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Vorwort

Die angemessene Verwendung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis
Qualitativ hochwertige Arzneimittel gehdren zu den
wichtigsten Instrumenten des Gesundheitswesens. Sie
dienen der Behandlung und Pravention von Krankheiten,
sowie der Férderung der menschlichen Gesundheit.

Die angemessene Verwendung von Arzneimitteln setzt
voraus, dass ,Patienten Arzneimittel erhalten, die ihren
klinischen Bed(irfnissen entsprechen, und zwar in einer
Dosierung, die ihrem individuellen Bedarfentspricht, iber
einen angemessenen Zeitraum und zu den geringsten
Kosten ftir sie und ihre Gemeinschaft".

Die angemessene Verwendung von Arzneimitteln,
WHO

Arzneimittel auf Cannabisbasis (medizinisches Cannabis)
sind fUr die meisten Fachkréafte im Gesundheitswesen noch
eine vergleichsweise neue Option. Eine verantwortungsvolle
Anwendung dieser Medikamente erfordert, dass die
Gesundheitsexperten deren klinischen Nutzen unter
Berucksichtigung der Patientensicherheit sorgféltig prifen.

Das Ziel dieses Leitfadens ist, einen fundierten Uberblick
Uber etablierte Verfahren zur Verschreibung, Abgabe und
Anwendung cannabis-basierter Arzneimittel zu vermitteln.
Dies soll Fachkraften im Gesundheitswesen ermdglichen,
die Potenziale sowie Risiken von medizinischem Cannabis
zu erkennen und Entscheidungen zu treffen, die sowohl die
Sicherheit der Patienten gewahrleisten als auch zu optimalen
Behandlungsergebnissen fuhren.

Anwendungshistorie

Bereits in den 1960er Jahren wurden die wichtigsten
biologisch wirksamen Cannabinoide THC (Delta-9-
Tetrahydrocannabinol, A-9-THC) und CBD (Cannabidiol) in
der Cannabispflanze identifiziert. Anfang der 1990er Jahre
wurden die Cannabinoidrezeptoren CB1und CB2 entdeckt
und ihre biologischen Wirkungsmechanismen bestatigt. [
Weitere Rezeptoren, an die sich Cannabinoide binden,
werden noch erforscht. Kontinuierlich wachst die Kenntnis

Uber das Endocannabinoidsystem, Cannbinoidrezeptoren
und die endogenen und pflanzlichen Cannabinoide ganz
Allgemein.

In den letzten Jahren wurden Anbautechniken sowie
Produktionstiberwachung weiterentwickelt und die Qualitat
des Endprodukts sowie die Sicherheit der Verabreichungs-
formen deutlich verbessert. Zuverlassige Forschungs-
ergebnisse belegen inzwischen, dass Cannabinoide bei
bestimmten Erkrankungen therapeutisch eingesetzt werden
konnen 24 und dass Arzneimittel auf Cannabisbasis eine
therapeutische Mdglichkeit darstellen.

Uber die Autoren und den Herausgeber
Dieser Leitfaden stitzt sich auf klinische Beobachtungen
und berufliche Erfahrungen. Die praxisnahen Einblicke
liefern Aufschluss Uber eine angemessene Verwendung
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis.

Nach seinem Studium in Tibingen und der Facharztaus-
bildung zum Anasthesisten absolvierte Dr. Jurgen Fleisch
eine fellowship flr Schmerzmedizin in Portland, OR in den
USA. Seit 2007 praktiziert er als Anasthesist und Schmerz-
therapeut im Universitatsklinikum Leiden (LUMC) in den
Niederlanden. Das LUMC ist ein von der Europdaischen
Gesellschaft fur Medizinische Onkologie (ESMO) ausge-
wiesenes Zentrum flr integrierte Onkologie und Palliativ-
medizin. In Zusammenarbeit mit der Abteilung fiir Onkologie
behandelt Dr. Fleisch regelmafkig Schmerzen und damit
zusammenhédngende Symptome bei Krebspatienten mit
klassischen Arzneimitteln und interventionellen Schmerz-
behandlungen. Aufkerdem verfiigt er Uber umfangreiche
Erfahrungen mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis.

Martin Woodbridge (MPHC, DPH) ist Pharmakologe,
Verfahrensanalytiker und klinischer Ausbilder. Er hat an der
Wellington School of Medicine der Universitdt von Otago in
Neuseeland studiert und dort Vorlesungen gehalten. Zudem
ist er der Autor der Informationsbroschire Eine Einfiihrung in
medizinisches Cannabis. Im Jahr 2007 verfasste er fur das
neuseelandische Gesundheitsministerium die klinischen und



rechtlichen Richtlinien fiir medizinisches Cannabis. Seitdem
ist er als Berater an der Entwicklung von Programmen
fur Cannabis-Arzneimittel in Ozeanien und Asien und an
der rechtlichen Leitlinie fir Cannabis zur medizinischen
und wissenschaftlichen Nutzung fur die Internationale
Suchtstoffkontrollbehorde der Vereinten Nationen beteiligt.
Woodbridge arbeitete gemeinsam mit Dr. Carl Burgess
und Dr. Jirgen Fleisch an verschiedenen Projekten zur
angemessenen Verwendung von Arzneimitteln.

Der Herausgeber, Professor Emeritus Dr. Carl Burgess
(MB ChB, MD, MRCP, FRACP, FRCP), ist Mitglied des New
Zealand Order of Merit for Services to Pharmacology.
Von 1982 bis 2013 lehrte er Innere Medizin und klinische
Pharmakologie an der Wellington School of Medicine der
Universitat von Otago und war gleichzeitig als Facharzt
fur Krankenhausmedizin bei Capital and Coast Health in
Neuseeland tatig. Prof. Burgess ist seit 1976 in der klinischen
Pharmakologieforschung tatig. Er untersuchte verschiedene
Arzneimittelgruppen, darunter unter anderem den klinischen
Einsatz von Antidepressiva, Antiarrhythmika, Antithrombotika
und Bronchodilatatoren und verfiigt daher Uiber tiefgreifende
Kenntnisse der klinischen Pharmakologie und des sinnvollen
Einsatzes von Arzneimitteln. Prof. Burgess ist Mitglied des
Standing Committee on Therapeutic Trials (SCOTT), welches
die wissenschaftliche Bewertung von Antragen auf klinische
Studien flr neue pharmazeutische Arzneimittel vornimmt.

Danksagung

Die Autoren bedanken sich bei allen Fachkréften im Gesund-
heitswesen weltweit fur ihre wertvollen klinischen Beitrage
aufgrund ihrer Erfahrungen als verschreibende Arzte,
Apotheker und Pflegepersonal, die mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis arbeiten (siehe Abschnitt: Einsichten von
Fachkréaften im Gesundheitswesen). Ein weiterer Dank geht
an den a.o. Professor Dr. Simon Adamson flr seine Beratung
zu Screening-Instrumenten (siehe Anhang: Screening-
Instrumente fur die klinische Bewertung) und an Dr. Mikael
Kowal fur die Uberpriifung der wissenschaftlichen Aspekte
des Textes.

Haftungsausschluss

Diese Einfiihrung beinhaltet veroffentlichte Daten, Infor-
mationen und klinische Erkenntnisse (Stand 2022). Sie
behandelt die angemessene Verwendung von Arzneimit-
teln auf Cannabisbasis im Rahmen eines medizinischen
Versorgungsmodells bei dem medizinisches Cannabis von
einem Arzt verschrieben und von einer Apotheke ausge-
geben wird.

Obwohl jede Anstrengung unternommen wurde, um die
Korrektheit und Wissenschaftlichkeit dieser Informationen
zum Zeitpunkt der Veroffentlichung zu gewahrleisten,
tibernehmen die Autoren keine Gewséhr, stillschweigend
oder anderweitig, weder in Bezug auf die Sicherheit und
Wirksamkeit von Arzneimitteln auf Cannabisbasis und
die Verabreichungsformen - bis zuverlassige klinische
Studien vorliegen -, noch fiir den Inhalt dieser Broschiire,
da bestimmte Informationen aufgrund der rasanten wissen-
schaftlichen und klinischen Entwicklungen auf diesem
Gebiet zwischenzeitlich veraltet sein konnen.

Weder die Autoren noch die Herausgeber Uibernehmen die
Haftung fur Schaden gleich welche Art, die sich aus der
Nutzung der Informationen in dieser Broschiire ergeben
konnten. Sie geben keine Garantien in Bezug auf ihre
Art und ihren Inhalt. Die Autoren haften nicht fur Schaden
gleich welcher Art, verursacht durch fremde Inhalte, die
dieser Broschiire hinzugefligt bzw. in dieser Broschtre
geschrieben oder gedruckt wurden.



1. Ausgangssituation

Cannabis ist stark stigmatisiert, sogar in ,,cannabisfreundlichen" klinischen
Umgebungen. Im medizinischen Bereich herrscht allgemein die Auffassung,

dass Arzneimittel auf Cannabisbasis nicht primar durch die herkémmliche
Arzneimittelentwicklung, sondern vielmehr aufgrund der Nachfrage der Bevoélkerung
fur Patienten zuganglicher geworden sind. Da Cannabinoide erst unlangst in der
modernen Medizin Einzug gehalten haben, besteht erheblicher Forschungsbedarf.
Dennoch sind Arzneimittel auf Cannabisbasis mittlerweile in mehreren Landern auf

Rezept erhiltlich.

Terminologie und Definitionen
Cannabis umfasst eine einzige Sorte zweihausiger Pflanzen:
Cannabis sativa L.

Cannabis ist eine der altesten bekannten Heilpflanzen
und wird seit Jahrhunderten in verschiedenen Teilen der
Welt angewendet. Cannabis stammt urspriinglich aus der
Region des tibetischen Zentralplateaus.®” Das kultivierte
Cannabis gelangte wahrscheinlich von Zentralasien tber
die frhere Seidenstrafke in verschiedene Teile der Welt.
In jingerer Zeit haben selektive Ziuchtung und umfang-
reiche Hybridisierung zur Entwicklung zahlreicher Sorten
mit spezifischen chemischen Inhaltsstoffen geftihrt. [

Wenn Cannabis oder entsprechende Derivate als ver-
schreibungspflichtige, apothekenpflichtige oder ander-
weitig erhaltliche Arzneimittel verwendet werden, ist es von
grofer Bedeutung, dass Fachkréfte im Gesundheitswesen,
Patienten und Regulierungsbehdrden die gleiche Termino-
logie verwenden. Wichtig sind dabei zumindest die folgen-
den Begriffe:

Cannabinoide: endogene, pflanzliche und synthetische
Wirkstoffe mit pharmakologischer Aktivitdt an den G-Protein-
gekoppelten Rezeptoren (CB1 und CB2).

Phytocannabinoide sind Vorldufersubstanzen, die von
der Pflanze Cannabis sativa L. synthetisiert werden
(Tetrahydrocannabinolsaure (THCA) und Cannabidiol-
Saure (CBDA)) und sich bei Erhitzung auf tber 100° C in
ihre biologisch aktiven Formen A-9-THC (THC) und CBD
umwandeln.

Arzneimittel auf Cannabisbasis: Arzneimittel, die aus
Cannabis gewonnen werden und Uber einen definierten und
standardisierten Cannabinoidgehalt verfligen. Sie kbnnen
vollstandig standardisiertes Cannabiskraut (Cannabisbliten/
-blatter) in Standarddosierungen enthalten, Arzneimittel auf

Cannabisbasis enthalten in der Regel THC, Mischungen aus
THC:CBD oder nur CBD.

Der rechtliche Status von Arzneimitteln auf Cannabisbasis ist
von Land zu Land unterschiedlich. Sativex® und Epidiolex®
sind Beispiele fiir zugelassene, registrierte Arzneimittel auf
Cannabisbasis. Von anderen, nicht zugelassenen Mitteln,
wird jedoch eine bestimmte, pharmazeutische Qualitat
oder ein Mindestqualitatsstandard erwartet. Diese Produkte
wurden nichtim Rahmen der Ublichen Zulassungsverfahren
fur Arzneimittel bewertet, und es wurde weder ihre allge-
meine Sicherheit noch die klinische Wirksamkeit ihrer

Zusammensetzungen festgestellt.

Medizinisches Cannabis: Dieser Begriff sollte nur fir
Cannabiskraut, Pflanzenmaterial oder Extrakte aus der
ganzen Pflanze verwendet werden, die zu medizinischen
Zwecken eingesetzt werden.

Arzneimittel auf Cannabisbasis

Die Verfligbarkeit von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
wachst weltweit. Es gibt unterschiedliche Modelle fur die
Bereitstellung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis. Ein
Verschreibermodell mit Ausgabe Uber Apotheken scheint
Patienten im Vergleich zu ,Cannabisausgabestellen® oder

~Cannabiskliniken“ die bessere Versorgung zu bieten,

bezlglich Kontinuitat der Versorgung, Struktur der Abgabe
und der Mitbestimmung der Patienten. Verschreibende
Arzte, Apotheker und Pflegekréfte sollten Kenntnisse
dartber haben wie sie am besten mit Patienten Uber diese

Arzneimittel kommunizieren.

Gesundheitsexperten diskutieren bereits tiber die Rolle
und die angemessene Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis, trotzdem besteht Unsicherheit. Wirksam-
keitsnachweise sind unvollstandig und Arzneimittel auf
Cannabisbasis werden nur selten in nationalen medizinischen

Richtlinien genannt.



Die rechtliche Situation ist von Land zu Land verschieden.

In einigen Léandern darf Cannabis ausschlieBlich fir medi-
zinische und wissenschaftliche Zwecke verwendet werden,
in anderen ist sowohl der medizinische Einsatz als auch
der Freizeitkonsum fur Erwachsene erlaubt. In anderen
wiederum gibt es fUr beides keine Rechtsvorschriften.

Nur einige wenige Arzneimittel auf Cannabisbasis in
pharmazeutischer Qualitat sind fur bestimmte Indikationen
zugelassen und bei den Zulassungsbehdrden registriert, und
dies auch nur in wenigen Landern. Zu den zugelassenen
und registrierten Cannabinoiden gehéren neben den
aus Cannabis gewonnenen Arzneimitteln auch Marinol®
(Dronabinol, synthetisches THC) und Cesamet® (Nabilon,
synthetisches THC-Analogon).

Nutzen

Die Erkenntnis dass Cannabinoide in der westlichen Medizin
genutzt werden konnen ist noch recht neu. Darum riicken
sie auch erst ins Blickfeld wenn andere Mdoglichkeiten
(registrierte Arzneimittel) ausgeschopft wurden und nicht
zum gewlnschten Resultat gefiihrt haben oder aber Neben-
wirkungen dieser Arzneimittel inakzeptabel sind.

Aus den zahlreichen wissenschaftlichen Verdffentlichungen
zur Anwendung von Cannabinoiden stechen drei jingere
Publikationen hervor, die eine umfassende Untersuchung
der positiven und negativen Aspekte von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vornehmen. Diese drei Veroffentlichungen
sind: Der umfassende Bericht der US National Academies
of Sciences, Engineering and Medicine (NASEM) aus dem
Jahr 2017 Uber die gesundheitlichen Auswirkungen von
Cannabis und Cannabinoiden; ¥l das Grundsatzpapier
der European Pain Federation (EFIC) aus dem Jahr 2018
Uber die angemessene Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis und medizinischem Cannabis zur Behandlung
chronischer Schmerzen;® und der Leitfaden des britischen
National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE)
aus dem Jahr 2019 Uber Arzneimittel auf Cannabisbasis. 2!



Tabellen: Zusammenfassung der Ver6ffentlichungen dber den klinischen Nutzen von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis und Cannabinoiden

NASEM

The health effects of cannabis and cannabinoids: The current state of evidence and
recommendations for research

NASEM kam 2017 zu dem Schluss, dass es fiir die Wirksamkeit von Arzneimitteln auf Cannabisbasis in folgenden
Anwendungsbereichen umfangreiche Beweise gibt:

. Chronische Schmerzen bei Erwachsenen
. Chemotherapie-bedingte Ubelkeit und Erbrechen
. Spastiksymptome bei Multipler Sklerose (Verbesserung laut Aussage von Patienten)

Moderate Beweise fur die Wirksamkeit bei:

. Schlafstérungen in Verbindung mit obstruktivem Schlafapnoe-Syndrom (OSAS)
. Fibromyalgie

. Chronischen Schmerzen

. Multipler Sklerose

Begrenzte Beweise flir die Wirksamkeit zur:

. Steigerung des Appetits und Verringerung des mit HIV/AIDS verbundenen Gewichtsverlusts
. Verbesserung von klinisch gemessenen Spastiksymptomen bei Multipler Sklerose

. Verbesserung von Angstzustanden

. Verbesserung von Symptomen einer posttraumatischen Belastungsstorung (PTSD)

Es gibt keine Beweise fir die Wirksamkeit in folgenden Anwendungsbereichen: Krebstherapie; krebsbedingtes
Anorexie/Kachexie-Syndrom und Anorexia nervosa; Reizdarmsyndrom (IBS); Epilepsie; Spastizitét bei Patienten mit
Lahmungen aufgrund von Rickenmarksverletzungen; amyotrophe Lateralsklerose (ALS); Chorea-Huntington und
bestimmte neuropsychiatrische Symptome im Zusammenhang mit Huntington; Symptome des motorischen Systems
im Zusammenhang mit Parkinson; Dystonie; Erreichen von Abstinenz bei der Verwendung von Suchtmitteln; bei
Personen mit Schizophrenie oder schizophrener Psychose.

EFIC

European Pain Federation (EFIC) position paper on appropriate use of cannabis-based
medicines and medical cannabis for chronic pain management

EFIC hat 2018 die Sachlage zusammengefasst was medizinisches Cannabis im Bereich der Schmerztherapie betrifft
und gibt viele praktische Ratschlage fur das sichere verschreiben dieser Arzneimittel, darunter:

. Krebsschmerzen: Nabiximols Spray zur Anwendung in der Mundhohle (pflanzliches THC/CBD) kann als
Bestandteil eines zusatzlichen individuellen Therapieversuchs bei Krebsschmerzen in Betracht gezogen
werden, wenn diese durch Opioide oder andere etablierte Analgetika nicht ausreichend gelindert werden.

. Chronische neuropathische Schmerzen: Arzneimittel auf Cannabisbasis konnen als Therapie der dritten
Wahl fur chronische neuropathische Schmerzen in Betracht gezogen werden.

. Chronische nicht-neuropathische Schmerzen, die nicht auf Krebs zuriickzufiihren sind: In Ausnahmeféllen
kénnen Arzneimittel auf Cannabisbasis als individueller Therapieversuch in Betracht gezogen werden,
wenn alle etablierten Behandlungen versagt haben nach sorgféltiger Analyse und multidisziplinarer
Beurteilung.

Als Schmerzdiagnosen werden chronische Unterleibsschmerzen, chronische Riickenschmerzen, Morbus Crohn,
Fibromyalgie, Kopfschmerzen und rheumatoide Arthritis zusammengefasst. Es gibt keine ausreichenden Beweise
fur die Wirksamkeit von Arzneimitteln auf Cannabisbasis bei nicht-neuropathischen ,gutartigen® Schmerzen.




NICE

Cannabis-based medicinal products

Die NICE-Empfehlungen aus dem Jahr 2019 konzentrieren sich auf vier medizinische Bereiche, in denen Arzneimittel
auf Cannabisbasis hauptsachlich verschrieben werden:

.

Therapiefraktare Ubelkeit und Erbrechen: Nabilon (synthetisches THC) kann als Zusatzbehandlung fir
Erwachsene (iiber 18 Jahre) erwogen werden, die unter chemotherapiebedingter Ubelkeit und Erbrechen
leiden und bei denen die herkdbmmlichen Antiemetika nicht wirken.

Spastizitat: Erwachsenen mit Multipler Sklerose kann zu einem vierwochigen Versuch mit THC:CBD-
Spray zur Behandlung von mittelschwerer bis schwerer Spastizitdt angeboten werden, wenn andere
pharmakologische Behandlungen keine Wirkung zeigen. Nach dieser Probezeit sollte das THC:CBD-Spray
weiter verwendet werden, falls sich die mit der Spastik verbundenen Symptome um mindestens 20 %
verringert haben.

Schwere behandlungsresistente Epilepsie: Cannabidiol (CBD) mit Clobazam wird als Mdglichkeit zur
Behandlung von Anféllen im Zusammenhang mit dem Lennox-Gastaut-Syndrom bei Patienten ab 2 Jahren
empfohlen, sofern die Haufigkeit der Sturzanfalle alle 6 Monate Uberpriift wird und das Cannabidiol
abgesetzt wird, wenn die Haufigkeit im Vergleich zu den 6 Monaten vor Behandlungsbeginn nicht um
mindestens 30 % gesunken ist.

Chronische Schmerzen: Bieten Sie erwachsenen Patienten mit chronischen Schmerzen keine Arzneimittel
auf Cannabisbasis an (einschlieRlich Nabilon, Dronabinol, THC, THC/CBD und Cannabidiol).

NICE ,erlaubt” die Verschreibung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis, ,wenn ein nicht-gedeckter klinischer Bedarf

besteht”. Im Allgemeinen verwendet NICE strenge Formulierungen, wenn es darum geht, wer Arzneimittel auf

Cannabisbasis verschreiben darf: ... die Erstverschreibung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis muss von einem Arzt

ausgestellt werden, der im Facharztregister eingetragen ist und ein besonderes Interesse an der zu behandelnden

Erkrankung hat. Bei Kindern und jungen Patienten sollte der erstverschreibende Arzt aukerdem ein Facharzt fir

P&diatrie sein.”

Zusammenfassend kommen die drei Veroffentlichungen
zu dem Schluss, dass Arzneimittel auf Cannabisbasis bei
Spastizitdt aufgrund von Multipler Sklerose, bei chemo-
therapiebedingter Ubelkeit und Erbrechen, bei neuro-
pathischen Schmerzzustanden und bei behandlungs-
resistenter Epilepsie mit Dravet-Syndrom und/oder
Lennox-Gastaut-Syndrom verschrieben werden kénnen.

Die aktuellen Verschreibungsraten zeigen, dass Arzneimittel
auf Cannabisbasis in Form von THC oder THC:CBD haupt-
sachlich im Zusammenhang mit Schmerz-, Onkologie- oder
Palliativmedizin eingesetzt werden. Dies wird dadurch
begriindet, dass die moglichen klinischen Vorteile auch
Beschwerden wie Schmerzen, Ubelkeit und Erbrechen
lindern und das Wohlbefinden von Patienten durch
Appetitanregung und verbesserte Schlafqualitat steigern.

Vorbehalte bei der Verschreibung

Angesichts des Mangels an evidenzbasierten Informationen
und der Ungewissheit Uber nicht zugelassene Arzneimittel
oder die Verschreibung zugelassener Arzneimittel aulker-
halb des zugelassenen Anwendungsbereichs ist die Zurtick-
haltung bei der Verschreibung, Ausgabe und Verabreichung
von cannabisbasierten Arzneimitteln verstandlich. Tatsach-
lich mussen fUr eine solche Verschreibung gute klinische
Argumente vorliegen.

Nur wenige Experten im Gesundheitswesen haben mit
der Verschreibung und Ausgabe von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis bereits Erfahrung. Dazu gehoéren Facharzte
und Allgemeinmediziner, die zur Verschreibung dieser
Arzneimittel berechtigt sind.

1
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Veroffentlichte Umfragen unter Allgemeinmedizinern
(Hausarzten) zeigen jedoch, dass sie die Verschreibung
solcher Arzneimittel fur schwere und unheilbare
Erkrankungen bereitwillig in Betracht ziehen wiirden, wenn
ihre Wirksamkeit nachgewiesen ware. o1

Kosten fiir Arzneimittel

Nur wenige Krankenversicherungen oder nationale
pharmazeutische Programme bezuschussen Arzneimittel
auf Cannabisbasis. Der Grund daflr ist, dass Arzneimittel
auf Cannabisbasis keine Therapie der ersten Wahl sind,
nicht als unentbehrliche Arzneimittel eingestuft werden,
in der Regel nicht zugelassen sind und gegebenenfalls
nicht ausreichend klinische Beweise vorliegen, um sie
als gleichwertig oder besser als die derzeit verfigbaren
Behandlungen einzustufen.

In diesem Fall mussen die Patienten die Kosten fir Arznei-
mittel auf Cannabisbasis privat bezahlen. Folglich hat die
Erschwinglichkeit von Arzneimitteln Auswirkungen auf
den Behandlungsplan eines Patienten (siehe Abschnitt:
Behandlungsplan).

Pharmakovigilanz

Als Pharmakovigilanz bezeichnet man die Erfassung
und Auswertung von Informationen von Gesundheits-
dienstleistern und Patienten in Bezug auf unerwiinschte
Arzneimittelwirkungen. Die Uberwachung der Verwendung
von Arzneimitteln hilft, bisher unbekannte unerwinschte
Arzneimittelwirkungen oder Veranderungen in den Mustern
der unerwilinschten Auswirkungen zu identifizieren.

Wahrend sich der Markt fur cannabisbasierte Arznei-
mittel entwickelt, werden viele neue Produkte und
Verabreichungsgerate verfugbar. Diese rasche, scheinbar
ungebremste Entwicklung birgt ein exponentielles Potenzial
fir unerwiinschte Nebenwirkungen, Wechselwirkungen
zwischen Arzneimitteln und Medikamentenmissbrauch durch
bestimmte Bevolkerungsgruppen. Wir wissen, dass Arznei-
mittel auf Cannabisbasis mit anderen Arzneimitteln

interagieren kénnen. Das Risiko dafir steigt, wenn ein
Patient mehrere Arzneimittel gleichzeitig einnimmt, was in

der Praxis haufig der Fall ist.

Daten - das A und O der Pharmakovigilanz.

Unerwilnschte Wirkungen von Arzneimitteln, Bedenken
Uber Arzneimittelqualitat oder -sicherheit sollten immer
im Rahmen der laufenden Pharmakovigilanz-Maknahmen
gemeldet werden. Man kann in diesem Zusammenhang
zwischen Nebenwirkungen, unerwinschten Auswirkungen
eines Medikamentes und unerwinschten Reaktionen auf
Arzneimittel unterscheiden. Eine unerwiinschte Auswirkung
kann Teil des Nebenwirkungsprofils sein. Eine unerwiinschte
Reaktion auf ein Arzneimittel ist eine unerwartete oder
unbeabsichtigte schadliche Wirkung, von der angenommen
wird, dass sie mit der Verwendung eines bestimmten Arznei-

mittels zusammenhangt.

