Boletin Informativo CENADIM se hace
una breve revisidbn sobre la situacidn legal del cannabis
medicinal, un tema de mucha controversia no solo en nuestro
pais, sino en varias regiones del mundo. La legalizacion del uso
terapéutico del cannabis implica dar al Estado el control y la
regulacion de las actividades de importacién, exportacion,
cultivo, cosecha, produccién, adquisicién, almacenamiento,
comercializacion, distribucion y uso del cannabis y sus derivados.

El debate por la legalizacién del uso medicinal del cannabis tiene
por un lado que, podria aumentar los indices de consumo, asi
como los efectos perniciosos en la salud publica, sumado a que
la evidencia de su eficacia es aun limitada, y por otro lado, la
prohibicion de su siembra, cultivo y consumo obstaculizaria una
serie de derechos fundamentales, sobre todo el derecho a la
salud de los potenciales beneficiarios de este tratamiento. Lo
cierto es que la legalizacion del uso médico del cannabis se
concreta cada vez mas en los paises de todo el mundo, y al
parecer seria el primer eslabon de un nuevo paradigma en la
politica de drogas.

En la seccion CENADIM Responde se muestra la informacion que
responde a la pregunta clinica: éel dolor toracico tipo anginoso
puede ser una reaccion adversa de la administracion de
clindamicina por via oral?, donde se evidencian reportes de
sospechas de esta reaccidon adversa en fuentes de informacion
internacionales.

Comité editorial




Uso medicinal del cannabis y sus
derivados

Introduccion

El cannabis es un término genérico utilizado para
referirse a los diversos preparados psicoactivos de la
planta Cannabis sativa, y el término mexicano
“marihuana” se utiliza con frecuencia en muchos paises
para referirse a las hojas de cannabis u otro material
vegetal crudo’.

Los dos principales fitocannabinoides son el A-9
tetrahidrocannabinol (THC), el principal constituyente
psicoactivo de la planta de Cannabis, y el cannabidiol
(CBD), que se cree no tienen propiedades psicoactivas.
Los compuestos que son estructuralmente similares al
THC se conocen como cannabinoides, que se obtienen
mediante extraccién de la planta o bien fabricados
sintéticamente, para ser utilizados con fines
terapéuticos?.

El cannabis es una de las sustancias psicoactivas mas
consumidas en el mundo, a pesar de estar sujeta al
Sistema de Fiscalizacién Internacional de
Estupefacientes y Psicotrdpicos de las Naciones Unidas.
Segiun el Informe Mundial sobre las Drogas de
Naciones Unidas del 2016, el consumo mundial de
cannabis se ha mantenido relativamente estable en los
Ultimos afios. En el 2014, alrededor del 3,8% de la
poblacion mundial habia consumido cannabis durante
el afio anterior, y ese porcentaje no ha variado desde
1998. El nimero total de consumidores de cannabis se
ha elevado desde ese afio en forma paralela al
aumento de la poblaciéon mundial. América sigue siendo
la principal regién que produce y consume la hierba de
cannabis®.

A diferencia de otras sustancias sujetas a fiscalizacion
cuya produccion se sitla en alguna region particular del
planeta, el cultivo, la produccion y el consumo del
cannabis se encuentra disperso por todo el mundo. No
obstante, existen paises que historicamente aparecen
como productores regionales o tienen una mayor
historia o vinculo con la planta®.

Pese a que el sistema de fiscalizacion internacional
siempre contempld la posibilidad del uso “médico y
cientifico” del cannabis, los prejuicios en torno a la
sustancia impidieron desarrollar su reglamentacion y
aceptacién por la medicina occidental. Tan es asi que
muchas de las reformas en torno al cannabis medicinal
solo requirieron la modificacién de normas nacionales®.

Legalizacion del uso medicinal del

cannabis

A nivel internacional

Muchos paises han aprobado el uso medicinal de
cannabis, como se detalla en el cuadro n°01.

