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Resumen
El objetivo de esta investigacion fue reportar la evidencia de los estudios realizados sobre el
efecto antioxidante y neuroprotector de Cannabis sativa. Este estudio es de nivel descriptivo,
de tipo bésico, con un disefio no experimental y un enfoque cualitativo, ya que busca ofrecer
una comprension y visiéon sobre el entorno de la problematica. La metodologia consistio en la
recopilacién de informacion a partir de bases de datos electrénicas como Google Académico,
Scielo, Elsevier, Redalyc y repositorios de diferentes tesis. Para ello, se seleccionaron 22
trabajos de investigacion. Se encontré que Cannabis sativa contiene un sistema cannabinoide
que posee efectos de reduccion de la inflamacién en la corteza neuronal y propiedades
neuroprotectoras. Como conclusién, adn existen pocas publicaciones de estudios para el uso

medicinal decannabis respecto a tratamientos en enfermedades neurodegenerativas que podrian

validar su uso como alternativa terapéutica.

Palabras claves: Cannabis sativa, antioxidante, neuroprotector.



Abstract

The objective of this research was to report the evidence of studies carried out on the antioxidant
and neuroprotective effect of Cannabis sativa. This study is of a descriptive level, of a basic
type, with a non-experimental design and a qualitative approach, since it seeks to offer an
understanding and vision about the environment of the problem. The methodology consisted of
collecting information from electronic databases such as Google Scholar, Scielo, Elsevier,
Redalyc and repositories of different theses. For this, 22 research papers were selected.
Cannabis sativa was found to contain a cannabinoid system that has inflammation-reducing
effects on the neuronal cortex and neuroprotective properties. In conclusion, there are still few

publications of studies for the medicinal use of cannabis regarding treatments in

neurodegenerative diseases that could validate its use as a therapeutic alternative.

Keywords: Cannabis sativa, antioxidant, neuroprotective.



I. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A inicios del afio 2000 aumento de manera significativa el interés por las propiedades
medicinales del Cannabis sativa ya que afos anteriores se comento sobre la existencia
de ciertos receptores que estaban en el sistema nervioso central, y que son especificos
para los componentes que esta planta posee. Dentro del cannabis tenemos a los
receptores cannabinoides que son moléculas que se unirdn a los receptores del cerebro
modificando las respuestas fisiologicas y ademds van a participar en regular algunos
procesos como la memoria y el aprendizaje, también tiene un rol importante en lo que
es la respuesta al dolor y al estrés, en lograr regular el suefio de forma benéfica, en
regular el proceso de sinapsis y existe algunos estudios que también le aportan
propiedades moduladoras en el sistema reproductivo, cardiovascular y el sistema

gastrointestinal (.

Nos podemos referir que la planta del cannabis también conocida en la sociedad como
marihuana posee ciertos componentes que tienen efectos benéficos en el organismo,
incluso que pueden entrar en la categoria de efectos terapéuticos, ya que segtn estudios
podria ayudar a pacientes con enfermedades neurodegenerativas como el Alzheimer o
la demencia, asi como el Parkinson. Actualmente se viene estudiando diferentes vias de
administracién, entre las cuales tenemos a la ocular, oral, sublingual e incluso la via
dérmica, pero la idea principal es evadir los efectos secundarios que tiene un
componente de la marihuana en es especial, el tetrahidrocannabinol, que es el

responsable de los efectos alucindgenos que tiene cuando se inhala. Pero por ahora ya
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que en el Peru ain es una planta que estd en proceso de legalizacién aun no existen
estudios suficientes que comprueben exactamente los efectosterapéuticos que ésta tiene
sobre diferentes tipos de enfermedades, a diferencia de algunos paises de primer mundo,
donde se legaliz6 para su consumo de manera terapéutica .

Debido a que en el Perd aun no es estd su uso legalmente aprobado, se han hecho
estudios en otros paises sobre las propiedades con el fin de conocer el o los
cannabinoides responsables de ejercer el efecto neuroprotector, asi como el efecto
antioxidante. Existen paises donde se decidid legalizar el uso del Cannabis sativa donde
estan Inglaterra, EE. UU, Holanda y Uruguay, incluso en alguno de ellos han permitido
el uso y consumo, pero en cantidades reducidas, pero solo a personas mayores de 20
afios, pero limitando el cultivo. A causa de la escasa informacion sobre los efectos
terapéuticos del Cannabis sativa es importante poder realizar una investigacion amplia
en la literatura cientifica para lograr identificar ciertos estudios que dieron como
respuesta los efectos terapéuticos positivos y la relacion de la misma con los
cannabinoides. Ademads, poder agrupar estos estudios clinicos que fueron realizados en
distintas partes del mundo, y del pais nos dard una perspectiva de forma clinica, para
una alternativa terapéutica donde estdn incluidas ciertas enfermedades que eran

