Pt

ADICCIONES

2023 H VOL. 35 H N. 3 H PAGS. 279-288
www.adicciones.es

ADICCIONES

ORIGINAL

Aproximacion a la evaluacion de la potencia de la
resina de cannabis en Madrid: ;Un riesgo para la salud?

An approach to the evaluation of the potency
of cannabis resin in Madrid: A health hazard?

INMACULADA SANTOS-ALVAREZ*; PILAR PEREZ-LLORET*; JUNCAL GONZALEZ-SORIANO™; MANUEL PEREZ-MORENO™ .

* Departamento de Anatomia y Embriologfa, Seccion Departamental en Facultad de Veterinaria. Universidad Complutense de Madrid, Madrid. Espafia.

Resumen

El presente estudio investiga la concentracion de Delta(9)-
tetrahidrocannabinol (THC), cannabidiol (CBD) y cannabinol (CBN) en
60 muestras de resina de cannabis adquiridas en las calles de Madrid y su
potencial riesgo para la salud del consumidor. Adicionalmente, estudiamos
la posible asociaciéon entre la potencia de las muestras y sus caracteristicas
organolépticas. El analisis de cannabinoides se llevd a cabo mediante
cromatografia liquida de alta resolucién (RP-HPLC-UYV). Atendiendo al
contenido en THC se establecié una escala de potencia para clasificar las
muestras. El 76,7% de las muestras tenia un contenido en THC superior
al 15%, esta potencia las cataloga como drogas de Grado I con “riesgo
inaceptable” para la salud. El 36,7% de las muestras presentaron un
contenido medio en THC del 28,8% (potencia muy alta). El contenido medio
en CBD fue del 5% y el de CBN 1,74%; ambas ratios, CBD/THC y CBN/
THC, mostraron una correlaciéon negativa con la potencia. Al investigar
la posible asociacién entra potencia y caracteristicas organolépticas, se
observé que las muestras que presentaban a la vez una textura pegajosa,
una elasticidad alta y un color marrén claro, tenian una potencia muy alta,
con un contenido medio en THC del 28,7%. Nuestro estudio muestra que
el contenido en THC de la mayoria de la resina de cannabis que puede
adquirirse en Madrid es superior al 15% y supone un elevado riesgo para
la salud. Adicionalmente, demostramos por primera vez que solo aquellas
muestras con una potencia muy alta pueden asociarse directamente con
ciertas caracteristicas organolépticas.

Palabras clave: resina de cannabis, potencia del cannabis, THC, CBD,
CBN

Abstract

The present study investigates the concentration of Delta
(9)-tetrahidrocannabinol (THC), cannabidiol (CBD) and cannabinol (CBN)
in 60 samples of cannabis resin acquired on the streets of Madrid region
and its potential danger to consumers’ health. Additionally, we study the
possible correlation between the potency of samples and their organoleptic
characteristics. The analysis of cannabinoids was carried out using a high
performance liquid chromatography (RP-HPLC-UV). To classify samples,
a strength scale based on THC content was established. THC content in
76.7% of the samples was higher than 15%. This potency allows these
samples to be classified as Schedule I or drugs with “unacceptable risk” for
human health. THC contentin 36.7% of the samples was 28.8% on average,
which means very high potency. The mean CBD content was 5%, while the
correlation between the CBD/THC ratio and potency was negative. The
mean content of CBN was 1.74% and the CBN/THC ratio also showed a
negative correlation in respect to potency. When investigating the possible
correlation between sample potency and organoleptic characteristics, those
samples which simultaneously presented sticky texture, high elasticity and
light brown colour had very high potency, with an average THC content of
28.7%. Our study shows that the THC content of most of the cannabis that
can be purchased in Madrid region is over 15% and poses a health hazard.
Additionally, we demonstrate for the first time that only those samples with
very high potency can be directly associated with certain organoleptic
characteristics.
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Aproximacion a la evaluacién de la potencia de la resina de cannabis en Madrid: ;Un riesgo para la salud?

1 aumento de los efectos adversos que produce el

consumo de cannabis ha generado una crecien-

te preocupacién en los ultimos afios. Esta droga,

aunque ilegal en la mayoria de los paises, es la
droga de abuso mas consumida en todo el mundo (Oficina
de las Naciones Unidas Contra la Droga y el Delito [UNO-
DC], 2018). De hecho, en Espana, segun el indicador de
admisiones a tratamiento por consumo de sustancias psi-
coactivas, el cannabis es la sustancia ilegal que causé un
mayor nimero de primeras admisiones a tratamiento en
centros ambulatorios, representando el 40,7% de éstas
(Delegacion del Gobierno de Espana para el Plan Nacio-
nal sobre Drogas, 2019). Asi mismo, segtn el indicador de
urgencias hospitalarias en consumidores de sustancias psi-
coactivas, se le relaciona con mas del 40,1% de estas ur-
gencias hospitalarias (Delegacion del Gobierno de Espafia
para el Plan Nacional sobre Drogas, 2019).

