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En innfering i medisinsk cannabis

Dette heftet drofter bruken av cannabis som legemiddel. Det betyr at vi ikke snakker om
hasj, marihuana eller bruk av narkotiske midler for a bli <hgy». Vi fokuserer utelukkende pa
medisinsk cannabis. Heftet skal gi helsepersonell, tilsynsmyndigheter og pasienter innsikt
i de medisinske og vitenskapelige aspektene av Cannabis sativa L., og hvilken plass denne

planten kan ha som et behandlingsalternativ.

Cannabis er en kompleks plante. Det er kartlagt over 500
kjemiske substanser, og det kjemiske innholdet i hver
cannabisvariant varierer sterkt. | flere generasjoner og
over hele verden har cannabis blitt brukt til rekreasjon og
er forbundet med kriminell aktivitet. Dette har forringet
dens omdemme som et legitimt legemiddel. Internasjonale
konvensjoner har ogsa veert til hinder for medisinsk bruk.
Til tross for at cannabis ofte er ulovlig, bruker et stort antall
pasienter over hele verden likevel cannabis i ubehandlet
form for symptomlindring, mens det er feerre som far
tilgang til produkter av farmasoytisk kvalitet gjennom sine
leger og apotekere. Mangel pa palitelig, forskningsbasert
informasjon er fortsatt til hinder for utskriving av cannabis
av legemiddelkvalitet for terapeutisk bruk. Medisinske
tilsynsmyndigheter tillater sjelden bruk av at cannabinoider,
de aktive stoffene i cannabis, i vanlig skolemedisin.

De viktigste biologisk aktive cannabinoidene THC og
CBD ble identifisert i planten allerede pa 1960-tallet. P4
slutten av 1980-tallet og begynnelsen av 1990-tallet ble
cannabinoidreseptorene oppdaget. Dette var en viktig
periode i studiet av de viktigste aktive komponentene i
cannabisplanten og kartleggingen av deres biologiske
virkningsbane. Siden den gang har klinisk forskning
vist at medisinsk cannabis har potensielle terapeutiske
anvendelser under visse forhold.

Etter hvert som produkter av legemiddelkvalitet har

blitt utviklet og gjort tilgjengelig, kan det na fremskaffes
palitelige kliniske data. Denne kunnskapen vil danne
grunnlag for & avgjere hvilken rolle medisinsk cannabis kan
ha som behandlingsalternativ, og skille terapeutisk bruk fra
rekreasjonsbruk.






Innhold

8

9

Hva er et legemiddel, og hvor passer cannabis inn?
Cannabisplanten — bestanddeler og kjemi
Endocannabinoidsystemet

Kvalitet og standardisering

Doseringsformer og administrering

Hvordan cannabinoider beveger seg gjennom kroppen
Forskriving av medisinsk cannabis

Helsefaglige synspunkter

Pasientsynspukter

10 Juridiske synspunkter

1"

Ordliste

12 Anbefalt litteratur

13

17

23

27

29

35

43

49

53

57






1 Hva er et legemiddel, og hvor passer cannabis inn?

Legemidler star sentralt i bade moderne og tradisjonell medisinsk praksis. Legemidler er
verktay. De brukes til 8 behandle eller forebygge sykdom, og for a fremme helse. Hvis de

blir misbrukt, kan de ogsa forarsake skade.

Leger ma ha tilgang til trygge og effektive legemidler av
hoy kvalitet. De ma ogséa bruke dem fornuftig. Legen ma i
hvert enkelt tilfelle avgjere hva som er hensiktsmessig for
pasientens behov, og vurdere dose, behandlingslengde og
kostnad.

Leger ma ogsa kunne velge. Nar pasienten ikke
responderer godt pa et bestemt legemiddel, er det nyttig

a ha et behandlingsalternativ. Et bredt utvalg av legemidler
betyr at leger kan finne den behandlingen som passer best
for deres pasient.

| lopet av det siste tidret har et okende antall pasienter blitt
eksponert for medisinsk cannabis (cannabinoidene THC
og CBD), og det samme har antallet tilstander der pasienter
har rapportert forbedringer i symptombildet. Slike tilstander
omfatter blant annet kroniske smerter, multippel sklerose,
kvalme, oppkast og appetittstimulering, epilepsi og angst.
Andre slike tilstander er sgvnforstyrrelser, fibromyalgi,
Tourettes syndrom, behandlingsresistent grenn steer,
Crohns sykdom og ulcergs kolitt, Parkinsons sykdom,
leddgikt, ADHD og posttraumatisk stresslidelse (PTSD).
Hver har vist varierende grad av respons, og mange har
enna ikke blitt bekreftet av gode kliniske studier.

Medisinsk cannabis er en ny klasse av legemidler. Det er
ikke et universalmiddel eller en mirakelkur. | de fleste deler
av verden er dette fortsatt heller ikke forstelinjebehandling.
Vanligvis har de utvalgte pasientene ikke respondert

godt pa andre legemidler, eller de opplever uakseptable
bivirkninger. Selv om det bare finnes noen fa offisielt
registrerte legemidler, er cannabisprodukter for medisinsk
bruk fortsatt palagt & oppfylle bestemte kvalitetsstandarder.
Som et resultat av dette behandler tilsynsmyndighetene
ofte soknader fra pasienter og leger om medisinsk
cannabis parallelt med kravene til produktsikkerhet, kvalitet
og effektivitet. | like stor grad som det er behov for kliniske
data og utskrivningsveiledning, er der ogsa viktig med
solid informasjon som kan ligge til grunn for utvikling av
myndighetenes politikk og beslutningsgrunnlag.

Medisinsk cannabis
er en ny klasse av
legemidler



Historien i hovedtrekk

Cannabis er en av de eldste kjente medisinske plantene.
Den er beskrevet i hdndboker om plantemedisin fra
antikken. Arkeologiske funn tyder pa at planten har

spredt seg fra Asia til Afrika og videre til Midtesten, for
den kom til Europa rundt 500 fKr. Den ble senere mye
brukt i industrien, og var en viktig del av skipsfarten som
hampfiber. Historien sier at bruken av cannabis som
legemiddel ble innfort til Europa rundt 1840 av den irske
legen William O’Shaughnessy. Under et opphold i India
hadde han sett hvordan planten var i utbredt terapeutisk
bruk. | de pafelgende tidrene fikk cannabis en kort periode
med popularitet i Europa og USA. Et titalls forskjellige
cannabispreparater var tilgjengelige. Disse produktene ble
anbefalt for tilstander som menstruasjonssmerter, astma,
hoste, sevnleshet, fadselssmerter, migrene, halsinfeksjon
og abstinens fra opiumbruk. Pa den tiden fantes det ingen
metoder for kvalitetskontroll og standardisert fremstilling.
Pasientene fikk ofte en dose som enten var for lav uten
effekt, eller som var for hey og ga ugnskede bivirkninger.
Disse ulempene forte til at den terapeutiske bruken

av cannabis i stor grad ble overtatt av standardiserte
opiumbaserte legemidler som kodein og morfin. Cannabis
forsvant gradvis fra alle vestlige farmakopeer. P& slutten av
femtitallet erkleerte Verdens helseorganisasjon (WHO) at
cannabis og avledede preparater ikke lenger tjente noen
nyttige medisinske formal.
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En cannabisekstrakt produsert av det farmaseytiske
selskapet Parke Davis & Co.

Bruken av cannabis som legemiddel ble innfort
i Europa rundt 1840 av den irske legen William
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2 Cannabisplanten — bestanddeler og kjemi

| likhet med andre planter bestar cannabis av hundrevis av kjemiske forbindelser. Den
kommer ogsa i mange forskjellige typer, som gjerne kalles indica, sativa eller ruderalis.
Alle disse tilhorer imidlertid samme art: Cannabis sativa L. — et medlem av Cannabaceae-
familien. Mange er kjent med cannabis under navnet «<hamp». En naer slektning av
cannabis er Humulus lupulus L., bedre kjent som humle, en viktig ingrediens i ol.

Cannabis antas & stamme fra de torre omradene i Sentral-
Asia (Den eurasiske steppen), mest sannsynlig Hindu
Kush-regionen. Den 800 kilometer lange fiellkjeden pa
grensen mellom Pakistan og Afghanistan var en viktig del
av den gamle Silkeveien. Silkeveien besto av et nettverk
av handelsruter mellom Europa og Asia. Over land og sjo
strommet det forskjellige varer, deriblant cannabis i dens
forskjellige former (hampfibre, oljerike fro, rusmidler og
legemidler), fra den koreanske halvey i @st til Middelhavet
i vest. | dag vokser det cannabis over hele verden, med
unntak av fuktige, tropiske regnskoger.

Cannabisplanter har hannplanter og hunnplanter, med
hver sin mate & blomstre pa. Cannabisplanten er ettarig.
Planten vokser vanligvis til en heyde pa to til tre meter for
den setter blomster og slutter & vokse. Etter befruktning
modnes freene, og planten dor.

En cannabis-hunnplante




Kjsert barn har mange navn

Det antas at det finnes over 700 dyrkede varianter
(kultivarer). Forskjellen mellom ulike cannabisvarianter
bestemmes ikke bare av innholdet av cannabinoider,

men ogsa av plantes bestemte innhold av terpen. Disse
kjemiske komponentene fungerer som klare biokjemiske
markerer og kan brukes til & kartlegge det foreliggende
kjemiske mangfoldet av cannabisplanten. Ved & analysere
konsentrasjonene av disse forbindelsene kan forskere
peke ut spesielle cannabisplanter med definerte kjemiske
profiler. Med tanke pa utvikling av legemidler kan disse
spesielle plantene brukes i kliniske studier for & avdekke
deres spesifikke biologiske virkninger og senere legges til
det eksisterende produktutvalget som nye varianter.

Slike analytiske funn har fort til en bedre forstaelse av
hvordan cannabis kan klassifiseres vitenskapelig. Skillet
mellom sativa og indica har tidligere veert gjenstand for
mye debatt. Klassifiseringen var basert pa forskjeller i
kjemisk sammensetning, spesielt forskjellene i innholdet
av terpen. Ingen avgjerende forskning har imidlertid hittil
pavist noen atskilte opprinnelseslinjer for Cannabis indica
og sativa. Selv om cannabisplanter kan veere sveert ulike,
har forskningen derfor beveget seg over mot en hypotese
om at all cannabis faller inn under Cannabis sativa.

Cannabinoider

Cannabisplanten produserer mer enn 500 kjemiske
forbindelser. Av disse er minst 100 unike for
cannabisplanten — cannabinoidene. Cannabinoidene som
utvinnes fra planten, kalles fytocannabinoider. De viktigste
fytocannabinoidene, og de vi vet mest om, er delta-9-
tetrahydrocannabinol (THC) og cannabidiol (CBD). THC
har psykoaktive effekter, mens CBD er ikke-psykoaktivt
(dvs. det endrer ikke menneskers sanseinntrykk eller
bevissthet).

Cannabinoidene er biologisk aktive substanser.
Konsentrasjonen av cannabinoider varierer gjennom
planten (med unntak av freene og rettene). Den hoyeste
konsentrasjonen finnes i den ubefruktede hunnblomsten.

Den biologiske virkningen er hovedsakelig knyttet til de
viktigste cannabinoidene THC og CBD. Selv om THC og
CBD virker pa hver sine mater, har det etter hvert blitt
klart at et bredere spekter av cannabinoider og andre
bestanddeler av cannabisplanten kan vaere involvert

i dens ulike terapeutiske effekter. Disse inkluderer
cannabinoidene tetrahydrocannabivarin (THCV),
cannabikromen (CBC) og cannabigerol (CBG). Disse
mindre cannabinoidene antas & modulere eller forbedre
biologiske effekter ved terapeutisk bruk. Denne effekten
kan veere et resultat av at de virker pa egen hand eller
virker sammen med THC og CBD.

Terpener

De andre hovedforbindelsene i cannabis er terpenene.
Dette er aromatiske forbindelser som gir cannabisvarianter
ulike karakteristiske lukter og smaker. Terpener kan ha
additiv terapeutisk virkning, noe som betyr at de kan

virke sammen med cannabinoider for & modifisere eller
forsterke medisinske effekter. Til dags dato har mer enn
120 forskjellige terpener blitt pavist i cannabis. | motsetning
til cannabinoider finnes alle de terpenene som forekommer
i cannabis (f.eks. myrcen, alfa-pinen og beta-karyofyllen),
0gsa i store mengder i naturen.

Det antas at terpenene virker sammen med cannabinoider
for @ modifisere eller forbedre effekten av disse. Dette
kalles «entourage-effektens.



Kjerteltrikomer

Cannabinoidene og terpenene produseres i plantens
harpikskjertler. Disse kalles kjerteltrikomer. Trikomene
finnes pa hele plantens overflate. Den sterste
konsentrasjonen av kjertlene finnes i hunnplantens
blomster.

Cannabinoidene forekommer hovedsakelig i en inaktiv
syreform. De farmakologisk aktive cannabinoidene

(som THC/CBD) dannes nar cannabis varmes opp til en
temperatur pa minst 180 °C, slik at det skjer en sdkalt
dekarboksylering. Ved bruk av en fordamper frigjores de
aktive cannabinoidene fra kjerteltrikomene i en damp ved

230 °C, som deretter kan inhaleres inn i lungene.

