Seccién de Fisioterapia Universidad
Universidad de La Laguna de La Laguna

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

SECCION DE FISIOTERAPIA

TRABAJO DE FIN DE GRADO

TITULO: EIl cannabidiol (CBD) en la practica

deportiva

Autores:

Marco Lucio Dell ”Acqua Farino
Javier Torres Batista

Pablo Pedros Mateos

Tutor: Carolina Pérez Reyes

CURSO ACADEMICO 2022-2023

CONVOCATORIA DE JUNIO






Seccién de Fisioterapia Universidad
Universidad de La Laguna de La Laguna

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

SECCION DE FISIOTERAPIA

TRABAJO DE FIN DE GRADO

TITULO: EIl cannabidiol (CBD) en la practica

deportiva

Autores:

Marco Lucio Dell ”’Acqua Farino
Javier Torres Batista

Pablo Pedros Mateos

Tutor: Carolina Pérez Reyes

CURSO ACADEMICO 2022-2023

CONVOCATORIA DE JUNIO



Resumen

Desde el descubrimiento del cannabidiol (CBD), aislado a finales de la década de
1930, se ha suscitado un gran interés por sus multiples propiedades farmacoldgicas.
A diferencia del tetrahidrocannabinol (THC), el CBD no produce efectos
psicoactivos y no altera la conciencia de las personas. El interés cientifico en el
CBD ha aumentado en los ultimos afios, entre otros factores, debido al desarrollo de
plantas de Cannabis sativa L. modificadas genéticamente que producen bajas
concentraciones de THC y que ha permitido el uso de sus extractos para comprender
mejor las propiedades terapéuticas del CBD. EIl objetivo de este trabajo de fin de
grado es desarrollar y elaborar una revision bibliografica para explorar la evidencia
cientifica sobre los efectos del CBD mas relevantes en el dmbito deportivo. Se llevod
a cabo la revision consultando diversas bases de datos, siguiendo una estrategia de
busqueda utilizando las palabras claves y seleccionando los articulos segin los
criterios de inclusion y exclusion. Se obtuvieron asi, 18 articulos relevantes, los
cuales fueron subdivididos en 5 apartados segun la potencialidad terapéutica de sus
efectos entre los que encontramos: efectos analgésicos, neuroprotector, sobre el dafio
muscular, salud 6sea y a nivel cardiorespiratorio. Aunque aun no se han podido
establecer con claridad cudles serian las ventajas terapéuticas del CBD, los resultados
demuestran que hay indicios prometedores que sugieren que podria tener beneficios
terapéuticos en el rendimiento deportivo, sin embargo, es importante destacar que se
requieren mas estudios rigurosos para determinar las dosis adecuadas y los métodos

de administracion optimos en el contexto del rendimiento deportivo.

Palabras clave: Cannabidiol, CBD, deporte, recuperacion, inflamacion, lesiones,

fisioterapia.



Abstract

Cannabidiol (CBD) was isolated in the late 1930s, and since its discovery, due its
multiple pharmacological properties, scientific interest has escalated through the
years. Unlike tetrahydrocannabinol (THC), CBD does not produce psychoactive
effects and does not alter people's consciousness. Better understanding of CBD
therapeutic properties can be done lately by Cannabis sativa L. extracts with low
concentration of THC from plants genetically modified. The aim of this
undergraduate final project is to develop a literature review and discuss the most
relevant scientific evidence regarding effects of CBD in sports. This literature review
was conducted by query in the most relevant scientific databases, and selection of
articles based on inclusion and exclusion criteria. With this approach in mind, 18
articles were selected and classified into 5 groups according to the therapeutic
potential activity: analgesic, neuroprotection, treatment of muscle damage, bone
health, and cardiorespiratory effects. Even if CBD therapeutic effects were not
clearly established, scientific data have demonstrated promising therapeutic benefits
in sports performance. However, it is necessary to point out the importance of
rigorous studies in order to establish the best relation between dosage effects and the

optimal administration method in sports performance.

Keywords: Cannabidiol, CBD, Sports, recovery, inflammation, injury,

physiotherapy.
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1. Introduccion

1.1 Definicion del cannabidiol (CBD)

El CBD, acronimo del cannabidiol, es un compuesto terpenofendlico bioactivo
aislado del Cannabis sativa L. Estd presente principalmente en la flor resinosa y
supone 10 a 90 mg por gramos de inflorescencia seca. Se sabe que posee varias
propiedades de interés farmacéutico, como antioxidante, antiinflamatorio,
antimicrobiano, neuroprotector y anticonvulsivo, siendo activo como compuesto

multiobjetivo .

Por lo tanto el CBD como el THC poseen importantes propiedades
terapéuticas, sin embargo, a diferencia del THC, el CBD no produce efectos
psicoactivos que alteren la percepcion o conciencia de la persona. Esto se debe a sus
diferencias estructurales que hacen que actuen sobre diferentes receptores en el
cerebro y el cuerpo, lo que hace que el CBD no tenga el efecto intoxicante que el

THC .

1.2 Historia y obtencion del CBD

A lo largo de la historia, el cannabis se ha utilizado de diversas formas y en
muchos procedimientos terapéuticos, sin embargo, por la falta de pruebas cientificas,
no fue reconocido por la mayoria de la comunidad médica durante el auge de la
medicina moderna. Para entender el desarrollo que ha tenido el uso del cannabis
como tratamiento terapéutico, comenzaremos conociendo la historia de la planta
vulgarmente conocida como marihuana, con el fin de obtener de estudiar el posible

uso médico °.



Tabla 1. Eventos historicos mas relevantes en la historia del cannabis.

Ao

8100 a.C

4000 a.C.

2000 a.C.

1000 a.C.

600 a.C.

70 d.C.

1940

1963

1980s

1996

2013

2014

2018

2019

2021

Evento

Las primeras semillas de la planta aparecen en excavaciones arqueologicas en Asia

Se cree que la planta de cannabis se utilizé por primera vez en China con fines medicinales y textiles.

El texto médico chino "Emperador de la Materia Médica" describe los usos medicinales del cannabis.

Los hindues utilizan el cannabis con fines religiosos y medicinales.

El médico griego Dioscorides menciona las propiedades medicinales de la planta de cannabis.

El médico romano Plinio el Viejo describe el uso del cannabis para tratar dolores de cabeza y

enfermedades de la piel.

Roger Adams y su equipo aislan el cannabidiol (CBD) por primera vez de la planta del cannabis.

Descubrimiento del mecanismo de accién del CBD por Raphael Mechoulam y Yechiel Gaoni.

Comienzan a publicarse los primeros estudios que demuestran los efectos terapéuticos potenciales del

CBD en trastornos neuroldgicos, como la epilepsia.

California se convierte en el primer estado de EE. UU. en legalizar el uso de la marihuana con fines

medicinales, lo que aumenta la demanda de productos a base de CBD.

Charlotte Figi, una nifia de Colorado con sindrome de Dravet, se convierte en un caso famoso

después de reducir significativamente la frecuencia de sus convulsiones.

Se aprueba el primer medicamento a base de CBD, Epidiolex, para el tratamiento de la epilepsia

infantil en EE. UU.

Se legaliza el cafiamo en EE. UU. bajo la Ley Agricola, lo que permite una mayor produccion y venta

de productos a base de CBD.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) declara que el CBD es seguro y bien tolerado por la

mayoria de las personas, y no tiene efectos adictivos.

La Agencia Mundial Antidopaje (WADA) elimina el CBD de su lista de sustancias prohibidas para

los atletas.



El cannabis, o Cannabis sativa L. es una especie del género Cannabis, plantas
con flores que crecen de forma natural en diversas partes del mundo, especialmente
en zonas tropicales y himedas, asi como en regiones montafiosas. Es una planta muy
versatil que, a pesar de ser ahora ilegal en casi todo el mundo, ha sido un cultivo
importante a lo largo de la historia del ser humano . La historia del cannabis (tabla
1) comienza en el mundo antiguo, las primeras semillas de dicha planta aparecen en
excavaciones arqueologicas que datan del afio 8.100 a. C. en Asia, donde también se
hallaron restos de tetrahidrocannabinol THC, principal cannabinoide psicoactivo de

la planta. Dichos restos se hallaron en cenizas que se remontan al afio 500 a.C. °.

