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CANNABIS SATIVA: PROPIEDADES BIOQUÍMICAS
RELEVANTES PARA USO MEDICINAL

CANNABIS SATIVA: RELEVANT BIOCHEMICAL PROPERTIES
FOR MEDICINAL USE

RESUMEN

El objetivo del prese�te est
dio es a�álisis de literat
ra relacio�ada
co� el 
so medici�al de Ca��abis sativa toma�do aspectos biológicos,
bioq
ímicos y medici�ales. Se explora� los marcos reg
latorios q
e
rige� los prod
ctos herbales e� México, destaca�do la importa�cia de

�a reg
lació� sa�itaria sólida. Se exami�a� los aspectos biológicos
e históricos de pla�ta, propiedades bioq
ímicas de los extractos de
semillas de cáñamo (Ca��abis sativa L.). La revisió� prof
�diza e� la
descripció� morfológica y el co�texto histórico de Ca��abis sativa,
i�cl
idas s
s características de cáñamo i�d
strial. Se exami�a� los

sos de extractos de cáñamo e� la medici�a tradicio�al, alter�ativa y
compleme�taria, hacie�do hi�capié e� el 
so histórico de las pla�tas
co� fi�es medici�ales. Se describe el sistema e�doca��abi�oide y la
farmacología molec
lar de los fitoca��abi�oides, arroja�do l
z sobre
s
 pote�cial terapé
tico y f
t
ras i�vestigacio�es de aprovechamie�to
de s
 pote�cial medici�al.
Palabras clav$: Cannabis sativa, cáñamo i�d
strial, farmacología
molec
lar de los ca��abi�oides.

ABSTRACT
The aim of this study is to analyze the literature related to the medicinal
use of Cannabis sativa taking into account biological, biochemical and
medicinal aspects. The regulatory frameworks that govern herbal
products in Mexico are explored, highlighting the importance of a solid
sanitary regulation. The biological and historical aspects of the plant,
biochemical properties of hemp seed extracts (Cannabis sativa L.) are
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examined. The review delves into the morphological description and
historical context of Cannabis sativa, including its industrial hemp
characteristics. The uses of hemp extracts in traditional, alternative
and complementary medicine are examined, emphasizing the historical
use of plants for medicinal purposes. The endocannabinoid system
and the molecular pharmacology of phytocannabinoids are described,
shedding light on their therapeutic potential and future research into
harnessing their medicinal potential.
Keywords: Cannabis sativa, i�d
strial hemp, molec
lar
pharmacology of ca��abi�oids.

INTRODUCCIÓN
El 
so de pla�tas para tratar afeccio�es de sal
d se co�oce como
herbolaria e� la c
al las s
sta�cias �at
rales de las pla�tas,
de�omi�adas pri�cipios activos, se aplica� como tratamie�tos de
e�fermedades del c
erpo h
ma�o (Carrasco-N
ñez y col., 2020;
Khazaei y col., 2021). Se co�oce� los prod
ctos q
e co�tie�e� los
pri�cipios activos de las pla�tas co� propiedades a�timicrobia�as,
a�tii�flamatorias, a�tioxida�tes, a�tit
morales, a�tivirales, a�tica�-
ceríge�as, e�tre otras. Si� embargo, el 
so de las pla�tas medici�ales
�o se e�c
e�tra reg
lado por leyes y e� varios casos los comp
estos
bioactivos �o so� completame�te ide�tificados (Gil-Rodríg
ez y col.,
2020).

E� 1997 se realizó 
�a reforma e� la Ley Ge�eral de Sal
d para i�cl
ir
el co�cepto de “prod
cto herbolario”. Si� embargo, hasta la fecha el
co�cepto de “remedios herbolarios” �o aparece e� la ley. Act
alme�te,
de ac
erdo co� el reglame�to de prod
ctos para la sal
d, para el
registro de 
� remedio herbolario solo es �ecesaria la ide�tidad de los
compo�e�tes y el �ombre cie�tífico de la pla�ta a 
tilizar. Al co�trario,
para el registro de 
� medicame�to herbolario es �ecesario reportar
más i�formació� como: forma farmacé
tica, dosis, vía de admi-
�istració�, co�trai�dicacio�es, reaccio�es adversas y 
so e�
embarazo y pediatría. E� 2018 se estableciero� �
evos criterios para
eval
ar y dictami�ar registros pasados ​​o �
evos de fitoterapia

tiliza�do como base la evide�cia cie�tífica, i�cl
ye�do la i�terve�ció�
de 
� comité específico de fitoterapia y la prese�tació� de est
dios
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clí�icos e� caso de ser �ecesario (Rodríg
ez-Her�á�dez y col., 2022).
No cabe d
da de q
e las pla�tas represe�ta� 
� rec
rso importa�te
para prod
cir materias primas y prod
ctos i��ovadores de alto valor
agregado, co�stit
ye�do 
�a oport
�idad para i�gresar a mercados
co� precios atractivos. Si� embargo, s
 prod
cció� req
iere de
procesos esta�darizados y co�trol de calidad q
e debe ser
co�siderado para prete�der explotar este rec
rso (Tofiño-Rivera y
col., 2017).