Necerbilde: Kjerteltrikomene som inneholder cannabinoider og terpener, finnes over hele cannabisplantens overflate.
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3 Endocannabinoidsystemet

Pa samme mate som opioidsystemet reagerer pa opioider (morfin, kodein), har
mennesker et eget reseptorsystem for cannabinoider. Endocannabinoidsystemet (ECS)
inneholder cannabinoidreseptorer og pavirker aktiviteten i mange andre kroppssystemer.
Fytocannabinoidene i cannabisplanten fungerer pa samme mate som vare naturlig

produserte endocannabinoider.

Menneskehjernen og andre organer inneholder naturlig
forekommende cannabinoidreseptorer og de substansene
som binder seg til dem. Dette kalles det menneskelige
endocannabinoidsystemet (ECS). Dette systemets rolle er
a opprettholde kroppens evne til & fungere normalt ved a
pavirke hvordan andre systemer fungerer. Det spiller en
avgjerende rolle for nervesystemet vart og regulerer en
rekke fysiologiske prosesser. Dette inkluderer justering av
var respons pa smerte, appetitt, fordeyelse, sevn, humer,
betennelse og hukommelse. ECS pavirker ogsa terskler for
anfall (dvs. ved epilepsi), koordinasjon og andre prosesser
som immunsystem, hjertefunksjon, sensorisk samspill
(berering, balanse, romfolelse), fruktbarhet, benfysiologi,
det sentrale stressresponssystemet (HPAA), nevral utvikling
og oyetrykk.

Mennesker produserer sine egne cannabinoider,

kalt endocannabinoider. Disse endocannabinoidene
virker pa, eller stimulerer, cannabinoidreseptorene.
Disse forbindelsene virker pa samme mate som
fytocannabinoider, som ogsa binder seg til reseptorene.

Plantens cannabinoider kalles fytocannabinoider. Disse

forekommer kun i cannabisplanten. Tetrahydrocannabinol
(THC) og cannabidiol (CBD) er de viktigste bestanddelene.
Det finnes andre cannabinoider, men forelapig vet vi langt

mindre om disse.

Hvordan cannabinoider fungerer
Cannabinoider frembringer sine virkninger ved a binde
seg til spesifikke CB-reseptorer. Cannabinoidreseptorer er
en del av superfamilien av G-proteinkoblede reseptorer
(se illustrasjon). Sa langt er to typer cannabinoidreseptorer
(CB1og CB2) pavist med sikkerhet.

CB1-reseptoren finnes hovedsakelig i hjernen og
sentralnervesystemet. CB1finnes ogsa i visse vev og

organer, som for eksempel lungene, leveren og nyrene.

CB2-reseptorene finnes hovedsakelig pa bestemte celler i
immunsystemet, i fordoyelseskanalen og i immunrelaterte

organer som milten og mandlene.

Fytocannabinoiden THC aktiverer bade CB1- og
CB2-reseptorer, som igjen pavirker aktiviteten i ulike
fysiologiske systemer. Til sammenligning har CBD mindre
pavirkning pa CB-reseptorene og virker ved delvis a
blokkere reseptorenes aktivitet.
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Cannabinoidreseptorer

CB1-reseptorer
Finnes hovedsakelig i hjernen

(hippocampus, cerebellum og cerebrum)

CB2-reseptorer

Finnes hovedsakelig i organene

(milten, mandlene og immuncellene)

CB1o0g CB2

G-proteinkoblede reseptorer

e &

CB1/CB2-reseptor

CB1-reseptoren finnes for eksempel i en rekke omrader
av hjernen som styrer ulike fysiske og atferdsmessige
funksjoner. Cannabinoider pavirker derfor sensorisk og
motorisk respons (bevegelse), hjertefrekvens, emosjonelle
reaksjoner, appetitt og kvalme/oppkast, falsomhet for
smerte, laering/hukommelse og beslutningstaking.

Etter hvert som var kunnskap om menneskers ECS
utvikler seg, vil vi ogsa fa en bedre forstaelse av hvordan
fytocannabinoidene, THC, CBD og andre cannabinoider
fungerer. Denne forstaelsen vil fore til bedre legemidler.




G-proteinkoblede reseptorer
Cannabinoidreseptorer er G-proteinkoblede
reseptorer (GPCR). GPCR finnes pa cellenes
overflate. Disse reseptorene kan sies a
fungere som en slags «innboks» for meldinger
og snakker med celler og dermed kroppen
var. GPCR har et stort antall funksjoner i
menneskekroppen. Mange legemidler,
inkludert medisinsk cannabis, virker

derfor pa GPCR. Mennesker produserer
endocannabinoider som interagerer med de
G-proteinkoblede reseptorene CB1og CB2. Vi
vet mest om endocannabinoidene anandamid
(AEA) og 2-arakidonoylglyserol (2-AG).
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Figuren nedenfor viser en kort beskrivelse av de forskjellige typene cannabinoider. Disse omfatter bade de som er aviedet

fra cannabisplanten, de som er laget i et laboratorium, og de som er produsert i kroppen Var.

Typer av cannabinoider

[

{ Cannabis sativa L. J

Fytocannabinoider

THC:
Delta-9-tetrahydrocannabinol
THC er den primeere psykoaktive
bestanddelen i cannabis

CBD: Cannabidiol
CBD er den sekundeere,
ikke-psykoaktive bestanddelen
i cannabis

Cannabinoider

Syntetiske cannabinoider

Nabilone

(racemisk blanding: cis-trans-isomerisme)

Et syntetisk stoff som etterligner effekten
av den naturlige cannabinoiden THC

Endocannabinoider

Nevrotransmittere som blir
produsert i hjernen
og binder seg til
cannabinoidreseptorene

Anandamid (AEA)

0 OH

2-Arakidonoylglyserol (2-AG)




4 Kvalitet og standardisering

Kvaliteten pa medisinsk cannabis kan variere sterkt. Dette utgjoer en risiko og usikkerhet
for pasientene og legene deres. Sa hvorfor er kvalitet sa viktig?

Cannabis har blitt brukt i kliniske studier pd mennesker
og funnet & veere relativt trygt for de fleste sammenlignet
med andre legemidler. Noen pasienter som tar cannabis,
har imidlertid opplevd forverret symptomkontroll og nye
bivirkninger, slik som sevnighet, unormal leverfunksjon og
diaré. Absolutt sikkerhet finnes ikke for noe legemiddel.
Alle legemidler kan innebaere en risiko for bivirkninger
og mulige negative effekter (som forer til skader). Store
doser av THC og potente syntetiske cannabinoider vist
seg & utgjere en spesiell risiko for skade (f.eks. postural
hypotensjon som farer til et fall, eller en mild til alvorlig
psykose).

De sikreste og mest palitelige produktene er av
farmasaytisk kvalitet. Disse produktene oppfyller
standarder for god produksjonspraksis (GMP). GMP er den
hoyeste standarden for medisinproduksjon. GMP betyr
produkter og produksjonsprosesser av konsistent hgy
kvalitet. For medisinsk cannabis ber GMP-praksis starte fra
det aller forste trinnet — dyrkingen — og fortsette gjennom
hele produksjonsprosessen til det ferdige produktet. Det
handler ikke bare om pakkingen av cannabisblomster
eller produksjon av et oljeekstrakt. Under GMP skal hver
del av legemiddelproduksjonen og utprevingen veere
klart dokumentert. Personale, lokaler og materiell skal
oppfylle de heyeste standarder. Disse prosessene gir
pasientene og legene deres de sikreste og mest pélitelige
produktene.
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Et produkt av farmaseoytisk kvalitet kan for eksempel

veere cannabisblomster for inhalering, en kapsel som skal
svelges, eller en oral spray. Hver produkttype vil kreve
ulike typer av kvalitetstesting. Disse testene blir ofte
publisert. Eksempelvis er farmakopémonografiene de mest
palitelige publiserte metodene for analyse av legemidler.
Disse monografiene forklarer standardene for styrke,
kvalitet osv. Medisinske cannabisprodukter ma gjennomga
uavhengig testing ved spesialiserte laboratorier. Slike
laboratorietester omfatter ofte:

e Pavisning av cannabis — Medisinske
cannabisprodukter skal vanligvis bare komme fra
cannabisplanten. Et viktig ferste skritt er 4 teste
plantematerialet for & bekrefte at det faktisk er
cannabis og ikke en forfalskning eller erstatning.

e Pavisning av aktive ingredienser — Cannabisplanten
har mange bestanddeler. Denne testen krever vanligvis
pavisning av THC og CBD, og ofte ogsa innholdet av
terpen.

® Fraveer/tilstedeveerelse av mikroorganismer — Under
dyrking kan cannabisplanten veere vert for skadelige
mikroorganismer som sopp og bakterier, og disse
kan havne i det ferdige produktet. Dette kan kreve
dekontaminering ved hjelp av gammabestraling for a
eliminere mikroorganismer som Staphylococcus aureus
og Escherichia coli. Prosessen ma ikke pavirke det
ferdige produktets kvalitet.

® Fraveer/tilstedevaerelse av plantevernmidler — Mange
forskjellige typer plantevernmidler kan veere brukt i
cannabisdyrkingen, men ingen er godkjent for bruk i
cannabis. Denne testen sikrer at det ferdige produktet
ikke inneholder plantevernmidler som kan veere
skadelige for pasientens helse.

Fraveer/tilstedeveerelse av tungmetaller
Cannabisplanten kan raskt ta opp tungmetaller fra

jord — sékalt bioakkumulering av tungmetaller. Hvert
parti ma kontrolleres for tilstedevaerelse av skadelige
tungmetaller som arsen, kadmium, bly og kvikksalv.
Fraveer/tilstedeveerelse av fremmedlegemer — Det er
viktig at det endelige plantematerialet (og den ferdige
doseringsformen) er fri for urenheter som jord, stov,
smuss og annen forurensning.

Totalt vanninnhold — For cannabisblomster som er
ment for inhalering ved fordamping, er det endelige
vanninnholdet viktig. Riktig mengde fuktighet
(vanninnhold) i de torkede cannabisblomstene sikrer en
enkel inhalasjonsprosess under fordampingen.

"




Nokkelen til palitelighet

Legemidler skal ha en klart definert sammensetning.
GMP-sertifisert, fullt standardisert medisinsk cannabis
inneholder en fastlagt sammensetning av aktive
ingredienser i alle partier. Dette betyr at samme dose
kan tas hver gang. Dermed kan leger bedre folge med
pa dosering, tilrettelegge for bedring i tilstanden og
redusere risikoen for overdose og bivirkninger. Disse
produktene er ogsa frie for mikrobiell forurensning (sopp
og bakterier), plantevernmidler og tungmetaller. Dette
er egenskaper som er spesielt viktige for personer med
svekket immunforsvar, og de gjer produktene trygge
for fordamping og innanding i lungene. Standardisering
muliggjer ogsa sammenligning av ulike kliniske studier
over tid. Dette er en kritisk faktor for & bygge opp
kunnskapsbasen for medisinsk cannabis.

Konsistens mellom partier er en utfordring. Cannabis-
planten er kjemisk kompleks og kan ha store variasjoner
fra plante til plante. Dyrking av standardisert cannabis
betyr at man konsekvent oppnar en balanse mellom alle
potensielle aktive komponenter (spesielt cannabinoider og
terpener). Dette ma bekreftes for hvert parti av laboratorier
som utsteder analysesertifikater.

Den vanligste tilnaermingen til standardisering er a velge
cannabis-kultivarer som har god genetisk stabilitet og
stammer fra ett enkelt fre. Disse plantene dyrkes deretter
ved a formere det opprinnelige plantematerialet. Kopiering
av et fragment av moderplanten bidrar til & forhindre
«genetisk drift>» som kan fordrsake store endringer og
svakhet i planten over tid.

A oppna konsistens mellom plantene i ulike partier er
sveert vanskelig. Til dags dato er det faktisk bare ett

selskap, Bedrocan i Nederland, som har lykkes med &
frembringe fullstendig standardiserte cannabisblomster
med GMP-sertifisering.

Dyrking innenders kontra utendors
Diskusjonen om standardisering fortsetter med en
sammenligning av cannabisdyrking henholdsvis
innenders og utenders. Dette er fordi den kjemiske
sammensetningen av cannabis bestemmes av plantens
genetikk, mens det totale innholdet pdvirkes mest av
plantens vekstforhold.

Fullstendig kontrollert innenders dyrking gir mulighet

for fullt standardiserte cannabisblomster (hele, tarkede
hunnblomster) og hele planteekstrakter (som inneholder
cannabinoider og terpener) aret rundt. Kontroll av alle
vekstforhold og plantens genetiske sammensetning gir et
ferdig produkt som er fritt for forurensninger og inneholder
et ngyaktig angitt innhold av aktive komponenter.
Produksjon av cannabisblomster i samsvar med farma-
soytiske standarder for GMP er kun mulig innenfor fullt
kontrollerte miljger og ved bruk av planter med stabil
genetikk.