El cannabidiol fue aislado y elucidada su estructura quimica por primera vez
en 1940 por Roger Adams y colaboradores ¢ , aislaron CBD y el CBN (Cannabinol)
del extracto etanolico de las inflorescencias de la planta del cdfhamo. Sin embargo, no
describio su estructura quimica de manera correcta, la cudl no fue elucidada hasta
1963 7, como un terpeno fenol que contiene 21 carbonos (Figura 1), con una formula
molecular de C,;H;,0,, que es exactamente igual que la del THC con la diferencia de
la presencia en este Gltimo de una lactona la cual le da mas rigidez, estructura planar

a la molécula ®.

cBD THC
A
|
OH OH
I CBD ¥ THC
A‘l HO' /i\ﬁ
B

Figura 1. Estructura molecular del CBD Y THC vy su estructura tridimensional ®



En 1946, el doctor Walter S. Loewe realiz6 el primer experimento de CBD con
animales. Con sus experimentos se descubrid que el CBD no causa alteraciones en
los estados mentales. Fue afios después, en 1963, cuando un cientifico israeli, el Dr.
Raphael Mechoulam, identifico la estructura del CBD y descubrié que puede ser un
factor clave en el tratamiento de la epilepsia 7. Sus investigaciones le valieron el

titulo de “Padrino de la investigacion sobre el cannabis™ °.

Durante la ultima década, los cannabinoides han captado una considerable
atencion debido a su extraordinario potencial médico. Si bien inicialmente se creia
que el THC era el principal responsable de las propiedades terapéuticas del cannabis,
en la actualidad es el CBD el compuesto que estd siendo objeto de intensa
investigacion. Se han descubierto dos receptores que han recibido gran parte de la
atencion en el campo de la medicina: los receptores de cannabinoides CB1 y CB2.
Estos receptores son activados de manera fisioldgica por los ligandos endogenos o

endocannabinoides °.

1.3 Cannabinoides aislados

El THC y el CBD son los cannabinoides mas conocidos hasta la fecha y a la
vez los que se encuentran en mayor concentracion en la planta cannabis, pero existen
otros cannabinoides que no son tan conocidos pero sin embargo también forman

parte de los principales derivados de esta planta y se detallan en la tabla 2 '°.

- El CBN o cannabinol es un cannabinoide menor ya que se encuentra en una
muy baja concentracién, de hecho se genera pasivamente por la degradacion del
THC. Cuando este se oxida o degenera debido a las adversidades del tiempo o a la
ausencia de un correcto cuidado se genera el CBN. Pese a ser proveniente del THC
este compuesto no posee las mismas propiedades y por lo tanto no produce los
mismos efectos psicotropicos. El CBN tiene muchos efectos interesantes ya que
actua sobre multiples procesos fisioldgicos como por ejemplo el apetito, el suefio, el

estado de 4nimo o las defensas '°.



Tabla 2. Actividad farmacoldgica de los cannabinoides més comunes y su formula

quimica.

Cannabinoide Actividad Farmacologica Férmula quimica

Efecto psicoactivo, analgésico,
antiinflamatorio, estimula el apetito, reduce
THC (tetrahidrocannabinol) o
espasmos musculares, antiepiléptico, ayuda a

conciliar el suefio.

an

No es psicoactivo, reduce la ansiedad,
antiinflamatorio, analgésico, reduce las
CBD (cannabidiol) convulsiones, estimula el apetito, antipsicotico,

antiepiléptico, inmunosupresor, neuroprotector,

vasodilatador.
a2)
OH
X X
Antiinflamatorio, analgésico, ayuda en el
CBG (cannabigerol) )
tratamiento del glaucoma HO
a3)
OH
Sedante, ayuda a conciliar el suefio, suprime
CBN (cannabinol) )
espasmos musculares y es analgésico.
O
a4)

- El CBC o cannabicromeno es el tercer cannabinoide mas abundante en
cuanto a concentracion y posee una caracteristica muy importante debido a que es un
compuesto muy dificil de aislar. Esto provoca que no se sepa con seguridad cuales
son los efectos que provoca en el cuerpo humano, sin embargo, si se conocen algunos

de los beneficios terapéuticos que posee *°.



-El CBG o cannabigerol es un cannabinoide que deriva del acido
cannabigerdlico (CBGA) mediante la descarboxilacion. A la hora de la cosecha el
CBG presenta una concentracion igual o inferior al 1%. Sin embargo, gracias a las
investigaciones que describen multiples beneficios de este compuesto se cree que la
cria experimental crecerd de manera exponencial con el fin de conseguir desarrollar
una cepa que presente una mayor concentraciéon de dicho compuesto. El CBG
tampoco posee propiedades psicotropicas pero si antiinflamatorias, ayuda en el

tratamiento de glaucoma y posee propiedades analgésicas '°.

1.4 Mecanismo de accion de los cannabinoides

Los efectos biologicos de los cannabinoides, los principales constituyentes de
la antigua planta medicinal Cannabis sativa L. (marihuana) estan mediados por dos
miembros de la familia de receptores acoplados a proteina G, los receptores de

cannabinoides 1 (CBIR) y 2 (CB2R) "

El CBI1R es el subtipo prominente en el sistema nervioso central (SNC) y ha
llamado mucho la atencién como una via terapéutica potencial en varias condiciones
patologicas. Hasta ahora se han encontrado receptores CB1 en un gran niimero de
estructuras del sistema nervioso, destacando una alta concentracion en el cerebro y
en el SNC. Estas areas estan asociadas con multiples procesos como el dolor, la
ansiedad, la funcion cognitiva, el aprendizaje, la memoria, la percepcion sensorial,
etc. Por este motivo, los receptores CBI1 son los responsables de los efectos

terapéuticos atribuidos a los cannabinoides .

Por otro lado, se han encontrado receptores CB2 en gran cantidad en areas
relacionadas con el sistema inmunoldgico. Las 4reas que presentan mas
concentracion son los ganglios linfaticos, el bazo y las células gliales del SNC, por lo
que el sistema endocannabinoide también juega un papel muy importante en la

17

modulacion de nuestro sistema inmunoldgico Pese a que los diferentes



cannabinoides de la planta pueden actuar con diferentes elementos del sistema
cannabinoide endégeno (SCE), los efectos psicoactivos asociados al consumo de
cannabis estdn mayormente asociados a la interaccion del THC con los receptores
cannabinoides CBIl. La estimulacion exogena de estos receptores produce
alteraciones en algunos procesos fisiologicos, por lo que en bajas dosis produce
relajacion, somnolencia, alteracion de la percepcion, reduccion de la coordinacion y
alteracion del sentido del espacio y el tiempo. Mientras que el consumo en altas
dosis, de forma regular y prolongada puede producir alucinaciones, desorientacion,

delirios, deterioro de la memoria y pensamientos esquizofrénicos ',

La mayor potencia psicoactiva se encuentra en el A9 -THC, también conocidos
como tetrahidrocannabinol, por lo que dichas propiedades van a depender del
contenido de este compuesto. El A9 -THC posee propiedades hidréfobas que le
proporcionan una gran solubilidad en lipidos. Esto lo diferencia de otras drogas de
abuso ya que adquiere otras caracteristicas en relacion a su distribucion en el
organismo y a su eliminacion. Observamos que puede ser degradado por la luz, el
calor, los acidos y el oxigeno atmosférico, lo que podria explicar la pérdida de
potencia que se produce durante su almacenamiento y por otro lado le proporciona
una alta inestabilidad. EI A8 -THC es similar al A9 -THC con respecto a los efectos
psicoactivos, sin embargo no produce algunos de los efectos negativos, como
pueden ser la ansiedad o la paranoia. Su presencia en las plantas es muy pequefia con
respecto al A9 -THC y podria estar implicado en el efecto cataléptico atribuido a los

cannabiniodes .