La ate�ció� especial se co�sidera para c
ltivació� y aplicació� de
Ca��abis. E� México, las leyes y reg
lacio�es sobre el ca��abis ha�
cambiado co�siderableme�te e� los últimos años, especialme�te e�
tor�o a s
 
so recreativo y medici�al. Refere�te al 
so recreativo del
ca��abis, a
�q
e todavía �o existe 
� marco completame�te reg
lado
para la ve�ta y distrib
ció� comercial del ca��abis recreativo, se ha�
dado pasos importa�tes hacia s
 legalizació� (Tlaxca Sa�tamaria,
2021). E� 2018, la S
prema Corte de J
sticia de la Nació� (SCJN)
declaró i�co�stit
cio�al la prohibició� del 
so recreativo del ca��abis,
arg
me�ta�do q
e violaba el derecho al libre desarrollo de la
perso�alidad. Esta decisió� obligó al Co�greso a modificar las leyes
para legalizar y reg
lar el 
so perso�al, pero ese proceso legislativo
ha sido le�to. A partir de las resol
cio�es de la SCJN, desde 2021 es
posible q
e las perso�as ad
ltas (mayores de 18 años) solicite� 
�
permiso a la Comisió� Federal para la Protecció� co�tra Riesgos
Sa�itarios (COFEPRIS) para el co�s
mo perso�al y el a
toc
ltivo de
ca��abis. Si� embargo, aú� �o está permitido s
 comercio legal. La
posesió� de hasta 5 gramos de ca��abis �o es p
�ible, pero poseer
más de esta ca�tidad p
ede res
ltar e� sa�cio�es. Además, la SCJN
ha determi�ado q
e el Co�greso debe establecer 
� marco reg
latorio
para el 
so recreativo del ca��abis, pero �o se ha logrado 
�a
legislació� i�tegral al respecto. A
�q
e el a
toco�s
mo está despe�a-
lizado, la ve�ta, compra y distrib
ció� de ca��abis sig
e sie�do ilegal.
No existe� tie�das legales de ca��abis recreativo como e� otros
países q
e ya tie�e� 
� mercado legalizado. A pesar de q
e parece
q
e México tie�e cifras de co�s
mo de la marih
a�a m
cho me�ores
q
e las de los Estados U�idos, sig
e 
� patró� similar al de este país,
co� 
� preoc
pa�te a
me�to de co�s
mo. E� ambos es la s
sta�cia
más co�s
mida y s
 
so se co�ce�tra pri�cipalme�te e� perso�as
jóve�es de e�tre los 18 y 25 años (Tlaxca Sa�tamaria, 2021).
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México aú� �o ha impleme�tado 
� mercado totalme�te reg
lado para
el ca��abis recreativo. El debate sig
e e� c
rso e� el Co�greso para
crear 
�a legislació� q
e permita s
 comercializació� y 
so e�
co�dicio�es co�troladas. Mie�tras ta�to, los 
s
arios recreativos
p
ede� solicitar permisos para el a
toco�s
mo perso�al y c
ltivar e�
casa bajo ciertas co�dicio�es, a
�q
e la i�fraestr
ct
ra legal para la
ve�ta y distrib
ció� sig
e si� defi�irse.

Refere�te al 
so ca��abis medici�al, e� México se tie�e 
� marco
legal más claro. E� j
�io de 2017, se aprobó 
�a reforma q
e permite
el 
so medici�al del ca��abis y s
s derivados. Esta reforma f
e 
�
ava�ce importa�te para pacie�tes q
e req
iere� tratamie�tos a base
de ca��abi�oides. E� e�ero de 2021, el gobier�o mexica�o p
blicó 
�
reglame�to específico q
e establece las reglas para la prod
cció�,
i�vestigació� y 
so médico del ca��abis. Esto permitió el desarrollo
de medicame�tos a base de ca��abis, así como la reg
lació� de s

c
ltivo para fi�es médicos y cie�tíficos. El 
so medici�al del ca��abis
está dispo�ible solo bajo prescripció� médica, y los prod
ctos q
e
co�tie�e� tetrahidroca��abi�ol (THC), el pri�cipal compo�e�te
psicoactivo de la pla�ta, debe� ser estrictame�te co�trolados.
Además, el ca��abidiol (CBD), q
e �o es psicoactivo, tie�e más
flexibilidad e� s
 
so y distrib
ció�. Se otorga� lice�cias para el c
ltivo,
prod
cció� y dis-trib
ció� de ca��abis medici�al bajo estrictas
reg
lacio�es. La COFE-PRIS es la e�cargada de a
torizar la
importació� y comercializació� de medicame�tos basados e�
ca��abis.

Co�sidera�do la importa�cia del tema e� aspectos legislativos,
sociales y c
lt
rales se realiza la prese�te revisió� de literat
ra co�
e�foq
e de 
so medici�al de Ca��abis sativa toma�do aspectos
biológicos, bioq
ímicos y medici�ales. Así, se describe� las
propiedades de Canna-bis sativa importa�tes para s
 
so
farmacológico y alg
�as características relacio�adas co� el
tratamie�to de e�fermedad de Alzheimer.