complejas de tratar,

Por consiguiente, a través dela presente investigacion se analizard el efecto antioxidante
y neuroprotector de Cannabis sativa, a través de la revision de la literatura cientifica
existente. Por lo anteriormente expuesto se plantea la siguiente pregunta ;Cudl es el

efecto antioxidante y neuroprotector de Cannabis sativa?
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La presente investigacion se justifica por la creciente atencidon que harecibido Cannabis
sativa en la comunidad cientifica debido a sus potenciales beneficios terapéuticos. El
efecto antioxidante y neuroprotector de esta planta ha sido objeto de numerosos
estudios, pero aun existen lagunas en el conocimiento y faltade consenso en la literatura
cientifica actual. Comprender mejor estos efectoses crucial para el desarrollo de terapias
innovadoras para enfermedades neurodegenerativas y otros trastornos relacionados con

el estrés oxidativo.

Objetivo general

e Reportar la evidencia de los estudios realizados sobre el efecto antioxidante y

neuroprotector de Cannabis sativa.

Objetivos especificos

e Identificar investigaciones potencialmente relevantes con respecto al efecto

antioxidante y neuroprotector del Cannabis sativa.

e Describir los fitoconstituyentes asociados al efecto antioxidante y neuroprotector

presentes Cannabis sativa

e Describir las caracteristicas de los estudios cientificos con respecto al efecto

antioxidante y neuroprotector del Cannabis sativa.
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IL. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes
2.1.1. Antecedente Internacionales

Martinez L. et al ®, en su articulo de investigacién y revision sistematica mencionan
acerca de los cannabinoides en el afio 2020 tuvo como objetivo principal poder
demostrar los efectos neuroprotectores del cannabis determinado segin sus metabolitos.
Entre sus resultados estaba la forma de como el sistema cannabinoide endégeno ayuda
en el tratamiento de pacientes con enfermedades neurodegenerativas como el Alzheimer
o Parkinson. Este potencial como agente protector de la corteza neuronal y de las
neuronas tiene que ver principalmente con la activaciéon de los receptores CBI1.
Activando estos receptores es donde se dan las propiedades neuroprotectoras de los
cannabinoides. Se concluyé que el sistema endocannabinoide va a aportar una ayudaa

los tratamientos de los pacientes que tienen enfermedades neurodegenerativas.

Gonzales P. @, en su articulo de investigacion que se realiz6 en el afio 2020, tuvo como
objetivo principal demostrar que los agonistas cannabinoides van a proteger al sistema
neuronal de los efectos toxicos de los depdsitos de amiloide. La metodologia empleada
fue una base de datos con 40 articulos relevantes que haya demostrado la forma que los
cannabinoides protegen a las neuronas. Se obtuvo como resultado que se logrd
demostrar que los cannabinoides tienen efectos neuropreotectores en casos como la
hipoxia y excitoxicidad y también inducen a eliminar el péptido afy. Ademas de estos
metabolitos se encontré que el cannabidiol (CBD) no tiene propiedades psicoactivas,
pero si puede ejercer un efecto regulador sobre los efectos psicoactivos de la marihuana.
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Al final el autor logré concluir que los resultados encontrados evidencia que el 9-THC
es el cannabinoide que cuenta con mas efecto psicoactivo, pero debido a la falta de
informaciéon no se puede establecer una unidad estandar para determinar la cantidad

exacta.

Rojas C. et al. ®, en el afio 2020 realiz6é un articulo derevision sistemética cuyo objetivo
principal se centra sobre el interés terapéutico que tiene el cannabis sativo y su vital
importancia, dondeentre ellos existen los fitocanabinoides que son extraidosde la planta
de la Cannabis sativa, y poseen el efecto psicotrépico y dondeentreellos existe el delta-
9-tetrahidrocannabinol que tiene propiedades antioxidantes del sistema nervioso. El
resultado fue que en los 10 estudios que se consulté no hay mucha referencia con
respecto a los efectos secundarios de los cannabinoides sean puros o sintéticos en
tratamiento de diversas enfermedades neuroldgicas y eso podria cuestionarse ya que
como es considerada una sustancia de abuso y atin se desconoce la mayoria de efectos
psicolégicos que produce. Se concluye que las investigaciones proponen que los
cannabinoides son ttiles en la clinica para poder tratar determinados sintomas tales
como espasmos, nduseas, temblores y por lo tanto atin se necesita mas estudios que

puedan evaluar de una manera adecuada la mejora de los sintomas y la dosificacion.