Dyrking utenders, herunder i dpne akre eller drivhus,

gir genetisk udefinert, ikke-standardisert cannabis.
Utendersdyrking egner seg for ekstraksjon av enkelte
cannabinoider (dvs. THC eller CBD). Utendarsdyrking

fra fro gir planter med ulik genetisk sammensetning og
ungyaktig innhold av aktive komponenter. Et ukontrollert
vekstmilje vil sannsynligvis muliggjere krysspollinering, noe
som reduserer mengden av cannabinoider og kvaliteten
pé dem. Det oker ogsa risikoen for forurensning i form
av plantevernmidler, tungmetaller og farlige bakterier og
SOpper.
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Fra cannabisdyrking til cannabisblomster

Nedenfor er en billedillustrasjon av en innendars dyrkingssyklus og produksjon av standardiserte, GMP-sertifiserte

cannabisblomster av farmasaytisk kvalitet.

En stikling tas fra planten

Plantene settes i steinull Plantene plasseres i et vekstrom



Den hestede cannabisplanten torkes

Cannabisblomstene pakkes
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5 Doseringsformer og inntak

| likhet med andre legemidler er medisinsk cannabis tilgjengelig i forskjellige
doseringsformer (f.eks. inhalasjon, oral, transdermal) for &8 mate ulike pasientbehov.
Hvordan medisinsk cannabis inntas, avhenger av doseringsformen.

| denne delen ser vi pa de vanligste matene medisinsk

cannabis brukes pa av pasienter over hele verden. | neste

avsnitt snakker vi om hvordan cannabis absorberes, spres,

metaboliseres og deretter skilles ut (fiernes) fra kroppen

var.

Doseringsformen er veldig viktig. Den kan pavirke

pasientatferd pa forskjellige mater, blant annet:

Om pasienter faktisk tar medisinen sin og felger
sitt daglige regime

Nar de tar den (tiden pa dagen)

Hvor ofte de tar den (bruksfrekvensen)

Hvor mye de ma ta (total daglig dose)

Bivirkninger og hvordan disse tolereres

BN

Innanding — med lungene

Doseringsform
Ved a bruke en fordamper eller inhalasjons-

enhet inhaleres cannabinoider (fra cannabisblomster)
som en damp som deretter tas opp av blodet i
lungene.

Inndnding har vist seg & veere en effektiv inntaksmate.
Den inndndede dampen tas raskt opp av lungene.

Den umiddelbare virkningen gjer at mange pasienter
foretrekker denne maten. Dampen inneholder
cannabinoider og terpener i konsistente, malbare
mengder. Den raske virkningen forenkler titreringen —
evnen til & oppna riktig dose uten bivirkninger — og gir
rask symptomlindring. Mengden cannabinoider som tas
opp, avhenger av hvor dyp inhalasjonen er, og hvor lenge
pasienten holder pusten. Mens innadnding gir i hayere
innhold av cannabinoider i blodet, er virkningen av kortere
varighet sammenlignet med peroralt inntak.

Medisinsk fordamper

Gitt risikoen ved royking @nsker pasienter i dag

palitelige, rimelige og baerbare fordampere eller
inhalasjonsapparater. Forskning rettet mot utvikling av
fordamper- og inhalasjonsteknologi har fert til en vesentlig
forbedring av enhetenes kvalitet.
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Medisinske fordampere for inntak av cannabisblomster
forer umiddelbart tanken hen pa e-sigaretter eller
vape-penner, men disse er faktisk ganske forskjellige.
Dampen inneholder ikke nikotin, flytende propylenglykol,
glyserol eller syntetiske smaker. Det er heller ingen stor,
sosialt patrengende, giftig dampsky. Disse fordamperne
(eller inhalasjonsapparatene) er et effektivt, trygt og
brukervennlig leveringssystem for pasientene.

Reyking av medisinsk cannabis er skadelig for pasientenes
helse og anbefales derfor ikke. Giftige pyrolytiske
forbindelser dannes nar plantematerialet roykes (dvs.

ved forbrenning). Vanligvis rulles cannabisblomster inn i
en sigarett, en «joint», 0g cannabinoidene inhaleres som
royk inn i lungene. Medisinen kommer inn i blodomlgpet
fra lungene. Rayking av cannabis gir en rask virkning;
effekten merkes i lgpet av minutter. Royking gir heyere
nivder av cannabinoider i blodet, men virkningen varer
kortere enn ved peroralt inntak. Mengden av THC og
CBD i cannabisblomstene kan variere mellom ulike,

ikke standardiserte partier. Mengden THC som tas opp,
avhenger ogsa av hvor dypt og lenge pasienten inhalerer.

Cannabisblomster av farmasoytisk
kvalitet

For at fordampning skal levere konsistente
terapeutiske nivaer av cannabinoider, ma produktet
veere av farmasoytisk kvalitet. Slike cannabisblomster
er genetisk og kjemisk standardiserte i henhold til
legemiddelstandarder. Med henblikk pa pasient-
sikkerhet er de frie for mikrobiell forurensning,
plantevernmidler, urenheter og tungmetaller. Dette er
egenskaper som gjer dampen tryggere for innanding

i lungene.

Peroralt — gjennom munnen

Doseringsform
Cannabinoider (hele planteekstrakter eller
individuelle cannabinoider) tatt gjennom munnen og
enten svelget (oralt) eller absorbert fra under tungen
(sublingvalt). Ved svelging kommer legemiddelet

inn i blodet via magen, tarmen og leveren. Ved
absorbering fra under tungen omgar medisinen
leveren og kommer rett inn i blodomlgpet..

Orale preparater er kjente doseringsformer. De ligner pa
andre legemidler pasientene allerede tar, og er enkle a
administrere. Konsentrerte cannabisekstrakter blir derfor
stadig mer populeere.

Et okende antall pasienter bruker ekstrakter av
cannabisblomster. Cannabisekstrakter fra hele planter
inneholder cannabinoider og terpener i konsentrert
doseringsform. De kalles ofte for «oljer pa grunn av det
marke, tyktflytende utseendet. Ekstraktet oppleses i en olje
(f.eks. oliven, solsikke, peanett) som fungerer som baerer
og letter inntaket.

En enkelt dose kan avgis fra en pipette og plasseres under
tungen. Den absorberes fra slimhinnen i munnen (kalt
sublingval absorpsjon), hvoretter den kommer inn i blodet.

Sublingvalt inntak oker den totalt tilgjengelige dosen.
Dette betyr at mindre doser kreves for samme effekt
sammenlignet med & svelge kapsler eller drikke te.
Sublingvale doseringsformer kan gi en palitelig, jevn dose.



Spray

Sprayer inntas ogsa under tungen, pa samme mate

som oljer. Et eksempel er Sativex™, en standardisert
(oromukosal) doseringsform av et farmaseoytisk produkt
laget av to cannabisstammer. Den ene stammen
produserer hovedsakelig THC og den andre hovedsakelig
CBD. Noyaktige proporsjoner av de aktive forbindelsene
THC og CBD oppleses i en alkohollasning. Denne fylles pa
en doseringsflaske og sprayes under tungen.

Kapsler

Kapsler er en alternativ oral doseringsform. Disse
inneholder vanligvis ngyaktige konsentrasjoner av
enkeltcannabinoider (dvs. THC og CBD) opplest i

en baererolje. Kapselen svelges, brytes opp, stoffet
frigjores og absorberes til slutt i mage og tarm.
Absorpsjonshastigheten (tiden) kan veere uforutsigbar og
varierer avhengig av for eksempel om pasienten har spist
og er i bevegelse. Interessant nok bremser THC i seg selv
temmingshastigheten fra magen til tarmen. Peroralt inntak
(ved svelging) resulterer i langsommere virkningsstart,
lavere total blodkonsentrasjon og lengre varighet av
effekter sammenlignet med inhalering. Det totale innholdet
av cannabinoider pavirkes av levermetabolisme og
mageinnhold. Dette betyr at oral dosering kan veere
upalitelig og uforutsigbart.

Te eller infusjon

En andel av pasientene bruker medisinsk cannabis som

te (cannabisblomster som har trukket i varmt vann). Teen
svelges, og cannabinoidene absorberes i magen og
tynntarmen. Pa samme mate som oral dosering pavirkes
det totale innholdet av cannabinoider av levermetabolisme
og mageinnhold. Dette betyr at dosering i form av te kan
veere upalitelig og uforutsigbart.

Videre har te typisk en lav konsentrasjon av cannabinoider,
0g teens sammensetning pavirkes av koketid, tilberedt
mengde og oppbevaringstiden. Dette betyr at dosering
med te kan gi en mer usikker terapeutisk effekt.

Spiselige matvarer

Andre doseringsformer basert pa hele planten omfatter
blant annet spiselige matvarer som kaker og kjeks. Det er
vanskelig & fa en konsistent cannabinoidsammensetning

i spiselige matvarer. Pasientene kan lett f& en overdose,
spesielt siden virkningstiden kan veere 2-3 timer og
pasientene dermed inntar en ny dose for effekten slar inn.

Den terapeutiske effekten er mindre sikker enn
standardiserte orale produkter og tar vanligvis lengre tid
4 oppna. Spiselige matvarer regnes derfor ikke som et
terapeutisk produkt.

Viktigheten av standardisering

Det er mange oljeprodukter tilgjengelig

pa markedet. Deres kvalitet og palitelighet

avhenger av kvaliteten pa den opprinnelige
cannabisblomsten. Fordi de fleste selgere av
ekstraksjoner ikke bruker fullt standardiserte
cannabisblomster, er det totale cannabinoidinnholdet
i ekstraktet ofte forskjellig fra det som star pa
etiketten. Noen selskapers etiketter viser en

«malkonsentrasjon» av cannabinoider. Dette er fordi

cannabinoidkonsentrasjonene i utgangsmaterialet
varierer fra parti til parti. Uforutsigbare
konsentrasjoner er en fare for pasientenes sikkerhet.
Dette er fordi kvaliteten pa et legemiddel delvis
bestemmes av «doseringsnoyaktighets og dosens
«reproduserbarhet».



Transdermal — gjennom huden

Doseringsform
Transdermal betyr bokstavelig «gjennom huden».
Typiske doseringsformer inkluderer kremer som
paferes pa hudoverflaten eller en slimhinne, og
transdermale plastre som settes rett pa huden.
En spesifikk dose avgis deretter gradvis over en
bestemt tid.

Det foregar forskning pa transdermale doseringsformer
med henblikk pa klinisk bruk og anvendelse. For tiden
brukes de til & behandle visse hudsykdommer og for
lokaliserte muskel- eller leddsmerter.

Gitt at de fleste cannabinoider gar darlig sammen med
vann (er sterkt hydrofobiske), kan det veere vanskelig &
oppna en palitelig doseringsform og hensiktsmessige
blodkonsentrasjoner ved hudpéafering. Dette kan imidlertid
kanskje leses med ny nanoteknologi. Doseringsformer som
kremer er ment for lokal pafering og virkning. Disse trenger
ikke & kunne gé gjennom huden og inn i blodomlgpet.

Viktigheten av form

Hvilken form medisinsk cannabis inntas i, bestemmer

virkningsstart, -intensitet og -varighet (hvordan

den fordeles og virker i kroppen var). De viktigste

faktorene for valg av doseringsform er blant annet:

® Doseringsnoyaktighet — hvor noyaktig
doseringsmetoden er for & nd ensket dose,

for & unnga underdosering, overdosering og

bivirkninger.

Biotilgjengelighet — den andelen av dosen

som tas opp i blodet for & gi en terapeutisk
effekt. Intravengse injeksjoner har typisk storst
biotilgjengelighet (rett i blodomlgpet), deretter
inhalasjon og sublingval, bukkal, rektal, oral og
transdermal dosering.

Virkningsstart — hvor lang tid det tar for effekten
av legemiddelet merkes.

Virkningsvarighet — hvor lenge medisinen er
aktiv.

Reproduserbarhet — i hvilken grad legemiddelet
kan gis for @ oppna gjentatte effekter, helst med
god presisjon.

Sikkerhet — doseringsformen ma vaere enkel &
bruke, av god kvalitet og ikke forarsake skade
eller uakseptable bivirkninger..




6 Hvordan cannabinoider beveger seg gjennom

kroppen

A avgjore hvordan et legemiddel kommer til & virke for en bestemt pasient, er svaert viktig
for legemiddelets sikkerhet og effekt. Hvordan cannabinoidene THC og CBD beveger seg
gjennom kroppen (farmakokinetikk) varierer avhengig av hvordan de tas. Virkningens
varighet pavirkes av dosestorrelse, doseringsform og administreringsvei — lungene,

munnen, tarmen eller huden.

Absorpsjon og distribusjon

THC og CBD finnes hovedsakelig i cannabis i en

inaktiv syreform. For & aktivere THC og CBD ma

en karboksylgruppe fiernes ved hjelp av varme.

| praksis skjer denne dekarboksyleringen ved at
cannabisblomstene varmes opp i en fordamper, eller ved
at cannabisekstraktene varmes opp fer de tilferes i en
losning.

