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RESUMEN

La CIE-10 y el DSM-1V presentan, con pocas diferencias, la misma cla-
sificacion para los trastornos psiquiatricos por consumo de sustancias.
Como ambos instrumentos diagndsticos son meras estructuras, se inten-
ta desarrollar su contenido para los trastornos psiquiatricos relacionados
con el cdnnabis. Se enfatiza el debate cdnnabis-esquizofrenia.
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ABSTRACT

ICD-10 and DSM-IV present, with few differences, the same classifica-
tion for substance abuse psychiatric disorders. Since both diagnostic ins-
truments are merely structures, a temptative devolopment of content for
cannabis-related psychiatric disorders is given. The cannabis-schizoph-
renia debate is emphasised.
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INTRODUCCION

La CIE-10 define el F12.5 Trastorno psicético por cannabinoides, es
decir, la psicosis cannabica, como el trastorno psicético que acompafia al

Salud y drogas + Vol.1 N1+ 2001 41



JOSE SOLE PUIG

consumo cannabico o lo sigue inmediatamente, por convencién con un
periodo de latencia no mayor de 2 semanas. También por convencion, la
duracion no debe exceder 6 meses.

El trastorno psicotico por cannabinoides suele ser esquizofreniforme,
pero también puede remedar la psicosis paranoide, en especial la de tipo
persecutorio, la psicosis alucinatoria cronica de los autores franceses, la
bouffé delirante, los estados esquizoafectivos, y las psicosis mixtas. Es lo
gue recoge la moderna nosografia, que aqui reproducimos. En general
puede haber alucinaciones vividas de tipo auditivo, visual, u otras; fal-
S0s reconocimientos; inquietud psicomotriz; delirio paranoide de refe-
rencia, a menudo persecutorio; trastornos psicomotores como agitacion o
estupor; estados afectivos anormales, desde el terror hasta el éxtasis; dis-
foria hipomaniaca o depresiva; despersonalizacion y desrealizacion.

Tedricamente podemos distinguir los siguientes subtipos de psicosis
canndbica:

F12.50 Esquizofreniforme

F12.51 Con predominio de ideas delirantes
F12.52 Con predominio de alucinaciones
F12.53 Con predominio de sintomas polimorfos
F12.54 Con predominio de sintomas depresivos
F12.55 Con predominio de sintomas maniacos
F12.56 Trastorno psicatico mixto

Estos subtipos de trastorno psicético por cannabinoides suelen remitir
totalmente en 1 mes 0 poco mas. Tras plazos menos breves, y en especial
rebasados los 6 meses, hay clara indicacién de revisar el diagnostico, en
el sentido de la esquizofrenia y demaés psicosis antes enumeradas. Por el
momento, ésta es la manera mas racional de orientarnos en el dificil diag-
nostico diferencial entre psicosis toxicas y psicosis funcionales.

Para hablar de psicosis cannabica es condicién sine qua non que haya
claridad de sensorio, 0 a lo sumo algin grado de obnubilacion de la con-
ciencia. Un cuadro confuso-onirico debiera excluir el diagnostico de psi-
cosis cannabica: es por definicion un delirium. Esta es, precisamente, la
dificultad préactica que nos depara el diagnéstico diferencial entre psico-
sis cannabica y delirium canndbico. ;Donde poner el limite entre obnu-
bilacion (psicosis) y confusion (delirium)?

Otro error de apreciacion consiste en confundir las distorsiones percep-
tivas o ilusiones e incluso las alucinacionesque resultan de la intoxicacién
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aguda cannébica, con la psicosis cannabica. Vale la pena intentar también
aqui el diagnostico diferencial, por sus implicaciones pronosticas.

Y es que, en esencia, la psicopatologia cannabica incluye, de menor a
mayor gravedad y de mayor a menor prevalencia (no hay cuantificacion
admitida), precisamente las tres entidades mencionadas y que interesa
diferenciar conceptualmente pese a que en la préctica se solapan entre si:

- intoxicacién aguda canndbica y sus reacciones adversas,
- delirium cannabico por intoxicacion, y
- psicosis cannabica.

En los tres sindromes el curso es basicamente autolimitado, pero se dis-
tingue sustancialmente por su duracion, que contribuye mucho en la
préactica al diagnostico diferencial.

i) Las reacciones ansiosas a la embriaguez cannabica suelen durar poco
maés de un par de horas, lo que dura una intoxicacién aguda.

ii) Las reacciones téxicas de delirium duran a lo sumo un par de dias,
aungue se han descrito hasta de una o incluso dos semanas.

iii) Las psicosis cannabicas remedan claramente la esquizofrenia. Sue-
len resolverse en semanas y, por definicion, seis meses a lo sumo. En la
préactica, estas psicosis transitorias toxicas de mas de un mes de evolu-
cion son de peor prondstico cuanto mas se prolongan.

Suelen acabar siendo diagnosticadas como esquizofrenia, que entonces
se considera desencadenada o facilitada por el consumo cannébico (Mar-
tinez Arévalo, Varo y Calcedo, 1990).

A partir de cualquiera de los tres casos puede haber una evolucién
hacia estados crénicos predominantemente ansioso-disféricos, trastornos
adaptativos o somatomorfos,, agorafobia, con o sin crisis de angustia,
etc.), a trastornos afectivos y a procesos psicoticos incluida la esquizofre-
nia. Como es norma en medicina, que el cuadro agudo derive hacia un
curso insidioso obliga a un replanteamiento diagndstico-prondstico.
Entonces la psicopatologia ya no es tanto exdgena en el clasico sentido de
Bonhoffer, cuanto atribuible a la vulnerabilidad o predisposicion del
paciente. Significa esto la posibilidad de que ni el paso del tiempo ni la
farmacoterapia conlleven la remision de la enfermedad.