La prevalencia de consumo de cannabis en Espafia en el
ano 2017, entre adultos jévenes (poblacién entre los 15 y los
34 anos) fue del 18,3% y la prevalencia entre los estudiantes
de 15-16 anos fue del 27%; valor muy superior a la media
europea, con unl6% para este grupo de edad (European
Monitoring Center for Drugs and Drug Addiction [EMC-
DDA], 2019). Entre los 35 paises incluidos en dicho estudio
podemos destacar a Chipre y Grecia con las prevalencias
mas bajas entre estudiantes de 15-16 afios (7% y 9%, res-
pectivamente), el 15% de Portugal, y las prevalencias mas
altas de Italia (27%) y Francia con una prevalencia del 31%.

El cannabis contiene mas de 500 compuestos distintos, de
los cuales aproximadamente 100 son cannabinoides. De es-
tos ultimos, los mas relevantes, tanto por su elevada presen-
cia como por los efectos que producen en el individuo, son
el A9-tetrahidrocannabinol (THC), el cannabidiol (CBD) y
el cannabinol (CBN); por ello son también los compuestos
cuyo contenido es habitualmente estudiado en la mayoria
de los trabajos (Dujourdy y Besacier, 2017; Niesink, Rigter,
Koeter y Brunt, 2015; Pijjlman, Rigter, Hoek, Goldschmidt
y Niesink, 2005; Potter, Hammond, Tuffnell, Walker y Di
Forti, 2018; Zamengo, Frison, Bettin y Sciarrone, 2014).

Los componentes activos del cannabis imitan los efec-
tos de los cannabinoides endégenos, activando receptores
cannabinoides especificos, en particular el CB1, que se en-
cuentra predominantemente en el sistema nervioso central
(Bridgeman y Abazia, 2017; Matsuda, Lolait, Brownstein,
Young y Bonner, 1990), y el CB2, localizado mayorita-
riamente en células relacionadas con la funcién inmune
(Abrams y Guzman, 2015). Ambos son receptores de mem-
brana de naturaleza proteica y asociados a la proteina G
(Matsuda et al., 1990; Ramos Atance y Fernandez Ruiz,
2000).

EI THC es el principio activo mas importante y respon-
sable de las propiedades psicoactivas de la planta (Casajua-
na Kéguel, Lopez-Pelayo, Balcells-Olivero, Colom y Gual,
2018; Gaoni y Mechoulam, 1964; Waller, 1971); por ello

también es el principal responsable del consumo recreati-
vo de los derivados del cannabis. El contenido en esta sus-
tancia se expresa como porcentaje de peso de producto y
determina la potencia del cannabis (Niesink y van Laar,
2013). Un alto contenido en THC puede incrementar la
ansiedad, la depresion y los sintomas psicoticos (Di Forti et
al., 2009; Hall y Degenhard, 2009). Asi mismo, investiga-
ciones recientes indican que el consumo puntual de canna-
bis con un alto contenido en THC perjudica la capacidad
cognitiva, en particular la memoria y el procesamiento
emocional (Colizzi y Bhattacharyya, 2017).

Sin embargo, los efectos del cannabis en el ser humano no
sélo dependen del contenido en THC, sino de la cantidad
existente de otras sustancias y de la proporcion entre ellas.
Uno de estos compuestos es el GBD, siendo muy importante
la ratio CBD/THC (Casajuana et al., 2018; Colizzi et al.,
2017, Lafaye, Karila, Blecha y Benyamina, 2017; Niesink
et al., 2013). En este sentido, estudios previos han demos-
trado que existe una relacion directa entre el aumento de la
potencia (THC) y el descenso de la concentraciéon de CBD
(ElSohly et al., 2016; Potter et al., 2018). Logicamente, esta
circunstancia puede tener implicaciones serias sobre la sa-
lud de los consumidores. Aunque el CBD carece de efectos
psicoactivos, es el segundo principio mas importante en la
composicion del cannabis. Proporciona un efecto sedante,
relajante, antiemético y analgésico, lo que favorece su uso te-
rapéutico (Lleonart, 2018). Se asume que el CBD contrarres-
ta, al menos en parte, alguno de los efectos daninos del THC
(Niesink et al., 2013), ya que promueve la relajacion e incluso
posiblemente proporcione algtn efecto antipsicotico. Ciertas
evidencias, aun limitadas, sugieren que la administraciéon de
CBD puede mejorar aspectos cognitivos en los usuarios de
cannabis, aunque no en individuos con alteraciones neurop-
siquiatricas (Colizzi et al., 2017). En consecuencia, un conte-
nido menor de CBD hace que disminuya el efecto protector
que genera este principio activo, en contraposiciéon con los
perjuicios inducidos por THG en el procesamiento emocio-
nal y la memoria (Colizzi et al., 2017).

Por su parte, el CBN es un compuesto que deriva de la
oxidacién del THC, producida por el paso del tiempo, o
por unas inadecuadas condiciones de conservacién. Puesto
que el CBN no esta presente en el producto fresco (Ross y
ElSohly, 1997), es considerado como un producto prima-
rio de la degradacién del THC, con un efecto psicoactivo
hasta diez veces menor. Estas caracteristicas hacen que la
relacién entre las concentraciones de CBN y THC (la ratio
CBN/THC) se utilice como un indicador de la frescura de
las muestras de cannabis o de su “edad” (Ross et al., 1997).

