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En esta revision nos proponemos realizar una actualizacion acerca de tres aspectos que son
objeto de interés y/o controversia en el campo de las adicciones en Oncologia. En primer lugar
nos centraremos en el papel del consumo de sustancias como factor de riesgo tanto en el desar-
rollo como en la evolucion del cdncer. En el momento actual existen datos contrastados acerca
de tabaco y alcohol, pero es menos conocido el posible papel de otras drogas como la mari-
huana o los opioides. Estudios recientes muestran resultados interesantes acerca de estas dro-
gas. En segundo lugar revisaremos un problema de interés creciente en Oncologia, el llamado
consumo aberrante de opioides prescritos médicamente. Se trata de un concepto descrito en
dolor cronico no oncologico y actualmente, queda pendiente delimitar su prevalencia y carac-
teristicas especificas en los pacientes oncologicos. Finalmente discutiremos el posible papel de
la marihuana en el tratamiento de sintomas asociados al cdncer o de los efectos secundarios de
los tratamientos antineopldsicos. Se trata de un tema de gran complejidad y los resultados
obtenidos de la investigacion realizada hasta la fecha estdn probablemente sesgados por aspec-

tos no cientificos como las limitaciones legales.
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Summary

In this review we have conducted an update on three points of interest and/or controversy in
the field of addiction in Oncology. Firstly, we focus on the role of substance use as a risk factor
in the development and progression of cancer. In this sense, alcohol and tobacco have been
widely studied but little is known about other drugs such as marijuana or opioids. Recent works
show interesting results about the potential role of these drugs. Secondly we review the aberrant
use of medically-prescribed opioids, an issue of growing interest in oncology. It is a concept
described in non-oncologic chronic pain but to date, little is known about its relevance and its
features in oncologic patients. Finally we discuss the possible role of marijuana in the treatment
of cancer symptoms or chemotherapeutic side effects. This is an issue of great complexity and
the research conducted on is probably biased by non-scientific aspects as legal constraints.

Key words: Addiction, Oncology, opioids, marijuana, legal constraints.

INTRODUCCION

El consumo de sustancias en pacientes
oncoldgicos constituye un territorio frecuente-
mente inexplorado, habiendo recibido probable-
mente menor atencién de la que mereceria por su
repercusion sobre la salud de los pacientes y su
potencial influencia sobre el prondstico global de
la enfermedad. Resulta dificil establecer de forma
global la prevalencia de los trastornos por uso de
sustancias en pacientes con cdncer debido a su
heterogeneidad y probablemente a la falta de una
valoracién sistemdtica al respecto. De todas for-
mas existen algunos datos referidos a sustancias
concretas y en este sentido, se ha descrito que
entre un 7-17 % de los pacientes con cancer avan-
zado pueden presentar un consumo de alcohol por
encima de los limites de riesgo y se ha estable-
cido para el resto de sustancias una prevalencia
similar a la existente en poblaciéon general, que
corresponderia al 0,5-1,5 % (Miovic et Block,
2007).

En esta revision nos proponemos realizar una
actualizaciéon acerca de tres aspectos que son
objeto de interés y/o controversia en el campo de
las adicciones en el cancer. En primer lugar revis-
aremos el consumo de sustancias como factor de
riesgo para el desarrollo de un céncer asi como su
repercusion en la evolucién clinica. En segundo
lugar nos centraremos en el consumo aberrante de
opioides en pacientes que presentan dolor y final-
mente exploraremos uno de los temas més con-
trovertidos en terapéutica antineopldsica, el uso
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de marihuana para aliviar alguno de los sintomas
del céncer o de los efectos secundarios de la
quimioterapia.

LAS ADICCIONES COMO FACTORES DE
RIESGO EN CANCER

A la hora de definir qué sustancias de abuso
podrian favorecer el desarrollo de una enfermedad
neopldsica existe un amplio consenso y evidencia
cientifica acerca de los riesgos relacionados a
tabaco y alcohol, pero existen menos datos referi-
dos a los relacionados con el resto de sustancias.

