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Espere jefe, puede ser medicinal
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el ciego simpsons

En 1996 salia este capitulo de Los Simpson al aire. En él, un hombre ciego
justificaba su tenencia de marihuana para ‘no hacerse mds ciego’, probablemente
refiriendo al consumo vinculado al tratamiento del glaucoma, una enfermedad
exclusivamente del ojo. 5 afios después volveria a hablarse en la serie de los ojos y el
uso medicinal de la marihuana, pero esta vez con un enfoque alejado del glaucoma

y abocado al tratamiento del dolor.

Homero_Marihuana medicinal.flv

¢Qué cambié desde mediados de los ‘90 a los 2000s y la actualidad en las
investigaciones de marihuana y sus derivados, al menos desde el OjO publico
exoftdlmico y con aniridia de Los Simpson? ;Por qué han virado desde el

tratamiento del glaucoma a terapias del dolor y otras como espasticidad, esclerosis
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multiple, epilepsia, disminuir efectos adversos de la quimioterapia, etc.? ¢La

marihuana sirve o no sirve para el glaucoma? Y, a todo esto, ¢qué es el glaucoma?

Una pregunta mejor que ‘¢de qué color tiene los ojos Homero?

podria ser ‘“DONDE ESTA EL IRIS DE HOMERO?’
Arranquemos por lo tltimo.
El ojo es un hermoso dispositivo biolégico que transduce la energfa luminica en
impulsos eléctricos que, si bien tienen cierta modulacién local, deben ser
transmitidos al cerebro para que podamos ver. Para que este 6rgano tan bonito
pueda funcionar correctamente debe contar con una serie de medios transparentes.
De lo contrario la luz no puede llegar a la retina, la retina no capta informacién, la
via éptica no conduce, el cerebro no recibe la informacién, nosotros no vemos y la

chivita se ve impedida de salir de ahi.
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Fisiologia de la vision, interpretacion libre.
Acd se presenta un problema. Los tejidos del organismo se nutren a partir de la
sangre que los irriga. Peeero la sangre no es transparente. ;Cémo se nutren
entonces las estructuras del ojo que no estin en contacto préximo con un tejido
sumamente irrigado ni tienen vasos propios para irrigarse? Lo hacen mediante el
humor acuoso, un ultra — filtrado de la sangre que se produce a nivel de los

cuerpos ciliares.
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Humor acuoso. No juzguen.

Este liquido posee las cualidades nutritivas necesarias, es transparente y aporta
presién para mantener los volimenes oculares constantes que ronda los 15 £ 5
mmHg. Como todo en la vida (?), el humor acuoso necesita un recambio. Tiene
una tasa de produccién y una de excrecion. Es drenado por una serie de estructuras

a nivel del dngulo entre el iris y la cérnea que luego vuelcan su contenido a nivel de



las venas para retornar asf a la circulacién general. Cuando existe un desbalance en

este mecanismo y la produccidn le gana a la excrecién, el liquido se acumula.

Cornea
Iris

Cuerpos Ciliares

Produccion

Globo
Qcular

Circulacion del humor acuoso. Oportunidad de chiste sobre
plomeros.

Como el ojo adulto no es flexible tenemos que:

1 liquido (en Volumen Constante) = 1 presién

A partir de ahora, presién intraocular = PIO

Lot JL S

PIO PIO PIO. Tengo algo con los pollos.

En el otro extremo del ojo se encuentra la retina. Que si bien hace lo posible por ser
transparente tiene un consumo metabdlico alto (siendo un tejido nervioso) y
necesita vasos sanguineos para nutrirse. Acd llega la pelea: en una esquina tenemos

ala PIO, y en la opuesta a la presién de los vasos.
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#PaintNotDead

Sila PIO le gana a la presién de los vasos, la sangre no irriga y las primeras en sufrir
son las células mis activas y sedientas: las células ganglionares. Estas constituyen la
primera neurona de la via que llegard al cerebro y como tales proyectan su axén por
fuera del 6rgano, en este caso el ojo, formando el nervio dptico. Acd entonces hay
que entender que el nervio dptico es como un manojo de cables. Una vaina que lo
separa del resto de las estructuras y un montén de axones que pasan por su
interior. Asf como en cualquier manojo de cables, si reducimos el ndmero de cables
que lo conforma reducimos la informacién que se puede llevar. La particularidad
es que acd, cuando nos quedamos sin cables, nos quedamos sin visién.

El glaucoma es entonces una neuropatia dptica irreversible en la cual se mueren las
células ganglionares de la retina producto de una PIO demasiado elevada que
impide la irrigacién sanguinea necesaria.

¢Y la macoiia de qué juega?

Existen mds de 480 constituyentes quimicos en el cannabis. De estos, alrededor de
66 se conocen como cannabinoides y 1 se llama como un canal que era de historia
y ahora lo manejan extraterrestres con dudosos hdbitos capilares: el

Tetrahidrocannabinol o THC.
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Este pibe es todo lo malo del mundo. Igual, qué pelazo.