Ponce C ®, en el afio 2019, publicé un articulo con el objetivo dar a conocer las
propiedades terapéuticas en la recuperaciéon neuronal del sistema nervioso afectado por
muerte de las neuronas y esta puede ser de forma crénica o aguda. Encontrando que, los
cannabinoides son de dos clases naturales y sintéticas pero que de igual forma ejercen
un efecto neuroprotector por medio de diversos mecanismos como la accion

antioxidante, disminucién de algunos mediadores de inflamacién etc. La metodologia
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que empleé fue analizar estudios que se realizaron en paises del extranjero ya que la
planta no es ilegal, y optan por tratamientos alternativos que puedan mejorar la calidad
del paciente y que ademds sirva de ayuda. El resultado fue que Cannabis cuenta con un
efecto neuroprotector, pero también tiene un efecto adverso en caso haya sido utilizado
de manera incorrecta, puesto que en algunos pacientes se notd mejoria en el caso de
pacientes con enfermedades neurodegenerativas, pero en pacientes jovenes, se observo
como producia lagunas mentales. Se concluyé que, aunque exista evidencia acerca de
los multiples efectos beneficiosos adn falta realizar mds estudios en mas grupo de
pacientes clinicos para poder determinar la eficacia en otras enfermedades

degenerativas.

Herndndez A7), en su trabajo de investigacion cientifica realizada en el afio 2019 tenia
como objetivo principal ver el estudio del efecto farmacoldgico del Cannabis sativa
frente a la enfermedad de Alzheimer. Para el cual se realiz6 una bisqueda exhaustiva en
15 articulos de investigacion y revision sistemadticas para lograr tener una informacion
exacta y poder comparar con distintos autores. Tuvo como resultado que los
cannabinoides cuentan con efectos positivos ya que reduce la inflamacion de la corteza
neuronal bloqueando la produccién de las quimiocinas y citoquinas. En conclusién, el
autor pudo corroborar la eficacia del Cannabis sativa en tratamiento alternativo para

pacientes con Alzheimer.

Casajuana C ® . en la revision sistemdtica que realizé en el afio 2018, tuvo como objetivo
principal dar a conocer los principales cannabinoides y la psicoactividad que tenga. Su
metodologia se baso principalmente en revisar diversos articulos cientificos para

conocer més a fondo los multiples metabolitos que estén presentes en Cannabis sativa,
16



obtuvo como resultado que, dentro de 30 articulos cientificos revisados, se pudo
identificar 3 tipos de cannabinoides naturales que estan presentes en la planta, entre ellos
estan-9-Tetrahidrocannabinol, -8-Tetrahidrocannabinol y cannabinol, donde también
hay metabolitos humanos como 11-OH-THC con relevancia clinica. Finalmente, el
autor evidencia que 9-tetrahidrocannabinol es el cannabinoide que mas ayuda al
resultado psicoactivo del cannabis y concluye que, entre los componentes mds presentes
en el cannabis, el THC es el psicoactivo mds potente y es por ello para poder evaluar los

efectos terapéuticos de Cannabis sativa se tiene que evaluar primero el THC.

Kairuz M @ en su revision sistemética realizada en el afio 2018 tuvo como objetivo
principal analizar e identificar en la bibliografia cientifica todos los argumentos sea a
favor y en contra del consumo de cannabis con fines terapéutico. El método empleado
fue la revision de 10 bases de datos, con la finalidad de poder encontrar estudios clinicos
en humanos, especificamente los efectos de los cannabinoides de origen natural o
sintético segun la patologia médica. Como resultado menciona sobre el escaso interés
cientifico para investigar las propiedades beneficiosas que tiene la cannabis sativa en
enfermedades neurodegenerativas ya que atn es un tema controversial debido que esta
planta es controlada, pero si hubiera un cambio en la clasificacion de la peligrosidad,
mucho mds personas tendrian acceso a las propiedades terapéuticas, y podria facilitar
los estudios més a fondo y asi saber con mds precision el potencial de la cannabis sativa
como neuroprotector y antioxidante en enfermedades como el Alzheimer. En
conclusion, los estudios clinicos que encontré con pacientes humanos son muy escasos