Absorpsjonen av inhalerte cannabinoider resulterer i en
maksimal blodkonsentrasjon innen fa minutter (se figur).
Effektene i hjernen inntrer i lopet av noen sekunder til
noen minutter, og nar en topp etter 15-30 minutter. Disse
avtar gradvis i lgpet av 2-3 timer.

Absorpsjonen gar langsommere nar cannabinoidene
spises. Oralt inntak gir lavere og mer forsinkede
toppkonsentrasjoner. Effektene i hjernen forsinkes i 30—-90
minutter og nar sitt maksimum etter 2—3 timer. De varer i
ca. 4-12 timer.

Biotilgjengelighet beskriver hvor stor andel av et lege-
middel som kommer inn i blodomlgpet etter inntak. Oral
THC og CBD har lav biotilgjengelighet. Til sammenligning
har inhalering av cannabinoider vist seg & veere mer
effektivt og palitelig sammenlignet med peroralt inntak.

Farmakokinetikk

Farmakokinetikk forkortes ofte PK
(«pharmacokinetics»). Dette er studiet av legemidlers
vei gjennom kroppen. Forkortelsen ADME brukes til
a beskrive et legemiddels absorpsjon, distribusjon,
metabolisme og endelig utskillelse fra kroppen var.
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Et legemiddels farmakokinetiske profil beskrives
som legemidlets konsentrasjon i blodplasma over en

tidsperiode.
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THC og CBD er fettlgselige (sveert lipofile) forbindelser
som raskt absorberes av lungene. Inhalasjon er derfor
en praktisk og hurtigvirkende administreringsmate som
muliggjer lettere titrering til ensket dosering og biologisk
effekt. Omtrent 25 % av inhalert THC kommer inn i

blodomlgpet.

Fordelingen av cannabinoider i kroppen styres av deres
lipofilisitet (fettleselighet) og binding til blodproteiner.
THC distribueres bredt i hele kroppen, spesielt til fettvev.
Kroppens lagring av THC gker med okt bruksfrekvens og
-varighet.

Metabolisme og eliminering

Cannabinoidene metaboliseres hovedsakelig av en
samling leverenzymer kalt cytokrom P450 (CYP450). Pa
samme mate som for mange andre legemidler endrer
disse enzymene cannabinoidene kjemisk for & fijerne
dem fra kroppen var (utskillelse). Foruten leveren er ogsa
andre vev som hjerte og lunger i stand til & metabolisere
cannabinoider, om enn i mindre grad. For THC og CBD
folges en lignende metabolsk rute.

Eliminering av legemidler betyr at de fjernes fullstendig fra
kroppen var. Metabolisme er hovedveien for fierning av
THC. I motsetning til THC skilles en stor andel av CBD ut
uendret. Innen 5 dager etter inntak av en enkelt dose er
totalt 80—90 % av THC utskilt. Eliminasjonen av THC og
dets metabolitter skjer via avfering og urin. Etter inhalering
utskilles ca. 25 % av den absorberte dosen i urinen, mens
ca. 65 % elimineres via avfering. Bare sveert sma mengder
THC skilles ut uendret. Mindre enn 5 % av en oral dose
finnes uendret i avferingen. THC-metabolitter kan finnes i
urin og avfering i flere uker.

Den langsomme elimineringen av cannabinoider og deres
metabolitter skyldes at de beveger seg langsomt ut av

kroppsfettet og annet vev tilbake til blodet.

Forstepassasjemetabolisme og THC
En metabolitt er et stoff som dannes under
metabolisme — et nedbrytningsprodukt. Nar et
legemiddel er svelget, absorberes det i tynntarmen
for det fores til leveren og blir metabolisert.

Dette kalles «fgrstepassasjemetabolisme».
Forstepassasjemetabolisme reduserer
konsentrasjonen av legemidler kraftig, noe som betyr
at bare en del av det opprinnelige legemiddelet nar
blodomlgpet. | noen tilfeller kan metabolitten vaere
potent og langtidsvirkende. For THC er metabolitten
11-Hydroksy-THC (11-OH-THC) omtrent dobbelt sa
psykoaktiv som THC i seg selv. Nar THC inhaleres,
unngar det farstepassasjemetabolisme og rask
omdanning til 11-OH-THC.



7 Forskriving av medisinsk cannabis

Brukt rasjonelt og riktig kan legemidler veere effektive for a behandle eller forebygge
sykdom. Hvis de misbrukes, kan de forarsake skade. Dette gjelder ogsa medisinsk
cannabis. | denne delen dreofter vi forskriving av medisinsk cannabis.

Medisinsk cannabis er et studiefelt i rask endring, og det
kommer stadig nye produkter, forskningsresultater og
kliniske data. | det siste tidret har den kliniske forskningen
hovedsakelig fokusert pa de terapeutiske effektene av
cannabinoider som et smertestillende middel ved kroniske
nevropatiske smerter, som et appetittstimulerende middel
ved kreft og i behandlingen av spastisitet ved multippel
sklerose. Andre indikasjoner inkluderer for eksempel
angst, psykose og fibromyalgi. Nylig har cannabidiol
(CBD) vist en sannsynlig terapeutisk virkning mot epilepsi
hos barn. Gjennomganger av kliniske studier gir innsikt

i relevante tilstander og dosering, mens nylig publisert
understettende informasjon om plantekjemi, dyrking,
kvalitetsanalyse og administrering tilferer verdifull
kunnskap om produktsikkerhet og forskrivningspraksis.

Tilstander med lovende funn

Det finnes klinisk forskning som stetter bruk av medisinsk

cannabis ved visse tilstander, blant annet:

e Kroniske smerter, spesielt smerter forbundet med
nervesystemet, forarsaket for eksempel av en skadet
nerve, fantomsmerter og ansiktsnevralgi

e Kvalme, tap av matlyst, vekttap og oppkast forbundet
med kjemoterapi eller strédlebehandling brukt i
behandling av kreft, og anoreksi og kakeksi ved
HIV/AIDS

® Smerter og muskelspasmer eller -kramper forbundet
med multippel sklerose eller ryggmargsskade

e Anfall forarsaket av refraktaer epilepsi (dvs. Dravets
syndrom eller Lennox-Gastauts syndrom)

For andre tilstander er det feerre tilgjengelige eller
negative kliniske data. Disse inkluderer epilepsi

(spesielt medikamentresistent epilepsi hos barn),
Tourettes syndrom, behandlingsresistent grenn steer,
fibromyalgi, posttraumatisk stresslidelse, sevnforstyrrelser,
bleeredysfunksjon, enkelte symptomer pa Parkinsons
sykdom og depresjon. Selv om eksisterende forsknings-
funn ikke fullt ut gir belegg for en bestemt tilstand, betyr
ikke dette nedvendigvis at medisinsk cannabis ikke
potensielt kan lindre sykdom for en bestemt pasient.

Det neste sammendraget dekker kliniske resultater for
omrader av interesse for de fleste lesere. Disse inkluderer
kroniske smerter, kvalme, oppkast og appetitt, multippel
sklerose og epilepsi.

Alvorlige kroniske smerter ser ut til & vaere hovedarsaken
til at pasienter bruker medisinsk cannabis. Det finnes
mange typer smerte, og cannabinoider pavirker ikke
hver smertetype pd samme mate. Til dags dato har en
terapeutiske gevinst av medisinsk cannabis bare blitt
observert i studier av nevropatiske smerter — smerter
som stammer fra skade eller sykdom som pavirker
sensoriske nerver. Til sammenligning viser studier som
maler virkninger pa akutte smerter (f.eks. postoperative
smerter), ofte ingen gunstige effekter. Mest sannsynlig er
denne forskjellen relatert til den rollen endocannabinoider
spiller ved begge typer smerte. Mekanismen bak denne
forskjellen er imidlertid ikke fullt ut forstatt.
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Kroniske nevropatiske smerter er vanlige, vanskelige a
behandle og har f& behandlingsmuligheter. Folgelig kan
selv beskjedne effekter av cannabinoider veere viktige

for pasienter. Studier av pasientpreferanser viser at
bivirkningene fra cannabinoider tolereres bedre enn sterke
opioider. Faktisk har medisinsk cannabis ofte blitt studert i
kombinasjon med andre legemidler, blant annet morfin. Det
er funn som tyder pa at cannabinoider og opioider virker
sammen med en sterk kombinert effekt.

-

Kvalme, oppkast og appetitt

Cannabinoider kan ha sterke effekter pa kvalme og
oppkast som felge av kjiemoterapi eller stralebehandling
for kreft, og behandling for hepatitt C og HIV/AIDS. En
syntetisk THC-doseringsform (som Marinol®) har blitt mye
brukt som antiemetikum for kreftpasienter som gjennomgar
kjemoterapi. Understottende studier tyder pa at tilfersel av
THC rett for og etter kjemoterapi gir sterre fordel enn bruk
av eldre kvalmestillende legemidler. Disse har imidlertid
ikke blitt ssmmenlignet med de nyeste kvalmestillende
legemidlene, som er betydelig mer effektive i disse
situasjonene enn de eldre.

Cannabinoider har vist seg a stimulere appetitten,
beskrevet som et sterkt enske om mat med hoyt fett- eller
sukkerinnhold. Marinol® har for eksempel blitt brukt som et
appetittstimulerende middel for vekttap hos pasienter med
HIV/AIDS helt siden 1980-tallet. For pasienter som opplever
tap av appetitt, kan et hoyt kaloriinntak bidra til vektokning
og opptak av naeringsstoffer. Ofte er dette avgjerende for &
handtere medisinske tilstander som kakeksi.

Selv om andre legemidler er tilgjengelige for @ behandle
kvalme, oppkast eller redusert appetitt, har cannabinoider
en kombinert effekt pa alle disse symptomene og er derfor
et unikt alternativ for & forbedre en pasients livskvalitet.

Multippel sklerose

Sammen med kroniske smerter er multippel sklerose (MS)
den andre medisinske tilstanden hvor langtidseffekter av
cannabinoider har blitt grundig studert. Forskningen viser
at pasienter ikke utvikler en toleranse for de medisinske
effektene, og heller ikke aker dosene over tid for & oppna
samme behandlingsresultat. Selv om det fortsatt er lite
belegg i medisinsk forskning til stette for bruk av cannabis
for MS, er det viktig @ merke seg at det samme gjelder for
de fleste konvensjonelle legemidler mot MS.

Pasienter som lider av MS, har derfor historisk

sett eksperimentert med alternative behandlinger,
herunder cannabis, for & forbedre sin livskvalitet.
Standardbehandlinger gir ofte utilstrekkelig lindring og kan
begrenses av bivirkninger. Eksisterende forskningsfunn
stetter bruk av medisinsk cannabis for & behandle
sykdomsrelatert smerte, blaeresymptomer, skjelving og
spastisitet. | tillegg forbedrer cannabinoider sevnen for
mange pasienter og gir bade dypere og lengre sevn.



Epilepsi kan vanligvis holdes godt i sjakk med eksisterende
medisiner. Et betydelig antall personer med epilepsi

har imidlertid ikke tilstrekkelig kontroll over anfallene

sine. De krampestillende virkningene av (ren) CBD ble
bekreftet av laboratoriestudier sd tidlig som i 1979. | ulike
etterfolgende studier pa dyr og mindre grupper mennesker
reduserte CBD hyppigheten og alvorlighetsgraden av
anfall. Kombinert med fraveer av psykoaktive effekter viser
disse resultatene at CBD har potensial som behandling for
epilepsi hos mennesker.

De fleste rapporterte vitenskapelige data har imidlertid
ikke tilstrekkelig hoy kvalitet til at man kan trekke klare
konklusjoner om cannabinoidenes potensial som en
behandling for epilepsi. | tillegg er sikkerheten og
tolererbarheten av cannabinoider blant barn ikke helt
klar. Selv om CBD ser ut til & veere effektivt for &8 dempe
anfall hos epilepsipasienter, er det nedvendig med mer
kontrollert forskning for a forsta den fulle kliniske verdien
av denne typen produkter.

Dose, dosering og titrering

Som med andre legemidler vil ulike pasienter reagere

ulikt pd medisinsk cannabis. Responsen deres avhenger
av hvilket cannabisprodukt som brukes, tilstanden som
behandles, behandlingens varighet, administrering

og genetiske anlegg. Cannabinoider i bestemte
blandingsforhold har sa langt vist seg & danne grunnlag for
bestemte virkninger, og disse ser ut til a tolereres bedre
enn enkeltforbindelser (spesielt hoye doser av THC).

En lege gir vanligvis rdd om dosetitrering (dosejusteringer
til ensket effekt) for & oppna en optimal daglig dosering.
Dette hjelper pasienten med a oppna de gnskede
terapeutiske effektene og minimere ugnskede effekter.

En behandlingsprotokoll gir pasienter rad om:

® En passende startdose

®* Hvordan de kan gke dosen (minimums- og
maksimumsdose)

e Hvordan de kan finne en optimal daglig dosering ut fra
pa tilstandens alvorlighetsgrad og endringer i annen
medisinering

® Hvordan man opprettholder sin daglige dosering

® |nteraksjoner mellom legemidler og matvarer

e Metoder for & redusere risikoen for bivirkninger

e En plan for & stoppe behandlingen ved darlig respons

Sikkerhet

Legemidler kan virke sammen med hverandre. Risikoen
oker hvis en pasient tar mange legemidler samtidig.
Pasienter som far foreskrevet medisinsk cannabis, har ofte
komplekse tilstander og tar flere legemidler.