MATERIALES YMÉTODOS

Para la elaboració� de esta revisió� se 
tilizaro� b
scadores académicos de
p
blicacio�es cie�tíficas como Scop
s y Web of Scie�cie como i�str
me�tos
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de bases de datos para selecció� de la i�formació� de 
� periodo de diez
años.

DESARROLLO Y DISCUSIÓN

DESCRIPCIÓN MORFOLÓGICA DE LA PLANTA

Las pla�tas del gé�ero C. sativa so� a�
ales y p
ede� alca�zar 
�a
alt
ra de hasta 4 metros. So� dioicas o 
�isex
ales, es decir, tie�e�
i�divid
os difere�ciados q
e porta� gametos masc
li�os y feme�i�os.
Las hojas está� 
�idas a peciolos o pedú�c
los de hasta 7 cm de
largo, y cada hoja está comp
esta por e�tre 3 y 9 folíolos estrechos
co� extremos p
�tiag
dos y bordes de�tados. Los tricomas
gla�d
lares c
bre� las s
perficies s
perior e i�ferior de las hojas.
Estos tricomas prod
ce� 
�a resi�a como defe�sa co�tra ame�azas
exter�as. Además, los comp
estos activos com
�es de la pla�ta se
co�ce�tra� e� estos tricomas. Existe� seis especies difere�tes de
estas pla�tas, cada 
�a co� morfologías disti�tivas (López y col., 2014;
Ramírez y col., 2018).

El cannabis es 
�a especie q
e tie�e flores masc
li�as histami�adas
y flores feme�i�as pistiladas e� pla�tas separadas (Ramírez y col.,
2018). Las i�floresce�cias masc
li�as so� ramificadas, co� 
�a
disposició� laxa y �
merosas flores, mie�tras q
e las i�floresce�cias
feme�i�as so� más de�sas, pero co�tie�e� me�os flores
(ge�eralme�te de 5 a 8). Las flores masc
li�as tie�e� pedicelos y 
�
peria�to co� 5 tépalos. E� co�traste, las flores feme�i�as so� sésiles,
co� 
� peria�to completo y membra�oso 
�ido al ovario, q
e persiste
e� el fr
to. El ovario de las flores feme�i�as co�tie�e 
� solo óv
lo y
tie�e 2 estigmas. El fr
to res
lta�te es 
� aq
e�io q
e co�tie�e 
�a
ú�ica semilla de forma ovalada ligerame�te comprimida, de color
bla�co o verdoso co� matices violáceos, y e�cerrada e� el peria�to
(López y col., 2014).

CONTEXTO HISTÓRICO DE LA PLANTA CANNABIS SATIVA Y SU
CARACTERIZACIÓN BIOQUÍMICA.
Cannabis sativa, co�ocida comú�me�te como marih
a�a, cáñamo o
hachís, es 
�a pla�ta q
e ha estado prese�te e� la sociedad h
ma�a
desde tiempos remotos (Mirabal Gómez & Koh, 2019). Al ser 
�a
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especie origi�aria de Asia, s
 
so para la prod
cció� y preparació� de
fibras y otros prod
ctos textiles data del año 4000 a.C. El 
so de esta
pla�ta co� fi�es medici�ales es de co�ocimie�to pop
lar,
atrib
yé�dole propiedades a�algésicas, relaja�tes m
sc
lares,
a�tidepresivas, hip�ó-ticas, i�m
�os
presoras, a�tii�flamatorias,
a�siolíticas, bro�codila-tadoras, e�tre otras. S
 
so co� fi�es
terapé
ticos e� la medici�a tradicio�al data del año 2700 a.C.
Act
alme�te, s
 pri�cipal aplicació� terapé
tica e� México co�siste
e� tratar el re
matismo. E� este caso se trata de 
�a preparació� q
e
co�siste e� macerar hojas secas de la pla�ta y someterlas e� eta�ol
j
�to co� hojas de ajo y tabaco para desp
és aplicar esta mezcla
media�te fricció� e� la zo�a afectada (López y col., 2014).

E� México, el primer c
ltivo de C. sativa para obte�er pri�cipalme�te
fibras textiles se estableció e� la época colo�ial e� 1531. Los i�díge�as
la co�ocía� como “pipiltzi�tzi�tlis”, hacie�do refere�cia así a las hojas
y semillas de la pla�ta q
e se sembraba e� parcelas para
aprovechamie�to de s
s propiedades medici�ales y psicoactivas.
D
ra�te la época de la i�depe�de�cia, el 
so del ca��abis se
pop
larizó ta�to co� fi�es medici�ales como para rit
ales mágico-
religiosos.

Cannabis sativa L. f
e clasificada botá�icame�te i�icialme�te por Carl
Li��ae
s e� 1753. Posteriorme�te, e� 1785, Jea� Baptiste Lamarck
ide�tificó otra especie llamada C. i�dica. E� 2014, el Jardí� Botá�ico
de Misso
ri reco�oció 13 especies, e�tre las q
e se e�c
e�tra� las
me�cio�adas a�teriorme�te, así como C. america�a y C. chi�e�sis,
j
�to co� varias s
bvariedades de C. sativa y C. i�dica (López y col.,
2014).