ya que la mayoria tiene limitaciones metodoldgicas.
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Segiin Fontaine J. et al !9 en un trabajo de investigacion cientifico comentan que, para
poder para estimar la accidon de los cannabinoides, es necesario tener presentaciones
farmacéuticas con dosis exactas, a menudo bajas y evitando o disminuyendo los efectos
secundarios y para evitar estos indeseables y psicotrépicos, los andlogos sintéticos estan
disefiados para mejorar el efecto terapéutico. Para ello segtn la bibliografia consultada
por 15 articulos, demostré que el uso de agonistas CB1 sin barrera hematoencefilica,
agonistas CB2 selectivos, manipula el sistema endocannabinoide va a reducir los efectos
secundarios o desarrollando nuevas vias de administracién. En el caso de dolor crénico,
los niveles de endocannabinoides van a elevarse en las regiones que regulan el dolor,
como la sustancia gris periorbitaria, el nervio tordcico y la asta dorsal de la médula
espinal. La existencia de receptores CB1 en el ndcleo gris central y el cerebelo con
efectos sobre la dopamina estaria asociada con su resultado sobre la disminucién de la
actividad motora, la coordinacién y el control del movimiento. Se concluyé que la
existencia en el hipocampo, la corteza y su actividad en el sistema inhibidor del dcido
gamma-aminobutirico (GABA) explicaria efectos como las deficiencias en el
aprendizaje, la memoria y la cognicion. Su poca o nula presencia en el tronco encefélico
explicaria su baja toxicidad letal para el SNC. Los receptores CB2 del sistema
inmunoldgico periférico estardn implicados en efectos inmunorreguladores, con un

aumento de determinadas respuestas humorales y celulares.

2.1.2. Antecedente Nacionales
Herndndez M (D, realiz6 una revision sistematica en el afio 2023 que tenfa como
objetivo principal encontrar informacién y evidencia farmacoldgica y fitoquimica del
Cannabis sativa en la salud mental. EI método que empleo fue la revision de 20 articulos

donde reportaban informes sobre la evaluacién de los ensayos clinicos, estudios
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preclinicos y observacionales del cannabis el cual tuvo como resultado que el género
Cannabis este compuesto de terpenos y fitocanabinoides los cuales tenfan multiples
efectos farmacolégicos positivos en pacientes con enfermedades neurodegenerativas
como el Alzheimer. Se logré concluir que en esta investigacion resaltaron que los

compuestos esenciales del cannabis si tienen efectos farmacoldgicos en la salud mental.

2.2. Bases tedricas

Sistema Nervioso central

Es el sistema que estd formado por la medula espinal y el cerebro, son conocidos como
el centro de procesamiento, y van a controlar todas las funciones del cuerpo por medio

del sistema nervioso (12),

Cerebro

Es la parte principal del sistema nervioso central, es la parte mis prominente del
encéfalo, estd conformado por tejido nervioso y su funcion principal es encargarse de
las funciones emotivas y cognitivas, asi como el control de los movimientos y de la
memoria. El cerebro recibe una cantidad enorme de informacién de todo el mundo que
nos rodea y hace que todo cobre significado, ya que organiza y ademds controla los
movimientos. Entre sus otras funciones estd en regular la temperatura corporal, la

digestion, la circulacion y la respiracion. Ademads, cuenta con dos hemisferios que estan

unidos por medio de fibra nerviosas (%,
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Neuronas

Son tipos de células principales que habitan en el cerebro y forman parte del sistema
nervioso, su principal funcién es recibir una informacion, luego procesar y al final
transmitir la misma mediante respuestas quimicas. La conexién entre neurona y neurona

se denomina sinapsis, y una vez que estas maduran ya no se dividen (!4,

GABA (Acido gamma amino butirico)

Es un neurotransmisor inhibitorio del sistema nervioso central, en el cual se encuentra
implicado en muchas patologias. Hay 3 tipos de receptores para el GABA, pero cada
uno tiene caracteristicas atipicas y que estdn en relacion con diferentes sistemas y de la

cual va a depender los efectos en el organismo (15,
Antioxidante

Son moléculas capaces de prevenir la oxidacion de otras moléculas que se encuentran
en nuestro organismo. Algunas reacciones de oxidacién producen radicales libres los
cuales una vez que estan sueltos en los organismos crean reacciones en cadena, ya que
lo dnico que buscan es robar una molécula para que sean estables. Los antioxidantes son
sustancia que puede retrasar y también disminuir el dafio a las células que son causadas
por los radicales libres que son moléculas inestables. La fuente para obtener

antioxidantes puede ser naturales o artificiales (16,
Neuroprotector

Es un término empleado dando a conocer el efecto de alguna sustancia sea de origen
quimico o biolégico que va a tener efectos protectores en el SNC, que van a prevenir o
retrasar cualquier tipo de dafio degenerativo en el sistema nervioso, tales como

Alzheimer o cualquier lesion cerebral (7).
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Estrés oxidativo

