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Cannabinoide in der Medizin — Uberblick tiber die Studienlage zum therapeutischen Einsatz von Cannabinoiden

Einleitung

Der Ausschuss Sucht und Drogen der Bundeséarztekammer hat die Arzneimittelkommission
der deutschen Arzteschaft (AkdA) am 22.01.2015 gebeten, Indikationen zu identifizieren, ,fir
die wissenschaftliche Erkenntnisse eines mdglichen Nutzens einer Therapie mit cannabino-
idhaltigen Medikamenten bestehen”. Cannabinoide sind eine heterogene Stoffgruppe, zu de-
nen Hanfcannabinoide (,Medizinalhanf"), Cannabinoidmimetika aus anderen Pflanzen und

synthetische Cannabinoide gehoren.

Als Antwort auf eine dhnliche Anfrage des Ausschusses Sucht und Drogen hat die AkdA im
Marz 2008 einen Uberblick tiber die Studienlage zur therapeutischen Wirksamkeit von Can-
nabinoiden gegeben. Wesentliche Grundlage war das Buch ,Cannabinoide in der Medizin“
(1). Im Fazit des Uberblicks hei3t es: Cannabinoide sollen nicht als Medikamente der ersten
Wahl eingesetzt werden, da ihre Wirksamkeit nur begrenzt nachgewiesen ist und Nebenwir-
kungen haufig sind. Fir Patienten, die unter einer konventionellen Therapie keine ausrei-
chende Linderung von Symptomen wie Spastik, Schmerzen, Ubelkeit, Erbrechen oder Appe-
titmangel haben, kann der Einsatz von Cannabinoiden sinnvoll sein. Fir die aktuelle Anfrage

des Ausschusses sollte dieser Uberblick aktualisiert werden.

Vorgehen

Im Juli 2012 ist im Deutschen Arzteblatt eine Ubersichtsarbeit zum therapeutischen Potenzial
von Cannabis und Cannabinoiden erschienen, die auf einer selektiven Literaturrecherche bis
Dezember 2011 beruht (2). Zeitlich an diese Ubersichtsarbeit anschlieBend wurde in der Da-
tenbank PubMed eine Literaturrecherche durchgefiihrt, um aktuelle Studien zu sichten. Die
Ergebnisse des vorliegenden Uberblicks beruhen im Wesentlichen auf dem Buch ,,Cannabi-
noide in der Medizin“ (1), der Ubersichtsarbeit aus dem Deutschen Arzteblatt (2) und den Er-
gebnissen der Literaturrecherche.

Ergebnisse

Verschiedene Zubereitungsformen von Cannabis haben vielfaltige Wirkungen und werden
bei einer Vielzahl von Symptomen und Erkrankungen eingesetzt. Allerdings sind die Klini-
schen Studien zu Cannabinoiden oft nur begrenzt aussagefahig, weil sie haufig nur Gber ei-
nen kurzen Zeitraum mit wenigen Patienten durchgefiihrt wurden und ihre Endpunkte keine
Aussagen Uber anhaltende Effekte erlauben. Wegen der psychotropen Wirkungen der Can-
nabinoide ist eine Verblindung haufig nicht méglich. Trotzdem ist eine positive Wirkung in ei-
nigen Indikationen belegt. Im Folgenden wird die Datenlage zu einigen wichtigen Anwen-

dungsgebieten kurz dargestellt.
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Spastik

