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Kontext S —

* Prohibition von Cannabis
e Kaiserreich: Apothekenvorbehalt (25.03.1872)
 International: Genfer Opiumkonferenz (17.12.1924)
e Weimarer Republik: Opiumgesetz (10.12.1929)
* (weiter medizinische Anwendung bis nach 2.WK)
* UN-Konvention on Narcotic Drugs 1961

 THC (Dronabinol) in Deutschland seit 1998 zuvor als Marinol® importfahig
* Erstattungsfahigkeit und BtM-Verordnung seit 10.Marz 2017 neu geregelt

e Aktuell: allgemeine Legalisierungsdebatte z.B. BDK, Jamaika, DtBT
* Bundestagsdebatte 22.03.2018 19:00 Uhr 3 Antrage (FDP, Griine, Linke)
e Befassung im Gesundheitsausschuss
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Eigene Rolle S —

* Anasthesist, spezielle Schmerztherapie, Palliativmedizin

* Therapeutische Erfahrung mit

* Dronabinol (seit 1998)

* und Patienten mit vereinzeltem illegalem Selbstgebrauch der Patienten von
Marihuana in Schmerztherapie und Palliativversorgung seit 2007

* Vereinbarung zur Erstattungsfahigkeit fir Dronabinol in SAPV mit vdek 2010
 Tatig in SAPV mit Erwachsenen und bei Kindern in Frankfurt am Main

. 'Iéeine??igenen Konsumerfahrungen (wie 2/3 der Bevolkerung und der
rzte:

 Unwohles Gefluhl Gber Emotionalitat und Irrationalitat der aktuellen
Debatte und der aktuellen medizinischen Nutzung

* Advisory-Board: Bionorica ethics GmbH (Honorar fir 2 Sitzungen 2017)
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Worum geht es? T —

* Trichome: Harzdruse der weiblichen unbefruchteten Blute der
Cannabis sativa enthalten ca. 100 Cannabinoide und ca. 400 Terpene

* Marihuana (flos): trockene weibliche Blutenstande

e Charas: Harzklumpen = Haschisch, gepresst

& Hemp Museum
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Cannabis: Wirkstoffe und Anwendung———

* Hauptwirkstoffe:
e Delta9-Tetrahydrocannabinol (THC, 1964)

* Cannabidiol (CBD, 1940)
e Cannabinol (CBN), Cannabigerol (CBG), Cannabichromen (CBC)

* Klassische Anwendung:
* Rauchen mit und ohne Tabak gemischt (Zigarette oder Bong)
* Kekse oder mit anderer Nahrung (Auszug z.B. Cannabutter oder Gemlsch)
* Tee (eigentlich Absud / Dekokt !) ‘

* Medizinische Anwendung (zusatzlich):
* Olige Lsg. Zur Einnahme, Kapseln, (Supp.)
* Alkoholische Lsg. zur Inhalation und als Schleimhautspray
* Inhalation nach Verdampfung




Das Endocannabinoidsystem

CANNABINOID RECEPTORS

Found in: nervous system, connective tissues,
glands and organs

Found in: inmune system and other periphery
structures

PRIMARY ENDOCANNABINOID

Effective in both the central and peripheral
nervous system. Perfect fit in both CB1 and
CB2 receptors.

‘ CB1 present:

1. brain

2. lungs

3. vascular system

4, muscles

5. pastrointestinal tract
6. reproductive organs

{82 present
@ co2preser

. CB1+CB2 present
MHMUNE System

3, DOne marrow

L, pancreas

Prasynaptisches
Neuron

(1 9

Postsynaptisches e
Neuron o

@ T
Neurcns akthiert das postsynaptische Neuron

o Aktiviartes postsynaptisches Neuron setzt
Endocannabinoide frei

9 Endogener C81 Ligand diffundiert zurick und
bindet sich an den prasynaptischen CB1 Rezeptor

Gl acaptioe! von Siatiin NE. J Suppoet Orcot. 2000 Mar S8 Suppd 310
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~ CB1 present:

Cannabinoid Therapie L. cortex

(z.B. Canemes®) 2. caudate nucleus
and putamen
(nucleys acumbens)