En el Peru

Desde el 2016, organizaciones de pacientes con
enfermedades cronicas graves y sus familiares han
solicitado al Ministerio de Salud (Minsa) y al Congreso
de la Republica del Perl la despenalizacion del uso del
cannabis para fines medicinales.

Cuadro n° 01: Legalizacion internacional del uso medicinal del cannabis

Referencia

La Ley 19.172 controla y regula las actividades de cultivo, cosecha, producccion, distribucién,
venta y consumo de cannabis para fines medicinales y recreativos a cargo del Estado a través del
Instituto de Regulacién y Control del Cannabis (IRCCA)®.

La Ley 1787 de 2016 crea el marco regulatorio para el acceso seguro e informado al uso médico y
cientifico del cannabis y sus derivados®. El Decreto 613-2017, reglamenta la Ley 1787 para la
evaluacion, seguimiento y control de las actividades de importacion, exportacion, cultivo,
produccion, fabricacion, adquisicion, almacenamiento, transporte, comercializacion, distribucion,
uso de las semillas, del cannabis y sus derivados para fines médicos y cientificos’.

La Ley 27350 de 2017 regula la investigacion médica y cientifica del uso medicinal de la planta de
cannabis y sus derivados. Autoriza la produccion estatal de cannabis para tratamientos
terapéuticos e investigacion y permite la importacion de aceite de cannabis y sus derivados®.

El Decreto N° 84 de 2015 modificd el Reglamento de Estupefacientes y Psicotropicos para permitir
el uso d;a cannabis y sus derivados para fines de investigacion cientifica o clinica y tratamientos
médicos’.

Uruguay

Colombia

Argentina

Chile




En enero de 2015, ANVISA reclasifico el CBD como sustancia controlada en lugar de ilegal, para
permitir el uso de los productos derivados de cannabis en el tratamiento de diversas
Brasil enfermedades!®. Han definido criterios y procedimientos para la importacién, en caracter de
excepcionalidad, de productos a base de CBD en asociacion con otros cannabinoides, para uso
individual .
Puerto El Reglamento N° 8766 de 2016 permite el uso, posesion, cultivo, manufactura, fabricacion,
Rico dispensacién, distribucion e investigacién del cannabis medicinal*2.
L. En junio de 2017, se modificd la Ley General de Salud y del Cédigo Penal Federal, disponiendo,
Mexico - . 13
entre otros actos, el uso medicinal del cannabis™.
Ley de Drogas Peligrosas Enmienda 2015 despenaliza la posesion de hasta dos onzas (57 gramos)
Jamaica de cannabis. Se cred la autoridad encargada de supervizar el uso de la planta para propodsitos
médicos y cientificos®*.
E El cultivo, la venta y la posesion de cannabis es ilegal de acuerdo a la ley federal (Controlled
stados . 7 : -
Unidos 5ubsta/_7€es Act). Sin embargo, en 23 estados del pais se ha legalizado el uso medicinal del
cannabis®®.
C . El uso médico estd autorizado desde el afio 2000. En el 2016, Canada adoptd nuevas regulaciones
anada e e . - f 16
respecto de la produccion, distribucion y uso de cannabis para fines médicos™.
Israel Cred la Unidad de Cannabis Medicinal (UCM) que esta a cargo de regular el cannabis para uso
médico y en investigacion®’.
La gran mayoria de los paises que forman parte de la Union Europea prohiben la produccion, la
Europa venta, la posesién y el uso de cannabis herbal de calidad farmacéutica. Sin embargo, la mayoria de
estos paises permiten el uso de productos derivados de cannabis como el Sativex® 2,

Cuando en febrero de 2017, la Policia Nacional clausur6  en investigacion. Los extractos y formulaciones

un laboratorio clandestino en el distrito de San Miguel,
Lima, que suministraba aceite de cannabis para el
tratamiento de nifilos con enfermedades crdnicas, se
reactivo el debate publico acerca del uso medicinal del
cannabis®®. Ante esta situacidn, el 14 de febrero de
2017, el Minsa conformd un comité de expertos para
evaluar el uso medicinal del cannabis en el Perd y
proponer las indicaciones, regulacién y mecanismos
necesarios para dicho fin?.

