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Resumen Aunque se han encontrado asociaciones entre el consumo de cannabis y la conducta
suicida en poblacion adulta y adolescente, dichas asociaciones se ven interferidas por numero-
sos factores de confusion, que no se incluyen, en su mayoria, en los estudios y que podrian
explicar gran parte de las asociaciones referidas. Parece improbable que el consumo de cannabis
actle como factor causal directo de suicidio consumado. Pero en cambio el consumo de cannabis
si podria actuar como factor causal indirecto de suicidio al generar o favorecer otras situaciones
(como el consumo de otras sustancias adictivas o la aparicion de morbilidad psiquiatrica o fisica)
que directamente incrementarian el riesgo de suicidio. En concreto, la exposicion al cannabis
en sujetos con algln tipo de alteracion neurobioldgica en su sistema endocannabinoide que
estarian predispuestos al consumo de otras sustancias adictivas (como el alcohol) o al desarrollo
de patologia psiquiatrica (psicotica o afectiva) que incrementarian el riesgo de suicidio. Se
hacen, pues, necesarios mas estudios, especialmente prospectivos, que permitan determinar si
realmente hay una asociacion y si hay indicios de causalidad.
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Cannabis use, adolescence and suicide

Abstract Although previous studies have found associations between cannabis use and suicidal
conduct in adult and in adolescent populations, these associations are hampered by several
confounding factors that are largely unaddressed by researchers and might explain such associations
to a great extent. It is improbable that cannabis use is a direct causal factor of consumed suicide.
Cannabis use may, however, act as an indirect causal factor of suicide by generating or favoring
other situations (for instance, the use of other addictive substances or the appearance of
psychiatric or physical morbidity) that directly increase suicide risk. Specifically, exposure to
cannabis among subjects with some sort of neurobiological alteration in the endocannabinoid
system could predispose these individuals to the use of other addictive substances (such as alcohol)
or the development of psychiatric pathology (psychotic or affective) that would increase the risk of
suicide. Further studies, particularly prospective ones, are therefore needed to clarify whether
there is indeed an association and if there are indications of causality.
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Introduccion

El consumo de tdxicos, especialmente de cannabis, puede
tener un papel determinante en la etiopatogenia de los
trastornos psiquiatricos y, por ende, de la conducta suicida.
Estudiar la asociacion entre el suicidio y el consumo de una
sustancia ilegal, como es el cannabis, resulta sumamente
complejo, sobre todo debido a la dificultad de conseguir un
tamafno de muestra adecuado. Sirva como ejemplo un estu-
dio longitudinal realizado en la poblacion adulta de Suecia',
en el que para conseguir una muestra de 459 suicidios con-
sumados hubo que partir de una cohorte de 50.087 sujetos
que fueron seguidos durante 33 afos. Por otro lado, entre
los consumidores de cannabis de esta amplia muestra solo
80 sujetos llegaron a suicidarse durante el tiempo de segui-
miento. Queda patente, por tanto, la dificultad que supone
conseguir un tamafo muestral adecuado que permita esta-
blecer relaciones causales entre el consumo de cannabis y
el suicidio consumado. Si ademas nos limitamos a poblacién
infanto-juvenil, la dificultad es aln mayor.

Tras hacer una revision de la literatura, la principal con-
clusion que emerge es que la asociacion entre el consumo
de cannabis y el suicidio no ha sido estudiada con gran deta-
lle, especialmente de forma prospectiva, y que aln
permanece sin resolver. Ciertamente, se han encontrado
asociaciones entre el consumo de cannabis y la conducta
suicida, tanto en poblacién adulta? como en poblacion ado-
lescente®®. Sin embargo, estas asociaciones se ven interferi-
das por numerosos factores de confusion, muchos de los
cuales no se incluyen en los analisis y podrian explicar gran
parte de las asociaciones encontradas entre el consumo de
cannabis y la conducta suicida.

Una revision sistematica? muestra como diversos estudios
encuentran asociacion entre el consumo de cannabis y la idea-
cion suicida. Sin embargo, los posibles factores de confusion
incluidos en estos estudios son escasos. Hallfors et al® realiza-
ron un seguimiento de una amplia muestra representativa de
la poblacion adolescente y observaron que la ideacion suicida
se asocio con el consumo habitual de cannabis con una odds
ratio (OR) de 5,3 [IC 95% = 3,3-8,7]. Esta OR aument6 a 8,7 [IC
95% = 4,3-17,8] cuando ademas del cannabis se consumia al-
guna otra droga. Sin embargo, en este estudio, los factores de
confusion que se incluyeron en el analisis fueron solamente el
sexo, la edad, la raza y la estructura familiar.

Factores de confusion en la asociacion
entre consumo de cannabis y suicidio

Parece claro que la posible asociacion entre el consumo de
cannabis y el suicidio puede estar influida por numerosos
factores de confusion. Un factor de confusion entre una
primera variable (exposicion) y una segunda variable (de-
senlace) es una tercera que distorsiona la medida de la aso-
ciacion entre las otras dos. Para que esta nueva variable sea
un verdadero factor de confusion debe cumplir tres condi-
ciones: 1) estar asociada con el desenlace, independiente-
mente de su asociacion con la exposicion de interés (es
decir, en sujetos no expuestos, que esté también asociada
con el desenlace); 2) estar asociada con la exposicion, pero
no ser un resultado de la misma, y 3) no ser un eslabén cau-
sal intermedio entre la exposicion y el desenlace’.