(5 EXOGENE

3. basal ganglia
& 4. hypothalamus
G\ 5. cerebelum
6. hippocampus
81 Receplor o 7. amygdala
8. spinal cord

|

.
/vﬁ

o oEﬂderne W} CB2 present

Cannabinoide
Retrograde Signalisierung

. CB1+CB2 present
1. brainstem

CB1 Rezeptor akthdert G-Protein, dies fihrt zur
Hemmung der NT Fressetzung

e Nabion akthiert dirket den CB1 Rezeptor und imiiert

de Efekte von Endocannabinoiden
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Cannabinoid-Effekte S —

Tab. 1: Ubersicht der in (pra-)klinischen Studien nachgewiesenen Effekte verschiedener Cannabinoide (mod. nach [21])

THC CBD CBG CBN CBC THC-V CBD-A CBG-A CGC-A CBC-A THC-A
Schmerzlindernd X X X X
Antikonvulsiv X X X
Schlafférdernd X
Angstlosend X
Appetitanregend X X
Appetitziigelnd
Blutzuckersenkend X
Antibakteriell X X X X
Antiemetisch X
Antifungizid X X
Ejilézrlze‘arltlgsllwachstum von X X X X X
Bei Arteriosklerose X
Gegen Schuppenflechte X
Antipsychotisch X
Bei Muskelkrampfen X X X X X
Foérdert Knochenwachstum X X X X X
Entziindungshemmend X X X X X X X
Entkrampft Magen und Darm X
Lindert Uberreaktionen des X

Immunsystems

Neuroprotektiv X M.Uberall: Cannabis als Medizin Schmerzmedizin 2018
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Was wird medizinisch eingesetzt?

Droge oder Auszug Wirkstoff (Rezepturarznei) Fertigarzneimittel

Cannabisbliten zur Inhalation nach Dronabinol (6lige Tropfen) (NRF Nabilon (Canemes®) Kpsin. 1Img
Verdampfung (NRF 22.12/22.13) 22.8))

Cannabisbliten zur Teezubereitung Dronabinol (Kapseln) (NRF 22.7) Nabiximols (THC/CBD) (Sativex®)
(NRF 22.14/22.15) Spray, Ethanol(!) 2,7mg/2,5mg

Dronabinol (alkohol. Lsg. Marinol® (Dronabinol) (Import)
Inhalation) (NRF 22.16)

Olige Cannabisélharz-Lsg. Cannabidiol (CBD) (nicht BtM)
(NRF 22.11) (NRF 22.10)

25% THC-Extrakt / 10% THC/CBD 10% CBD-Lsg. kommt?
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Bliten in Deutschland T —

Tab. 3: Ubersicht liber die in Deutschland verfiigbaren getrockneten Cannabisbliiten (mod. nach [30])

Sorte THC-Gehalt (%) THC:CBD CBD-Gehalt (%) Herkunft Produzent Importeur
Bedrocan ~22 <1
Bedica o g - Fagron GmbH &
Bedrobinol ~13,5 <] Niederlande Bedrocan Co. KG,
Pedanios GmbH

Bediol ~6,3 = ~8
Bedrolite <1 < ~9
Pedanios 22/1 ~22 <1
Pedanios 18/1 ~18 <1

. > Peace :
Pedanios 16/1 ~16 <1 Kanada Pedanios GmbH

Naturals
Pedanios 14/1 ~14 <1
Pedanios 8/8 ~8 = ~8
Princeton (MCTK007) ~16,5 <0,05
>

Houndstooth (MCTK001) ~13,5 <0,05
Penelope (MCTK002) ~67 ~10,2 Kanada Tweed MedCann GmbH

u

Argyle (MCTKOOQ5) ~5,4
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Inhalation: Volcano (Bong) S —




Indikationen?

Die medizinische Verwendung von Cannabis und THC

Uberblick

= Ubelkeit und Erbrechen

= Appetitlosigkeit und Abmagerung

= Spastik

= Bewegungsstérungen

= Schmerzzusténde

= Glaukom

= Epilepsie

= Asthma
wechekr: @ Abhangigkeit und Entzugssymptome

= Psychiatrische Symptome
e " Autoimmunerkrankungen und Entzindungen
vor Al dam » Verschiedenes, gemischte Syndrome
oder Appetitan

Cannabis. Trotzdem ldsst sich die zunehmende Verwendung nicht aufhalten und das ist wissenschaftlich mittlerweile ausreichend begriindet.