Durante el 2017 se presentaron varios proyectos de
Ley, hasta que el 19 de octubre el Congreso de la
Republica aprobd el uso medicinal del cannabis y sus
derivados, luego de un amplio debate por el pleno del
Parlamento. El 17 de noviembre de 2017, se public en
el Diario Oficial El Peruano la Ley N° 30681, Ley que
regula el uso medicinal y terapéutico del cannabis y sus
derivados, estando pendiente la reglamentacion de la
Ley en los primeros meses del 2018. La Ley N° 30681
tiene por finalidad garantizar el derecho fundamental a
la salud y permitir el acceso, el uso informado, la
investigacion, la produccién, la importacion y la
comercializacion del cannabis y sus derivados
destinados exclusivamente para fines medicinales y
terapéuticos®'.

Preparaciones farmacéuticas

Las preparaciones de cannabinoides incluyen: hierba de
cannabis  (Cannabis  sativa, Cannabis  indica);
cannabinoides sintéticos (incluyendo dronabinol vy
nabilona) y; extractos y formulaciones de cannabis
como los nabiximols (Sativex®) y otras formulaciones
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derivadas de cannabis generalmente contienen tanto
THC como CBD para mejorar la tolerabilidad para usos
médicos al reducir los efectos psicoactivos del THC?.

La Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA,
por sus siglas en inglés) de los Estados Unidos de
América ha autorizado tres medicamentos basados en
cannabinoides: 1) Dronabinol, nombre genérico del
THC sintético que se comercializa bajo el nombre de
Marinol® y estd clinicamente indicado para
contrarrestar las nauseas y los vomitos asociados con
la quimioterapia y para estimular el apetito en
pacientes con SIDA afectados por el sindrome de
emaciacién; 2) Nabilona (Cesamet®), un analogo
sintético de THC que se prescribe para indicaciones
similares al Marinol®. Ambos, dronabinol y nabilona, se
administran por via oral y tienen un inicio de accion
lento. 3) En julio de 2016 la FDA aprobd Syndros®, una
formulacion liquida de dronabinol, para el tratamiento
de pacientes que experimentan nauseas y vOmitos
inducidos por quimioterapia y que no han respondido a
las terapias antieméticas convencionales. Esta
formulacion también esta indicada para tratar la
anorexia asociada con la pérdida de peso en pacientes
con SIDA®,

El aerosol oromucosal derivado de cannabis que
contiene THC y CBD en concentracion de 1:1, que se
conoce con los nombres comerciales de Sativex® y
Mevatyl®, estd indicado como tratamiento para la
mejoria de los sintomas en pacientes adultos con
espasticidad moderada a grave debida a la esclerosis
multiple que no han respondido de forma adecuada a
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otros medicamentos antiespasticos y que han mostrado
una mejoria clinicamente significativa de los sintomas
relacionados con la espasticidad durante un periodo
inicial de prueba del tratamiento®® %,

En las farmacias de Holanda se comercializan cinco
variedades de cannabis herbal para fines medicinales
consistentes en flores secas hembras, para uso en
forma de té o inhalado, que contienen diferente
composicion y concentracion de THC y CBD:
Bedrobinol® (THC aprox. 13,5%, CBD <1%),

Bedrocan® (THC aprox. 22%, CBD <1%), Bediol® (THC
aprox. 6,3%, CBD aprox. 8%), Bedica® (THC aprox.
14%, CBD <1%) y Bedrolite® (THC<1%, CBD aprox.
9%)%,
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El CBD tiene efectos potenciales en convulsiones
resistentes a anticonvulsivantes comunes, posee
efectos antipsicoticos y ansioliticos en modelos
animales. No obstante, hay poca evidencia clinica sobre
estos efectos, es decir la informacién es no concluyente
en seres humanos®. En el 2013 la FDA permitié la
realizacién de estudios clinicos con Epidiolex®, un
aceite de CBD concentrado (> 98% CBD), como un
medicamento anticonvulsivante para los sindromes
Dravet y Lennox-Gastaut, en respuesta a la necesidad
urgente expresada por los padres de nifios con
epilepsia intratable®.