Bei allen symptomatischen ,toxischen® Expositionen wird
empfohlen, ein Giftnotrufzentrum oder einen Toxikologen

zu konsultieren.



2. Pharmakodynamik

Trichom

Cannabisbliite (Teil des Bliitenstandes)

Cannabis sativa L.

Eine Cannabis sativa L. Pflanze besteht aus Hunderten von
chemischen Verbindungen - mindestens 100 davon sind
Cannabinoide. Die Bestimmung des Unterschieds zwischen
verschiedenen Cannabissorten (Kultivare) erfolgt anhand
ihres Cannabinoidgehalts und des jeweiligen Terpengehalts.
Terpene sind die fllichtigen aromatischen Verbindungen, die
dem Cannabis sein charakteristisches Aroma verleihen. "

Cannabinoide und Terpene werden in den Trichomen
produziert, die sich auf der gesamten Oberflache der Pflanze
befinden. Die grokte Konzentration dieser Driisen befindet
sich in den BlUtenkdpfen der unbefruchteten weiblichen
Pflanze, dem Cannabisblitenstand (der Bliite).

Gute Anbauverfahren ermdéglichen die Erzeugung von
Cannabismaterial, das den Arzneimittelstandards fiir Qualitat
und chemische Konsistenz entspricht. (=16

Phyto-Cannabinoide

Phyto-Cannabinoide werden von der Cannabispflanze
synthetisiert. Cannabis produziert zunédchst CBG (Canna-
bigerol) und wandelt dies dann uber die Cannabinoid-
Oxidocyclase in eine bestimmte Phytocannabinoidsaure
um. Die Phytocannabinoidséaure ist die inaktive Form,
die in der frischen Pflanze vorkommt. Die am hé&ufigsten
vorkommenden Formen sind Tetrahydrocannabinolsaure
(THCA) und Cannabidiolsaure (CBDA).

Das Erhitzen auf Temperaturen Uber 100°C bewirkt eine
Decarboxylierung (Freisetzung von CO,), wodurch die Sduren
in ihre bioaktiven Formen, Delta-9-Tetrahydrocannabinol
(THC) und Cannabidiol (CBD), umgewandelt werden. ("8

THC ist psychoaktiv, wirkt euphorisierend und hat in hohen
Dosen eine berauschende* Wirkung.™Im Korper wird THC
in einen starken psychoaktiven Metaboliten, 11-Hydroxy-
THC (1-OH-THC), umgewandelt. CBD ist psychoaktiv, hat
aber keine berauschende Wirkung. Synthetische und
halbsynthetische Cannabinoide imitieren die Wirkung von
Phyto-Cannabinoiden wie THC.

Cannabinoide wirken wie Opioide auf spezifische
Rezeptoren beim Menschen. Diese werden als Cannabinoid-
Rezeptoren bezeichnet.

* WHO. ICD-10: Ein Rauschzustand ist ein voriiber-
gehender Zustand, der auf die Verabreichung einer
psychoaktiven Substanz folgt und zu Stérungen
des Bewusstseins, der Wahrnehmung, des Urteils-
vermogens, des Verhaltens oder anderer psycho-
physiologischer Funktionen und Reaktionen fuhrt.

13
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Abbildung: Vergleich von Opioiden und Cannabinoiden

Papaver somniferum (Schlafmohn)
Mohnstroh

Opioide: Morphin, Kodein

Opioidrezeptor: p-Rezeptor (G-Protein-
gekoppelter Rezeptor) 29

Cannabis sativa L. (Cannabis)
Trichome / Rohharz-Extrakt

Cannabinoide: Tetrahydrocannabinols&ure (THCA)
und Cannabidiol-Saure (CBDA)

Cannabinoid-Rezeptor: CB1 und CB2
(G-Protein gekoppelte Rezeptoren) 222

Die Cannabinoide

Wirkweise von THC

THC aktiviert sowohl die CB1- als auch CB2-Rezeptoren (als
partieller Agonist mit hoher Affinitat), was sich wiederum
auf die Aktivitdten verschiedener physiologischer Systeme
auswirkt. Am CB1-Rezeptor moduliert THC die Freisetzung
von Neurotransmittern, insbesondere von Gamma-
Aminobuttersdure (GABA) und Glutamat. Die Reaktion, die
THC auslost, wird sowohl von der Expressionshéhe und der
Signaleffizienz der Cannabinoid-Rezeptoren als auch von
der laufenden endogenen Cannabinoid-Freisetzung stark

beeinflusst.

Wirkweise von CBD

CBD hat, im Vergleich zu THC, eine viel geringere Affinitat
fur die CB1- und CB2-Rezeptoren und blockiert die
Rezeptorenaktivitat teilweise (als partieller Agonist). CBD
zeigt eine hohe Wirksamkeit als Antagonist von CB1- und
CB2-Rezeptoren-Agonisten in CB1- und CB2-exprimierenden
Zellen oder Geweben. Darlber hinaus hemmt CBD
die Aufnahme und Hydrolyse des Endocannabinoids
Anandamid (AEA) und erhoht damit dessen Konzentration
in den Geweben, in denen es produziert wird. CBD wurde
als Agonist des Serotonin-Rezeptors (5-HT1A) identifiziert,
was die Grundlage flr seine vermeintliche anxiolytische und
antipsychotische Wirkung darstellen konnte. 2326

Endocannabinoid-System

Das menschliche Endocannabinoid-System
Das menschliche Endocannabinoid-System (ECS) ent-
halt Cannabinoidrezeptoren (CB), die durch natdrlich
produzierte Endocannabinoide aktiviert werden. Zu den
bekannten und gut untersuchten Endocannabinoiden
gehoéren N-Arachidonoylethanolamin (Anandamid; AEA)
und 2-Arachidonylglycerol (2-AG).

Das ECS ist an einer Vielzahl von homdostatischen und
physiologischen Funktionen beteiligt. Das ECS spielt
eine entscheidende Rolle im Nervensystem und reguliert
zahlreiche physiologische Prozesse, darunter die Anpassung
der Reaktion auf Schmerz, Appetit, Verdauung, Schlaf,
Stimmung und Gedéchtnis.

Des Weiteren beeinflusst das ECS auch die Anfallsschwellen,
die Koordination, die sensorische Integration (Berihrung,
Gleichgewicht, Raumgefihl) und andere Prozesse wie
das Immunsystem und Entztiindungen, die Herzfunktion,
die Fruchtbarkeit, die Knochenphysiologie, das zentrale
Stressreaktionssystem, die neurale Entwicklung und den
Augendruck.

Je mehr wir Uber das menschliche ECS erfahren, umso
besser verstehen wir die Funktionsweise der Phyto-
Cannabinoide. Dieses Verstandnis wird schliellich zu
besseren Arzneimitteln fihren.



Die Cannabinoid-Rezeptoren

Endocannabinoide sind retrograde Neurotransmitter auf
Lipidbasis, die ahnliche biologische Aktivitaten wie Phyto-
Cannabinoide aufweisen. Die Phyto-Cannabinoide der
Cannabis sativa L. haben eine dhnliche Wirkung auf unsere
nattrlich produzierten Endocannabinoide. Im Gegensatz zu
Phyto-Cannabinoiden werden Endocannabinoide jedoch
schnell durch FAAH (Fettsaureamidhydrolase) abgebaut.
Phyto-Cannabinoide entfalten ihre pharmakologischen
Wirkungen durch die Bindung an spezifische Cannabinoid-
rezeptoren. Cannabinoidrezeptoren (CB) gehoren zur
Uberfamilie der G-Protein-gekoppelten Rezeptoren, die die
pharmakologischen Wirkungen von Phyto-Cannabinoiden,
Endocannabinoiden und synthetischen cannabimimetischen
Verbindungen tbermitteln. +2"22

Es wurden zwei Arten von Cannabinoid-Rezeptoren (CB1
und CB2) mit Sicherheit identifiziert.

CB1-Rezeptor
Die CB1-Rezeptoren befinden sich hauptséchlich auf Nerven-
zellen im Gehirn und im Rickenmark.

CB1-Rezeptoren Ubermitteln die meisten, wenn nicht sogar
alle psychoaktiven Wirkungen von THC (und verwandten
Verbindungen als Analoga), da sie in hoher Konzentration
im zentralen Nervensystem auffindbar sind - insbesondere
in der Hirnrinde, im Hippocampus, in der Amygdala, in den
Ausflussbahnen der Basalganglien und im Kleinhirn.

Abbildung: Lage der Cannabinoid-Rezeptoren

LUNGEN HERZ MUSKELN
(CB1) (CB1) (CB1)
Q jM(
BAUCH-
GEHIRN / ZNS KNOCHEN .
SPEICHELDRUSE
(CB1& CB2) (CB1& CB2) (CB1& CB2)

CB1 befindet sich auch in bestimmten peripheren Organen
und Geweben, z.B. in der Lunge, der Leber, den weifken
Blutkdrperchen, den endokrinen Drusen und in Teilen des
Fortpflanzungs-, Magen-Darm- und Harntrakts.

Schmerzen, Appetit, Emotionen, Ubelkeit

Die CB1-Isoform im zentralen Nervensystem ist stark aus-
gepragt. Es wird angenommen, dass dies der am haufigsten
exprimierte G-Protein-gekoppelte Rezeptor im Gehirn
ist. Tatsachlich sind die CB1-Rezeptoren in Bereichen
konzentriert, die Schmerzen, Appetit, Emotionen und
Ubelkeit kontrollieren 2728 die den wichtigsten Verhaltens-
effekten entprechen:

(a) Rickenmark - periphere Empfindungen, Schmerz-
empfindlichkeit; (b) Hypothalamus - Appetit; (c) Hirnrinde -
hohere kognitive und emotionale Funktionen; (d) Medulla
oblongata - Brechreiz-Erbrechen-Zentrum, Chemorezeptor-
Emetikum-Ausldsezone.

CB2-Rezeptor

CB2 findet sich vor allemin peripheren und immunologischen
Organen wie der Milz (Milzmakrophagen und B-Lympho-
zyten), den Mandeln, peripheren Nervenenden, dem
Magen-Darm-Trakt sowie in Mikroglia- und zerebralen
Granulatzellen. ™78 Weiterhin gibt es die These, dass CB2

eine Rolle bei der Regulierung von Immunantworten und

Entziindungsreaktionen spielt. 2!

=
NIERE FORTPFLANZUNGS- MILZ
(CBY) TRAKT (CB1) (CB2)
LEBER IMMUNSYSTEM MAGTER"XE_?RM'
(CB1& CB2) (CB1& CB2) (CB1& CB2)
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3. Arzneimittel auf Cannabisbasis

Darreichungsformen

Die Steuerung der Dosierung ist entscheidend, um
die gewinschten therapeutischen Wirkungen mit der
Vermeidung von Nebenwirkungen in Einklang zu bringen.

Die Bedeutung der Darreichungsform

Die Form, in der Arzneimittel auf Cannabisbasis verabreicht
werden, bestimmt den Wirkungseintritt, die Intensitdt und
die Dauer der Wirkung. Sie beeinflusst aukerdem das
Verhalten der Patienten auf unterschiedliche Weise, u. a.
durch die Einhaltung einer tdglichen Routine (Compliance),
das Zeitintervall der Einnahme, die Haufigkeit der Einnahme
und die tagliche Gesamtdosis.

Die wichtigsten Faktoren, die die Sicherheit und Wirksamkeit
einer bestimmten Darreichungsform beeinflussen, sind in

der nachstehenden Tabelle aufgeftihrt:

Verabreichungsweg
Es gibt zwei hauptsachliche Verabreichungswege:

® Durch Inhalation - pulmonale Absorption, oder

® Durch den Mund - oromukosale Losungen, Sprays und
Oblaten mit sublingualer oder bukkaler Absorption
oder oral eingenommene Losungen und Kapseln mit

Absorption im Dunndarm.

Cannabinoide konnen auch auf die Haut aufgetragen
(transdermal), rektal verabreicht (Z&pfchen) oder gespritzt
werden; diese Darreichungsformen sind jedoch viel seltener
und meist nicht notwendig. Die therapeutische Wirkung
von nicht standardisierten Produkten wie ,Cannabis-Tees”
ist nicht vorhersehbar und die Plasmaspiegel sind sehr
unterschiedlich. Daher werden diese Darreichungsformen
in diesem Text nicht berticksichtigt.

Verschiedene Darreichungsformen ermoglichen die
Verabreichung auf unterschiedliche Art und Weise, um den
Bedurfnissen des Patienten gerecht zu werden.

Zu beriicksichtigende Faktoren: Darreichungsformen

Dosiergenauigkeit

Genauigkeit des Dosierverfahrens, um die gewlinschte Dosierung zu erreichen, zur Vermeidung von

Unterdosierung, Uberdosierung und Nebenwirkungen.

Bioverfligbarkeit

Verflgbarer Anteil der Dosis, der den Blutkreislauf erreicht, um die therapeutische Wirkung zu

ermoglichen - bei Arzneimitteln auf Cannabisbasis haben in der Regel pulmonale Darreichungsformen

die hoéchste Bioverfiigbarkeit, gefolgt von sublingualen, bukkalen, rektalen und oralen

Darreichungsformen.

Wirkungseintritt

Zeitdauer der
Wirkung

Reproduzierbarkeit

Zeit, die vergeht, bis die Wirkung des Medikaments zu spiren ist.

Zeitdauer, in der das Medikament aktiv ist. Das Zeitintervall und die Haufigkeit der Nutzung.

Der Grad, in dem das Medikament verabreicht werden kann, um eine wiederholte Wirkung zu

erreichen, vorzugsweise mit guter Prazision.

Sicherheit
untragbare Nebenwirkungen.

Die Darreichungsform ist anwenderfreundlich, hochwertig und verursacht keinen Schaden oder




Tabelle: Zusammenfassung nach Verabreichungsweg

Verabreichung

Inhaltsstoffe

Absorption

Vertrieb

Metabolismus

Ausscheidung

Pulmonal

(Einatmen von
Dampfen)

Ein Dampf wird in die Lunge
eingeatmet.

In der Regel ein Dampf aus
Cannabinoiden und Terpenen
aus Cannabiskraut.

Wird von der Lunge absorbiert.

Die grofke Oberflache
der Lunge erhoht die
Absorptionsrate.

Ein Teil der Dosis wird
unweigerlich geschluckt.
Bioverfligbarkeit bis zu 40 %.

Schneller Wirkungseintritt.

Minimaler First-Pass-
Metabolismus in der Leber.

Abhéngig von der Bewegung
aus dem Fettgewebe in den
Blutkreislauf. Auffindbar in
Féakalien und Urin.

Oromukosal
(sublingual & bukkal)

Die Anwendung erfolgt unter
der Zunge (sublingual) oder
an der Innenseite der Wange
(bukkal).

Isolierte Cannabinoide oder
Extrakte fur pflanzliches
Cannabismaterial.

Kann Verdinnungsmittel oder
Suspensionsmittel enthalten.

Wird von den Weichteilen
des Mundes, unter der
Zunge (sublingual) oder im
Inneren der Wange (bukkal)
aufgenommen.

Eine gute Absorptionsrate wird
bei kleinen Volumendosen
erreicht.

Ein Teil der Dosis wird
unweigerlich geschluckt.

Der Wirkungseintritt kann je
nach Aufnahme durch die
Mundschleimhaut variieren.

Teilweiser First-Pass-
Metabolismus in der Leber
durch Verschlucken eines Teils
der Dosis.

Abhéngig von der Bewegung
aus dem Fettgewebe in den
Blutkreislauf. Auffindbar in
Fakalien und Urin.

Oral
(Schlucken)

Uber den Mund eingenommen
und geschluckt.

Isolierte Cannabinoide oder
Extrakte fur pflanzliches
Cannabismaterial.

Kann Suspensionsmittel oder
Fdlistoffe enthalten.

Wird im Magen-Darm-Trakt
resorbiert und in der Leber
verstoffwechselt.

Die Absorptionsrate wird von
der Darmphysiologie, der
Erndhrung und der Gesundheit
des Magens beeinflusst.

Schlechte Absorption, geringe
Bioverfligbarkeit (< 10 %) und
schwere Titration.

Der Wirkungseintritt ist
aufgrund der Absorption und
des Metabolismus im Darm
langsam.

Der hohe Grad an First-
Pass-Metabolismus in der
Leber erzeugt einen starken
psychoaktiven Metaboliten,
1-Hydroxy-THC (11-OH-THC).

Abhéngig von der Bewegung
aus dem Fettgewebe in den
Blutkreislauf. Auffindbar in
Féakalien und Urin.
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4. Pharmakokinetik

Grundsatzlich hangt die Pharmakokinetik von THC und CBD
vom Verabreichungsweg ab. 2931

Infolge einer Inhalation sind die Spitzenwerte von THC und
CBD im Blut von der entsprechenden Dosis abhéangig. Die
THC-Plasmakonzentrationen nehmen nach der Inhalation
rasch ab, da sie sich schnell im Gewebe verteilen und
in der Leber verstoffwechselt werden. Bei sublingualer,
bukkaler und oraler Verabreichung werden die maximalen
Konzentrationen fur THC, CBD und 1-OH-THC langsamer
erreicht. Insbesondere bei der oralen Verabreichungist eine
hohe Inter- sowie Intra-subjektuelle Varibilitat festzustellen.

Abbildung: Veranschaulichung der relativen
Unterschiede bei Cmax und Tmax fiir THC zwischen
den Darreichungsformen
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Anmerkung zur Abbildung: Die Intra- und Inter-Patienten-Variabilitat
wird von Patientenmerkmalen, der Darreichungsform, der Gesamtdosis
und der Haufigkeit der Anwendung (steady-state) beeinflusst. Cmax
ist die maximal erreichte Serumkonzentration, und Tmax ist die Zelt,
die bendtigt wird, um die maximale Konzentration zu erreichen.
Referenzdosis: 20 mg THC

Der THC-Metabolismus findet hauptsachlich in der Leber
statt, katalysiert durch CYP450-Enzyme, und in geringerem
Mafke auch in anderen Geweben wie dem Herzen und
der Lunge. Der Metabolismus von THC zu 11-Hydroxy-THC
(11-OH-THC) und spater zu 1-Nor-9-Carboxy-THC (11-COOH-
THC) tragt zur Verringerung von THC im Blut bei.

Je haufiger und langer THC konsumiert wird, umso mehr
wird im Korper gespeichert. THC wird weit Uber den Korper
verteilt, insbesondere im Fettgewebe. Der langsame Abbau
von THC und seiner Metaboliten ist darauf zurlickzuftihren,
dass sie sich nur langsam aus unserem Korperfett und
anderem Gewebe zurlick in den Blutkreislauf bewegen.
Ausgeschieden werden THC und seine Metaboliten
hauptsachlich Uber Urin und Fakalien.

Der Metabolismus von CBD verlauft weitgehend auf
demselben Weg wie der von THC. CBD unterliegt einem
starken First-Pass-Effekt; es wird von CYP450-Enzymen
zu 7-OH-CBD und 7-COOH-CBD hydroxyliert. Ein grofer
Teil der Dosis wird jedoch unverandert mit den Fakalien
ausgeschieden.

Verabreichung liber die Lunge
Pharmakokinetik der Lunge

Die Verabreichung Uber die Lunge kann eine bequeme,
sehr schnelle und effiziente Methode der Cannabinoid-
verabreichung sein, die eine Selbst-Titration bis zur
gewiinschten therapeutischen Wirkung ermoglicht. 235!
Durch die Verwendung von Cannabiskraut in pharma-
zeutischer Qualitat (standardisiert) ermoglicht der schnelle
Wirkungseintritt von inhalierten Cannabinoiden eine
einfachere Titration auf eine optimale Dosis, die auf der
Schwere der Symptome, der Vertraglichkeit und der
Vermeidung von Nebenwirkungen basiert. 2 3¢

Pharmakokinetisches Profil bei pulmonaler
Verabreichung

Bioverfligbarkeit Bis zu 40 %
Plasmaspitzenkonzentration 3-10 Minuten
Eintritt der klinischen Wirkungen  10-30 Minuten
Wirkungsdauer 1-3 Stunden




Abbildung: Vergleich der Pharmakokinetik von THC bei pulmonaler und oromukosaler Verabreichung

Pulmonal

A9-THC
Tmax
3-10 Min.

Metabolismus

11-OH-THC
Tmax
15 Min.

Metabolismus

11-COOH- THC
80 Min.

THC und CBD sind lipophile Verbindungen, die schnell
von der Lunge aufgenommen und verteilt werden. Die
Bioverfligbarkeit von inhaliertem THC liegt bei tiber 40 %.
Nach der Inhalation steigen die THC- und CBD-Plasmaspiegel
rasch an. Die Plasmazunahme der Cannabinoide ist von der
Dosis abhangig.

Die hochsten Plasmakonzentrationen treten in der Regel drei
bis zehn Minuten nach der Inhalation auf, was zum Einsetzen
der klinischen Wirkung nach etwa zehn bis 30 Minuten fuhrt
und innerhalb von ein bis drei Stunden abklingt. 235 Die
Variabilitdt der THC-Plasmakonzentrationen bei pulmonaler
Verabreichung zwischen den Versuchspersonen ist gering.
Bei der Verabreichung von THC Uber die Lunge wird der
First-Pass-Metabolismus weitgehend vermieden. THC wird
in seinen aktiven Metaboliten, 11-OH-THC, umgewandelt und
spater weiter verstoffwechselt.

Oromukosal

A9-THC
Tmax
30-120 Min.

Metabolismus
11-OH-THC

Tmax
>1Std.

Metabolismus

11-COOH-THC
3+ Std.

Abbildung: Ungefahre Plasmakonzentrationen nach
pulmonaler Verabreichung von 20 mg THC oder CBD
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Schwankungen der THC- und CBD-(Spitzen) Plasma-
konzentrationen nach Inhalation.

Die pharmakokinetischen Parameter (PK) von inhaliertem
THC-, THC:CBD- und CBD-haltigem Dampf, durch ein
hochwertiges Verdampfergerat (Storz & Bickel Volcano®
Medic Vaporizer) werden in den folgenden Tabellen
dargestellt. %

Tabelle: PK-Parameter des inhalierten Dampfes von Cannabiskraut in pharmazeutischer Qualitat
mit 22 % THC und < 1,0 % CBD

Menge an Menge an Cmax Tmax

Cannabiskraut Cannabinoiden (mg) ng/ml Minuten

100 mg THC: 22 mg THC: 82 ng/ml 5 Min.
CBD:<1mg CBD: 0,2 ng/ml 5 Min.

Tabelle: Pharmakokinetische Parameter des inhalierten Dampfes von Cannabiskraut in
pharmazeutischer Qualitat mit 6,3 % THC und 8,0 % CBD

Menge an Menge an Cmax Tmax

Cannabiskraut Cannabinoiden (mg) ng/ml Minuten

200 mg THC: 12,6 mg THC: 76 ng/ml 5 Min.
CBD: 16 mg CBD: 80 ng/ml 5 Min.

Tabelle: Pharmakokinetische Parameter des inhalierten Dampfes von Cannabiskraut in
pharmazeutischer Qualitat mit 9,0 % CBD und <1 % THC

Menge an Menge an Cmax Tmax

Cannabiskraut Cannabinoiden (mg) ng/ml Minuten

200 mg CBD: 18 mg CBD: 155 ng/ml 5 Min.

THC: <1mg THC: 13 ng/ml 5 Min.




Die pharmakokinetischen Parameter von inhaliertem Dampf
von Cannabiskraut pharmazeutischer Qualitdt durch ein
Inhalationsgerat mit selektiver Dosierung (SygeAir Inhaler)
werden in den folgenden Tabellen dargestellt. B33

Tabelle: Pharmakokinetische Parameter des inhalierten Dampfes von Cannabiskraut in pharmazeutischer

Qualitat mit einem THC-Gehalt von 22 %

Menge an Menge an Cmax Tmax
Cannabiskraut Cannabinoiden (mg) ng/ml Minuten
16,0 mg THC: 3,52 mg 14,3 ng/ml 3,7 Min.
0,5 mg vom Gerét freigesetztes
THC
16,0 mg THC: 3,52 mg 33,8 ng/ml 4,4 Min.
1,0 mg vom Gerét freigesetztes
THC
15,1 mg THC: 3,08 mg 38 ng/ml 3 Min.

1,0 mg vom Gerét freigesetztes

THC

Verringerung der Variabilitat bei pulmonaler
Verabreichung

Von einer Verabreichung durch Rauchen wird prinzipiell
abgeraten. Durch die Verwendung eines hochwertigen
Verdampfers oder Inhalationsgeréts wird die Exposition
gegeniber toxischen pyrolytischen Verbindungen des
Cannabisrauchs verhindert und die Variabilitdt des
verabreichten Cannabinoidgehalts verringert, wobei <35 %
der Dosis die Lunge erreicht. [333.37:39]

Abbildung: Inhalationsgerate und Verdampfer

Ein tragbarer Verdampfer von
Storz & Bickel, kompatibel mit
Cannabiskraut und Harzen. Das
Unternehmen stellt auch den

\olcano-Verdampfer her.

Gut funktionierende Geréte verringern die Variabilitat der
verabreichten Dosis erheblich. 5"

Registrierte medizinische Gerate wie der SygeAir Inhalator
oder der Volcano Medic® sind bereits erhaltlich. Es werden
weitere zuverlassige, erschwingliche und tragbare Geréte
bendtigt, um sicherzustellen, dass Patienten Zugang zu
diesen Geraten haben.

et

500..,

-

Ein tragbarer Dosierinhalator von
Syge Medical mit Patronen, die
standardisiertes Cannabiskraut
enthalten.
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Die Inter- und Intra-Patienten-Variabilitat der verabreichten
Dosis ist davon abhéangig, wie tief und wie lange inhaliert wird
und wie lange der Atem angehalten wird. Durch die Qualitat
und Konsistenz des verwendeten Cannabiskrauts und die
Qualitat des medizinischen Gerats zur thermischen Inhalation
wird die Variabilitat entweder erhdht oder verringert. 349

Patienten mit COPD und/oder Asthma sollten bei der
Verwendung eines solchen Geréts Uberwacht werden, da
sich die Tiefe der Einatmung und die Atemanhaltezeit auf
die Gesamtdosis auswirken.