Es gibt ganz hiedliche Krankhei die sich mit C is als Medizin behandeln bezieh ise in ihren A

Migréaneartige Kopfschmerzen
Depressionen

Allergien mit Juckreiz und Uberempfindlichkeiten

Dar wie beispi ise Morbus Krohn
Griiner Star und andere Augenprobleme

Gelenksentziindungen, Arthritis und bestimmte Spastiken

Ein- und Di pp

Immunerkrankungen wie AIDS

000000000

Krebs bezi ise die damit ei Cli il

Diese Liste sagt nicht, dass Cannabis als Medizin wie ein Wundermittel wirkt! Heilung bedarf hier in den meisten Fallen zusatzlicher Pharmazeutika, doch gerade deren oft heftige Nebenwirkungen
sind mit Haschisch und Marihuana vorziiglich zu reduzieren. Immer bedarf es beim medizinischen Einsatz von Hanf einer umfassenden Beurteilung durch den Arzt, da zum Beispiel Asthma zwar

Linderung erfahren soll, als typische Lungenkrankheit jedoch gerade beim Rauchen etwa von Haschisch natiirlich auch einiges an Vorsicht bedarf.

lindern lassen. :
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Bei welchen Krankheiten kann medizinisches Cannabis

angewendet werden?

Da Cannabis ein breitas und & hat, i itziit begriifen, d:

Da Cennatis n b e kann.Die Entseheicung, ob
Cannabis als Mecizin eingesetzt werden soll, liegt allein im E 2n 2 bsprache mit Das wird
naturien wan ca

s gibt also keinen expliziten Ausschiusskatalog uon Krankheiten. fir Cie mecizinisches Cannabis angewencet werden kann

Anhaltspunit dafiir kann die Liste von Krankheiten sein, fir die as B1ArM bis zur Gesstzesinderung
Ausnahmegenehmigungen ertzilt hat:

Haufig:

« enronische Schmarzen
« Multiple Sklercse
+ Touretta-Syndrom
» cepressive Starungen

Aulersem:
» Allergsche Diathese

« Angststrung
- Appetitiosighait unc Abmagarung

» Autsmus.
- Barrett-Csophagus

+ Blasenkriimpte

* Blegharaspasmus

+ Borderline-Seérung

- Borreliosz

« Chronische Polyarthritis

» Chronisches Micigkeitssyncrom

= Schmerzsyncrom nach Polytrauma
» Chronisches wirbelsiulensyndrom
« Custer-Hopischmerzen

» Colits uleerosa

erzzustinden und Spasmen
« Hlli-Infektion

« HIVS- und LIWS-Syncrom

+ Hyperhigrosis

- Kopfschmerzen

+ Lumbaigie

« Lupus enthematodes

+ Migraine accompagnée

« Migrine

= Mitochandrapathie

= Morbus Bechterew

= Morbus Crohn

» Morbus Seheuermann

= Morbus Stil

» Morbus Suseck

« Newrocermitis

» Paroxysmale nankinesiogene Dyskinese (PNKD)

« Polyneuropatie

» Posner-Schlossmann-Syndram

« Posttraumatische Belastungsstorung

« Pcriasis [Schuppenfiechtel

- Reizdarm

« Rheuma (rheumataice Arthritis)

» Sarkoicose

« Schlafstorungen

» Schmerzha‘te Spastk bei Syringomyelie

- Systemische Skie
» Tetraspastik nach in‘antiler Cerebralparese
« Tralamussyndram

« Thrombangitis obliterans

ermie

« Trichatilomarie
» Urtkariz unklarer Genese:
» Zervikobrachialgie

« Falgen van Sc
» Buangsstorung

Him-Trauma

&n m
fur enam Herzen van Cannab 2n lassen,

a von G I
taatiichen Interesses an einer
155 Cannabis ihnen bt

vorzuzieher. Auf Grund der jahrazhntelang blockierten Forschung und des feflents
erstirkten Anwendung erfehren viele Patienten aber oft erst urch eigene Experimen

can.

e
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Indikationen in der Palliative Care = ===

* Fortfihrung etablierter erfolgreicher Symptomkontrolle (z.B. neuropathische Schmerzen,
Spastik bei MS oder Neurotraumata)

e Hier: THC & CBD (!)

* Therapierefraktire chemotaktisch verursachte Ubelkeit und Erbrechen: nur Nabilon,
(sonst: Heilversuch?)

