Cannabistherapie bel Schmerzpatienten

Abbildung: www.dabindad.com
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Interessenkonflikt

M. Fankhauser bzw. die Bahnhof Apotheke Langnau AG hat keinerlei
Verpflichtungen gegentiber den im Vortrag erwahnten Firmen oder deren Praparate

M. Fankhauser bzw. die Bahnhof Apotheke Langnau AG ist Herstellerin und

Vertreiberin der erwdhnten Magistralrezepturen auf Cannabisbasis.
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Die wichtigsten Cannabinoide

» Tetrahydrocannabinol (THC)
«Dronabinol»

« Cannabidiol (CBD)

» Cannabichromen (CBC)
« Cannabigerol (CBG)

« Tetraydrocannabivarin (THCV)
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THC und CBD sind Strukturisomere



THC (Dronabinol) und Cannabidiol (CBD)

THC/Dronabinol Cannabidiol

Abb. M. Fankhauser (2017) Abb. D. Eigenman(2019)



Ausgangsmaterial fir Cannabistinkur/Cannabisol

BAG-Bewilliger Anbau von «verbotenem» Hanf in der Schweiz, THC-Gehalt >3 %



Cannabis — ein gewdhnliches Arzneimittel




Cannabis als Heilmittel verschwindet — Grunde

e Medizinischer Fortschritt

| 34104

e Rechtliche Einschrankungen
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e Wirtschaftliche Aspekte Barmstade, poo . E. Merek.




Die Tur geht zu, das Tor geht auf

Therapeutisch in CH (ab 1951 — 2008) hedonistisch/rekreativ in CH (ab 1965.....)

Abbildung: blog.hippiecouture.com

Abbildung: www.efg-ochsenfurt.de



Betaubungsmittelgesetz 1951
Betaubungsmittelgesetz-Revision 2011

812.111
Bundesgeselz
iiber die Betinbungsmittel und die psychotropen Stoffe

(Betiubungsmittelgesetz, Betm:)'

vom X, Okiober 1931 (St am 26, Okiober 2004

Verordnung des EDI Gber die Verzeichnisse der
Betdaubungsmittel, psychotropen Stoffe, Vorlduferstoffe und
Hilfschemikalien (Betaubungsmittelverzeichnisverordnung,
BetmVV-EDI) «BtmG-Revision»,

vomi. Juli 2011
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1. das Hare der Drilscnbaare des Hanflormues;

Cannabis Hanfpflanzen oder Teile davon, welche einen
durchschnittlichen Gesamt-THC-Gehalt von mindestens 1,0
Prozent aufweisen und samtliche Gegenstande und
Praparate, welche einen Gesamt-THC-Gehalt von
mindestens 1,0 Prozent aufweisen oder aus Hanf mit einem
Gesamt-THC-Gehalt von mindestens 1,0 Prozent hergestellt
werden.

Anderung betreffend Medizin:

Registrierte cannabishaltige Fertigarzneimittel kénnen als
«normale» BetM fiir die zugelassene Indikation
verschrieben werden. Cannabishaltige, aus der Hanfpflanze
hergestellte, Magistralrezepturen (z.B.Cannabistinktur,
Cannabisol) kénnen verschrieben werden, bendtigen aber
pro Patient eine Ausnahmebewilligung des Bundesamtes fiir
Gesundheit (BAG)




Ein neues Zeitalter beginnt !

Cannabis in der Medizin
(aktueller Uberblick)

- Endocannabinoid-System (ECS)
- Indikationen

www.pinterest.com



Das Endocannabinoid-System

An artistic Interpretation of the endocannabinoid system network in a cell (by Mark Rau)
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Cannabinoid-Rezeptoren (CB1 und CB2)

Hauptcannabinoide, Endocannabinoide

l Endocannabinoide

- CB1-Rezeptoren » Anandamid * THC
° CBZ_Rezepto ren (Arachidonylethanolamid AEA) : il AN
 2-Arachidony!-Glycerol e LB
(2-AG) . CB1/CB2 Agonist-Antagonist/Modulator
¢ PPAR-Gamma » Cannabigerol (CBG)
(Peroxisom-Profilerator-aktivierter Rezeptor) e Cannabinol (CBN)

* Vanilloid-Rezeptoren (TRPV) « Cannabichromen (CBC)

(Transiente Rezeptor-Potential- . Tetrahydrocannabivarin (THCV)
Kationenkanal der Unterfamilie Vanilloid) t
e elC.