La psicosis cannébica en sentido estricto no s6lo debe cumplir los
requisitos diagnosticos de la CIE-10 o el DSM-1V y ser indiscutiblemente
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causada por consumo cannabico, sino que en la practica clinica tiene mas
visos de realidad en ausencia de rasgos personales premaorbidos o de
antecedentes familiares. Hasta ahora se ha considerado poco prevalente
en paises desarrollados, pero los ultimos estudios obligan a matizar esta
opinién. En los paises tradicionalmente consumidores, los médicos
expertos en el tema suelen hablar de alta prevalencia de psicosis canna-
bicas, siempre a la espera de ser cuantificada con metodologia segura
(Varma, 1988).

(EL CANNABIS PRODUCE ESQUIZOFRENIA?

El rol especifico del cafiamo en relacién a la esquizofrenia es dificil de
precisar en clinica, puesto que topa con el problema de que pueden exis-
tir otros factores que confundan esta asociacion. El factor de confusién
més frecuente es el policonsumo de psicotropos. Para obviarlo, en inves-
tigacion se parte basicamente de los Ilamados cannabistas pesados (hea-
vies) con consumos muy prominentes. De todos modos, la existencia de
otros consumos resulta indiferente, en el sentido de que no hay mas casos
de esquizofrenia entre los poliadictos que entre los cannabistas puros
(Tunving et al, 1985; Chaudry et al, 1991; Imade y Ebie, 1991).

El problema clasico en etiologia es el de la direccidn causal, o sea hasta
qué punto la esquizofrenia sigue al cannabismo o es la enfermedad el
verdadero antecedente. La mayoria de autores, segun la revision de
Thornicroft (1990), niegan lo ultimo. Aducen que so6lo tendria sentido
postulando la necesidad de una personalidad premdrbida para la esqui-
zofrenia, concepto que ha ido perdiendo adeptos en las Gltimas décadas.
Si los cannabistas tienden a presentar sintomas positivos de esquizofre-
nia y ademas de aparicion aguda (Cleghorn et al, 1991; Chopra y Smith,
1974; Knudsen y Vilmar, 1984; Negrete et al, 1986; Treffert, 1978; Weil,
1970), entonces no cabe pensar en una fase prodrémica tan importante y
dilatada como para permitir instaurarse un cannabismo duradero y cau-
sar asi esquizofrenia, por intenso que haya sido el consumo (Allebeck et
al, 1993). A menos que se aduzca una personalidad premoérbida de muy
prolongada latencia, dificil de demostrar.

Si bien el cannabismo fue muy discutido como causante de esquizofre-
nia y otras psicosis, en los Gltimos afios se esta afianzando esta hipotesis
esquizofrendgena. En los afios 80 fue defendida con gran vehemencia
por Juan Carlos Negrete (Negrete, 1988), catedratico de psiquiatria en
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Montreal (Canadd). Su grupo hizo uno de los pocos estudios caso-control
entonces disponibles, pero los sintomas psicoticos fueron evaluados
retrospectivamente, utilizando archivos hospitalarios (Negrete et al,
1986). Un estudio anterior (Rottanburgh et al, 1982) también controlado
adolecia del breve periodo de observacién de una semana.

En el conocido estudio de Peralta y Cuesta (1992), por lo demas meto-
dolégicamente riguroso, la evaluacion de los sintomas esquizofrénicos
tuvo lugar una sola vez.

Todos son esfuerzos valiosos que han contribuido a determinar un giro
en nuestra apreciacion de la hipétesis esquizofrendgena del cannabismo.
Esta hipdtesis todavia se ha visto més reforzada con el estudio epide-
mioldgico de Estocolmo (Andreasson, Allebeck, et al, 1987) y el estudio
prospectivo de Amsterdam (Linszen, Dingemans, y Lenior, 1994).

El grupo sueco parece haber demostrado que el cannabismo es factor
independiente de riesgo para la esquizofrenia. Partieron de datos de mas
de 50.000 reclutas y un seguimiento longitudinal de 12 afios, con méas de
200 enfermos con historia de psicosis y cannabismo (Allebeck et al, 1993).

El grupo holandés parece haber demostrado, a su vez, que el canna-
bismo provoca recaidas psicoticas, y que el cannabismo pesado es muy
probable que sea precipitante premdrbido de la psicosis, incluida la
esquizofrenia. Partieron de un estudio prospectivo con psicaticos recien-
tes y cannabistas (n=24), 13 de ellos consumidores pesados. Se compara-
ron con 69 psicoticos recientes no cannabistas. Cada mes, durante 1 afio,
las cohortes fueron evaluadas con la Brief Psychiatric Rating Scale. Los
psicoticos cannabistas recaian antes y mas frecuentemente que los no
cannabistas. Ademas, los psicoticos cannabistas pesados recaian antes y
maés frecuentemente que los psicoticos cannabistas ligeros. En todos los
psicoticos cannabistas, excepto en uno, el abuso cannébico precedio a la
psicosis. Durante este estudio prospectivo con hospitalizacion inicial y
frecuentes evaluaciones se tuvo buen cuidado de evitar factores de con-
fusién por otras variables, principalmente el consumo de alcohol y
demas psicotropos de abuso.

Quienes niegan la asociacion cannabis-esquizofrenia suelen citar el tra-
bajo de Weller y Haikas (1985), con un seguimiento de 100 cannabistas
durante méas de 6 afios y un resultado 0, cero casos de esquizofrenia
detectados; el trabajo no habla de otras psicosis. Es evidente que este
resultado no debiera sorprendernos. Dada su baja incidencia, por afios
gue esperemos sélo podremos detectar nuevos casos de esquizofrenia en
cohortes suficientemente grandes.
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En la mayoria de estudios previos (Tennant, 1986; Bernardson y Gunne,
1972; Davidson y Wilson, 1972; Chopra y Smith, 1974; Thacore y Shukla,
1976; Szymanski, 1981; Rottanburg et al, 1982; Carney et al, 1984) el can-
nabismo solo ha sido relacionado con un episodio psicético, y el segui-
miento no ha sido suficientemente prolongado como para diferenciar sin
ningun género de duda los casos de psicosis toxica de los de esquizofre-
nia. Hasta ahora se viene considerando dificil desde el punto de vista
operativo, pero quiza lo metodoldégicamente incontrovertible seria hacer
un diagnostico de esquizofrenia s6lo cuando entre el consumo cannébi-
co precedente y el inicio posterior de la enfermedad hubiese transcurri-
do un periodo de tiempo libre de droga bien definido y no breve, inclu-
so de hasta 6 meses.

