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Alteraciones en el sueiio por el consumo de cannabis Ayleen Lubo Gelvez

Esta es una revisién de algunos ensayos clinicos realizados acerca de las repercusiones en
la estructura, arquitectura y percepcién del suefio en los consumidores de cannabis. Para la
btsqueda bibliografica se consultd bases de datos, con especial énfasis en revisiones siste-
maticas, metaandlisis, estudios de cohortes, ensayos controlados aleatorios y estudios de
casos y controles. Las palabras claves incluyeron términos que describen el uso del cannabis
combinado con otros que se refieren al suefio o anormalidades del suefio (por ejemplo: sue-
flo, insomnio, polisomnografia, tiempo total de suefio, latencia del suefio, suefio de onda
lenta, suefio de movimiento ocular rapido y su latencia). Se extrajeron datos relevantes de
cada uno de los articulos consultados. Se resumid la literatura disponible sobre mediciones
subjetivas y objetivas, correlaciones clinicas y paraclinicas, diferencias entre el consumo
agudo, crénico y la abstinencia, y otros puntos de discusién. Se realizaron varias correla-
ciones moleculares y anatémicas que explican los cambios en el suefio desde el punto de
vista del sistema nervioso central. Finalmente, los resultados demuestran una disminucién
de la latencia del suefio con el uso agudo a dosis bajas, ademas menor tiempo de vigilia
luego del inicio del suefio, aumento del suefio de ondas lentas y disminucién del suefio
de movimientos oculares rapidos; estos efectos no permanecen con el uso crénico, ya que
posteriormente se presenta una peor calidad del suefio; el escenario también varia con la
abstinencia, puede presentarse insomnio, disminucién del tiempo total del suefio de onda
lenta y del suefio total.

Palabras clave: Cannabis, suefio, insomnio, polisomnografia, tiempo total de suefio, laten-
cia del suerio, suefio de onda lenta, suefio de movimiento ocular rapido y su latencia.

B ABSTRACT

This is a review of some clinical trials conducted on the impact on sleep structure, architec-
ture and perception in cannabis users. For the literature search, consult database queries
with special emphasis on systematic reviews, meta-analyzes, cohort studies, randomized
controlled trials, and case-control studies. Keywords include terms that describe cannabis
use combined with others that specify sleep or sleep abnormalities (for example: sleep,
insomnia, polysomnography, total sleep time, sleep latency, slow wave sleep, motion sleep
fast eyepiece and its latency). Relevant data was extracted in each of the articles consulted.
The available literature is summarized on: subjective and objective measurements, clinical
and paraclinical correlations, differences between acute and chronic consumption and abs-
tinence, and other points of discussion. These are various molecular and anatomical corre-

Salud

VoL. 36 (3) 2020 - 606-618
BarRrRaNQUILLA (COL.)




608

Alteraciones en el sueiio por el consumo de cannabis Ayleen Lubo Gelvez

lations that explain changes in sleep from the point of view of the central nervous system.
Finally, results frequently decrease sleep latency with acute use at low doses, plus shorter
waking time after sleep onset, increased slow wave sleep and decreased rapid eye move-
ment sleep, these effects do not persist with chronic use since later there is a worse quality
of sleep; The setting also changes with abstinence where insomnia may occur, decreased
total time for slow wave sleep and total sleep.

Keywords: Cannabis, sleep, insomnia, polysomnography, sleep stages, sleep latency, slow
wave sleep, rapid eye movement sleep and its latency.

INTRODUCCION

El cannabis es la sustancia psicoactiva mas utilizada en el mundo; segin las estimaciones de las
Naciones Unidas, de 125 a 227 millones de personas lo consumen, lo cual va de la mano de su
uso recreativo, legalizado recientemente en varias latitudes (1,2,3), y ademads el incremento del
potencial terapéutico (4,5) para ciertas patologias, como: epilepsia especificamente en sindrome
de Dravet y sindrome de Lennox-Gastaut (6,7), efectos secundarios en quimioterapia, pérdida de
peso y apetito en paciente con sindrome de inmunodeficiencia adquirida, trastornos del espectro
autista (8,9), trastornos del movimientos como enfermedad de Parkinson (10), sindrome de Tou-
rette y corea de Huntington, espasticidad en paraplejia y en esclerosis multiple, dolor crénico (11)

y fibromialgia (12, 13), algunos de estos con niveles de evidencia controversiales (14).