Entre el 10 y el 30 % de las muertes por
cdncer se relacionan en ultima instancia con el
consumo de tabaco (Ferlay, Steliarova-Foucher,
Lortet-Tieulent, Rosso,Coebergh, Comber et al,
2013; Jha, MacLennan, Chaloupka, Yurekli,
Ramasundarahettige, Palipudi et al, 2015),
habiéndose identificado unos 60 componentes del
mismo con potencial mutagénico, entre los que
cabria destacar los hidrocarburos arométicos
policiclicos, los benzenos y las nitrosaminas
(Gibbons, Byers et Kurie, 2014). Entre los
canceres mas vinculados al consumo de tabaco,
estarian el de pulmoén, los de cabeza y cuello, y el
de vejiga urinaria. En este sentido, el 90 % de los
canceres de pulmon se han vinculado al consumo
de tabaco y los fumadores presentarian como
minimo una probabilidad tres veces mayor de
desarrollar canceres de cabeza y cuello o de vejiga
que la poblacion no fumadora (Chi, Day et
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Neville, 2015; Mobley et Baum, 2015; Fucito,
Czabafy, Hendricks, Kotsen, Richardson et Toll,
2016).

Si nos centramos en el alcohol, cada afio se
diagnostican 4,6 millones de cinceres en el
mundo vinculados al consumo de bebidas alco-
hélicas (Ferlay, Shin, Bray, Forman, Mathers et
Parkin, 2012; Lee et Hashibe, 2014), habiéndose
relacionado su efecto carcinogénico con alguno de
sus metabolitos como el acetaldehido. Los
mecanismos de accion del acetaldehido incluirian
la induccién del citocromo p450, la interferencia
en la sintesis y reparacién de DNA, el efecto
mutagénico, las aberraciones cromosdmicas y la
metaplasia epitelial. Ademds induciria cambios
en la respuesta immune, alterando la funcién de
las células de la serie blanca y condicionando una
reduccion del nimero de linfocitos y células blancas
natural killer (Pezzuto, Buonaguro, Caponigro,
Ionna, Starita, Annunziata et al, 2015).

Se considera que el alcohol puede incrementar
el riesgo de padecer cdnceres digestivos, de mama
y de cabeza y cuello (Lee et Hashibe, 2014). En
el caso de las neoplasias digestivas, el consumo
perjudicial de alcohol se ha vinculado con el
cancer de es6fago, de colon y de recto (Tarraga,
Solera Albero et Rodriguez-Montes, 2014),
habiéndose descrito un riesgo mayor en las local-
izaciones mds distales del tracto digestivo
(Moskal, Norat, Ferrari et Riboliet, 2007).
Dentro del sistema digestivo debemos realizar
especial mencidén al céncer hepdtico, ya que el
alcohol se considera el principal factor de riesgo
para desarrollar un hepatocarcinoma en Norte
América y Europa (Mazzanti, Arena et Tassi,
2016). De forma menos conocida se ha estable-
cido una relacion entre el consumo de alcohol y
el cdncer de mama, sobre todo en el grupo de
mujeres postmenopdusicas, pasando a formar
parte de las recomendaciones de dieta y hdbitos
saludables para disminuir el riesgo de cancer en
este colectivo (Hastert, Beresford, Patterson,
Kristal et White, 2013). Ademds, segun datos de
la International Agency for Research in Cancer
(IARC), el consumo de alcohol podria multiplicar
hasta 8 veces el riesgo de desarrollar céncer de
cabeza y cuello (IARC, 2010 ; Chi et al, 2015).
En esta linea, el International Head and neck
cdncer epidemiology consortium ha determinado
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que, el 35% de los cénceres de cabeza y cuello
pueden relacionarse con el tabaco y el alcohol,
describiéndose un efecto multiplicador o sinérgico
ante el consumo concomitante de ambos. De las
investigaciones de este consorcio se determina
que el 89 % de los cénceres de laringe y el 72 %
de los de faringe se pueden vincular etiolégica-
mente con el binomio tabaco/alcohol (Hashibe,
Brennan, Chuang, Boccia, Castellsague et Chen,
2009), describiéndose un riesgo relativo que
alcanza los 15 puntos respecto al de la poblacién
no consumidora de ninguna de las dos sustancias
(Chi et al, 2015).

Menos se ha escrito sobre el potencial efecto
carcinogénico de otras drogas, pero existen datos
acerca de la marihuana y los opioides, ademas de
resultados vinculados a vias concretas de adminis-
tracién como la via parenteral.