De todos modos, ya se sabe que en medicinay sobre todo en psiquiatria
un mismo fenotipo morboso puede corresponder a causas dispares. Por
tanto, siempre se ha de tener en cuenta que el consumo de cdnnabis puede
precipitar o exacerbar una esquizofrenia, un trastorno afectivo o de la per-
sonalidad, etc. Cuando esto sucede, es obvio que el problema rebasa
entonces el ambito de las psicosis cannébicas (Weller y Halikas, 1985).

Desde el punto de vista sintomatologico (Linszen et al, 1994), los estu-
dios sobre cannabis y esquizofrenia concuerdan en tres importantes
hallazgos:

1) que al consumirse cadnnabis hay incremento de sintomas psicéticos
positivos, siendo este incremento dosisdependiente (Cleghorn et al, 1991;
Chopra y Smith, 1974; Knudsen y Vilmar, 1984; Negrete et al, 1986; Tref-
fert, 1978; Weil, 1970);

2) que no hay diferencias entre sintomas psicoticos de esquizofrénicos
cannabistas y esquizofrénicos no cannabistas (Rottanburgh et al, 1982;
Peralta y Cuesta, 1992);

3) y que al consumirse cdnnabis hay decremento de sintomas negativos
(Rottanburgh et al, 1982; Peralta y Cuesta, 1992).

El primero de estos tres hallazgos es, desde luego, el més establecido.
Los sintomas positivos que muestran los esquizofrénicos con anteceden-
tes de cannabismo incluyen trastornos de conducta y alucinaciones, en
especial de tipo auditivo con voces que comentan los pensamientos del
enfermo (Negrete, 1988; Allebeck et al, 1993).

En principio debe cumplirse también aqui el postulado clinico segun
el cual lo agudo y productivo del brote psicético favorece el pronésti-
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co. Sin embargo, si tenemos en cuenta la naturaleza sombria de la
enfermedad esquizofrénicay el destino de quienes la padecen, el matiz
prondstico anterior queda muy relativizado. El rigor diagndstico con
qgue hoy dia se etiqueta la esquizofrenia le ha devuelto la gravedad
evolutiva de los tiempos de Kraepelin. Se diria que las modernas nos-
taxias han resucitado el nacleo sombrio de la demencia precoz. No es
de extrafiar que esta enfermedad (y los principales trastornos psicoti-
cos) continle siendo incapacitante. Por eso todo cuanto la favorezca
debe ser evitado.

La explicacion bioldgica que se da a la relacién cannabis-esquizofre-
nia es la siguiente. EI THC, principal constituyente psicoactivo del
cafiamo, se sabe que es agonista de la dopamina (Gardner y Lowinson,
1991). Por tanto, acta como tal en el sistema dopaminérgico, es decir
en el cerebro medio, hipotdlamo, proyecciones nigroestriatales, meso-
limbicas y tuberoinfundibulares, y de forma difusa en el cerebro ante-
rior, séptum, ndcleo accimbens, y tubérculo olfatorio. Células dopa-
minérgicas de los ndcleos arcuato y periventricular inervan la eminen-
cia mediana y la hipéfisis, interviniendo en la regulaciéon hormonal; el
agonismo dopaminico tiende a inhibir la liberacion de prolactina.

Segun la hipodtesis dopaminérgica (McKena, 1987), la esquizofrenia
provendria de fallos en el sistema dopaminérgico, si bien otros neuro-
transmisores también se hallan implicados. En esta linea de pensa-
miento, el efecto antipsicético de los neurolépticos se explica por blo-
queo del receptor dopaminico. Pues bien, este bloqueo neuroléptico
podria ser contrarrestado tanto por un incremento de dopamina como
por la intervencion de un agonista como el THC. Se puede explicar asi
que el consumo ligero y sobre todo pesado de cafiamo provoque exa-
cerbaciones o recaidas psicoticas. EI THC desbloquea los receptores de
la dopamina en las areas cerebrales antes citadas, anulando la accidn
de los neurolépticos.

También es posible que el efecto psicotizante del cAnnabis en esqui-
zofrénicos tratados se deba a causas farmacocinéticas. En esta linea de
pensamiento, los cannabinoides podrian interferir el metabolismo de
los agentes antipsicoticos, reduciendo sus niveles plasmaticos. El
resultado final seria que, por haber consumido cafiamo, estos pacien-
tes estarian subneuroleptizados a pesar de una dosificacion y un cum-
plimiento correctos.

Es evidente que estas especulaciones bioldgicas no restan valor al con-
texto psicosocial de los pacientes. Es probable que los cannabistas acérri-
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mos sean mas vulnerables a los acontecimientos estresantes de la vida, o
gue posean mecanismos de afrontamiento menos efectivos. Es esta
misma vulnerabilidad al estrés la que causaria un umbral de recurrencia
psicotica mas bajo, explicandose asi las recaidas posteriores a la inte-
rrupcion del consumo canndbico.

Respecto a la hipotesis de la automedicacion (Schneier y Sirirs, 1987),
segun la cual quien consume drogas lo hace para neutralizar un malestar
psiquico previo, la realidad de la psicotomimesis cannabica plantea pro-
blemas. Autoadministrarse altas dosis de THC habiendo riesgo o pre-
sencia de psicosis contradice dicha hipotesis. Una manera de resolver el
problema es aducir que el enfermo neuroleptizado estaria usando can-
nabinoides por ser agonistas dopaminicos, precisamente para neutralizar
los efectos extrapiramidales de los antipsicaticos.

De todas formas, cuando el consumo cannébico no es heavy si que
podria defenderse dicha hipdtesis de la automedicacion, pues entonces
lo que predominaria seria el efecto depresor central de los cannabinoides,
por encima del efecto psicotomimeético.

Desde esta perspectiva, el cannabismo ligero equivaldria a tomar tran-
quilizantes. El enfermo trataria de evitar asi los efectos dopaminoliticos,
parkinsonizantes, propios de los neurolépticos.

