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~Vad menas med kronis :

rus/paverkan

Synonymer (enligt svensk synonymbok) till ’Kronisk”
ar langvarig, standig, varaktig, permanent, ihallande,
forlangd, obotlig. Motsatsord ar akut, tillfallig.

Inneborden av ordet rus ar definierat som ett
fysiologiskt tillstand som paverkar psyket och
beteendet, inklusive omdomet.



~— Attt for halla sig till:

Psykofarmakologiska aspekter

Hjarnbarken, sarskilt frontalloben, hippocampus,
cerebellum och basala ganglierna har hog tathet av
receptorer. Receptorerna sitter framforallt vid
utflodeskarnorna i dessa omraden.

Receptorernas placering indikerar en involvering i kognitiv
funktion, speciellt exekutiv funktion.

Cannabinoiderna forstarker GABA systemets aktivitet och
forsvagar darigenom individens formdga att utnyttja sin
intellektuella kapacitet. Hjarnans neuropsykologiska
natverk fragmenteras.



“Att for halla sig till:
Psykofarmakokinetiska aspekter

En hypotes till den ldngvariga kognitiva funktionsnedsattningen
kan vara att det efter en viss tid i eliminationsprocessen,

ger THC inte den psyko-aktiva aktiva effekten langre,

utan den fortsatta GABA paverkan medfor en nedreglering av
aktiviteteten i de exekutiva funktionerna,

och paverkar savitt vi kan forstd idag inte beloningssystemet
exitatoriskt.

Individen ar inte hog i sex veckor.

Effekten ar beroende av intensitet och dos och ackumuleras.
Kliniskt har vi kunnat identifiera den kronisk paverkan som
funktionell nedsattning efter att ha intagit cannabis tre ganger
per vecka eller mer i ca sex manader.
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individen ar:

Akut paverkan som har tva faser
Hogdos effekt = utatriktad och aktiv
Lag dos effekt = inatriktad och aktiv

Kronisk/Forlangd paverkan som utvecklas i
forhallande till frekvens, dos och tid i missbruk

Lag dos effekt = inaktiv



100% TH¢ e T —
__Akutpaverkan

Eliminering
1/3 till blodbanan
s . 2/3 till urinblasan

En del av THC faster till cellytan och blir kvar



Kronisk/Forlangd paverkan arett tillstand s axer
~fram efter ett antal ars (?) regelbundet anvandande

aVv cannabis.

Det karakteriseras av:

- att den passiva perioden efter att det akuta ruset har avtagit tenderar att

bli langre och langre,

- att nar detta passiva och "sega” tillstand blir for utmarkande sa ger

det akuta ruset cannabisrokaren en kansla av att bli "normal".

En HYPOTES kan vara att efter en viss tid i eliminationsprocessen,
» sager THC inte den psyko-aktiva aktiva effekten,
» utan GABA paverkan medfor en nedreglering av aktiviteteten i de exekutiva

funktionerna och paverkar savitt vi kan forsta idag inte beloningssystemet

exitatoriskt.
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Sammanfattning av cannabis och Brain Imaging studi
som styrker detta:

1. Cannabis producerar varierande metaboliska
forandringar

2. Nar man ger oerfarna cannabisrokare cannabis minskar
metabolismen i hjarnan.

3. Nar man ger erfarna cannabisrokare cannabis okar
metabolismen i hjarnan.

4. Effekten ar sarskilt uttalad i frontalloberna.

5. De som anvander cannabis under en langre period tycks i
vila ha lagre blodflodesvarden.

6. Efter avslutat langvarigt cannabisbruk finns en minskad
metabolisering i frontalloberna.



P
LONG-TERM EFFECTS OF CANNABIS ON EXECUTIVE
FUNCTIONS (3 weeks or longer since last use)

Rebecca D. Crean, Ph.D.1, Natania A. Crane, B.A.1, and Barbara J.
Mason, Ph.D.1;,8 1 Committee on the Neurobiology of Addictive
Disorders; The Scripps Research Institute; La Jolla, CA, 92037, US. 2011

An Evidence Based Review of Acute and Long-Term Effects of
Cannabis Use on Executive Cognitive Functions



For the purpose of this review, long-term effects refers to 21+ days since last using
cannabis, which ensures-that-both-the acute and residual effécts.of cannabis in the b

Wated. Only a handful of researchers have examin -term effects of

~ cannabis use on executive functions, as reviewed below.