Los cannabinoides parecen ser similares a la codeina
que se usa para el tratamiento del dolor; sin embargo,
producen mucha somnolencia y otros efectos sobre el
sistema nervioso que limitan su uso como
analgésicos®.

Efectos adversos del cannabis

Los efectos adversos del cannabis pueden variar
ampliamente entre individuos y en funcidn de la dosis,
la via de administracion, el entorno social, fisico y
expectativa del usuario. Los efectos adversos agudos
del consumo de cannabis pueden incluir: a) efectos
psicolégicos, como ansiedad, disforia, paranoia,
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agitacion o sintomas psicoticos (mas comunes con la
ingestion de dosis altas). b) deterioro cognitivo y
psicomotor, como disminucion de la concentracion,
memoria a corto plazo, procesamiento de la
informacion y tiempo de reaccién que puede causar
deterioro funcional y mayor riesgo de accidentes
automovilisticos. ¢) efectos cardiovasculares agudos,
como aumento de la frecuencia cardiaca y la presidn
arterial. d) efectos pulmonares, incluida Ila
broncodilatacién aguda®.

Los efectos adversos agudos también pueden ocurrir
con los cannabinoides de uso farmacéutico utilizados
para las afecciones médicas. Los efectos adversos del
dronabinol pueden incluir euforia, somnolencia,
hipotension, hipertension, sincope o taquicardia. Con
nabilona pueden incluir mareos, somnolencia, sedacion,
euforia, ataxia, ansiedad, taquicardia e hipotension
ortostatica. Los efectos adversos comunes de Sativex®
o Mevatyl® incluyen mal sabor, picazén en la boca,
boca seca, mareos, nauseas y fatiga®.

Los efectos adversos con el uso diario o a largo plazo
de cannabis pueden incluir: a) efectos cardiovasculares,
como disminucion de la frecuencia cardiaca y presion
arterial, hipotension ortostatica. b) efectos pulmonares,
como mayor riesgo de tos, flema y sibilancias, asi como
otras complicaciones respiratorias. c) sindrome de
hiperemesis cannabinoide, que se caracteriza por
nauseas y vomitos recurrentes graves, especialmente
en las horas de la mafana. d) déficits neurocognitivos
a largo plazo®.

La evidencia de eficacia y seguridad comparativa
del uso médico del cannabis es aun limitada por la
variabilidad que existe en las preparaciones de los
productos derivados de Cannabis sativa y por su
estado de legalizacion en los diferentes paises que
ha dificultado la ejecucion de investigaciones
legitimas del cannabis. Sin embargo, con los
cambios en la regulacion del uso medicinal de
cannabis que se viene dando a nivel mundial sera
posible realizar mas investigacion para obtener
resultados concluyentes que garanticen la eficacia
y seguridad de una intervencion a base de
cannabis y sus derivados sobre las condiciones
médicas a corto y largo plazo.
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En esta seccion se presenta preguntas clinicas y respuestas tomadas del formulario de consultas del CENADIM.
La informacion esta disefiada para apoyar a los profesionales de la salud y promover el uso racional de los
medicamentos, y no debe, en ningln caso, utilizarse como base para el diagnéstico o tratamiento de eleccion, y
de ninguna manera pretende sustituir la atencién médica profesional.