De cualquier forma, hay un aumento del consumo de cannabis, asi como una disminucién del
riesgo percibido (15); por ello es necesario conocer los efectos que puede tener en el estado del

bienestar de las personas, y especificamente en el drea de interés de esta revision: el suefio.

Cannabis

Los términos “marihuana” y “cannabis” a menudo se usan de forma indistinta (8). Hablando es-
trictamente, el cannabis es el término taxonémico que denota el género herbiceo, mientras que
la marihuana es una subespecie del cannabis de la cual se deriva una concentracién importante
de sustancia psicoactiva (14). Aunque la investigacién sobre los efectos centrales del cannabis es
relativamente reciente; su uso medicinal se remonta a la dinastia china del emperador Shen Nong
en el afio 2900 antes de Cristo (16), cuando se usaba para tratar la fatiga (17), el dolor reumatico,

el estrefiimiento, la malaria y los trastornos reproductivos femeninos (18).
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La planta de cannabis contiene mas 480 compuestos quimicos (4), como terpenoides, flavonoides,
alcaloides (16) y alrededor de 80 a 100 cannabinoides (7, 14, 17), que corresponden a su compues-
to mds activo y acumulado, principalmente en la cavidad tricémica de las flores femeninas (16)
que se definen para unirse a los receptores cannabinoides 1 y 2. El receptor CB1 existe en abun-
dancia en las terminales presinapticas en las diversas regiones del cerebro, incluidas la sustancia
negra, el cuerpo estriado, el hipocampo y la corteza cerebral, y regula negativamente la liberacién
de los neurotransmisores (19). CB1 es, por lo tanto, el principal receptor que media las psicoac-
tividad del cannabis (20). El receptor CB1 también esta presente en la periferia, como la glandula
suprarrenal, los tejidos reproductivos y las células inmunes a niveles mas bajos. Por otro lado,
el receptor CB2 se expresa principalmente en el sistema inmune, incluido el bazo, el timo y los
ganglios linfaticos, y esta involucrado en los efectos inmunomoduladores de los cannabinoides
(19). El consumo regular de cannabis esta asociado con anormalidades neuroanatémicas dentro
de las regiones del cerebro con una alta densidad de receptores cannabinoides 1, particularmente

el hipocampo y la corteza prefrontal (21).

Los dos componentes principales del cannabis son delta9-tetrahidrocannabinol y cannabidiol
(22); el primero es el mas potente (16) y es el responsable del potencial adictivo del cannabis, de-
bido a sus propiedades psicoactivas y los efectos asociados sobre la funcién mesolimbica dopami-
nérgica cerebral, aumentando su liberacién de manera similar a otras drogas de abuso (8, 15,18).
Los efectos del cannabidiol son distintos y contrarios a los del delta 9-tetrahidrocannabinol, ya
que no induce euforia y tiene propiedades antipsicdticas, ansioliticas, antiepilépticas, antiinfla-
matorias (8,11), analgésicas, inmunomoduladoras, antieméticas, neuroprotector y antitumoral

en algunos modelos experimentales (6).

Repercusion en el sueio por el consumo del cannabis

El uso de cannabis puede estar asociados con la dependencia de sustancias (DSM-5; CIE-10) (23,
24, 25, 26, 27), sintomas especificos de abstinencia (28), deterioro cognitivo (29), trastornos
afectivos (30), psicosis, trastornos de ansiedad (31) y enfermedades fisicas fuera del cerebro
(principalmente afecciones respiratorias y cardiovasculares) (5). Las anormalidades del suefio
asociadas con el uso agudo y crénico de sustancias adictivas también se presentan en los usuarios

de cannabis. Para poder establecer las diferencias se definirdn segtiin su método de evaluacién.
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Mediciones subjetivas. El cannabis puede mejorar las quejas subjetivas del suefio (32, 33), es-
pecialmente cuando se usa durante periodos cortos de tiempo (34). Sin embargo, el consumo cré6-
nico se asocia con efectos subjetivos negativos sobre el suefio que se manifiestan de manera mas
prominente durante la abstinencia. Este escenario deja al usuario crénico en una trampa poten-
cial: puede ser necesario un consumo mads intenso de cannabis para recibir sus efectos subjetivos
de promocién del suefio, pero al mismo tiempo, este mayor uso contribuye a empeorar el suefio

general y, por lo tanto, conduce a uso continuo y mayor (34, 35).