Finalmente, quienes por sindrome amotivacional entiendan un cuadro
similar a la sintomatologia negativa de la esquizofrenia quiza deban
reflexionar ante los datos comentados. Si el cannabismo tiende a generar
sintomas psicoticos positivos, entonces esto se contradice con el aludido
sindrome. Por tanto, puede decirse que no existe un sindrome amotiva-
cional especifico del abuso de cannabis, sino que dicho sindrome es un
cuadro general, inespecifico, comun al abuso de otros depresores centra-
les como los opiéceos. Lo que sucede es que el cannabista se conduce de
forma mas "amotivacional" que quien se inyecta heroina, siempre movi-
do por la perentoriedad del sindrome de abstinencia opiacea.

Como conclusién general hay que decir que la hipotesis esquizofrené-
gena del cannabismo tiende a confirmarse; es una entre otras hipdtesis de
trabajo existentes, y en psiquiatria clinica concita bastante acuerdo. No
obstante, incluso los mejores estudios hasta ahora disponibles todavia no
han podido entrar propiamente en la cuestion etioldgica, por simple des-
conocimiento de la o las causas de la esquizofrenia. Lo visto hasta aqui
indica que el indudable progreso semioldgico alcanzado en la relacion
cannabis-esquizofrenia apunta hacia algun hallazgo por identificar, pro-
bablemente de incumbencia neuroquimica.
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;AFECTA EL CANNABIS AL CURSO DE LA ESQUIZOFRENIA?

Numerosos autores han descrito un mayor consumo de drogas por
parte de pacientes psiquiatricos al compararlos con la poblacién general,
siendo la droga mas empleada, si excluimos el alcohol y el tabaco, el can-
nabis (Shearn, 1972; Crowley, 1974; Alterman, 1982; Schneir, 1987; Test,
1989; Caton, 1989; Drake, 1989; Kay, 1989; Lechman. 1989; Osher, 1989;
Blackwell, 1989; Dixon, 1989; Brady, 1991; Ardnt, 1992). Asimismo, son
numerosos los estudios donde se observa un mayor consumo de canna-
bis en pacientes esquizofrénicos al compararlos con el resto de la pobla-
cion psiquiatrica (Heckimian-Gershon, 1978; Tsuang, 1982; Weller, 1988;
Regier, 1990).

La importancia de este consumo en la esquizofrenia queda plasmada,
por ejemplo, en la conocida investigacion estadounidense Epidemiologic
Catchment Area (Regier, 1990), donde la prevalencia del diagnoéstico
abuso/dependencia de drogas en la esquizofrenia se cifré en un 47%. En
un estudio realizado en un servicio de urgencias de un hospital general
se observo cdmo en cerca del 50% de los esquizofrénicos que fueron aten-
didos referian abuso o dependencia de alcohol y/u otras sustancias psi-
cotoxicas, principalmente cannabis (Barbee, 1989).

Dos han sido los patrones fundamentales de consumo de sustancias
psicotoxicas que se han distinguido en pacientes esqizofrénicos: aquellos
sujetos consumidores Unicamente de alcohol y cénnabis, y aquellos
pacientes policonsumidores que lo son también de estas dos sustancias
(Cuffel, 1993).

Estos datos obtenidos en paises anglosajones concuerdan con los obte-
nidos en un estudio realizado en nuestro medio (Martinez Arévalo,
1991), donde observamos que el 60% de los pacientes esquizofrénicos
entre 18 y 30 afios tenia historia previa de consumo de cannabis y el 50%
mantenia el consumo en el momento de iniciar el estudio. En la mayoria
de los casos el consumo de cannabis estaba asociado al consumo de alco-
hol. La frecuencia de consumo de anfetaminas, alucinégenos, cocaina,
tranquilizantes y opiaceos fue claramente inferior, y no existié consumo
de inhalantes.

El consumo de sustancias psicotdxicas en la esquizofrenia nos plantea
dos interrogantes fundamentales: por una parte, la relaciéon entre consu-
mo de drogas y esquizofrenia; y por otra, un modelo tedrico que nos la
explique. Asi, se han propuesto diversas hipoétesis para comprender esta
interaccion (Dixon, 1990), como son:
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1) modelo etioldgico: este modelo considera el abuso de drogas como
un factor etioldgico de la esquizofrenia. En el momento actual carecemos
de datos concluyentes sobre este modelo, tal como se ha visto en el apar-
tado anterior.

2) modelo de disfuncién dopaminérgica: resumido en el apartado ante-
rior, se basa en que la alteracion dopaminérgica seria el origen de la
esquizofrenia y del abuso de drogas. Tampoco disponemos, en este caso,
de datos concluyentes.

3) modelo de socializacion: esta hipotesis de trabajo, proxima al mode-
lo de la automedicacion, considera que el abuso de drogas otorgaria una
identidad y un grupo social de pertenencia a sujetos aislados con dete-
rioro importante de la socializacion.

4) modelo independiente: para los defensores de este modelo, los fac-
tores que influyen en la poblacion general como determinantes del con-
sumo lo son también en los sujetos esquizofrénicos. Indudablemente,
hay que tenerlos muy presentes en la valoracién de los pacientes esqui-
zofrénicos.

5) modelo de la automedicacion: quiza el mas apoyado actualmente
(Schneir, 1987; Dixon, 1990; Mueser, 1992; Ardnt, 1992; Cuffel, 1993). Con-
sidera el abuso de drogas como un intento de autotratamiento de los sin-
tomas depresivos, de la disforia, de los efectos secundarios de los neuro-
Iépticos, o de los sintomas negativos de la esquizofrenia. Sin embargo, es
bien sabido que la sintomatologia negativa constituye un handicap en la
capacidad de estos pacientes para la busqueda de sustancias psicoacti-
vas. Esta aparente contradiccion podria explicarse a través de la existen-
cia de una ventana al respecto, de forma que solo la presencia de muy
pocos o muchos sintomas negativos dificultarian la conducta de obten-
cion de drogas.

