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RESUMEN

Introduccion: el consumo de cannabis ha sido objeto de creciente interés cientifico por sus
efectos en la estabilidad celular y la integridad tisular, con implicaciones relevantes para la salud
publica.

Objetivo: analizar la evidencia disponible sobre los efectos del cannabis en la lisis celular, la
inflamacion y la degeneracion tisular en érganos vitales.

Métodos: se efectué una revisidn sistematica de la literatura cientifica en diversas bases de
datos. La busqueda se realizé mediante un algoritmo con palabras clave y operadores booleanos,
permitiendo identificar fuentes relevantes. Los estudios seleccionados, tras aplicar criterios de
inclusién y exclusion, fueron analizados criticamente considerando actualidad, calidad
metodoldgica y pertinencia tematica, integrandose en la sintesis final de la revision.
Desarrollo: el tetrahidrocannabinol afecta la neuroplasticidad y la homeostasis neuronal,
generando alteraciones cognitivas y estructurales en el cerebro. En el higado, la activacion de
receptores CB1 favorece procesos inflamatorios y fibrosis, mientras que en el sistema
cardiovascular se reportan arritmias, hipotension ortostatica y riesgo de insuficiencia cardiaca.
Los hallazgos también evidencian incremento de especies reactivas de oxigeno y disfuncién
endotelial, lo que compromete la viabilidad celular. Aunque algunos estudios sugieren efectos
inmunomoduladores beneficiosos, predomina la evidencia de consecuencias negativas en la
funcion organica y la integridad tisular.
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Conclusiones: el cannabis ejerce efectos adversos sobre la estabilidad celular y la integridad
de dérganos esenciales, favoreciendo procesos inflamatorios y degenerativos. Estos hallazgos
refuerzan la necesidad de investigaciones adicionales y estrategias preventivas que consideren
tanto los riesgos neurolégicos como los cardiovasculares y hepaticos.

Palabras clave: Abuso de Marihuana; Cannabis; Inflamacidon; Trastornos Relacionados con
Sustancias; Muerte Celular.

ABSTRACT

Introduction: cannabis consumption has been the subject of growing scientific interest due to
its effects on cellular stability and tissue integrity, with relevant implications for public health.
Objective: to analyze the available evidence on the effects of cannabis on cell lysis,
inflammation, and tissue degeneration in vital organs.

Methods: a systematic review of the scientific literature was conducted across various
databases. The search was carried out using an algorithm with keywords and Boolean operators,
allowing the identification of relevant sources. The selected studies, after applying inclusion and
exclusion criteria, were critically analyzed considering timeliness, methodological quality, and
thematic relevance, and integrated into the final synthesis of the review.

Development: tetrahydrocannabinol affects neuroplasticity and neuronal homeostasis,
generating cognitive and structural alterations in the brain. In the liver, CB1 receptor activation
promotes inflammatory processes and fibrosis, while in the cardiovascular system arrhythmias,
orthostatic hypotension, and risk of heart failure have been reported. Findings also show an
increase in reactive oxygen species and endothelial dysfunction, compromising cell viability.
Although some studies suggest beneficial immunomodulatory effects, the prevailing evidence
highlights negative consequences on organ function and tissue integrity.

Conclusions: cannabis exerts adverse effects on cellular stability and the integrity of essential
organs, promoting inflammatory and degenerative processes. These findings reinforce the need
for further research and preventive strategies that consider neurological, cardiovascular, and
hepatic risks.

Keywords: Marijuana Abuse; Cannabis; Inflammation; Substance-Related Disorders; Cell
Death.

RESUMO

Introducdo: o consumo de cannabis tem sido objeto de crescente interesse cientifico devido
aos seus efeitos sobre a estabilidade celular e a integridade tecidual, com implicagdes relevantes
para a saude publica.

Objetivo: analisar as evidéncias disponiveis sobre os efeitos da cannabis na lise celular, na
inflamacdo e na degeneracgdo tecidual em drgdos vitais.