Otro cannabinoide presente en la planta y en el cual nos vamos a centrar es el
CBD. Es un compuesto biciclico debido a que su anillo tetrahidropirano se encuentra
escindido. Y se trata de una sustancia no psicoactiva, por lo que ha generado mucho
interés debido a sus posibles efectos clinicos. Diversas investigaciones han
demostrado que el consumo de CBD mediante via oral ha sido un buen tratamiento a
largo plazo de la psicosis (Zuardi y cols., 1995), en roedores que en dosis
relativamente bajas produce efectos ansioliticos (Onaivi, Green y Martin, 1990) y
que el CBD atenua las alteraciones psicologicas producidas por el consumo de altas

cantidades de THC (Zuardi y cols., 1982). La unica caracteristica que parecen



compartir el THC y el CBD es la actividad anticonvulsivante aunque los mecanismo

de actuacidn seran diferentes en ambos casos Y.

1.5 La industria del CBD

Con la creciente demanda de productos derivados del cannabis ha surgido una
ola de interés con respectos a la biotecnologia vegetal y sus multiples posibilidades.
Desarrollando asi mejores técnicas de cultivo para mejorar la productividad, como
también nuevas técnicas de extraccion de los compuestos activos para uso

farmacéutico 2°.

El mercado CBD esta en auge, por eso su industrializacion crece cada vez mas
a la par que las ganancias que genera. Actualmente muchas marcas como L'oreal,
Garnier o Loewe han sacado al mercado sus propios productos derivados del
cannabis.(21) Las grandes estrellas apuestan por este mercado como es el ejemplo de
David Beckham. El ex-futbolista adquiri6 el 5% de una empresa Inglesa de
cosméticos CBD en el afio 2021 y ha conseguido que esta se sitlie en el primer
puesto de su categoria en la bolsa de valores de Londres 2'*%, No obstante, dado que
los productos de consumo a base de CBD no se consideran agentes farmacéuticos, la
fabricacion no tiene que cumplir con las pautas mas estrictas de la Administracion de
Alimentos y Medicamentos (FDA) sobre productos farmacéuticos para la produccion

y las pruebas pertinentes.

Un estudio realizado por Maurer GE et cols.(2017) %, compararon 84
productos de 31 empresas en linea y analizaron el contenido y la contaminacion del
CBD. El 69% de los productos contenian niveles de CBD diferentes a los
anunciados y el 21% de las muestras contenian THC, incluso con algunos niveles

que podrian producir intoxicacion o deterioro.



1.6 Legislacion actual sobre el CBD

1.6.1 Legislacion europea

La regulacion del cannabidiol (CBD) en Europa es una cuestion que varia
segun el pais, aunque hay ciertos criterios comunes establecidos a nivel de la Union
Europea (UE). El 19 de noviembre de 2020, el Tribunal de Justicia de la UE emiti6
una sentencia en la que declaraba legal esta molécula por no tener efectos
psicoactivos ni perjudiciales para la salud, lo que legitimd su comercializacion y
consumo en la UE. La sentencia también aclara las normas de comercializacion del
cannabidiol, que exigen que las plantas de las que se extrae hayan sido cultivadas en
Europa y tengan una concentracion de THC inferior al 0,2%. Ademas, el cannabidiol

debe extraerse de todas las partes de la planta y no solo de las inflorescencias u hojas

24

En general, el CBD se considera un "novel food" o alimento nuevo en la UE, lo
que significa que debe cumplir con ciertos requisitos para ser comercializado
legalmente como alimento. Estos requisitos incluyen la presentacion de una solicitud
de autorizacion ante la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA) y la
obtencion de una autorizacidon previa antes de su comercializacion. Ademas, el CBD
no estd permitido para su uso en alimentos o suplementos alimenticios que se
comercialicen como curas o tratamientos médicos, y debe estar presente en los

alimentos en una concentracion segura para el consumo humano %,

1.6.2 Legislacion en Espaina

En Espana, la regulaciéon del CBD estd enmarcada en la Ley de Seguridad

26

Alimentaria y Nutricion “°, asi como en la Ley de Garantias y Uso Racional de

Medicamentos y Productos Sanitarios *’. Se considera un "novel food", por lo que



para ser comercializado legalmente como alimento, debe cumplir con ciertos
requisitos, como presentar una solicitud de autorizacion ante la Agencia Espafiola de
Seguridad Alimentaria y Nutricion (AESAN) y obtener una autorizacioén previa antes
de su comercializacion. Ademads, no debe estar presente en los alimentos en una

concentracion superior al 0,2% y no puede ser comercializado como medicamento.

El CBD también se puede utilizar en productos cosméticos en Espafia siempre
y cuando cumpla con ciertos requisitos de seguridad. La concentracion maxima
permitida en los cosméticos es del 0,2%, y el producto final no puede contener THC
(tetrahidrocannabinol) en cantidades detectables. Ademas, la regulacion del CBD en
Espana esta en constante evolucion, por lo que se recomienda verificar la legislacion
especifica antes de utilizar productos de CBD. Es importante tener en cuenta que el
uso del CBD con fines medicinales solo puede ser prescrito por un médico y se rige
por la normativa de la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios

(AEMPS) 2,

La regulacion del CBD en distintas naciones se detallan a continuacion:

e FEstados Unidos: Legal a nivel federal si se deriva del cafiamo y contiene menos del

0,3% de THC. Los estados tienen sus propias regulaciones sobre el uso de CBD »
® (Canada: Legal a nivel federal desde octubre de 2018 *
® México: Legal a nivel federal desde junio de 2021 *!

® Reino Unido, Alemania, Francia, Espafia: E1 CBD es legal siempre que no contenga

mas del 0,2% de THC 335
e Italia: EI CBD es legal siempre que no contenga mas del 0,6% de THC 3
e Suiza: El CBD es legal siempre que no contenga mas del 1% de THC *’

® Australia: El CBD es legal siempre que sea de venta libre y no se realicen

recomendaciones médicas *

® Nueva Zelanda: El CBD es legal con receta médica ¥

10



1.7 Uso del CBD en otros campos de la salud

El cannabidiol ha sido objeto de estudio en el tratamiento de diversas
patologias, incluyendo la epilepsia, el dolor crénico, enfermedades

neurodegenerativas, trastornos de ansiedad y trastornos del suefio, las conclusiones

de varios articulos cientificos sobre estas patologias se enumeran en la tabla 3.

Tabla 3: Efectos

del CBD en la epilepsia, dolor cronico y enfermedades

neurodegenerativas.
Patologias Conclusiones
- E1 CBD puede ser efectivo en la reduccion de las convulsiones en
pacientes con sindrome de Dravet
- E1 CBD puede ser efectivo en la reduccion de las convulsiones en
Epilepsia pacientes con sindrome de Lennox-Gastaut !

- E1 CBD puede ser efectivo en la reduccion de las convulsiones y en la

mejora de la calidad de vida de pacientes con epilepsia 2

Dolor crénico

- Este estudio prospectivo sugiere que el CBD puede reducir el uso de

opioides y mejorar la calidad de vida en pacientes con dolor cronico *

- Los cannabinoides pueden ser efectivos para el tratamiento del dolor

cronico, pero los efectos pueden variar segun el tipo de dolor *

- los cannabinoides pueden ser una opcion terapéutica valiosa para el
tratamiento del dolor crénico, pero se necesita mas investigacion para

definir mejor las dosis, formas de administracion y efectos a largo plazo

43,46
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- E1 CBD tiene un potencial terapéutico en el tratamiento del accidente
cerebrovascular isquémico a través de la reduccion de la inflamacion y la

apoptosis neuronal '

- Los resultados sugieren que el CBD puede mejorar la cognicion y los
Enfermedades . . . '
sintomas en pacientes con esquizofrenia cronica *

neuro-
- E1 CBD tiene un potencial terapéutico en el tratamiento de diversas

degenerativas | enfermedades neurodegenerativas, incluyendo la enfermedad de

Alzheimer, la enfermedad de Parkinson y la enfermedad de Huntington

48,50

Aunque existen evidencias de que el CBD puede ser beneficioso para el
tratamiento de diversas condiciones médicas, incluyendo la epilepsia, el dolor
crénico, enfermedades neurodegenerativas, trastornos de ansiedad y trastornos del
suefio, es importante destacar que la mayoria de estos estudios se han realizado en
pequefias muestras de pacientes. Ademas, se requiere de mas estudios clinicos a gran
escala para confirmar la eficacia y seguridad del CBD en estos contextos médicos.
Por tanto, es necesario seguir investigando para establecer las dosis y formas de
administracion Optimas del CBD y su uso clinico seguro y efectivo en estas

condiciones médicas.