Schmerzverarbeitung I: Uber das Endocannabinoidsystem

Abbildung: DocPlayer.org



Schmerzverarbeitung Il: Gber den ACC

THC moduliert die Schmerzverarbeitung im ACC

Patienten mit chronischen neuropathischen Schmerzen
kdnnen von der zusatzlichen Gabe von cannabinoidbasierten
Wirkstoffen profitieren. Neue Daten zeigen, dass Delta-9-
Tetrahydrocannabinol (THC) nicht nur die iber das
Endocannabinoid-System vermittelte Schmerzweiterleitung
hemmt, sondern auch die zentrale Schmerzverarbeitung im
anterioren cingularen Cortex (ACC) moduliert [1].

www.springermedizin.de

Limbisches System

MP.-

OF

A = Arrygdala
H = Hippocampus AL = antarionar cingulings Corte
B = Basalganglien MFP = madialer prafromaler Conax

PH = Para-Hippocampus  OF = arbilofrontaler Conox

Bild: http://www.birgit-jackel.de/05-1kongress-vortrag/vortrag.html



Typische Indikationen fur THC

e Schmerzen
* Nervenschmerzen, Tumorschmerzen, Rheumatische Schmerzen

e Spastik [«Krampfe»](z.B. Multiple Sklerose-Patienten)

e Ubelkeit und Erbrechen

 Neurologische Erkrankungen

Varia

Parasthesien

e Diverse Tic’s, Tourette-Syndrom, Restless legs, Tremor

e Amyotrophe Lateralsklerose,u.a. T
* Gruner Star Neurologische Stérungen (Tic’s
* Parkinson S
° Juckreiz (v.a. Neuropathien, Tumorschmerzen)

+ Eic AR



Typische Tagesdosis (min-max)
Tagesdosis
(mg THCQ)

Kachexie, Anorexie
Spastik (MS, Querschnitt)

Schmerz % .
Ubelkeit und Erbrechen
Bewegungsstdrungen ,L\)

(Restless legs, Parkinson,
Tic’s, Tourette, etc.)

Glaukom, Asthma, u.a. g\

Tagesdosis auf 2 bis 3 Elnzeldw

Quelle: THC-Pharm, modifiziert nach M. Fankhauser



Cannabinoide als Heilmittel
Eine systematische Ubersichtsarbeit und Metaanalyse

Penny F. Whiting, PhD; Rabert F. Walff, MD; Schan Deshpande, MSc; Marcello D Nisic, PhiD; Steven Duffy,
PgD; Adrian V. Herndndez, MD, PR |. Christisan Kewrenties, MD, PhD; Shona Lang, PhD; Kate Misso,
M50 Steve Rydes, MSc; Simone Schmidlkofer, M5c: Marie Westwood, PhD; jos Kleijnen, MO, PhD

BEDEUTUNG Die Verwendung von Cannabis und Cannabinoiden aks Heilmittel zur
Behandlung von Krankheiten und zur Linderung von Symptomen ist weit verbreitet,
Jjedoch ist ihre Wirksamikeit bei spezifischen Indikationen unkiar.

ZIEL Erstellung einer systematischen Elhenl:ht:.al‘helt zu therapeutischemn Mutzen
und unerwiinschten (UW) von inoicden.

DATENQUELLEN 28 Datenbanken von Beginn bis April 2015.

STUDMENAUSWAHL Randomisierte klinische Studien mit Cannabinoiden bei
folgenden Indikationen: Obelkeit und Erbrechen infolge Chemotherzpie, Appetitsti-
mulztion bei HIV/AIDS, chmy:he Schmerzen, Spastizitat bei multipler Skierose oder
Paraplegie, D ion, A ing, 54 g. Psychose, Glaukom sowie
Imleﬁeifndmm.

DATENEXTRAKTION UND SYNTHESE Die Studienqualitit wurde mittels des
.Cﬂ:hrane [Rick of Bias le- bewertet. Die einzeinen Review-Etappen wurden von je
wei R jiq voneinander durchgefithrt. Wo mbglich wurden Daten
via Metaanalyse unter Mutzung eines Random-Effects-Modells gepoolt.

