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Cannabis ist nicht gleich Cannabis

Liberalisierte Gesetzgebung lasst Fragen offen / Orale Gabe reduziert das Risiko psychotroper Nebenwirkungen

Rauchen von Cannabis lasst das THC sehr hoch anfluten

Patienten und Arzte haben lan-
ge darauf gewartet: Heute sind
Cannabis-Wirkstoffe in Deutsch-
land grundsétzlich auf BtM-Rezept
verordnungs- und bedingt GKV-er-
stattungsfahig. Das gilt fiir Bliiten
und Extrakte ebenso wie fiir den
Hauptwirkstoff Tetrahydrocannabi-
nol (THC, Dronabinol) als Einzelsub-
stanz. Aber sind die verschiedenen
Darreichungen dquivalent oder gibt
es relevante Unterschiede?

In der Vergangenheit hat die iiber-
zogene Furcht vor Missbrauch und
Abhingigkeit eine medizinische
Anwendung von Cannabinoiden
erschwert. Dies wollte der Gesetzge-
ber grundlegend dndern. Im neuen
Cannabis-Gesetz wurden ganz un-
terschiedliche Wirkstoffe freigegeben,
um zusitzliche Therapieoptionen fiir
schwerkranke Patienten zu schaffen.

Cannabisbliiten und Canna-
bisextrakte ,in pharmazeutischer
Qualitit“ sind jetzt in Deutschland
erstmals verkehrsfihig. Dronabinol
dagegen war bereits seit 1998 ver-
ordnungsfihig, allerdings scheiterte
die Anwendung hiufig an der GKV-
Kostentibernahme. Nach der ge-
setzlichen Neuregelung ist vor jeder
Cannabis-basierten Therapie (aufler
im Rahmen zugelassener Indika-
tionen) die Kosteniibernahme bei
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der Krankenkasse zu beantragen, die
sie aber — bei Vorliegen bestimmter
Voraussetzungen — nur in begriinde-
ten Ausnahmefillen ablehnen darf.
Hier besteht allerdings noch Kon-
kretisierungsbedarf.

Keine Indikationshegrenzung,
breiter Einsatzbereich

Der sprunghafte Anstieg von Canna-
binoidverordnungen nach Inkraft-
treten des Gesetzes unterstreicht
den grofien medizinischen Bedarf.
Der Verzicht auf eine Indikations-
begrenzung hingt damit zusammen,
dass sich ein therapeutischer Nutzen
bei einer Vielzahl von Erkrankungen
abzeichnet. Eine Verordnung ist laut
dem neuen Cannabis-Gesetz grund-
sdtzlich moglich, wenn ,eine nicht
ganz entfernt liegende Aussicht auf
eine spiirbare positive Einwirkung
auf den Krankheitsverlauf oder auf
schwerwiegende Symptome besteht*

Als gut etabliert gilt zum Bei-
spiel die Add-on-Therapie mit dem
Rezeptur-Wirkstoff Dronabinol
(reines THC) in folgenden Indi-
kationen: Ubelkeit und Erbrechen
(v.a. aufgrund einer Krebs-Chemo-
therapie), Appetitlosigkeit/Kache-
xie sowie chronische Schmerzen
und Spastiken. Neben Schmerzpa-
tienten profitieren vor allem Krebs-
und Palliativ-Patienten von den

analgetischen, muskelrelaxierenden,
antikachektischen, antiemetischen,
aber auch leicht sedierenden und
anxiolytischen Eigenschaften des
Cannabinoids.

Zu Unsicherheit fithrt mitunter,
dass das Gesetz nicht zwischen ver-
schiedenen Cannabis-Wirkstoffen
differenziert. Denn: Cannabis ist
nicht gleich Cannabis.