1.8 El uso terapéutico del CBD en el deporte

El CBD, o cannabidiol, ha sido objeto de interés en el mundo del deporte en los
ultimos afios. Aunque el uso de la marihuana y otros productos derivados del
cannabis en el deporte sigue siendo prohibido por la Agencia Mundial Antidopaje
(AMA) 7', el uso de productos que contienen CBD es cada vez mas comun entre los
atletas. Se cree que el CBD puede ayudar a los atletas a recuperarse mas rapido de
lesiones y a aliviar el dolor y la inflamacion. Ademas, se ha informado que el CBD
puede ayudar a reducir el estrés y la ansiedad **, lo que podria ser beneficioso para

los atletas que experimentan presion y estrés antes de las competiciones.
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Sin embargo, es importante tener en cuenta que la investigacion sobre el uso
del CBD en el deporte es limitada. Ademas, la calidad y la cantidad de CBD en los
productos que se venden varian mucho, lo que hace dificil determinar la dosis
adecuada para un atleta en particular. Por lo tanto, aunque algunos atletas informan
beneficios significativos del uso del CBD, es importante que consulten con un
médico o especialista en deportes antes de utilizar productos que contengan CBD
para asegurarse de que sean seguros y efectivos. Por esta razon, aquellos que
consideren usar productos de CBD disponibles en el mercado deben ser conscientes
de la calidad y buscar formulaciones con pruebas verificadas de ingredientes, debido
que el uso permitido del CBD puede dar lugar a infracciones no intencionadas de las
normas antidopaje. Pese a que la Agencia Mundial Antidopaje (AMA) en 2018
elimind el CBD de la lista de sustancia prohibidas, se sigue manteniendo un
exhaustivo control para evitar la utilizacion THC de acuerdo con las regulaciones de

la (AMA) %,

Dado el creciente interés que ha suscitado el CBD en el mundo deportivo y las
afirmaciones de algunos atletas profesionales que han respaldado su uso como
método terapéutico, nos planteamos la siguiente hipotesis en el presente Trabajo
Final de Grado: EI CBD posee propiedades antiinflamatorias y analgésicas, lo que
ayuda a reducir la inflamacion y el dolor muscular. Como resultado, el CBD acelera
la recuperacion y mejora el rendimiento deportivo. Para confirmar esta hipotesis,
llevaremos a cabo un ensayo bibliografico para presentar y discutir los ultimos

avances y evidencia cientifica disponibles sobre este tema.
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2. Objetivos

Objetivo General

El objetivo de este trabajo de fin de grado es desarrollar y elaborar una revision
bibliografica sobre la evidencia cientifica existente sobre los efectos fisioldgicos,
bioquimicos y psicoldgicos del cannabidiol (CBD) que pueden ser relevantes para el

deporte y/o el rendimiento en el ejercicio fisico.

Objetivos Especificos

- Analizar si el uso de CBD proporciona mejoras en la prevencion de lesiones y

el rendimiento durante el ejercicio.

- Evaluar criticamente la evidencia cientifica existente sobre los efectos del

CBD en la funcidon muscular y la recuperacion deportiva.

- Identificar si existen evidencias sobre el efecto de la administracion de CBD

en la inflamacion y el dolor asociados con el ejercicio.
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3. Estrategias de busqueda y seleccion de articulos

Se ha realizado una revision bibliografica consultando las bases de datos,
PUBMED, SPORTDISCUS Y MEDLINE, utilizando la combinaciéon de palabras

claves y operadores booleanos que se describen a continuacion.

Estrategias de busqueda

Para realizar la busqueda de la informacién utilizamos descriptores en ciencias
de la salud (DeCS)™, conectados al operador booleano AND para generar las cajas
de busqueda precisas que permitieran obtener los resultados mas acotados al tema de
interés. La terminologia empleada mediante el uso de DeCS es un tipo de lenguaje
unico en la indizacién de articulos publicados en revistas cientificas, libros o
informes técnicos. Para poder emplear la terminologia DeCS y luego aplicarla en las
bases de datos en inglés, primero se busca el término correspondiente en espafol y a
través de la herramienta de busqueda de DeCS se obtiene el término permutado que
nos proporciona su equivalente en inglés (MeSh). Este sera el que posteriormente

usaremos en la base de datos para construir las cajas de busqueda.

Seleccion de articulos

Con el objetivo de delimitar qué articulos cientificos se incluian en el presente
trabajo, se determinaron los siguientes criterios de inclusion y exclusion, que

detallamos en la tabla 3.

Cajas de busqueda: al tratarse de un tema muy especifico, la efectividad del uso

del CBD en el deporte, solo hemos utilizado una caja de busqueda:
“Cannabidiol” [Mesh] AND “Sports” [Mesh]
“Cannabidiol” [Mesh] AND “Sports” [Mesh] AND “Recovery” [Mesh]
“Cannabidiol” [Mesh] AND “Sports” [Mesh] AND “Inflammation” [Mesh]

“Cannabidiol” [Mesh] AND “Sports” [Mesh] AND “Injury” [Mesh]
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Tabla 4. Los criterios de inclusion y exclusion que se utilizaron en el presente

trabajo de Final de Grado para la seleccion de los articulos

Criterios de inclusion Criterios de exclusion
Articulos de los ultimos 5 afios Articulos de hace mas de 5 afios
Articulos en inglés Articulos en otro idioma que no sea inglés
Articulos con texto completo Articulos sin texto completo
Revistas con alta relevancia cientifica Revistas con baja relevancia cientifica
Articulos no repetidos Articulos repetidos
Articulos que se comenten el posible efecto del | Articulos que no se centren o comenten el
CBD en el deporte. posible efecto del CBD en el deporte.

Tras realizar una exhaustiva blisqueda se recogieron un total de 140 articulos

mediante los criterios de busqueda aplicados en cada una de las bases de datos:
- Pubmed: 63 (45%)
- Sportdiscus: 32 (23%)

- Medline: 45 (32 %)

Estos 140 articulos obtenidos han sido cribados de forma que cumpla los
siguientes criterios, resumidos en la tabla 3 y representado en la figura 2: articulos
publicados en los tltimos 5 afios (2018-2023), articulos escritos en inglés, que tengan
disponible el texto completo y de libre acceso. Tras aplicar estos criterios de
inclusion obtuvimos: 75 articulos [Pubmed 49 (65%), SPORTDiscus 15 ( 20%) ,
Medline 11 (15%). ]. En este punto se eliminan los articulos duplicados ( n=16), se
obtuvieron un total de 59 articulos para ser revisados a través de la lectura de sus

titulos y resimenes pudiendo asi descartar los articulos no relacionados con el tema a
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estudiar. Tras esta comprobacion, se han eliminado 35 articulos, debido a la poca
relacion con el uso del CBD en el deporte. Se incluyeron un total de 24 articulos que
cumplen con los requisitos establecidos y que ahora seran evaluados en funcion de su

nivel de evidencia cientifica

Para poder evaluar la calidad de publicacion de estos articulos llevamos a cabo
una valoracién de las revistas en la han sido publicados. Para ello utilizamos
Scimago Journal & Country Rank (SJR)™, es una medida de la influencia cientifica
de las revistas académicas segun el niimero de citas en otros medios y periddicos o
revistas de importancia. Los valores mas altos del indice SJR deben indicar un mayor
prestigio del medio o revista/diario. Como criterio de inclusion establecemos que la
revista debe pertenecer al cuartil uno y dos (Q1 Y Q2), al tratarse de las revistas mas

prestigiosas y con mayor impacto. (Anexo 1).