En el caso de 1a marihuana, existe controver-
sia de si podria o no tener un potencial efecto
mutagénico sobre todo cuando se consume
fumada debido a que comparte algunos compo-
nentes carcinogénicos del tabaco. Algunos
autores claman por una mejor delimitacién del
riesgo global dada su propuesta repetida de legal-
izacion y su posible uso con fines terapéuticos
(Huang, Zhang, Tashkin, Feng, Straif, Hashibeet
2015; Kramer, 2015)

Por otra parte, en los ultimos aflos han
surgido una serie de estudios francamente intere-
santes realizados en paises asidticos y del Oriente
Medio acerca de los riesgos asociados al consumo
de opio. Se trata de una sustancia de mayor con-
sumo en estos paises que en Europa por razones
obvias de tradicién ancestral, y puede adminis-
trarse inhalada, ingerida o bien por via parenteral.
Algunos estudios han vinculado su consumo con
el desarrollo de cénceres como los de cabeza y
cuello o el de vejiga urinaria, habiéndose prop-
uesto un posible papel carcinogénico de algunos
de los alcaloides del opio como la morfina, pero
sin poder descartarse de forma absoluta la presen-
cia de un efecto confusor o aditivo del consumo
concomitante de tabaco y alcohol (Kamangar,
Shakeri, Malekzadeh, Islami, 2014).

Probablemente, como en el caso de la mari-
huana, serfa necesario profundizar en estos aspec-
tos para poder obtener conclusiones mds definiti-
vas. Ademis, el uso de drogas por via parenteral
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implicaria un efecto carcinogénico “indirecto” por
el riesgo subyacente de sufrir infecciones viricas
como la hepatitis C, que se han relacionado con
una mayor incidencia de enfermedades neoplésicas
concretas (Douam, Ding et Ploss, 2016)

Otro punto relevante es determinar el efecto
real que posee el consumo activo durante el
tratamiento oncolégico como factor de peor
pronéstico global de la enfermedad neoplésica.
Desde el punto de vista del clinico parece evidente
pensar que personas con cancer que presentan de
forma comdrbida un consumo de alcohol y/o
otras sustancias planteardn retos y complejidades
de manejo diferentes a los de las personas no con-
sumidoras y presentardn probablemente una
menor adherencia a los tratamientos y una posi-
ble peor evolucién. Pero, independientemente de
lo que podemos intuir o experimentar en la
clinica diaria, ;qué datos existen al respecto?

El consumo de tabaco, alcohol y otras sustan-
cias se ha vinculado a una peor evolucién de la
enfermedad oncolégica, habiéndose descrito un
mayor nimero de hospitalizaciones, de visitas
ambulatorias y de urgencias y un mayor riesgo de
complicaciones agudas como determinadas infec-
ciones oportunistas; ademds, se ha relacionado
con un peor control del dolor, con mayores
requerimientos de analgésicos y una menor toler-
ancia global al estrés, favoreciendo la aparicion
del 1lamado consumo aberrante de opioides (ver a
continuaciéon apartado Consumo aberrante de
opioides) (Miovic et Block, 2007; Caira,
Candoni, Verga, Busca, Delia, Nosari et al, 2015
; Kim, Dev, Reddy, Hui, Tanco, Park et al,
2016). Por otra parte, la presencia de una adiccién
implica de forma global una mayor mortalidad en
céncer, ya sea por causas vinculadas directamente
al consumo o por la presencia concomitante de
enfermedades cardiovasculares o complicaciones
asociadas (Farshadpour, Kranenborg, Calkoen,
Hordijk, Koole, Slootweg et al, 2011; Chang,
Hayes, Broadbent, Hotopf, Davies, Mgller et al,
2014; Chhatre, Metzger, Malkowicz, Woody et
Jayadevappa, 2014). Ademds, el consumo de sus-
tancias concomitante puede influir en la adheren-
cia a tratamientos farmacolégicos, habiéndose
identificado al consumo de alcohol como un fac-
tor predictor de mal cumplimiento del tratamiento
hormonal en pacientes con cancer de mama. Este
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hecho conllevaria un entorpecimiento del pronds-
tico global de estas pacientes ya que esta estrate-
gia terapéutica ha mostrado su eficacia en preven-
cién de recurrencias y un incremento de la super-
vivencia global cuando se administra un minimo
de 5 afios tras el tratamiento de la enfermedad
(Brito, Portela et de Vasconcellos, 2014)