* Therapierefraktare Appetitlosigkeit: Heilversuch
e Koanalgetische Verwendung: Heilversuch
* Anderweitig therapierefraktare Krampfanfalle CBD: (siehe Kinder)

 UAW: Schwindel, Mudigkeit, Mundtrockenheit, Augenrotung, Kognitionsdampfung,
selten: Angst / Panik langsame Dosissteigerung reduziert Schwere und Haufigkeit

(Der Schmerz 1(2016), DAeBI 38(2017), AKDAe 2015))
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Konkrete Anwendung in der PC S —

* Dronabinol: olige Tropfen

* Dronabinol zur Inhalation?
 Canemes®-Kapseln (Nabilon)

 Bliten?

* Neue Ausziige (25% THC und 10%CBD/THC)?
 Sativex®-Spray (Nabiximols)

e Cannabidiol (CBD)?
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Erstattungsfahigkeit: § 31(6) SGBV ==

Seit 10.Marz 2017 ,Gesetz zur Anderung betiubungsmittelrechtlicher und anderer Vorschriften”:
e Cannabis in Form von getrockneten Bliten oder Extrakten in standardisierter Qualitat
* Arzneimitteln mit den Wirkstoffen Dronabinol oder Nabilon

1. eine allgemein anerkannte, dem medizinischen Standard entsprechende Leistung

a) nicht zur Verfligung steht oder

b) im Einzelfall nach der begriindeten Einschatzung der behandelnden Vertragsarztin oder
des behandelnden Vertragsarztes unter Abwagung der zu erwartenden Nebenwirkungen
und unter Berucksichtigung des Krankheitszustandes der oder des Versicherten nicht zur
Anwendung kommen kann,

2. eine nicht ganz entfernt Iieﬁende Aussicht auf eine spurbare positive Einwirkung auf den
Krankheitsverlauf oder auf schwerwiegende Symptome besteht.

* beider ersten Verordnung: fir nur in begriindeten Ausnahmefallen abzulehnenden Genehmigung der
Krankenkasse.

* Verordnung im Rahmen der SAPV: ist innerhalb von drei Tagen nach Antragseingang zu entscheiden, sonst 3
(bzw. mit MDK 5) Wochen

* Begleiterhebung (BfArM) verpflichtend (nicht: on-Label-Use)



Begutacht

ungsa

(1) Liegt ein Antrag nach § 31 (6) SGBV uber
Cannabis in Form von getrockneten Bliten
oder Extrakten in standardisierter Qualitat
oder eines Arzneimittels mit den Wirkstoffen
Dronabinol oder Nabilon vor?

nein

(3) Leidet der Versicherte an einer schwer-
wiegenden Erkrankung, die mit Cannabinoiden
behandelt werden soll?

nein

lgorithmus MDS

.1 Algorithmus der Begutachtung

(2) Siehe ,,Produkte der
Arzneimittelversorgung”

(4) Steht keine allgemein anerkannte, dem
medizinischen Standard entsprechende
Leistung als Alternative zur Verfligung?

nein

Sozialmedizinisch
nicht zu empfehlen

(5) Liegt zu solchen Alternati-
ven eine begrindete und
nachvoliziehbare Einschatzung
des behandelnden Vertragsarz-
tes unter Abwagung der zu
erwartenden Nebenwirkungen
und unter Beriicksichtigung des
Krankheitszustandes des Versi-
cherten vor, dass derartige
Leistungen nicht zur Anwen-
dung kommen kénnen?

(6) Besteht eine nicht ganz entfernt liegende Aussicht auf

eine spurbare positive Einwirkung

auf

den

Krankheitsverlauf oder auf schwerwiegende Symptome?

ja

(7) Sozialmedizinisch
zu empfehlen

nein

nein

Sozialmedizinisch
nicht zu empfehlen

palliativt

ec

ym-frankfurt.de

D
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BtM-VV: Hochstmengen T —

Die Hochstmengen fir Verschreibungen innerhalb von 30 Tagen sind in der jeweils aktuellen Fassung des § 2 der
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BtM-Rp.: Dronabinol-Tropfen N —

A fur dho Apotheke 2 1
= AOK Halle n

Max Mustermann S

Lange StraRe 37 20.03.1962 | "= : .