Métodos: foi realizada uma revisao sistematica da literatura cientifica em diversas bases de
dados. A busca foi conduzida por meio de um algoritmo com palavras-chave e operadores
booleanos, permitindo identificar fontes relevantes. Os estudos selecionados, apds aplicagdo de
critérios de inclusdo e exclusdo, foram analisados criticamente considerando atualidade,
gualidade metodoldgica e pertinéncia tematica, sendo integrados na sintese final da revisao.
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Desenvolvimento: o tetrahidrocanabinol afeta a neuroplasticidade e a homeostase neuronal,
gerando alteragGes cognitivas e estruturais no cérebro. No figado, a ativacdo dos receptores CB1
favorece processos inflamatoérios e fibrose, enquanto no sistema cardiovascular sdo relatadas
arritmias, hipotensdo ortostatica e risco de insuficiéncia cardiaca. Os achados também
evidenciam aumento de espécies reativas de oxigénio e disfuncdo endotelial, comprometendo a
viabilidade celular. Embora alguns estudos sugiram efeitos imunomoduladores benéficos,
prevalecem as evidéncias de consequéncias negativas na funcao organica e na integridade
tecidual.

Conclusodes: a cannabis exerce efeitos adversos sobre a estabilidade celular e a integridade de
orgaos essenciais, favorecendo processos inflamatérios e degenerativos. Esses achados
reforcam a necessidade de pesquisas adicionais e estratégias preventivas que considerem tanto
os riscos neuroldgicos quanto os cardiovasculares e hepaticos.

Palavras-chave: Abuso de Maconha; Cannabis; Inflamacao; Transtornos Relacionados ao Uso
de Substancias; Morte Celular.

INTRODUCCION

El Cannabis sativa o mejor conocido como marihuana es una droga ilegal en el Ecuador, es una
sustancia quimica que causa alteraciones mentales.(!) El abuso de esta sustancia puedetraer
severas consecuencias a nivel de los tejidos que se encuentran constituyendo el ser humano,
ademas de que se sabe bien que existen unidades mas pequenas, asi como son las células,
mismas que se ven afectadas de manera primaria; somos conocedores de que el consumo de
marihuana es una problematica muy controversial en la actualidad, algunos lo toman como una
droga de uso medicinal y otros como una sustancia psicotrépica.

La marihuana puede llegar a generar efectos daninos de forma permanente o en algunos casos
reversible, ahi entra en juego un tema muy importante, asi como es la respuesta celular que no
es nada menos que el accionar de nuestras células ante un agente extrano, asicomo seria la
marihuana, debemos tener en cuenta que los cannabinoides vistos desde el enfoque de
respuestas del organismo, permiten que la respuesta celular se incremente y la respuesta
humoral disminuya.®® Todo ello se relaciona al incremento de forma considerable la produccion
de citocinas de descendencia Th2 (IL-4), y la disminucién en la produccién de aquellas citocinas
que son de descendencia Th-1 (como son el IFN gamma y la IL-12), motivado por dicho
compuesto.

La marihuana ademas de tener un efecto en la respuesta celular como el ya mencionado, tiene
también mucha influencia en la lisis de tejidos ya que como cualquier sustancia toxica va a
producir un dano irreparable en los tejidos que se vean afectados. El sistema mas afectado por
este psicotrdpico es el sistema nervioso; esta sustancia ejerce su accion a niveldel sistema
limbico en donde se produce el aprendizaje y el procesamiento de la informacion hasta llegar a
la memoria.(® Se debe tener en cuenta que el cannabis va a afectar directamente a la sustancia
gris del cerebro y por ello alterara las funciones de la misma. Esta sustancia puede causar dafio
en el higado que es también un 6rgano fundamental para la supervivencia del ser humano, como
se sabe este es el encargado de regular la composicién quimica de la sangre y también produce
la bilis para la degradaciénde acidos grasos.®
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El efecto dafiino que causa la marihuana en este 6rgano es considerable ya que se activan los
receptores CB1 los mismos que podrian causar una cicatrizacién anormal de tejidos, pero esto
dado en pacientes que tengan dafio hepatico previo, por otro lado, también se analizd un estudio
en el cual se demostré cierta capacidadhepatotdxica de la marihuana en ratones, pero no se la
considera completamente relevante ya que esto no se ha visualizado en humanos.®