Al analizar los estudios disponibles que versan sobre el papel que el
cannabis juega en la esquizofrenia, nos encontramos con una serie de
problemas metodolégicos, como son:

1) Las diferencias en los criterios diagnésticos utilizados, tanto en el
diagndstico de esquizofrenia como en la definicion del consumo de sus-
tancias psicotoxicas.

2) La escasez de las muestras, la seleccion de controles, y la determina-
cion de periodos de seguimiento excesivamente breves.

3) La presencia de factores confundentes, entre ellos y muy importan-
te, la presencia de politoxicomania.

4) La dificultad, en la préctica, de cuantificar dosis de cannabis.
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5) Y por ultimo, la frecuente utilizacion de modelos simplificados de
asociaciones causales.

Numerosas autores describen una relacion entre los cuadros esquizo-
frénicos con mayor nimero de recaidas y un consumo activo de canna-
bis (Treffert, 1978; Herz, 1980; Knudsen, 1984; Paalstn, 1985; Tunving,
1985; Ghodse, 1986; Negrete, 1986 y 1989; Turner, 1990; Mathers, 1992;
Thomas, 1993; Smith, 1994; DeQuardo, 1994; Martinez Arévalo, 1994).

Volvemos a reiterar que quienes niegan la relacion cannabis-esquizo-
frenia se basan con frecuencia en los resultados obtenidos por Weller y
Halikas (1985) tras un seguimiento de 100 consumidores de cannabis
durante mas de 6 afios. Observaron que en los casos con diagnostico psi-
quiétrico, la sintomatologia habia sido detectada antes del consumo de
cannabis. Describieron como el uso prolongado de cannabis no se aso-
ciaba a un incremento de los diagnésticos. En su estudio no detectaron
ningun caso de esquizofrenia ni de psicosis. Este resultado no debiera
sorprendernos dada la baja incidencia de esquizofrenia, siendo necesa-
rias cohortes mucho mas amplias.

A continuacién revisaremos con mas detalle que en el apartado ante-
rior una serie de estudios sobre el papel del cAnnabis en la esquizofrenia,
ya que pueden arrojar cierta luz sobre este tema.

CANNABIS COMO ESQUIZOFRENOGENO

Los datos de que disponemos a favor del consumo de cannabis como
posible factor etiol6gico en el desarrollo de la esquizofrenia se los debe-
mos fundamentalmente al grupo de Andreason (1987), una importante
contribucién que ya se considera clasica. El equipo sueco realiz6 un
seguimiento durante 15 afios de 45.570 reclutas, analizando un cuestio-
nario de tipo general que los mozos llamados a filas debian cumplimen-
tar. Los autores describieron una fuerte asociacion entre el consumo de
cannabis (consumo en mas de 50 ocasiones) y el desarrollo posterior de
esquizofrenia. El riesgo relativo de esquizofrenia para los consumidores
importantes (heavies) de cannabis era de 6 a 1 comparandolo con los no
consumidores. Concluyeron que para el desarrollo de la enfermedad el
consumo de cannabis es un factor de riesgo independiente.

Posteriormente este mismo grupo (Andreason 1989) analiz6 mas deta-
lladamente aquellos pacientes que habian sido diagnésticados de esqui-
zofrenia. Cotejaron el subgrupo de reclutas que habian consumido mas
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de 10 veces cannabis (n=8) con los reclutas sin antecedentes de consumo
de drogas (n=13), utilizando los registros hospitalarios. Se consider6 que
factores como consumo de otro tipo de drogas, trastornos mentales pre-
vios y factores hereditarios no influyeron en la aparicién del cuadro; aun-
que si describieron factores sociodemograficos mas negativos en el sub-
grupo de consumidores. Los autores observaron un patron de deterioro
diferente, un inicio del cuadro més agudo y una mayor frecuencia de sin-
tomas psicéticos positivos en el grupo de consumidores. A pesar de que
reconocieron el escaso nimero de pacientes, concluyeron que el cAnnabis
juega un papel etioldgico en la esquizofrenia.

Sin restar importancia al valor de estos estudios, sus conclusiones fue-
ron objeto de diversa criticas (Johnson, 1988; Nerete 1989, Thornicroft
1990), que podemos enumerar como sigue:

1) No establecieron un lazo de unidn temporal entre el uso de cannabis
y la esquizofrenia.

2) El diagnostico de esquizofrenia, dentro del subgrupo de consumi-
dores, no fue ulteriormente confirmado y bien podria tratarse de cuadros
psicoticos toxicos.

3) Tanto el consumo de cénnabis como la esquizofrenia podrian ser
resultado de una condicion previa predisponente y no existir relacion
causal entre ambos.

4) La esquizofrenia pudo ser precipitada por otras drogas que también
fueron consumidas por estos sujetos.

5) La historia de consumo de cannabis se basé Unicamente en la infor-
macion del propio paciente, pudiendo estar las respuestas sesgadas por
las conveniencias sociales.

En un estudio posterior, este mismo equipo sueco (Allebeck, 1993)
analizé todos los casos tratados en régimen de hospitalizacion y diag-
nosticados de psicosis y dependencia de cadnnabis durante los afios
1971-1983 en el area de Estocolmo, utilizando para ello el registro de
casos existente.

La muestra estaba constituida por 229 sujetos; de ellos el 50% cumpli-
an criterios diagnoésticos DSM-III-R para la esquizofrenia. Todos ellos
cumplian estos mismos criterios para la dependencia de cannabis. Estos
pacientes presentaban un consumo asociado de alcohol y otras drogas
estimulantes del sistema nervioso central, pero en una proporcién bas-
tante menor.

52 Salud y drogas « Vol.1¢ N1« 2001



ORIGINALES + DESARROLLO DE LA CIE-10Y EL DSM-1V PARA TRANSTORNOS POR CANNABIS

En la mayoria de los casos diagnosticados de esquizofrenia (69%) el con-
sumo de cannabis precedio la aparicion del cuadro psicético, que se caracte-
rizaba por sintomas psicoéticos positivos floridos e inicio agudo del episodio.