E� la década de 1970, se i�ició el c
ltivo de Ca��abis si� semillas
media�te la téc�ica de pla�tas femi�izadas. Se logró elimi�a�do las
pla�tas macho de los c
ltivos, permitie�do q
e solo las pla�tas hembra
�o fértiles se desarrollara� para el crecimie�to y la posterior cosecha.
E� l
gar de desti�ar rec
rsos a la reprod
cció� y prod
cció� de
semillas, la pla�ta f
e dirigida para formar flores adicio�ales co� más
glá�d
las prod
ctoras de resi�a y a
me�to e� el co�te�ido de
ca��abi�oides y terpe�os e� las flores (Ramírez y col., 2018).

Se ha� ide�tificado alrededor de 500 e�tidades q
ímicas e� la pla�ta
de ca��abis; e�tre ellas, se e�c
e�tre� terpe�os, flavo�oides,
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alcaloides, estilbe�os, amidas fe�ólicas, lig�amidas y ca��abi�oides,
sie�do esta última familia de comp
estos la más ab
�da�te (Alba
Tamayo & Peña, 2021). Se ha� ide�tificado alrededor de 90 tipos
difere�tes de ca��abi�oides, reco�ocidos por s
s efectos
psicotrópicos; 120 terpe�os, respo�sables del sabor de las difere�tes
variedades; 20 flavo�oides, de los c
ales est
dios s
giere� q
e so�
los e�cargados de mod
lar la acció� de los ca��abi�oides; 10
alcaloides, estos se e�c
e�tra� e� me�or proporció� y debido a esto
ha sido difícil s
 eval
ació� farmacológica; 19 estibe�oides, c
ya
pri�cipal f
�ció� e� las pla�tas es participar e� los meca�ismos de
defe�sa de forma activa. Fi�alme�te, tambié� co�tie�e lig�amidas y
amidas fe�ólicas de las c
ales se ha� ide�tificado alrededor de 11
comp
estos, alg
�os de los c
ales se pres
me q
e tie�e� cierta
actividad farmacológica como a�tibacteria�a, a�tifú�gica,
a�tii�flamatoria, a�ti�eoplásica, �e
ropro-tectora, protectora
cardiovasc
lar y a�tioxida�te (López y col., 2014).

Tras desc
brir 
� gr
po ú�ico de comp
estos terpe�o-fe�ólicos
llamados fitoca��abi�oides, se a
me�tó el i�terés q
ímico y farma-
cológico por la familia Cannabis. Desde pri�cipios de la década de
1940, co� el desc
brimie�to del ca��abidiol (CBD), 
� importa�te
fitoca��abi�oide q
e represe�ta el 40% del extracto de la pla�ta, se
ha� aislado y caracterizado al me�os 90 ca��abi�oides, y se estima
q
e la pla�ta posee más de 400 e�tidades q
ímicas. U� hito
sig�ificativo oc
rrió e� 1964 c
a�do Raphael Mecho
lam aisló y
caracterizó por primera vez el pri�cipal compo�e�te psicoactivo del
ca��abis, co�ocido como Δ9-tra�s-tetrahidroca��abi�ol (Δ9-THC o
simpleme�te THC). Hasta hace poco, este comp
esto era el foco
pri�cipal de la i�vestigació� cie�tífica sobre el ca��abis (Citti y col.,
2018; Maroo� & Bost, 2018).

A difere�cia del THC, el CBD �o tie�e propiedades psicoactivas, por
lo q
e s
 
so co� fi�es terapé
ticos ha sido motivo de est
dio e� los
últimos años. El 
so comercial del ca��abis, ya sea i�d
strial para la
prod
cció� de fibras y semillas o co� fi�es terapé
ticos depe�de de la
co�ce�tració� de THC y CBD (Citti y col., 2018). Se ha desc
bierto
q
e los fitoca��abi�oides tie�e� 
�a acció� ú�ica al i�teract
ar co�
los receptores CB1 y CB2 por separado y sim
ltá�eame�te, lo q
e les
permite i�hibir o activar las f
�cio�es de estos receptores mod
la�do
resp
esta cel
lar (Maroo� & Bost, 2018).
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Ta�to el THC como el CBD so� comp
estos q
e �o se biosi�tetiza�
directame�te e� la pla�ta: la pla�ta prod
ce ácido tetrahidro-
ca��abi�ólico (THCA) y ácido ca��abidiólico (CBDA), q
e so� los
compo�e�tes pri�cipales de las i�floresce�cias. Se req
iere 
�a
reacció� q
ímica i�d
cida por calor llamada descarboxilació� para
co�vertirlas e� s
s formas activas, es decir, THC y CBD (Citti y col.,
2018). Otros ácidos ca��abi�oides releva�tes so� el ácido ca��a-
bicromé�ico (CBNA), el ácido ca��abigerólico (CBGA), del q
e se
deriva� todos los ácidos ca��abi�oides, y el ácido ca��abi�ólico
(CBNA). Tras la descarboxilació�, estos comp
estos m
estra�
diversas actividades biológicas de i�terés. El ca��abicrome�o (CBC)
tie�e propiedades a�tii�flamatorias, a�tibacteria�as y a�tifú�gicas; el
ca��abigerol (CBG) prese�ta actividad a�algésica, a�tibacteria�a y
a�tifú�gica; y el ca��abi�ol (CBN) es 
� comp
esto derivado de la
oxidació� del THC co� pote�tes propiedades seda�tes (Citti y col.,
2018). Estos tres comp
estos se co�oce� como ca��abi�oides
me�ores debido a s
 baja proporció� e� comparació� co� los
ca��abi�oides mayores, el THC y el CBD.