En Espafia, la resina de cannabis (o hachis) es una droga
de abuso ilegal y los consumidores la adquieren principal-
mente a través de la venta callejera o menudeo. Es obvio
que este tipo de producto no esta sujeto a ningin control de
calidad, ni se monitoriza su potencia de manera rutinaria.
Hay que tener en cuenta, ademas, que los consumidores de
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hachis consideran algunas de sus caracteristicas externas,
como la textura, la elasticidad y el color, como indicado-
res de calidad, es decir, como un producto con una mayor
potencia (lo que equivale a un mayor contenido en THC).
Asi, de acuerdo con la opinién de los usuarios, las muestras
de color café, con una gran elasticidad y una textura pega-
josa serian, en teoria, las de mejor calidad.

La venta callejera de cannabis en la Comunidad de
Madrid ha sido objeto de un estudio previo, en el que se
analiz6 el grado de adulteracién y contaminacién de las
muestras (Pérez-Moreno, Pérez-Lloret, Gonzalez-Soriano
y Santos-Alvarez, 2019). Sin embargo, no se determiné ni
la potencia de este tipo de muestras ni la posible relacion
entre su potencia y algunas de las caracteristicas organolép-
ticas valoradas por los consumidores, como son la textura,
la elasticidad y el color. Por ello, el presente estudio extien-
de nuestro trabajo previo, investigando la concentracion de
los tres principales principios activos, es decir, THC, CBD
y CBN de la resina de cannabis vendida en las calles en
la Comunidad de Madrid y su potencial peligro para la
salud de los consumidores. Adicionalmente, estudiamos la
posible asociacién entre la potencia de las muestras y sus
caracteristicas organolépticas.

Materiales y Métodos

Muestras

Se han analizado un total de 60 muestras de resina de can-
nabis adquiridas en la calle durante los 12 meses del ano, a
razén de 5 muestras al mes para, por una parte minimizar la
posible variacion estacional y, por otra, tratar de garantizar
que la procedencia de las muestras sea de distintas partidas.
Las muestras se recogieron en diferentes localidades de la
Comunidad de Madrid (Madrid capital (n=17), zona Norte
de la Comunidad (n=10), zona Sur (n=15), zona Este (n=10)
y zona Oeste (n=8)) para conseguir una poblacién lo mas
representativa posible. Aunque el nimero de muestras pue-
de parecer un poco escaso, puede servir para una primera
aproximacion del estudio, teniendo en cuenta ademas la di-
ficultad de conseguir unas muestras cuya venta no es legal.

Figura 1

Tras su adquisicion, las muestras se guardaron en bolsas es-
tériles y se almacenaron congeladas a -40°C hasta su poste-
rior analisis, realizado en un periodo no superior a 15 dias
desde la adquisicién. El primer paso consisti6 en evaluar, en
cada caso, las caracteristicas organolépticas de interés en este
estudio, es decir, color, elasticidad y textura, para posterior-
mente analizar su contenido en cannabinoides: Delta(9)-te-
trahidrocannabinol (THC), cannabidiol (CBD) y cannabinol
(CBN). Dicho contenido se expresé como porcentaje de peso
de resina de cannabis. El peso medio de las muestras fue de
6,9 g (rango: 4,9 - 9,9 g). El precio oscil6 entre los 20 y los 40
curos. Este detalle no resulta menor, ya que significa que la
compra de cannabis en la Comunidad de Madrid puede ser
accesible practicamente a cualquier colectivo.

Caracteristicas organolépticas

Para definir el color, se fijaron tres tonalidades del color
marrén: oscuro, medio y claro. Para minimizar en lo po-
sible el grado de subjetividad en la apreciacion del color,
cada muestra se comparé con la escala de color que apare-
ce en la Figura 1. La elasticidad también se catalogé en tres
niveles: nula, media o alta. Se consider6 una elasticidad
nula cuando la muestra se rompia a la minima traccion;
media si, al doblar la muestra, ésta era capaz de unirse por
ambos extremos pero se fracturaba al volver a su posicion
inicial; y alta si, tras doblarla, era capaz de unirse por am-
bos extremos y volver a su posicion inicial sin romperse. La
textura se considerd como pegajosa, st tras una leve presion
la muestra quedaba pegada a los dedos del guante o seca si
la muestra no se adheria nada a los dedos.

Andlisis de cannabinoides por RP-HPLC-UV

Los componentes activos de las muestras (THC, CBN,
CBD), asi como sus formas acidas o inactivas (THC-A y
CBD-A), se analizaron de acuerdo al método recomenda-
do por la American Herbal Pharmacopeia (EISohly y Chandra,
2013). El método consta de tres pasos: 1) extraccion de los
compuestos con metanol, 2) control de calidad del método,
y 3) identificacién y cuantificaciéon de los compuestos me-
diante técnicas cromatograficas.