Si bien los autores reconocian que el disefio de este estudio no permi-
tia valorar el riesgo de esquizofrenia entre esquizofrénicos consumidores
de cannabis y no consumidores, concluyeron que el cannabis constituia
un factor de riesgo independiente para la esquizofrenia, basandose en
gue el consumo de cannabis precedio a los sintomas psicoticos.

EL CANNABIS COMO FACTOR PSICOTIZANTE

Menos controvertido es el papel del cAnnabis como agravante, precipi-
tante de recaida, o modificador de sintomas de la esquizofrenia.

Negrete y colaboradores (1986) realizaron uno de los pocos estudios
caso-control disponibles en esos afios. Se trataba de un estudio retros-
pectivo con 137 esquizofrénicos (segun criterios CIE-9) en tratamiento
durante un periodo de 6 meses. Se subdividio la muestra en 3 grupos: 1)
consumidores de cadnnabis en el pasado; 2) consumidores activos de can-
nabis; 3) no consumidores. Se observé un mayor grado de actividad deli-
rante-alucinatoria y un mayor namero de consultas hospitalarias en el
subgrupo de consumidores activos de cannabis. Se analizaron factores
como edad, duracion de la enfermedad, consumo de cannabis y consu-
mo de otras sustancias psicotdxicas. Fue el consumo de cannabis el fac-
tor que mas contribuyd a estos resultados.

Estos datos coinciden con un estudio prospectivo realizado en Navarra
(Martinez Arévalo, 1994). La muestra fue estratificada en funcion del
cumplimiento del tratamiento, de la presencia de factores estresantes,
historia de consumo de cannabis y consumo activo de cadnnabis, que eran
los factores que se relacionaban de forma significativa con la recaida.

Observamos como el factor més importante que incidia en la probabilidad
de recaida era el consumo activo de cannabis; en un segundo escalén se
hallaba el incumplimiento del tratamiento y la historia anterior de consumo
de cannabis; y en un tercer nivel se encontrarian los factores estresantes.

La probabilidad de recaida también se incrementaba, como era de
esperar, en funcién del nimero de factores que se combinaban.

Recientemente un grupo holandés (Linzsen, 1994) ha publicado un
estudio prospectivo de 1 afio, muy riguroso en su metodologia. En él se
compara un grupo de pacientes consumidores de cannabis (n=24), 13 de
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ellos consumidores pesados (con un consumo superior a 1 canuto/dia),
con uno de no consumidores (n=69).

Todos ellos diagnosticados de esquizofrenia (52%) u otros trastornos
relacionados (esquizoafectivos, esquizofreniforme, y otros trastornos psi-
coticos) utilizando criterios diagndsticos DSM-III-R. EI consumo de can-
nabis fue definido siguiendo los mismos criterios diagnosticos de depen-
dencia de cannabis.

Como en el estudio del grupo sueco, el consumo de cannabis se inicid
por lo menos 1 afio antes de los primeros sintomas psicoticos; también
observaron los autores holandeses un mayor consumo asociado de alco-
hol en el subgrupo de consumidores. Describieron una mayor frecuencia
de recaidas, siendo éstas mas tempranas en el subgrupo de consumido-
res. Tal diferencia era mas patente en los consumidores pesados (hea-
vies). Ademas, observaron como el riesgo de recaida se incrementaba
cuanto mas largo era el periodo de abuso de cannabis. Obtuvieron los
mismos resultados cuando estudiaron solamente pacientes diagnostica-
dos de esquizofrenia, haciendo las oportunas correcciones para factores
como edad, sexo, consumo de alcohol, dosis de neurolépticos y cumpli-
miento de tratamiento.

Estos autores concluyeron que el consumo de cannabis producia recai-
das mas frecuentes sobre todo en los pacientes con un consumo mayor
de cannabis, aventurando la hipotesis de que el cAnnabis podria consti-
tuir un precipitante premorbido de la esquizofrenia. Para ello se basaban
en la apariciéon de sintomatologia psicética posterior al consumo de can-
nabis y a los informes de los propios pacientes, que referian un empeo-
ramiento de la sintomatologia psicética después del consumo.

MAS QUE ES UIZOFRENIAYCANNABIS ESQUIZOFRENIAYY
POLICONSU

Cuando se intenta establecer un perfil del esquizofrénico consumidor
de cannabis y se revisan los datos publicados por los distintos autores,
resaltan las diferencias en los criterios diagnosticos utilizados y, sobre
todo, la altisima frecuencia de politoxicomania.

Las caracteristicas mas comUnmente descritas son:

1) Sexo: la mayoria de los autores coinciden en describir una mayor fre-
cuencia de varones (Tsuang, 1982; Mueser, 1990; Martinez Arévalo, 1991).
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2) Ajuste Premorbido: diversos autores (Breakey, 1974; Bowers, 1979;
Tsuang, 1982; Turner, 1990; Dixon, 1991; Ardnt, 1992) sefialan un mejor
ajuste premarbido en el grupo de esquizofrénicos consumidores. Hablan
de una personalidad premérbida mas ajustada, y de un ajuste sexual y
laboral més adecuado.

3) Edad del primer ingreso: se describe una edad més temprana del pri-
mer ingreso en el subgrupo de consumidores (Tsuang, 1982; Mueser,
1990; Martinez Arévalo, 1991).

4) Hospitalizaciones: los datos de los que disponemos son contradicto-
rios. Mientras hay estudios que hablan de una mayor frecuencia de hos-
pitalizaciones (Negrete, 1986; Brady, 1990), otros, en cambio, encuentran
una frecuencia menor en el subgrupo de consumidores (Mueser, 1990).
Por otra parte, no se ha descrito diferencias en la duracion de los inter-
namientos (Tsuang, 1982; Mueser, 1990; Martinez Arévalo, 1991).

5) Antecedentes familiares: se observd una mayor frecuencia de ante-
cedentes familiares de abuso/dependencia de drogas en el subgrupo de
consumidores (Tsuang, 1982). Se ha asociado con una mayor frecuencia
de disfunciones familiares (Kashner, 1991), con niveles mas bajos de
satisfaccion en las relaciones familiares, y con un nimero menor de con-
tactos familiares (Dixon, 1995).