CÁÑAMO INDUSTRIAL

El gé�ero Ca��abis es reco�ocido por s
 
so como droga ilegal e�
todo el m
�do; esto se debe pri�cipalme�te al comp
esto psicoactivo
D9-tetrahidroca��abi�ol (THC). A difere�cia de Ca��abis sativa
s
bespecie i�dica, c
yas hojas secas co�tie�e� alrededor de 
� 20%
de THC, el cáñamo i�d
strial (Ca��abis sativa s
bespecie sativa) se
caracteriza por 
� bajo co�te�ido de THC. E� la mayoría de los países
e
ropeos, así como e� México, el límite máximo legal act
al para el
c
ltivo de cáñamo para la prod
cció� de fibra y semillas es de 0.2 %
de THC e� base seca (Petrović y col., 2015).

BIOQUÍMICA DE SEMILLA DE CÁÑAMO

La semilla de cáñamo se disti�g
e por s
 �otable co�te�ido de
a�tioxida�tes, lo q
e dese�cade�a 
�a serie de be�eficios para la
sal
d. La vitami�a E, 
� a�tioxida�te liposol
ble prese�te e� las
semillas, protege las membra�as cel
lares del estrés oxidativo. Los
comp
estos fe�ólicos, como los flavo�oides y los lig�a�os, prese�tes
e� la semilla de cáñamo tie�e� propiedades a�tioxida�tes q
e p
ede�
red
cir la i�flamació� y combatir e�fermedades cró�icas. Además, los
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ácidos grasos polii�sat
rados, como el ácido gamma-li�olé�ico (GLA),
tambié� actúa� como a�tioxida�tes y a�tii�flamatorios, co�trib
ye�do
a la sal
d cardiovasc
lar y cerebral. La i�tegració� de semillas de
cáñamo e� la dieta p
ede a
me�tar la i�gesta de a�tioxida�tes,
protegie�do al c
erpo del daño oxidativo y promovie�do el bie�estar
ge�eral (Serra Bisbal y col., 2020).

CANNABINOIDES

E�tre los ca��abi�oides prese�tes e� el cáñamo i�d
strial, el
ca��abidiol CBD es el compo�e�te pri�cipal. A difere�cia del THC, el
CBD �o tie�e efectos psicoactivos, pero exhibe propiedades
a�tii�flamatorias, a�algésicas, a�tioxida�tes, a�timicrobia�as,
�e
roprotectoras y a�tico�v
lsivas. Además del CBD y el THC, otro
ca��abi�oide q
e se e�c
e�tra� comú�me�te e� el cáñamo so� el
ca��abigerol (CBG), 
� fitoca��abi�oide �o psicoactivo poco
est
diado co� propiedades a�algésicas, a�tiproliferativas y actividad
a�tibacteria�a, así como el ca��abi�ol (CBN), 
� compo�e�te me�or
e� el material vegetal fresco, q
e res
lta de la oxidació� del THC y
�ormalme�te se co�sidera 
� marcador q
ímico de co�dicio�es de
almace�amie�to deficie�tes o prolo�gadas. Estos comp
estos se
prod
ce� e� los tallos, hojas y flores de las pla�tas e� crecimie�to e�
s
 forma carboxilada, es decir, como ácido 9-tetrahidroca��abi�ólico
(THCA), ácido ca��abidiol (CBDA) y ácido ca��abigerólico (CBGA)
(More�o y col., 2020).

SISTEMA ENDOCANNABINOIDE

El sistema e�doca��abi�oide compre�de los e�doca��abi�oides, q
e
so� ca��abi�oides e�dóge�os prod
cidos por el c
erpo h
ma�o, así
como los receptores ca��abi�oides y las e�zimas e�cargadas de
si�tetizar o degradar estos comp
estos (Castro Barragá� y col., 2020).