Una vez eliminados los articulos repetidos (n=16), aplicar los criterios de
inclusion y exclusion mediante los filtros seleccionados, lectura de titulos y resumen,

se seleccionaron 18 articulos para su total revision y andlisis critico. (Figura 2).
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Proceso de buisqueda y seleccion de articulos relevantes. Diagrama de flujo PRISMA

Busqueda electrénica

L]

Medline
(n=45)

Pubmed
(n=63)

N2 articulos identificados en todas las fuentes
(n=140)

N° registros eliminados por
no cumplir con criterios de
v inclusién operativos
(n=65)

Ne articulos cribados
(n=75)

N° registros eliminados
por duplicados (n=16)

Y

Ne articulos revisados y
seleccionados para
analisis de
titulo-resumen (n=59)

N° registros rechazados N° registros rechazados
tras leer el titulo y - > debido a revistas con baja
resumen (n=36) relevancia cientifica (n=5)

Y
N° articulos seleccionados
para revision de texto
completo (n=18)

INCLUSION

Figura 2. Diagrama de flujo PRISMA, en el que se detalla los pasos seguidos en la

seleccion de los articulos incluidos en este estudio.
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4. Sintesis, analisis de los resultados y discusion.

Los trabajos revisados abarcaron una variedad de enfoques de investigacion,
incluyendo 6 revisiones narrativas, una revision bibliografica y una revision
sistematica. Ademas, se identificaron 2 ensayos clinicos aleatorizados, 2 ensayos
clinicos controlados aleatorizados, 2 ensayos clinicos piloto aleatorizados, 2 estudios
piloto y 2 estudios de encuesta. Esta diversidad de estudios permitié obtener una

vision amplia y comprensiva del tema de investigacion en cuestion.

A continuacion, se presentan las evidencias que se han recopilado y analizado
en relacion con la potencial utilidad que el CBD podria tener en el abordaje
terapéutico. Los resultados se han subdividido en 5 bloques seglin su efecto, entre los
que encontramos: efectos analgésicos, neuroprotector, sobre el dafio muscular, salud

Osea y a nivel cardiorespiratorio.

4.1 Efecto analgésico del CBD

El dolor persistente es comun en los atletas y puede ser de naturaleza
nociceptiva o neuropatica. El dolor nociceptivo se debe al dafo tisular y la
inflamaciéon, mientras que el dolor neuropatico es causado por lesiones o
enfermedades en el sistema nervioso ** . El cannabidiol se usa frecuentemente por
sus propiedades analgésicas en diversos trastornos del dolor, actia directamente en el
sistema nervioso central y tiene efectos sedantes. Se considera un agente
antinociceptivo debido a su eficacia para tratar el dolor relacionado con la liberacion
de citocinas proinflamatorias a través de la activacion de los receptores vaniloides, lo
que resulta en efectos antinociceptivos y disminucion de la percepcion del dolor ¥.
Ademas de su cualidad neuroprotectora, en una revision sistematica reciente se
describe los efectos del consumo de CBD en relacion con su uso potencial como

sustancia para mejorar el rendimiento deportivo (McCartney et al., 2020) 3,
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Los estudios preclinicos realizados en animales, sobre los efectos del CBD en
el dolor neuropatico y nociceptivo, han observado en general un efecto analgésico
significativo del CBD 3%, por ejemplo Casey et cols.™® realizaron un estudio en
ratones, donde se administré una dosis de 30 mg-kg -1 y se observo una disminucion
de la alodinia mecénica a las 2 horas, pero no a las 0, 1, 4, 5 y 6 horas, después del

tratamiento en comparacion con el valor inicial.

Michael J Alaia et cols.”, trataron de evaluar los posibles efectos analgésicos
del CBD absorbido por via bucal en pacientes que se han sometido a una reparacion
artroscopica del manguito rotador. Realizaron un ensayo controlado aleatorizado, el
grupo experimental recibi6é 25 g de CBD si < 80 kg o 50 g de CBD si >80kg tres
veces al dia. En el dia 1, la puntuacién de dolor en la Escala Visual Analoga (siglas
en inglés VAS) fue significativamente menor en el grupo CBD que en el grupo
control. Tanto en los dias 1 y 2, la satisfaccion del paciente con el control del dolor
fue significativamente mayor en el grupo CBD que en el grupo control. En el resto
del estudio, el grupo CBD superd al grupo control en todos los momentos en cuanto
a dolor y satisfaccion del paciente; sin embargo, los resultados no alcanzaron
significancia estadistica. El hallazgo més importante de este estudio fue que el CBD
administrado por via oral demostrd ser seguro y efectivo para aliviar el dolor y
mejorar la satisfaccion del paciente después de la cirugia de reconstruccion
artroscopica de la articulacion glenohumeral en comparacion con el grupo de control.
Ademéds, no se observaron efectos secundarios perjudiciales asociados con el uso de

CBD absorbido bucalmente .

En las investigaciones mencionadas anteriormente se ha observado el efecto
analgésico del CBD. En los ensayos realizados con animales se ha demostrado una
diferencia significativa en cuanto a la actividad analgésica del CBD. Sin embargo, en
los estudios realizados en humanos a pesar de que existe una disminucion de la
percepcion del dolor y una mayor satisfaccion del paciente, los resultados no
alcanzaron una significancia estadistica. Hay que tener en cuenta la dificultad de la
evaluacion del dolor ya que al tratarse de un factor subjetivo la utilizacion de la
escala VAS no ratifica con precision los resultados obtenidos. Cabe destacar que la

eficacia del CBD como tratamiento del dolor en humanos puede variar dependiendo
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en gran medida de la dosis y del tipo de administraciéon (crénica o aguda). En
general, las dosis bajas de CBD no siempre alivian el dolor de manera consistente,
mientras que las dosis altas resultan mas efectivas que las dosis moderadas. Esto
pone de manifiesto la importancia de realizar estudios y determinar la dosis

terapéutica adecuada de CBD para la analgesia.

4.2 Efecto neuroprotector

Una conmocion cerebral es una forma leve de lesion cerebral traumatica (TBI)
que puede ocurrir después de una desaceleracion rapida o una fuerza de rotacion
aplicada al cerebro. Estos mecanismos de lesion biomecanica son especialmente
preocupantes en deportes de contacto y combate como el rugby, el futbol americano,
el boxeo y las artes marciales mixtas ®. Seglin estimaciones recientes, entre el 6% y
el 36% de los atletas de secundaria y universitarios en los Estados Unidos han
experimentado mas de una conmocion cerebral. Esta condicion los predispone a
posibles enfermedades neurodegenerativas a largo plazo y aumenta el riesgo de

suicidio .

Durante una conmocion cerebral, se pueden experimentar varios efectos
secundarios agudos, como dolores de cabeza, deterioro cognitivo, alteraciones del
suefio y cambios en el comportamiento. A largo plazo, la conmocion cerebral puede
provocar cambios en el comportamiento, como episodios agresivos, ansiedad y
depresion. Aunque los mecanismos exactos aun no se han confirmado, se ha
propuesto que el CBD puede ofrecer beneficios protectores a los atletas en riesgo de
sufrir una lesion cerebral traumatica. Estos beneficios podrian estar relacionados con
las propiedades antiinflamatorias del CBD, su capacidad para absorber anandamida y

su influencia en la recaptacion de adenosina .

Un estudio realizado por Belardo C. et cols, (2019) %, se observd que la
administracion crénica de CBD (equivalente a ~ 51 mg/dia en humanos) redujo los

comportamientos ansiosos, agresivos y depresivos asociados con la lesion cerebral
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traumdtica. El CBD mostré una tendencia a normalizar las concentraciones de
glutamato, d-aspartato y acido y-aminobutirico en la corteza prefrontal medial, lo que
indica una reduccién en la excitotoxicidad. Sin embargo, este estudio no evalud

directamente el dafio neuronal.