En cuanto al sistema cardiovascular, se encuentra que el consumo de marihuana puede llegar a
causar un dafio grave en el cual se produce una exacerbacién de la hipotensidén ortostatica la
misma que se ve asociada con reacciones vaso vagales.(® Teniendo en cuenta lo planteado, se
comprende la necesidad de realizar la presente revisién, la cual tuvo por objetivo analizar la
evidencia disponible sobre los efectos del cannabis en la lisis celular, la inflamacion y la
degeneracion tisular en drganos vitales.

METODOS

El presente trabajo se disené como una revisidon sistematica de la literatura, siguiendo las
directrices PRISMA para garantizar transparencia y reproducibilidad en el proceso de busqueda,
seleccion y analisis de la evidencia. El periodo de busqueda se delimité entre los afios 2000 y
2024, con el propodsito de abarcar investigaciones recientes y relevantes sobre los efectos del
consumo de cannabis en la estabilidad celular y la integridad tisular. Se consideraron tanto
estudios experimentales como clinicos, ademas de revisiones previas que aportaran informacién
complementaria sobre los mecanismos de lisis celular, apoptosis y dafio tisular.

Las fuentes de informacion incluyeron bases de datos biomédicas de amplia cobertura: PubMed,
Scielo, ScienceDirect, Google Scholar, Lilacs y BVSALUD. Asimismo, se revisaron referencias
secundarias provenientes de bibliografias de articulos seleccionados y literatura gris, como
informes técnicos y documentos institucionales, con el fin de ampliar el espectro de evidencia
disponible. Esta estrategia permitié identificar estudios publicados en revistas indexadas y en
repositorios académicos, garantizando una visién integral del tema.

La estrategia de busqueda se elaboré mediante un algoritmo que combind palabras clave y
operadores booleanos. Se utilizaron términos como “cannabis” OR “marihuana” AND (“apoptosis”
OR “cell death” OR "“lysis” OR “oxidative stress” OR “inflammation”), adaptados a cada base de
datos. Se consideraron articulos en espafiol, inglés y portugués, dado que estos idiomas
concentran gran parte de la produccion cientifica en el drea biomédica. La busqueda se ajusto a
los descriptores DeCS/MeSH correspondientes, con el fin de asegurar precision y exhaustividad
en la recuperacion de registros.

Los criterios de inclusion contemplaron estudios publicados dentro del rango temporal definido,
con acceso completo al texto y que abordaran de manera directa la relacion entre cannabis y
estabilidad celular, inflamacién, apoptosis o dafio tisular. Se excluyeron duplicados, articulos sin
acceso completo, estudios irrelevantes para la tematica, aquellos fuera del rango temporal y
publicaciones de caracter meramente tedrico sin datos empiricos.

El proceso de seleccion se desarrollé en varias fases. En primer lugar, se identificaron 330
fuentes, eliminandose 200 entradas previas a la depuracién por duplicidad o falta de relevancia.
Se procedid luego a la verificacion de los criterios de seleccion de las 130 entradas, quedando
40 articulos, de los cuales 38 fueron revisados en texto completo. Finalmente, se incluyeron 28
estudios en el analisis cualitativo.
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La extraccion y analisis de datos se efectué de manera sistematica, recopilando variables clave
como autor, afio de publicacién, diseno metodoldgico, poblacion o muestra estudiada, principales
hallazgos y conclusiones. Se elaboraron tablas comparativas para organizar la informacion vy
facilitar la interpretacion de los resultados. El andlisis se orientd hacia una sintesis cualitativa,
dado que la heterogeneidad de los disefios y resultados no permitid la realizacion de un
metaanalisis cuantitativo. No obstante, la sintesis narrativa permitié identificar patrones
comunes, divergencias y vacios de conocimiento en la literatura, aportando una vision critica y
estructurada sobre los efectos del cannabis en la estabilidad celular y la integridad de los tejidos.