Oromukosale Verabreichung
Oromukosale Pharmakokinetik

Oromukosale Darreichungsformen sind relativ einfach
zu verabreichen. Aufgrund der einfachen Dosierung und
des schnellen Wirkungseintritts wird die oromukosale
Verabreichung Uber die sublinguale oder bukkale Oberflache
von vielen Arzten und Patienten bevorzugt. !

Oromukosales pharmakokinetisches Profil

Bioverfligbarkeit Bis zu 20 %
Plasmaspitzenkonzentration 30-120 Minuten
Eintritt der klinischen Wirkung 2-4 Stunden

Wirkungsdauer 6-8 Stunden

THC und CBD sind stark lipophile Verbindungen, die schnell
von der Mundschleimhaut (insbesondere der sublingualen
Oberflache) absorbiert werden und unter Umgehung der
Leber direkt in den Blutkreislauf gelangen. ¥4 Die Bio-
verfigbarkeit liegt im Allgemeinen zwischen etwa 5 % und
20 % und variiert je nach Darreichungsform (zahfllissige
Losungen, Sprays, Oblaten), Vitalitdt der Schleimhaute

Abbildung: Ungefahre Plasmakonzentrationen nach
oromukosaler Verabreichung von 20 mg THC oder
CBD
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und Genauigkeit der Dosierung durch den Patienten. Es
ist unvermeidlich, dass ein Teil der verabreichten Dosen
geschluckt wird, was zu einem First-Pass-Metabolismus fihrt.

Die Spitzenplasmakonzentrationen variieren je nach
Darreichungsform und Konzentration und kénnen zwischen
30 und 120 Minuten erreicht werden. Dies fuhrt zu einem
Einsetzen der klinischen Wirkung nach etwa zwei bis vier
Stunden und zu einem Abklingen innerhalb von sechs bis
acht Stunden.

Die Darreichungsformen Spray, sublinguale Tropfen bzw.
Oblaten scheinen die Variabilitdt der Tmax zunehmend
zu verringern und bei ahnlichen Dosen eine hohere
Cmax zu erreichen. Nach der Verabreichung der
CBD:THC-Arzneimittel sind die Plasmakonzentrationen
von THC tendenziell héher als die entsprechenden CBD-
Konzentrationen. Die Plasmazunahme der Cannabinoide ist
von der Dosis abhangig.

Verringerung der Variabilitat bei
oromukosaler Verabreichung

Die Darreichungsform kann z.B. die Variabilitat der ein-
genommenen Dosis erhohen oder verringern:

e Dosierte Sprays mit Knopfdruckfunktion sind eine prazise
Darreichungsform mit einer bestimmten Dosis pro Sprih-
stolk. Eine Dosis von 10,8 mg THC und 10 mg CBD kann
nach 1,6 Stunden eine Cmax von 5,5 ng/ml bzw. 2,5 ng/ml
erreichen. 4448 Die Formulierungen kdénnen Alkohol in
der Lsung enthalten, was fiir die Patienten unangenehm
sein oder leichte, lokal begrenzte Ulzeration hervorrufen
kann.

® Sublinguale Oblaten ermdglichen eine sehr konsistente
Dosierung und l6sen sich schnell auf, mit einer guten
Absorptionsrate. Eine Dosis von 50 mg CBD kann nach
3,3 Stunden eine Cmax von 19,84 ng/ml erreichen. 42

® Bei sublingualen Losungen kann die Dosierung mit
der Pipette unter der Zunge fur schwachere oder
altere Patienten eine Herausforderung darstellen, was
potenziell zu einer Unter- oder Uberdosierung fiihren
kann. Wahrenddessen gewéhrleistet eine Spritze zwar
eine exakte Dosierung, jedoch kann dies fiir geschwachte
oder dltere Patienten ebenfalls als umstandlich
empfunden werden. Des Weiteren ist zu beachten, dass
einige oromukosale Losungen Chlorophyll enthalten.
Dem hervorgerufenen unangenehmen Geschmack nach
der Einnahme kann mit dem Verzehr einer Banane oder
eines Bonbons entgegengewirkt werden.



Abbildung: Oromukosale Verabreichungsformen

Oromukosale Darreichungsformen
Einige Darreichungsformen stellen flir
schwache oder altere Patienten eine

Herausforderung dar. Eine Begrenzung
der Dosisschwankungen ist eine wichtige
Aufgabe fur Krankenpfleger und Apotheker.

Tropf-Pipette

Orale Verabreichung

Orale Pharmakokinetik

Orale Praparate zahlen zu den geldufigeren Darreichungs-
formen. Sie dhneln anderen Arzneimitteln, die Patienten
bereits eingenommen haben und sind besonders anwender-
freundlich fiirjene, die keine Probleme beim Schlucken haben.
Dennoch steht der einfachen Dosierung eine vergleichs-
weise hohe Inter- und Intra-Patienten-Variabilitat gegenuber.
Wahrend die meisten Darreichungsformen (Losungen,
Tabletten, Kapseln) ein positives Dosis-Konzentrations-
verhaltnis aufweisen, haben oral eingenommenes THC und
CBD ein sehr variables pharmakokinetisches Profil, das sich
je nach Rezeptur unterscheidet.

Pharmakokinetisches Profil bei oraler
Verabreichung

Bioverfligbarkeit Bis zu 10%
Spitzenplasmakonzentration (Cmax) 60-180 Minuten
Eintritt der klinischen Wirkungen 2-3 Stunden

Wirkungsdauer 6-12 Stunden

1 ml Spritze

Oblate

N——

\/

Dosierspray

Die Absorption im Magen-Darm-Trakt erfolgt langsam und
unregelmafkig. Aufgrund des starken First-Pass-Effekt in der
Leber und der hohen Fettloslichkeit erreichen 5-10 % der

verabreichten Dosis den systemischen Kreislauf. 4950

THC wird in der Leber in den wichtigsten pharmakologisch
aktiven Metaboliten 1-OH-THC umgewandelt, dieser
kommt im Blut in etwa in der gleichen Konzentration vor
wie die Ausgangsverbindung THC. 553 Daher fuhrt die
Bioverfugbarkeit des THC und des Metabolits, die beide
aktiv sind, insgesamt zu einer erhéhten Bioverfugbarkeit.

Die hohe Variabilitdt bei der THC- und CBD-Resorption
bei oralen Verabreichungsformen fluhrt zu verzdogerten
Spitzenplasmakonzentrationen im Vergleich zu anderen
Verabreichungswegen. **%5In Konsequenz ist es schwieriger,
die richtige Behandlungsdosis fur jeden Patienten individuell
genau zu bestimmen.

Nach oraler Einnahme werden nach 60-180 Minuten die
maximalen THC-Plasmakonzentrationen erreicht, wobei die
maximale klinische Wirkung nach 2-3 Stunden erreicht wird
und je nach Dosis nach 6-12 Stunden abklingt.

Eine orale THC-Dosis ist in der Regel niedriger als eine
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Abbildung: Ungefahre Plasmakonzentrationen
nach oraler Verabreichung von 20 mg THC
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CBD-Dosis, was zu unterschiedlichen pharmakokinetischen
Profilen fuhrt. Zum Beispiel kann eine orale Dosis von 20
mg THC nach etwa 135 Minuten eine Cmax von 7,9 ng/ml
erreichen,®¥wahrend eine orale Dosis von 1500 mg CBD
nach etwa 150 Minuten eine Cmax von 541 ng/ml erreichen
kann. 1%

Der THC-Metabolismus findet hauptsachlich in der Leber statt
und wird durch CYP450-Enzyme katalysiert. THC unterliegt
dem First-Pass-Effekt, hauptsachlich durch Hydroxylierung
zu 11-OH-THC, einem aktiven Metaboliten. Sowohl THC als
auch 11-OH-THC sind in etwa gleichen Konzentrationen im
Plasma vorhanden. 53! Wie zu erwarten, unterliegt auch CBD
in hohem Malke dem First-Pass-Effekt.

THC und CBD werden weit Uber den Kérper verteilt,
insbesondere im Fettgewebe. Je haufiger und langer THC
konsumiert wird, umso mehr wird im Korper gespeichert.

Verringerung der Variabilitédt bei oraler
Verabreichung

Die Absorptionsrate wird von der Darmphysiologie, der
Ernéhrung und der allgemeinen Gesundheit des Magens
beeinflusst. Die geringe Bioverfligbarkeit (<10 %) erschwert
die Titration der Dosis.

Um Schwankungen zu vermeiden, sollten Patienten darauf
hingewiesen werden, ihre Arzneimittel konsequent einzu-
nehmen, sowohl in Bezug auf den Einnahmezeitpunkt als

auch die Nahrungsaufnahme.

Bei THC wird bei fett- und kalorienreichen Mahlzeiten ein
deutlicher Nahrungsmitteleffekt beobachtet, der zu einer
Verzogerung der mittleren Tmax um bis zu 4 Stunden fiihrt,
wdahrend die Cmax nicht signifikant verandert wird. 5%

Die Einnahme von hochdosiertem CBD mit fett- und kalorien-
reichen Mahlzeiten erhoht die Cmax deutlich und verringert
die Gesamtvariabilitdtim Vergleich zum niichternen Zustand.

[56]



5. Klinische Strategie

Dieser Abschnitt konzentriert sich auf die Verordnungspraxis. Auf der Grundlage
von Erfahrungen aus diversen Rechtsordnungen werden hier Ratschlage fiir die
Entwicklung einer soliden klinischen Strategie gegeben.

Eignung des Patienten

Im Einklang mit der angemessenen Verwendung von
Arzneimitteln 7 sind geeignete Patienten diejenigen, die die
Kriterien fur eine Verschreibung erfillen, wenn Arzneimittel
auf Cannabisbasis fur die Bediirfnisse der Patienten geeignet
und die Kosten flr sie akzeptabel sind.

Die Kosten und den Zugang von Arzneimitteln missen bei
der Entscheidungsfindung beriicksichtigt werden. Folgende
Fragen sollten dabei in Betracht gezogen werden:

® Werden die Patienten ihre Arzneimittel bezahlen kénnen?

®* Werden sie jederzeit, in ausreichender Menge und zu
einem erschwinglichen Preis Zugang dazu haben?

e Konnen sich die Patienten die Therapie Uber die gesamte
Dauer der Behandlung leisten?

Die verschreibenden Arzte sollten wissen, wie sie einen
effektiven Informationsaustausch mit den Patienten gestalten.
Sie sollten sorgfaltig besprechen, ob eine Therapie mit
cannabisbasierten Arzneimitteln in Frage kommt.

Im Gegensatz zu anderen Arzneimitteln haben viele
Patienten bereits Vorbehalte gegentber Arzneimitteln auf
Cannabisbasis. Manche Patienten haben sich bereits dartiber
informiert, warum diese Mittel fUr sie geeignet sind; andere
Patienten sind dber das Thema noch vollig uninformiert.
Einige Patienten haben vielleicht Erfahrung mit dem
Freizeitkonsum von Cannabis und werden die klinischen
Vorteile gegenltber anderen Arzneimitteln hervorheben.
Die wichtigste Frage bei einem ersten Gespréach lautet: ,Ist
dieser Patient fur die Behandlung mit einem Medikament
auf Cannabisbasis geeignet?” Wenn die Indikation zur
Verschreibung geeignet erscheint, kdnnen Arzneimittel auf
Cannabisbasis als mdgliche Therapie in Betracht gezogen
werden. Eine genauere Darstellung dazu im Flussdiagramm
zur Patienteneignung.

Der potenzielle Nutzen
Erstin jungster Zeit haben Studien die Evidenzbasis fur die

Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis erweitert.

Dies hat dazu gefiihrt, dass diese Wirkstoffe bei einer Reihe
von klinischen Situationen oder Krankheitszustanden

eingesetzt werden.

Inverschiedenen Landern sind Arzneimittel auf Cannabisbasis
flr bestimmte Indikationen zugelassen. Zusammenfassend
kann man sagen, dass die folgenden Anwendungsbereiche
zu diesen Indikationen gehoren:

® Chronische Schmerzen, insbesondere neuropathische
Schmerzen B8

e Chemotherapie-induzierte Ubelkeit und Erbrechen;
und Anorexie in Verbindung mit Gewichtsverlust bei
Patienten mit HIV/AIDS 23 50

® Spastizitdt im Zusammenhang mit Multipler Sklerose
(2.3,44]

e Krampfanfalle im Zusammenhang mit refraktarer
Epilepsie (Dravet-Syndrom oder Lennox-Gastaut-
Syndrom)2-5¢!

® |nsbesondere in der Palliativmedizin werden Cannabin-
oide eingesetzt, um die Lebensqualitat der Patienten
im Krankheitsverlauf zu verbessern (Appetitanregung,
Verbesserung des Schlafs und Linderung von Ubelkeit)
und um die affektiven Eigenschaften von Schmerzen zu

beeinflussen. 34 58-€0l

Abwagung der potenziellen Risiken

Die meisten Patienten vertragen Arzneimittel auf Cannabis-
basis gut. Die Nebenwirkungen sind im Allgemeinen
dosisabhangig.

Einige Patienten springen nicht gut auf die tbliche Dosis
an und es kommt zu unerwinschten Nebenwirkungen. Bei
anderen Patienten kénnen Wechselwirkungen zwischen
Arzneimitteln auftreten. Zudem kann es bei einigen
Patienten der Fall sein, dass Arzneimittel auf Cannabisbasis
kontraindiziert sind.

Cannabinoide werden haufig als erganzende Behandlung
eingesetzt. Viele Patienten erhalten gleichzeitig mehrere
andere Arzneimittel. Wie viele andere Arzneimittel werden
auch Cannabinoide durch die Cytochrom-P450-Enzyme
(CYP450) der Leber verstoffwechselt. Bei gleichzeitiger
Einnahme anderer Arzneimittel, die durch das CYP450-
System verstoffwechselt werden, erh6ht sich das Risiko auf
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln. [
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Bei einigen Patienten zeigt sich eine verschlechterte
Symptomkontrolle und sie leiden bei hohen Dosierungen
unter unerwiinschten Nebenwirkungen, wie Schléafrigkeit,
anormale Leberfunktion und Durchfall. Insbesondere hohe
Dosenvon A-9-THC kdnnen zu Angstzustanden, Tachykardie,
psychomotorischen Stérungen und Sedierung flihren oder
ein Verletzungsrisiko darstellen (z.B. schnelle orthostatische
(posturale) Hypotonie, die bei dlteren Menschen zu einem
Sturz fihren kann). In der Regel stellt sich jedoch schnell
eine Toleranz gegentber den kardiovaskularen und
psychologischen Wirkungen von A-9-THC ein. ¥ Zu den
bekannten unerwiinschten Auswirkungen von CBD gehoren
Mudigkeit, Durchfall, Appetitlosigkeit und Gewichtsverlust.
156621 Allerdings gibt es noch viele Ungewissheiten bei der
langfristigen Einnahme hoher CBD-Dosen (63 64-

Das Alter, in dem mit der Einnahme von Arzneimitteln begon-
nen wird, wirkt sich auf das Langzeitrisiko von Cannabinoiden
aus. Die langfristigen negativen Auswirkungen von THC
sind fUr den illegalen Freizeitkonsum unter Jugendlichen
gut beschrieben 27:656% aber bei der Verwendung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis ist dies nur spérlich der
Fall. Es kann daher sinnvoll sein, Patienten im Alter von
< 25 Jahren THC zu verschreiben, wenn der Nutzen die
Risiken Uberwiegt. °7"Es gibt immer noch Bedenken
hinsichtlich der Verwendung von hochdosiertem CBD bei

Flussdiagramm zur Patienteneignung

jungen Menschen. [56.63.69.72.73 Hochdosiertes CBD wurde
mit einem erhohten Risiko auf hepatozelluldare Schaden,
Midigkeit, Appetitlosigkeit, Gewichtsverlust, Schlafrigkeit
und Sedierung in Verbindung gebracht. '*™ Aukerdem
besteht ein geringfugiges Risiko auf suizidales Verhalten
und Suizidgedanken. [49:56.63.73]

Problematischer Cannabiskonsum

THC hat eine euphorisierende Wirkung und kann zu einem
problematischen Konsum fihren. [*] Einige Patienten
konsumieren Cannabis derzeit vielleicht als Freizeitdroge
oder haben dies in der Vergangenheit getan. ["°] Obwohl das
Risiko eines Missbrauchs in einem therapeutischen Kontext
geringer ist, konnten einige Patienten ihre Dosis selbst
erhohen oder verschriebene Arzneimittel auf Cannabisbasis
missbrauchen.

Zuden Risikofaktoren von problematischem Cannabiskonsum

gehoren:

e Klinischer Bedarf an hohen THC-Dosierungen

® Friherer Missbrauch von Substanzen (Betdubungsmittel,
Alkohol oder Tabak)

e Die Patienten sind Manner, insbesondere zwischen 18
und 30 Jahren

® Missbrauch von Betaubungsmitteln in jungen Jahren

e Aktuelle oder friihere schwere Depression oder Angste

e Angste und Depressionen in der Kindheit

Patienteneignung
Liegt eine angemessene
Indikation fiir Arzneimittel auf

Weitere Bewertung
oder Uberweisung des
Patienten

Cannabisbasis vor?

I
JA

v
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Wurde eine Ein schlechtes

Erwégen Sie eine — JA —>
ag el ﬂ Standardbehandlung Ansprechen auf die

Standardbehandlung
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fortfahren

v

Therapie einleiten
Patient liberwachen

fortsetzen

Bei ungiinstigem
Nutzen-Risiko-Verhaltnis den
Patienten ausschlieen




,Bei der Verschreibung muss man vor allem die
Einhaltung, eventuelle Kontraindikationen und die
Anamnese des Patienten berticksichtigen.”

Dr. Welsch - tiber die Verschreibung von Arzneimitteln
auf Cannabisbasis

Patientenanamnese und gemeinsame

Entscheidungsfindung

Vor der Verschreibung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis

ist es notwendig, die Krankengeschichte des Patienten zu

dokumentieren; dazu gehoren die folgenden Informationen:

® Allgemeine Anamnese

®* Medikamentenanamnese und frihere Behandlungen

® Co-Morbiditaten

e Konsum oder Missbrauch von Betdubungsmitteln in der
Vergangenheit

® Screening auf Angstzustdnde und Depressionen
(Risikominderung mit THC)

Verschreiber sollten Folgendes besprechen:

e Diagnose - die spezifische Indikation, fur die das
Arzneimittel auf Cannabisbasis verschrieben wird.

e Klinische Begriindung fir die Verwendung eines
Arzneimittels auf Cannabisbasis und gegebenenfalls die
Grunde fir die Verwendung eines nicht zugelassenen
Arzneimittels anstelle eines zugelassenen, registrierten
Arzneimittels (Standardbehandlung).

e Behandlungsmoglichkeiten - mogliche Kosten, Dosis
und Verabreichungsweg, mogliche Wirkungen, Neben-
wirkungen, mogliche Wechselwirkungen von Arznei-
mitteln.

® Behandlungsplan - Behandlungs- und Versuchszeitraum,
maximale Wirkung, Dosistitration, Uberwachung von
Sicherheit und Wirksamkeit.

Klinische Bewertungsinstrumente
Klinische Bewertungsinstrumente werden eingesetzt, um die
Entscheidungsfindung der Fachkrafte im Gesundheitswesen
vor der Verschreibung und wahrend der Behandlung zu
unterstutzen. Im Folgenden werden einige nutzliche
Screening- und Bewertungsinstrumente erdrtert und zur
Verwendung empfohlen.

Beachten Sie, dass Selbstauskiinfte von Patienten tber
Gesundheitsmaknahmen aufderindividuellen Wahrnehmung
des jeweiligen Patienten von seinem Gesundheitszustand
und seiner Funktionsfahigkeit abhéngig sind.

Die vollstéandigen Tabellen entnehmen Sie bitte dem Anhang 1

Klinische Bewertungsinstrumente

Screening-Instrumente - Risiko einer
Abhéangigkeit

Screening-Instrumente fir eine Suchtmittelabhangigkeit
wurden fiir den Freizeitkonsum und Missbrauch von Drogen
entwickelt. Das Alter, das Geschlecht und die ethnische
Herkunft des betreffenden Patienten, die Dosierung,
die Darreichungsform und der Verabreichungsweg, die
Verschreibung und die arztliche Aufsicht - all dies hat
erheblichen Einfluss auf das individuelle Risiko einer Person,
eine Suchtmittelabhangigkeit zu entwickeln. Daher sind
die Instrumente, die zur Bewertung der Abhangigkeit von
Freizeit-Cannabis verwendet werden, fur die Messung
der Abhangigkeit von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
etwas weniger relevant. Bei der Verwendung in einem
medizinischen Rahmen sollte dieser Unterschied daher
berlcksichtigt werden. 70:75.7¢]

Gegebenenfalls sollte vor der Verschreibung von THC-
haltigen Arzneimitteln ein Screening auf eine Suchtmittel-
abhangigkeit in Betracht gezogen werden. Die Bewertung
sollte die personliche und familidre Vorgeschichte von
Alkohol- oder Drogenabhéangigkeit mit einbeziehen.

CAGE - Suchtmittelabh@ngigkeit

Das Screening mit dem 'CAGE'-Fragebogen ist eine schnelle
Methode, um Anzeichen einer moglichen Abhangigkeit von
psychoaktiven Substanzen (Suchtmittel) festzustellen. Die
Fragen sind so konzipiert, dass sie weniger aufdringlich
sind als die direkte Frage an einen Patienten, ob er ein
Problem mit psychoaktiven Substanzen hat. 77! Bitte
beachten Sie, dass der CAGE-Fragebogen urspriinglich fiir
Alkoholmissbrauch entwickelt wurde.

CUDIT-R - Cannabiskonsumstérung

Der Cannabis Use Disorder Identification Test - Revised
(CUDIT-R) ist ein 8-teiliges Screeningsinstrument zur
Identifikation problematischer Gebrauchsmuster von
Cannabis oder zur kurzen Routinemessung eignet. Das
CUDIT-R liefert eine Einschatzung des Schweregrads, der
Konsummuster und eine ungefahre Vorstellung davon, wo
der Betroffene einen tatsachlichen oder einen drohenden
Schaden erleidet. Dieses Instrument bietet die Eréffnung
einer Diskussion Uber das Veranderungspotenzial von
Personen, die Arzneimittel auf Cannabisbasis ,missbrauchen®.
Es kann zur Messung von Verdnderungen im Laufe der
Zeit verwendet werden. Eine weitere Moglichkeit ist der
CUDIT-Kurzfragebogen (CUDIT-SF), ein Schnellscreening-
Tool, das in einem klinischen Umfeld eingesetzt wird, um
Personen zu identifizieren, die wahrscheinlich die Kriterien
fr problematische Gebrauchsmuster von Cannabis nach
DSM-5 erfiillen. 780!
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Screening-Instrumente - Angst und
Depression

Die haufigsten psychischen Stérungen in ambulanten
Einrichtungen und in der Bevolkerung im Allgemeinen sind
Angstzustande und Depressionen, die haufig Hand in Hand
gehen. Gegebenenfalls sollte vor der Verschreibung von
THC-haltigen Arzneimitteln ein Screening auf Angstzusténde
und Depressionen in Betracht gezogen werden. Im
Folgenden werden der PHQ-4 und HADS beschrieben:

Fragebogen zur Patientengesundheit (PHQ-4)

Der PHQ-4 ist die Ultrakurzform eines Fragebogens
zur Feststellung von Angstzustanden und depressiven
Stoérungen. Anhand einer Skala von vier ltems vom Likert-Typ
werden mit den zwei Kernkriterien fiir depressive Storungen
(PHQ-2) und den zwei Kernkriterien fur Angststorungen
(GAD-2) die jeweiligen Kernsymptome ermittelt. Der
PHQ-4 Gesamtwert ergénzt die Werte der Unterskalen
zur Feststellung der Symptombelastung, der funktionelle
Beeintrachtigung und der Behinderung. Ein hoher PHQ-
4-Wert deutet darauf hin, dass eine weitere klinische
Untersuchung erforderlich ist. 8" 82

Optionen fiir die Verabreichung
Verabreichungsweg auswahlen

HADS, Fragebogen zur Selbstbeurteilung von
depressiven Symptomen und Angstsymptomen

Der HADS-Fragebogen wird in medizinischen Einrichtungen
haufig zum Screening auf Angstzustande und depressive
Storungen eingesetzt und ist bei verschiedenen Patienten-
gruppen giiltig und zuverldssig. HADS ist ein Fragebogen
mit 14 Fragen zur Bewertung von Angst- und Depressions-
symptomen, bei dem vermieden werden soll, dass das
Ergebnis durch organische Krankheiten beeinflusst wird.
Der HADS besteht aus zwei Skalen, von denen sich eine
auf Angstzustande (HADS-A) und eine auf Depressionen
(HADS-D) bezieht. Fir jede Antwort gibt es vier Punktewerte
und ein Gesamtwert von 11 oder mehr auf einer der Skalen
gilt als ,auffallig”. 3

Bewertungsinstrumente - Lebensqualitat
Edmonton Symptom Assessment System (ESAS)

Das ESAS ist ein einfaches und schnelles Verfahren zur
quantitativen Bewertung von Symptomen, mit dem mehrere
von Patienten angegebene Symptome gleichzeitig erfasst
werden kénnen. Patienten mit einer fortgeschrittenen,
unheilbaren Krankheit, wie Krebspatienten, leiden unter
einer Vielzahl von Symptomen, die im Laufe der Zeit
oft an Intensitdt zunehmen. Die Patienten kdnnen eine

Uberlegen Sie, welche Darreichungsform am praktischsten und wirksamsten ist?

Tabelle: Uberlegungen zur Verabreichungsmethode 3649

Pulmonal

(Einatmung von Dampfen)

Oromukosal
(sublingual & bukkal)

Oral
(Schlucken)

Wirkungseintritt ~ 3-10 Minuten
Dauer 1-3 Stunden
Bioverfligbarkeit <40 %

Vorteile Schneller Wirkungseintritt, vorteilhaft bei
akuten oder episodischen Symptomen,
leicht auf eine optimale Dosierung zu

titrieren.

Verdampfer eliminieren die schadlichen
Auswirkungen des Rauchens.