Otros estudios preclinicos han examinado los efectos del CBD en modelos
animales de lesiones neuronales agudas, como la hipoxia-isquemia cerebral. Los
resultados de estos estudios han sido inconsistentes ¢ Garberg et cols (2016)®, no
encontraron ningun efecto del CBD (1 o 50 mg-kg -1 , iv) sobre el dafio neuronal
inducido por hipoxia isquémica en lechones, mientras que Lafuente H. et cols
observaron neuroproteccion en dosis similares (por ejemplo, 1 mg-kg -1,iv) y 5

mg-kg -1, ip) en lechones y ratas ®.

Se ha observado que el tratamiento cronico con CBD puede ser mas efectivo
que la intervencion aguda. Si bien la dosificacion "antes del incidente" también
podria ser beneficiosa, se observa que en la practica, esto requeriria que los humanos

con riesgo de TBI usen CBD de forma cronica como profilactico.

En relacion a los resultados de los estudios mencionados anteriormente, se
puede observar que la administracion cronica de CBD reduce los sintomas de
ansiedad, agresividad y depresion tras una lesion cerebral traumatica. Por otro lado,
los resultados del tratamiento agudo con CBD han sido inconsistentes, esto puede
deberse a las diferencias en la metodologia de estudio y en las dosis administradas.
Es evidente que el CBD ejerce un efecto neuroprotector, y se ha comprobado que su
uso cronico cuenta con mas respaldo cientifico que su uso agudo. En el contexto
deportivo, resulta interesante considerar que los deportistas con riesgo de sufrir
lesiones cerebrales traumadticas podrian beneficiarse de tratamientos crénicos con

CBD.
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4.3 Efecto en el dano muscular inducido por el ejercicio:

funcion muscular, dolor y lesiones

El dafio muscular inducido por el ejercicio o EIMD (Exercise-Induced Muscle
Damage) se refiere al dafio que ocurre en las miofibrillas del musculo esquelético y
la matriz extracelular circundante como resultado del ejercicio extenuante,
desconocido y/o que involucra un componente excéntrico. Este dafio afecta la
funcién muscular e inicia una respuesta inflamatoria. Si bien la inflamacion es parte
importante del proceso de reparacion y adaptacion del EIMD, una inflamacion
excesiva puede provocar dolor muscular prolongado y retraso en la recuperacion
funcional ®'. Durante periodos de competencia intensa y sesiones de ejercicio
especialmente demandantes, el control del dolor y la recuperacion a menudo se
logran mediante el uso de medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) e,
incluso en algunos casos, opidceos. Sin embargo, aparte de reducir la adaptacion del
cuerpo a los AINEs, el consumo cronico de estos medicamentos puede tener varios

efectos adversos para la salud .

Por esta razon, no es sorprendente que, en un estudio reciente realizado por
Devinsky O et cols. (2020)%, en jugadores de rugby de élite se encontro que el 26%
de los jugadores habia wusado o estaba usando suplementos de CBD.
Aproximadamente el 80% de los jugadores de rugby mencionaron el control del
dolor como la razén principal para experimentar con el CBD. A pesar de que existen
pocas evidencias sobre la eficacia de la suplementacion con CBD y los posibles
riesgos de posibles infracciones de las normas antidopaje, se observo que solo el
14% de los jugadores de rugby informaron algin beneficio. Estos resultados podrian
estar relacionados con la disparidad en las dosis reportadas consumidas por los
atletas, ya que dosis bajas y altas de CBD (10 mg frente a 500 mg al dia) han
mostrado diferentes resultados en el alivio del dolor en pacientes con inflamacion

gastrointestinal %,
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En relacién a la inflamacion especifica del tejido muscular, Iannotti F et cols.
(2019)%7 , llevaron a cabo un estudio preclinico para examinar los efectos de dosis
elevadas de CBD (60 mg-kg-1-d-1, administrado por via intraperitoneal) en la
actividad de genes relacionados con la inflamacion, asi como en la produccion de
marcadores proinflamatorios (receptores de IL-6 (Interleucina-6), TNF-a, TNF-B1 y
oxido nitrico sintasa inducible) en los musculos gastrocnemio y diafragma de ratones
MDX, un modelo de distrofia muscular de Duchenne. Los resultados de esta
investigacion demostraron que el CBD disminuy¢ la expresion de ARNm de cada
marcador, ademas de reducir las concentraciones plasmaticas de IL-6 y TNFa.
Ademas, se observaron mejoras en la fuerza muscular, la coordinacion y una
disminucién en la degeneracion del tejido con esta dosis mas alta de CBD. Sin
embargo, dosis mas bajas de CBD (20-40 mg-kg-1-d-1, administrado por via
intraperitoneal), aunque aun consideradas relativamente altas, no proporcionaron
beneficios funcionales en este contexto. Es importante tener en cuenta que la
enfermedad inducida por ejercicio y la distrofia muscular tienen diferencias en su
fisiopatologia, lo cual implica que los mecanismos observados en los ratones MDX
pueden ser menos relevantes para la enfermedad inducida por ejercicio, como por

ejemplo la diferenciacion del musculo esquelético y la autofagia .

Pero existen estudios preliminares con diferentes disefios de investigacion y
hallazgos contradictorios. Por ejemplo, Cochrane-Snyman KC et cols. (2021)%,
administraron 150 mg de CBD oral al dia en aceite, para mejorar el dolor, la
inflamacién y la disminucion del rendimiento tipica después de sesiones de ejercicio
excéntrico repetido en flexores de antebrazo (2 dosis de 75 mg inmediatamente
después, 24 y 48 horas después del protocolo de dafio muscular) a hombres no
entrenados (n = 13), y no se observaron efectos beneficiosos en la funcién muscular

ni en la percepcion del dolor (figura 3) %.
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Figura 3. Datos de la recuperacion del dolor percibido en los grupos CBD y placebo (PLC)
antes y después del ejercicio, asi como a las 24, 48 y 72 horas, utilizando medias marginales de tiempo
y medias + SD, con un asterisco denotando valores significativamente mayores que el pretest para el

efecto principal del tiempo (P < 0,05) 68,

Por otro lado, el estudio realizado por Isenmann et cols. (2021) ¢, investigd
los efectos de una tnica suplementaciéon con CBD (60 mg administrados oralmente
después del ejercicio) en el dafo muscular y el rendimiento después del
entrenamiento intensivo de fuerza [repeticion maxima (RM) en sentadilla y salto
contramovimiento (CMJ)]. Se reclutaron 16 sujetos deportistas con experiencia en
entrenamiento de fuerza, divididos en un grupo control y un grupo placebo. Para las
medidas neuromusculares se evaluaron la fuerza y potencia maximas en la parte
inferior del cuerpo, se utilizaron creatina quinasa (CK) y mioglobina (Myo) como
medidas bioquimicas. Los resultados mostraron un aumento en los niveles de CK y
Myo en ambos grupos en todos los puntos de tiempo, siendo la diferencia
significativa (p < 0,05) entre los grupos a las 72 horas. La suplementacion con CBD
no redujo el dano muscular a las 48 horas, pero podria ser efectiva después de 72
horas. En términos de rendimiento, en el grupo CBD se observo una disminucién

significativa del 1RM en la sentadilla a las 24 y 48 horas, pero hubo una
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recuperacion significativa a las 72 horas. No se observaron cambios significativos en

la prueba de salto contramovimiento (figura 4).
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Figura 4. Graficos de barras de las medias £ SEM para los parametros modelados. ( a )
creatina quinasa especifica del musculo esquelético, ( b ) mioglobina, ( ¢ ) sentadilla trasera, ( d ) salto
con contramovimiento. TO a T24: Tiempo, donde las cifras indican niveles [h]. Los asteriscos indican

diferencias significativas en el tiempo. p < 0,01, **; p < 0,001, ***  -La almohadilla, indica la

diferencia entre los grupos en el nivel de tiempo indicado (#: p < 0,05) 6.