Cannabis appears to continue to exert impairing effects in
executive functions even after 3 weeks of abstinence and
beyond.

While basic attentional and working memory abilities are
largely restored,

the most enduring and detectable deficits are seen in
decision-making, concept formation and planning.

Verbal fluency impairments are somewhat mixed at this
stage. Similar to the residual effects of cannabis use, those
studies with subjects having chronic, heavy cannabis use
show the most enduring deficits.



Executive Function Measured Acute Effects Residual Effects Long-Term Effects

Attention/Concentration Impaired (light users) Mixed findings Largely normal
Normal (heavy users)

Decision Making & Risk Taking Mixed findings Impaired Impaired
Inhibition/Impulsivity Impaired Mixed findings Mixed findings
Working Memory Impaired Normal Normal

Verbal Fluency Normal Mixed findings Mixed findings

Note:  Acute Effects denotes 0—6 hours after last cannabis use;
Residual Effects denotes 7 hours to 20 days after last cannabis use;
Long-Term Effects denotes 3 weeks or longer after last cannabis use.
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Sammanfattning av Cannabis forlangda effekt
neurobiologiskt och neuropsykologiskt
THC elimination i 1dg dos ger en paverkan pa
Fronto-limbiska bindningar
Fronto-temporala bindningar
Precunius
Receptornedreglering - volymminskning
Brain imaging-neuropsykologiska instrument

Omraden, verbal flode, uppmarksambhet,
koncentration
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Basala ganglierna, striatum, medverkar.i. motoriska aktivi
‘och-med stor sannolikhet ar dessa kretsar involverade i

Intellektuella aktiviteter.

Kortikostriatala kretsar (5 st)

Dessa sluts alltid i nagot
frontalt barkomrade

CB1-receptorer —=

cortex

Kokainsug

um,
nucleus caudautus
putamen

Andra karnor i
basala ganglierna
Globus pallidus och
substantia nigra

Associationskarnor i Thalamus
Typ dorsomediala thalamus
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Latest IQ and Marijuana Studies

Dr. Meier stands firm by her previous research
showing an up to 8-point reduction in IQQ among
heavy marijuana users.

Our 2012 study (Meier et al. PNAS 2012) reported
cognitive decline among individuals with a far more
serious and far more long-term level of cannabis use.
That is, we found cognitive decline in individuals
followed up to age 38 who started cannabis use as a
teen and who thereafter remained dependent on
cannabis for many years as an adult.
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Meier

The new study reports cognitive test scores for individuals
followed up to only age 17-20, fewer than half of whom had used
cannabis more than 30 times, and only a fifth of whom used
cannabis daily for > 6 months.

The message from both studies is that short-term, low-level
cannabis use is probably safer than very long-term heavy
cannabis use.

“Imagine if a study reported that teenagers drinking alcohol
didn’t harm cognitive function by age 17-20, would you
reasonably conclude from that study that persistent alcoholism
for years cannot damage the cognitive function of adults in their
late thirties? Hardly.”



Ett regelbundet intag, 3 ganger per vecka eller mer ger
foljande bild vid kliniska observationer

Ett hog potent THC med lite CBD ger efter tre mdanader en
kognitiv funktionssankning, exekutivt

Normal THC och CBD ger efter sex mdnader en exekutiv
funktionsattning

Ju langre tid individen har haft ett regelbundet bruk {'u

langre varar den kroniska effekten (Solowij, 2002, Bolla et
al., 2002, Pope et al., 2001; 2002; 2003 och Meier, 2012)

Fran enstaka intag till regelbundet anvandande i "normal”
utvecklingen tar det ca tva ar till exekutiv
funktionsnedsattning.

Endocannabinoider