ZENTRALE OUTCOMES UND MESSUNGEN i he
Outcomes, Alltagsaktivititen, Lebensqualitat, Ges hatzung der Vera
und LWL

ERGEEBNISSE 79 Studien (6462 Teilnehmende) wurden eingeschlossen; vier davan
wurde ein tefes \fer.':ermngsnsllm ugeschrieben. Die meisten Studien zeigten eine
mit Cai inoi Werbe: ing der Symp , jedoch waren diese
Assoziationen nicht in allen Studien statistisch signifilkant. Im Vergleich zum Placeba
wurden die Cannabinoide assozilert mit: einer grisseren durchschnittlichen Zahi von
Patientinnen und Patienten, die in Bezug auf Obelkeit und Erbrechen eine komplette
Remission zeigten (47% vs. 20%, Odds-Ratio [OR], 3.82 [95%-KI, 1.55-9.42]; 3 Studi-
en), Schmerzreduktion (37% vs. 31%; OR, 1.41 [95%-K1 0.99-2.00; 8 Studien), einem
haheren durchschnittichen Rilckgang bei der Bewertung der Schmerzen auf der
numerischen Rating Skala {Skala von 0-10; gewichtete Mittelwertdifferenz [WMD)],
-{0.46, 95%-K1, -0.80 bis —0.11]; & Studien) und einem hiheren durchschnittlichen
Riickgang der Spastizitat gemiss Ashwaorth-Skala (WMD —0.36 [95%-K1 -0.69 bis
~0.05]; 7 Studien). Es zeigte sich ein erhthtes Risiko fiir voribergehende UW bei der
Amwendung von Cannabinoiden, einschliesslich schwerer UW. Haufige UW waren
Schwindel, Mundtrockenheit, Obelkeit, Erschipfung, Schiafrigkeit, Euphorie, Erbre-
chen, Desorientierung, Benommenheit, Verwirrtheit, Gleichgewichtsve;
Halluzinationen. -

SCHLUSSFOLGERUNGEN UND RELEVANZ Eslag E\ndenz won mittlerer Qualitat

(% Einheil vor, die die von G iden als Heilmittel zur Behand-
lunig von chronischen Schmerzen und Spastizitit stiitet. Es lag Evidenz von geringer
Qualitat (3 Einheiten) vor, die Carnahnude mit Verbesserungen bei Obelkeit und
Erbrechen infolge Chemoth Cewicht bei HIV|AIDS-Patientinnen und
Patienten, Schiafstirungen sowie Tourette-Syndrom assoziierten. Cannabinoide
waren zudem mit einem erhdhten Risiko fiir vonibergehende LW assozilert.
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562473

Institutionelic Zugehrigksit
des Autoren: Eine Ausfistung
firclet sich am Ende des
Articels.

Kantaks: Penery Whiting,
FAD, NIHR CLAHRE Wst,
Uriversity Haspitals Bristod
WHS Foandation Trust,

Minth Floce, Whitcfriars,
Lewins Mead, Bristol BST 2NT,
Urited Kingdom,
pennywhiting@bristal a.uk
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Metaanalyse: Total 28 Studien zu «chron. Sc

Chronische Schmerzen

Chronische Schmerzen wurden in 28 Studien (63 Berich-
te; 2454 Teilnehmende) Untersuchi.™. .37, 7,612 13 Sy
dien untersuchten Mabiximols, 4 gerauchtes THC, & Na-
bilon. 3 sinen THC-Oromukosalspray, 2 Dronabinol,
1 verdampftes Cannabis (2 verschiedene Dosen), 1 ajule-
mische S3ure in Kapselform und 1 orales THC. Eine Stu-
die verglich Nabilon mit Amitriptylin™; die restlichen Stu-
dien waren placebokontrolliert. Eine  dieser (Studie
untersuchte Mabilon als Ergdnzung zu einer Behandlung
mit Gabapentin™ Die die chronischen Schmerzen ausid-
senden Krankheiten variierten je mach Studie: Es gab 12
Studien zu neuropathischen Schmerzen (zentral, peri-
pheroder nicht spezifiziert), 3 zu Schmerzen als Folge des
Karzinoms, 3 zu-diabetischer peripherer Mewropathie, 2
zu Fibromyalgie, 2 zu HIV-assoziierter sensorischer Neu-
ropathie und je eine Studie zu refraktdren Schmerzen bei
M5 oder anderen neurclogischen Erkrankungen, rheu-
matoider Arthritis, {nozizeptiven und neuropathischen)
sMichtkrebsschmerzens, (nicht weiter spezifiziertan) zen-
tralen Schmerzen, muskuloskelettalen Problemen und
durch Chemotherapie ausgelosten Schmerzen.

hmerzen» (2015

Abbildung 2 Improvemnent in Fain
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Cannabinoide in der Schmerzmedizin

M. Karst

Der Schmerz

Organ der Deutschen Schmerzgesellschaft der Osterreichischen
Schmerzgesellschaft und der Schweizerischen Gesellschaft zum Studium des
Schmerzes