Nachteile Far die Vorbereitung einer Dosierung
sind fur einige Gerate im Vorfeld
Ausgaben und Kenntnisse tber

das Gerét sowie ein hohes Maf an

Geschicklichkeit erforderlich.
Es kann ein Cannabisgeruch auftreten.

Maoglichkeit des Missbrauchs.

30-120 Minuten
6-8 Stunden
<20%

Schnelle Absorption und
rascher Wirkungseintritt, lange
Wirkungsdauer.

Verschiedene

Darreichungsformen - Pipetten,

Dosiersprays, Oblaten.

Ein Teil der Dosis kann
geschluckt, resorbiert und
verstoffwechselt werden.

Fir einige
Verabreichungsgerate
(Pipetten) ist ein hohes Mafk an
Geschicklichkeit erforderlich.

60-180 Minuten
6-12 Stunden
<10 %

Bequem und einfach zu
verabreichen.

Die Titration ist aufgrund
des verzdgerten Wirkungs-
eintritts, des First-Pass-
Effekts, des psychoaktiven
11-OH-THC-Metaboliten
und der Schwankungen
aufgrund des Darminhalts
(fettreiche Mahizeiten)
schwierig.




Reihe von Symptomen beschreiben, darunter Midigkeit,
Schmerzen, Anorexie, Appetitlosigkeit, Kachexie, Dyspnoe,
Angstzustédnde und Depressionen, die sich negativ auf
die Lebensqualitat und Funktionsfahigkeit der Patienten
auswirken konnen. ESAS wird haufig in der Onkologie und
Palliativmedizin zur Beurteilung des Wohlbefindens von
Patienten eingesetzt. 4

Der SF-12 Fragebogen
Der SF-12 kann zur Ermittlung einer Ausgangsmessung der

gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt verwendet werden.
(85)

Der SF-12 Fragebogen mit 12 Fragen, der haufig fir Analysen
auf Patienten- und Bevolkerungsebene verwendet wird,
gibt Aufschluss Uber die korperlichen, geistigen und das
Wohlbefinden betreffenden Komponenten der Gesundheit
einer Person. Der SF-12 wurde flr eine Reihe von chronischen
Krankheiten und Erkrankungen validiert.

Fur die Bewertung der korperlichen und geistigen
Gesundheit werden die gleich acht Teilbereiche verwendet,
darunter vier Bereiche, die sich auf die korperliche
Gesundheit beziehen: (1) Allgemeiner Gesundheitszustand
(GH), (2) Kérperliche Funktionsfahigkeit (PF), (3) Korperliche
Rolle (RP) und (4) Kérperschmerz (BP), und vier Bereiche, die
sich auf die mentale Gesundheit beziehen: (5) Vitalitat (VT),
(6) Soziale Funktionsfahigkeit (SF), (7) Emotionale Rolle (RE)
und (8) Psychische Gesundheit (MH).

Die Antworten auf die SF-12 Fragen werden bewertet und
fur jede der acht Gesundheitsbereiche auf einer Skala von
0-100 ausgedriickt. Die Interpretation des SF-12 erfolgt
anhand der mittleren Durchschnittswerte.

Dosierung

Praktische Uberlegungen zur Dosierung

Die richtige Dosierung eines Arzneimittels auf Cannabisbasis
ist die geringste mogliche Dosis, mit der bei minimalem
Nebenwirkungsprofil die gewtinschte klinische Wirkung

erzielt wird.

Bei schwachen und alteren Patienten, bei Patienten mit
Komorbiditaten oder bei Patienten, die mehrere Arzneimittel
nehmen - insbesondere solche, die bekanntermafen mit
Cannabinoiden interagieren kénnen - sollte ein konservatives
Dosierungsprotokoll verwendet werden.

Auf dem obigen Flussdiagramm sehen Sie die Patient-
eneignung und den Anhang mit Tabellen Uber die Wechsel-
wirkung von Arzneimitteln.

Die Darreichungsform hat Auswirkungen auf die Bioverflig-
barkeit und damit auf die tatsachlich verabreichte Dosis.
So liegen beispielsweise die therapeutischen Dosen bei
der Schmerzbehandlung zwischen 5 und 40 mg THC pro
Tag, wenn eine oromukosale Verabreichung gewahlt wird.
Bei pulmonaler Verabreichung konnen die therapeutischen
Dosen zwischen 20 und 220 mg THC pro Tag liegen (das
entspricht 100 mg bis 1000 mg eines 20 prozentigen
Cannabiskraut). ® Die Menge des pflanzlichen Materials
pro Tag spiegelt die Schwankungen in der Menge der vom
Geréat verdampften Cannabinoide wider. Dies kann bis zu
<50 % der gesamten verfligbaren Cannabinoide ergeben.

[31,33,35,87]

Es gibt zwar keine Belege dafiir, dass eine pulmonale Dosis
besser ist als eine sublinguale Dosis, allerdings bietet die
erstere Verabreichungsform den Vorteil eines schnelleren
Wirkungseintritts.

Bitte beachten Sie, dass THC und THC:CBD Arzneimittel
psychoaktiv sind und in hoheren Dosen berauschend wirken.
Uberwiegend CBD-haltige Arzneimittel sind psychoaktiv,
aber nicht berauschend. Im Vergleich zu THC ist CBD weniger
wirksam und muss moglicherweise in viel hoheren Dosen
eingenommen werden, um seine erganzende Wirkung zu
entfalten. Ziehen Sie von Anfang an Arzneimittel mit einem
verhéltnismakig hoheren CBD-Gehalt als THC in Betracht.
Der Grund fiir die gleichzeitige Verabreichung ist, dass CBD
nachweislich die unerwinschten Wirkungen von THC - wie
akute Angstzustdnde - reduziert. 23 35.48.88-93]

,Unser Protokoll sah zundchst die Einfihrung eines
ausgewogenen THC.CBD-Produkts vor, da CBD den
nachteiligen Wirkungen von THC entgegenwirkt. Wir
begannen mit einer sehr niedrigen Dosis, die vor dem
Schlafengehen verabreicht wurde, um Verwirrung
und moégliche Stirze zu vermeiden. So konnten wir
die Reaktionen bei den stationdren Patienten gut
beobachten.”

Dr. Thanasitthichai - (iber Verschreibungsprotokolle
flir stationdre Krebspatienten.

Die meisten Verschreibungen erfolgen fur Patienten mit
Schmerzen. Dazu kénnen auch Patienten einer Onkologie
oder einer Palliativstation gehéren. THC wirkt euphorisierend,
das heilt es ruft ein Gefuhl des Wohlbefindens hervor.
Euphorie kann ein erwlnschtes klinisches Ergebnis des
verschriebenen Medikaments sein, um das Wohlbefinden
des Patienten zu steigern. Das Gefuhl der Euphorie ist
dosisabhangig. Es erfordert eine sorgfaltige Dosistitration
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bis zur optimalen Tagesdosis. Vorsicht ist geboten bei
schwachen und élteren Patienten, die empfindlicher auf die
neurologischen, psychoaktiven und postural-hypotensiven
(orthostatische Hypotonie) Wirkungen von Cannabinoiden

reagieren.

Titration

Um die individuelle Dosis eines Patienten zu ermitteln, ist
eine Titrationsphase erforderlich. Je nach Indikation wird
empfohlen, die Dosen wéhrend der anfanglichen Titration
gleichmafig tber den Tag zu verteilen, je nach individuellem
Ansprechen und Vertrdglichkeit. Die Patienten konnen die
Dosis schrittweise erhéhen, bis sie eine optimale Tagesdosis
erreicht haben. Es ist wichtig, dass die Dosierung langsam
titriert wird.

Die meisten Nebenwirkungen lassen sich vermeiden, indem

die folgenden Hinweise beachtet werden:

e Geringe Dosis — es sollten lieber mehrere kleine
Dosierungen uber den Tag verteilt werden, um
insgesamt die erwiinschte Dosierung zu erzielen, als
mit einer hohen Dosis zu experimentieren. Bleiben Sie
also bei einer niedrigen Tagesdosis, die in mehreren
Dosen verabreicht wird.

® Geduld — Cannabinoide kénnen von Patient zu Patient
ganz unterschiedlich wirken. Man sollte warten, bis die
Wirkung eintritt (oder auch nicht). Am besten sollte man
mehrere Tage lang die gleiche geringe Dosis verwenden
und die eventuelle Wirkung Uberwachen.

e Langsame Erhéhung der Dosis — nach einigen
Tagen kann der Patient die Dosis erhdhen. Nach jeder
Dosiserhohung sollten Sie einige Tage warten, um den
Fortschritt festzustellen. Weisen Sie die Patienten darauf
hin, dass es ein bis zwei Wochen dauern kann, bis die
optimale Dosierung erreicht ist (die grofkte medizinische
Wirkung bei minimalen Nebenwirkungen).

In der Anfangsphase der klinischen Anwendung wird eine
regelmaRkige Uberwachung empfohlen. Weisen Sie den
Patienten darauf hin, dass er beim Auftreten unerwiinschter
Auswirkungen keine Erhohung der Dosierung mehr
durchfihren sollte.

Verabreichung liber die Lunge
Praktische Uberlegungen zur Verabreichung
Arzneimittel auf Cannabisbasis sollten niemals durch
Rauchen verabreicht werden. Ein hochwertiger Verdampfer
oder entsprechendes Inhalationsgerat bieten Patienten
ein effizientes, sicheres und gebrauchsfreundliches
Verabreichungssystem, [3" 3438, 94]

Dabei kdnnen bestimmte Variable die Dosis beeinflussen,

wie zum Beispiel:

® Qualitdt des Verdampfers oder Inhalationsgerats

® Gehalt an Cannabinoiden im pflanzlichen Cannabis-
material

® Groke des Gerdtebehdlters, der das Cannabiskraut
enthalt

® Tiefe der Einatmung durch den Patienten, Atemanhaltezeit

e Vitalitat des Lungengewebes flr die Aufnahme von
Cannabinoiden

Die Verabreichung uber die Lunge wird nur bei Patienten
empfohlen, die in der Lage sind, im Ruhezustand einen
Luftstrom von mindestens 10 I/Minute zu erzeugen.

Cannabiskraut

Cannabiskraut in pharmazeutischer Qualitat enthalt
gleichbleibende, messbare Mengen an Canna-
binoiden, um die Wiederholgenauigkeit der Dosis
und die Fahigkeit zur effektiven Anpassung der
Dosis durch Titration zu gewahrleisten. Mindest-
qualitatsspezifikationen gewahrleisten, dass der
Cannabinoid- und Feuchtigkeitsgehalt standardisiert
ist und dass das Material frei von Verunreinigungen
wie Mikroben, Pestiziden und Schwermetallen ist.

16, 95-98]

Tabelle: Gehalt pro 1 g Cannabinoide in
Cannabiskraut

% Cannabinoid Gehalt pro

in Cannabiskraut 100 mg

THC: 22 % THC: 22 mg THC: 220 mg/g
CBD: <10 % CBD: <10 mg | CBD: <10 mg/g
THC: 6,3 % THC: 6,3 mg THC: 63 mg/g
CBD: 8,0 % CBD: 8,0 mg CBD: 80 mg/g
CBD: 9,0 % CBD: 9 mg CBD: 90 mg/g
THC: <1% THC: <10 mg | THC: <10 mg/g

Zu Beginn der Titration:

e Die Patienten sollten die Dosis in Form von Einzeldosis-
Inhalationeneinnehmen, wobeizwischendenInhalationen
eine Pause von mindestens 10-15 Minuten einzuhalten
ist, bis der Patient eine optimale Dosis erreicht hat.

Zur Maximierung der Konsistenz der inhalierten Dosen:
e Beider Verabreichung sollten die Patienten angewiesen
werden, bis zu fiinf Sekunden lang Dampf aus dem Gerét



zu inhalieren und nach jeder Inhalation funf bis zehn
Sekunden lang die Luft anzuhalten.

® Die Inhalationen sollten gleichmé&kig und sanft sein.
Wenn die Inhalation zu schnell oder zu stark erfolgt, kann
der Patient zu husten beginnen, ein Brennen im weichen

Gaumen verspiren oder ihm kann schwindelig werden.

Die Wiedereinatmung der ausgeatmeten Dampfe nach

Moglichkeit minimieren:

® Inhalative Arzneimittel auf Cannabisbasis sollten in
einem gut bellfteten Raum verabreicht werden.

e Die Verwendung in der N&he von Kindern ist strikt zu
vermeiden.

Fallbeispiel - pulmonale Dosierung - Schmerzen
Cannabiskraut mit einem THC-Gehalt von 22 %, verabreicht
mit einem Verdampfergerat:

e Die Dosierung beginnt mit 100 mg (22 mg THQC)
dreimal taglich - je nach Indikation. Empfehlen Sie
mit der Dosierung am Abend zu beginnen.

e Nach zwei Tagen kann je nach Wirkung und
moglichen Nebenwirkungen eine Dosissteigerung/-
reduzierung erfolgen.

e Bej THC ist die Dosierung selbstlimitierend. Das
individuelle Ansprechen und die Nebenwirkungen
erzeugen eine Obergrenze fur die Dosierung dieses

Arzneimittels. Es wurde festgestellt, dass eine
Erhohung des THC-Gehalts der inhalierten Dosen
zu einer verstarkten Wirkung bei der Schmerz-
linderung fuhrt. (#4561

®  Nachdem der Patient die obere Grenzdosis erreicht
hat, sollte ein Patientengespréch stattfinden.

e Vondortaus beschlielt der Verschreiber, die Dosis
bis zur empfohlenen Tagesgesamtdosis weiter zu
erhdhen.

Oromukosale Verabreichung

LHalten Sie sich von nicht-pharmazeutischen Produkten
fern, da diese nicht standardisiert sind...”

Dr. Van Coevorden - unterstreicht die grolRe
Bedeutung standardisierter Zubereitungen.

Praktische Uberlegungen zur Verabreichung
Die Verabreichung Uber die Mundschleimhaut (sublingual
und bukkal) bietet im Vergleich zu oralen Dosen einen
schnelleren Wirkungseintritt. Eine gesunde Schleimhaut
nimmt diese lipophilen Arzneimittel schneller auf. Manche
Darreichungsformen erfordern ein medizinisches Geréat, wie
z.B. eine Pipette oder eine Spritze. Oblaten oder Sprays
erhohen die Absorptionsrate. (4246

Tabelle: Gehalt an Cannabinoiden in sublingualen Darreichungsformen mittels Spritze oder

Pipette/Tropfflasche

10 ml L6ésung Inhalt pro ml
THC: 2,0 % THC: 20 mg
THC: 1,3 % THC: 13 mg
CBD: 2,0 % CBD: 20 mg
CBD: 2,0 % CBD: 20 mg
CBD: 10 % CBD: 100 mg

0,05 ml (2 Tropfen)
THC: 1mg

THC: 0,65 mg
CBD: 1mg

CBD: 1mg
CBD: 5mg

Tabelle: Oromukosale Dosierung mit Spritze und Pipette/Tropfflasche 9

Tag Verwendung einer Spritze
1-2 0,05 ml, 3-mal taglich

3-4 0,1 ml, 3-mal taglich

6-5 0,15 ml, 3-mal taglich

7-8 0,2 ml, 3-mal taglich

ab 9 bis auf maximal 0,25 ml, 3-mal taglich

Verwendung einer Pipette/
Tropfflasche

3-mal téglich, 2 Tropfen (bei dlteren
Menschen 1 Tropfen)

3-mal taglich, 3 Tropfen
3-mal taglich, 5 Tropfen
3-mal téglich, 7 Tropfen

bis auf maximal 10 Tropfen, 3-mal téglich
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Die Dosisgrofke wirkt sich auf die Absorptionsgeschwindigkeit
und das Risiko des Verschluckens einer Dosis aus. Eine
verschluckte Dosis wird nur schlecht absorbiert und weit-
gehend verstoffwechselt.

Fallbeispiel - sublinguale Dosierung - Schmerzen
Dosierung von 1,3 % THC und 2,0 % CBD sublingual in
einer 10 ml Losung (mit 13 mg/ml THC und 20 mg/ml CBD),
verabreicht mit einer Pipette/Tropfflasche:

e Die Dosierung beginnt mit zwei Tropfen (0,05 ml)
dreimaltdglich. Beginnen Sie mit der Dosierung am
Abend.

®  Nach zwei Tagen, je nach Wirkung und maglichen
Nebenwirkungen, die Dosis auf dreimal téglich drei
Tropfen erhohen.

®  Empfohlene Hochstdosis zehn Tropfen (0,25 ml)
dreimal taglich. Wenn der Patient 0,25 ml einnimmt,
dann nimmt er insgesamt 9,75 mg THC und 15 mg
CBD pro Tag ein.

® Nachdem der Patient diese Dosis erreicht hat, sollte
ein Patientengesprach stattfinden.

®  Vondortaus beschlieft der Verschreiber, die Dosis
bis zur empfohlenen Tagesgesamtdosis weiter zu
erhohen.

Orale Verabreichung

Praktische Uberlegungen zur Verabreichung
Die orale Verabreichung ist eine weniger prazise
Dosierung, was zu einem verzdgerten Wirkungseintritt, einer
unterschiedlichen Starke der Wirkung und unterschiedlicher
Dauer der gewiinschten Wirkung flihrt, (59 5056

Die orale Verabreichung bietet einen langsamen Wirkungs-
eintritt. Die Absorptionsrate wird von der Darmphysiologie,
der Ernghrung und der allgemeinen Gesundheit des Magens
beeinflusst. Cannabinoide werden im Magen-Darm-Trakt
resorbiert und in der Leber verstoffwechselt. Beim First-
Pass-Effekt entsteht 11-OH-THC, ein starker Metabolit von
THC, der in hohen Dosen berauschend wirkt.

Die geringe Bioverfugbarkeit (< 20 %) erschwert die Titration
der Dosis.

Der Dosierungsbereich fur oral eingenommenes THC reicht
von 2,5 mg bis 40 mg pro Tag, wahrend der Bereich fiir CBD
bei Erwachsenen bis zu 750 mg pro Tag betragt.

Besonderer Hinweis - Dosierung bei

Epilepsie
,Die ersten drei Monate wird die Dosis auftitriert.
Fir die ndchsten drei Monate verschreibe ich die
Lendgdltige Dosierung®, wenn sich kein Uberzeugender
Vorteil hinsichtlich der Hdufigkeit der Anfdlle ergibt.
Ich reduziere die Dosis in 1/3-Schritten nach unten.
Bislang habe ich keine Probleme in der Phase der
Dosisreduktion beobachtet.”

Professor Dr. Kurlemann - Ausfiihrungen Uber einen
konkreten Zeitrahmen fir eine Versuchsbehandlung
mit CBD

Epidiolex®, eine orale CBD-L6sung (100 mg/ml), wurde 2018
von der US Food and Drug Administration und anschliekend
auch in anderen Landern fur die Behandlung von Anfallen
im Zusammenhang mit dem Lennox-Gastaut-Syndrom, dem
Dravet-Syndrom oder Tuberdser Sklerose bei Patienten ab

1Jahr zugelassen.

Art der
Dosis

Dosierungsbereich Hoéchstdosis

Hochstdosis von
20 mg/kg/Tag

Orale Losung | 2,5-10 mg/kg/Tag

® Die empfohlene Anfangsdosis betragt 2,5 mg/kg zwei-
mal taglich dber den Mund (5 mg/kg/Tag).

® Nach einer Woche kann die Dosis auf eine Erhaltungs-
dosis von 5 mg/kg zweimal taglich (10 mg/kg/Tag) erhoht
werden.

e Je nach individuellem klinischen Ansprechen und
Vertraglichkeit kann die Dosis bis zu einer maximalen
empfohlenen Erhaltungsdosis von 10 mg/kg zweimal
taglich (20 mg/kg/Tag) erhoht werden.

® Eine orale Verabreichung wird empfohlen. Es wird zudem
empfohlen, das Medikament konsistent zu den Mahl-
zeiten einzunehmen, da die Nahrung den Blutplasma-
spiegel beeinflussen kann.

Die vollsténdigen Verschreibungsinformationen fiir Epidiolex®

finden Sie online- ¢

Hochstdosis

Ermittlung einer Hochstdosis

Es gibt zwar Empfehlungen fur die tagliche Dosis, jedoch
keine festgelegte Hochstdosis fiir THC. Die Ermittlung einer
Hochstdosis ist schwierig, da der Verabreichungsweg (Art
der Dosis), die Bioverfligbarkeit, das Ansprechen des
Patienten und die Dauer der Behandlung eine Rolle spielen.
Insbesondere bei THC ist die Dosierung selbstlimitierend,
wobei das individuelle Ansprechen und die Nebenwirkungen
eine obere Dosisgrenze festlegen.



Cannabinoide haben einen breiten therapeutischen
Anwendungsbereich, wobei die Nebenwirkungen hoher
Dosen nuanciert, zeit- und dosisabhangig und in der Regel
vorubergehender Natur sind.

Wahrend der Titrationsphase konnen unerwinschte, in der
Regel leichte, Nebenwirkungen auftreten. Nebenwirkungen
klingen in der Regel innerhalb weniger Tage ab.

Die meisten Nebenwirkungen sind die Folge hoher Dosen
und werden durch die Haufigkeit der Einnahme, den Verab-
reichungsweg und andere, gleichzeitig eingenommenen
Arzneimittel beeinflusst. /100

Die klinischen Merkmale hoher THC-Dosen
THC ist fur eine Reihe von Wirkungen verantwortlich. 57 58]

® Eine berauschende Dosis bezieht sich auf eine voruber-
gehende, physiologische und neurologische Folge
von Wirkungen, einschlieBlich einer Beeintrachtigung
der Aufmerksamkeit, des Ged&chtnisses, der psycho-
motorischen Leistung, des Kurzzeitgedachtnisses und
eines Anstiegs der Herzfrequenz. THC-naive Patienten
konnen empfindlicher sein und schon bei niedrigeren
Dosen einen Rauschzustand erleben. Bei padiatrischen
Patienten treten wahrscheinlich schwerwiegendere
Symptome auf, einschlieflich negativer Auswirkungen
auf das Herz, das zentrale Nervensystem (ZNS) und den

Magen-Darm-Trakt.

® Bei hohen THC-Dosen kénnen auch unkontrollierte
Lachanfalle, Glucksgefihle und Energie sowie
Veranderungen in der Wahrnehmung der Umgebung
(Farben, Gerausche) auftreten, die jedoch klinisch
weniger bedeutsam sind. Bei einigen Patienten kdnnen
akute Angstgefltihle auftreten. Hohe orale THC-Dosen
kdnnen die berauschenden Reaktionen von 11-OH-
THC, einem starken psychoaktiven THC-Metaboliten,
verstarken.

® Mit der Zeit geht der Rausch in ein Gefuhl der
Zufriedenheit und Entspannung dber (> 30 Minuten
nach der Inhalation und > 3 Stunden nach einer
oralen Einnahme, abhangig von der eingenommenen
Gesamtdosis). Bei den meisten Patienten sind diese
Symptome im mild und auch erwiinscht.

Strategien zur Milderung der THC-
Nebenwirkungen

Eventuelle frihere Erfahrungen des Patienten mit THC,
seine Erwartungen und seine Einstellung gegenuber der

Behandlung sowie die Umgebung, in der das Medikament
eingenommen wird, beeinflussen die Reaktion des Patienten.
Die akuten pharmakologischen Wirkungen von THC klingen
mit der Zeit und bei vollstandiger Wiederherstellung ab, es

sei denn, es sind andere Komplikationen aufgetreten.

Im Fall einer Uberdosierung von THC ist es meistens
ausreichend, wenn sich der Patient an einer ruhigen und
bequemen Stelle hinsetzt oder hinlegt, vorzugsweise mit
einer vertrauten Person, mit der er sprechen kann.

Wenn die Nebenwirkungen fir den Patienten unangenehm
sind, sollte der Verschreiber:

® die THC-Gesamttagesdosis niedrig halten.

e die Dosis langsam auftitrieren, um die Toleranz gegen-
uber den psychoaktiven Folgen von THC zu fordern,
insbesondere bei THC-naiven Patienten. Bei &lteren und
schwachen Patienten langsamer titrieren.

Falls eine THC-Toleranz auftritt, sollte eine cannabinoidfreie
Periode von mindestens 48 Stunden - vorzugsweise langer
- eingehalten werden.

Beendigung der Behandlung

Falls inakzeptable unerwiinschte Wirkungen eintreten,
sollte die Dosis reduziert werden und potenziell gesenkt
oder abgesetzt werden. Ist ein Absetzen des Medikaments
erforderlich, kann eine langsame Dosisreduktion angebracht

sein.

Bei Patienten, die hohere THC-Dosen einnehmen und
diese absetzen wollen, kann die THC-Dosis langsam
gesenkt werden. Ein abrupter Abbruch der THC-Einnahme
kann zu Entzugserscheinungen wie Unruhe, Reizbarkeit,
leichten Schlaf- und Appetitstorungen fiihren. Es kann
zu einem gesteigerten Verlangen nach Cannabinoiden
und zu emotionaler Labilitdt kommen. Diese Reaktionen
konnen wahrend der Auswaschungsphase auftreten, da
die THC-Konzentration und die Konzentration des aktiven
Metaboliten (11-OH-THC) schwanken, wenn sie aus dem
Fettgewebe freigesetzt werden.