Det finnes en rekke legemidler som medisinsk cannabis
kan interagere med. Forsiktighet ber utvises ved samtidig
forskriving av legemidler med beroligende effekt, noe
som ogsé omfatter alkoholinntak. Kombinasjonen av
cannabinoider og beroligende midler kan pavirke
responstid, koordinasjon og konsentrasjon. Cannabinoider
kan ogsa interagere med medisiner for hjertet og
blodsirkulasjonen (som adrenalin, betablokkere og
diuretika). THC ser ogsa ut til & forsterke virkningen av
opioider (f.eks. kodein og morfin).

Listen ovenfor er ikke uttemmende. En fullstendig
gjennomgang ber foretas for samtidig forskriving, inkludert
av medisiner som interagerer med CYP-450 metabolske

enzymer.
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Generelt ser det ut til at pasienter taler medisinsk cannabis
godt. Typiske bivirkninger varer i kort tid, er for det meste
godartede og gar over etter hvert som toleransen bygges
opp. Bivirkninger oppstar hovedsakelig etter inntak av
hoye doser eller ved bruk i kombinasjon med andre
stoffer. Disse oppstar vanligvis raskt etter bruk. Tegn pa
bivirkninger er blant annet:

®  Munnterrhet

® Rgdhetioynene

® (Qkt appetitt (som kan veere onskelig)

e Mild eufori

e Reduksjon av brukerens arvakenhet, spesielt i timene
rett etter inntak

® Okt hjertefrekvens

® |avere blodtrykk og svimmelhet

Generelt vil alle bivirkninger sakte avta og deretter
forsvinne i lgpet av noen fa timer. Dette avhenger av dosen

som tas, og administreringsmaten.

Overdosering kan vanligvis forhindres ved a utarbeide en
behandlingsprotokoll. Ved bruk av for store doser som
inneholder THC, kan en pasient oppleve beruselse. Dette
beskrives ofte som en mild eufori, eller det kan fore til
sedasjon og sevnighet. | noen tilfeller kan dette oppleves
som et tap av virkelighetssans, mild angst eller endringer

i hjertefrekvens og blodtrykk. | disse tilfellene er det som
oftest tilstrekkelig at pasientene setter eller legger seg ned
pa et rolig og behagelig sted, gjerne med noen kjente &
snakke med. Overdosering med sveert hoye doser kan fore
til en psykotisk tilstand eller andre psykiatriske tilstander,
spesielt hos personer med en forutgdende genetisk
sarbarhet (se nedenfor).

Risikoer

Som ethvert annet legemiddel er medisinsk cannabis
absolutt ikke uten risiko. Kjente risikofaktorer og
forholdsregler beskrives kort i listen nedenfor, som ikke er
uttemmende.

Eldre pasienter er mer folsomme for de nevrologiske,
psykoaktive og postural-hypotensive (svimmelhet)
virkningene av medisinsk cannabis (spesielt THC).

Dette gjelder spesielt for eldre pasienter som er utsatt

for fall, og eldre med demens. Hvis det anses som
hensiktsmessig, ber eldre pasienter starte i den lave enden
av doseringsomradet.

Cannabinoider kan ha
en betydelig virkning
pa hjertefrekvens og
blodtrykk

Medisinsk cannabis bor ikke brukes av pasienter med
familiehistorikk eller tidligere episoder med psykose,
psykiatriske tilstander eller alvorlig depresjon, da THC kan
fremkalle psykotiske symptomer.

Cannabinoider kan ha en betydelig effekt pa hjerte-
frekvens (hypertensjon, takykardi) og blodtrykk
(vasokonstriksjon), noe som kan forarsake hjerteiskemi.
Pasienter med tidligere hjertesykdom eller som far
hjertemedisiner, bar unnga bruk eller bare bruke medisinsk
cannabis under ngye tilsyn av lege.



Graviditet og amming

Bruk av medisinsk cannabis under graviditet vil
sannsynligvis pavirke fosterets utvikling og ber ikke
forskrives til gravide. Fordi visse cannabinoider — inkludert
THC — skilles ut i morsmelk, anbefales heller ikke bruk i
ammeperioden.

Leversykdom

Etter inntak er leveren det viktigste organet som er
involvert i kiemisk endring av cannabinoidene for &
fierne dem fra kroppen var (metabolisme). Pasienter
med leversykdom ber overvakes for & sikre at dosen
ikke overstiger leverens evne til & fierne den (metabolsk
kapasitet).

Avhengighet og avvikende forskriving
Forskningen tyder pé at det ikke er vanlig & utvikle
avhengighet av cannabis nar den tas som legemiddel.
Det bor uansett utvises seerlig forsiktighet hvis en pasient
har tidligere problematisk rusbruk. Hoye doser medisinsk
cannabis tatt over lange perioder kan fore til doseakning,
misbruk og skade. Bra avslutning av behandlingen kan
forarsake abstinenssymptomer som rastlashet, irritabilitet,
sovnlgshet, livlige dremmer og nedsatt appetitt.

Overbruk og misbruk

Cannabinoidholdige produkter som inneholder THC,
betraktes av mange som gnskelige psykoaktive stoffer.
Som andre kontrollerte legemidler krever medisinsk
cannabis samme veiledning og vurdering fra leger og
apotekere for a begrense overbruk og misbruk.

Bilkjoring og betjening av maskiner

| terapeutiske doser kan cannabis gi ugnskede effekter
som svimmelhet og desighet, noe som kan svekke
demmekraften og prestasjonsevnen. Pasienter ber ikke
kjore bil, betjene maskiner eller delta i noen potensielt
farlig aktivitet under pavirkning av medisinsk cannabis eller
cannabinoidprodukter som inneholder THC.

Hva er legemiddelovervaking?
Legemiddelovervaking er innsamling og evaluering
av informasjon fra helsepersonell og pasienter om
bivirkninger av legemidler. Overvaking av legemidler
i daglig bruk bidrar til & identifisere tidligere

ukjente bivirkninger eller endringer i menstrene for

bivirkninger.

Medisinkvalitet og -sikkerhet avhenger av at
pasienter og deres omsorgspersoner og helse-
personell rapporterer problemer med medisiner og
administreringsutstyr (pipetter, sproyter, fordampere,
plastre osv.). Farmasaytiske selskaper og tilsyns-
myndigheter kan deretter undersoke rapporter,
identifisere den spesifikke arsaken og bestemme
eventuelle nedvendige regulatoriske tiltak for a lese
problemet.

Det viktigste er at innsikten i hvorfor et legemiddel
forarsaker skade kan fere til forbedringer. Dette er til
beste for pasientene.
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8 Helsefaglige synspunkter

Hvem som kan skrive ut og utlevere medisinsk cannabis, avhenger av reglene i hvert land.
Som regel er det helsepersonell som styrer pasientenes tilgang. Leger og apotekere har en
seerlig viktig rolle a spille. | en tradisjonell lege-apotek-modell tilbys pasienter mer objektiv
formidling av risikofaktorer og fordeler, og far den sikkerheten helsefaglig veiledning gir.

Mange helsearbeidere vet imidlertid ikke hvordan
medisinsk cannabis skal skrives ut og utleveres. Dette

er ikke overraskende, all den tid medisinsk cannabis

er en ny klasse av legemidler. De fleste produktene

har ikke gjennomgatt den tradisjonelle prosessen for
hvordan legemidler blir oppdaget og utviklet, inkludert
kliniske studier. Klinikere prever na & forstd hvordan disse
produktene fungerer.

Vi har snakket om rollen medisinsk cannabis kan ha som
behandlingsalternativ. S& hvordan skal det skrives ut og
utleveres? Denne delen presenterer to casestudier: den
ene fra en smertespesialists synsvinkel og den andre
fra en farmasayts perspektiv. De viser realitetene ved
utskriving og utlevering, med strategier for & forbedre
pasientsikkerheten. Informasjonen som deles i disse

casestudiene, er kontekstspesifikk og ikke ment brukt som

beslutningsgrunnlag for leger og farmasayter.

Denne delen fokuserer pa Nederland. Nederland har det
lengst pdgaende programmet for medisinsk cannabis
(siden 2003) og gir fullt standardiserte legemidler under
veiledning av leger og farmaseyter. Dette er den samme
veiledningen pasienter far med tradisjonelle legemidler.
Opplysningene nedenfor er hentet fra to fagpersoner
med lang erfaring med standardiserte orale og
inhalasjonsbaserte doseringsformer.

N,

Mange helsearbeidere
vet ikke hvordan
medisinsk cannabis skal
skrives ut
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Forskriving av medisinsk cannabis
Dr. Jiirgen Fleisch ble utdannet som anestesilege
i Tyskland og hadde deretter et forskerstipend i
smertemedisin (Portland, Oregon). Han praktiserer
na anestesiologi og smertebehandling i Nederland
ved Leiden University Medical Centre. Det siste
tidret har hans neere samarbeid med onkologisk
avdeling betydd at han regelmessig behandler
symptomer hos kreftpasienter ved bruk av
medisinsk cannabis. | begge situasjoner moter
han typisk to typer pasienter. For det forste
personer med fremskreden kreft som opplever
tap av matlyst og muligens kvalme og oppkast,

og som ofte har prevd mange andre legemidler
for, og for det andre personer som opplever
sentralnevropatiske smerter ogsa etter a ha prevd
mer tradisjonelle legemidler.

Med sitt fokus pa sikker forskrivningspraksis spiller
legene en sentral rolle ved pasientbehandling.
Dette er spesielt viktig nar pasienter tar flere
legemidler samtidig.

P

Forskriving

Har du noen rad til leger som skal begynne a skrive ut
medisinsk cannabis?

«Mitt réd til klinikere som skal begynne 4 skrive ut
medisinsk cannabis, er G holde seg til spesifikke
indikasjoner der det er et solid bevisgrunnlag for bruk.
Dette gjer at vi kan fa erfaring med effekten av denne
medisinen i en spesifikk voksen pasientpopulasjon.

Rekreasjonsbrukere av cannabis er etter min mening ikke
en god pasientkategori G begynne med. De kan legge
betydelig press pd legen for @ skrive ut dette for tvilsomme
indikasjoner.»

Hvordan er det a skrive ut medisinsk cannabis
annerledes enn a forskrive andre legemidler?

«De er som ethvert annet legemiddel. Mange pasienter vil
imidlertid allerede ha en mening om cannabis. For noen
har det en ganske negativ konnotasjon som et stoff som
brukes som rusmiddel.»

Hva er de viktigste fordelene med cannabinoider som et

terapeutisk produkt?

«Det er tre hovedfordeler med medisinsk cannabis

generelt fremfor andre legemidler som brukes i mitt felt av

smertemedisin:

e Det har analgetiske effekter pd nevropatiske
smertesyndromer og, avhengig av medisintype, ogsd
antiemetiske og appetittstimulerende effekter. Dette er
spesielt viktig for kreftpasienter med smerter.

® Det eringen kjente organskadelige bivirkninger hos
voksne pasienter, bortsett fra den potensielle risikoen
for mental helse. For eksempel sammenlignet med
bivirkninger ved uhensiktsmessig bruk av NSAID.

® Noen varianter av cannabisblomster har en
beroligende effekt, noe noen pasienter setter stor pris
pd»



Hva slags forskrivningspraksis kan forbedre pasientenes
resultater?

«For pasienter uten erfaring med bruk av cannabis-
produkter kan de mulige psykologiske bivirkningene vaere
plagsomme. For G unngd dette anbefaler vi pasienter &
starte med lav dosering og bruke legemiddelet i et rolig og
avslappende miljo.

V@r erfaring er at det er fordelaktig & skrive ut cannabis-
blomster som et inhalasjonsmiddel, administrert ved
fordampning, da dette gir raskere smertestillende effekter
og har en mer pdlitelig absorpsjonsprofil,

Med cannabisblomster ma den forskrivende klinikeren
veere klar over at standardene i mange land kan

vaere annerledes enn for ‘vanlige’ legemidler ndr det
gjelder kvalitetskontroll av virkestoffet og toksikologisk
forurensning. Ved & bruke cannabis fra kontrollerte
produsenter kan pasientene vaere sikre pd at det

ikke forekommer noen biologisk eller toksikologisk

forurensning.»

Bortsett fra & eliminere skadene fra reyking, hvilke
fordeler gir administrering ved fordamping?

«Bruk av fordampede cannabisblomster er den foretrukne
bruksmdten for de fleste pasienter, spesielt sammenlignet
med oral bruk. Dette skyldes den raskere effekten ved

innénding.

Ved fordamping varmes cannabisblomsten opp til en
bestemt temperatur uten at den brennes. Cannabinoider
og terpener frigjares i en damp som sd inhaleres.