Estos compuestos actiian sobre receptores para sustancias que nosotros mismos
generamos y utilizamos en nuestra fisiologfa cotidiana de los cuales existen al
menos 2 subtipos. EI CB1 y CB2. El segundo se relaciona principalmente con
células del sistema inmune mientras que el primero se ha detectado en el cerebro,
médula espinal, pulmén, corazdn, tracto urogenital, gastrointestinal y, no estarfa
escribiendo esto de no ser asi, en el ojo.

Las primeras publicaciones reportando el descenso de la PIO con cannabinoides
aparecieron a principios de los afios “70. Algo por demds interesante es que hasta el
dia de hoy no conocemos exactamente el mecanismo por el cual lo logran,
pero se sabe que el efecto es local ocular y no secundario al efecto en el
sistema nervioso central.

Dada la presencia de receptores tipo CB1 tanto en los tejidos de produccién del
humor acuoso como en los que componen sus diversas vias de excrecidn, se piensa
que el mecanismo implicarfa una doble via, a diferencia de las drogas que
utilizamos actualmente que influyen en uno de estos sistemas por vez. Por otra

parte, el uso tépico de agonistas selectivos CB2 no ha tenido ningtin efecto sobre la
PIO.



Entonces las sustancias que se encuentran disponibles mediante el consumo
de marihuana efectivamente tienen el efecto de disminuir la presiéon
intraocular. ;Cudnto? Alrededor de un 25% en mds o menos el 65% de la
poblacién. Lo cual, en términos de efectividad desde el punto de vista
oftalmoldgico, ES UN CANO.

Recapitulando, tenemos a favor que actuarfa en mds de un punto en el sistema
secrecién/excrecién, con un efecto considerable y en mucha gente. El problema

pasa por otro lado y es la combinacién de dos factores:

Vida media corta

El efecto dura entre 3-4hs lo que requerirfa un consumo considerable pensando en

que el dfa tiene 24 hs.

Efectos adversos

Locales: ojos rojos por hiperemia conjuntival (los vasos superficiales del ojo se
dilatan y llenan de sangre), ojo seco y cambios en el tamafio de la pupila.

Sistémicos: disminucion en la presién arterial que en ciertos casos puede llevar a la
pérdida transitoria del conocimiento y taquicardia. En el dmbito psicotrépico
euforia o disforia, alteraciones en la memoria de corto plazo, alteraciones
cognitivas, distorsién en la percepcién del tiempo, disminucién en la
coordinacién, somnolencia, gravitacion inevitable hacia alfajores y panchos, dicen.
Ahora bien. Toda droga, licita o no (y dirfa en este punto que ya estd clarisimo que
lo licito o no deberfa desprenderse de la evidencia, y no hacer al revés y que la leyes
de drogas son cualquiera), varfa sus propiedades farmacoldgicas dependiendo de la

via de administracién y la dosis. De manera que poco nos importarfan las

posibilidades de aumentar el riesgo de cdncer pulmonar que podria tener fumar
marihuana o los cambios cognitivos que induce si pudiéramos utilizar dosis mucho
menores y directamente aplicadas al ojo. Pero como todo chef rastafari con
inclinaciones brownieanas podrd confirmar: el THC (y los demds cannabinoides)

se disuelve en grasa y no en agua (decimos que son arjonicos, o liposolubles). Esto
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hace que les cueste terriblemente atravesar las barreras oculares desde la superficie
hasta el interior del ojo para lograr su efecto.

Entonces NO, gotitas de marihuana no sirven, al menos por ahora.

Pensemos en otra via menos directa pero que, por lo menos, no comprometa la via
respiratoria. Usemos el tracto digestivo. En principio no es mala idea, si no fuera
porque comparte la mayorfa de los otros efectos adversos, ademds de una
biodisponibilidad no tan predecible (es dificil saber cudnto de la droga
administrada llega al lugar deseado).

Es importante recordar que cuando uno desarrolla un colirio o un comprimido
para estudiar los efectos de una via de administracién, lo suele hacer a partir de un
solo compuesto. Por otro lado, cuando se fuma una planta directamente ingresan
muchisimos mds componentes que el THC aislado y podrian actuar de forma
sinérgica para lograr el descenso de la PIO.

Todas estas limitaciones sumadas a la presencia en el mercado de otros compuestos
farmacolégicos de efectividad probada y, MUY IMPORTANTE, mayores
facilidades a la hora de emprender una investigacion clinica por no encontrarse
dentro de la categoria Schedule I de drogas ilicitas (por razones que, spoiler alert,
poco tienen que ver con evidencia); hacen que no estemos hablando hoy de los
derivados de la marihuana para el tratamiento del glaucoma.

Desde la corteza del sauce hasta la aspirineta que previene el ACV de tu abuela
hubo un camino largo que, afortunadamente, no estuvo plagado de limitaciones
innecesarias por cuestiones morales que esquivan la evidencia. La historia del
cannabis y el glaucoma es, entonces, una historia (mds) de cémo los médicos y
cientificos no podemos acceder a una herramienta potencialmente rica por razones
muy dificilmente justificables.

El cambio de paradigma es tan necesario como inminente y es responsabilidad de
todos informarse de la mejor forma posible para que en el futuro no exista una
tercera ley seca que le pegue duro a la sociedad, la ciencia y al ojo. Por lo menos, asi

lo veo yo.
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