Escala de color utilizada para clasificar las muestras de resina de cannabis:

a) marrén oscuro; b) marrén medio; ¢c) marrén claro
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1. Para extraer los compuestos se anadieron 5 ml de meta-

nol (metanol 99% LC, Sigma-Aldrich) a 50 mg de cada
una de las muestras, previamente trituradas con un mo-
linillo eléctrico durante 20 segundos a 3500 rpm. Esta
mezcla se someti6 a sonicacion en un bano de ultraso-
nidos durante 15 minutos; seguidamente, se tamizd con
un filtro de 0,45 pm de diametro de poro. El extracto se
analiz6 por cromatografia a esa concentracion inicial y
alas siguientes diluciones: a) 200 pl de la solucién inicial
diluidos hasta 1 ml con metanol; y b) 16 pl de la solu-
ci6n inicial diluidos hasta 1 ml con metanol.
Las muestras patrén de principios activos, o canna-
binoides estandares de referencia (pureza=99%, Li-
pomed AG), para la calibracion fueron: A>-THC (1
mg/ml en etanol y 50 mg/ml en etanol), CBN, CBD,
THC-A y CBD-A (1 mg/ml en etanol).

2.Como control de calidad del método se utilizaron va-
rios parametros: para comprobar la linearidad de la
respuesta cromatografica (r*=0,99) se uso el coeficien-
te de correlacién de cada extracto y sus diluciones; el
limite de cuantificaciéon (LOQ) para los compuestos
fue 0,1 pg/ml; la desviacién estandar diaria relativa
(intra e inter-dia) (oRSD) para los tiempos de reten-
cién y areas bajo picos fue < 5%; finalmente, la recu-
peracion de muestras fue = 95%.

3. Andlisis de cannabinoides por RP-HPLC-UV: el ana-
lisis de THC, CBD y CBN se llevoé a cabo mediante
un sistema de cromatografia liquida de alta resolucién
con una columna con médulo de calor (Jasco Co-2060
Plus Intelligent Column Thermostat), una bomba de
gradiente de baja presion cuaternaria (Jasco pump
PU 2089 Plus Intelligent) y un sistema automatico de
inyecciéon de muestras (Jasco AS-2057 Plus Intelligent
Sampler), acoplado a un detector ultravioleta/visible
(Jasco UV-2075 Plus Intelligent UV/Vis Detector). La

separacion cromatografica de los compuestos se realizé

Figura 2
Cromatograma de una muestra real analizada

Cromatograma

Tiempos de ret
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mediante una columna C18 Agilent 5pm 150 x 46 mm.
Para cada muestra, se inyectaron en el sistema 10 pl
del extracto a la concentracién inicial, asi como de las
dos diluciones. Durante todo el ensayo, la eluciéon desde
la columna se alcanzé mediante un gradiente lineal de
elucion (tiempo total 20 minutos) desde una mezcla de
agua (LC grade, Panreac) y acetonitil (LC grade, Sig-
ma-Aldrich) en proporcién 90%:10% hasta una mezcla
final en proporciéon 10%:90%. El médulo de calor de la
columna se mantuvo a 35°C.

La concentracién total de THC y CBD fue la suma de
sus formas acidas mas sus formas descarboxiladas. El
CBN, al ser un producto obtenido por la degradacion
del THC, se genera de forma neutra (Fig. 2).

Valoracién de la potencia de las muestras

Para valorar la potencia de las muestras hemos seguido la
escala de riqueza en THC publicada por el Instituto Nacio-
nal de Toxicologia y Ciencias Forenses [INTCF] (2013. De
esta forma, hemos clasificado la resina de cannabis como
de: potencia muy alta (THC > 25%); potencia alta (20%
< THC < 25%); potencia media (15% < THC < 20%);
potencia baja (10% < THC < 15%); y potencia muy baja
(5% < THC < 10%)).

Anailisis estadistico

Todos los datos se registraron en una base de datos con
el programa Excel. El andlisis estadistico se realiz6 con el
programa SAS 9.4.

Las variables cualitativas (color, elasticidad y textura) se ex-
presaron con tablas de distribucion de frecuencias y porcen-
tajes. En las variables cuantitativas (concentraciéon de THC,
CBD y CBN), se registr6 el nimero de casos (n), la media,
la desviacién estandar (DE) y los valores minimo y maximo.

La comparacién entre variables cualitativas se realizo
mediante la Chi cuadrado de Pearson (comparacién de

encién (m/n)
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porcentajes) o el test exacto de Fisher (en caso de frecuen-
cias demasiado bajas para alguna categoria).

La relacion entre variables cualitativas dicotomicas (tex-
tura: seca o pegajosa) y variables ordinales (Ej.: elasticidad:
nula=0, media=1, alta=2; escala de potencia) se evalud
mediante el test de suma de rangos de Wilcoxon.

La relacion entre variables cualitativas con mas de dos
niveles (¢j.: color) y variables ordinales se evalué mediante
el test no paramétrico de Kruskal-Wallis. En caso de resul-
tar significativo, se utilizé un test de comparaciones multi-
ples no paramétricas.

La relacion entre variables cualitativas y numéricas se
evalud con los mismos test que para las ordinales (Wilcoxon
y Kruskal-Wallis) dada la importante falta de ajuste a la
distribucién normal apreciada en las variables numéricas
estudiadas.

Finalmente, para determinar la relacién entre variables
cuantitativas y ordinales (Ej.: escala de potencia) se calculo
el coeficiente de correlacion de rangos de Spearman.

En todos los analisis se establecié un nivel de confianza
del 95%, es decir, niveles de significacién de p<0,03.