Administrering ved fordampning har tre viktige fordeler:

® det muliggjer neyaktig dosering

® det forer til en rask effekt

® man unngdr ulempene ved reyking (dvs. ingen ticere,
ammoniakk, karbonmonoksid osv.).»

Pasienthensyn

Hvordan starter du en samtale om medisinsk cannabis
med pasienten ved en forste konsultasjon?

«Det er to typer diskusjoner rundt bruken av medisinsk
cannabis:

Den eldre, ‘uvitende’ pasienten:

En eldre kreftpasient kan vaere nelende til & bruke
cannabis som legemiddel. Dette er sannsynligvis
knyttet til fordommer om at cannabis er et produkt for
‘rekreasjonsbruk’ Med disse pasientene diskuterer jeg
sjelden bruken av disse legemidlene under en forste
konsultasjon. Hvis pasienten er kvalifisert og en rekke
andre behandlingsformer ikke har gitt tilstrekkelig
smertelindring, nevner jeg medisinsk cannabis som et
mulig alternativ. Dette gjor at pasienten og hans/hennes
familie kan vurdere dette behandlingsalternativet frem til
neste besok.

Den erfarne pasienten:

Det kan vcere pasienter som har lang erfaring med
rekreasjonsbruk av cannabis. De undersoker kanskje
medisinsk cannabis aktivt som et potensielt tillegg

til smertebehandlingen. Disse pasientene snakker

om bivirkninger eller manglende effektivitet av andre
behandlinger, og kan presse klinikere til & skrive

ut et cannabisprodukt. Med disse pasientene md
temaet diskuteres fullt ut under en farste konsultasjon.
Hovedsparsmdlet under denne konsultasjonen er om de i
det hele tatt er egnet til @ motta medisinsk cannabis.»
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Kjenner du til pasienter som opplever interaksjoner
mellom medisinsk cannabis og andre legemidler?

«Vi ser faktisk pasienter som opplever legemiddel-
interaksjoner ved bruk av cannabinoidholdige midler
sammen med andre sentraldempende legemidler (feks.
opioider).

De sedative effektene kan bli forsterket, scerlig blant
de eldre. Det kan ogsd frembringe alvorlig desighet og
hallusinasjoner.

[ tillegg til legemiddelinteraksjoner er rayking av cannabis
knyttet til en okt risiko for hjerteinfarkt og hjerneslag.
Cannabis er en mulig utlaser av hjerteinfarkt, gitt de
kardiostimulerende effektene, som kan fordrsake iskemi

i folsomme hjerter. Karboksy-hemoglobinemi fra reyking
av cannabis kan ogsd bidra til iskemi. Reyking anbefales
aldri.»

Ser du overbruk eller misbruk av medisinsk cannabis?
Hvordan identifiserer du dette problemet i din praksis?
«I perioden da nederlandske helseforsikringsselskaper i
stor grad refunderte medisinsk cannabis, hadde vi hyppige
diskusjoner med noen pasienter som best kan beskrives
som ‘rekreasjonsbrukere, om hvorvidt de var egnet.

Pasientene i denne gruppen, som allerede brukte store
mengder cannabis, ba om resepter for ganske tvilsomme
indikasjoner. Noen pasienter betraktet medisinsk cannabis
som et billigere alternativ til et rekreasjonelt rusmiddel de
allerede misbrukte.»

Hvordan handterer du overbruk eller misbruk i din
praksis?

«Denne pasientgruppen kan vaere ganske utfordrende.

De kan legge press pd klinikere til & skrive ut medisinsk
cannabis som den eneste mdten & lindre smerter pé. A
snakke om overbruk og misbruk kan vekke brd reaksjoner.

Klinikere ber vcere konsekvente med & skrive ut
medisinsk cannabis kun for indikasjoner der det foreligger
tilstrekkelige bevis for gunstige effekter (feks. smerte-
stillende for nevropatiske smerter, appetittstimulering).
Overbruk og misbruk mad dreftes Gpent hvis det viser seg.»

Royking anbefales aldri



Utlevering av medisinsk cannabis
Som farmaseyt ved Transvaal Apotheek
utleverer Salma Boudhan cannabisblomster og
oljeekstrakter til pasienter over hele Nederland.
Transvaal Apotheek i Haag har dekket pasienters
behov siden slutten av 1800-tallet. En pasient

sa nylig at hun hadde kommet dit i over 70

ar. Transvaal har utlevert medisinsk cannabis
(blomster) siden dette ble legalisert i 2003, og
ekstrakter av cannabisolje av hoy kvalitet for
sublingval bruk siden 2015. De pasientene som
kommer til Transvaal, lider vanligvis av kreftsmerter,
kvalme og oppkast, nevropatisk smerte eller
epilepsi.

Farmaseytenes rolle er like viktig som
legenes. Farmasayter kan bista legene med
vurderinger pasientene har gitt av legemidler,
og de snakker med pasientene om risikoer

og fordeler med legemidler. De bidrar til

minimere legemiddelmisbruk og skader, og ber
om tilbakemelding om sikkerhet, effektivitet og

i"
§

bivirkninger.

Administrering

Orale doseringsformer (oljeekstrakter) blir stadig mer
populaert. Hvilke rad gir du pasienter om sikker bruk?
«l samsvar med legens resept foresldr vi at pasientene
starter lavt og tar det sakte. Som startdose for olje
anbefaler vi & bruke 2 dréper (0,05 ml) under tungen

3 ganger daglig, og deretter oke dosen til ensket effekt
er oppnddd. Maksimal dosering er 10 dréper (0,25 ml),
3 ganger daglig.

En stabil konsentrasjon av THC/CBD og den aktive
metabolitten blir oppnddd etter 1-2 uker. Dette tidsrommet
bar ligge til grunn nér man vurderer medisinens
virkningsgrad for pasienten.»

Fordamping er en popular administreringsmate. Hvilke
rad gir du pasienter om sikker bruk?

«Vi anbefaler pasienter & inhalere 1-2 ganger daglig til
den @nskede virkningen er oppnddd eller til det oppstdr
(psykotrope) bivirkninger; dette betyr at de har fatt for mye.
Under inhaleringen anbefaler vi pasienter G vente minst

5 minutter mellom inhalasjonene.

Pasientene md ta hensyn til at inhalering av cannabis gir
et hayere opptak enn ved bruk av andre administrerings-
mdter. Pasienter ma dosere forsiktig ndr de skifter til en
annen variant, spesielt hvis de tidligere har brukt cannabis
med et lavere innhold av THC/CBD.

En stabil konsentrasjon av THC/CBD og den aktive
metabolitten blir oppnddd etter 1-2 uker. PG samme mdte
som med oral dosering ber dette tidsrommet ligge til grunn

ndr man vurderer medisinens virkningsgrad for pasienten.»

39_



Sikkerhet

Hva forteller du pasientene om sikker og effektiv bruk
av medisinsk cannabis?

«Farst spor vi pasientene hva de allerede vet

om medisinsk cannabis. Deretter informerer vi

om virkningsmekanismen, hvordan det brukes,
doseringsregimet, mulige bivirkninger og hvordan det
oppbevares trygt. Til slutt serger vi for at pasienten

er oppmerksom pd mulige interaksjoner med andre
legemidler eller kontraindikasjoner (visse tilstander der
medisinsk cannabis ikke skal brukes).

| en opptolgingssamtale sper vi pasientene om deres
erfaringer med bruk av medisinsk cannabis, med spesiell
vekt pd bivirkninger og behandlingseffekt.»

Hva er de storste risikoene ved bruk av cannabis som et
terapeutisk produkt

«De eneste kjente kontraindikasjonene er schizofreni,
arytmi og andre hjertesykdommer. Vi jobber tett med
forskrivende leger og gir ogsd tilstrekkelige instruksjoner til
pasienter om nytten og risikoen ved medisinen.»

Kjenner du til pasienter som har opplevd interaksjoner
mellom cannabis og andre legemidler?

«Vi vet at cannabis metaboliseres av CYP450-enzymer.
Ndr det tas sammen med andre legemidler som
metaboliseres av de samme enzymene, kan det finnes en
mulighet for legemiddelinteraksjoner. Vi drefter risikoen
ved parallell bruk av slike legemidler med pasienten, eller
anbefaler alternative preparater.»

Fra en farmasoyts synspunkt, hvilke faktiske og mulige
komplikasjoner kan medisinsk cannabis fore til?

«Den storste risikoen er @ bli beruset og utlese psykoser
(spesielt for psykiatriske pasienter) eller forverre en
eksisterende depresjon. Det er risikoer forbundet med
forskriving til eldre (se avsnittet ‘Forskriving’), og de mulige
langtidseffektene for barn er fortsatt ukjente.»

Hvilken rolle har farmasifaget i a ivareta pasient-
sikkerheten ved bruk av disse legemidlene?
«Legemiddelovervdking er en viktig del av vart arbeid

som farmaseyter. Vi ber om tilbakemeldinger fra pasienter
om hvordan de opplever sikkerheten, effektiviteten og
bivirkninger ved bruk av ulike legemidler. Vi er ogsd pdlagt
g gi tilstrekkelige instruksjoner og cerlig informasjon til
pasienter om nytten og risikoen ved medisiner de bruker.»

Ser du overbruk eller misbruk av medisinsk cannabis?
«lkke ofte. Vi avdekker dette problemet ved @ fare tilsyn
med de utleverte mengdene og utleveringshyppighet.
Vi gjer en avtale med pasienten for & unnga ytterligere
misbruk. Hvis dette ikke hjelper, oppsoker vi den
forskrivende legen og finner lesninger pd problemet.»

Har du noen gode rad eller tips til nye farmasoyter?
«FG opplcering eller les mye om temaet, fordi pasienter
generelt er ganske godt informert, men kan ogsd veere
feilinformert.»









9 Pasientsynspunkter

Fremtiden for helsevesenet ligger i a forsta og imetekomme pasientenes behov og
onsker. Dette kalles et pasientsentrert helsevesen. For legemidler betyr dette a innhente
pasientenes synspunkter gjennom legemidlets livssyklus. Pasientens tilfredshet med

de legemidlene de tar, er spesielt viktig. Dette kan omfatte forstaelse av hvorvidt
doseringsformen er akseptabel, om behandlingen folges, og om det skjer reelle

forbedringer i livskvalitet.

Sa langt har vi droftet en rekke aspekter av medisinsk
cannabis. Men hva betyr alt dette sett fra pasientenes
synsvinkel? Denne delen drefter hvem som bruker
medisinsk cannabis, for hvilke tilstander, hvordan det
brukes, samt pasientenes forhold til helsepersonell.

Innspill fra pasienter

En belgisk-basert samfunnsforsker, Frederique Bawin,
studerer medisinsk cannabis fra pasientenes stasted.
Bawin forsker pa lovlig og ulovlig bruk av medisinsk
cannabis blant selvrapporterende pasienter. Funn fra
denne gruppen gir ny innsikt i bruk, atferd, relasjoner og
risikoer knyttet til medisinsk cannabis.

Arsaker til bruk
Pasienter bruker medisinsk cannabis av flere grunner, blant

annet:

e Det oppfattes som mer virkningsfullt enn andre
legemidler, eller det er det eneste effektive stoffet
for bestemte symptomer (f.eks. kramper, smerter,
betennelser, kvalme og oppkast ved kjemoterapi).

® Det anses som sunnere enn andre legemidler, siden
det er «naturlig», og «urtemedisin» oppfattes som
mindre skadelig enn andre «kjemiske» legemidler.

® Pasienter soker ofte etter alternativer til sine vanlige
medisiner pa grunn av darlig tolererte bivirkninger
(f.eks. mage-tarm-problemer, desighet, nummenhet,
allergiske reaksjoner).

e Bivirkninger fra konvensjonelle legemidler anses
som problematiske — pasientene kan bli felelseslase,
deprimerte eller apatiske. Pasienter har opplevd
betydelige bivirkninger fra konvensjonelle legemidler.

De fleste pasienter har opplevd medisinsk cannabis som
en effektiv behandling for sine tilstander og nevner ofte at
andre rundt dem har lagt merke til forbedringene.

Pasienter brukte det for symptomatisk behandling og for a
lindre plager. Pasientene sier at det demper symptomene,
uten at de forsvinner helt. Det betraktes ikke som en
l@sning pa alt, og anses generelt ikke som en kur. Noen
pasienter rapporterte ogsa at de hadde brukt medisinsk
cannabis for & lindre visse symptomer, men at dette viste
seg a veere mislykket eller bare delvis vellykket (f.eks.
bleereproblemer pa grunn av MS, akutt hodepine).
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Medisinsk cannabis ble hovedsakelig brukt som smerte-
behandling. Selv om smertene ikke hadde forsvunnet helt,
hadde de blitt mindre og utholdelige som folge av bruken
av medisinsk cannabis. Hoyere doser ble ansett som

mer effektive for a lindre smerte, men pasientene veide
dette opp mot mulige bivirkninger, herunder mild rus. Der
konvensjonelle legemidler var mer effektive for & lindre
smerte, foretrakk pasienter medisinsk cannabis pa grunn
av de bivirkningene som konvensjonelle smertestillende
legemidler er forbundet med.