En un estudio realizado por Stone WJ et cols (2023)™ se investigo el efecto de la
suplementacion con CBD sobre la inflamacion, el rango de movimiento, el dolor y la fuerza
después de una serie de ejercicios excéntricos agotadores. La muestra fueron 4 participantes
a uno de ellos se asigné al azar a un placebo, una dosis baja (2 mg/kg) o una dosis alta (10
mg/kg) de CBD. Aunque no es detectable con la muestra actual, parece que la inflamacion,
mediada por IL-6, puede atenuarse con la suplementaciéon con CBD después de una serie
intensa de ejercicio excéntrico en comparacion con un placebo (Figura 5). En cuanto al dolor
y la fuerza muscular (rendimiento), no parece que se vean afectados por la suplementacion

con CBD.
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Figura 5. Interleucina-6 a lo largo de la duracion del estudio entre placebo, dosis baja y dosis

alta de CBD 7,

Otro estudio llevado a cabo por Henning T. Langer et cols. (2021)"
investigaron los efectos de una sola dosis de CBD en la sefalizacion aguda posterior
al ejercicio en el musculo esquelético. Se estimuld el nervio cidtico de ratas,
provocando fuertes contracciones excéntricas del musculo tibial anterior (TA)
aumentando la sefializacién anabdlica y la sintesis de proteinas durante mas de 24
horas. En este estudio se anestesiaron catorce animales ( n = 7 vehiculo; n =7
CBD). Después de 10 series de seis contracciones, inyectaron a los animales de
manera intraperitoneal (ip) el vehiculo (etanol + Tween-20 + NaCl, 1:1:8) o 100
mg/kg de CBD (Figura 6a) recolectando el tejido muscular para su analisis 18 horas
mas tarde. Una vez recogido el tejido muscular, se comprobd que en 13 de los 14
musculos TA hubo un aumento medio del 6% de la masa muscular (31 + 23 g). Lo
mas probable es que este aumento transitorio de la masa muscular sea una funcion
fisiologica del aumento del flujo sanguineo en la region, asi como la acumulacion de

liquido resultante de la EIMD.
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Figura 6. a) Cronologia del experimento (b) Cambios en el peso muscular 18 horas después de
las contracciones excéntricas. El peso muscular aument6 en 13 de 14 animales ( p<.001). (c) Los
niveles de CK en suero no difieren entre el vehiculo o el grupo de CBD en el punto de recoleccion. (d)

Tincion con hematoxilina y eosina (H&E) de control y musculo estimulado de animales tratados con

vehiculo y CBD. No se observaron signos histopatologicos para ninguna de las condiciones n

Se describié que los efectos generales del CBD en la respuesta al ejercicio
fueron relativamente leves. No obstante, a pesar de disminuir la sefializacion
proinflamatoria, el CBD no afectd la sefalizacion anabdlica a través del eje del
complejo de rapamicina 1 (mTORC), proteina que ayuda a controlar varias funciones

celulares como la regulacion del crecimiento, proliferacion y muerte celular entre

otros.

Por ultimo, un estudio realizado por Christopher M. Stauch et cols. (2021)™, se
investigd la administracion de CBD tras la reparacion quirurgica del tendon de
aquiles en ratas. El objetivo era demostrar si el CBD tenia efectos negativos en la
regeneracion del tejido, demostrando una carga de traccion reducida hasta el fallo en
comparacion con los grupos de control y THC. La mayor carga general hasta el fallo
se observo en el grupo de THC, seguido por el grupo de CBD y finalmente el grupo
de control (Figura 7). El rango entre todos los tendones fue de 7,8 a 26,1 N. No se
determinaron diferencias significativas entre el grupo CBD y el grupo vehiculo, el

grupo THC y el grupo vehiculo , o el grupo CBD y THC (Figura 8).
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Los resultados de este estudio no apoyaron la hipdtesis. No se detectaron
diferencias significativas en caracteristicas biomecanicas entre los grupos de CBD,
THC y control con respecto a la carga hasta el fallo y la rigidez del sitio de

reparacion.
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Figura 7. Comparacién de la carga méaxima del tendon de Aquiles hasta el fallo entre los
grupos de control, THC y CBD. Se muestran los valores medianos, los Intervalos de Confianza (IC)
del 95 % y el rango completo de valores individuales. CDB, cannabidiol; THC,

delta-9-tetrahidrocannabinol 72,
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Figura 8: Comparacioén de la rigidez del tendon de Aquiles entre los grupos de control, THC y

CBD. Se muestran los valores medianos, los IC del 95 % y el rango completo de valores individuales.

CDB, cannabidiol; THC, delta-9-tetrahidrocannabinol 7>.
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En relacion a la inflamacion especifica del tejido muscular, los resultados de
los articulos preclinicos en ratas, destacan que la rigidez y la carga hasta el fallo no
se vieron afectadas tras la administracion de CBD. Por otro lado, las dosis mas altas
muestran un aumento de la fuerza muscular y una disminucion en la degeneracion
del tejido. Mientras tanto, en los estudios realizados en humanos, se evidencia que la
administracion de CBD atentia los procesos inflamatorios del tejido muscular, sin
embargo, no se observa un impacto significativo en la disminucion del dolor y la
funcion muscular. No obstante, existen evidencias significativas de la recuperacion

del rendimiento tras las 72 horas.

4.4 Efecto_en la Salud dsea

Aunque se reconoce ampliamente que el ejercicio de alto impacto tiene efectos
positivos en la salud osea, en el ambito deportivo existen otros factores, como
lesiones traumaticas y baja disponibilidad de energia, que pueden causar una

disminucion en la salud 6sea y aumentar el riesgo de fracturas entre los deportistas ©'.

La investigacion sobre los efectos del CBD en la estructura y funcion dsea es
limitada, se han realizado algunos estudios preclinicos al respecto. Aunque la
mayoria de estos estudios han utilizado modelos animales que tienen una relevancia
directa limitada para el deporte y el rendimiento fisico, se ha observado que el CBD
mejora la curacion de fracturas en ratas Sprague-Dawley segun el estudio llevado a
cabo por Kogan N et cols.(2015)™. En concreto, €l tratamiento cronico con CBD, a
una dosis de 5 (mg - kg -1 - dia-1,ip) administrado intraperitonealmente, redujo el
tamafio del callo 6seo después de 4 semanas y mejord las propiedades biomecanicas
del hueso después de 8 semanas, aumentando su fuerza maxima y su capacidad de

resistencia .

No obstante, se requiere una mayor comprension de los mecanismos

subyacentes a este efecto, se cree que el CBD puede inhibir la expresion de RANK y
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RANK-L, lo que sugiere un efecto supresor sobre la osteoclastogénesis y, por ende,
la resorcion 6sea. Ademas, se ha observado una disminucion en la produccion de
citocinas proinflamatorias, como la IL-1p y el TNF-a, en el lugar de la lesién debido
a la accion del CBD. También se ha descubierto recientemente evidencia que indica
que la activacion de los receptores CB2 promueve la formacion de matriz osea, y se

sugiere que el CBD puede tener efectos parciales como agonista en este proceso .

A pesar del potencial prometedor, existen escasos estudios en este campo que
investiguen los efectos del CBD en lesiones Oseas. Los resultados preliminares de
estos estudios revelan que reduce el tamafio del callo 6seo después de 4 semanas y
aumenta tanto su fuerza maxima como su capacidad resistencia. Estos hallazgos
preliminares sugieren que es valioso continuar investigando los efectos del CBD en

lesiones dseas, especialmente en el contexto deportivo.

4. 5 Efectos a nivel cardiorespiratorio.

Estudios preliminares sugieren que el CBD puede tener propiedades
antiinflamatorias, antioxidantes y vasodilatadoras que podrian influir en la funcidén

cardiaca y pulmonar.