DESARROLLO

El consumo de marihuana ha sido un tema de creciente interés en la investigacion cientifica,
particularmente en relacion con sus efectos en diversos sistemas bioldgicos. El analisis
desarrollado se centrd en los impactos del consumo de marihuana en la funcién inmunitaria,
hepatica, y cardiovascular, asi como en la integridad celular y la salud neuronal, basado enlos
resultados mencionados, ello aparece reflejado en la tabla 1.

Tabla 1. Efectos de la marihuana en los diferentes tejidos.
Tejidos/Sistema Efecto

Cardiovascular - Se ve afectado la funcién de los vasos sanguineos, causando
vasodilatacién y potencialmente alterando la regulacién normal
delflujo sanguineo.

- El consumo de marihuana puede causar tanto aumento como
disminucidn temporal de la presion arterial. Estos cambios
pueden ser impredecibles y varian segln la dosis y la respuesta
individual.

- Por su consumo se ha presentado casos de infarto cardiaco y
crisis hipertensivas asociadas al consumode cannabis.

Hepatico - El consumo excesivo de marihuana puede contribuiral desarrollo
de hepatitis y fibrosis en individuos que ya estan en riesgo,
aunque la relacién directa no esta claramente establecida.

- La marihuana puede interferir con el metabolismo de ciertos
medicamentos procesados por el higado, alterando susniveles y
eficacia.

- El consumo crénico puede estar relacionado con un mayor riesgo
de enfermedaddel higado graso no alcohdlico (nafld).

Cerebrovascular - Se da una dependencia a la droga dando asi un proceso
psicoldgico que se traduce encambios neuronales en el cerebro.

- El tetrahidrocanabinol, es el principal activador de esta droga,
fijdndose a la estructura quimica especificade la membrana
neuronal.

- La dependencia de esta drogase da en segundos por el factor
farmacocinético.

Alteracion de la funciéon inmunitaria

El consumo de marihuana puede modificar la actividad de células inmunitarias como macréfagos
y linfocitos, reduciendo la produccion de citoquinas proinflamatorias y alterando la respuesta
inflamatoria. Este efecto inmunomodulador puede disminuir la capacidad del organismo para
enfrentar infecciones y favorecer estados de inmunosupresion relativa, lo que incrementa la
vulnerabilidad frente a patégenos y procesos inflamatorios cronicos.(7:8)
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Los cannabinoides interactian con receptores CB1 y CB2 presentes en células inmunitarias,
modulando vias de sefializacion como NF-kB y JAK/STAT. Esta interaccién regula la transcripcién
de genes asociados a citoquinas como IL-2, TNF-a e IFN-y, ademas de inducir cambios en el
equilibrio redox celular, aumentando el estrés oxidativo y comprometiendo la homeostasis
inmunitaria.(®19

Apoptosis hepatica

Los cannabinoides pueden inducir o inhibir la apoptosis en células hepéticas dependiendo del
tipo celular y del contexto de exposicién. En hepatocitos, se ha observado que la activacién de
receptores CB1 favorece la apoptosis, mientras que en células estrelladas hepaticas el CBD
puede inducir muerte celular programada con potencial efecto antifibrdtico.(11:12)

Los mecanismos implicados incluyen la activacion de caspasas, el estrés del reticulo
endoplasmico y la disfuncion mitocondrial. EIl THC y el CBD pueden modular la liberaciéon de
citocromo c y la activacién de caspasa-3, desencadenando apoptosis. En otros contextos, la
sefalizacion a través de CB2 puede ejercer efectos protectores, inhibiendo vias proapoptéticas
y modulando la respuesta inflamatoria hepatica.(3:13)

Dafio en la membrana celular

La exposicion a marihuana puede comprometer la integridad de la membrana celular de
hepatocitos, lo que se traduce en la liberacién de enzimas hepaticas como ALT y AST al suero,
indicadores de dafio celular. Estos cambios reflejan una alteracidon en la permeabilidad de
membrana y en la estabilidad estructural de las células hepaticas(?14