La confusion puede ser positiva cuando entre la exposi-
cion y el desenlace se encuentra una asociacion que es exa-
geracién de la asociacion que realmente existe (en
ocasiones, la asociacion encontrada es ficticia). O bien,
puede ser negativa cuando entre la exposicion y el desen-
lace se encuentra una atenuacion de la asociacion real (en
ocasiones, no se ha encontrado asociacion cuando en reali-
dad si existe). El resultado puede ser el surgimiento de un
efecto (o de una asociacién) que en realidad no existe o
existe, pero es mucho mas pequeio (confusion positiva) o,
por el contrario, que el factor de confusion atenle una aso-
ciacion real e, incluso, invierta el sentido de una asociacion
real (confusion negativa)’.

Entre los maltiples posibles factores de confusiéon que po-
drian influir en la asociacion entre el consumo de cannabis y
el suicidio se incluirian, al menos, los siguientes:

1) La existencia de un trastorno psiquiatrico, siempre y
cuando este no sea resultado de la variable de exposi-
cién (el consumo de cannabis).

2) Tener determinados rasgos o dimensiones de personali-
dad como alta impulsividad o alta puntuacion en la di-
mension “blsqueda de novedad”.

3) Factores sociodemograficos como ser hombre o estar en
situacion de desempleo.

4) Tener una vulnerabilidad genética compartida que pre-
disponga al sujeto tanto al consumo del tdxico como a la
conducta suicida.

5) Consumo de otras sustancias adictivas, especialmente el
tabaco.

No podemos analizar cada uno de estos posibles factores
de confusién. Nos limitaremos a comentar algunos aspectos
relacionados con el primero y el Gltimo.

Trastorno psiquiatrico como factor de confusion
entre consumo de cannabis y suicidio

En cuanto a la existencia de un trastorno psiquiatrico, solo
mencionaremos la fuerte asociacion que se ha encontrado
entre el consumo de cannabis y la patologia afectiva, la cual
constituye por si misma la principal causa de suicidio. En un
amplio estudio de pacientes con trastorno bipolar, compa-
rados con controles de la poblacion general de Estados
Unidos?, los pacientes con trastorno bipolar tenian una posi-
bilidad casi siete veces superior de tener antecedentes de
consumo de cannabis, en comparacion con los controles. Te-
ner trastorno por consumo de cannabis entre los pacientes
con trastorno bipolar se asocio significativamente con ante-
cedentes de intento de suicidio.

Por otro lado, en un estudio longitudinal con un seguimien-
to de 15 afos’ se observo que entre sujetos sin depresion al
inicio del seguimiento, aquellos que consumieron cannabis
durante el periodo de seguimiento tenian una posibilidad
cuatro veces mayor de desarrollar depresion. En cambio, en-
tre aquellos que no consumieron cannabis no aumentaba el
riesgo de desarrollar depresion. Este estudio mostré, ade-
mas, que entre los sujetos sin abuso de cannabis, tener de-
presion no aumentaba el riesgo de hacerse consumidor de
cannabis. Se establecid, por tanto, una clara direccion en la
relacion causal, de forma que el consumo de cannabis actuo
como factor de riesgo de desarrollar depresion y no al revés.
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Consumo de tabaco como factor de confusion
entre consumo de cannabis y suicidio

Diversos estudios han encontrado una asociacion significa-
tiva entre fumar y la conducta suicida tanto en poblacion
general'®' como en poblacion psiquiatrica' .

En un estudio longitudinal entre adultos jovenes'!, se de-
muestra que fumar diariamente predice la aparicion de
ideacion o de intento suicida tras controlar posibles factores
de confusién, como el padecimiento de depresion mayor o
el consumo de alcohol o de drogas ilegales. En este estudio
no se diferencié entre alta y baja dependencia nicotinica.
Tanskanen et al'® investigaron una muestra numerosa de sui-
cidios consumados, obtenida del registro nacional de morta-
lidad de Finlandia, y concluyeron que fumar se asocia con
un riesgo mayor de suicidio, independientemente del grado
de violencia usado; las OR ajustadas de suicidio se incre-
mentaron linealmente con el incremento del nimero de ci-
garrillos fumados al dia. Malone et al™* encontraron también
una asociacion significativa entre fumar y antecedentes de
suicidio, y entre la submuestra de pacientes con depresion,
una correlacion inversa entre el nimero de cigarrillos con-
sumidos y el nivel de acido 5 hidroxiindolacético en liquido
cefalorraquideo. Por tanto, un nexo entre conducta suicida
y dependencia nicotinica podria estar representado por los
bajos niveles de acido 5 hidroxiindolacético que, ademas de
estar asociado a un mayor riesgo de suicidio, en este estudio
muestra una asociacion con los niveles altos de dependencia
nicotinica.