Resultados

La distribuciéon de las muestras de resina de cannabis se-
gun la escala de potencia, asi como su contenido medio en
THC, CBD y CBN vy las respectivas ratios GBD/THC y
CBN/THC se muestran en la Tabla 1. Como se puede ob-
servar, el 76,7% de las muestras presentaban un contenido
medio en THC superior al 15%, distribuido de la siguien-
te manera: un 36,7% de las muestras tenian una potencia
muy alta (n=22), un 20% (n=12) mostraba una potencia
alta, mientas que otro 20% (n=12) se consideraron como
de una potencia media. Por lo que respecta al contenido
de CBD, resulta interesante observar que aquellas mues-
tras que presentaban una potencia muy alta, también eran

las que mas contenido presentaban de esta sustancia, hasta
una media del 6,1%; por el contrario, aquellas muestras
con una potencia muy baja fueron las que tenian un con-
tenido en CBD mas escaso, con un valor medio del 3,1%.
Sin embargo, la ratio CBD/THC presentaba una corre-
lacién negativa con respecto a la potencia. En cuanto al
contenido de CBN, las muestras mas potentes fueron las
que tenian un valor medio inferior, concretamente de un
0,68%, mientras que la cantidad mayor, hasta un 4%, se
relacionaba directamente con aquellas menos potentes. La
ratio CBN/THC, que hace referencia a la frescura de la
muestra, también mostr6 una correlaciéon negativa con res-
pecto a la potencia de las muestras, con rango desde 0,024
(en muestras de muy alta potencia) hasta 0,490 (en mues-
tras de muy baja potencia) (Tabla 1).

La Tabla 2 relaciona la potencia de las muestras con cada
una de las caracteristicas organolépticas de interés en este
estudio: textura, elasticidad y color. Se observé que la ma-
yor parte de las muestras con una textura pegajosa (56,7%),
elasticidad alta (94,4%) y color marrén claro (81,2%) pre-
sentaban una potencia muy alta. Ademas, ninguna muestra
con elasticidad alta y color marrén claro presentaba po-
tencia muy baja; en el caso de la textura, si encontramos
una muestra con textura pegajosa y potencia muy baja. Sin
embargo, en la Tabla 2 también llama la atencién que un
elevado porcentaje de muestras con textura seca, elasticidad
nula o media y color marrén oscuro o medio presentaban
potencia alta o media. De otra parte, al analizar el contenido
medio en THC de las muestras en funciéon de sus caracte-
risticas organolépticas (Tabla 3) se observa que las muestras
con las tres caracteristicas, textura pegajosa, clasticidad alta
y color marrén claro, presentaban un contenido medio en
THC del 23,1%, 28,1% y 27%, respectivamente, superior
al detectado en el resto de muestras con otras caracteristi-
cas. Como puede observarse, el contenido medio en CBD
de las muestras con estas tres caracteristicas también fue

Tabla 1

Contenido medio (%) de THC, CBD, CBN y ratios CBD/THC y CBN/THC de las muestras de resina de cannabis en funcién de la escala

de potencia
Potencia THC (%) CBD (%) CBN (%) ratio CBD/ THC ratio CBN/ THC
n° (%) Media + DE Rango Media + DE Rango Media + DE Rango Media + DE Rango Media + DE Rango
2"2”()’3?;"’; 288422 253-330 6110 42-88 06806 02-32 021:00 02-03 0024%002 0,006-0,107
/1*'2“2‘20) 228+19 200-250 5216 30-80 151:07 02-23 0230, 02-04 0069+0,04 0,008-0,115
';Aze(dz'g) 183+1,1 150-192 46+£13 30-70 232%1,0 07-38  025%0,1 02-04 0129£006 0,037-0.211
‘1331(31 67 11710 102-140 3709 23-50 273:08 18-43  032:01 02-05 0235:007 0167-0391
Muy baja g
4(6,7) 4 £1,4 6,6-9,5 31+14 1,7-46  ,00£0,6 35-45 03602 02-05 0490+0,14 0,368-0,682
Promedio  21,3+73  66-330 5015 1,7-88 174+12  02-45 0250, 02-05 0,120+0,14 0,006 - 0,682

Nota. THC: A9-tetrahidrocannabinol; CBD: cannabidiol; CBN: cannabinol. Escala de potencia: potencia muy alta: THC > 25 %; potencia alta: 20% > THC < 25%;
potencia media: 15% > THC < 20%; potencia baja 10% > THC < 15%; potencia muy baja: 5% > THC < 10%.
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mayor que el encontrado en el resto de muestras con otras Aquellas muestras que reunian simultaneamente las tres
caracteristicas organolépticas (excepto en la textura). Otro  caracteristicas (textura pegajosa, elasticidad alta y color ma-
dato interesante es que en la ratio CBD/THC, cuando se  rrén claro, n=11) presentaron un mayor contenido de THC
consideran las tres caracteristicas organolépticas de interés,  (28,7%) y menor contenido de CBN (0,89%) que el resto
no se observan diferencias con significacién estadistica. Sin  de las muestras (n=49; THC 19,2% y CBN 1,93%), siendo
embargo, cuando se calcula la ratio CBN/THC, sélo en el  estas diferencias estadisticamente significativas (Tabla 4).
caso de la textura el valor resulta ser no significativo.