Desp
és de aislar y si�tetizar el Δ9-THC, comie�za el est
dio de los
receptores ca��abi�oides. No f
e hasta pri�cipios de la década de
1990 q
e se desc
briero� receptores de membra�a específicos para
el Δ9-THC, lo q
e llevó a la ide�tificació� del sistema de señalizació�
e�dóge�o, ahora co�ocido como sistema e�doca��abi�oide (ECS).
Poco desp
és se ide�tificaro� los pri�cipales ca��abi�oides
e�dóge�os, como la N-araq
ido�oileta�olami�a (a�a�damida) y el 2-
araq
ido�oilglicerol (2-AG) (Maroo� & Bost, 2018). Los
e�doca��abi�oides f
�cio�a� como �e
rotra�smisores y actúa� como
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me�sajeros q
ímicos e� el sistema �ervioso. Estos comp
estos se
deriva� de ácido araq
idó�ico, q
e se prod
ce media�te la acció� de
la fosfolipasa. A difere�cia de los �e
rotra�smisores clásicos, los
e�doca��abi�oides �o s
ele� almace�arse e� vesíc
las (Castro
Barragá� y col., 2020).

El sistema e�doca��abi�oide está comp
esto por dos tipos pri�cipales
de receptores, CB1 y CB2, q
e tie�e� solo 
� 44% de similit
d e� s

sec
e�cia de ami�oácidos (Castro Barragá� y col., 2020). Estos
receptores está� acoplados a proteí�as G, q
e j
ega� 
� papel
f
�dame�tal e� la tra�sd
cció� de señales a través de la membra�a
plasmática. Las proteí�as G co�sta� de tres s
b
�idades: alfa, beta y
gamma (Ha�� & Chazot, 2004). La s
b
�idad alfa es la q
e está
i�vol
crada e� la activació� de los receptores ca��abi�oides, lo q
e
dese�cade�a efectos biológicos como la reg
lació� de la e�zima
fosfolipasa C y la sí�tesis de e�doca��abi�oides. Estos procesos
oc
rre� al i�hibir la ade�ilciclasa, q
e red
ce los �iveles i�tracel
lares
de AMP cíclico (Castro Barragá� y col., 2020). El mo�ofosfato de
ade�osi�a cíclico (AMPc) es 
� seg
�do me�sajero i�vol
crado e�
diversas actividades cel
lares.

Los receptores CB se e�c
e�tra� e� el cerebro y e� todo el sistema
�ervioso de los mamíferos, i�cl
idos los tejidos relacio�ados co� el
sistema i�m
�e, y coexiste� e� diversas co�ce�tracio�es e� la misma

bicació� (Maroo� & Bost, 2018). S
 localizació� a�atómica precisa
ha co�trib
ido a la compre�sió� de s
 f
�ció� fisiológica. Los
receptores CB1 se expresa� ampliame�te e� el sistema �ervioso
ce�tral, co� 
�a alta de�sidad y distrib
ció� heterogé�ea, mie�tras
q
e los receptores CB2 se expresa� pri�cipalme�te e� el sistema
i�m
�e (Castro Barragá� y col., 2020).

Ta�to los fitoca��abi�oides, comp
estos �at
rales de la pla�ta de
ca��abis, como los ca��abi�oides e�dóge�os, prod
cidos por �
estro
c
erpo, j
ega� 
� papel importa�te e� la reg
lació� de la
com
�icació� e�tre �e
ro�as. F
�cio�a� como "me�sajeros de
retroalime�tació�" q
e i�fl
ye� e� la tra�smisió� de señales e� el
cerebro. Desp
és de ser liberados, estos comp
estos actúa� sobre
receptores específicos e� las �e
ro�as q
e e�vía� señales (�e
ro�as
presi�ápticas) o �e
ro�as cerca�as. Esta acció� hace más le�ta o
detie�e la tra�smisió� de señales excitatorias e i�hibidoras e� el
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cerebro. Los fitoca��abi�oides y los ca��abi�oides e�dóge�os activa�
estos "i�terr
ptores" co�ocidos como receptores CB1, provoca�do

�a red
cció� e� la excitació� de las �e
ro�as a�tes de q
e p
eda�
liberar s
s me�sajes q
ímicos. Este proceso implica cambios e� el
f
�cio�amie�to de los ca�ales de calcio y potasio e� las �e
ro�as. E�
el caso de los ca��abi�oides e�dóge�os, la señalizació� se i�terr
mpe
c
a�do estos comp
estos so� recapt
rados por las cél
las y l
ego
degradados e� s
 i�terior. Estas f
�cio�es so� llevadas a cabo por
e�zimas específicas llamadas FAAH (amida hidrolasa de ácidos
grasos) y MAGL (lipasa de mo�oacilglicerol) (Castro Barragá� y col.,
2020; Maroo� & Bost, 2018).

La ma�ip
lació� de e�zimas q
e degrada� los e�doca��abi�oides,
así como los receptores CB1 y CB2 y s
s comp
estos �at
rales e� el
c
erpo, ha mostrado res
ltados prometedores e� la reg
lació� de
varios procesos relacio�ados co� e�fermedades �e
rodege�erativas,
cá�cer, epilepsia y daño cerebral ca
sado por tra
ma. Además, se
sabe q
e el sistema e�doca��abi�oide i�fl
ye e� la capacidad
adaptativa del cerebro (�e
roplasticidad), el proceso de m
erte cel
lar
programada (apoptosis), la excitació� excesiva de las cél
las
�erviosas (excitotoxicidad), la resp
esta i�flamatoria del cerebro
(�e
roi�-flamació�) y e� problemas circ
latorios cerebrales
relacio�ados co� accide�tes cerebrovasc
lares y lesio�es tra
máticas
(Maroo� & Bost, 2018).