Behandlingsrespons

Totalt sett rapporterer pasienter sveert fa eller ingen
bivirkninger fra medisinsk cannabis. De fleste bivirkningene
oppfattes som mindre alvorlige enn bivirkningene fra
konvensjonelle legemidler. Slike mindre negative eller
problematiske bivirkninger er munnterrhet, latter, glede, okt
appetitt, okt hjertefrekvens, svimmelhet og lett distraksjon.
Noen pasienter rapporterte imidlertid at de opplevde
negative bivirkninger som munnterrhet, rusfolelse, okt
appetitt, hukommelsesproblemer, vond smak i munnen,
midlertidig hukommelsestap, problemer med & gjore flere
ting pd én gang og okt hjertefrekvens.

Bivirkninger fra medisinbruk er subjektive. En bivirkning
rapportert av en person anses ikke nedvendigvis som en
bivirkning av en annen. For eksempel ansa flere pasienter
med sovnlgshet ikke desighet som en negativ effekt. Et
«sptsug» kan veere en komplikasjon for pasienter som er
opptatt av & holde vekten, mens andre ser det som positivt
hvis tilstanden deres er knyttet til vekttap.

Relasjoner til helsepersonell

Sativex® er det eneste registrerte produktet i Belgia, men
leger har lov til & skrive ut ulisensierte legemidler* som

er tilgjengelige pa apoteker i Nederland. Dette setter
legene i en vanskelig stilling. Pa foresparsler fra pasienter
svarte legene oftest at de ikke onsket at verken de selv
eller pasienten skulle fa juridiske problemer pa grunn av
ulovlig cannabis, at den nasjonale legeforeningen ikke
tillot forskriving av cannabis, og sa videre. Pasienter sokte
derfor etter leger som var villige til & skrive ut medisinsk
cannabis.

Fra helsefaglig hold hadde pasientene opplevd varierende
grad av stette for medisinsk cannabisbruk. Noen

pasienter rapporterte at legene deres godtok bruken og
var stettende, mens andre hadde negative erfaringer.
Mange pasienter antydet at legene deres var skeptiske,
uinteresserte, eller forholdt seg tause om temaet.

De pasientene som ble gitt medisinsk veiledning, fikk
betydelig annerledes instruksjoner og rad enn for
andre legemidler. Som regel skrev legen ut en resept
0g ga sveert generelle rad, og pasientene matte sa
eksperimentere med bruken pa egen hand. Vanligvis
var disse legene ikke villige til & fore tilsyn med bruken,
bade pa grunn av mangel pa fagkunnskap og de mulige
skadene og juridiske konsekvensene bruk av medisinsk
cannabis kan fere med seg.

* | Belgia har leger lov til & skrive ut ulisensierte legemidler pd
grunn av det som kalles «<behandlingsfriheten». Loven sier at
behandlere ikke kan pdlegges regulatoriske begrensninger i
valget av hvilke legemidler som skal brukes, verken for G stille
en diagnose, for G fastsette en behandling og gjennomfere
den, eller for utstedelse av magistrelle resepter.



De fleste pasienter skaffet selv sin egen medisinske
cannabis og droftet ikke dette med sin fastlege, fordi han
eller hun hadde vist manglende interesse eller mangel pa
kunnskap. Disse pasientene blir derfor ikke fulgt opp av
en lege. Pasientene valgte derfor selv cannabisproduktet,
doseringen, inntaksmaten og hvor ofte de skulle ta det.

Pasienter foretrekker imidlertid a bli fulgt opp av en lege
og syntes det var synd at f& leger hadde erfaring med eller
kunnskap om medisinsk cannabis. Ofte var det pasienten
som ga informasjon og rad, noe som snudde forholdet
mellom lege og pasient pa hodet.

Sosiale og kulturelle forhold

Hva syntes familien eller omsorgs-
personene?

De fleste pasientene opplevde at deres bruk av
medisinsk cannabis ble akseptert og stettet av familien

og omsorgspersoner. De merket hva det betydde at
cannabis ble brukt som legemiddel og var glade for at
cannabisproduktet sa ut til & kunne lindre symptomene
deres. Pasienter forklarte ofte hvorfor de brukte medisinsk
cannabis for & oppna aksept.

Selv om de fleste opplever sosial stotte, matte noen
forholde seg til spydige kommentarer eller stereotype
eller negative reaksjoner pa sin cannabisbruk. For noen
pasienter far dette alvorlige falger, blant annet konflikter
i hjemmet og pé jobben. De fleste pasienter mener at
negative holdninger til medisinsk cannabis skyldes at
folk er darlig informert og har feilaktige oppfatninger om
medisinsk cannabis.

forsta’og Tmotekomme
pasientenés¥ehov og
onsker




Resultater fra undersokelser

Tabellen nedenfor sammenligner funn fra pasientbruksundersokelser i henholdsvis et globalt og et nederlandsk perspektiv.

Undersokelsene hadde litt ulike hensikter, men gir likevel nyttig innsikt.

Et globalt perspektiv Et nederlandsk perspektiv

Generelt
I

| 2010 gjennomferte The International Association for
Cannabinoid Medicines (IACM) en undersokelse av pasienter
fra 31 land. Dette var en stor studie med 953 deltakere. Det
er sannsynlig at disse funnene fanger opp mangfoldet i den
naveerende globale pasientpopulasjonen.

Pasienter og tilstander som behandles
I

| pasientpopulasjonen var det en overvekt av menn (64 %), med
en gjennomsnittsalder pa 41 ar.

Fa pasienter hadde fatt medisinene sine fra et apotek (10 %)
eller mottatt et farmaseytisk produkt. Dette er ikke overraskende
i lys av at medisinsk bruk av cannabis er ulovlig i de fleste

land. Resultatene gjenspeiler derfor hovedsakelig bruken av
cannabisblomster.

Pasientene brukte medisinsk cannabis for & behandle

ulike tilstander. De vanligste tilstandene var ryggsmerter,
sovnforstyrrelser, depresjon, smerter som felge av skade eller
ulykke, og multippel sklerose.

En gjennomsnittlig daglig dose pa 3,0 gram ble rapportert for
fordamping og reyking (mediandosen var henholdsvis 2,0 og
1,5 gram/dag).

En nederlandsk pasientundersokelse fra 2016 gir et
oyeblikksbilde av en gruppe pasienter. Dette var en stor
studie med 582 deltakere (hvorav 17 % hadde resept). Disse
funnene gjenspeiler sannsynligvis den totale populasjonen av
nederlandske pasienter som far cannabis pa resept.

Pasientpopulasjonen har omtrent jevn kjennsfordeling og er i
alderen 41-65 ar (medianalder 54 ar).

Pasientene ble forskrevet medisinsk cannabis for behandling
av tilstander fra smerter til alvorlig psykisk lidelse. De ti
vanligste indikasjonene er fordelt over en rekke fysiske og
psykiske sykdomstilstander. De omfattet smerter, sovnlgshet/
sevnforstyrrelser, nervesmerter, spasmer, stress, MS, depresjon,
angst, appetitt, kvalme og kreft.

Gjennomsnittlig daglig dose ble rapportert & veere 0,67 gram/
dag for cannabisblomster og 0,3 ml/dag for olje.

Ved disse dosene rapporterte flertallet (over 80 %) av
pasientene betydelige forbedringer i livskvalitet og en
reduksjon i de plagene sykdommen deres forte med seg.



Et globalt perspektiv

Administreringsmaten

Fordeler og ulemper ved ulike administreringsformer ble
kartlagt. Pasientene beskrev sine erfaringer med bruk av
forskjellige inntaksmater i form av nedvendig dose, virkningens
inntreden og varighet, hvor enkelt det var a fastsette en
neyaktig dose, hvor enkelt det var a tilberede og innta
preparatet, irritasjon av lungene, bivirkninger og kostnader.

Pasientene rapporterte hoy tilfredshet med inhalasjonsmetoden.

Generelt ble cannabisbaserte legemidler fra hele planter
vurdert som bedre enn produkter som inneholdt isolerte eller
enkeltstdende cannabinoider.

Studiens begrensninger

De fleste deltakerne i undersokelsen hadde erfaring med
cannabisblomster, og resultatene kan derfor veere skjevt fordelt
til fordel for bruk av cannabisblomster.

Et nederlandsk perspektiv

Det finnes ulike administreringsveier for medisinsk cannabis.
Cannabisolje var den mest forskrevne, etterfulgt av fordamping
og te som populaere administreringsmater.

Selv om reyking ogsa var populeert, er det tydelig at pasienter,
som i andre land, ser etter alternativer til rayking. Man ser
overgang til bruk av olje eller administrering ved fordamping.
Respondentene i studien rapporterte omtrent samme varighet
av virkningene og doseringsneyaktighet uavhengig av
administreringsmate.

Siden cannabis har en kvasi-juridisk status i Nederland, kan
noen pasienter som har resept, ogsa ha skaffet seg cannabis
utenom apotekene.
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10 Juridiske synspunkter

Vi har hittil droftet den rollen medisinsk cannabis kan ha som medisinsk
behandlingsalternativ. | denne delen skal vi ga naermere inn pa hvorfor cannabis

behandles annerledes enn andre legemidiler.

Marihuana eller medisinsk cannabis

Over hele verden finnes det ulike tanker om hva medisinsk
cannabis er. Antallet pasienter som har tilgang til, eller som
har brukt farmaseytiske produkter, er lavt sammenlignet
med bruken av ulovlig cannabis.

Cannabis er det mest brukte ulovlige eller kvasi-lovlige
rekreasjonelle rusmiddelet i verden. Denne gkonomien

er enorm og forsyner en stor gruppe pasienter som ellers

ikke har tilgang til cannabisprodukter av legemiddelkvalitet.

Kvaliteten pa rekreasjonell cannabis er derimot ofte
upalitelig og uforutsigbar. Cannabis fra dette markedet har
varierende styrke og kan veere forfalsket (for eksempel

ha tilsetninger av syntetiske cannabinoider eller andre
ulovlige rusmidler). Den inneholder sannsynligvis ogsa
sopp, bakterier og annet mikrobielt innhold, tungmetaller
og fremmede partikler. Risikoen for pasienter er hay,
spesielt pasienter med svekket immunforsvar forbundet
med for eksempel kreft.

Pasienter verden over forsynes i dag med cannabis pa
ulike mater. Noe forenklet finnes det to atskilte kilder:
det uformelle og ulovlige/kvasi-lovlige markedet og

det formelle medisinske markedet som er regulert av
myndighetsorganer. Under en formell modell forskrives
medisinsk cannabis gjerne som en siste utvei nar andre
alternativer har mislykkes.

Fra medisinsk cannabis til cannabinoid-
behandling

Medisinsk cannabis er et gammelt begrep som brukes for a
beskrive bruken av cannabis for & behandle eller handtere
sykdom. De senere arene har det funnet sted en rivende
utvikling innenfor dyrkingsteknikker, produktkvalitet og
kontroller. | dag undersoker offentlige myndigheter bruk

av standardiserte produkter (f.eks. Sativex®, Marinol®,
Bedrocan®) og sikrere administreringsmater (sublingualt,
peroralt og inhalasjon ved fordampning).

Denne endringen i fokus fra <medisinsk cannabis» til
«cannabinoidbehandling» gjenspeiler var kunnskap

om og forstaelse av det endocannabinoide systemet,
cannabinoidreseptorene, endogene (menneskelige)
cannabinoider og eksogene fytocannabinoider (fra planter).
Fremtiden ser ut til § handle om terapeutisk bruk av
cannabinoider. Denne klassen av legemidler inneholder
cannabinoider (f.eks. THC og CBD) og andre kjemiske
forbindelser som blir utskilt av cannabisplanter (f.eks.
terpener), og er beregnet pa bruk til behandlingsformal.

En lege-apotek-modell

Offentlige tilsynsmyndigheter ma gjere vanskelige
avveininger knyttet til handtering av etterspoarselen etter
produkter fra pasienter og helsepersonell, og behovet
for a sikre at produktene pa markedet er trygge og
effektive. Dette er styrt av hvert enkelt lands forskrifter om
narkotiske stoffer og legemidler.
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Det finnes to tilneerminger. Den ene beskrives ofte i

form av en spesialisert etat som kontrollerer tilgangen til
cannabisprodukter atskilt fra andre legemidler. Den andre
tilneermingen er en regulatorisk modell som behandler
medisinsk cannabis pd samme mate som ethvert annet
legemiddel. Begge tilnaermingene forventes a sikre hoy
kvalitet, god sikkerhet og effektivitet av produktene.

Retningslinjer og forskrifter i hvert land bestemmer hvem
som kan skrive ut og utlevere medisinsk cannabis. Som
oftest er det helsepersonell som styrer pasientenes
tilgang. Leger har lov til & skrive ut medisinsk cannabis for
behandling av et fastsatt sett med tilstander, og apotekere
kan lagre og utlevere palitelige og trygge produkter til
pasientene.

| en tradisjonell forskrivingsmodell far pasientene
vanligvis bedre informasjon om risiko og nytte, og far den
tryggheten helsefaglig veiledning kan gi. Noen land har
kommet langt i bruken av cannabis til behandlingsformal.
| andre land er medisinsk cannabis imidlertid en ny
klasse av legemidler. | begge disse situasjonene vil
helsepersonell ha varierende kunnskaper, ferdigheter
og holdninger, da dette er et tema som sjelden omtales

i medisinske utdanningsprogrammer. Ofte finnes det
heller ikke praktiske, forskningsbaserte veilednings- og
evalueringsverktoy tilgjengelig som beslutningsgrunnlag
for helsepersonell.