Standardisierte orale Arznei-
formen sind vorzuziehen

Fiihrende Arzte- und Apothekerver-
bénde sind sich einig: Standardisierte
Fertig- und Rezepturarzneimittel sind
Cannabisbliiten vorzuziehen, denn:
sie sind reproduzierbar dosierbar
und der Wirkstoft liegt in seiner ak-
tiven Form vor. Cannabisbliiten dage-
gen miissen (vom Patienten!) erhitzt
werden, um THC in die aktive Form
zu tiberfithren (Decarboxylierung).
Dass dieser wirksamkeitsbestim-
mende Vorgang in den Hinden der
Patienten liegt, ist aus therapeutischer
Sicht abzulehnen, zumal dies in der
Praxis wohl allzuoft durch Rauchen
geschieht — mit entsprechender Frei-
setzung schidlicher Begleitstoffe.
Auflerdem fiihrt die Inhalation kurz-
fristig zu sehr hohen THC-Spiegeln,
was mit einem erhohten Risiko fiir
unerwiinschte, z.B. psychotrope Ne-
benwirkungen verbunden ist. Die
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* Mittelwerte von jeweils sechs Probanden
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Nach dem Rauchen einer Cannabiszigarette steigt der THC-Spiegel im Blut sehr schnell

sehr stark an, was mit einem erhohten Risiko fiir psychotrope Nebenwirkungen verbun-
den sein kann. Die orale Gabe bewirkt deutlich niedrigere und langer anhaltende THC-

Werte und wesentlich stabilere Spiegel des aktiven Metaboliten 11-OH-THC.

THC-Gehalte der aktuell verord-
nungsfihigen 14 Sorten Cannabis-
bliiten differieren stark (1 bis 220 mg
pro Gramm). Gleiches gilt fiir sons-
tige Pflanzeninhaltsstoffe (v.a. andere
Cannabinoide, Terpene, Flavonoide),
die erwiinschte und unerwiinschte
Effekte der Arzneidroge in noch un-
erforschter Weise modulieren kénnen.

Der Verlag ist fiir die Richtigkeit dieses Beitrags nicht verantwortlich. Die presserechtliche Haftung liegt bei den jeweiligen Unternehmen.

Informationen zu Dronabinol

Der zweite Teil des Beitrags
in Ausgabe Nr. 50/51
informiert Sie iber den
Wirkstoff Dronabinol.
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Mit Cannabis behandeln? Auf das THC kommt es an

Der Wirkstoff sollte reproduzierbar zu dosieren, titrierbar und leicht einzunehmen sein — nicht selbstverstandlich bei Cannabis

Mit oralem THC weniger neuropathische Schmerzen

Tetrahydrocannabinol (THC) ist
der wirksamkeitshestimmende
Inhaltsstoff von Cannabisbliiten
(ggf. neben Cannabidiol). Als iso-
lierter, reiner Wirkstoff kann THC
unter seinem Freinamen Dronabi-
nol bereits seit 1998 in Deutschland
als Rezepturwirkstoff verordnet
werden und wird iiberwiegend in
Form dliger Tropfen oder Kapseln
oral verabreicht.

Der Wirkmechanismus von THC
ist vergleichsweise gut untersucht.
Dieser bekannteste Inhaltsstoff von
Cannabisbliiten wirkt iiber das En-
docannabinoid-System. Die Neuro-
transmitter dieses Systems — die En-
docannabinoide — modulieren das
Ausmafl von Nervensignalen im
Sinne einer retrograden Regulation
und kontrollieren ganz unterschied-
liche Funktionen wie Schmerzwei-
terleitung, Appetit, Motorik, Wahr-
nehmung und Gedéchtnis.
Dronabinol bindet als partieller
Agonist vor allem an den CB1-Re-
zeptor (Cannabinoid-Rezeptor 1),
wirkt dariiber hinaus aber auch
an anderen relevanten Rezeptoren
wie Vanilloid- und Opioidrezep-
toren und moduliert die Aktivi-
tit verschiedener Enzymsysteme.
Analgetische, muskelrelaxierende,
antikachektische und antiemetische
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Eigenschaften des Cannabinoids
konnen als etabliert gelten. Aufler-
dem wird Dronabinol ein sedatives
und anxiolytisches Potenzial zuge-
schrieben. Diesem Wirkprofil ent-
sprechend profitieren vor allem Pa-
tienten mit chronischen Schmerzen
und Spastiken sowie multimorbide
oder Palliativpatienten von einer
Behandlung mit Dronabinol.