Es un término que principalmente va asociado con las células y la accién delos radicales

libres cuando le afecta, entre una condicién normal se da un equilibrio adecuado entre

la produccion de radicales y los mecanismos antioxidantes (%),
Radicales libres

Son aquellas moléculas inestables que se fabrican mediante el metabolismo de las
células, es decir mediante aquellos cambios quimicos que se producen en una célula
Estos se acumulan en las células dafiando a estas y a otras moléculas tipo el ADN, las

proteinas o lipidos, y este dafio aumenta de manera significativa el riesgo de céncer o de

otras enfermedades 19,
La especie vegetal: Cannabis sativa

Es una planta de la rama de las herbaceas que llega a medir 4 metros de alto, tiene tallo
erecto y sus hojas son palmadas y estipuladas. También tiene inflorescencias en la
terminacién de sus ramas. Esta planta se puede usar de forma medicinal ya que tiene
algunas sustancias quimicas que actdan en el sistema nervioso central, donde puede

cambiar el estado de 4nimo, asi como la conciencia.
A continuacion, se enuncia la jerarquia taxondmica:
Reino: Plantae

Division: Magnoliophyta

Clase: Magnoliopsida
21



Orden: Urtticales
Familia: Cannabaceae
Género:  Cannabis
Especie:  C. sativa ?9,
Cannabionoides

Es una sustancia quimica que se encuentra dentro de la planta de la marihuana que
produce efectos parecidos a los estupefacientes en el organismo, incluso en el sistema
inmunitario y en el sistema nervioso. Ademds, estos estdn descritos en la literatura que
actian como neurotransmisores ya que envian mensajes quimicos entre las células

nerviosas 2D

Sistema endocannabionoide

Es un tipo de sistema que va a fomentar la comunicacion entre las células, también se
conoce como sistema de neurotransmision y segun estudios se considera como una
version mejorada del sistema antiguo de la comunicacién intercelular que también fue

encontrado en plantas ??).
Cannabinoides exdgenos
- Tetrahidrocannabinol

Es un componente que se encuentra en la planta dela marihuana y el que dael efecto
de alterar la percepciéon y modificar el estado de &nimo de la persona, es uno de los
componentes que esta de forma abundante y ademds estd clasificado como

psicoactiva (33,
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Cannabinol

Es un componente cannabinoide que también se encuentra en la planta de cannabis,
pero en menor cantidad, actualmente se utiliza para tratar la epilepsia, Parkinson o
cualquier tipo de dolor muscular dondeel farmaco ya no funciona. Actualmente atin
no existe evidencia suficiente que respalde los efectos de este componente en el
sistema nervioso y sistema muscular %,

Cannabidiol

Es un cannabinoide de origen exdgeno el cual se encuentra en el Cannabis sativa'y
puede ser administrado de forma externa para poder interactuar desde afuera con los

receptores del sistema endocannabinoide. (>

Aplicaciones terapéuticas de los cannabionoides

El cannabis tiene un amplio uso de manera terapéutica, debido a los efectos adversos
los agonistas cannabinoides fueron descritos para ser utilizados de manera
complementaria en los tratamientos de ciertas patologias. Y para el caso de los
antagonistas cannabinoides, se propuso otros usos tales como apoyar a pacientes en

caso de obesidad, dislipidemias y otras adicciones (29
Enfermedades neurodegenerativas

Este término hace referencia a un gran grupo de enfermedades del sistema nervioso
o cerebral pero que tienen manifestaciones patoldgicas y también clinicas de forma
muy diversas, ya que algunas afectan al lenguaje, a la memoria o también al
razonamiento y esto va a tener como consecuencia una pérdida de la autonomia de

cada persona. 27
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Demencia

Es un término que se utiliza para referirse al deterioro de las funciones cerebrales, y
de forma especifica a la pérdida de memoria y la razén. La demencia es causada
directamente por el dafo de las células del sistema nervioso y la perdida de las
conexiones en el cerebro. En funcién a la porcién del cerebro que fue dafiado, la

demencia tendrd un impacto diferente en los pacientes y tener diferentes sintomas.

(28)

Alzheimer

El Alzheimer es una forma de demencia que casi siempre se daen personas mayores.
Esto tiene como consecuencia afectar la capacidad que tienen las personas de hacer
su quehacer diario ya que se olvidan de varias cosas. Entre los sintomas que
empiezan a aparecer de forma temprana estd el olvidar ciertas cosas o eventos e
incluso las conversas que el paciente haya sostenido recientemente, conforme la
enfermedad avanza se produce un deterioro dememoria y es donde empieza a perder
la capacidad de llevar con éxito las tareas cotidianas. Los fdrmacos que se utilizan
para el tratamiento solo pueden mejorar sus sintomas de manera temporal o retrasar
su progresion, pero no lo cura. En la etapa final de la enfermedad las complicaciones

van desde la perdida de la funcion cerebral ocasionando la muerte. %)

Scoping review
También se le conoce como revision sistemdtica exploratoria, es un tipo de sintesis

deevidencia cuyo objetivo principal es poder explorar de forma extensa ciertas dreas
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o partes de una investigacion cientifica, y esta directamente dedicadas a explorar

todo lo que concierne al 4mbito del conocimiento. 34

2.3. Hipétesis

No aplica.