Bei Patienten, die gleichzeitig Antikonvulsiva einnehmen,
sollte die Dosis langsam reduziert werden. In Fallen, in denen
das Medikament als Erganzung zu Antiepileptika verwendet
wird, sollte ein abruptes Absetzen moglichst vermieden
werden, um das Risiko einer erhdhten Anfallshaufigkeit und
eines Status epilepticus zu minimieren. Wenn hochdosiertes
CBD abgesetzt wird, sollte die Dosis schrittweise verringert
werden. 58]
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Warnhinweise und Vorsichts-
mafnahmen

Ein vollstandiges Verstédndnis des Sicherheitsprofils von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis wird durch Unterschiede
im Design der Studie, in den untersuchten spezifischen
Indikationen, in der Qualitdt des Arzneimittels und in der

gewdhlten Dosierung und Verabreichungsform erschwert.
[2,3,8,64,71,101,102]

Kontraindikationen

Es gibt einige absolute und relative Kontraindikationen fir
die Anwendung von Cannabinoiden. Cannabinoide haben
eine Reihe wichtiger Arzneimittelwechselwirkungen, die zu
einer veranderten Pharmakokinetik oder Pharmakodynamik
fihren konnen. Folglich sind Arzneimittel auf Cannabisbasis
bei Schwangerschaft, psychiatrischen Erkrankungen,
Drogenabhéangigkeit, Nieren- oder Lebererkrankungen,
Herz-Kreislauf-Erkrankungen sowie bei schwachen und
alteren Patienten kontraindiziert. I""

Tabelle: Einstiegsalter, Schwangerschaft, Psychose und Abhangigkeit

Kontraindikationen

Klinische Argumentation

Einstiegsalter

THC-haltige Arzneimittel sollten bei jungen Patienten wegen des méglichen

Entwicklungsrisikos vermieden werden.*®7¢'Es kann jedoch sinnvoll sein, Patienten

im Alter von < 25 Jahren THC zu verschreiben, wenn der Nutzen die Risiken

Uberwiegt. 16971

Schwangerschaft und
Stillzeit

THC und CBD sowie deren Metaboliten sind in der Plazentaflussigkeit und
der Muttermilch enthalten. Die Einnahme von Cannabinoiden wahrend der

Schwangerschaft kann vermutlich die Entwicklung des Fotus beeintrachtigen.

Von der Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis wird vor der Empfangnis

und wahrend der Stillzeit abgeraten. Eine zuverlassige Empféangnisverhitung wird fur

die Dauer der Behandlung und einige Monate danach empfohlen.

Psychose

Die Einnahme von THC-haltigen Arzneimitteln sollte bei Patienten mit einem

erheblich bedingten Psychoserisiko oder anderen psychiatrischen Erkrankungen

Familiare oder

(Schizophrenie oder Depression) vermieden werden, da eine verstarkte Wirkung

personliche Geschichte
haben kénnen.

Das Potenzial von Cannabinoiden, den Dopaminspiegel im Gehirn indirekt zu

beeinflussen, kann sich negativ auf die Funktionsfahigkeit von Patienten mit

Psychosen auswirken. Zudem kénnen bei nicht pradisponierten Personen Angst und

Depressionen auftreten, insbesondere bei sehr hohen THC-Dosierungen.

Eine direkte Kausalitdt zwischen Cannabinoiden und Psychosen ist noch nicht

festgestellt worden. Aus neueren wissenschaftlichen Studien geht jedoch hervor, dass

ein geringer Anteil der Bevdlkerung eine genetische Pradisposition aufweist, wodurch

sich das Risiko chronischer psychotischer Symptome bei der medikamentdsen oder

anderweitigen Verwendung von Cannabis erhoht.

Abhéngigkeit

THC hat eine euphorisierende Wirkung und kann bei einigen Patienten zu

drogensiichtigem Verhalten flihren. 5> I THC-haltige Arzneimittel sollten mit

Drogenmissbrauch,

besonderer Vorsicht verschrieben werden, wenn ein Patient in der Vergangenheit

einschlieRlich Cannabis
Suchtprobleme hatte.

Empirische Daten lassen vermuten, dass die Gefahr einer Cannabis-Abh&angigkeit

bei medizinischer Nutzung minimal ist. Die empfohlene Dosierung zu medizinischen

Zwecken ist haufig geringer als bei der Verwendung als Freizeitdroge, und der Patient

wird aukerdem von einem Arzt oder Spezialisten iberwacht und betreut.

Hochdosiertes medizinisches Cannabis kann langfristig zur Dosiseskalation und

zum Missbrauch fuihren. Der plotzliche Abbruch der Anwendung kann in diesem

Fall Entzugserscheinungen, wie beispielsweise leichte Unruhe, Reizbarkeit,

Schlaflosigkeit, lebhafte Traume und Appetitmangel hervorrufen.




Tabelle 2: Leber- und Herzerkrankungen sowie schwache und &dltere Menschen

Kontraindikationen

Leber- und
Nierenerkrankungen

Herz-Kreislauf-
Erkrankungen

Angina pectoris,
Herzrhythmusstorungen,
Brugada-Syndrom

Hypersensitivitat

Altere Patienten

Klinische Argumentation

Leber- und Nierenerkrankungen kénnen zu erheblichen Verdnderungen im
Umgang mit Arzneimitteln fiihren, so dass eine Dosisreduktion erforderlich sein
kann.

Bei Leberpatienten kann die Wirkung von THC und CBD unerwartet anders
ausfallen. Cannabinoide werden auch mit dem Fortschreiten einer Fibrose bei
Hepatitis C in Verbindung gebracht.

Wenn Cannabinoide in das Therapieschema aufgenommen werden, ist

bei diesen Patienten eine kontinuierliche Uberwachung erforderlich, um
sicherzustellen, dass die eingenommene Dosis die metabolische Kapazitat nicht
Ubersteigt.

Eine THC-Uberdosis kann zu einer akuten Hypotonie und / oder Tachykardie
fihren.

THC kann zu einem erhohten Herzinfarktrisiko fiihren, das vermutlich auf eine
Kombination aus Tachykardie und Blutdruckanstieg zurlickzufiihren ist, welche
zu einer geféhrlichen Kombination aus erhdhter Herzleistung und erhéhtem
Sauerstoffbedarf des Herzens fiihrt. ['2 ] Unmittelbar nach der Inhalation besteht
ein erhohtes Risiko auf einen Herzinfarkt innerhalb von einer Stunde nach der
Inhalation von THC, wobei das Risiko mit der Zeit schnell sinkt.

Patienten mit bekannter oder vermuteter Uberempfindlichkeit gegentiber
Cannabinoiden oder einem der Bestandteile des Arzneimittels sollten dieses
Arzneimittel nicht verschrieben bekommen. Wenn ein Patient nach Beginn der
Behandlung Uberempfindlichkeitsreaktionen entwickelt, sollte das Arzneimittel
abgesetzt werden.

Im Allgemeinen sollte die Dosis fiir dltere Patienten vorsichtig gewahlt werden,
wobei in der Regel am unteren Ende des Dosierungsbereichs begonnen werden
sollte, um der grokeren Haufigkeit einer eingeschrankten Leber-, Nieren- oder
Herzfunktion sowie von Begleiterkrankungen oder -Therapien (Polypharmazie)
Rechnung zu tragen.

Schwache und &ltere Patienten reagieren empfindlicher auf die neurologischen,
psychoaktiven und postural-hypotensiven (orthostatische Hypotonie)
Wirkungen von Cannabinoiden. Dies gilt insbesondere fir altere Patienten, die
sturzgefahrdet oder dement sind.
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Wechselwirkungen von Arzneimitteln
Siehe Anhang: Wechselwirkungen zwischen Medikamenten, dar-

gestellt in Tabellenform.

Es gibt nur wenige Studien Uber Wechselwirkungen von
Arzneimitteln. Die Evidenzbasis flir Wechselwirkungen mit
Arzneimitteln auf Cannabisbasis ist noch begrenzt. Vor-
liegende Studien ergaben eine Toxizitdt und/oder Wirkungs-
verlust von gleichzeitig eingenommenen Arzneimitteln.
Es gibt klinisch signifikante Wechselwirkungen zwischen
Arzneimitteln; es ist jedoch kein Medikament bekannt, das
nicht, falls erforderlich, zusammen mit Cannabinoiden ver-
wendet werden kann.

Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln und THC und
CBD kodnnen sowohl in Form pharmakokinetischer als auch

pharmakodynamischer Wechselwirkungen auftreten.

Pharmakokinetische Wechselwirkungen

Sowohl THC als auch CBD sind Substrate fur die CYP450-
Enzyme, die hauptsachlich in der Leber und im Dinndarm
vorkommen. THC wird durch CYP2C9, CYP3A4 und
CYP2C19 verstoffwechselt. CBD ist ein Substrat fur CYP3A4
und CYP2C19. Das bedeutet, dass andere Arzneimittel,
die diese Enzyme entweder auslésen oder hemmen, die
Plasmaspiegel von THC und/oder CBD beeinflussen und
somit die Wirkung von Cannabinoiden entweder verstarken
oder verringern kdnnen 1041061

In &hnlicher Weise kdnnen THC und CBD die Enzyme
hemmen, die Arzneimittel Gber CYP3A4 (vor allem CBD),
CYP2C9 (sowohl THC als auch CBD), 2C19 (vor allem CBD)
und CYP2B6 (THC und CBD) verstoffwechseln.

Cannabinoide kdnnen auch die Aufldsung von Arzneimitteln
erhéhen, die dem CYP1A2-Stoffwechsel unterliegen
(Clozapin, Olanzapin und Theophyllin). CBD kann das
P-Glykoprotein (Wirkstofftransporter) hemmen, was zu
einem erhdhten Risiko der Toxizitét dieser Substrate fuhrt
(Uberschneidung mit CYP3A4-Substraten).

Pharmakodynamische Wechselwirkungen

Die haufigsten Wechselwirkungen treten mit anderen
Beruhigungsmitteln oder Mitteln mit sedierender Wirkung
auf; Beispiele sind Alkohol, Opioide, Benzodiazepine,
trizyklische Antidepressiva, Antihistaminika usw. Es
kommt dabei zu einer zusatzlichen kognitiven und
psycho- motorischen Beeintrachtigung. THC kann bei
Wirkstoffen wie Amphetaminen, Kokain, noradrenergen
Wirkstoffen und Wirkstoffen mit starker anticholinerger
Wirkung zusatzlich Tachykardie, Bluthochdruck und

Flussigkeitsretention verursachen. Die schlaffordernde
Wirkung von hochdosiertem CBD kann durch Antikonvulsiva
verstarkt werden. U104

Daher sollte der Verschreiber Vorsicht walten lassen, wenn
er Patienten, die diese oder ahnliche Mittel einnehmen, mit
Cannabinoiden behandeln méchte. Insbesondere sollten
die Verschreiber die Reaktionen schwacher oder alterer
Patienten sowie von Patienten mit chronischen Erkrankungen,
einschlieBlich Leber- und Nierenerkrankungen, genau

Uiberwachen. " 104

Nebenwirkungen

Eine Nebenwirkung ist eine dokumentierte primare oder
sekundare therapeutische oder unerwinschte Wirkung, die
auftritt, wenn die Behandlung tber die erwiinschte Wirkung
hinausgeht und sekundar zur beabsichtigten Wirkung ist.
Das Nebenwirkungsprofil hdngt von der Spezifitat des
Arzneimittels ab - THC und CBD kénnen als "schmutzige"
Arzneimittel betrachtet werden, d. h. sie haben mehrere
Wirkungen.

A-9-THC und CBD werden von den Patienten im Allge-
meinen gut vertragen und haben nur wenige schwere
Nebenwirkungen. Cannabinoide haben einen breiten
therapeutischen Anwendungsbereich. Es wurden keine
Todesfélle aufgrund von Uberdosierung gemeldet. 7 971Dje
schlaffordernde Wirkung von Antikonvulsiva sollte jedoch
nicht mit der potenziellen Uberdosierungswirkung von CBD
verwechselt werden. Ebenso sollten Beeintrachtigungen der
Aufmerksamkeit und der psychomotorischen Leistungs-
fahigkeit aufgrund einer THC-Uberdosis nicht mit den
Nebenwirkungen von Benzodiazepinen verwechselt

werden.

Die haufigsten Nebenwirkungen von THC und CBD sind
in den folgenden Tabellen aufgefiihrt. Bei erwachsenen
Patienten sind die meisten Nebenwirkungen leichter und
vorubergehender Natur und klingen je nach Dosis und
Verabreichungsweg innerhalb weniger Stunden und THC-
Blutserumspiegel ab. Das Risiko ist ausgeschlossen, wenn
die Substanz langsam titriert wird.- 181041081 Wichtig ist, dass
Nebenwirkungen nicht mit den Wirkungen von gleichzeitig

eingenommenen Arzneimitteln verwechselt werden durfen.

Nebenwirkungen von THC

Die (als haufig bis selten beschriebenen) Nebenwirkungen
von THC hangen von der Art der Verabreichung, dem
Cannabinoidgehalt und der eingenommenen Gesamtdosis
ab. [#8:50.56.108] Dije haufigsten Nebenwirkungen treten bei
hohen THC-Dosen auf, wobei die Inzidenz hoher ist als bei



Tabelle: Wahrscheinlichkeit von Nebenwirkungen von THC

Haufig

Gelegentlich

Selten

> 1 % bis <10 %
Schwindel
Schlafrigkeit

Trockener Mund und gerotete Kopfschmerzen

Augen

Appetitanregung (kann bei
einigen Patienten von Vorteil sein)

Rauschzustand (bei hohen
Dosen)

Ubelkeit und Erbrechen (bei

hohen Dosen)

2 0,1 % bis <1%
Euphorie (bei hohen Dosen)

Unscharfes Sehvermogen

Ubelkeit (hohe Dosen)

Angstzustande (THC-naive

> 0,01 % bis < 0,1 %
Orthostatische Hypotension
Paranoia / Toxische Psychose

Depression

Ataxie / Dyskoordination

Tachykardie (nach Titration)

Patienten und bei hohen Dosen)

Cannabis-Hyperemesis 1'%

Durchfall (bei hohen Dosen)

Placebo, Schwindel, Schlafrigkeit, gerdtete Augen durch
mikrovaskulare Erweiterung, ein trockener Mund und
Appetitanregung sind die haufigsten Nebenwirkungen.

Nebenwirkungen von CBD

Fur CBD wurde eine Reihe von Wirkmechanismen
beschrieben. 49" Auf der Grundlage der begrenzten
verfugbaren klinischen Forschungsdaten scheint CBD als
Medikament potenziell sicher zu sein. “> 73l Im Gegensatz zu
THC hat CBD unter normalen Bedingungen keinen Einfluss
auf die Herzfrequenz oder den Blutdruck. Bei Erwachsenen
flhrt die Verabreichung hoher Dosen in der Regel nicht zum
Auftreten signifikanter Nebenwirkungen.™ Die Fahigkeit von
CBD, den hepatischen Metabolismus anderer Arzneimittel
zu beeinflussen, kann jedoch potenziell unerwiinschte
Wirkungen verursachen. [0 12]

Bei hohen und langfristigen CBD-Dosen besteht noch viel
Ungewissheit. %64 In der Padiatrie zeigte sich bei einigen
Patienten eine verschlechterte Symptomkontrolle und
sie leiden (insbesondere bei hohen Dosierungen) unter
unerwlinschten Auswirkungen, wie Schléfrigkeit, anormale
Leberfunktion und Durchfall. Andere bekannte unerwiinschte
Auswirkungen von CBD sind Miidigkeit, Appetitlosigkeit und

GeWiChtSVerluSt. [56, 63, 71, 73, 101, 113, 114]

Bei schwer behandelbarer Epilepsie von padiatrischen
Patienten werden hohe CBD-Dosen (20 mg/kg/Tag)
zusétzlich zu den stabilen antiepileptischen Arzneimitteln
verschrieben. Diese Patienten scheinen anfalliger fur
unerwtiinschte gastrointestinale Wirkungen und erhdhte
Lebertransaminasewerte zu sein. Die schlafférdernde
Wirkung von Antikonvulsiva sollte jedoch nicht mit der
potenziellen Uberdosierungswirkung von CDB verwechselt
werden.

Wenn hochdosiertes CBD abgesetzt wird, sollte die Dosis
schrittweise verringert werden. In Fallen, in denen das
Medikament als Antiepileptikum verwendet wird, sollte ein
abruptes Absetzen moglichst vermieden werden, um das
Risiko einer erhdhten Anfallshaufigkeit und eines Status
epilepticus zu minimieren. ¢

Bei der Behandlung von Patienten mit CBD sind vor
Beginn der Behandlung die Serumtransaminasen und
der Gesamtbilirubinspiegel zu bestimmen. Die Patienten
sollten Uberwacht werden, wenn sie klinische Anzeichen
oder Symptome entwickeln, die auf eine Leberfunktions-
storung hindeuten; die Serumtransaminasen und der
Gesamtbilirubinspiegel sollten umgehend gemessen werden.
Falls erforderlich sollte die Behandlung unterbrochen oder
abgebrochen werden. 56
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Tabelle: Wahrscheinlichkeit von Nebenwirkungen von CBD (insbesondere bei hohen Dosen)

Haufig

> 1% bis <10%

Schlafrigkeit
Schlaflosigkeit

Verringerter Appetit

Durchfall (hohe CBD-Dosen)
Angst

Ubelkeit

Kognitive Auswirkungen
Pyrexie

Abnormale Leberfunktion erhéhte Transaminase

Gelegentlich Selten

20,1 % bis <1% > 0,01 % bis < 0,1 %
Mudigkeit Infektionen

Unwohlsein

Asthenie

Durchfall

Gewichtsverlust
Ausschlag
Schlaflosigkeit
Schlafstérung

Schlechte Schlafqualitat

Allgemeine Uberlegungen

Teilnahme am StraRenverkehr und Bedienung
von Maschinen

Alle Substanzen, die die kognitiven und psychomotorischen
Funktionen beeintrachtigen, konnen sich bei einer kom-
plexen Aufgabe wie dem Autofahren nachteilig auswirken.
Die Auswirkungen von THC auf das Fahrverhalten sind
gering, vergleichbar mit einer geringen Dosis Alkohol.
Die Beeintréachtigung ist bei THC-naiven Patienten und in
Kombination mit Alkohol oder sedierenden Arzneimitteln
(Benzodiazepine, Antipsychotika) starker.

Verschreiber und Apotheker sollten sich aller moglichen
Wechselwirkungen mit Arzneimitteln bewusst sein, die

Schlafrigkeit oder Sedierung verursachen kénnen.

Bei Patienten, die THC-haltige Arzneimittel erhalten, besteht
das Risiko, dass sie positiv auf Cannabis in der MundflUssigkeit
getestet werden, auch wenn sie nicht beeintrachtigt sind.
Es gibt Lander, in denen das Fahren von Autos oder das
Bedienen von Maschinen verboten ist, wenn Spuren von
THC im Urin/Blut nachgewiesen werden kénnen. Daher
sollten Patienten, die THC-haltige Arzneimittel einnehmen,
darauf hingewiesen werden, dass sie wahrend des Beginns
der Behandlung und in den Stunden unmittelbar nach jeder
Einnahme nicht Auto fahren und keine Maschinen bedienen

sollten. [

Der EFIC empfiehlt Fachkraften im Gesundheitswesen,

,Patienten davon abzuraten, Auto zu fahren, wenn eine

Therapie mit Arzneimitteln AUF CANNABISBASIS begonnen
oder angepasst wird, bis eine stabile Dosis flir 5-7 Tage
erreicht ist. Aukerdem sollten Patienten unter dem Einfluss
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis nicht Auto fahren
und keinen Alkohol trinken. Verschreiben Sie Patienten,
die beruflich als Fahrer tatig sind (Taxifahrer, Lkw-Fahrer,
Krankenwagen) keine Arzneimittel auf Cannabisbasis. Es
wird eine medizinische Beurteilung - fur die Arbeitsfahigkeit
von Patienten in Berufen, in denen die Gefahr besteht, sich
selbst oder andere zu verletzen - empfohlen.“

Reisen

Die rechtliche Situation ist von Land zu Land unterschiedlich.
In einigen L&ndern sind Arzneimittel auf Cannabisbasis
erlaubt, in anderen Landern gibt es streng formulierte
Gesetze, die sie verbieten.

Es sollte sich entsprechend vor einer geplanten Reise
bei der Botschaft des Durchreise- und Ziellandes
erkundigt werden. Dartiber hinaus stellt die Internationale
Suchtstoffkontrollbehdrde Informationen Uber internationale
Abkommen, die den grenziberschreitenden Transport von
Arzneimitteln regeln, bereit:

https://www.incb.org/incb/en/travellers/index.html

Mitverwaltung

Weltweit werden Arzneimittel Uberwiegend ambulant
verschrieben. Manche Patienten bringen moglicherweise
Arzneimittel auf Cannabisbasis von zu Hause mit in das
Krankenhaus oder das Hospiz, was wichtige Fragen Uber



den Umgang mit anderen Arzneimitteln und zur Kontinuitat
der Versorgung aufwirft.

Wenn ich Arzneimittel auf Cannabisbasis verschreibe,

gebe ich dem Patienten immer ein Merkblatt iber den
richtigen Gebrauch dieser Arzneimittel mit. Die gleichen
Anweisungen werden auch in die digitale Patientenkartei
gestellt und mit dem Hausarzt des Patienten besprochen,
um die Transparenz zu erleichtern.”

Krankenschwester Bunk - tiber die Bedeutung einer
klaren Kommunikation

Perioperative Anwendung

Patienten, die mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis behandelt
werden, benotigen wahrend der perioperativen Phase
besondere Aufmerksamkeit.

In der perioperativen Phase sollten Anasthesisten uber alle
Arzneimittel informiert sein, die der Patient derzeit einnimmt.
Die akuten Wirkungen von Cannabinoiden, insbesondere
von THC, konnen sich auf das Lungen-, Herz-Kreislauf-
und Zentralnervensystem auswirken. & "¢ Derzeit gibt es
keine eindeutigen Empfehlungen, wann Arzneimittel auf
Cannabisbasis vor einer Operation abgesetzt werden sollten
- die verdffentlichten Empfehlungen reichen von 6-8 Stunden
bis zu zehn Tagen vor der Operation.

Das Thema der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis (einschlieklich Freizeitkonsum) sollte vom
zustandigen Anasthesisten wahrend der Vorbesprechung
besprochen werden. Es sollten Informationen tber die Dauer
des Konsums, die Haufigkeit, den Verabreichungsweg und
die Art des Medikaments (THC, THC:CBD, CBD) sowie die
tagliche Gesamtdosis erortert werden.

Fir die intraoperative Phase haben einige Studien darauf
hingewiesen, dass es antagonistische Effekte zwischen
Propofol und Cannabinoiden gibt, die hohere Propofol-
Dosen fiir die Einleitung der Anasthesie erfordern.[" ] Die
chronische Verabreichung von Cannabinoiden kann das
Risiko einer Bradykardie, eines Sinusarrests und eines
koronaren Vasospasmus bei den Patienten erhdohen.
Praoperativ tUber die Lunge verabreichte Cannabinoide
konnen die Reaktivitdt der Atemwege aufgrund der
bronchienerweiternden Wirkung von THC erhohen.

In der postoperativen Phase sollte auf ein mdgliches Cannabis-
Entzugssyndrom geachtet werden. "™ Innerhalb einer Woche
nach dem abrupten Absetzen von Cannabinoiden wie THC
gelten Patienten, die drei oder mehr der folgenden Symptome

aufweisen, als Entzugspatienten: Reizbarkeit, Nervositat oder
Angstzusténde, Schlafstorungen, verminderter Appetit oder
Gewichtsverlust, depressive Verstimmung und kérperliche
Symptome wie Bauchschmerzen, Zittern/Tremor, Schwitzen,
Fieber, Schittelfrost oder Kopfschmerzen.

Postoperativ scheinen Patienten, denen Cannabinoide
wie THC verabreicht wurden, hohere Schmerzwerte zu
haben und schlecht zu schlafen, obwohl dies auch ein
Anzeichen des THC-Entzugssyndroms sein konnte. Einige
Patienten konnen ihre Arzneimittel auf Cannabisbasis fur
den postoperativen Gebrauch mitbringen. Arzneimittel auf
Cannabisbasis scheinen jedoch weder zur Vorbeugung oder
Behandlung von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen
noch zur Behandlung von akuten postoperativen Schmerzen

wirksam zu sein.

Eine tabellarische Darstellung finden Sie im Anhang (vgl. Wechsel-

wirkungen zwischen Medikamenten).

Behandlungsplan

Im Anschluss an eine griindliche klinische Bewertung sollte
gemeinsam mit dem Patienten und gegebenenfalls seinen
Familienangehdrigen oder Betreuern ein Behandlungsplan
erstellt werden.

Ein Behandlungsplan enthalt Informationen Uber das Ziel
der Behandlung und ihre voraussichtliche Dauer sowie
die dokumentierten Nachweise fir die verwendeten
Arzneimittel. Aulkerdem erhalten die Patienten Ratschlage,
wie sie die optimale Tagesdosis ermitteln und beibehalten
kénnen, Uber ihre anderen Arzneimittel, wie sie das Risiko
von Nebenwirkungen und moglichen Wechselwirkungen mit
anderen Arzneimitteln verringern kénnen, wie die Sicherheit
und Wirksamkeit zu messen und zu bewerten ist und wie sie

die Behandlung falls erforderlich abbrechen kénnen.

Dem Patienten sollte klar sein, dass der erste Versuchs-
zeitraum mit dem Arzneimittel auf Cannabisbasis nicht
langer als zwolf Wochen dauern wird (bei stationdren
Studien kdénnen vier Wochen angemessen sein). Am
Ende des Versuchszeitraums wird festgestellt, ob das
Arzneimittel auf Cannabisbasis wirksam genug ist und nur
geringe Nebenwirkungen hat. Nach dieser Phase kann eine
Entscheidung Uber eine langerfristige Behandlung getroffen
werden.

Die Koordinierung zwischen verschreibenden Arzten,
Apothekern und Pflegepersonal ermdglicht eine wirksame
Betreuung komplexer Patienten, insbesondere zu Beginn.
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Behandlungsplan

1

Einverstandnis-
erklarung

2

Behandlungsziele

3

Behandlungs-
vereinbarung

4
Richtlinien fiir
Patienten

5
Uberwachung
6

Teilnahme am
StraRenverkehr

7

Reisen

8

Beendigung/Strategie
zum Absetzen des
Arzneimittels

9

Informations-
broschiren

Es wurde eine Einverstandniserklarung eingeholt - dazu gehort, dass der Patient Informationen Uber das
Arzneimittel auf Cannabisbasis erhalten hat, dass die (eventuellen) Kosten fir den Patienten, die Behandlungsziele
und mogliche Nebenwirkungen erortert wurden und dass die Folgen einer Nichteinhaltung (Risiken und Schaden)
besprochen wurden.

Die Patienten wissen, dass die Behandlung abgebrochen werden kann, wenn kein Nutzen nachgewiesen wird.

Die Behandlungsziele sollten

. klar formuliert und messbar sein, z.B. durch die Verwendung von Symptom-Checklisten (z.B. eine kurze
Schmerzinventarisierung). Es sollte eine Testphase von bis zu drei Monaten nach Beginn der Therapie in
Betracht gezogen werden.