Lo anterior es respaldado con investigaciones que sugieren que desde el punto de vista molecular,
el sistema endocannabinoide interviene con la regulacién del ritmo circadiano del ciclo suefio-vi-
gilia y el mantenimiento y promocién del suefio (36, 37), ya que sirve como enlace entre los siste-
mas de regulacién circadianos (es decir, el nucleo supraquiasmatico) y los procesos conductuales

y fisiolégicos que se ven afectados, incluido el suefio (38).

El papel del sistema endocannabinoide en los ritmos circadianos ha sido respaldado por un traba-
jo que demostré que la falta de suefio normal causa desregulacion en el sistema endocannabinoi-
de, mientras que la elevacién del sistema endocannabinoide a nivel del receptor estd involucrada
en la recuperacién homeostitica del suefio después de no tener suefio normal. En este contexto,
el sistema endocannabinoide es un sistema critico involucrado en la regulacién del ritmo circadia-
no del ciclo suefio-vigilia y el mencionado trabajo destaca la importancia de examinar el impacto

de los cannabinoides en el suefio (38).

Los estudios que examinan especificamente el cannabidiol han demostrado que cuando se usa en
pequenas dosis puede tener poco efecto estimulante (39). En dosis medias a altas parece tener un

efecto mds sedante (36, 37) y, por lo tanto, puede mejorar la calidad del suefio (11).

Mediciones objetivas. Estudios que han examinado el efecto del cannabis en las mediciones
objetivas del suefio obtenidas por un observador experimentado que califica el suefio por poli-
somnografia han confirmado en gran medida los informes subjetivos (40). Por ejemplo, un es-
tudio observacional mostré que la administraciéon de 10, 20 o 30 mg de delta 9-tetrahidrocanna-
binol disminuy6 el tiempo total para conciliar el suefio (16, 37), y un estudio de polisomnografia
mostré una latencia del suefio mas corta y un menor tiempo de vigilia después del inicio del suefio

(32, 35). En cuanto a adicién, autores como Garcia et al. mencionan que al consumir altas dosis de
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9-tetrahidrocannabinol se presenta aumento de la latencia del suefio con disminucién del tiempo

en fase de movimientos oculares rapidos (20).

La investigacién sobre el impacto del cannabis en el suefio comenzé en la década de 1970 e inclu-
y6 una serie de estudios que examinaron el suefio basado en la polisomnografia (38). Algunos de
esos trabajos demostraron un aumento del suefio de ondas lentas, una disminucién del tiempo
total en suefio de movimientos oculares rapidos (efecto del delta 9-tetrahidrocannabinol) (34) y
una disminucién de la densidad movimientos oculares rdpidos (por ejemplo, niumero de movi-

mientos oculares durante el suefio de movimientos oculares rapidos) (36).

En los consumidores crénicos de cannabis, los efectos de este en el suefio medido objetivamente
son notablemente diferentes (32). Con el uso crénico, los individuos desarrollan tolerancia a la
mayoria de los efectos observados en usuarios novatos (40), incluidos sus efectos inductores del
suefio y la mejora del suefio de onda lenta. La eficiencia del suefio tampoco mejora ni empeora.
La tolerancia a los cambios del suefio de movimientos oculares rapidos, sin embargo, parece estar
relativamente apagada. No obstante, no existe consenso con respecto al tiempo de suefio de mo-
vimientos oculares rapidos, y los estudios han reportado disminucién, ningiin cambio o aumento

del tiempo en esta fase (35).

En resumen, tanto el cannabidiol como el delta 9-tetrahidrocannabinol tienen efectos profundos,
consistentes en la arquitectura del suefio de los usuarios de cannabis (41). Se ha encontrado que
Cannabidiol reduce la fase 3 (suefio de ondas lentas) cuando se usa combinado con delta 9-tetra-
hidrocannabinol. Se ha demostrado que el estadio 3 del suefio es importante en la consolidacién
de la memoria declarativa dependiente del hipocampo (42), cuando previamente se pensaba que
el suefio de movimientos oculares rapidos jugaba un rol mayor en la consolidacién de la memoria
(43). Esto hallazgo explica los efectos adversos del cannabis sobre la memoria de trabajo y la ha-

bilidad para mantener la informacién (36, 44).