Tabla 2
Distribucién de las muestras (numero y porcentaje) de resina de cannabis en la escala de potencia en funcién de sus caracteristicas
organolépticas

Caracteristicas Potencia n (%)
organolépticas(n) Muy alta Alta Media Baja Muy baja valor P
Textura
seca (30) 5(167) 9(30) 10(333) 3(10) 3(10)
pegajosa (30) 17 (56,7) 3(10) 2(6,7) 7(23,3) 1(3.3) <005
Elasticidad
nula (22) 2(9,1) 6(27.3) 8 (36,4) 3(13,6) 3(13,6)
media (20) 3(15) 6(30) 4(20) 6 (30) 1(5) <0,0001
alta (18) 17 (94,4) 0 0 1(5,6) 0
Color
marrén oscuro (26) 4(154) 6(23,1) 6(23,1) 6(23,1) 4(15,4)
marr6n medio (18) 5(27,8) 5(27,8) 4(22,2) 4(22,2) 0 <0,0005
marrén claro (16) 13(81,2) 1(6,2) 2(12,5) 0 0

Nota. THC: A9-tetrahidrocannabinol. Potencia muy alta: THC > 25 %; potencia alta: 20% > THC < 25%; potencia media: 15% > THC < 20%; potencia baja 10% >
THC < 15%; potencia muy baja: 5% > THC < 10%.

Tabla 3
Comparacion del contenido medio (%) de THC, CBD, CBN y ratios CBD/THC y CBN/THC de las muestras de resina de cannabis en
funcién de sus caracteristicas organolépticas

Caracteristicas THC (%) CBD (%) CBN (%) ratio CBD/ THC
organolépticas (n)  media + DE ) media + DE p media + DE ) mediatDE p mediatDE )
Textura

seca (30) 19,5 + 6,1 4,80 £ 1,46 1,84+1,14 0,26 £ 0,09 0,13+0,14

pegajosa (30) 231180 095 59i1e NS 1,64+ 134 NS 025:008 N 011:013 NS
Elasticidad

nula (22) 181 + 6,2 . 442:131 . 226%1,15 0,26 £ 0,07 0,17+0,16 ]

media (20) 18,6 + 6,2 zg'ggglb 4,84 +1,67 20600055,] 1,93 + 1,24 <2'008?ga 028+011 NS 0,14£0,13 106000005?,

alta (18) 28,1 + 4,8 ! 6,02+1,22 ! 0,89+ 0,90 ! 0,22 £ 0,05 0,04 + 0,07 !
Color

(rrzwg)rron oscuro 180 + 7.5 <0.0005¢ 4,26 + 1,30 2,42 £1,30 0,26 + 0,09 0,19+0,17

marrén medio (18) 209 £ 6,5 <6 01d 547 +£1,54 <0,005¢ 1,53+0,93 <0,0001c 0,28 £ 0,09 NS 0,09 £ 0,07 <0,00005¢

27,0 £39 ! 583+1,41 0,86 + 0,75 0,22 £ 0,05 0,03 +0,03

marroén claro(16)

Nota. THC: A9-tetrahidrocannabinol; CBD: cannabidiol; CBN: cannabinol. a: Elasticidad alta versus elasticidad nula; b: elasticidad alta versus elasticidad media; c:
color marrén oscuro versus color marrén claro; d: color marrén medio versus color marrén claro.

Tabla 4
Comparacion del contenido medio (%) de THC, CBD, CBN y ratios CBD/THC y CBN/THC entre los grupos de muestras de resina de cannabis

Grupos THC (%) CBD (%) CBN (%) CBD/THC ratio CBN/THC ratio

n° (%) media + DE rango mediatDE rango mediax DE rango media + DE rango media + DE rango
?{lﬁg ;) 28,7+22° 255-330 60+11® 42-80 089+086b 030-320 0210+0,047 0,150-0,308 0,031 +0,029° 0,009 -0,107
29“:510 72) 196+70 66-330 48+16 17-88 1,93+124 020-450 0,262+0,088 0,150-0,500 0,140+0,141 0,006 - 0,682

Nota. Grupo 1: muestras con textura pegajosa, elasticidad alta y color marrén claro simultdneamente. Grupo 2: resto de muestras. THC: A9-tetrahidrocannabi-
nol; CBD: cannabidiol; CBN: cannabinol. a: p<0,0005; b: p<0,05; ¢: p<0,005.
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Discusion

En este trabajo hemos estudiado la potencia de la resina
de cannabis que puede adquirirse por menudeo en la Co-
munidad de Madrid. Las muestras de resina de cannabis
analizadas en el presente trabajo se recogieron distancian-
do tanto el lugar como el momento de la adquisicién. De
este modo, se garantizaba que las muestras no pertenecian
a la misma remesa o al mismo vendedor. Por ello, conside-
ramos que este muestreo puede ofrecer una idea bastante
aproximada de la potencia de la resina de cannabis que se
consume en la Comunidad de Madrid. Cabe sefialar que
se trata del primer estudio de este tipo llevado a cabo en la
Comunidad.

Para ello, se ha tomado como referencia la escala de ca-
lidad publicada por el INTCF (2013). Sin embargo, en el
presente estudio no se ha utilizado el término “riqueza en
THC”, sino que se ha preferido el término “potencia”, que
en nuestra opiniéon expresa mejor el poder, aunque en este
caso sea negativo, que tiene una muestra con alto conte-
nido en THC. Las muestras fueron clasificadas segiin su
contenido en este compuesto como de potencia muy alta,
potencia alta, potencia media, potencia baja y potencia
muy baja.