. Es sollten geeignete Diagnose- und Messverfahren einbezogen werden, die zur Bewertung der
Sicherheit und Wirksamkeit des empfohlenen Schemas eingesetzt werden.

. Es sollte ein Plan aufgenommen werden zur erneuten Bewertung des Zustands und zur Feststellung, ob
die gewtlinschte Wirkung erzielt und aufrechterhalten wurde.

. Cannabinoide werden héufig als erganzendes Arzneimittel eingesetzt. Falls zutreffend beschreiben Sie
das Verfahren zur Reduzierung oder zum Abbauen gleichzeitig verabreichter Arzneimittel und anderer
Behandlungen, die fur die angegebene(n) Erkrankung(en) Uberfllissig sein kdnnten.

Generell sollte man hohe Dosen von A-9-THC und sehr hohe Dosen von CBD vermeiden.

Den Patienten sollte ausdricklich davon abgeraten werden, wéhrend der Behandlung Arzneimittel auf
Cannabisbasis zu rauchen oder Cannabis zu Freizeitzwecken zu konsumieren. Falls Patienten doch Cannabis zu
Freizeitzwecken konsumieren, sollte die Verschreibung aufgehoben werden.

In einigen Fallen kann eine Behandlungsvereinbarung sinnvoll sein. Dabei handelt es sich um eine férmliche, vom
Patienten unterzeichnete Behandlungsvereinbarung, in der in der Regel auf die Risiken hingewiesen wird, die mit
einem nicht zugelassenen Arzneimittel oder mit der Verschreibung eines zugelassenen Arzneimittels aukerhalb
der Zulassung verbunden sind.

Fir eine bestimmte Art der Dosis oder Darreichungsform stehen Richtlinien zur Verfigung fur:

. die Anfangsdosis

. die Haufigkeit der Einnahme

. Aufdosierung bzw. Dosisreduktion durch Titrieren zur Ermittlung einer optimalen Erhaltungsdosis.
Die Haufigkeit der Ausgabe des Arzneimittels sollte klar angegeben werden. Kurze Ausgabeintervalle sind sinnvoll,
um die Einhaltung der Vorschriften zu verbessern, wenn Bedenken hinsichtlich der sicheren Anwendung bestehen.

Anforderungen an die Aufbewahrung, um das Risiko auf Abzweigung zu Missbrauchszwecken zu minimieren -
Arzneimittel auf Cannabisbasis sollten an einem kihlen, trockenen Ort, sicher und aukerhalb der Reichweite von
Kindern gelagert werden.

KontrollmaRnahmen und regelméRigen Uberpriifungen und Termine sollten deutlich im urspriinglichen
Behandlungsplan festgelegt werden.

Es sollte deutlich auf die Risiken der Teilnahme am Strakenverkehr (Autofahren) und der Bedienung von
Maschinen hingewiesen werden - in vielen Landern ist es verboten, THC-haltige Arzneimittel auf Cannabisbasis zu
konsumieren und Auto zu fahren.

Einige Lander verbieten die Anwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis - hier sollte man sich vor der Reise
beim jeweiligen (Durchreise- und) Zielland erkundigen.

In der Regel sollte eine Bescheinigung bereitgestellt werden, wenn |hr Patient mit einem Rezept fur Arzneimittel auf
Cannabisbasis fur eine Dauer von bis zu 30 Tagen reist.

Fir den Fall, dass die Behandlungsziele nicht erreicht wurden, sollte eine deutliche Strategie zum Absetzen des
Arzneimittels festgelegt werden.

Dazu gehdrt die Erarbeitung eines Plans zur Beendigung der Behandlung in einer bestimmten Dosierung, wenn
keine signifikante Wirkung festgestellt wurde, wenn unakzeptable Nebenwirkungen aufgetreten sind oder wenn
eine Abhangigkeit oder Abzweigung festgestellt wurde.

Aukerdem sollte ein Protokoll Uber die Rlckgabe nicht erwlinschter oder nicht verwendeter Arzneimittel und,
falls erforderlich und notwendig, des medizinischen Gerétes, das zur Verabreichung des Arzneimittels verwendet
wurde, gefiihrt werden.

Leicht verstandliche Informationsbroschtren, die den Patienten tber die potenziellen Vorteile und Risiken von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis informieren sollten bereitgestellt werden.

Im Anhang finden Sie ein Beispiel fur eine solche Informationsbroschiire.




Vorschlag fiir einen Behandlungsplan

Der Behandlungsplan sollte in der Krankenakte des
Patienten festgehalten werden und die neun Punkte der
folgenden Tabelle enthalten.

Zusammenfassung der Verschreibung
Die Patienten sollten die Risiken und Vorteile von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis kennen. Danach sollte

sich die Verschreibung an den pharmakokinetischen
Eigenschaften der gewahlten Darreichungsform, an dem
Einfluss von Begleiterkrankungen des Patienten und
potenziellen Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln
orientieren, bei einer gleichzeitigen regelmafkigen
Uberwachung zur Bewertung des klinischen Nutzens.

Schwerpunkte, die es zu beachten gilt

. Deutliche und konsequente Kommunikation - erklaren Sie dem Patienten sehr detailliert das Behandlungsschema.

. Uberpriifen Sie im Voraus, welche Arzneimittel eventuell eingenommen werden.

. Verschreiben Sie THC-haltige Arzneimittel nicht an Patienten, die hohe Dosen von Opioiden oder Benzodiazepinen einnehmen.

Erwdgen Sie, bei hohen Dosen von Opioiden (> 90 mg Morphinaquivalent/Tag) und Benzodiazepinen eine Dosisreduktion,

wenn Sie A-9-THC-haltige Arzneimittel auf Cannabisbasis (insbesondere in hohen Dosen) verschreiben.

. Die sedierende Wirkung von hochdosiertem CBD kann bei gleichzeitiger Verabreichung mit Antikonvulsiva verstérkt werden;

diese Patienten sollten wéhrend der Behandlung tUberwacht werden.

. Besondere Vorsicht ist geboten bei Patienten mit einer Vorgeschichte von psychischen Erkrankungen, Herz-Kreislauf-

Erkrankungen, Nieren- und Lebererkrankungen, dlteren und schwachen Menschen sowie bei Demenzkranken.

. Die Patienten wissen, dass die Behandlung abgebrochen werden kann, wenn kein Nutzen nachgewiesen wird.
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6. Apotheken

Protokolle zur Uberpriifung und Ausgabe von Arzneimitteln erhdhen die
Patientensicherheit und verbessern die Therapietreue. Dieser Abschnitt konzentriert
sich auf die Apothekenpraxis. Er enthalt Ratschlage fiir Apotheker, einschlielich
Erfahrungen aus anderen Rechtsordnungen, die zu einer guten Apothekenpraxis

beitragen.

Cannabis als Arzneimittel

Derrechtliche Status eines Arzneimittels, sei es als apotheken-
pflichtiges Betdubungsmittel, verschreibungspflichtiges
Arzneimittel oder frei verkaufliches Praparat, beeinflusst
malfkgeblich die Apothekenpraxis. Diese Unterscheidung
kann dazu fuhren, dass das Medikament bestimmten
Lageranforderungen entsprechen muss, beispielsweise
durch Aufbewahrung in einem verschlossenen Schrank
oder im Kuhlschrank.

In einigen Landern sind CBD-Produkte verschreibungs-
pflichtige Arzneimittel, die aukerdem nur Spuren von THC
enthalten dirfen. Ein THC-haltiges Produkt hingegen
ist ein apothekenpflichtiges Betdaubungsmittel, das auf
Rezept erhdltlich ist. Dazu gehoren Fertigprodukte wie
Cannabisbluten zur Verabreichung Uber die Lunge oder
Cannabisextrakte zur oralen Verabreichung. Nur wenige
Arzneimittel auf Cannabisbasis sind offiziell als Arzneimittel
zugelassen (z.B. Sativex® Bukkalspray). Die meisten sind
nicht zugelassene Arzneimittel.

Die Verschreibung nicht zugelassener Arzneimittel
oder eines zugelassenen Arzneimittels aulkerhalb des
zugelassenen Anwendungsbereichs erfordert eine
gute klinische Begrindung. Es ist dann die Aufgabe des
ausgebenden Apothekers:

® sicherzustellen, dass die verschriebenen Arzneimittel
fir den Patienten geeignet sind;

e die Patienten Uber das Arzneimittel zu beraten (wie sie es
einnehmen sollen, welche Reaktionen auftreten kdnnen);

® Fragen der Patienten zu beantworten.

LFlr eine erfolgreiche und sichere Therapie mit
Arzneimitteln auf Cannabisbasis sollten Arzte und
Apotheker in enger Ricksprache miteinander stehen.”

Apotheker Stracke - (iber die enge Zusammenarbeit
mit Verschreibern

Die problematischen Themen fiir die
Apothekenpraxis

Im Zusammenhang mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis
werden haufig zwei sehr wichtige Punkte angesprochen:

® |nvielen Ldndern missen die gesamten Kosten fiir die
Arzneimittel privat finanziert werden (Out-of-Pocket-
Zahlungen).

e Moglicherweise besteht ein ungedeckter Bedarf an
wirksamen, leicht zuganglichen Therapien, so dass ein
Interesse an der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis bei einer Reihe von - haufig komplexen
- Erkrankungen bestehen konnte.

Der ungedeckte Bedarf und die Gesamtkosten fir den
Patienten haben Auswirkungen auf die Verschreibung
und Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis.
Erstens finanzieren die Patienten die Arzneimittel fur die
Dauer der verordneten Behandlung selbst. Zweitens
ist es wahrscheinlich, dass die Patienten komplexe
Gesundheitszustande aufweisen, mehrere Arzneimittel
einnehmen und sich in verschiedenen Stadien des
Krankheitsverlaufs befinden. Fur Apotheker wirft dies Fragen
auf Uber:

® denUmgang mitmaglichen Wechselwirkungen zwischen
Arzneimitteln,

e die Steuerung der Medikamenteneinfihrung und
Titration auf eine Erhaltungsdosis,

® eventuelles Absetzen dieses Arzneimittels.

Es kann vorkommen, dass Patienten die Einnahme eines
Arzneimittels auf Cannabisbasis aufgrund der laufenden
Kosten, der mangelnden Wirksamkeit des Medikaments oder
des Auftretens unakzeptabler Nebenwirkungen abbrechen
mochten. Denken Sie daran, dass die angemessene
Verwendung von Arzneimitteln voraussetzt, dass ,Patienten
Arzneimittel erhalten, die ihren Kklinischen Beddrfnissen
entsprechen, und zwar in einer Dosierung, die ihrem
individuellen Bedarf entspricht, Gber einen angemessenen
Zeitraum und zu den geringsten Kosten fir sie und ihre
Gemeinschaft”.



Wichtige Uberlegungen bei der Ausgabe
Apotheker kdnnen Patienten bei der Steuerung ihres
Arzneimittelgebrauchs unterstitzen und ihre Sicherheit
gewahrleisten. Bei der Aufnahme von Cannabinoiden in das
Behandlungsschema eines Patienten sollten die Apotheker
Folgendes beachten:

1. Gefahrdete Patienten

Beurteilen Sie die potenziellen Risiken bei dlteren Menschen
(z.B. posturale Hypotonie), bei Personen mit kardialen
Risikofaktoren (kardiopulmonale Erkrankungen), Psychosen
oder Depressionen in der Vorgeschichte und bei jungen
Menschen (angesichts des potenziellen Risikos flur das sich
entwickelnde Gehirn).

Zu den absoluten Kontraindikationen gehoren akute
Psychosen und andere instabile psychiatrische Zustande. Zu
den relativen Kontraindikationen gehdren schwere kardio-
vaskulére Erkrankungen (Herzrhythmusstérungen koénnen
verschlimmert werden), immunologische Erkrankungen,
Leber- oder Nierenerkrankungen, insbesondere wéahrend
einer akuten Erkrankung.

2. Potenzielle Wechselwirkung mit anderen
Arzneimitteln

Arzneimittel kdnnen in Wechselwirkung miteinander treten.
Das Risiko steigt, wenn ein Patient viele Arzneimittel
gleichzeitig nimmt. Patienten, denen Arzneimittel auf
Cannabisbasis verschrieben werden, haben haufig komplexe

Erkrankungen und nehmen mehrere Arzneimittel ein.

Eine Reihe von Arzneimitteln kann mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis in Wechselwirkung treten. Apotheker
sollten sich dber mogliche Wechselwirkungen zwischen
Arzneimittelnim Klaren sein und wissen, wie diese erkanntund
behandelt werden kdnnen. Das Medikamentenschema des
Patienten sollte umfassend Uberpriift werden, insbesondere
in Bezug auf Arzneimittel, die eine Wechselwirkung mit CYP-
450-Enzyme haben.

3. Potenzielle Nebenwirkungen

Im Allgemeinen scheinen Patienten Arzneimittel auf
Cannabisbasis gut zu vertragen. Allerdings hat sich bei
einigen Patienten, die Cannabinoide nehmen, die Symptom-
kontrolle verschlechtert und sie berichten Uber neue Neben-
wirkungen, wie Schléfrigkeit und Durchfall oder anormale
Leberfunktionen. Insbesondere hohe Dosen THC stellen
erwiesenermafken ein Schadensrisiko dar (z.B. Stlrze infolge
posturaler Hypotonie).

Nebenwirkungen treten hauptsachlich nach der Einnahme
hoher Dosen auf oder wenn es in Kombination mit anderen
Substanzen genommen wird. Bei THC-dominanten
Arzneimitteln sind dies:

® trockener Mund

® Augenrdtung

e erhohter Appetit (was erwlinscht sein kann)

® |eichte Euphorie (was erwiinscht sein kann)

® Halluzinationen (bei sehr hohen Dosen)

e verringerte Aufmerksamkeit beim Konsumenten,
insbesondere in den Stunden direkt nach dem Konsum.

® erhohte Herzfrequenz

® gesenkter Blutdruck und Schwindel

Die Nebenwirkungen lassen im Allgemeinen langsam nach
und verschwinden nach ein paar Stunden. Dies ist von der
Dosis und der Verabreichungsform abhangig.

Auch bei hohen CBD-Dosen besteht noch viel Ungewissheit.
Die U.S. Food and Drug Administration (US-FDA) tber-
wacht deren Verwendung weiterhin, da es "noch viele
unbeantwortete Fragen zur Wissenschaftlichkeit, Sicherheit
und Qualitat von CBD-haltigen Produkten" gibt. "2 Bei
einigen Patienten verschlechterte sich die Symptomkontrolle
und es traten neue Nebenwirkungen auf, wie z.B.:

® Schlafrigkeit

® anormale Leberfunktion

e Durchfall (insbesondere bei hohen Dosen)
® Mudigkeit

® \Verringerter Appetit

® Gewichtsverlust

4. Titration der Dosis bis zur optimalen Tagesdosis
Wie bei anderen Arzneimitteln reagieren individuelle
Patienten unterschiedlich auf Arzneimittel auf Cannabisbasis.
Ihre Reaktion ist von dem verwendeten Cannabisprodukt,
der behandelten Krankheit, der Dauer der Behandlung, der
Darreichungsform und genetischer Veranlagung abhangig.

Der Arzt eines Patienten bietet im Allgemeinen eine
Beratung beziglich der Titration (Anpassung der Dosierung
an eine gewdilnschte Wirkung), um die optimale Tagesdosis
zu erreichen. Die Titration hilft Patienten, die gewtinschte(n)
therapeutische(n) Wirkung(en) zu erzielen und unerwiinschte
Wirkungen zu minimieren.
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Viele Patienten titrieren ihre Dosierung in den ersten
Wochen der Therapie. Apotheker sollten entsprechend
der Verschreibung Beratung anbieten. Insbesondere in
Bezug auf:

® die Anfangsdosis und die Aufdosierung und Dosis-
reduzierung (Auftitrieren und Runtertitrieren) (auf
Mindest- und Hochstdosis) - wie die Dosisanpassung
auf Grundlage der Darreichungsform erfolgen sollte;

e die Ermittlung einer optimalen Tagesdosis ausgehend
von der Schwere der Krankheit des Patienten und den
Anpassungen der anderen Arzneimittel

e die Erhaltungsdosis.

Beachten Sie, dass die pharmakologischen Wirkungen
dosisabhangig sind und zwischen den Patienten
variieren konnen. Die systemische Absorption ist je nach
Verabreichungsweg unterschiedlich stark und schnell.

5. Bewertung der Arzneimittelsicherheit und
Meldung unerwiinschter Arzneimittelwirkungen
Achten Sie auf typische Nebenwirkungen, mogliche
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln und Lebensmitteln

und eventuelle unerwiinschte Arzneimittelwirkungen.

Besprechen Sie mégliche Nebenwirkungen auf der Grund-
lage der gesamten Medikamenteneinnahme des Patienten.
Besprechen Sie Methoden zur Verringerung auftretender
Nebenwirkungen. Erklaren Sie, dass es sich um neuartige
Arzneimittel handelt und dass es noch unbekannte
potenzielle Nebenwirkungen geben kann, die gemeldet
werden sollten.

Ermutigen Sie Ihren Patienten, Sie Uber unerwilnschte
Wirkungen zu informieren. Melden Sie diese unverzlglich
lhrem nationalen Pharmakovigilanzzentrum fiir die Uber-
wachung von unerwlinschten Arzneimittelwirkungen. Je
mehr Details, desto besser: der Name des Medikaments und
die Dosis, die vermutlich die Reaktion verursacht hat, sowie
eine Liste der Symptome, Anzeichen, Laborergebnisse und
die Krankengeschichte.

6. Bewertung der Wirksamkeit von Arzneimitteln
Bitten Sie lhren Patienten um Rickmeldung zu den
Nebenwirkungen und stellen Sie fest, ob die gewlnschte
Wirkung erzielt wurde und Uber einen ldngeren Zeitraum
anhalt. Besprechen Sie in enger Riucksprache mit dem
verschreibenden Arzt einen Plan zur Anderung oder
Beendigung der Behandlung in einer bestimmten Dosierung,
wenn keine signifikante Wirkung festgestellt wurde, wenn
inakzeptable Nebenwirkungen aufgetreten sind oder wenn
eine Abhéngigkeit festgestellt wurde.

7. Sichere Aufbewahrung von Arzneimitteln,
Autofahren, Auslandsreisen

Arzneimittel auf Cannabisbasis sollten in der offiziellen
Apothekenverpackung an einem sicheren Ort und auferhalb
der Reichweite kleiner Kinder aufbewahrt werden, sowie
vor Hitze und direkter Sonneneinstrahlung geschutzt
werden (gemaflk den auf dem Etikett angegebenen
Aufbewahrungsbedingungen).

Patienten sollten unter Einfluss von Cannabis bzw. thera-
peutischen Cannabinoid-Produkten, die THC enthalten,
nicht mit dem Auto fahren, keine Maschinen bedienen und
sich nichtin potenzielle Gefahrensituationen begeben. THC
und CBD kdnnen unerwtinschte Wirkungen wie Schlafrigkeit
hervorrufen, die das Urteilsvermdgen und die Fahrtlchtigkeit
beeintrachtigen.

Erinnern Sie die Patienten daran, sich zu vergewissern,
ob die Mitnahme von Arzneimitteln auf Cannabisbasis in
den Landern, durch die sie reisen oder in die sie reisen,
legal ist. Denn der rechtliche Status ist von Land zu Land
unterschiedlich.

8. Riickgabeprotokoll

Fuhren Sie ein Protokoll Uber die Ruickgabe nicht erwlinschter
oder nicht verwendeter Arzneimittel und, falls erforderlich
und notwendig, des Geréates, das zur Verabreichung
des Arzneimittels verwendet wurde (z.B. Verdampfer).
Abgelaufene oder nicht mehr bendtigte Arzneimittel sollten
zur sicheren Entsorgung in die Apotheke zurlickgebracht

werden.
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Hindernisse fir die Ausgabe in Kranken-
hdusern und Hospizen

Die unterschiedlichen Situationen, in denen Patienten
Arzneimittel einnehmen (Krankenhaus, Hospiz und zu
Hause), stellen die Apotheker jeweils vor besondere
Herausforderungen. Insbesondere fir eine offentliche
Krankenhaus- oder Hospiz-Apotheke gibt es bei der
Einfuhrung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis eine Reihe
logistischer Hindernisse, wie z.B.: Das Medikament auf
Cannabisbasis wird privat finanziert, was bei der Ausgabe
durch eine offentlich finanzierte Krankenhausapotheke
bedeuten kann, dass die Apotheke die Kosten flr die
Ausgabe tragt, wenn keine Uberweisung erfolgt.

1. Methoden zur Ausgabe

Die herkdbmmlichen Methoden der Arzneimittelausgabe
und Uberwachung sind nur schwer anwendbar. Dazu
gehodrt auch, wie diese Arzneimittel entsorgt oder vernichtet
werden, da Arzneimittel auf Cannabisbasis nicht immer in
standardisierten Darreichungsformen angeboten werden.
Infolgedessen ist es schwierig, die Effizienz der Ausgabe
im Vergleich zu anderen abgegebenen Arzneimitteln zu

bewerten.

2. Verwendung von Arzneimitteln

Die Erfassung der Arzneimittelverwendung (in bestimmten
Dosen) ist schwierig, da die Arzneimittel moglicherweise
nicht in standardisierten Darreichungsformen angeboten
werden (z.B. Ole in wiederverschlieRbaren Tropfflaschen/
Dosen, die mit einer Spritze aus einer wiederverschliebaren
Tropfflasche mit Ol entnommen werden, und inhalierte Dosen
in Form von CannabisbliUtengranulat mit unspezifischem
Gewicht der unverpackten Dosis), oder weil sie mit ins
Krankenhaus mitgebracht werden und der Apotheke dann
gedffnet und teilweise verwendet vorgelegt werden. Das
erschwert es, die Menge der verfligbaren und verwendeten
Arzneimittel zu messen/zu quantifizieren.

3. Inhalative Darreichungsformen

Inhalative Darreichungsformen (pulmonale Verabreichung
Uber einen medizinischen Verdampfer) stellen ein
Hindernis dar, da es derzeit keine standardisierte Dosis
gibt (einen Einwegpad mit einer mg-Dosis zum Einlegen
in einen Verdampfer), was die Kontrolle der Verabreichung
und Verwendung erschwert. Das Primarbehaltnis des
Arzneimittels enthélt wahrscheinlich lose Cannabisbliten
oder -granulat, so dass es schwierig ist, das Gesamtvolumen
des verbleibenden Arzneimittels zu bestimmen.

Fir alle Apothekerinnen und Apotheker, einschlieklich
offentlichen Apotheken ist folgendes zu beachten

e Bei oralen Darreichungsformen kann eine gekuhlte
Lieferkette und Lagerung in einem verschlossenen
Apothekenkihlschrank erforderlich sein, wenn es sich
um ein apothekenpflichtiges Betaubungsmittel handelt.
Dies stellt sowohl eine Kostenbelastung als auch eine
Belastung fir die Einhaltung der Aufbewahrungs-
vorschriften dar.

® |nhalative Darreichungsformen missen moglicherweise
in einem verschlossenen Schrank aufbewahrt werden.
Die Verabreichung sollte mit einem Inhalationsgerat zur
Verabreichung erfolgen - wie dem SygeAir Inhalator
und Volcano Medic®. Damit das Apothekenpersonal
Kenntnisse uber die Verdampfungs- und Inhalations-
technik erhalt, sind Fortbildungen notwendig.

Vergessen Sie den Hype und konzentrieren
Sie sich auf gute Informationen

Arzneimittel auf Cannabisbasis sind kein Allheilmittel. Daher
sollten Sie sich auf eine gute Beratung von Patienten
konzentrieren - sie brauchen einen unterstitzenden, aber
kritischen Blick auf die Vorteile und Risiken von Arzneimitteln
auf Cannabisbasis.

Fur Apotheker ist die Ausgabe von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis &hnlich wie die anderer Arzneimittel. Auch
hier sind die Vorbehalte sowie die verschiedenen der
Wissenstande der Patienten in Bezug auf ,Cannabis® und

LArzneimittel auf Cannabisbasis® zu beachten.

Ein tiefgehendes Verstandnis dieser Arzneimittel und eine
klare Kommunikation sind sehr wichtig. Der Apotheker muss
insbesondere in der Lage sein:

e die Therapietreue der Patienten zu fordern und patienten-
orientierte Arzneimittelinformationen zu erteilen;

® beiderErkennung unerwinschter Arzneimittelwirkungen
und deren Meldung unterstitzend aufzutreten;

e Patienten und Betreuer zu ermutigen, ihre Arzte zu
informieren;

e verschreibende Arzte bei der Entscheidungsfindung
und bei der Uberpriifung des Medikamentenschemas
zu unterstutzen;,

® schwierige medizinische Fragen zu beantworten.
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Gesprache mit Patienten

Fragen Sie den Patienten zuerst, was er schon tber
Arzneimittel auf Cannabisbasis weils.

Danninformieren Sie ihn Giber den Wirkungsmechanismus,
die Anwendungsart, das Dosierungsschema, mogliche
Nebenwirkungen und die sichere Aufbewahrung.
Geben Sie dem Patienten ein Informationsblatt mit einer
Tabelle der Wechselwirkungen und Nebenwirkungen.
Stellen Sie sicher, dass der Patient mogliche Wechsel-
wirkungen mit anderen Arzneimitteln und Kontra-
indikationen — Krankheiten, bei denen Arzneimittel auf
Cannabisbasis nicht verwendet werden sollten - zur
Kenntnis nimmt.

Befragen Sie den Patienten in einem Folgegesprach zu
seinen Erfahrungen mit der Verwendung des Arznei-
mittels.Dabei sollte den potenziellen Nebenwirkungen
und der Wirksamkeit besondere Aufmerksamkeit
gewidmet werden.

Mit Patienten, denen eine inhalative Darreichungsform
verschrieben wurde, sollten Sie Folgendes besprechen:

Die Unterschiede zwischen der Inhalation von Canna-
binoiden und der Verdampfung von Cannabiskraut.
Helfen Sie den Patienten zu verstehen, warum das
Rauchen vermieden werden sollte.

Erkléaren Sie die Vorteile der Verwendung eines
Verdampfers im Vergleich zum Rauchen.

Erkléren Sie, was einen guten Verdampfer ausmacht - auf
welche Qualitdtsaspekte Sie achten sollten.