A nivel molecular, los cannabinoides pueden inducir peroxidacion lipidica en las membranas
celulares, alterando la fluidez y la funcion de proteinas de membrana. El incremento de especies
reactivas de oxigeno (ROS) contribuye a la disrupcidon de la bicapa lipidica y a la pérdida de
integridad celular, lo que favorece la liberacion de enzimas hepaticas y la progresion hacia
fibrosis.(1:3/15)

Alteraciones en marcadores bioquimicos hepaticos

El consumo de cannabis se ha asociado con elevaciones en transaminasas (ALT, AST), fosfatasa
alcalina y bilirrubina, reflejando un impacto negativo en la funcidon hepatica. Estos cambios
bioguimicos son consistentes con dafo hepatocelular y colestasis, y se han reportado en estudios
clinicos y experimentales.(®

Los mecanismos implicados incluyen la activacion de receptores CB1 en hepatocitos, que
favorecen procesos inflamatorios y fibrosis, ademas de la alteracion en la actividad de enzimas
del citocromo P450. Esto genera acumulacion de metabolitos toxicos y disfuncidn en la excrecion
de bilirrubina, lo que se traduce en alteraciones bioquimicas detectables en pruebas de funcién
hepatica.(16)

Interferencia en la metabolizacién de farmacos

El higado metaboliza THC y CBD principalmente a través del sistema enzimatico CYP450. El
consumo de marihuana puede alterar la actividad de isoenzimas como CYP2C9 y CYP3A4,
modificando la farmacocinética de medicamentos concomitantes y aumentando el riesgo de
interacciones adversas.(17:18)
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Los mecanismos implicados incluyen la inhibicién competitiva de enzimas del citocromo P450 y
la induccion de otras isoformas, lo que altera la velocidad de metabolismo de farmacos como
anticoagulantes, antiepilépticos y antidepresivos. Esto puede provocar acumulacion de
concentraciones plasmaticas o reduccion de eficacia terapéutica, dependiendo del tipo de
interaccién (19.20)

Disfunciéon endotelial

El consumo crénico de marihuana se ha asociado con disfuncidon endotelial, caracterizada por
reducciéon en la biodisponibilidad de dxido nitrico y aumento del estrés oxidativo vascular. Estos
cambios predisponen a hipertension, aterosclerosis y mayor riesgo de eventos
cardiovasculares.(?1:22)

Los mecanismos implicados incluyen la activacion de receptores CB1 en células endoteliales, que
promueven la produccion de ROS y la activacidon de vias inflamatorias como NF-kB. Esto altera
la funcién del endotelio, disminuye la vasodilatacion dependiente de éxido nitrico y favorece la
adhesion de monocitos, contribuyendo al desarrollo de enfermedad cardiovascular.(23:24)

Daifio neuronal

El consumo prolongado de cannabis se vincula con alteraciones estructurales y funcionales en el
cerebro, evidenciadas por estudios de resonancia magnética y biomarcadores de dafio neuronal.
Se han reportado déficits en memoria, atencidn y funciones ejecutivas en usuarios cronicos. (2:4:25)

Los mecanismos implicados incluyen la interaccion del THC con receptores CB1 en neuronas
corticales e hipocampales, lo que altera la liberacién de neurotransmisores como glutamato y
GABA. Ademas, se ha observado disfuncion en la plasticidad sinaptica y reduccion en la
conectividad funcional, lo que compromete la neuroplasticidad y favorece el deterioro
cognitivo.(26:27)

CONCLUSIONES

Podemos mencionar con el analisis bibliografico realizado que la marihuana si tiene un efecto
sistémico en los seres humanos, a nivel neurolégico tiene un alto efecto por lo mismo es
considerado un psicotropico, por otro lado a nivel cardiaco gracias a la recopilacién de
informacién se puede mencionar que las personas que consumen esta sustancia pueden tener
un riesgo mayor de sufrir insuficiencia cardiaca y a nivel hepatico finalmente se menciona que
hay breves investigaciones que citan un efecto hepatotoxico elmismo que se ha evidenciado en
especies animales pero aun no se ha probado en humanos.
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