De todo lo analizado en este apartado podemos
concluir que el consumo de sustancias puede ser
relevante tanto en la aparicién como en el desar-
rollo y en la evolucién de la enfermedad oncoldg-
ica, hecho que conlleva la necesidad de atender a
este aspecto tanto en programas de prevencién
primaria como secundaria o terciaria

ADICCIONES Y TRATAMIENTO DEL
CANCER

Consumo aberrante de opioides

El consumo aberrante de opioides es un
patrén alterado de uso de dichas sustancias que se
ha descrito en pacientes con dolor crénico que
reciben tratamiento con derivados opioides
durante largo tiempo, y se define como cualquier
consumo que se sitia fuera de los limites que se
han consensuado en el plan de tratamiento
(Sehgal, Manchikanti et Smith, 2012). Dicho
consumo aberrante puede conllevar que el
paciente tome menos medicacién de la que pre-
cisa, o bien que incremente las dosis por encima
de lo que realmente serfa necesario desde el punto
de vista del control del dolor. El infratratamiento
normalmente se relaciona con pensamientos
inadecuados o falsas creencias frente al farmaco y
puede conducir, ademds de a una analgesia insufi-
ciente, a la acumulacion de medicacion en el
domicilio, con los riesgos que esto comporta
tanto para el paciente como para su familia. El
uso de opioides en dosis por encima de lo aconse-
jado, en cambio, puede perseguir fines distintos a
la analgesia, como por ejemplo la disminucién de
la ansiedad o la mejoria animica, y puede con-
ducir a la presencia de conductas finalistas para
conseguir mayores dosis, o bien a caidas u otros
accidentes en estado de intoxicacion (Sehgal et al,
2012). En resumen, el concepto consumo aber-
rante de opioides incluye en si mismo muchos
otros conceptos, asi como perfiles diferentes de
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pacientes, hecho que debemos tener en cuenta a la
hora de interpretar los resultados de los estudios.

Las cifras de prevalencia de consumo aberrante
son controvertidas y mientras que diferentes
autores han estimado que hasta un 7,7 % de los
pacientes con dolor crénico que reciben opioides
pueden desarrollarlo,otros estudios determinan
una prevalencia del 21-29 %, de los cuales un 8-
12 % cumplirian criterios de adiccidn
(Koyyalagunta, Burton, Toro, Driver, Novy et al,
2011; Vowles, McEntee, Julnes, Frohe, Ney et
van der Goes, 2015). La edad temprana, la histo-
ria familiar de uso de drogas, la historia personal
de consumo importante de tabaco, la presencia
comérbida de trastornos psiquidtricos como la
depresion o la ansiedad, la existencia de abusos
sexuales en la infancia y las fluctuaciones animi-
cas se han relacionado con un mayor riesgo de
presentar un consumo aberrante, que en este caso
se referirfa probablemente a un consumo excesivo
0 inadecuado y no a una minimizacién del
mismo. A su vez se han descrito comportamien-
tos que deberian servirnos como signos de alerta
de un incremento del consumo como los requer-
imientos continuos de incrementos de la dosis,
las visitas repetidas a urgencias, las quejas de
dolor que no cuadran con la patologia subyacente,
el olvido continuado de las prescripciones o la
solicitud de recetas cuando no corresponde o de
forma simultdnea a distintos médicos (Krashin,
Murinova, Jumelle et Ballantyne, 2015)

Si analizamos el consumo aberrante de opi-
oides cuando aparece comérbido al cdncer debe-
mos puntualizar dos aspectos; el primero es la
alta prevalencia de dolor que presentan los
pacientes oncoldgicos y el segundo el aumento de
su supervivencia global. La prevalencia de dolor
en los procesos oncoldgicos es francamente ele-
vada, habiéndose determinado cifras que alcanzan
hasta el 60 % de los pacientes (van den Beuken-
van Everdingen, de Rijke, Kessels, Schouten,
vanKleef et Patijn, 2007). Ademds, los continuos
avances en el conocimiento y tratamiento del
cancer han incrementado de forma significativa la
supervivencia, habiéndose descrito que entre un
50 y un 65 % de los pacientes sobreviven en la
actualidad mds de dos afios. Este hecho favorece
que pueda experimentarse dolor durante mayor
tiempo y que por tanto, se reciba tratamiento con
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opioides durante un periodo mds prolongado
(Koyyalagunta, Bruera, Aigner, Nusrat, Driver et
Novy, 2013).