Gewinn an Lebensqualitat
fiir schwerstkranke Patienten

Auch bei onkologischen Erkran-
kungen kénnen die antiemetischen
und antikachektischen Effekte
dazu beitragen, die Lebensquali-
tit der Patienten zu verbessern. In
der Praxisleitlinie ,, Tumorschmerz*
der DGS werden Cannabinoide
bereits seit 2012 als therapeutische
Option genannt, wobei auf den
synergistischen Effekt mit Opiaten
hingewiesen wird. ,,Die Behand-
lung mit Cannabinoiden®, so heifit
es in der Leitlinie, ,kann eine wirk-
same Add-on-Therapie sein gegen
Tumorschmerz und Ubelkeit. Es
darf eine Reduktion des Opiatver-
brauchs sowie eine antiemetische,
antikachektische und antispastische
Wirkung erwartet werden.“! Die-
sem multimodalen Wirkprofil
trug der Verband der Ersatzkassen
(VdEK) bis zum Inkrafttreten des
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Bei Patienten mit unzureichend therapierbaren neuropathischen Schmerzen fiihrt die
orale Gabe von THC zu einer deutlichen Schmerzreduktion bei gleichzeitiger Ersparnis

anderer Analgetika.

Cannabisgesetzes bereits insofern
Rechnung, als er die Therapiekos-
ten fiir Dronabinol-Rezepturen bei
Verordnung im Rahmen der spezi-
alisierten ambulanten Palliativver-
sorgung (SAPV) routinemifig tiber-
nahm. Inzwischen ist auch in der
SAPV wieder ein Antrag notig, tiber
den die GKVen allerdings innerhalb
von drei Tagen entscheiden miissen.

Auch bei therapierefraktiren
chronischen, zum Beispiel neu-

ropathischen Schmerzen gibt es
in Deutschland bereits gute kli-
nische Erfahrungen mit Dro-
nabinol. Das ist unter anderem
durch eine retrospektive Studie
mit 124 Patienten dokumentiert.?
Sie litten unter unzureichend
kontrollierten, mehrheitlich neu-
ropathischen Schmerzen. Grund-
erkrankungen waren u.a. multiple
Sklerose, Querschnittlihmung und
andere ZNS-Traumata (n = 92) oder

Der Verlag ist fiir die Richtigkeit dieses Beitrags nicht verantwortlich. Die presserechtliche Haftung liegt bei den jeweiligen Unternehmen.

Fibromyalgie (n = 32). Dronabinol
wurde zusitzlich zur vorbestehen-
den Medikation gegeben und fiithrte
zu einer deutlichen Schmerzlinde-
rung (Abb.). Gleichzeitig gingen
Angste und Depressionen zuriick
und die Lebensqualitidt nahm zu.
Besonders erwdhnenswert ist, dass
die Zahl der verabreichten (Ko-)An-
algetika pro Patient im Verlauf der
durchschnittlich 7-monatigen Be-
obachtungszeit von 4,2 vor Beginn
der Dronabinol-Therapie auf 1,0
zuziiglich zu Dronabinol reduziert
werden konnte.

Gute Langzeitvertraglichkeit,
kaum Suchtpotenzial

Wie alle cannabisbasierten Medi-
kamente soll Dronabinol einschlei-
chend dosiert werden, um uner-
wiinschte Wirkungen zu Beginn der
Therapie zu minimieren. Die Lang-
zeit-Vertréglichkeit gilt als gut, das
Abhingigkeitspotenzial bei oraler
Gabe als sehr gering. Die optimal
wirksame Dosis variiert je nach In-
dikation sowie patientenindividuell,
liegt aber meistens im Bereich zwi-
schen 5 mg und 20 mg pro Tag.

1. DGS Praxisleitlinien Schmerzmedizin
. Tumorschmerz” 2012

2. Weber J et al. Anesthesiology Research
and Practice, Vol. 2009; Article ID 827290,
9 pages doi:10.1155/2009/827290
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