FARMACOLOGÍA MOLECULAR DE LOS FITOCANNABINOIDES

Se ha� realizado est
dios sobre los difere�tes derivados del ca��abis
y s
 pote�cial terapé
tico fre�te a diversas e�fermedades. A través de
e�sayos clí�icos co�trolados se ha demostrado el papel de estos
comp
estos bioactivos e� esclerosis múltiple, lesio�es med
lares,
pri�cipalme�te dolor cró�ico �e
ropático, trastor�os del movimie�to,
asma y gla
coma. E� e�sayos clí�icos �o co�trolados se ha
comprobado s
 efecto fre�te a la e�fermedad de Alzheimer, epilepsia,
depe�de�cia alcohólica y de opioides y e� procesos i�flamatorios
act
a�do como �e
roprotectores. La mayoría de las i�vestigacio�es
se ha� ce�trado e� comp
estos si�téticos, pero estos derivados
s
ele� demostrar 
�a me�or evide�cia de actividad biológica
(Pla�carte-Sá�chez y col., 2019).

El meca�ismo de acció�, la farmacoci�ética y la farmacodi�amia de
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los ca��abi�oides so� procesos complejos. Las pla�tas de ca��abis
alberga� más de 100 fitoca��abi�oides y terpe�os q
e i�teractúa� a
través de complejas vías molec
lares y redes de señalizació�. Se ha
s
gerido q
e los efectos combi�ados de todos los compo�e�tes de la
pla�ta so� más efectivos q
e los comp
estos aislados (CBD y THC);
este fe�óme�o se co�oce como "e�to
rage effect" e� i�glés. Lo
a�terior dem
estra q
e los efectos clí�icos del ca��abis so� el
res
ltado de i�teraccio�es complejas e�tre varios ca��abi�oides e�
l
gar de depe�der ú�icame�te de la acció� de 
� comp
esto q
ímico
aislado (Espi�osa-Jovel, 2023).

E� base a los est
dios realizados e� los últimos 30 años, la pla�ta
Ca��abis sativa se ha co�siderado como 
� posible tratamie�to
seg
ro para ciertas e�fermedades �e
rodege�erativas debido a la
amplia gama de efectos �e
roprotectores, a�tii�flamatorios y
a�tioxida�tes, además de prese�tar pocos efectos adversos. Además,
�o existe riesgo de m
erte por sobredosis, por lo q
e los
ca��abi�oides se ha� prop
esto como posibles age�tes terapé
ticos
para este tipo de afeccio�es. Si� embargo, se ha� reportado efectos
sec
�darios de este tratamie�to, como som�ole�cia, falta de apetito
y fatiga (Alba Tamayo & Peña, 2021).

Est
dios realizados e� modelos a�imales s
giere� q
e, al padecer 
�
trastor�o �e
rológico, los e�doca��abi�oides podría� perder s

reg
lació� precisa, lo q
e p
ede co�trib
ir a la e�fermedad de
diversas formas depe�die�do de dó�de y c
á�do se prod
zca� y de
la fase de la e�fermedad. De esta forma, los a�tago�istas y ago�istas
de los receptores CB1 y CB2 podría� be�eficiar el tratamie�to de
e�fermedades �e
rodege�erativas (Cristi�o y col., 2020).

Co�sidera�do los �
merosos efectos derivados de la prese�cia de
diversos comp
estos bioactivos e� la pla�ta de ca��abis, así como el
demostrado pote�cial terapé
tico de los ca��abi�oides, q
e va más
allá de s
 aplicació� como a�algésicos o a�tieméticos, es importa�te
destacar s
 
tilidad e� tratamie�to de e�fermedades �e
rode-
ge�erativas. Estos comp
estos �o solo tie�e� la capacidad de aliviar
los sí�tomas, si�o q
e tambié� j
ega� 
� papel e� fre�ar o dete�er la
progresió� de la e�fermedad (Alba Tamayo & Peña, 2021).

MECANISMO DE ACCIÓN DE LOS COMPUESTOS DE CANNABIS EN LA
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ENFERMEDAD DE ALZHEIMER

La falta de CB1 se asocia co� el deterioro cog�itivo e� la e�fermedad
de Alzheimer (EA) (Lee y col., 2022). Se ha observado q
e los
receptores CB1 y CB2 está� prese�tes e� las placas Aβ e� los
cerebros de las perso�as co� EA. A
�q
e la activació� ag
da de CB1
afecta �egati-vame�te a la memoria a corto plazo, se ha i�formado de

� impacto be�eficioso e� la memoria e� roedores y h
ma�os
a�cia�os co� EA para el THC, el ca��abidiol y los comp
estos
si�téticos (Mooko y col., 2021). Estos hallazgos (Tabla 1) s
giere� q
e
el receptor CB1 podría ser 
� objetivo terapé
tico prometedor para el
tratamie�to de la EA y req
iere más est
dios (Abate y col., 2021).