En el analisis de las concentraciones de THC, CBD y
CBN es muy importante tener en cuenta el tipo de deriva-
do cannabico que se analiza (marithuana, sin semilla, resi-
na de cannabis, cannabis importado, cultivo nacional...)
(INTCE, 2013; Niesink et al., 2015; Pijlman et al., 2005;
Potter et al., 2018; Zamengo et al., 2014). Sin embargo, de-
bido al incremento en el contenido en THC del cannabis
y al mayor conocimiento sobre los riegos que produce en
la salud de los consumidores, especialmente en los jovenes,
se ha sugerido reclasificar las formas de cannabis potente
(con un contenido en THC superior al 15%) como drogas
de Grado I, es decir, drogas “con riesgo inaceptable” para
la salud, equiparandolas a la heroina y la cocaina (Niesink
et al., 2015; Van Laar, Nan der Pol y Niesink, 2016). En
nuestro trabajo se muestra que la resina de cannabis (o ha-
chis) adquirida en las calles de Madrid presenta un elevado
contenido medio en THC. Hay que destacar que no se
trata de un valor aislado, sino que es una cifra muy similar
a la que reflejan estudios previos llevados a cabo en otras
regiones de Espana (Asociaciéon Vasca de Personas Usua-
rias de Drogas para la Reduccion de Riesgos [Ai Laket],
2016; Energy Control, 2016) o en Irancia (Dujourdy et al.,
2017), lo que refrendaria nuestros resultados. Un dato de
nuestro estudio que resulta de especial relevancia es que
las tres cuartas partes de las muestras, tienen un conteni-
do en THC superior al 15%. Es decir, estarian dentro del
Grupo I o drogas con “riesgo inaceptable” para la salud.
A destacar ademas que mas de un tercio de estas muestras
presentaron una potencia muy alta (con un contenido en
THC superior al 25%). Estos datos son muy superiores
a los encontrados en otros paises de Europa, tales como

Italia y Holanda, en los que refieren un contenido medio
en THC de las muestras de resina de cannabis de 8,9%
y 16,5%, respectivamente (Niesink et al., 2015; Zamengo
et al., 2014). Es decir, el cannabis que se puede adquirir y
consumir en la Comunidad de Madrid resultaria mas per-
judicial para los consumidores que el que puede adquirirse
en otros paises de la Comunidad Europea. No obstante, en
los ultimos aflos se ha observado un incremento generali-
zado en la potencia de las muestras de cannabis (Dujourdy
et al., 2017; ElSohly et al., 2016; Potter et al., 2018); por
tanto, los distinto aflos en los que se realizaron los diferen-
tes estudios podrian explicar, al menos en parte, el mayor
contenido en THC de las muestras de resina de cannabis
analizadas en el presente estudio respecto al encontrado
en otros paises europeos.

Los efectos psicolégicos adversos inducidos por el THC
pueden ser parcialmente contrarrestados por el conteni-
do en CBD de las muestras de cannabis (Casajuana et al.,
2018; Colizzi et al., 2017; Lafaye et al., 2017; Niesink et
al. 2013). Por ello, a la hora de estimar el riesgo de efecto
psicotico del cannabis es importante determinar la ratio
CBD/THC. Con esta consideracion, podria pensarse que
una resina de cannabis con una ratio CBD/THC proxi-
ma a la unidad seria menos perjudicial para el consumidor
que una con valores inferiores. Nuestros resultados indican
que cuanto mas potente es una muestra, menor es su ratio
CBD/THC e, incluso, las muestras con potencia media tie-
nen una ratio muy inferior a la unidad. Estos datos, suma-
dos al elevado contenido en THC de las muestras, sugieren
que el cannabis que se puede adquirir en distintos puntos
de la Comunidad de Madrid tendria un impacto negativo
muy significativo sobre la salud del consumidor habitual.
No hemos encontrado estudios que analicen el contenido
en THC, CBD y CBN de la resina de cannabis consumi-
da en la Comunidad de Madrid, pero si existen estudios
previos llevados a cabo en Espana (Ai Laket, 2016; Energy
Control, 2016) que recogen unos valores parecidos para el
hachis que se vende en otras Comunidades Auténomas, lo
que vendria a ratificar la elevada potencia del cannabis que
se vende en el pais y el peligro potencial que esto supone
para los consumidores espafoles.