En un estudio nuestro, basado en una muestra de conve-
niencia que incluyd 290 sujetos mayores de 18 afos que acu-
dieron a un centro de atencion primaria de la ciudad de
Granada'®, observamos que tener antecedentes de intento
de suicidio se asoci6 de forma significativa con los fumado-
res que presentaban alta dependencia nicotinica pero no
con los fumadores con baja dependencia. Sin embargo, el
consumo habitual de drogas ilegales (fundamentalmente,
cannabis) se asocid con ser fumador, independientemente
de tener alta o baja dependencia nicotinica. En la regresion
logistica, los sujetos con alta dependencia nicotinica, en
comparacion con aquellos con baja dependencia, tenian
una posibilidad seis veces superior de haber realizado algin
intento de suicidio en su vida'.

Estudios sobre el consumo de cannabis
y el suicidio, que controlan por numerosos
factores de confusion

Price et al', en un amplio estudio prospectivo para evaluar
la asociacion entre el consumo de cannabis y suicidio en
poblacion adulta de Suecia, determinaron qué factores se
asociaron significativamente con el suicidio entre los consu-
midores de cannabis y encontraron las siguientes variables:
bajo coeficiente intelectual, consumo intenso de alcohol,
de tabaco o de otras drogas, diagndstico psiquiatrico en el
momento del reclutamiento y factores socio-familiares
como toma de psicofarmacos en los padres, pobre ajuste
psicosocial y pobres relaciones sociales. Estos autores en-
contraron que en el analisis bivariante, tanto haber consu-
mido cannabis alguna vez, como el consumo intenso (mas de
50 veces a lo largo del periodo de seguimiento) se asocio

significativamente con el suicidio consumado. Sin embargo,
tras ajustar las variables mencionadas —que podian actuar
como factores de confusion— estas asociaciones desapare-
cieron. En este estudio se observo que, en el analisis biva-
riante, la posibilidad de suicidio entre consumidores de
cannabis va aumentando de forma lineal con el aumento en
la frecuencia de consumo. Lo mismo ocurre con el riesgo de
desarrollar esquizofrenia. Sin embargo, en el analisis multi-
variante, el consumo de cannabis deja de asociarse con el
suicidio, pero se mantiene con la esquizofrenia. Esto sugiere
que, en todo caso, el consumo de cannabis actuaria como
factor de riesgo de esquizofrenia, pero no de suicidio consu-
mado.

Algo parecido parece ocurrir en la poblacién adolescente.
Rossow et al'” realizaron un estudio que incluy6 dos amplias
muestras de adolescentes entre 14y 17 afos (una de Ingla-
terra y otra de Noruega, en total 9.800 sujetos). En este
estudio —al igual que el anterior— se incluyeron numerosos
factores de confusion, tales como sexo, edad, morbilidad
psiquica como sintomatologia ansioso-depresiva, alta impul-
sividad y baja autoestima e indicadores psicosociales como
conflictos escolares, dificultades para mantener amistades,
peleas con compaferos y abuso fisico. Al igual que en el es-
tudio de Price et al', se observa que, tras ajustar los facto-
res de confusion mencionados, las OR perdian la significacion
(en la muestra de Inglaterra) y bajaban considerablemente
en la muestra de Noruega.

Posible sustrato neurobiolégico

Estudios post mortem de pacientes con depresion que se
han suicidado muestran una activacion de los receptores
cannabinoides (CB,) en la corteza prefrontal™. Una posible
explicacion seria una regulacion al alza de estos receptores
debido a un déficit de endocannabinoides en la depresion.
Sin embargo, se ha observado una activacion de los recepto-
res CB, junto a niveles elevados de endocannabinoides en
pacientes alcoholicos que se han suicidado®.

Se ha observado también que la activacion de los recepto-
res cannabinoides CB, estimula el eje hipotalamico-hipofisa-
rio-adrenal®. Por tanto, un posible mecanismo mediador
seria la activacion del eje hipotalamico-hipofisario-adrenal
que los receptores cannabinoides producen. Ademas, se ha
comprobado que la activacion de los receptores CB, en roe-
dores produce un aumento de la motivacion para consumir
alcohol®.

Conclusiones

Parece improbable que el consumo de cannabis actle como
factor causal directo de suicidio consumado. Son necesarios
mas estudios longitudinales que controlen los numerosos
factores de confusion que pueden influir en esta asociacion.
En todo caso, la poblacion adolescente seria la mas sensible
a la influencia del consumo de cannabis en la generacién de
ideacion o de conducta suicida.

El consumo de cannabis si podria actuar como factor cau-
sal indirecto de suicidio, al generar o favorecer otras situa-
ciones (como el consumo de otras sustancias adictivas o la
aparicion de morbilidad psiquiatrica o fisica) que directa-
mente incrementarian el riesgo de suicidio. En concreto, la
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exposicion al cannabis en sujetos con algln tipo de altera-
cion neurobioldgica en su sistema endocannabinoide predis-
pondria al consumo de otras sustancias adictivas (como el
alcohol) o al desarrollo de patologia psiquiatrica (psicotica o
afectiva) que incrementarian el riesgo de suicidio.
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