Los est
dios i� vitro ha� revelado q
e el Δ9-THC p
ede red
cir la
formació� y agregació� de placas Aβ, estim
lar la elimi�ació� de Aβ
i�tracel
lar y bloq
ear las resp
estas i�flamatorias. Además, se ha
demostrado q
e i�hibe la e�zima acetilcoli�esterasa (AChE) de forma
más eficaz q
e los fármacos aprobados para la e�fermedad de
Alzheimer (E�amorados y col., 2017; F
rqa� y col., 2020). Los
experime�tos co� a�imales ha� demostrado q
e el Δ9-THC a
me�ta
la �e
rogé�esis cerebral, mejora las f
�cio�es cog�itivas y red
ce los
�iveles de Aβ y la �e
rodege�eració�. E� pacie�tes co� e�fermedad
de Alzheimer, el tratamie�to co� dro�abi�ol (
�a forma si�tética de
Δ9-THC) ha provocado mejoras e� el peso corporal y la co�d
cta
disr
ptiva. Otros est
dios tambié� ha� i�formado de mejoras e� los
sí�tomas �e
ropsiq
iátricos y la agitació� e� pacie�tes tratados co�
Δ9-THC (Abate y col., 2021).

El ca��abidiol (CBD) m
estra propiedades �e
roprotectoras y
a�tii�flamatorias e� est
dios preclí�icos y 
�a mejora e� la memoria
y la f
�ció� cog�itiva e� modelos a�imales de e�fermedad de
Alzheimer (EA). Actúa como mod
lador alostérico �egativo/ago�ista
i�verso e� los receptores CB1 y CB2 y otros receptores cel
lares. El
CBD red
ce la hiperfosforilació� de la proteí�a ta
 y la prod
cció� de
óxido �ítrico, procesos implicados e� la patoge�ia de la EA. Además,
mod
la la f
�ció� de las cél
las microgliales y red
ce la expresió� de
moléc
las i�flamatorias e� el cerebro. Los est
dios clí�icos ha�
i�dicado mejoras e� los sí�tomas �e
ropsiq
iátricos e� pacie�tes co�
EA tratados co� CBD, lo q
e respalda s
 pote�cial como tratamie�to
para esta e�fermedad �e
rodege�erativa (Abate y col., 2021).
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Tabla 1. Evide�cia del 
so de ca��abi�oides e� el tratamie�to la
e�fermedad del Alzheimer.

Tipo d$ $studio R$sultados clav$ R$f$r$ncia

E�fermedad de
Alzheimer e� modelo
a�imal

Participació� de CB2 e� el
procesamie�to de amiloide-β e� 
�
modelo de rató� de e�fermedad de
Alzheimer.

Aso y col. (2016)

Rato�es tra�sgé�icos
co� m
tació�
APPswe/PS1ΔE9

Mejora e� el reco�ocimie�to social y de
objetos e� rato�es tra�sgé�icos co� la
m
tació� APPswe/PS1ΔE9.

Che�g y col. (2014)

Rato�es e� modelo de
�e
roi�flamació�
i�d
cida por amiloide-β

Red
cció� de la �e
roi�flamació�
i�d
cida por amiloide-β y promoció� de
la �e
rogé�esis e� rato�es.

Esposito y col.
(2011)

Pacie�tes co�
e�fermedad de Alzheimer

Eval
ació� del pote�cial terapé
tico del
sistema e�doca��abi�oide e� la
e�fermedad de Alzheimer.

Karl y col. (2012)

Rato�es tra�sgé�icos
co� m
tació�
APPswe/PS1ΔE9

Preve�ció� de la �e
roi�flamació�,
red
cció� de los �iveles de β-amiloide
y mejora del re�dimie�to cog�itivo e�
rato�es tra�sgé�icos.

Martí� y col. (2012)

Est
dio e� modelos
a�imal

Red
cció� de la i�flamació� y mejora
del apre�dizaje y la memoria e� rato�es
co� e�fermedad de Alzheimer media�te
el tratamie�to co� ca��abidiol.

W
 y col. (2013)

CONCLUSIONES

E� co�cl
sió�, la pla�ta de ca��abis ha sido explotada históricame�te
co� 
� si�fí� de fi�es be�éficos para la sal
d h
ma�a, destaca�do s

carácter a�algésico y a�tii�flamatorio. Si� embargo, el carácter
psicotrópico de esta especie ha creado 
�a estima social q
e ha
dific
ltado s
 est
dio co� fi�es medici�ales. Las semillas de Ca��abis
de s
bespecie (cáñamo) está libre de comp
estos psicotrópicos como
el THC y co�tie�e� comp
estos co� propiedades a�tioxida�tes, q
e
p
ede� ser �e
roprotectores, previ�ie�do el estrés oxidativo e� las
cél
las �e
ro�ales. Se ha demostrado s
s efectos como 
� posible
tratamie�to co�tra la e�fermedad de Alzheimer, q
e afecta a miles de
perso�as e� todo el m
�do.
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