25



1. METODOLOGIA

3.1. Nivel, tipoy disefio de investigacién

El presente estudio de investigacion es de nivel descriptivo, de disefio no
experimental porque las variables no serdn controladas ni manipuladas, ya que solo
nos limitamos a observar los sucesos tal y como van a ocurrir en su ambiente natural,
por lo tanto, todos estos datos se obtuvieron de forma directa, y fueron estudiadas
de forma posterior. Ademads, también es de enfoque cualitativo ya que se va a
recopilar datos o la informacién que se busca. Asimismo, este estudio es de corte

transversal ya que la recopilacion de los datos se realiz6 en un tiempo determinado

@2).

MUESTRA OBSERVACION

M [— | o

M = Muestra de la investigacion que corresponde a las revisiones sistematicas.

O: Observacion de las revisiones a través de la literatura.

3.2. Poblacién y muestra

La poblacién de la investigacion estuvo compuesta de articulos de investigacion

publicados en bases de datos confiables como Google Académico, Scielo, Elsevier,

Redalycy tesis de diferentes repositorios.
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X/
L X4

La muestra estd conformada por 22 articulos de investigacion publicados en bases
de datos que reportaron el efecto antioxidante y neuroprotector de Cannabis sativa,

los cuales cumplieron con los criterios de seleccion.

Criterios de seleccion

Criterios de inclusion

Estudios en seres humanos y animales

Estudios completos con acceso gratuito.

Estudios en espafiol e inglés

Criterio de exclusion

Estudios en idiomas diferentes al espafiol

Estudios duplicados en las bases de datos
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3.3.

VARIABLE

Efecto
antioxidante y
neuroprotector
de Cannabis

sativa

3.4

Variables. Definicién y operacionalizacién

DEFINICION DIMENSIONES INDICADORES ESCALA VALORACION

OPERATIVA DE

MEDICION
Se utiliz6 el Afio de Nominal Politémico
método de publicacion
recoleccion de Parte de la planta Nominal Politémico
evidencia Meétodo de Nominal Politémico

empirica delas Fitoconstituyentes extraccion

investigaciones Tipo de Nominal Politémico
realizadas metabolitos

concernientes Componente Nominal Politomico
al efecto quimico

antioxidante y

neuroprotector  Caracteristicas de =~ Estudios Nominal Politémico
de Cannabis  los estudios preclinicos

sativa. cientificos. Estudios clinicos = Nominal Politémico

Técnica e instrumentos de recoleccion de informacion

Técnica: La técnica utilizada fue por el método de andlisis documental ya que nos
permitid revisar de manera minuciosa articulos cientificos publicados en bases de datos
de confianza. Larecopilaciéon de la informacion se realizé a partir de bases electronicas
como: Google Académico, Scielo, Elsevier, Redalyc y tesis de diferentes repositorios.
Para ello se hizo una seleccion de trabajos de investigacién, empleando criterios de

inclusién y exclusion.
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Se utilizaron los términos claves como son:

- ("estudios clinicos" OR "estudios experimentales") AND " Cannabis sativa" AND

antioxidante AND neuroprotector

- ratas AND " Cannabis sativa" AND antioxidante AND neuroprotector

- tratamiento AND " Cannabis sativa" AND antioxidante AND neuroprotector

- metabolites AND " Cannabis sativa" AND antioxidante AND neuroprotector

Asi mismo, se utilizaron los conectores booleanos “AND”y “OR” para relacionar a las

palabras claves.

Instrumento: El instrumento a utilizado fue la ficha de registro de datos.

3.5. Método de analisis de datos

Los datos recopilados que fueron obtenidos del presente estudio fueron registrados en el
programa informético Microsoft Office Excel 2019 en el cual se realiz6 tablas que

permiti6 el analisis de los resultados encontrados.
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3.5 Aspectos éticos

Esta investigacion se rige con base a los principios éticos presentes en el Reglamento
deintegridad cientifica dela Universidad Catélica Los Angeles de Chimbote versién
001 aprobados el afio 2024 por acuerdo del Consejo Universitario, donde se
encuentra detalladoel principio de integridad y honestidad, el cual permitié que haya
objetividad, equidad y la transparencia de la difusién de los resultados del presente
trabajo de investigacion, asimismo, también aplica el principio de justicia ya que se
considera datos en el informe de manera equitativa y razonable.

Esta investigacion tuvo como fin promover los conocimientos acerca de las

propiedades medicinales que tiene la planta de la marihuana Cannabis sativa.
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IV. RESULTADOS

Identificacion & traves de la base de
datos (=115

U

IDENTIFICACION

Duplicados elimanados {(n=33)

A

Titulos v restiimenes actalizados
{(n=80}

.