De las reflexiones de diferentes grupos de
expertos se deduce una tendencia a la infraesti-
macion del riesgo y al infradiagndstico de los
casos de consumo aberrante de opioides en los
pacientes oncolégicos. Para subsanar esta tenden-
cia se hace necesario realizar una correcta y detal-
lada historia clinica, que incluya posibles usos
alternativos de los opioides como los fines ansi-
oliticos, o euforizantes y programar un
seguimiento cercano y frecuente del paciente.
Igualmente puede ser util obtener informacién de
la familia y/o entorno cercano del paciente y en
ocasiones se puede valorar la realizacion de tests
de cribaje de drogas en orina, aunque esta seria
una opcidn a realizar solamente en casos muy
concretos (Krashin et al, 2015). Con el objetivo
de estandarizar los métodos de deteccion precoz y
evaluacién del consumo aberrante de opioides pre-
scritos médicamente se han desarrollado instru-
mentos que en general se han validado en
poblacién no oncoldgica. En este sentido
destacarian escalas como la Current Opioid
Misuse Measure (COMM), autoregistro de 17
items que recoge aspectos emocionales junto a
signos de intoxicacién o conductas de alarma y
que ha sido validado para pacientes con dolor
cronico (Butler, Budman, Ferndndez, Houle,
Benoit, Katz et al, 2007); y entrevistas estruc-
turadas como es el caso de la Pain Assessment
and Documentation Tool (PADT™), la cual
incluye una evaluaciéon de la analgesia, de las
actividades de la vida cotidiana, de la presencia de
efectos secundarios de la medicacién, y/o la pres-
encia de conductas potencialmente aberrantes
(Passik, Kirsh, Whitcomb, Portenoy, Katz, et
Kleinman, 2004). En la linea de estratificacion
del riesgo, se han elaborado escalas como la
Screener and opioid assessment for patients with
pain (SOAPP-R o SOAPP-SF), que es un test
breve que favorece la identificacion de aquellos
pacientes con mayor riesgo de desarrollar un con-
sumo aberrante (14 items en la version original y
5 en la versién corta). Utilizando esta escala en
pacientes con dolor oncoldgico, se ha descrito un
subgrupo de mayor riesgo que incluirfa aquellos
sujetos mas jovenes, con mayores niveles de sin-

C. Med. Psicosom, N° 120- 2016




tomatologia ansiosa o depresiva, que perciban
mayor intensidad del dolor y que requieran may-
ores dosis de medicacion (Inflexxion, 2008;
Koyyalagunta et al, 2013). Afiadido al uso de
estos instrumentos, se aconseja realzar un abor-
daje coordinado e integral desde un punto de vista
multidisciplinar que incluya diferentes especiali-
dades médicas, de psicologia, de enfermeria y de
trabajo social. La realizacion de este esfuerzo de
detecciéon y diagndstico desde una orientacién
interdisciplinar nos permitird probablemente en
los préximos afios mejorar la atencién y el
tratamiento de estos pacientes en la préctica
clinica habitual. Ademds, probablemente deberd
hacerse especial hincapié en la prevencién de la
aparicion del consumo aberrante considerando la
inclusién de fidrmacos adyuvantes que puedan
favorecer la analgesia no centrada exclusivamente
en los derivados opioides (Krashin et al, 2015).
En este sentido debemos considerar el uso de la
co-analgesia de forma precoz o el uso de formacos
antidepresivos o ansioliticos o anticomiciales que
puedan favorecer el control de la experiencia
dolorosa en pacientes con malestar emocional
severo o con dolor neuropético.

Para finalizar debemos puntualizar que la
mayoria de datos de que disponemos en consumo
aberrante son de poblaciones con dolor crénico no
oncoldgicas y que los trabajos existentes en
cancer se han realizado bdsicamente en Estados
Unidos donde las pautas de prescripcién de opi-
oides son distintas a las utilizadas en Europa.
Debemos pues investigar con mayor profundidad
estos aspectos en nuestro medio para poder
establecer conclusiones especificas al respecto.