ISSN. 0932-433X (Print) 1432-2129 (Online) (7. Juni 2018)

Fazit

Uber die exogene Zufuhr von Cannabinoiden kénnen Schmerz- und
Entzindungsvorgange moduliert werden. Randomisierte, kontrollierte Studien
zeigten bei verschiedenen chronischen Schmerzen geringe bis malige, in
Einzelfallen grolie schmerzlindernde Effekte. Personen mit chronischen
neuropathischen Schmerzen und Stresssymptomen scheinen besonders zu
profitieren. ....fur klinisch bedeutsame Effekte reichen oft geringe
Dosierungen. Vorliegende Daten weisen auf eine gute Langzeitwirksamkeit
und Langzeitvertraglichkeit hin. Systematische Langzeiterfahrungen aus
klinischen Studien gibt es aber kaum.



Cochrane Review (Marz 2018) Autoren: Mtcke M. et al.

Cannabisprodukte fur Erwachsene mit chronischen
neuropathischen Schmerzen

e 16 Studien wurden eingeschlossen, 1750 Patienten
* Verwendet wurden: div. nattrliche oder kiinstliche Cannabinoid-Praparate

Fazit: Alle Medikamente auf Cannabis-Basis zusammen ausgewertet waren
besser als Placebo bezuglich der Endpunkte zu erheblicher und
moderater Schmerziinderung sowie zu allgemeiner Verbesserung.

Quelle: www.cochrane.org/de




Medical Use of Cannabis in 2019

Kevin P. Hill, MD, MHS? . JAMA 2019; 322 (10), 974-975.

(zusammengefasst Teo Dingermann, Pharmazeut. Zeitung, 12.8.2019)

Eine neuere Metaanalyse zu 91 Veroffentlichungen ergab, dass Cannabinoide
Schmerzen um 30 Prozent starker-zu lindern vermochten als Placebo. Die Number
Needed to Treat wurde mit 24 und die Number Needed to Harm mit 6 berechnet. Nach
wie vor, so eine Schlussfolgerung der JAMA-Publikation, gibt es somit keine schlissigen
Beweise daflr, dass Cannabinoide chronische Schmerzen wirksam und effizient zu
lindern vermogen, wobei nach Datenlage die Risiken hoher einzustufen sind als der
Nutzen.

NNT = 24
NNH =6



Die lokale Behandlung mit Cannabis reduzierte den WUNDSCHMERZ in einer kleinen
Fallserie

Die lokale Behandlung von Wunden, verursacht durch Pyoderma Gangraenosum, mit
Cannabis reduzierte nach einem Bericht von Forschern der Universitat von Toronto (Kanada)
die Schmerzen und den Opiatverbrauch bei drei Patienten. Cannabis wurde in einer
Zubereitung in organischem Sonnenblumendl verabreicht.

Die Autoren wiesen darauf hin, dass ,,die idealen Methoden der Schmerzlinderung fir
Patienten mit Wunden Maoglichkeiten sind, die topisch sind, ohne systemische
Nebenwirkungen, nicht invasiv, selbst zu verabreichen und einen schnellen Beginn der
Analgesie bewirken. Extrakte aus der Cannabispflanze wurden seit Tausenden von Jahren
auf Wunden gegeben.” Sie folgerten aus ihren Beobachtungen, dass Cannabis ,,das
Potenzial zur Verbesserung der Schmerztherapie bei Patienten, die an Wunden aller Art
leiden, besitzt".

Maida V, Corban J. Topical Medical Cannabis (TMC): A new treatment for wound pain-Three
cases of Pyoderma Ganarenosum. J Pain Symptom Manage, 14. August 2017 [Im Druck]




Die Aktivierung des CB2-Rezeptors verbessert die
WUNDHEILUNG

In einer Studie mit Mausen verbesserte die Aktivierung
des CB2-Rezeptors die WUNDHEILUNG durch eine
Reduzierung der Entzindung, eine Beschleunigung der
Epithelisierung und eine Abschwachung der
Narbenbildung. Die Autoren schrieben, dass ,,CB2-
Rezeptor-Agonisten eine neue Perspektive fur die
Therapie von Hautwunden darstellen®.

Chinesische medizinische Universitat fur forensische
Medizin, Shenyang, China.