Mo cumplia con los criterios de
elegibilidad (m=26)

A

Arxticulos de texto completo
evaluzdos para elegibilidad (n=54)

A

Articulos de texto excluidos
(n=32)

En total, se incluyeron 22 articulos relevantes
REErE s

ELEGIBILIDAD SELECCION

INCLUSION

FIGURA 1.Diagrama deflujo dela bisquedasistemadtica delas investigaciones potencialmente

relevantes con respectos al efecto antioxidante y neuroprotector del Cannabis sativa.
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V. DISCUSION

En la Figura 1 se pudo demostrar el diagrama de flujo que se utiliz6 para la busqueda
sistemdtica de las investigaciones potencialmente relevantes con respectos al efecto
antioxidante y neuroprotector del Cannabis sativa, dando como resultado que existen pocos
estudios acerca del efecto neuroprotector y antioxidante del Cannabis sativa en pacientes con

enfermedades neurodegenerativas.

Segtn la informacién obtenida de la Tabla 1, se dio a conocer que los diferentes tipos de
cannabinoides que existe, segin la clase y composicién quimica donde se encuentran
identificados aproximadamente mas de 100 compuestos, los cuales entre ellos se encuentran
a los cannabinoides, terpenos, estilbenos, los flavonoides, las amidas fendlicas. 3%

Los cannabinoides son los metabolitos mds exclusivos y abundantes de esta especie, y de los
cuales se conocen alrededor de 50, pero el mas resaltante es el THC (Tetrahidrocannabinol)
siendo uno de los més estudiado. Ellos son de mayor importancia en el estudio dela medicina
ya que tienen la capacidad de comunicarse con todo el sistema de receptores enddgenos,
también llamado sistema cannabinoide enddgeno. De igual forma, se encuentra descrito el
CBD, el cual la autora Kairuz B. (7 segtin la informacién que logro recopilar, se le atribuye
efectos medicinales tales como, antinociceptivo, el cual significa que disminuye la intensidad
del dolor, antiepiléptico, antiemético, antiinflamatorio, neuroprotector, y ademds efectos
beneficiosos en problemas psiquidtricos como ansiedad, depresion y desorden del suefio. De
igual modo Aso E. indic6 que el CBD ayuda a conservar la memoria si es administrado en la
fase temprana del Alzheimer, de esta manera podria existir una reduccién en el deterioro de
del aprendizaje. Estos cannabinoides cumplen un papel importante en la inmunomodulacién
e inflamacién ya que como se ha descrito actian sobre diferentes partes del sistema
endocannabinoide como antiinflamatorio, por medio del bloqueo de las citoquinas y
quimiocinas, y estos a su vez van a inhibir la produccién de las células Ty B (3%).

Todos estos efectos descritos posiblemente se deban a la especie agonista o antagonista que
tienen algunos cannabinoides sobre los receptores CB1y CB2 que se encuentran ubicadas en

la corteza cerebral. (14)
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Por otra parte, se han identificado un promedio de 16 terpenos en la planta de Cannabis
sativa. Estos son los responsables del sabor en diferentes variedades y ademds van a
determinar la inclinacién de los consumidores de las mismas. Para la obtencién del aceite
esencial, estos compuestos son extraidos con facilidad por medio dela destilacion por arrastre
de vapor. Ciertos terpenos son farmacolégicamente activos, y estos podrian producir una
interaccion medicamentosa del tipo sinérgica con los cannabinoides. (17)

Ademads, también contiene estilbenoides, son compuestos fendlicos, cuya finalidad en la
planta es participar de manera activa en los mecanismos de defensa. Se ha logrado identificar
un aproximado de 10 estilbenoides, e incluso se menciona que algunos de ellos cuentan con
actividad farmacolégica como antiinflamatoria, antineopldsica, e incluso antibacteriana
antioxidante. ??

Para el caso de enfermedades neurodegenerativas como el Alzheimer, que es una de las
formas mas frecuentes de demencia, siendo producido por la acumulacion de la proteina beta
amiloide y de la aparicién de los ovillos neurofibrilares de proteina tau hiperfosforilada en la
corteza del cerebro. Debido a que existen pocos 0 minimos beneficios que ofrecen las terapias
medicamentosas actuales, es que existe una demanda para descubrir tratamientos alternativos
que sean capaces de disminuir la progresion de las enfermedades neurodegenerativas. Es de
esta forma que ha crecido el interés sobre el posible efecto terapéutico del CBD se deba a
que este actia reduciendo la hiperfosforilacion de la proteina tau, inhibiendo la funcién de la
acetilcolinesterasa y disminuye la acumulacién de la beta amiloide. En el mismo marco se
encuentra el THC ya que estudio recientes revelaron que también promovia a la eliminaciéon
de la beta-amiloide que se encuentra acumulada en el cerebro, y el cual es uno de los
precursores de la enfermedad del Alzheimer, ademds cumple el efecto de evitar el
envejecimiento de las células de la corteza cerebral. En el caso del THC los estudios

experimentales demostraron este efecto solo funciona en pacientes adultos mayores, ya que

si es empleado en jévenes tiene otro efecto. 23:24)