Paciente de 71 afios con indicacion de
clindamicina 300 mg c¢/8 horas via oral por
absceso periapical sin fistula, al tomar la segunda
dosis refiere leve malestar, al tomar la cuarta
dosis presenta dolor tordcico tipo angina y este
continua hasta la octava dosis, por lo que se
suspende el medicamento.

¢El dolor toracico tipo anginoso puede
ser una reaccion adversa de Ia
administracion de clindamicina por via
oral?

La clindamicina es un antibidtico de origen
semisintético, que pertenece al grupo de las
lincosaminas. Se administra por via oral y parenteral.

En la base Drugdex de Micromedex' se reporta dolor
abdominal con el uso de clindamicina (con todas las
formas de dosificacién). En las bases UpToDate?,
Dynamed® y en las fichas técnicas de medicamentos
que contienen clorhidrato de clindamicina vial oral de
Espafia* y Canada®, también se reporta dolor abdominal
(dentro de las reacciones adversas gastrointestinales)
con el uso de clindamicina. No se ha encontrado
informacién de dolor toracico tipo anginoso en estas
fuentes de informacion.

Sin embargo, las bases internacionales de reportes de
sospechas de reacciones adversas incluyen algunos
reportes de dolor toracico anginoso. En la Base de
Datos Europea de Informes de Presuntas Reacciones
Adversas®, se ha reportado 06 presuntos casos de
angina pectoris y 01 caso de dolor de pecho musculo-
esquelético  (musculoskeletal  chest  pain)  por
clindamicina. Esta base contiene datos sobre presuntas
reacciones adversas a medicamentos autorizados en el
Espacio Econdmico Europeo. En VigiAccess’, una
plataforma de acceso libre que permite acceder a datos
estadisticos de las sospechas de reacciones adversas a
medicamentos que se han notificado al programa
internacional de farmacovigilancia de la Organizacion
Mundial de la Salud, se han reportado 16 casos de
angina pectoris. En la base Suspected Medicine

Adverse Reaction Search de MEDSAFES, la agencia
reguladora de medicamentos de Nueva Zelanda, se han

encontrado 03 reportes sospechosos de dolor de pecho
(chest pain) por clindamicina, de los cuales 01 es por
clindamicina oral (sospecha). En la base canadiense
Canada Vigilance Adverse Reaction Online Database’,
desde 1965 hasta junio de 2017 se ha encontrado 27
reportes que incluyen al dolor de pecho dentro de las
reacciones adversas donde la clindamicina es un
medicamento sospechoso o se encuentra dentro de la
lista de medicamentos sospechosos; ademas de 01
reporte en un paciente de 86 afos en el que se
menciona dolor de pecho y angina pectoris como
reacciones adversas donde la clindamicina 300 mg
(capsula) via oral es el medicamento sospechoso.
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")) N oticias

Noticias publicadas octubre - diciembre 2017 a través de la pagina web del CENADIM:

» Se

suspendera del mercado Europeo el » La FDA advierte contra el uso de silicona inyectable
paracetamol de liberacion modificada, solo o en para delinear y mejorar la figura
combinacion
» El Instituto ECRI publica los 10 principales riesgos
» Fingolimod: potencial riesgo de trombocitopenia de la tecnologia sanitaria para el 2018
» Espafia suspende la comercializacion de » Fingolimod: nuevas contraindicaciones en pacientes
medicamento que contiene la asociacion de con patologia cardiaca subyacente y
dexametasona, tiamina, cianocobalamina vy recomendaciones de revisiones dermatoldgicas
lidocaina, de administracion parenteral
» Gabapentina: riesgo de depresion respiratoria
» La biotina (vitamina B7) puede interferir con severa
algunas pruebas de laboratorio
» La DIGEMID aprueba Dabrafenib e Ixazomib, dos

» Potencial riesgo de hepatotoxicidad de los
productos naturales que contienen extracto de té
verde

nuevos agentes antineoplasicos

Ver mas NOTICIAS
http://bvcenadim.digemid.minsa.gob.pe/noticias
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