Si el consumo sostenido de cannabis puede tener efec-
tos muy nocivos para la salud de los usuarios habituales,
este problema se ve incrementado a medida que baja la
edad de los consumidores. Niesink et al. (2013) llamaron la
atencion sobre las alteraciones psicologicas permanentes
que el uso recreativo de cannabis puede causar en adoles-
centes. En el caso de Espafia, como ya se ha descrito en
la introduccion, la prevalencia del uso del cannabis entre
estudiantes espafioles de 15-16 afios es mayor que la media
europea (EMCDDA, 2019). En este sentido, el informe de
la Delegacion del Gobierno de Espafia para el Plan Na-
cional sobre Drogas (2019), basado en el Sistema Estatal
de Indicadores sobre Toxicomanias, establece que, entre
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los menores de 18 anos, el cannabis se mantiene como la
droga responsable de la casi totalidad de las admisiones
a tratamiento por consumo de sustancias psicoactivas en
centros ambulatorios, representando el 96,6% de estas ad-
misiones. De otra parte, en adolescentes se han analiza-
do las experiencias psicoticas atenuadas en relacién con
el consumo de cannabis, encontrando que su consumo
aumenta el riesgo de psicopatologia comorbida (Fonse-
ca-Pedrero, Lucas-Molina, Pérez-Albéniz, Inchausti y Or-
tunio-Sierra, 2020). Estudios similares, también realizados
en adolescentes, observan que sintomas tales como la de-
presion o la ansiedad median parcialmente entre el consu-
mo de cannabis y las experiencias psicoticas (Bourque, Af-
zali, O’Leary-Barrett y Conrod, 2017; Reeves et al., 2014).
Sin embargo, al intentar establecer una asociacién entre
el consumo de cannabis y las alteraciones cognitivas en
la esquizofrenia y primeros episodios psicoticos, se ha ob-
servado una gran disparidad en los resultados publicados,
que impiden alcanzar conclusiones relevantes al respecto
(Garcia Alvarez, Gomar, Garcia-Portilla y Bobes, 2019).
En definitiva, los resultados de nuestro estudio apoyan la
opinién de los responsables sanitarios, en el sentido de que
el cannabis no es una droga de abuso inocua, sino que se
trata de una sustancia altamente peligrosa, que agrava su
efecto en determinados colectivos.

El CBN es un derivado de la degradaciéon del THC.
Por tanto, su contenido en el producto cannabico fres-
co es minimo. De hecho, es posible estimar la frescura o
“edad” de los productos canndbicos basandose en la con-
centracion relativa de CGBN con respecto a THC (Ross
et al., 1997). Asi, las muestras de cannabis con una ratio
CBN/THC menor de 0,013 tendrian menos de seis me-
ses de antigiiedad, y aquellas con una ratio entre 0,04 y
0,08 tendrian entre uno y dos afos (Ross et al., 1997). Se-
gln este criterio solo las muestras con potencia muy alta
podrian considerarse frescas en nuestro analisis, con una
edad estimada de entre seis meses y un afio. Las muestras
de potencia alta tendrian entre uno y dos anos vy, el resto
de nuestras muestras (con potencias media, baja o muy
baja) tendrian al menos dos afos de antigiiedad. Espe-
cialmente significativo es el hecho de que las muestras con
potencia alta y media, a pesar de no poderse considerar
como frescas, presentaron valores de THC superiores al
15%. Estos datos corroborarian la alta potencia de las
muestras de cannabis que se pueden adquirir en la Co-
munidad de Madrid.

Determinadas caracteristicas organolépticas del canna-
bis como su color, elasticidad y textura son utilizadas habi-
tualmente por los consumidores para hacer una estimacion
subjetiva de la calidad (potencia) de las muestras, de tal ma-
nera que aquellas muestras con una textura pegajosa, elas-
ticas y de color oscuro serian las de mejor calidad. Sin em-
bargo, no existen estudios previos que analicen de manera
objetiva la posible relacion entre la potencia de las mues-

tras y sus caracteristicas organolépticas. Los resultados de
este estudio indican que tnicamente en el caso de las mues-
tras con una potencia muy alta existe una asociacién con
una textura pegajosa y una elasticidad alta. Curiosamente,
y en contra de la creencia general entre los consumidores
(Hachis: como reconocer su buena calidad, 2017), son las
muestras de color marrén claro y no las muestras de color
oscuro, las que tienen una potencia mas alta. De hecho,
las muestras que reunian simultaneamente las tres carac-
teristicas (textura pegajosa, elasticidad alta y color marrén
claro) presentaron un contenido de THC significativamen-
te mayor que el resto de las muestras. No obstante, hay
que hacer notar que se observan elevados porcentajes de
muestras con potencia alta que también presentan textura
seca, elasticidad nula y color marrén oscuro. Por tanto, a
excepcion de aquellas muestras con potencia muy alta, no
podemos concluir que la textura, la elasticidad y el color
sean caracteristicas utiles para utilizarlas como criterios en
los que basarse para estimar la calidad/potencia de la resi-
na de cannabis.

Conclusiones

El presente estudio indica que la mayoria de la resina de
cannabis que puede adquirirse en la Comunidad de Ma-
drid tiene contenido en THC superior al 15%. Este dato
junto a los bajos valores de la ratio CBD/THC ponen de
manifiesto que el cannabis no es una sustancia inocua y
su consumo, tanto habitual como ocasional, representa
un elevado riesgo para la salud. En especial si se trata de
adolescentes, cuyo consumo en nuestro pais alcanza niveles
mas altos que en el resto de Europa. Por este motivo, las
autoridades espafiolas deberian considerar establecer pro-
gramas sistematicos que monitoricen la potencia del can-
nabis que se pone a disposicién de los consumidores y eva-
luar las consecuencias negativas del consumo de productos
cannabicos de alta potencia. Asimismo, las caracteristicas
textura pegajosa, elasticidad alta y color marrén claro de
las muestras sélo serian utiles para estimar la calidad/po-
tencia de la resina de cannabis cuando concurren las tres
simultdneamente.
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