Schwerpunkte, die es zu beachten gilt

Zu den Aufgaben des Apothekers gehort auch die Uberpriifung der gesamten Medikamenteneinnahme des Patienten,
um das Risiko von Arzneimittelwechselwirkungen oder Kontraindikationen im Hinblick auf den Zustand des Patienten
zu beurteilen. Die Apotheker sollten heute mit der Planung der Zukunft beginnen und dabei auch Folgens bedenken:

. Welche Rolle werden Sie bei der Patientenversorgung spielen, da es sich um neue, hdufig unerprobte
Arzneimittel handelt?

. Wie werden sich Arzneimittel auf Cannabisbasis auf Ihre Dienstleistung auswirken und wie werden Sie sich
an diesen Bedarf anpassen?

. Welche Innovationen sind in lhrer Apothekenpraxis erforderlich, um das Wohlbefinden von Patienten, die

Arzneimittel auf Cannabisbasis verwenden, zu fordern?

Weltweit gibt es eine Vielzahl standardisierter Arzneimittel auf Cannabisbasis und Verabreichungsformen. Es ist
wahrscheinlich, dass die verschreibenden Arzte Zugang zu diesen und &hnlichen Arzneimitteln haben werden. Daher gilt:

. Bei der Einfiihrung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis in die klinische Praxis mussen die Apotheker mit
den verschreibenden Arzten zusammenarbeiten.

. Apotheker sollten die Verschreibungsprotokolle fiir die Anfangsdosis, die Bewertung der Wirksamkeit
und Sicherheit, die Risikominderung, die Beendigung der Behandlung und die Riickgabe der Arzneimittel
kennen.

Arzneimittel auf Cannabisbasis werden haufig als Zusatztherapie der dritten oder vierten Wahl eingesetzt. Bei
diesen Patienten konnen mehrere Indikationen und Kontraindikationen vorliegen. Es besteht die Moglichkeit, dass
Wechselwirkungen zwischen den Arzneimitteln und unerwlinschte Wirkungen auftreten.

In Anbetracht neuer klinischer Daten, Erkenntnissen von Fachleuten und erhéaltlichen Produkten ist es wichtig, dass
Apotheker praktische, evidenzbasierte Anleitungen und Schulungen fir Fachkréfte im Gesundheitswesen anbieten, um
die Entscheidungsfindung zu unterstiitzen.

Ignorieren Sie den Hype. Konzentrieren Sie sich auf eine gute Beratung von Patienten - sie brauchen einen unterstitzenden,
aber kritischen Blick auf die Risiken und Vorteile von Arzneimitteln auf Cannabisbasis. Ein Apotheker muss angemessene,
leicht verstandliche Informationen bereitstellen, die mégliche Nebenwirkungen beschreiben und den Patienten oder das
Pflegepersonal auf mogliche Probleme bei der Verwendung des Arzneimittels auf Cannabisbasis vorbereiten.




7. Krankenpflege

Protokolle iiber die Ausgabe von Arzneimitteln erhéhen die Patientensicherheit und
verbessern die Therapietreue. Dieser Abschnitt konzentriert sich auf die praktischen
Aspekte in der Krankenpflege. Er enthdlt Ratschldge fiir Pflegepersonal, einschlieBlich
Erfahrungen aus diversen Rechtsordnungen, die zu einer guten Pflegepraxis

beitragen.

Bewertung, Uberwachung und
Zusammenarbeit

Die meisten Verschreibungen werden ambulant vorgenom-
men,; einige Patienten bringen ihre Arzneimittel mit ins
Krankenhaus oder ins Hospiz oder nehmen sie bereits zu
Hause ein.

®  Bewertung: Machen Sie sich vor Beginn der Behandlung
mit den Risiken der Behandlung vertraut - insbesondere
mit den Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln und
den Nebenwirkungen einer Uberdosierung.

e  Uberwachung: bei der Nachsorge, Bewertung der
Sicherheit und Wirksamkeit. Dosisanpassungen kénnen
in Absprache mit dem verschreibenden Arzt vorge-
nommen werden. Sprechen Sie mit den Patienten
Uber die sichere Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis als Teil ihres Behandlungsschemas

Wenn es keine Nebenwirkungen gibt, aber auch keine
signifikante Besserung eintritt, kann die Dosis erhéht
werden. Wenn es zu inakzeptablen Nebenwirkungen
kommt, beenden wir die Anwendung und melden dies
dem behandelnden Arzt."

Krankenschwester Ogintz - Uber die Kommunikation
mit Verschreibern

e  Zusammenarbeit: Pflegepersonal kann direkt mit Arzten
kommunizieren, die Arzneimittel verschreiben. Dies
ist ein schneller und bequemer Weg, um Probleme
mit Arzneimitteln oder mogliche Dosisanpassungen
zu besprechen. Das Pflegepersonal sollte mit dem
Apotheker tber die Gesamtdosis, mogliche Wechsel-
wirkungen mit anderen Arzneimitteln oder die gleich-
zeitige Verwendung anderer Quellen von "Cannabis-
arzneimitteln" (insbesondere solcher von zweifelhafter

Qualitat) sprechen.

Verabreichung tber die Lunge

Verdampfungs- oder Inhalationsgerate enthalten Cannabis-
kraut oder ein Cannabisextrakt. Sie bieten einen raschen
Wirkungseintritt und ermoglichen dem Patienten die Kon-
trolle der inhalierten Menge tiber Atemzeit und -tiefe. Diese
Verabreichungsmethode liefert bei Bedarf schnell hohe Kon-

zentrationen von Cannabinoiden.

Exposition liber die Umgebungsluft

Auferhalb von Pandemiezustanden kénnen offentliche
oder private Krankenhauser oder Hospize eine hundert-
prozentige Belegung vorsehen. Die Verabreichung durch
Verdampfung wirde daher in Ré&umen mit einer zumindest
Doppelbelegung erfolgen. Obwohl das Risiko gering ist,
kann die Exposition gegentiber ausgeatmeten Dampfen aus
zweiter Hand ein Problem fur das Pflegepersonal darstellen,
insbesondere wenn die betreffende Person schwanger ist
oder schwanger wird. (™!

In vielen Bereichen des Gesundheitswesens stellt die
pulmonale Verabreichung ein potenziell geringes Sicher-
heitsrisiko durch die Exposition gegenuber ausgeatmeten
Déampfen flr Personal und Patienten dar. " Dennoch ist es
wichtig, die Exposition gegentiber ausgeatmeten Dampfen
zu verringern. Inhalative Arzneimittel auf Cannabisbasis
sollten in gut bellfteten Raumen verabreicht werden, und die
Anwendung in der Néhe von Kindern sollte strikt vermieden

werden.

Dosierung von Cannabisgranulat

Fur alle Inhalations- und Verdampfungsgerate gelten spezi-
fische Anweisungen und Unterlagen, die zu Rate gezogen
werden sollten. Generell sollten die Hande immer grtindlich
gewaschen werden, bevor das Cannabisgranulat dosiert
wird. Das Granulat sollte mit einem sauberen Spatel in
den Verdampferkorb dosiert werden. Berlhrung mit dem
Granulat sollte vermieden werden, um eine mikrobielle Ver-
unreinigung zu verhindern und die Sterilitat des Produkts zu
erhalten. Nach der Dosierung befindet sich die Granulatdosis
in dem Korb des Verdampfers. Einige Gerate sind "fummelig"
und fur altere und schwache Patienten moglicherweise
schwer zu bedienen.

47



48

Extraktion von Cannabinoiden aus Cannabis
Fir alle Inhalations- und Verdampfungsgerate gelten
spezifische Anweisungen und Unterlagen, die zu Rate
gezogen werden sollten. Im Allgemeinen sollten die
Patienten vor der ersten Verabreichung wie folgt Uber die
sichere und wirksame Inhalation unterrichtet werden:

e Bitten Sie den Patienten, im ausgeschalteten Zustand des
Geréts einige Male durch das Mundsttick zu inhalieren.

e \ergewissern Sie sich, dass der Patient in der Lage ist,
tief durch das Inhalationsmundstlck einzuatmen.

® Weisen Sie die Patienten an, vor dem erneuten Einatmen
erst vollstandig auszuatmen.

Zu Beginn der Titration sollten die Patienten die Dosis in Form
von Einzeldosis-Inhalationen einnehmen, wobei zwischen
den Inhalationen jeweils eine Pause von mindestens 10-15
Minuten einzuhalten ist, bis der Patient die optimale, in der
Verschreibung angegebene Dosis erreicht hat.

Um die Konsistenz der inhalierten Dosen zu maximieren,
sollten die Patienten dazu angewiesen werden, bei der
Verabreichung bis zu funf Sekunden lang Dampf aus dem
Gerét zu inhalieren und nach jeder Inhalation funf bis zehn
Sekunden lang die Luft anzuhalten. Die Inhalationen sollten
gleichmakig und sanft sein. Wenn die Inhalation zu schnell

Abbildung: Bukkale und sublinguale Verabreichung

oder zu stark erfolgt, kann der Patient zu husten beginnen
und ein Brennen in den Lippen oder im Gaumen verspulren

oder ihm kann schwindelig werden.

Patienten, die schlucken kénnen, sollte bei Bedarf Wasser
gereicht werden. Dies kann die Reizung des Rachens
und den Hustenreiz lindern und damit den Verlust der

verabreichten Dosis minimieren.

Entsorgung von verbrauchtem Material

Beivielen Verdampfern ist die Extraktion des Wirkstoffs THC
niemals vollstandig. Die derzeitige Verdampfertechnologie
ermoglicht eine Extraktion von bis zu 90 %. Daher sollte
verbrauchtes Material sicher und verantwortungsvoll

entsorgt werden.

Reinigung und Wartung

Flr jeden Inhalator und jedes Verdampfungsgeréat gelten
spezifische Anweisungen. Ausfihrliche Informationen
Uber die Reinigung und Wartung sollten der Anleitung

entnommen werden.



Sicherheitsmaknahmen
Um die Sicherheit zu gewahrleisten, wird empfohlen,
den Verdampfer oder das Inhalationsgerét wie folgt zu

verwenden:

® Verwendung und Lagerung des Geréts an einem kihlen,
trockenen Ort.

e Das Geratim sollte eingeschalteten Zustand keinesfalls
abgedeckt oder gelagert werden.

e Das Gerdtund die Ladestation auf einer flachen, glatten
Oberflache aufstellen, die von Warme- und Feuchtig-
keitsquellen entfernt ist.

e Es sollte keinesfalls in den Verdampfer oder das
Inhalationsgeréat hineingeatmet werden,; dies fuhrt zu
Uberhitzung, Batterieexplosion und Schmutzansamm-
lung im inneren Behalter.

e Den Verdampfer oder das Inhalationsgerat keinesfalls
reinigen, solange das Gerat an dem Akku oder die
Ladestation angeschlossen ist oder wenn es heif% ist
(der Akku muss nicht gereinigt werden).

® Der Verdampfer sollte mit den mitgelieferten Reinigungs-
werkzeugen gereinigt werden.

e Der Verdampfer sollte nie unbeaufsichtigt eingeschaltet
bleiben.

e Den Verdampfer fiir Kinder unzugéanglich aufbewahren.

Oromukosale Verabreichung
Die Verabreichung uber die Mundschleimhaut und
bietet im Vergleich zu oralen Dosen einen schnelleren
Wirkungseintritt. Eine gesunde Schleimhaut nimmt diese
lipophilen Arzneimittel schneller auf.

Die Dosisgrofke wirkt sich auf die Absorptionsgeschwindigkeit
und das Risiko des Verschluckens einer Dosis aus. Eine
verschluckte Dosis wird nur schlecht absorbiert und weit-
gehend verstoffwechselt.

Manche Darreichungsformen erfordern ein medizinisches
Gerét, wie z.B. eine Pipette (Tropfflasche), eine Spritze oder

ein Spray.

Die Verwendung von Pipette/Tropfflaschen oder Spritzen
kann fur manche Patienten eine Herausforderung darstellen

- schwachen, alteren oder in ihrer Mobilitat eingeschrankten

Patienten kann es schwerfallen, eine Tropfflasche zusammen-
zudricken und das Medikament unter die Zunge zu bringen.
Dies bringt das Risiko einer Unter- oder Uberdosierung mit
sich. Alternativ kann die Dosis auf einen Teel6ffel gegeben
und dieser unter die Zunge gelegt werden.

Eine Pipette/Tropfflasche oder Spritze hilft, die Genauigkeit
der verabreichten Dosis zu erhéhen, kann aber fir manche
Patienten schwierig zu bedienen sein. Um Fehler bei der
Dosierung zu vermeiden, sollte den Patienten die richtige
Verwendung einer Pipette/Tropfflasche oder Spritze
vermittelt werden. Manchmal kann es beispielsweise
schwierig sein, die Dosierung korrekt zu bestimmen. Unten
wird gezeigt, wie einfach 0,05 ml mit 0,5 ml. verwechselt
werden kann. 9

Eine prazise Darreichungsform stellt ein Dosierspray dar,
welches mit einer bestimmten Dosis pro Spriihstolk arbeitet.
Sprayrezepturen kdnnen jedoch Alkohol enthalten, um die
Losung zu suspendieren, was flr die Patienten unangenehm
sein kann.

Abbildung: Die Verabreichung von 0,05 ml ist manchmal schwierig

1,0 ml Spritze

MMMJ_

RICHTIG: 0,05 ml
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Einige oromukosale Losungen kénnen aus dem Pflanzen-
material extrahiertes Chlorophyll enthalten, was einen
unangenehmen Geschmack haben kann. Bei Patienten,
die Uber den Geschmack klagen, kann der Verzehr einer

Banane, einer Olive oder eines Bonbons helfen.

Orale Verabreichung
Die geringe Bioverfugbarkeit erschwert die Titration der
Dosis.

Die orale Verabreichung geht mit einen langsamen
Wirkungseintritt einher. Die Absorptionsrate wird von der
Darmphysiologie, der Erndhrung und der allgemeinen
Gesundheit des Magens beeinflusst.

Schwerpunkte, die es zu beachten gilt

Ein glinstiger Nahrungsmitteleffekt wurde bei fettreichen
Mahlzeiten oder bei einem Nahrungsbolus im Magen
beobachtet. Die Patienten sollten darauf hingewiesen
werden, ihre Arzneimittel konsequent einzunehmen,
sowohl in Bezug auf den Einnahmezeitpunkt als auch die
Nahrungsaufnahme, um Schwankungen zu vermeiden.

Denken Sie daran, dass bei der Verstoffwechselung von
oralen THC-Dosen 11-OH-THC entsteht, ein starker Metabolit
mit berauschender Wirkung. Die Patienten sollten tiberwacht
werden, um Risiken durch den Rauscheffekt zu vermeiden.

Pflegepersonal hat den haufigsten Kontakt mit Patienten, Betreuungspersonen und Angehdorigen. Ob im

Krankenhaus, in der Klinik oder zu Hause, es besteht die Moglichkeit, die Verwendung von Arzneimitteln

zu beobachten und/oder die sichere und wirksame Verwendung von Arzneimitteln zu besprechen.

Bei Arzneimitteln auf Cannabisbasis kann es auch zum Aufgabenbereich des Pflegepersonals

gehoren, die Wirksamkeit und die Nebenwirkungen des Medikaments zu beurteilen, unerwinschte

Arzneimittelwirkungen zu erkennen und diese zu melden.

Pflegepersonal, das Patienten mit einer fortgeschrittenen Krankheit bis zum Lebensende betreut,

kann dabei mit der Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis zu tun haben. An dieser Stelle

Ubernimmt das Pflegepersonal eine makgebliche Rolle in der umfassenden Aufklarung von Patienten,

Betreuungspersonen und Angehdrigen. Sie erldutern den individuellen Pflegeplan und unterstiitzen

dabei, die Behandlungsoptionen geméf den lokalen Gesetzen, Richtlinien und Verfahren zu verstehen

und erfolgreich umzusetzen.

Bei der Verabreichung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis tber die Lunge, die Mundschleimhaut und

ggf. oral sollten Sie folgendes tberprifen:

. Ob die Patienten ihre Behandlungspléane verstanden haben.

. Ob die Patienten irgendwelche Fragen oder Bedenken haben.

~Manche Patienten glauben immer noch, dass Cannabinoide Krebs heilen kénnen. Wenn diese

Patienten nicht ausreichend oder richtig informiert werden, verpassen sie méglicherweise die

herkébmmliche Krebsbehandlung®.

Krankenschwester Pojdoung - tUber die Mitteilung genauer Informationen an Patienten

Beachten Sie die Indikationen, den Nutzen und potenzielle Schaden.

Halten Sie sich stets tiber die aktuellen Entwicklungen in den sozialen Medien beztglich irrefiihrender

Informationen auf dem Laufenden. Dies stellt eine wichtige Methode fiir das Pflegepersonal dar, um

den Einsatz von "unerlaubten medizinischen Cannabisprodukten", die keine Qualitatsstandards erflllen

und fur die Patienten kostspielig sein kénnen, zu verhindern.




8. Erkenntnisse internationaler Experten
im Gesundheitswesen

Wie schidtzen Experten die angemessene Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis ein? Qualitative Interviews mit Experten geben Aufschluss.

Die Ergebnisse der Umfrage stiitzen sich auf die Erfahrungen Alle verfligen Uber umfangreiche Erfahrungen im Umgang
von Kollegen verschiedener Lander, die unterschiedliche mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis, sind in ihrem Fachgebiet
Bereiche der klinischen Praxis abdecken, darunter anerkannt und arbeiten im Rahmen eines typischen
Palliativmediziner und Neurologen, ein Onkologe, ein Verschreiber-Apotheken-Modells.

Schmerzmediziner, ein klinischer Pharmakologie sowie

allgemeine und Krankenhausapotheker, Pflegepersonal

und ein/e Arzthelfer/in.

Karte: Standorte der an diesem Text mitwirkenden Fachkrafte im Gesundheitswesen

DIE NIEDERLANDE

Metta Bunk, Palliativschwester

Dr Ruben van Coevorden,

Hausarzt und Palliativmediziner
Professor Dr Geert Jan Groeneveld,
klinischer Neuropharmakologe
Arwin Ramcharan,

Apotheker

DEUTSCHLAND

Professor Dr Gerhard Kurlemann,
Facharzt fir Kindermedizin

Dr Patrick Welsch,
Schmerzspezialist

Dennis Stracke,

Apotheker

ISRAEL
Miriam Ogintz, Krankenschwester
Dr Zvia Rudich, Schmerzspezialistin

THAILAND

Dr Somchai Thanasitthichai,
Onkologe

Waranya Krongkaew,
Krankenhausapothekerin
Niramon Pojdoung,
onkologische Krankenschwester

AUSTRALIEN

Professor Dr Richard Chye,
Palliativmediziner

Chris Georges,

Apotheker
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Verschreibung: Gesprache mit Verschreibern

Verschreibung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mit Erkenntnissen von (in alphabetischer Reihenfolge):

® AuRerordentlicher Professor Dr. Richard Chye, Palliativmediziner (Australien)

® Dr. Ruben van Coevorden, Hausarzt und Palliativmediziner (Niederlande)

e Professor Dr. Geert Jan Groeneveld, klinischer Neuropharmakologe (Niederlande)

e Professor Dr. Gerhard Kurlemann, Facharzt fiir Kinder- und Jugendmedizin (Deutschland)
® Dr. Zvia Rudich, Schmerzspezialistin (Israel)

® Somchai Thanasitthichai, Onkologe (Thailand)

® Dr. Patrick Welsch, Schmerzspezialist (Deutschland)



Aulerordentlicher Professor
Dr. Richard Chye

A. o. Professor Dr. Richard Chye ist Leiter der Abteilung fiir unterstiitzende und palliative
Pflege am Sacred Heart Service, St. Vincent's Hospital, in Sydney (Australien). Er absolvierte
eine Facharztausbildung in Schmerzmedizin und verfiigt iiber umfangreiche Erfahrungen in
der Onkologie und der geriatrischen Pflege. Als Facharzt fiir Allgemeinmedizin behandelt
er Patienten in den Bereichen Schmerz- und Palliativmedizin sowie Symptomkontrolle. Am
Sacred Heart leitet Richard die Abteilung fiir klinische Studien, die zu Arzneimitteln auf
Cannabisbasis forscht und ihren Forschungsbereich zukiinftig auch auf Symptomkontrolle,
insbesondere bei Magersucht, ausweiten wird. Zuvor war Dr. Chye Mitglied des Australian
Council for the Medicinal Use of Cannabis und Berater fiir die australische Regierung. Er ist
zudem Inhaber einer privaten Klinik zur Bewertung von Cannabinoiden in Sydney. Der GrofR-
teil seiner Verschreibungen erfolgt in dieser Klinik, dafiir arbeitet er eng mit einer lokalen

Apotheke zusammen und ist interprofessionell im Krankenhaus des Sacred Heart Service tétig.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Keine formale Ausbildung. Ich lese viel und besuche
Konferenzen in aller Welt. Ich lerne viel von den Er-
fahrungen einzelner Patienten. Seitdem ich Arzneimittel
auf Cannabisbasis verschreibe, habe ich erlebt, was
Cannabinoide bei diesen Patienten bewirken. CBD hat
zum Beispiel eine gewisse psychoaktive Wirkung -ich habe
beobachtet, dass CBD die Patienten entspannter macht.

Erfahrung mit der Verschreibung

Wie lange verschreiben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis?

Seit Mai 2017. Im Rahmen meiner Arbeit im St. Vincent's
Hospital verschreibe ich sie gelegentlich. Aus zeitlich-
logistischen Grlnden bin ich aber nicht in der Lage, eine
Cannabinoid-Klinik im St. Vincent's Hospital zu betreiben.
Die meisten meiner Verschreibungen erfolgen in meiner
privaten Klinik zur Bewertung von Cannabinoiden.

Konnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf Cannabis-
basis verschreiben?

In meiner Privatklinik liegt der Anteil der Krebspatienten bei
etwa 25 % und der Anteil anderer Patienten bei 70-75 %.

Ein Grofteil sind bilden Patienten mit neuropathischen
Schmerzen verschiedener Ursachen. Wenn ich feststelle,
dass der Patient eine Neuropathie hat (z.B. periphere
Neuropathie, Nervenschéaden) und dass er Opioide,
Antiepileptika (z.B. Gabapentinoide), Antidepressiva (z. B.
Amitriptylin, Nortriptylin) und SSRIs ausprobiert hat und
alle diese Behandlungen zu keiner zufriedenstellenden
Linderung fuhren, dann ist das ein Grund fir den Einsatz
von Cannabinoiden.

Es ist schwierig, neuropathische Schmerzen zu bewaltigen,
die das Leben eines Patienten beeintrachtigen. Sind sie zum
Beispiel in der Lage, sich selbst anzuziehen, verbringen sie
die meiste Zeit im Bett, werden sie nachts wach durch die
Schmerzen, flhlen sie sich morgens ausgeruht? Wenn die
Antwort nein lautet, dann sind neuropathische Schmerzen
nicht nur ein Problem fur diese Patienten, sondern beein-
trachtigen auch ihre Lebensqualitat.
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Viele meiner Patienten in der Privatklinik kommen aus dem
Einzugsgebiet des St. Vincent's Hospital. Viele kommen
schlieRlich in dieses Krankenhaus, also betreue ich sie dort
weiter, um sicherzustellen, dass sie die richtige Cannabinoid-
Dosis und das richtige Produkt bekommen. Ich sorge
dafur, dass die Richtlinien und Verfahren vorhanden sind,
um sicherzustellen, dass die Patienten Cannabinoide in
angemessener Weise verabreicht bekommen. Ich habe auch
Kollegen aus der Palliativmedizin im St. Vincent's Sacred
Heart Service, die Cannabinoide verschreiben.

Wenn Sie an die erste Konsultation mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tiber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Ich stelle mich dem Patienten vor und erklare ihm, dass
dies eine Cannabinoid-Klinik ist und dass ich Cannabinoide
verwende, um seine Symptome zu lindern. Ich kimmere
mich nicht um alle anderen Behandlungen, denn darum
kiimmert sich der Uberweisende Arzt.

Mein Fachgebiet ist die Palliativmedizin, viele meiner
Patienten haben Krebs im Endstadium. Mein Hauptziel ist
es, ihnen die Reise so angenehm wie moglich zu machen.
Ich habe Cannabinoide bei Krebspatienten eingesetzt;
bei einigen funktioniert es, bei manchen nicht. Neben
der Verschreibung gegen Schmerzen verschreibe ich
auch Cannabinoide gegen Muskelkrampfe, die durch
neurodegenerative Krankheiten verursacht werden. Viele
meiner anderen Patienten leiden zum Beispiel an Parkinson.

Meist werden sie aufgrund von Muskelkrampfen und
Steifheit als haufigste Symptome an mich verwiesen. Sie
haben dann bereits Gabapentinoide, Baclofen, Dantrolen
und Botox-Injektionen ausprobiert. In dieser Phase mache
ich mir ein Bild davon, was die Krankheit verursacht, ob
sie zum Beispiel zu Stiirzen oder Schlafstérungen fihrt. Ich
bespreche mit Ihnen ihnen, dass die meisten Studien tber
Spastizitdt von Multipler Sklerose stammen und dass in allen
Studien eine Kombination aus THC und CBD verwendet wird.

Ich gehe auch auf die Nebenwirkungen von THC ein:
Halluzinationen, Psychosen, Rauschzustande, Abhangig-
keitsrisiko, geringes Suchtrisiko und moglicherweise das
Risiko eines Schlaganfalls. Ich informiere die Patienten
auch darUber, dass ich wahrend der Einnahme von Canna-
binoiden sowohl einen Anstieg als auch eine Abnahme des
Blutdrucks beobachtet habe.

Ich verschreibe Cannabinoide an Patienten mit Ubelkeit
nach einer Chemotherapie, aber ich sehe auch Patienten,

bei denen die Ubelkeit durch Cannabinoide schlimmer wird.
Gelegentlich verschreibe ich Cannabinoide beientziindlichen
Darmerkrankungen, um den Durchfall zu lindern. Einige
Patienten klagen trotzdem tber Durchfall. Ich sage ihnen,
dass dies der Grund ist, warum diese Cannabinoide nicht
in das Pharmazeutische Leistungsprogramm (PBS) auf-
genommen wurden. Und warum ihre Vergabe unter die
Sonderregelung fallt - weil wir eben noch nicht alles tber
diese Arzneimittel wissen.