Marihuana como tratamiento

La marihuana asi como sus derivados, hachis
y aceite de hachis, se obtienen de las hojas secas
de la planta Cannabis sativa e histéricamente se
han utilizado con fines recreativos y sobre todo,
vinculados a la medicina tradicional. Las vias de
administracién de la marihuana son diversas, ya
que puede consumirse inhalada (fumada o vapor-
izada) o por via oral (en infusién o cocinada, por
ejemplo incluida en pasteles). Los compuestos
quimicos mds relevantes que contiene la mari-
huana son los llamados cannabinoides, que son
sustancias que se adhieren a los receptores de los
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endocannabinoides (CBI1, en las neuronas cen-
trales y periféricas, y CB2 en las células
inmunes). Los cannabinoides mds estudiados
desde el punto de vista médico son el delta-9-
tetrahidrocannabinol (THC) y el cannabidiol
(CBD). EI THC es el componente psicoactivo
responsable del “high” (euforia) asociado al con-
sumo de hachis, pero también se le han atribuido
propiedades analgésicas, antieméticas, antiinflam-
atorias y antioxidantes. Al CBD por su parte, se
le ha descrito actividad ansiolitica, anticonvul-
siva, analgésica y antipsicdtica y se ha propuesto
que podria contrarrestar el efecto psicoactivo del
THC. Ademas, se han elaborado formas farma-
céuticas de los cannabinoides con distintas indica-
ciones médicas en funcién de los paises y los
estudios donde se han ensayado. En este sentido,
la U.S. Food and Drug Administration (FDA) ha
aprobado dos cannabinoides sintéticos: el dronabi-
nol y el nabilone, que mimetizan el efecto del
THC, como tratamiento antiemético durante la
quimioterapia y un liquido que contiene andlogos
del CBD serd proximamente aprobado con la indi-
cacion de epilepsia infantil. En algunos paises
europeos se ha aprobado el uso de nabiximol (que
incluye THC y CBD) para la espasticidad asoci-
ada a esclerosis miltiple. En este momento se
estdn realizado ensayos con nabiximol como
tratamiento del dolor (Aggarwal, Carter,
Sullivan, ZumBrunnen, Morrill et Mayer, 2009
/ Kramer, 2015 )

Si nos centramos en el paciente con céncer, la
marihuana tiene diversos efectos potencialmente
beneficiosos para el manejo sintomatico. En este
sentido, el efecto mas conocido es el antiemético
y si bien es cierto que los derivados de la
Cannabis sativa son menos potentes que otros
farmacos al respecto, en determinados pacientes
pueden ser los dnicos eficaces en esta indicacién
(Abrams, 2016). En este sentido, una revision
reciente de la Cochrane Library concluye que los
derivados  cannabinoides podrian ser un
tratamiento efectivo en pacientes en quimioter-
apia con nduseas y vomitos refractarios a otros
abordajes (Smith, Azariah, Lavender , Stoneret
et Bettiol, 2015)