06110 Halle

6354785 | 1234567890

N R oo iinsh ?‘j
=]l 123456789 234567890 | 21.11.2017 xSl || =
Rp,,n the Lrarrie Gathtrecher VBN RYEM IS M) E

-| Olige Dronabinol-Tropfen 25 mg/ml (NRF 22.8.) c
— ©
= 12 ml 3
2x tagl. 0,2 ml zu den Mahlzeiten 3
Shadh [ [ ]e===. 123456789 A
e g
o
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Dosierung: Dronabinol oral T —

 Ubelkeit & Erbrechen
* Anfangsdosis: 5 mg ED bis 15 mg TD, langsame Steigerung
* Wirkeintritt auch erst verzogert zu beobachten (!)
e Ziel: TD 25-30 mg (max. 90 mg)

* |[nappetenz
e Anfangsdosis: 1,5 mg ED bis 3 ED
e Ziel: 5 bis max. 15 mg TD

* Spastik, Koanalgesie, neuropathische Schmerzen

* Anfangsdosis wie U&E
e Ziel: TD 10-30 mg
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Dosisempfehlungen: (nach Uberall 2018) T —

Tab. 4: Dosierungsempfehlung der Bundesapotheker-
kammer fur cannabishaltige Arzneimittel [30]

Arzneimittel

Cannabisbliiten

Dronabinol/THC
Nabinol
CBD

Nabiximols

Startdosis

0,05-0,1g
1,7-2,5mg
1 mg

2,0-2,5mg

1 Spriihstol3
(= 2,7 mgTHC/2,5 mg
CBD)

Tagesdosis
bis3 g

bis 30 mg
bis 6 mg
bis 24 mg

bis 12 SprihstoRe
(=32,4mg THC/30 mg
CBD)
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BtM-VV: Verordnung Flos N —

* Genehmigung zuvor (!)

* (Verfigbarkeit prifen)

Die Angabe ,Cannabisbluten® ist Bei der NRF-Vorschrift 22.12.
nicht ausreichend. Es muss ~,Cannabisbllten zur Inhalation nach
immer die Sorte mit angegeben Verdampfung“ werden die Cannabisbliten in
werden. der Apotheke zerkleinert, gesiebt und
abgefullt.

Verordnungshdchstmenge
fur Cannabisbllten far
einen Patienten durch den
Arzt: 100.000 mg (100 g)
innerhalb von 30 Tagen.

Rp (Bitte Leerrdume durchsireiffen)

Cannabisbliiten [Sorte] (NRF 22.12.)
30g

1x tagl. abends 100 mg verdampfen und inhalieren

: VAN

Alternativ zur Angabe der Einzel- und Tagesdosis ist die
Angabe ,GemaB schriftlicher Gebrauchsanweisung“ maoglich.

Der Patient erhalt neben den in einem Der beliefernden Apotheke muss diese Anweisung dennoch
Weithalsglas abgefiillten zerkleinerten schriftlich vorliegen, da sie geméaB Apothekenbetriebsordnung
Cannabisbliten einen 1-ml-Dosierléffel. die Angaben auf der Primarverpackung vermerken muss.
Dessen lockere, nicht ganz volle Fiillung Anderenfalls ist die Verordnung nicht plausibel, und das
entspricht 100 mg (0,1 g) Droge. Rezepturarzneimittel darf bis zur Klarung nicht hergestellt
werden. Es empfiehlt sich daher, die Gebrauchsanweisung

auf dem BtM-Rezept zu vermerken.
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Therapiekosten: T —

Tab. 5: Therapiekosten fuir Cannabis als Medizin auf
Grundlage der maximalen Tagesdosierungen [49]

Cannabis als Medizin Kosten proTag  Kosten pro Monat
CBD/THC Oromukosalspray 1:1 12,42 € 385,02 €
THC-Rezepturarznei 18,97 € 588,07 €

(Dronabinol)
Cannabisbliiten 83,60 € 2.591,60 €
Nabilon 102,60 € 3.180,60 €
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KinderPalliativTeam Stidhessen T —

* Heilversuche (!) mit CBD und THC:

* Komplexe sonst therapierefraktare Epilepsien z.B.:

* Dravet
* Lennox-Gastaut

* als Adjuvanz zur Haufigkeitssenkung, keine Akuttherapie
e Zentral bedingte Spastik
* Unruhe / Koanalgesie (?)
* Inappetenz, Ubelkeit, Erbrechen
e Zukunft CBD???