FN-konvensjonene

FNs internasjonale konvensjoner om narkotikakontroll

er de viktigste internasjonale avtalene om kontroll av
narkotiske stoffer som cannabis. Konvensjonene krever en
felles global innsats for & bekjempe produksjon, handel og
bruk av narkotiske stoffer.

Hvert enkelt land utformer vanligvis narkotikalovgivning

som overlapper med legemiddellovgivningen. Nar det

gjelder medisinsk cannabis, har de nasjonale forskriftene

og andre kontrolltiltak som mal a:

e Kontrollere lovlig tilgang til og bruk av medisinsk
cannabis

® (Gitilgang til tilstrekkelige forsyninger av farmaseytisk
produsert cannabis til medisinske formal i bestemte
tilfeller

e Tillate dyrking og produksjon av cannabis for dette
formalet

Landene som skriver under avtalen, plikter & kontrollere
import, eksport og engrossalg av cannabis og avledede
legemidler noye. Dette ansvaret ligger som regel

hos landets helsedepartement, i tett samarbeid med
International Narcotics Control Board (INCB) i Wien.

Alle land er palagt & legge til rette for et samarbeidsforhold
med INCB. INCB kontrollerer den globale strammen

av cannabis og andre narkotiske stoffer beregnet pa
medisinsk bruk. Hvert land gir et arlig anslag over

det nasjonale behovet for medisinsk cannabis. Disse
estimatene begrenser den mengden cannabis som er
tilgjengelig hvert ar. Dette er for & sikre at den lovlige
produksjonen av, handelen med og bruken av cannabis

er tilstrekkelig for nasjonale medisinske og vitenskapelige
behov, med ubetydelig lekkasje til det ulovlige markedet.

Dette er bindende krav. Tanken er at begrenset tilgang

til kontrollerte stoffer gjer dem vanskelige & fa tak i med
henblikk pd misbruk. Myndigheter, helsepersonell og
pasienter har alle ansvar for & sikre at det ikke skjer noen
lekkasje til misbruk.



Opium til opioider
FN-konvensjonene og landspesifikk lovgivning tillater dyrking av opium i Tasmania i
Australia, transport til globale farmaseytiske produksjonsbedrifter og distribusjon til
det globale legemiddelmarkedet, og gir muligheten for at sykehus eller apotek kan gi
pasientene resept pa kodein, morfin eller oksykodon.

Dyrking, produksjon, distribusjon og utlevering av opioider er noye kontrollert. De
samme kravene gjelder for cannabis nar den brukes til behandlingsformal.
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11 Ordliste

Cannabis-ordliste

Cannabinoider: naturlig forekommende eller syntetiske
kjemikalier som virker pa cannabinoidreseptorene.

Cannabinoidreseptorer: cellemembranreseptorer som
finnes i hjernen, det perifere nervesystemet og mange
organer og vev. Disse reseptorene gjenkjenner vare
egne endocannabinoider og fytocannabinoider (dvs. THC,
CBD) fra cannabisplanten. De omfatter vanligvis CB1-

og CB2-reseptorene, men 0gsa andre reseptorer som
cannabinoider binder seg til.

Cannabis: Cannabis sativa L. — et medlem av
Cannabaceae-familien — inneholder en rekke aktive
bestanddeler. De viktigste aktive bestanddelene er THC
(delta-9-tetrahydrocannabinol) og CBD (cannabidiol).

Cannabisblomster: hele den terkede blomsten fra
cannabisplanten.

Dekarboksylering: cannabinoidene finnes hovedsakelig
i en inaktiv syreform. De farmakologisk aktive
cannabinoidene (som THC/CBD) dannes nar cannabis
varmes opp til en temperatur pa minst 180 °C, noe som
forer til en sakalt dekarboksylering. Mer spesifikt er
dekarboksylering en kjemisk reaksjon som fierner en
karboksylgruppe og frigjer karbondioksid (CO2).

Endocannabinoider: cannabinoidene (endogene nevro-
transmittere) som produseres naturlig i kroppen hos
mennesker og dyr, og som binder seg til cannabinoid-
reseptorer.

Endocannabinoidsystemet: det endocannabinoide
systemet er kritisk for kroppens generelle homeostase og
pavirker alle vare store organ- og vevsystemer. Dette er et
unikt biologisk system; dets mekanismer er responsive og
i stand til a tilpasse seg, og muliggjer dermed en biologisk
respons som tilpasset systemets behov eller miljgforhold.

Endogent: produsert av kroppen, ikke tilfort fra
eksterne kilder. De endogene cannabinoidene kalles
endocannabinoider.

«Entourage-effekt» (samhandlingseffekt): Mistenkte
synergistiske interaksjoner mellom cannabinoider og
terpener som pa ulike mater endrer eller forsterker de
terapeutiske virkningene av cannabinoider. Terpener er
en viktig komponent i Cannabis sativa L. og gir planten
aroma og smak. Den terapeutiske synergien mellom
cannabinoider og terpener er enna ikke bekreftet i klinisk
forskning.

Fytocannabinoider: cannabinoider som forekommer
naturlig i cannabis, og som utvinnes fra cannabisplanten.
Det finnes en rekke kjente cannabinoider. De

mest studerte fytocannabinoidene er delta-9-
tetrahydrocannabinol (THC) og cannabidiol (CBD).

® THC er den mest kjente cannabinoiden. THC er
ansvarlig for mange av de medisinske effektene av
cannabis. Disse kan omfatte blant annet lindring av
kvalme, oppkast, smerter og muskelspasmer, og
forbedring av sevn og appetitt.

® CBD er en annen viktig cannabinoid. Den har
medisinske effekter, men gir ikke noen rusfelelse.
CBD kan veere effektivt ved tilstander som epilepsi,
posttraumatisk stresslidelse (PTSD) og angst.
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Medisinsk cannabis: cannabis som er ment for terapeutisk
bruk. Skrives ut av en utdannet medisinsk fagperson for
en kjent medisinsk tilstand eller et sett av tilstander der det

har vist seg a veere en effektiv behandling.

Standardisering: cannabisblomster av farmasaytisk
kvalitet er hele, torkede blomster av cannabisplanten

som er genetisk og kjemisk standardisert i henhold til
farmasoytiske standarder, med en fastsatt sammensetning
av cannabinoider. Dessuten er de uten forurensning

som mikrobiell kontaminering (sopp og bakterier),
plantevernmidler (rester), aflatoksiner, urenheter og
tungmetaller.

Syntetiske cannabinoider: en klasse av menneskeskapte
kjemiske stoffer som binder seg til cannabinoidreseptorer,
og som (typisk) etterligner effekten av THC.

Terpener: de aromatiske forbindelsene som gir cannabis-
varianter ulike karakteristiske lukter og smaker. Hver enkelt
cannabisvariant har en unik sammensetning av terpener.
Terpenene mistenkes a vaere involvert i ulike interaksjoner
med cannabinoider.

Medisinske begreper

Dose: den angitte mengden av et legemiddel tatt pa en

gang.

Doseringsregime (behandlingsregime): antall doser
i en gitt tidsperiode og tiden mellom dosene som er
valgt for & na malet med behandlingen (dvs. behandle
sykdomssymptomene). Dette avhenger av hvilket
legemiddel som brukes, tilstanden som behandles, og
kjennetegn ved pasienten.

Ligand: en ligand binder seg til en spesifikk reseptor.
Cannabinoidreseptorens ligander kalles cannabinoider.
Cannabinoidreseptorens endogene ligander kalles
endocannabinoider, mens de eksogene ligandene er
fytocannabinoidene.

Medisin: den grenen av medisinvitenskapen som
omhandler ikke-kirurgisk behandling av sykdom, og/eller et
alternativt navn for legemidler.

Misbruk (av legemidler): & bruke et legemiddel feil — med
okt dose eller brukt med den hensikt & oppna en ruseffekt.

Oralt: en medisin som tas gjennom munnen.

Risiko(faktor): et aspekt ved personlig atferd eller

livsstil, en miljgeksponering eller en medfedt eller arvelig
egenskap som er assosiert med gkt risiko for at en person
utvikler en sykdom.

Rute: hvordan et legemiddel administreres / tas inn i
kroppen, inkludert stedet det paferes. Vanlige eksempler
er oral, inhalasjon, sublingval og topikal administrering.

Skade: alt som svekker eller negativt pavirker pasientenes
sikkerhet. Skader fra legemidler inkluderer bivirkninger og
andre ugnskede konsekvenser av en helseintervensjon.
Legemiddelets kvalitet, bruksfrekvens og
administreringsmate pavirker typen og alvorlighetsgraden
av legemiddelrelaterte skader.

Sublingvalt: <Under tungens; henviser til administrerings-
veien der et legemiddel gar inn i blodet gjennom vev

under tungen.

Ulovlig: ikke i henhold til eller berettiget ved lov; ikke tillatt.



Behandlingsmessige begreper
Administrering (metode for bruk av medikamenter):
beskriver hvordan et legemiddel tas eller brukes, for
eksempel ved inhalering (fordamping), svelging, oralt
inntak eller injisering.

Aktiv ingrediens: den terapeutisk aktive komponenten i et
legemiddels endelige formulering som er ansvarlig for dets
fysiologiske virkning.

Analysesertifikat (CoA): et kvalitetssikringsdokument som
bekrefter at et produkt oppfyller spesifikasjonene, og som
angir resultater av kvalitetskontrolltester pa enkeltpartier av
et produkt.

Farmakokinetikk: den grenen av farmakologi som
omhandler legemidlers bevegelse i kroppen, og som
beskriver hvordan et legemiddel absorberes, distribueres,
metaboliseres og skilles ut fra kroppen.

Formulering (av et terapeutisk produkt): de ulike
kjemiske stoffene, inkludert det aktive medisinske
stoffet, som kombineres for & produsere en bestemt
doseringsform.

God produksjonspraksis (GMP): akronymet GMP
brukes internasjonalt for & angi et sett med prinsipper og
prosedyrer for produsenter av legemidler. Det bidrar til

a sikre at produktene som produseres, er av en bestemt
kvalitet.

Legemiddelovervaking: innsamling og evaluering
av informasjon fra helsepersonell og pasienter om

bivirkninger av legemidler.

Parti: en mengde av et produkt som er (i) enhetlig i
sammensetning, fremstillingsmate og sannsynlighet for
kjemisk eller mikrobiell forurensning; og (ii) laget i én
produksjonssyklus og, om nedvendig, sterilisert eller
fryseterket i én syklus.

Produksjon: produksjon av legemidler eller enhver del

av prosessen med a produsere medisiner eller bringe
varene til deres ferdige tilstand, inkludert bearbeiding,
sammenstilling, pakking, merking, lagring, sterilisering,
testing eller frigjering for levering av varene eller av en
hvilken som helst komponent eller ingrediens i varene som

en del av denne prosessen.

Terapeutikk: grenen av medisinvitenskapen som
omhandler behandling av sykdom og virkningen av en
behandling eller et medikament.

Terapeutisk alternativ: ideen om at flere alternative
legemidler for en sykdom gir den forskrivende legen
muligheter til & soke etter en mer hensiktsmessig
behandling for sin pasient. Dette kan veere for a
redusere antallet, hyppigheten eller alvorlighetsgraden
av bivirkninger, og ogsa det totale antallet legemidler
pasienten tar i sitt daglige regime.
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Innholdet

- Selvom kan for a sikre at informasjonen er

korrekt og ) pa tidspunktet for utarbeidelsen, gir
forfatteren i tier for sikkerheten og virkningen av

medisinsk ca eller cannabinoider og administrerings-

matene for det igger palitelige kliniske data, og heller ikke

om innholdet i et heftet, da deler av informasjonen 'lZa—‘r{E
vaere utdatert pa gglinn av den raske vitenskapelige og Klin
utviklingen pa dette'feltet. Fi
i

Bade forfatteren og utgiveren patar seg ingen form f'or ansvar for
skader som kan oppsta ved bruk av informasjonen i dette heftet,
og gir ingen garantier med hensyn til innholdet. Forfatteren

er ikke ansvarlig for skader av noe slag forarsaket av vedlagt

tredjepartsinnhold som er skrevet eller trykt i eller pa dette heftet.




En innforing i medisinsk cannabis drafter bruken
av cannabis som legemiddel. Det betyr at vi ikke
snakker om hasj, marihuana eller bruk av narkotiske
midler for a bli <hoy». Vi fokuserer utelukkende pa
medisinsk cannabis. Heftet skal gi helsepersonell,
tilsynsmyndigheter og pasienter innsikt i de
medisinske og vitenskapelige aspektene av
Cannabis sativa L., og hvilken plass denne planten
kan ha som et behandlingsalternativ.
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