Hasta la fecha se han realizado estudios con
THC, CBD o derivados comparados con placebo,
frente agentes activos como domperidona o meto-
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clopramida y estudios de adicion a dexametasona,
siendo los resultados en general favorables para el
tratamiento de ndauseas, vOmitos, dolor e
hiporexia (Chang, Shiling, Stillman et al, 1979;
Niiranen et Mattson,1987; Pomeroy, Fennelly et
Towers, 1986; Priestman, Priestman et Canney,
1987; Narang, Gibson, Wasan et al, 2008;
Johnson, Burnell-Nugent, Lossignol, Ganae-
Motan, Potts et Fallon, 2010; Kramer, 2015). A
pesar de estos los resultados globalmente posi-
tivos, determinados trabajos obtienen resultados
negativos o bien drop-outs debidos a los efectos
indeseables  (Attal, Brasseur, Guirimand,
Clermond-Gnamien, Atlami et Bouhassira, 2004;
Strasser, Luftner et al, 2006), y existen diversas
limitaciones metodoldgicas pendientes de subsa-
nar. Respecto a los efectos indeseables que
pudieran condicionar un mal cumplimiento o una
abandono del tratamiento deberiamos destacar el
mareo, la hipotension, la sensacion de enlentec-
imiento psicomotor, la afectacién de funciones
cognitivas o mds raramente las presencia de
alteraciones  senso-perceptivas  (Ahmedzai,
Carlyle, Calder et Moran, 1983; Ramaekers,
Kauert, Theunissen, Toennes et Moeller, 2009;
Kramer, 2015). Por otro lado, la mayoria de estu-
dios se han realizado en grupos reducidos de
pacientes, de forma naturalistica y con un
seguimiento reducido, hecho que dificulta una
generalizacion de los resultados a la poblacién
general. Ademds, los resultados referidos a pobla-
ciones mds amplias son los de trabajos que uti-
lizan los cannabinoides sintéticos (por razones
legales obvias de dificultad de prescripcién médica
de marihuana), hecho que dificulta la inter-
pretacion global del potencial papel terapéutico de
la marihuana y nos plantea un problema practico;
la via oral de administracién no es la méds ade-
cuada en un paciente con vOmitos frecuentes,
siendo mucho mas sencilla la inhalacién, via que
hasta la fecha sélo es posible con los cannabi-
noides naturales (Kramer, 2015).Continuando con
la discusién de cudl es la via ideal de adminis-
tracién y, tal como se referia en el primer
apartado de esta revisién (ver Las adicciones
como factores de riesgo en cdncer), el consumo
fumado del cannabis puede tener en si mismo un
efecto carcinogénico como el tabaco, y aunque
los resultados son controvertidos al respecto
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(Zhang, Morgenstern, Spitz et al, 1999; Liang,
McClean, Marsit et al, 2009), podriamos decir
que la inhalacién vaporizada a 180-200°C o
ingerida seria probablemente mds segura a este
nivel.

Para terminar seria relevante destacar dos
aspectos que hasta la fecha estdn en proceso de
profundizacién e investigacion y que probable-
mente serdn objeto de interés de la comunidad
cientifica en los afios siguientes. En primer lugar
existe controversia acerca del posible papel de la
marihuana en la interaccion con otros fdrmacos,
habiéndose propuesto que pueda incrementar o
disminuir el papel anticancersoso o analgésico de
algunos de los medicamentos maés utilizados en
terapéutica antineopldsica y analgésica (Engels,
de Jong, Sparreboom et al, 2007; Karschner,
Darwin, Goodwin, Wright et Huestis, 2010). Por
otro lado y de forma francamente interesante,
estudios preclinicos determinan un posible efecto
inhibidor del crecimiento tumoral de la mari-
huana, hecho que de confirmarse en estudios
clinicos podria plantear un papel central de los
cannabinoides en el tratamiento del cdncer y no
solo el efecto controvertido de alivio sintomdtico
que se estd barajando en la actualidad (Velasco,
Séanchez et Guzman, 2012; Abrams, 2016)

Vemos pues como el posible papel de 1a mari-
huana en el céncer es multidimensional y franca-
mente complejo y merece nuestra atencidn e
investigacion para establecer conclusiones
derivadas de la bisqueda empirica de respuestas y
no solo de opiniones individuales basadas en oca-
siones en prejudicios o valores personales.

CONCLUSIONES

A pesar de la aparente diversidad de los temas
tratados en esta revision, destacariamos algunos
aspectos de confluencia fundamentales como la
importancia de la alianza terapéutica y del trabajo
multidisciplinar para poder identificar de forma
precoz los factores de riesgo y prondstico rela-
cionados con el consumo de sustancias, ya sean
éstas legales o ilegales, hayan sido prescritas
médicamente o bien consumidas por propia ini-
ciativa del paciente. En el caso del consumo aber-
rante de opioides queda pendiente delimitar las
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caracteristicas concretas de la poblacion de riesgo
en Oncologia en nuestro pafs dado que la mayoria
de la informacién proviene de muestras no-
oncoldgicas y de otros paises con diferentes sis-
temas de prescripcion de opioides. Ademds, es
importante puntualizar que tanto en el caso de los
opioides como en el de la marihuana, s6lo un
plan de investigacion basado en aspectos real-
mente cientificos y no en ideas preconcebidas o
cuestiones legales, nos permitird obtener resulta-
dos concluyentes.
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