En relacion a la funcion pulmonar un estudio piloto llevado a cabo por
Sahinovic A et cols. (2022)™ investigd los efectos del tratamiento oral agudo con
CBD (300 mg) versus placebo en las respuestas fisioldgicas y psicoldgicas al
gjercicio aerdbico en una pequeia muestra de corredores masculinos (n=9)
entrenados en resistencia. El CBD parece aumentar el consumo de oxigeno (VO2)
(también la produccion de Dioxido de Carbono (VCO?2) ) durante 60 min de ejercicio
subméaximo. Un aumento en el VO2 (a una carga de trabajo fija) puede sugerir una
reduccion en la economia de carrera y, por lo tanto, un efecto perjudicial del CBD en
el rendimiento del ejercicio aerdbico. El aumento de la VO2 no estuvo acompaiiado

por un aumento en la frecuencia cardiaca (FC) o en el indice de Esfuerzo Percibido

31



(RPE), ni una disminucién en tiempo hasta el agotamiento (TTE) como cabria
esperar. De hecho, ademas del VO 2, el CBD pareci6 aumentar el consumo de
oxigeno maximo (VO2 max.) Por lo tanto, si estd presente, cualquier efecto
perjudicial del CBD sobre la economia de carrera parece ser pequefio y es poco

probable que perjudique el rendimiento del ejercicio aerdbico.

En cuanto a los efectos psicologicos, el CBD parecidé mejorar el afecto (es
decir, las calificaciones de placer) durante los primeros 40 minutos de ejercicio
submaximo, pero sin diferencias a 60 minutos de ejercicio (EX). Estos resultados
preliminares sugieren que el tratamiento agudo con CBD por via oral tiene el
potencial de alterar respuestas fisiologicas y psicoldgicas clave durante el ejercicio
aerobico. De hecho, sus efectos sobre las respuestas del VO2 , la sensacion de placer
durante el ejercicio y la inflamacioén inducida por el ejercicio merecen una mayor
investigacion. La ausencia de un efecto perjudicial claro sobre el RPE, el TTE y el
VO2 méx. También sugiere que es poco probable que el CBD perjudique el
rendimiento del ejercicio aerdbico en hombres entrenados en resistencia y, por lo

tanto, puede tener utilidad en el contexto deportivo ™.

En relacién al sistema cardiovascular, un estudio realizado por Junio Zhang et
cols.” (2022) investigod el efecto del protector del CBD en la lesion miocardica
inducida por el ejercicio debido a su influencia en la respuesta inflamatoria, el estrés
oxidativo y la apoptosis. El ejercicio exhaustivo puede causar pérdida de peso en
animales, lo que indica que puede inducir un engrosamiento compensatorio del
miocardio, cambios patoldégicos en las estructurales miocardicas, hipertrofia
miocardica, ruptura de fibras musculares, infiltracion de células inflamatorias y
fibrosis miocardica. El estudio explord principalmente si la inyeccion de CBD antes
del ejercicio exhaustivo en ratones machos C57BL/6 tenia un efecto protector sobre
el corazdn y su mecanismo. Los ratones se dividieron en el grupo de control, el grupo
modelo y el grupo CBD (50 mg/kg). Los resultados de este estudio demostraron que
el CBD podria reducir la lesion por estrés oxidativo, inhibir la liberacion inflamatoria
y regular el nivel de expresion de las proteinas relacionadas con la apoptosis, lo que
puede estar relacionado con la activacion de la via de sefalizacion

Keap1/Nrf2/HO-17.
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En relacion a la funcion pulmonar, el CBD aumenta el VO2, lo cual podria
tener un efecto negativo en la economia de carrera si también se observa un aumento
en la FC, RPE o una disminucién en el TTE. Sin embargo, es importante destacar
que el CBD también incrementa el consumo maximo de oxigeno VO2 méx. Por

ende, el aumento en el VO2 no parece tener relevancia en el rendimiento deportivo.

A nivel cardiaco, el CBD puede tener un efecto protector en la lesion
miocardica inducida por el ejercicio al modular la respuesta inflamatoria, reducir el
estrés oxidativo y regular la apoptosis. Pese a ello se necesitan mas investigaciones
en este campo para determinar las dosis adecuadas y extrapolar la investigacion a

humanos.

Estos resultados son prometedores y sientan las bases para futuras
investigaciones sobre el potencial uso del CBD como tratamiento para enfermedades
cardiovasculares relacionadas con la practica de ejercicio. Se requiere profundizar en
este tema para obtener una comprension mas completa de los mecanismos de accion

del CBD en el sistema cardiovascular y su posible aplicacion clinica.
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5. Conclusion

La revision bibliografica realizada en el presente Trabajo Final de Grado sobre
las evidencias cientificas existentes en el uso del cannabidiol (CBD) en el deporte,

nos permiten extraer las siguientes conclusiones:

1. Existen evidencias preliminares que ponen de manifiesto las propiedades
analgésicas, antiinflamatorias y efectos beneficiosos en el sistema
cardiorrespiratorio del CBD. Cabe destacar, que gran parte de esta evidencia
proviene de estudios en animales, mientras que en humanos los resultados

auin no son concluyentes.

2. Se ha demostrado que el CBD posee efectos beneficiosos en la recuperacion
de lesiones Oseas, mejora la fuerza maxima, la capacidad de resistencia y

reduce el callo 6seo.

3. La administracion cronica de CBD puede ayudar a reducir los efectos

secundarios producidos tras lesiones cerebrales traumaticas.

4. Son necesarios estudios para establecer las dosis terapéuticas efectivas y
confirmar sus beneficios en la recuperacion deportiva. En general, aunque
existen indicios prometedores sobre los efectos del CBD en la recuperacion
deportiva, se necesita una mayor investigacion para comprender plenamente

su eficacia, y aplicaciones practicas en el ambito deportivo.

Todos los estudios realizados hasta la fecha se han centrado principalmente
en la administracion oral del CBD. Sin embargo, es fundamental llevar a cabo
investigaciones adicionales que se enfoquen en la aplicacion practica del CBD en el
campo de la fisioterapia, explorando métodos alternativos de administracion, como
cremas y aceites topicos. Estos estudios especificos podrian proporcionar una
comprension mas completa de los beneficios potenciales del CBD en la fisioterapia y
ampliar asi, las opciones terapéuticas disponibles para los profesionales de la salud.
Es esencial fomentar la investigacion adicional para respaldar el desarrollo de
tratamientos eficaces y seguros, con el fin de mejorar la calidad de vida de los

pacientes y promover el cuidado de la salud.
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Anexo 2: Abreviaturas.

Abreviaturas Significado

CBD Cannabidiol

A9 -THC Tetrahidrocannabidiol

EE. UU. Estados Unidos de América

OomMs Organizacion Mundial de la Salud

WADA World Antidoping Agency

CBN Cannabinol

CBC Cannabicromeno

CBG Cannabigerol

SNC Sistema Nervioso Central

SCE Sistema cannabinoide endogeno

FDA Food and Drug Administration/ Administracion de Alimentos ¥ Medicamentos
UE Union Europea

EFSA European Food Safety Authority/ Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria
AESAN Agencia Espaniola de Seguridad Alimentaria y Mutricion
AEMPS Agencia Espanola de Medicamentos y Productos Sanitarios
AMA Agencia Mundial Antidopaje

DeCs Descriptores en Ciencias de |a Salud

MeSh Medical Subject Headings

SIR Scimago Journal & Country Rank

VAS Visual Analog Escale /Escala Visual Analoga

TEBI Traumatic Brain Injuries / Lesiones Cerebrales Traumaticas
EIMD Exercise Induced Muscle Damage /Dafio Muscular Inducido por el Ejercicio
AINEs Antiinflamatorios no Estercideos

MDX Multi Dimensional Expresion

1RM Repeticion Maxima

PLC Placebo

CMU Counter Movement Jump/ Salto Contra Movimineto
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IL-6 Interleucina-6

IP Intraperitoneal

mTORC complejo de rapamicina 1

IC Intervalo de Confianza

Vo2 Consumo de Oxigeno

Vo2 Produccion de Digxido de Carbono

FC Frecuencia Cardiaca

TTE Tiempo hasta el agotamiento

RPE indice de Esfuerzo Percibido

EX Minutos de Ejercicio
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