Repercusion en el sueno por la abstinencia del cannabis

Por lo general, los sintomas de abstinencia de cannabis ocurren de 1 a 2 dias después del cese del
uso intensivo, y pueden durar entre 7 y 14 dias. Las alteraciones del suefio parecen caracterizarse
por problemas para conciliar el suefio, despertar temprano (28), mala calidad del suerio, ensofia-

ciones extrafias y disminucién del tiempo total de suefio (15, 35). Tales sintomas ocurren en el
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32 al 76 % de las personas que experimentan abstinencia (33). Se observa comunmente el regreso
al consumo de cannabis (28) (o el uso de alcohol u otros sedantes) para promover el suefio (35).
Por ello se conoce que la dificultad para dormir es el sintoma de abstinencia que se supone esta

mas asociado con la recaida al consumo de cannabis (21).

Los estudios de polisomnografia sobre la abstinencia de cannabis han demostrado efectos negati-
vos (33), como aumentos en la latencia del inicio del suefio y la vigilia después del inicio del suefio.
El tiempo total de suetio, la eficiencia del suefio y el tiempo de suefio de onda lenta se reducen, y el
suefio de movimientos oculares rapidos aumenta (rebote). También se ha informado una latencia

de suefio de movimientos oculares rapidos mas corta (28).

Los cambios durante la abstinencia son mas notorios entre los usuarios de marihuana que consu-

men mucho (uso de marihuana >5 veces por semana durante los dltimos 3 meses) (45).

Hay informes contradictorios respecto al suefio de movimientos oculares rapidos en la abstinen-
cia sostenida. Inicialmente parece que el tiempo de suefio de movimientos oculares rdpidos au-
menta/rebota temprano en la abstinencia, pero disminuye a medida que avanza la abstinencia.
La razon de este continuo empeoramiento del suefio con disminucién del suefio de movimientos
oculares rapidos durante la abstinencia no esta clara, pero podria reflejar un problema de suefio

subyacente preexistente y / o los efectos a largo plazo del uso crénico (33, 35).

Otros puntos de discusion

El suefio es un proceso biolégico crucial, y ha sido reconocido por mucho tiempo como determi-
nante esencial de la salud. Si bien no todas las funciones del suefio se entienden completamente,
se conoce que incide en restaurar la energia, promover la curacién, interactuar con el sistema
inmune e impactar tanto en la funcién como en el comportamiento cerebral (46). La legalizacién
del uso recreativo del cannabis puede implicar un aumento en los trastornos del suefio, y asi con-

vertirse en un potencial problema de salud publica.

En sintonia con el enunciado anterior, las dificultades para dormir son un factor predisponente
para el consumo de cannabis (47, 48, 49, 50), y los problemas de suefio basales son un predictor

significativo del consumo posterior de cannabis, lo cual duplica el riesgo de consumo futuro (35).
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Se encuentra bajo investigaciones la utilizaciéon de cannabis para tratar la apnea del suefio, sin
embargo, la posicion actual de la Sociedad Americana del Suefio es que este no debe ser utilizado,
ya que la evidencia es insuficiente y poco confiable en términos de efectividad, tolerabilidad y
seguridad (32, 51).

CONCLUSIONES

El sistema endocannabinoide interviene en la regulacién del ritmo circadiano del ciclo suefio-vi-

gilia y el mantenimiento y promocién del suefio.

Los efectos deseables del cannabis en el suefio se informan con menos frecuencia en los consu-
midores crénicos de cannabis en comparacién con los usuarios novatos. Los usuarios crénicos in-
forman insomnio de conciliacién y ensofiaciones extrafias, entre otros sintomas asociados con la
abstinencia. Estos hallazgos subjetivos se han correlacionado con una latencia de inicio de suefio
mas prolongada, un suefio de onda lenta reducido y un rebote de suefio de movimientos oculares

rapidos observado en estudios de polisomnografia.

El consumo de cannabis y las alteraciones del suefio van de la mano y comparten una relacién

bidireccional en la que cada una incide fuertemente sobre la otra.

Dado los efectos negativos del cannabis sobre el suefio, este no se deberia plantear como opcién
terapéutica para los trastornos del suefio como el insomnio y/o los problemas respiratorios del

suefio como la apnea.

En la actualidad, hay una legislacién cada vez mas tolerante que permite la descriminalizacién,
despenalizacidn, legalizacién y medicalizacién del cannabis en muchos paises; por tanto, cada vez
serd mas frecuente el uso en los consumidores actuales y mas cantidad de nuevos usuarios, que
se refleja en una mayor frecuencia de dafios relacionados con su uso, por tanto se hace necesario

continuar las investigaciones sobre sus efectos, especialmente sobre el suefio.

Conflicto de intereses: Ninguno.
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