6) Conflictividad legal: desde este punto de vista, el consumo de drogas
amplia la posibilidad de delinquir, aunque su consumo no implique nece-
sariamente problemas legales. Asi, podriamos decir que el no consumo de
drogas constituiria un factor prondéstico positivo respecto a la conflictividad
legal (Lindqvist, 1989; Martinez Arévalo, 1992; Smith, 1994).

7) Cumplimiento del tratamiento: existe un consenso practicamente
generalizado en la observacién de un mayor incumplimiento del trata-
miento en el grupo de consumidores (Negrete, 1986; Martinez Arévalo,
1991; Pristech, 1990; Kashner, 1991).

8) Sintomatologia: los datos disponibles sobre este aspecto son contra-
dictorios. Asi, hay autores que describen un discurso mas desorganiza-
do, una mayor frecuencia de trastornos de conducta y de agresividad
(Drake, 1989; Thacore, 1976; Allebeck, 1993). Otros observan una mayor
frecuencia de sintomas positivos con aumento de las alucinaciones en
forma de voces comentadoras de la propia actividad del paciente (Alle-
beck, 1993). Por el contrario, otros sefialan una menor presencia de sin-
tomatologia negativa, sin encontrar diferencias con respecto a la sinto-
matologia positiva (Peralta, 1992). Se ha descrito también una mayor fre-
cuencia de sintomatologia maniforme (Rottamburg, 1982). Y por ultimo,
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otros autores no encuentran diferencias en la psicopatologia de los dos
subgrupos (Simoens, 1989).

9) Evolucion: se ha descrito una evolucion mas desfavorable, caracteri-
zada por mayor numero de recaidas y de hospitalizaciones, en los
pacientes consumidores (Negrete, 1986; Linzsen, 1994). En nuestro estu-
dio (Martinez Arévalo, 1991) observamos tres perfiles evolutivos distin-
tos: el grupo de pacientes que mantuvieron el consumo durante el afio de
seguimiento fue el que presentd un curso evolutivo mas grave, mientras
que los antiguos consumidores que se habian mantenido abstinentes
durante el afio de seguimiento ocupaban una posicion intermedia entre
los primeros y los que nunca habian consumido. Asi pues, la evolucion
mas grave, objetivada por un mayor nimero de recaidas esquizofrénicas
y un mayor numero de hospitalizaciones, corresponderia a los consumi-
dores activos, los cuales también presentarian un mayor incumplimiento
del tratamiento y una mayor frecuencia de factores estresantes.

Se ha defendido la tesis de que los esquizofrénicos con consumo de
drogas representarian un subgrupo de pacientes con un mejor ajuste pre-
morbido y con unas caracteristicas clinicas mas favorables, pero en los
que el abuso de drogas afectaria de forma negativa su prondstico global
(Dixon, 1991; Ardnt, 1992).

Como conclusién podemos extraer que la asociacion del consumo de
cannabis con una mayor frecuencia de recaidas psicoticas y una exacer-
bacién de la sintomatologia esquizofrénica es cada vez mas clara, sobre
todo en los consumidores importantes, los llamados consumidores pesa-
dos (heavies) en la literatura médica. Sin embargo, hasta ahora no se ha
resuelto el problema causa-efecto, es decir, el sentido de la flecha de la
causalidad: que sean los esquizofrénicos mas graves los que consumen
cannabis de forma secundaria o que sea el cannabis lo que agrave la evo-
lucién de la esquizofrenia es un tema que sigue estando sujeto a contro-
versia. Como también lo estd el hipotético papel del cAnnabis como pre-
cipitante promaorbido de la esquizofrenia.

Para que podamos atribuir trastornos residuales o de comienzo tardio
al cannabismo, ha de haber una evidencia clara y sélida entre el consu-
mo anterior y los efectos ulteriores, cosa no siempre facil de establecer.
Segun la CIE-10 ha de haber una separacion minima de dos semanas
entre el Ultimo consumo y el inicio del trastorno. Este periodo parece
demasiado breve, por lo menos en un contexto de investigacion. En el
apartado precedente hemos visto que seis meses es un intervalo de tiem-
po més recomendable.
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El diagnostico diferencial es especialmente delicado, pues un tras-
torno mental preexistente enmascarado por el consumo cannébico
podria reaparecer tras algun tiempo de haberse abandonado dicho
consumo. Si tal cosa llegara a demostrarse supondria un fuerte impul-
so para la hipoétesis de la toxicomania como automedicacién (Mueser
et al, 1990). En este sentido, Peralta y Cuesta (1992) sugieren que el
cannabismo en esquizofrénicos seria un intento de atenuar el sindro-
me negativo por "positivizacién" cannébica de la sintomatologia. Y
ademas de automedicarse con cadnnabis por problemas psicopatoldgi-
cos previos, hay que conjeturar también que quiza el toxicbmano se
automedica con cannabis por los problemas causados por uso conco-
mitante de alcohol, cocaina y, en menor medida, heroina. Seria éste el
mismo tipo de automedicacion que el poliusuario asigna formalmente
a las benzodiacepinas que va consiguiendo en la calle o bajo prescrip-
cion. En general habria, pues, una automedicacion "psicopatoldgica”,
reconducible a la personalidad premdrbida de partida, y una autome-
dicacion "politoxicomana", inherente a las secuelas inmediatas por
consumo de drogas multiple.

No convence a todos la consistencia de la idea de trastornos residuales
o de comienzo tardio atribuibles a un consumo anterior hace algun tiem-
po interrumpido. En este campo de la psicopatologia cannébica es quiza
el concepto que presenta mayores incertidumbres. Asi, una entidad
quiza conjeturable como F12.75 Psicosis cannabica de comienzo tardio
apenas ha sido tenida en cuenta como posibilidad diagnéstica. Es proba-
ble que el progreso en operacionalizar criterios clinicos permitira saber si
ésta u otras categorias existen o no, y si existen, cuéles son sus rasgos cli-
nico-evolutivos definitorios.