Die Behandlung der mittelschweren bis schweren, therapieresistenten Spastik bei multipler
Sklerose ist die einzige Indikation, in der in Deutschland ein cannabinoidhaltiges Arzneimittel
zugelassen ist. Es handelt sich um einen Cannabisextrakt, der Delta-9-Tetrahydrocannabinol
(THC) und Cannabidiol (CBD) im Verhaltnis 1:1 enthalt (3). Im Juni 2012 hat der Gemein-
same Bundesausschuss fur den Extrakt einen geringen Zusatznutzen festgestellt, im Ver-
gleich zu einer optimierten Standardtherapie mit z. B. Baclofen oder Tizanidin (4). Grundlage
der Zulassung war eine Studie, in die primar 572 Patienten eingeschlossen wurden. 272 Pa-
tienten (47,6 %) sprachen wahrend einer vierwdchigen einfachblinden Behandlung auf die
Therapie an (= Reduktion der Spastik um > 20 %) und nahmen anschliel3end an einer
zwolfwochigen, doppelblinden, placebokontrollierten zweiten Studienphase teil. Im Vergleich
zu Placebo verbesserte der Cannabisextrakt Spastik, Spasmenhaufigkeit und Schlafqualitat
(2). Die aktuellen Daten auch anderer klinischer Studien sprechen dafiir, dass in dieser Indi-
kation die positiven Effekte auf subjektive und objektive Endpunkte bei einigen Patienten ge-
genuber den Nebenwirkungen tGiberwiegen (5;6). Cannabinoide scheinen auch gegen

Schmerzen bei multipler Sklerose wirksam zu sein (7;8).

Ubelkeit und Erbrechen durch Zytostatika

Cannabinoide zur Behandlung von Ubelkeit und Erbrechen infolge einer Chemotherapie sind
gut untersucht (1;2). Die Wirksamkeit in dieser Indikation gilt als belegt (1;2;9). Da Arzneimit-
tel mit besserer Wirksamkeit und weniger Nebenwirkungen zur Verfligung stehen, sind Can-

nabinoide jedoch keine Mittel der ersten Wahl (1;9).

Appetitlosigkeit und Gewichtsverlust

Fur die Wirksamkeit und Sicherheit von Cannabinoiden bei HIV/AIDS-assoziierter Anorexie
gibt es keine ausreichende Evidenz (1;10). Die Daten einer Studie mit 139 Patienten, die vor
der Einfihrung einer wirksamen antiviralen Therapie durchgefiihrt wurde und im Jahr 1995
publiziert wurde, zeigten, dass es unter Dronabinol zweimal wahrscheinlicher ist, zwei Kilo-
gramm Korpergewicht zuzunehmen als unter Placebo. Das Ergebnis war statistisch aller-
dings nicht signifikant (10;11).

Cannabinoide werden auch bei Patienten mit Gewichtsverlust anderer Ursache eingesetzt,
z. B. bei Tumorerkrankungen und M. Alzheimer. Eine Wirksamkeit in diesen Indikationen ist

allerdings nicht sicher belegt (1;12;13).
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Chronische Schmerzen

Bei akuten Schmerzen scheinen Cannabinoide schlecht oder gar nicht wirksam zu sein
(1;2;14). Bei chronischen Schmerzen dagegen zeigt sich eine positive Wirkung bei der Mehr-
zahl der Kklinischen Studien (1;2;14-18). Deswegen ist bei chronischen und insbesondere
neuropathischen Schmerzen ein Therapieversuch mit Cannabinoiden gerechtfertigt, wenn
andere Therapiestrategien ohne Erfolg blieben (1;14). Da Cannabinoide gleichzeitig den Ap-
petit stimulieren, die Stimmung aufhellen, die Ubelkeit hemmen und den Schlaf férdern kon-

nen, kann ihr Einsatz in der Palliativmedizin erwogen werden (1).

Weitere Indikationen

Schizophrenie

Obwohl die Anwendung von Cannabinoiden mit einem erhdhten Risiko fir die Entwicklung
einer Psychose einhergeht, werden auch antipsychotische Effekte von Cannabinoiden disku-
tiert, insbesondere bei Schizophrenie (19-21). Laut einem aktuellen Cochrane-Review ist
eine antipsychotische Wirkung von Cannabinoiden bei Schizophrenie jedoch nicht belegt
(22).

Morbus Parkinson
Klinische Studien zur Behandlung von Patienten mit M. Parkinson mit Cannabinoiden haben
insgesamt enttduschende Ergebnisse erbracht (23), allerdings sind auch positive Wirkungen

beschrieben worden (2).