En la tabla 2 se describe modelos experimentales in-vitro e invivo donde obtienen como
resultado que el CBD aumenta la supervivencia de las neuronas que a su vez disminuye la

produccion de las especies reactivas de oxigeno (ROS) y también la peroxidacion lipidica, al

mismo tiempo que aumenta la pro-caspasa 3 G7).
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Por otra parte, Zhou Y. pudo observar que el CBD inhibe la hiperfosforilacion del tau. El
nimero de articulos investigados fueron precarios ya que encontraron diversos estudios que
fueron realizados en su gran mayoria en modelo con sujetos de laboratorio (animales) y que
reducidos intentos se pudieron llegar a una fase clinica, motivo por el cual atin se desconoce
en la totalidad los efectos adversos de Cannabis sativa que puede tener en pacientes con

enfermedades neurodegenerativas 3.

Los estudios que se realizaron nos indica que hubo muchos intentos acerca de investigar el
potencial que tiene la Cannabis sativa, en especial el sistema endocannabinoide de forma
experimental y clinica a través de condiciones médicas distintas, donde encontramos que los
agonistas cannabinoides tienen funcidn protectora en el sistema nervioso con relacion a los
efectos toxicos de los depdsitos del amiloide, ademads tiene efectos antinflamatorios de las

células nerviosas y antioxidante. 3132

En casi todoslos estudios que fueron analizados no hicieron mayor hincapié sobre los efectos
adversos del consumo de los cannabinoides sea de origen sintético o puro en el tratamiento
directo en alguna patologia en concreto, es por ello que seria adecuado poder seguir con ese
tipo de investigacion y que sea demostrado de forma clinica y poder ser evidenciado de que
forma la relacién entre el costo y el beneficio que tiene serd de utilidad en pacientes con
enfermedades neurodegenerativas y que cuentan con pocos recursos para acceder a farmacos

€Ostosos 0 escasos. ©9.

Se obtuvo como resultado final que la Cannabis sativa contiene un sistema cannabinoide los
cuales poseen el efecto de reducir la inflamacién de la corteza neuronal y de aumentar la
capacidad de cognicion y de memoria en bajas concentraciones. Debido a las pocas
condiciones metodoldgicas acerca de los estudios que logramos encontrar solamente nos
pudo revelar el bajo nivel que existe de evidencia cientifica sobre el uso de forma terapéutica
del cannabis, sea en enfermedades neurodegenerativas. También existe la posibilidad de que
la realizacién de pocos estudiosdeinvestigacion quizas se debaa las regulaciones legislativas

que tiene el cannabis en algunos paises 0.
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VI. CONCLUSIONES

Se encontraron 22 articulos donde se dio a conocer informacion relevante sobre

el Cannabis sativa y su efecto antioxidante y neuroprotector.

Se identificaron los fitoconstituyentes responsables del efecto neuroprotector de
Cannabis sativa en el tejido neuronal, los cuales muestran un gran potencial para
ofrecer un compuesto que puede beneficiar enormemente a los pacientes con
enfermedades neurodegenerativas, sugiriendo que podria ser una terapia

alternativa con mejores resultados.

Se localizaron 7 estudios, de los cuales 4 fueron preclinicos, donde demostraron
que el Cannabis sativa puede reducir el efecto nocivo del péptido f-amiloide y la
fosforilacién en la enfermedad de Alzheimer, ademéas de suprimir la produccion
de las citoquinas proinflamatorias. Los otros 3 estudios fueron clinicos y
mostraron que los cannabinoides han logrado mitigar ciertos sintomas severos en
pacientes con enfermedades neurodegenerativas, demostrando de esta forma su

efecto antioxidante y neuroprotector.
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VII. RECOMENDA CIONES

Las principales recomendaciones que podriamos brindar de acuerdo al trabajo
realizado es encontrar mas informacién en inglés e incluso en otros idiomas para

poder conocer otros estudios similares.

Este informe de investigacion estd enfocado directamente para dar a conocer los
multiples beneficios que tiene la planta de marihuana en pacientes con enfermedades
neurodegenerativas, lastimosamente aun se desconoce los efectos adversos debido a

la poca informacién encontrada.
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