SOLO EL DSM-IV INCLUYE TRASTORNO PERCEPTIVO INTERMI-
TENTE (FLASHBACKS),Y NO POR CANNABIS

Los flashbacks son episodios muy breves, de segundos a un par de
minutos, en los que se reviven experiencias anteriores. Si se reviven
experiencias ligadas al consumo, se perciben con la exactitud de la redu-
plicacién. Este fendmeno se considera tipico de alucindgenos como el
LSD. Si aceptamos que el caflamo también es, en parte, psicotomimético,
entonces hay la posibilidad de que pueda generar flashbacks. De todos
modos, hay que decir que si tales casos existen, la literatura apenas los
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registra. A efectos practicos puede afirmarse que el cannabismo no da
lugar a ulteriores reviviscencias o flashbacks (Simoes et al, 1991).

Pero si, al contrario, nos ponemos del lado de quienes admiten que tras
semanas o incluso meses de interrupcion del habito puede darse dicho
fendmeno del flashback, con la sorprendente aparicion de sintomatologia
parangonable a la de la intoxicacidon canndbica y la consiguiente ansie-
dad e incluso despersonalizacién, sin consumo previo y cuando éste ha
sido abandonado por el sujeto después de suficiente tiempo, entonces
debemos aventurar una explicacion bioldgica.

Quiza la hipotesis méas verosimil es que el THC como cannabinoide
principal y sus derivados hidroxilico y carboxilico, este Gltimo en espe-
cial, son metabolitos que tardan semanas en ser eliminados y son reteni-
dos por la grasa corporal durante meses, por lo cual al volver al torrente
circulatorio podrian actuar de forma retardada, siendo asi capaces de
provocar el fendmeno de la reviviscencia canndbica, si es que existe.

LA RAZONABLE AUSENCIA DEL SINDROME AMOTIVACIONAL EN
LA CIE-10Y EL DSM-IV

En lugar del nebuloso sindrome amotivacional -;hay alguna sustancia
de abuso que no altere la motivacion?-, ambas clasificaciones proponen
las siguientes entidades:

F12.71 Trastorno de la personalidad
F12.72 Trastorno afectivo residual
F12.74 Deterioro cognitivo persistente (no demencia)

El DSM-IV sélo admite trastorno ansioso inducido por cannabis con
inicio durante la intoxicacion

En los afios 1960 (Smith, 1968) se describio el sindrome amotivacional,
desde entonces atribuido al consumidor de cafiamo. Segun esta vision, el
sindrome amotivacional seria caracteristico del cannabista, casi patogno-
monico. Es una denominacion que hizo fortuna, probablemente por impre-
cisa, polisémica, y quiza peyorativamente acertada: apatia, nulas ganas de
trabajar y competir, falta de iniciativa y de responsabilidad. Traducido a
lenguaje cientifico, alude al presunto deterioro neuropsicoldgico, que se
postula reversible, generado por el cannabismo crénico pesado, con dismi-
nucion de la memoria y la atencidn, abulia, y disforia. Tales efectos, que cla-
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sicamente fueron descritos en términos de estrechamiento del campo de la
conciencia, letargia, narcosis o estupefaccion, son hoy dia contemplados
como propios de la misma intoxicacion cannébica, no viéndose en general
la necesidad de convertirlos en una entidad clinica separada.

Segun Tunving (1985), en cannabistas pesados que fuman 1-2 gramos
diarios de hachis hay una reduccién del flujo sanguineo cerebral en més
de un 10%. El cannabista heavy, como el bebedor excesivo regular o
incluso el tabaquista empedernido, parece presentar, por tanto, una dis-
funcion encefalica que compromete los rendimientos cognitivo y moti-
vacional aunque en los tres casos suele postularse su reversibilidad a
condicidn de que cese el consumo del téxico. De hecho, estudios longi-
tudinales de afios de duracion (Halikas et al, 1985) no han logrado
demostrar déficits cognitivos o puntuaciones significativas en las escalas
de depresion. Pero es evidente que sujetos previamente deprimidos pue-
den abocar a un cannabismo con caracter de automedicacion, dificil de
distinguir de algo tan impreciso como es el sindrome amotivacional, una
etiqueta que podria colgarse a la mayoria de clientes contumaces de un
centro asistencial para toxicomanos.

Si existe el sindrome amotivacional, y si éste consiste en apatia, nulas
ganas de trabajar y competir, falta de iniciativa y de responsabilidad,
entonces es poco probable que semejante sindrome llegue a demostrarse
con metodologia rigurosa, dada la imprecision del cuadro y la aparente
imposibilidad de operacionalizarlo a criterios de inclusion y exclusion
inambiguos. Pero a los psiquiatras que todavia hablan de sindrome amo-
tivacional hay que concederles que en la préctica clinica cotidiana los muy
escasos cannabistas que demandan ayuda para cesar de fumar porros se
nos aparecen en su mayoria como portadores de tan evanescente cuadro.

Lo recomendable es, sin embargo, abandonar esta etiqueta diagndstica,
excesivamente genérica, y hablar en términos de CIE-10/DSM-IV. En
este sentido, la mayoria de sindromes amotivacionales por cannabismo
reciente pero no actual quiza deberian ser diagnosticados como F12.71
Trastorno de la personalidad o del comportamiento inducido por canna-
binoides. Otra fraccion de sindromes amotivacionales quizéa caera dentro
de la categoria F12.72 Trastorno afectivo residual inducido por cannabi-
noides. Aqui entra el amplio capitulo depresivo-distimico que se pueda
atribuir a un anterior abuso de cafiamo. Otro porcentaje de sindromes
amotivacionales merecera, incluso, el diagnostico F12.74 Deterioro cog-
nitivo persistente (no demencia) inducido por cannabinoides. Quiza
podremos colocar aqui los cuadros en que ya no predomine la alteracion
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conductual o afectiva, sino la intelectiva. El debate clinico esta servido, y
por supuesto debe proseguir.

Pese a tales cautelas, éste es el diagndstico diferencial que cabe hacer
de entrada ante un paciente con historia reciente de cannabismo sin con-
sumo actual y que nos haga pensar en un sindrome amotivacional como
secuela. Quiza en un futuro la investigacién clinica pueda aportar datos
preliminares al respecto.
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