Tourette-Syndrom

Zur Behandlung des Tourette-Syndroms mit Cannabinoiden liegen nur zwei kontrollierte klini-
sche Studien vor. Aufgrund der schlechten Datenlage kommt ein Cochrane-Review zu dem
Schluss, dass die Wirksamkeit von Cannabinoiden bei Tourette-Syndrom nicht belegt ist.
Trotzdem empfehlen Experten den Einsatz von Cannabinoiden zur Behandlung von Tics bei
Tourette-Syndrom, wenn eine Erstlinientherapie keinen Erfolg gezeigt hat (2;24).

Fir zahlreiche weitere Indikationen werden positive Wirkungen von Cannabinoiden beschrie-
ben, bei allerdings unzureichender Datenlage, so dass keine abschliel3ende Bewertung mog-
lich ist (2). Dazu gehoren Epilepsie (25), Kopfschmerzen (1;26) und chronisch entziindliche

Darmerkrankungen (27).
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Nebenwirkungen

Zu den haufigsten Nebenwirkungen von Cannabinoiden gehdren Mudigkeit und Konzentrati-
onsstorungen. Weitere Nebenwirkungen sind Stimmungsénderungen (Euphorie, ,High*-Ge-
fuhl, Dysphorie), Schwindel, Mundtrockenheit, reduzierter Tranenfluss, Muskelrelaxation,
Steigerung des Appetits, Tachykardie, orthostatische Hypotension und kardiale Ischamie, in
Einzelfallen bis zum Myokardinfarkt. Lebensbedrohliche Komplikationen wurden nach medi-
zinischem Einsatz von Cannabinoiden noch nicht berichtet (1;2). Der Gebrauch von Canna-
bis erhoht das Risiko, an einer Psychose zu erkranken. Bei wiederholtem Gebrauch bildet
sich eine Toleranz gegeniber vielen Wirkungen der Cannabinoide aus. Ein Entzugssyndrom
kann auftreten (1;2).

Als Kontraindikationen gelten Schwangerschaft sowie kardiale Ischdmien oder Psychosen in

der Vorgeschichte (1). Wechselwirkungen missen beachtet werden.

Fazit

Fur einzelne Patienten kann der therapeutische Einsatz von Cannabinoiden sinnvoll sein —
diese Einschatzung der AkdA beruht auf einer Datenlage, die sich im Vergleich zu 2008 nicht
grundsatzlich verandert hat. Deswegen ist auch das Fazit der AkdA weiterhin giiltig: Fir Pati-
enten, die unter einer Therapie mit zugelassenen Arzneimitteln keine ausreichende Linde-
rung von Symptomen wie Spastik, Schmerzen, Ubelkeit oder Erbrechen haben, kann die
Gabe von Cannabinoiden als individueller Therapieversuch erwogen werden, insbesondere
in der Palliativmedizin. Eine Kombination von THC und CBD ist als Fertigarzneimittel zur Be-
handlung der Spastik bei multipler Sklerose zugelassen. Die Anwendung von Cannabinoiden
scheint durch das enge therapeutische Fenster begrenzt zu sein, weil Patienten vor allem bei
langerfristiger Therapie wegen der Nebenwirkungen oft die Behandlung abbrechen.

Nach der derzeitigen Studienlage gibt es keinen Vorteil beim Einsatz von Hanfcannabinoiden
(,Medizinalhanf*) oder anderen aus der Cannabispflanze gewonnenen Substanzen gegen-
Uber einer Therapie mit THC als Rezepturarzneimittel oder der Kombination von THC und
CBD als Fertigarzneimittel.

Aus Sicht der AkdA ist eine Ablehnung der Kosteniibernahme durch die Kostentrager nicht
durch den Verweis auf eine unzureichende wissenschaftliche Datenlage gerechtfertigt, wenn
in einem individuellen Heilversuch fur den Patienten bestatigt worden ist, dass die Medika-

tion mit einem cannabinoidhaltigen Arzneimittel effektiv und vertraglich ist.
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