Wang LL, et al. EUR J Pharmacol, 3. Juni 2016 [im Druck]




«EIn aus Hanf
verfertigtes Tuch, auf
Geschwidire und
Wunden gelegt, tut
agut ... »

Physica, 1150



Kein BtmG

Seit Oktober 2018 verschreibbar Rx

Cannabispraparate

CBD-Ole
25 mg/50mg/100 mg/ml

CBD-Extrakte
THC-Gehalt: <1%
«Chemikalie»

Verfugbare Cannabismedikamente in der Schweiz

Sativex Dronabinol-Ol Cannabis-Ol Sativa-Ol Cannabistinktur
THC 27 mg/ml THC 25 mg/ml THC 11 mg/ml THC 10 mg/ml THC 11 mg/ml
CBD 25 mg/ml Kein CBD CBD 21 mg/ml CBD 3 mg/ml CBD 23 mg/ml
Swissmedic BAG-Bewilligung BAG-Bewilligung BAG-Bewilligung

BtmG-Rezept

BtmG-Rezept

BtmG-Rezept

BtmG-Rezept

BAG-Bewilligung
BtmG-Rezept







Ausgestellte BAG-Verflgungen von Feb 2008 bis Dez 2019

Dronabinol-Lsg 2.5 %, Cannabistinktur und Cannabisol

3000
2542 N Total = 6’607 (Bahnhof Apotheke)
2500 Bemerkung: davon nicht ausgefiihrt: 512
CBD-Verschreibungen ab 2017: zirka 1’700
2000
1500 ‘
1000
758 808 >
614 560 560
500
0 |
Q S\ Q o Q X4 S\ Q
Q}OL) K\ Q},@ \\S\\e Q},\g, \\@.\. @, ‘ OQQ,
c;b & & P & X &L >
) XY & © & \% O ¥
o RN & $e° e’ ¥ " &
S & & e & ¥ o
\ R A & % <& S
<& 4 '
N e
& &
W °
&
&



Cannabidiol — a star is born
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Viele positive Wirkungen -
aber kein Wundermittel

Das Wirkungsspektrum von CBD ist extrem breit. Viele der maglichen therapeutischen
EHekta von Cannabidiol werden derzeit erst von Fachiseuten untersuchi



Was ein Fall alles auslosen kann

www.sindromediadravet.org




Typische Indikationen fur CBD

e Therapieresistente Formen von Epilepsie
 Dravet, Lennox Gastaut

e Angstzustande

e Depressionen, Schlafstérungen \ 2t
e ADHS, Autistische Spektrumsstorungen

e «Krebs» ?
e Linderung von Entzugssymptomen

(Angststérungen, Schizophrenie, Schlafprobleme, Depressionen,
ADHS, etc.)

e Entzindungen und Schmerzen

e Morbus Crohn, Colitis ulcerosa _



Antiepileptikum auf CBD-Basis

EPIDIOLEX

[cannabidiol] 100 mg/mL @
Oral S0

ral
_ Limited by Fede
= Dm
mu“o:trulf:ited States) b:: fo
Inves!igﬂticrﬂal

S —

ErinioLex™ ¢ l't.lnrll-‘i
100 mg/mL Oral Solut

(L LD L R

Bild: Leafly.de



Typische (padiatrische) Dosierungen
(fir CBD-haltige Praparate)

Generell: hohe Individualitat, extreme Bandbreite
Tagedosen von < 10 mg bis 1000 mg

Epilepsie: 2-5 (-25 ) mg CBD/kg Kérpergewicht/Tag

Angststorungen: Keine Daten bei Kindern!

Bei Erwachsenen: 300 — 600 mg CBD/Tag
Schizophrenie:  Keine Daten bei Kindern!

Bei Erwachsenen: > 800 mg CBD/Tag

ADHS: Keine Daten bei Kindern!
Allgemein: «trial and error»
Quellen: S.S. Wong, T.E. Wilens: Medical Cannabinoids in Children and Adolescents: A Systematic Review (2017.)

S. Buiechi: Wirksamkeit von Cannabidiol. Klinische Studien mit Cannabidiol und CBD-ahltigen Extrakten (2017).
F. Grotenhermen: CBD — ein Cannabinoid mit Potenzial (2017).



Was vor Uber 100 Jahren galt, sollte auch heute gelten

.In therapeutischen Dosen ISt der indische
Hanf ungefahriich und hétte es verdient
vermehrt benditzt zu werden”

Hastings Burroughs (1896)



Bahnhof Apotheke Langnau AG




Herzlichen Dank fur die Aufmerksamkeit







Retrograde Hemmung durch Endocannabinoide

on Terminal

Prasynapse

Postsynapse

Abbildung: Jurg Gertsch (2016)