Ich folge einem klarem Dosierungsschema: Wir steigen
niedrig ein, steigern dann die Dosis und Uberprifen sie
in ein paar Wochen, um zu sehen, wie es den Patienten
geht, ob Nebenwirkungen auftreten oder ob sie die Dosis
erhohen, aufteilen oder reduzieren sollten. Das ist die
Nachbetreuung. Ich erklare, dass dies er Teil des Verfahrens
der Therapeutischen Arzneimittelverwaltung (TGA) ist, um
die Verschreibungsbefugnis zu erhalten.

Worin besteht der Unterschied zwischen einem
Erst- und einem Nachgesprach?

Bei der Nachuntersuchung frage ich Patienten, wie sie
zurechtgekommen sind und welche Dosis sie erreicht haben.
Als Beispiel kdnnte eine Losung mit einem Verhaltnis von
THC:10/CBD:10 pro Milliliter dienen, bei der die anfangliche
Dosierung bei 0,1 ml in der Nacht liegt und alle drei Tage
um 0,1 ml erhdht wird, bis die Zielmenge von 1,0 ml erreicht
ist. Ich habe Patienten gesehen, die nicht tber 0,1 ml oder
0,2 ml hinauskamen.

Ich kann nicht vorhersagen, wer mehr braucht und wer
weniger. Selbst die robustesten Patienten, die ich sehe,
kommen nicht Uber 0,2 ml hinaus. Ich frage nach den
Nebenwirkungen und ob sie besser schlafen oder nicht. lhr
Schlaf seibesser, bei etwa 0,6 ml (THC 6 mg). Darm, Krampfe,
Schmerzen werden bei 8-9 mg THC pro Tag etwas besser.

Ich frage auch, ob die Patienten Halluzinationen oder
Wahnvorstellungen haben, ob sie berauscht sind, ob sie
in der ersten halben Stunde nach dem Aufwachen stérker
berauschter sind und ob sie nachts aufwachen. Meistens
schlafen sie im Zusammenhang mit einer Behandlung mit
Cannabinoiden sogar viel leichter wieder ein. Aukerdem
frage ich nach Ubelkeit.

Ich frage nach der Wirksamkeit in Bezug auf die Linderung
verschiedener Symptome, und speziell nach eventuellen
Nebenwirkungen.

Je nachdem, ob sie eine gute Linderung, eine teilweise
Linderung oder keine Linderung verspuren, kann ich



beurteilen, ob sie die Dosis beibehalten, die Dosis aufteilen
oder die Dosis erhohen sollten, um eine Tages- und eine
Nachtdosis zu erhalten. In zwei Monaten vereinbare ich
wieder einen Termin mit den Patienten, um zu sehen, wie
es ihnen geht.

Wie sprechen Sie im Fall von Komplikationen

oder Sicherheitsproblemen das Absetzen der
Arzneimittel an?

Ich spreche Uber das Risiko einer Abhangigkeit - von fast
funfhundert Patienten, die ich behandelt habe, hat nur ein
Patient Entzugserscheinungen von THC verspiirt. Das Risiko
eines Entzugs ist bei niedrigen Dosen unglaublich gering.
Die Patienten sind tatsachlich sehr erleichtert, wenn sie von
diesem geringen Risiko horen. Im Rahmen der Behandlung
ist die Dosis viel niedriger (15-20 mg THC) im Vergleich zu
Freizeitdosen (80 - 100 mg THC). Eine solche Erklarung ist
wichtig.

Wir setzen uns ebenfalls mit dem Thema Autofahren
auseinander. Zum Beispiel ist es in Australien illegal,
unter dem Einfluss von Cannabis Auto zu fahren. Daher
empfehle ich dringend, dies zu vermeiden. Es ist wichtig
zu beachten, dass ein nachweisbarer THC-Gehalt im Blut,
Urin oder Speichel des Patienten verboten ist und dass
die Cannabinoide im Korper bis zu drei bis vier Wochen
nachweisbar bleiben kdnnen. Einigen Patienten sage ich:
,Sie missen sich entscheiden, ob Sie das Autofahren und
Ihre Unabhéangigkeit aufgeben wollen oder ob Sie die
Schmerzen in Kauf nehmen wollen.” Viele Patienten nehmen
lieber ihre Schmerzen in Kauf, als auf das Autofahren zu

verzichten.

Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Sind Ihnen Patienten bekannt, bei denen Wechsel-
wirkungen zwischen Arzneimitteln auf Cannabis-
basis und anderen Arzneimitteln auftreten?

Zu meiner Anfangsbeurteilung gehort es, alle Arzneimittel
durchzugehen, die die Patienten einnehmen. Das
Hauptmedikament, um das ich mir Sorgen mache, sind
die Antimykotika - insbesondere Fluconazol, bei dem es
seit langem zu Wechselwirkungen mit vielen anderen
Arzneimitteln kommt - nicht nur mit Cannabinoiden.

Das andere Medikament ist Ciprofloxacin; ich habe erlebt,
dass Patienten auf THC toxisch reagieren, wenn sie mit
Ciprofloxacin behandelt werden. Einige meiner Kollegen sind
besorgt Uber SSRIs, aber ich habe das klinisch bisher nie
beobachtet. Viele meiner Patienten nehmen bereits SSRIs,
und ich habe keine Wechselwirkungen oder Probleme damit
gesehen.

Es ist wichtig, die Patienten darlber aufzuklaren, dass
Cannabinoide mit den Leberenzymen interagieren, was
bedeutet, dass andere Arzneimittel viel langer im Korper
verbleiben und mehr Nebenwirkungen verursachen kénnen.
Ich stelle den Patienten dazu schriftliche Erklarungen zur
Verfligung.

Bei Patienten, die Krebsbehandlungen wie systemische
Therapie und Chemotherapie erhalten, durchlaufen diese
Substanzen einen Metabolisierungs- und Ausscheidungs-
prozess Uber die Leber und die Nieren. Cannabinoide kbnnen
sich auf den Blutspiegel auswirken und die Nebenwirkungen
verstarken oder die Wirksamkeit der Krebsbehandlung ver-
ringern. Das ist eine weitere Uberlegung fir meine Krebs-
patienten, insbesondere wenn sie wollen, dass ihre Chemo-
therapie richtig wirkt.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Normalerweise wirde ich Patienten mit neuropathischen
Schmerzen ein ausgewogenes Produkt (THC:CBD)
verschreiben, da die meisten Erkenntnisse, auch wenn
sie begrenzt sind, immer noch auf THC zur Behandlung
neuropathischer Schmerzen basieren und nicht auf CBD
allein.

Wie bestimmen Sie die Anfangsdosis? Wie stellen
Sie die Dosis ein, um ein optimales Gleichgewicht
zwischen Wirkung und méglichen Neben-
wirkungen zu erreichen?

Das Wichtigste ist, dass man niedrig anfangt und langsam
aufdosiert. Notieren Sie alle moglichen vom Patienten
berichteten Nebenwirkungen. Wir missen die Situation
sorgféltig beurteilen, dennoch ist es unerlasslich, eine
Nebenwirkung zu ziehen und dann zu entscheiden, ob es
sich um eine solche handelt oder ob es mit dem Krankheits-
verlauf selbst in Verbindung steht. Deshalb ist es so wichtig,
ein fundiertes medizinisches Verstandnis von Krankheiten
zu haben.

Man braucht sehr solide Kenntnisse der inneren Medizin und
des Krankheitsprozesses, um das Beschriebene beurteilen
zu kénnen. Ich verwende die Palliative Care Symptom
Assessment Scale, die eine Vielzahl von Symptomen wie
Schlaf, Midigkeit, Appetit, Darmverstopfung, Schmerzen

usw. erfasst.
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Die Skala ist nutzlich, um das Fortschreiten der Krankheit
im Laufe der Zeit zu bewerten und die Patienten daran zu
erinnern, wo sie vor der Behandlung standen. Ich nutze
dies, um meinen Patienten zum Beispiel zu erklaren:
,Cannabinoide werden lhre Schmerzen nicht beseitigen,
sondern sie nur etwas ertraglicher machen. Wir haben lhre
Schmerzen von 8/10 auf 4 oder 5/10 reduzieren kdnnen, und
das ist vielleicht das Beste, was wir tun kdnnen".

Manchmal sage ich dem Patienten: ,Ja, Ihre Schmerzen
sind durch die Cannabinoid-Therapie zwar nicht besser
geworden, aber Sie nehmen jetzt kein hochdosiertes
Pregabalin mehr, Sie sind jetzt tagsiiber haufiger wach
und schlafen auch besser.” Deswegen sollte sich die
Verschreibung nicht mehr ausschlieRlich auf Schmerzen
konzentrieren, sondern auf die Lebensqualitat. Es ist wichtig,

dass wir eine mehrdimensionale Bewertung vornehmen.

Manchmal sage ich den Patienten, dass sie die Cannabinoide
eine Woche lang absetzen kdnnen, wenn ihre Symptome
zurickkehren. Dann erkennen sie nach drei oder vier Tagen,
dass die Cannabinoide tatsachlich den Unterschied gemacht
haben. Wenn sie sie dann wieder nehmen wollen, dann
haben sie sich selbst bewiesen, dass die Cannabinoide den
Unterschied gemacht haben. Dieser therapeutische Entzug
dient dazu, den Patienten zu bestatigen, dass die Wirkung
der Cannabinoide tatsachlich splrbar war.

Wenn Patienten in der Vergangenheit Cannabis zu Freizeit-
zwecken konsumiert haben, wirde ich sie wahrscheinlich
mit einer etwas hoheren Dosis als normal beginnen lassen;
statt mit 1-2 mg THC wirde ich bei jemandem, der in der
Vergangenheit bereits Cannabis konsumiert hat, vielleicht
mit 2,5 mg THC beginnen. Das ist immer noch eine relativ
niedrige Dosis, und man steigert sich langsam.

Verabreichung

Welche Faktoren sind ausschlaggebend fiir die
Wahl einer bestimmten Verabreichungsform

(z. B. oral, pulmonal, transdermal)?

Ich verschreibe hauptsachlich Ol (sublinguale Verabreichung).
Ich finde, das ist wirksam und einfach zu verabreichen.

Ich verwende vier verschiedene Arten: (1) Ausschlieflich
CBD, wenn sich die Patienten dies wiinschen. Ich empfehle
das nicht, weil es kaum Forschungsergebnisse gibt, die
belegen, dass CBD allein hilft, (2) ausgewogene Produkte,
insbesondere bei Schmerzen und Muskelkréampfen, (3)
Produkte mit einem niedrigen THC-Gehalt und hohen CBD-
Gehalt (d.h. THC 5 mg: CBD 20 mq) fur eine Minderheit
von Patienten, die ein ausgewogenes Produkt nicht

vertragen, und fUr Patienten mit entztndlicher Arthritis; und
(4) hochwirksames THC (THC 20 mg).

Die Entscheidung, welches Produkt ich verwende, hangt
auch von den Kosten fur den Patienten ab, da diese Produkte
privat bezahlt werden mussen.

Ich arbeite eng mit der Basgers Apotheke zusammen,
einer lokalen Apotheke, die sich mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis auskennt und immer geniigend vorrétig hat,
um sicherzustellen, dass die Rezepte fiir die Patienten sofort
zubereitet werden konnen.

Was berichten die Patienten uiber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis liber orale
sublinguale Verabreichung? Und was Uliber orale
Einnahme?

Es ist nicht einfach, die Tropfen immer unter die Zunge zu
bekommen, denn viele meiner Patienten sind geschwacht.
Ich sage dann: Tropfen Sie sie einfach auf einen Teeloffel
und nehmt Sie den in den Mund, auch wenn es dann nicht
unter die Zunge kommt.

Manche Patienten mdgen den Geschmack nicht, dann sage
ich ihnen, dass sie das Ol mit einem Schluck Wasser oder
Orangensaft heruntersptlen sollen.

Manche Patienten schlucken die Dosis, so dass die Canna-
binoide maglicherweise schneller verstoffwechselt werden.
Deshalb muss die Dosis fiir jeden einzelnen Patienten titriert
werden - wenn er es konsequent schlucken will, braucht
er vielleicht etwas mehr Ol als jemand, der es konsequent
sublingual einnimmt.

Sicherheit

Kennen Sie Patienten, die Wechselwirkungen

mit anderen Arzneimitteln hatten? Falls

ja, beschreiben Sie bitte die wichtigsten
Wechselwirkungen.

Wechselwirkungen von Arzneimitteln mit Cannabinoiden
sind nicht Ublich - ich sehe das nicht haufig. Der bedeut-
samste Fall, den ich beobachtet habe, ist jemand mit einer
Atemwegserkrankung, der mit Ciprofloxacin behandelt
wurde. Nachdem der Patient eine Cannabinoid-Therapie
zur Schmerzlinderung begonnen hatte, geriet er in einen
Zustand der berauschenden Wirkung durch THC.



Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen? Wie stellen Sie
dieses Problem in lhrer klinischen Praxis fest?

Die Kosten flir Cannabinoide in pharmazeutischer Qualitat
gehen mit einem geringerem Risiko auf Abzweigungen fur
Missbrauchszwecke einher. Es ist etwas teurer als das, was

man auf dem Schwarzmarkt bekommt.

Meine Klinik fiir Cannabinoid-Bewertung ist eine Privatklinik.
Das hat Vorteile, wie z.B. private Beratungsgebuhren, den
Ausschluss von Patienten, die Arzneimittel auf Cannabisbasis
fir den Freizeitkonsum haben wollen, und die Moéglichkeit,
selbst Patienten auszuwahlen.

Ich sage meinen Patienten auch, dass Produkte in pharma-
zeutischer Qualitat keine Bakterien, Pilze oder Schwermetalle
enthalten, was fir Patienten mit einem geschwéchten
Immunsystem wichtig ist. Viele von ihnen werden dann
sagen: ,,Oh nein, das will ich tatsachlich nicht®

Verschreibung und Dosierungsschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei

der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

In denrichtigen Handen und bei denrichtigen Patienten einge-
setzt, macht es die Symptome ertraglicher. Cannabinoide
werden oft als Allheilmittel angesehen, das ist wirklich nicht
wahr. Aus meiner Sicht muss ich die Patienten sorgfaltig
auswdahlen und erkléren, was Cannabinoide meiner Meinung

nach bewirken konnen und was nicht.

Was sind die wesentlichen Risiken bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Das Risiko besteht in den Kosten flr die Patienten; wenn sie
feststellen, dass Cannabinoide ihnen helfen, sie sich aber
die Kosten nicht leisten kdnnen. Es ist sehr schwer zu sagen,
welche Patienten darauf ansprechen werden und welche
nicht. Ich denke, dass alle moglichen oder auch gar keine
Nebenwirkungen auftreten koénnen und dass sie sogar bei
den robustesten Patienten vorkommen konnen.

Das Autofahren wird noch lange Zeit ein Thema sein. Das
wird sich auch in den nachsten Jahren nicht andern.

Wir missen viel mehr Forschung betreiben — tiefgriindige
Forschung, wenn wir wollen, dass Cannabinoide als
typisches Arzneimittel eingesetzt werden.

Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine Verordnungs-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Viele Patienten kommen mit der Erwartung, dass Canna-
binoide ihnen helfen werden. Ihnen muss man deutlich
sagen, dass es zwar helfen wird, aber dass sie das Problem
nicht komplett beseitigen werden - Sie bekampfen nur die
Symptome, nicht aber die Ursache. Ich denke, dass man
den Patienten sagen sollte, dass die Symptome zwar besser
werden konnen, aber nicht vollig verschwinden werden. Die
Schmerzen werden sich bessern, aber sie werden bleiben.
Die langfristigen Nebenwirkungen kennen wir nicht. Wir
missen diese Nebenwirkungen sehr sorgféltig erkléren,
denn wir benutzen diese Patienten wirklich als Fallbeispiele,
um herauszufinden, ob die Produkte wirken oder nicht.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Arzte, die gerade
anfangen?

Wenn Sie bei Patienten mit Cannabinoiden anfangen, fangen
Sie niedrig an und steigern Sie langsam. Bei allen. Denken
Sie nicht, dass alle Patienten Cannabis einwandfrei vertragen.
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Dr. Ruben van Coevorden

Dr. Ruben van Coevorden ist ein pensionierter Allgemeinmediziner, der 35 Jahre lang in
den Niederlanden als Hausarzt praktiziert hat. Dr. van Coevorden hat 2017 ein Hospiz
mitgegriindet und kiimmert sich weiterhin um die medizinische und palliative Versorgung
der Patienten, die dort aufgenommen werden. Er war an der Einrichtung eines Helpdesks
fiir Palliativmedizin beteiligt und hat diesen Dienst beraten. Dr. Van Coevorden befindet
sich im Ruhestand und widmet sich weiterhin unterstiitzend seiner Rolle als Mitglied des
Palliativteams im Amstelland-Krankenhaus in Amstelveen sowie als Palliativarzt im Antoni
van Leeuwenhoek Krebskrankenhauses. Neben seiner Beratungstatigkeit wirkt er als

Ausschussmitglied mit an der Ausarbeitung der Leitlinien der Kéniglichen Niederlandischen
Arztegesellschaft unter anderem zum Einsatz von Sterbehilfe sowie palliativer Sedierung und
Verzicht auf Nahrung und Fliissigkeit zur Beschleunigung des Todes. Dariiber hinaus hat er an
der Leitlinie der niederlandischen Gesellschaft fiir Allgemeinmedizin tiber Schmerz und Krebs
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mitgewirkt.

Ausbildung und Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Nach Abschluss des Medizinstudiums absolvierte ich eine
post-akademische Ausbildung. Ich habe an der nieder-
landischen Version des Cardiff-Kurses fur Palliativmedizin
teilgenommen, wobei Cannabis und seine Anwendung zum
Programm gehéren. Aukerdem habe ich mehrere Vortrage
Uber die Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis

gehort.

Erfahrung mit der Verschreibung

Wie lange verschreiben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis?

Ich verschreibe seit 2007 Arzneimittel auf Cannabisbasis.

Konnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf Cannabis-
basis verschreiben?

Es gibt zwei Hauptgruppen von Patienten, denen ich Arznei-
mittel auf Cannabisbasis verschreibe. Die erste Gruppe
sind Krebspatienten mit neuropathischen Schmerzen. Die
zweite Hauptgruppe sind MS-Patienten mit Spastizitat und

Schmerzen.

Wenn Sie an die erste Konsultation mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tiber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

In einem ersten Gesprach geht es darum, wie die Schmerz-
behandlung bisher verlaufen ist. Welche regulédren
medikamentdsen Moglichkeiten wurden noch nicht
ausprobiert? Ich erwdhne an dieser Stelle keine Arzneimittel

auf Cannabisbasis.



Wenn regulédre Arzneimittel die Schmerzen nicht vollstandig
unter Kontrolle gebracht haben, bringtin der Regel entweder
der Patient selbst die Mdglichkeit von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis zur Sprache, oder ich spreche das Thema an.

Wie sprechen Sie im Fall von Komplikationen

oder Sicherheitsproblemen das Absetzen der
Arzneimittel an?

Diesbezlglich muss man offen und deutlich sein. Durch
ehrliche Informationen kann sich der Patient eine eigene
Meinung bilden. Die gemeinsame Entscheidungsfindung ist
wichtig fUr die Therapietreue der Patienten.

Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Worauf ist bei der Verschreibung zu achten?
Am wichtigsten sind die Kontraindikationen, dazu gehoren:

® Relative Kontraindikationen:
—  Psychose
—  Psychologische Probleme
—  Kardiovaskulédre Probleme
— Heranwachsende
® Absolute Kontraindikationen:
—  Schwangerschaft und Stillzeit

Sind lhnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln

auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Ja, vor allem bei CYP450-Inhibitoren und -Induktoren, aber
es gibt auch andere zu berucksichtigen.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Der THC- und/oder CBD-Gehalt des Medizinprodukts auf
Cannabisbasis.

Wie bestimmen Sie die Anfangsdosis? Wie stellen
Sie die Dosis ein, um ein optimales Gleichgewicht
zwischen Wirkung und moéglichen Neben-
wirkungen zu erreichen?

Ich verwende ein Dosierungsschema, das von einer Apo-
theke in den Niederlanden hergestellt wurde. Darin werden
verschiedene Indikationen und die entsprechenden Arten
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis anhand ihrer THC-,
CBD- oder THC:CBD- Konzentration beschrieben, sowie
Empfehlungen zur Titration fur Erwachsene und Kinder, die
eine oromukosale Darreichungsform verwenden.

Ich Uberwache die Wirksamkeit und das Auftreten von
Nebenwirkungen bei den Patienten. Zudem betrachte
ich das Gleichgewicht zwischen positiven Wirkungen und
Nebenwirkungen und den Gesamtnutzen flr den Patienten.

Verabreichung

Welche Faktoren sind ausschlaggebend fur die
Wahl einer bestimmten Verabreichungsform?

Der ausschlaggebende Faktor ist, wie einfach das Praparat
zuverwenden ist. So sind beispielsweise sublinguale Tropfen
leicht zu verabreichen.

Vom Rauchen rate ich ab, da es keine geeignete Verab-
reichungsmethode darstellt und fir die Menschen in der
Umgebung des Patienten unangenehm ist. Die trans-
dermale Verabreichung kann aufgrund der schlechten
Gesamtabsorption nachteilig sein und neigt zu starkem
Geruch.

Was sind nach lhrer Erfahrung die wichtigsten
Vorteile der Verwendung bestimmter
Darreichungsformen? Welche Darreichungsform
und warum?

Ich habe mich fiir sublinguale Cannabisdltropfen entschieden,
weil sie leicht zu titrieren sind, nicht riechen, einfach zu
verabreichen sind und als standardisierte Zubereitung unter
staatlicher und unabhé&ngiger Laborkontrolle zur Verfigung
stehen.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung?

Ich empfehle die Verdampfung nur, wenn die Patienten
Rauchersind, da sie diese Art der Verabreichung bevorzugen.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis liber orale
sublinguale Verabreichung? Und was liber orale
Einnahme?

Die meisten meiner Patienten bevorzugen eine sublinguale
Verabreichung. Das ist gut vertraglich, nicht schwierig in
der Anwendung und kann vom Partner des Patienten, von
Familienmitgliedern, Freiwilligen oder Pflegepersonal leicht

verabreicht werden.

Ich verschreibe keine oralen Darreichungsformen.
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Sicherheit

Kennen Sie Patienten, die Wechselwirkungen

mit anderen Arzneimitteln hatten? Falls

ja, beschreiben Sie bitte die wichtigsten
Wechselwirkungen.

Ja, ich verwende weniger Opioide, wenn ich sie mit
Arzneimitteln auf Cannabisbasis kombiniere und/oder wenn

eine bessere Schmerzkontrolle erzielt wurde.

Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen?

Bislang habe ich noch keinen unsachgeméfen Gebrauch
oder Missbrauch festgestellt. Die meisten meiner Erfahrungen
basieren auf Patienten im Hospiz, die rund um die Uhr von
Pflegepersonal betreut werden.

In unserer klinischen Praxis entdecken wir Weitergabe,
unsachgemafken Gebrauch oder Missbrauch, wenn zu friih
Nachfillungen oder neue Verschreibungen angefordert
werden.

Wir verbringen viel Zeit damit, die Patienten tUber die sichere
und wirksame Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis zu informieren und mit ihnen dartber zu reden.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verschreibt?

In den Niederlanden gibt es nur zwei Apotheken (Transvaal
Apotheek und SMA Apotheek), die Arzneimittel auf Cannabis-
basis herstellen. Diese Arzneimittel werden nicht von den
Krankenkassen bezahlt, und es besteht Rezeptpflicht,
auker fiir CBD. Alle anderen Apotheken kdnnen die beiden
genannten Apotheken anfragen, sie mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis zu beliefern, damit ihre Patienten ebenfalls ein
Rezept erhalten konnen. Aukerdem gibt es die Moglichkeit,
dass der Patient das Rezept an eine der beiden genannten
Apotheken schickt und die Arzneimittel auf Cannabisbasis
dann per Post an den Patienten geschickt werden.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Ich verwende das bereits genannte Dosierungsschema mit
Indikationen und Produkten nach Cannabinoidkonzentration.

Verschreibung und Dosierungsschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Die wichtigsten Vorteile sind eine bessere Schmerzkontrolle
bei Vorliegen einer neuropathischen Schmerzkomponente,
ein geringerer Einsatz von Opioiden und/oder eine hohere
Wirksamkeit beim Einsatz von Opioiden.

Was sind die wesentlichen Risiken bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Die Hauptrisiken sind Nebenwirkungen und/oder

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln.

Wie sdahe lhrer Ansicht nach eine Verordnungs-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Patienten, die Arzneimittel auf Cannabisbasis verwenden
mochten (die mehr Vertrauen in die Verwendung dieser
Arzneimittel haben), Therapietreue der Patienten, Wirksam-
keit, Abwesenheit von Nebenwirkungen.

Wie koénnen Sie unerwiinschte Vorkommnisse
erkennen, melden und aus anderen Ereignissen
lernen?

Wir fragen nach bekannten Nebenwirkungen und vermerken
sie in der Patientenakte. Manchmal wird die elektronische

Datei mit einer Pop-up-Warnung versehen.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Arzte, die gerade
anfangen?

Sprechen Sie mit Fachleuten auf diesem Gebiet, lesen Sie viel
Uber die Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis.
Halten Sie sich von nicht-pharmazeutischen Produkten fern,
da diese nicht standardisiert sind, nicht unter unabhangiger
Laborkontrolle hergestellt werden und mit zweifelhaften
Hinweisen verkauft werden.

In den Niederlanden verfugen wir Uber qualitativ hervor-
ragende medizinisch angebaute Cannabisprodukte und
mindestens zwei Apotheken mit viel Erfahrung und Know-
how, die Verschreiber und andere Apotheker beraten
konnen.



Professor Dr.
Geert Jan Groeneveld

Professor Dr. Geert Jan Groeneveld ist Neurologe und klinischer Pharmakologe mit Fokus auf
neuropathische Schmerzen. Er ist Chief Medical Officer (CMO) und Chief Scientific Officer
(CSO) am Centre for Human Drug Research (CHDR) in Leiden (Niederlande). Dr. Groeneveld
ist an einer friihen klinischen Forschungsphase im Zusammenhang mit neuen Analgetika
beteiligt, die er am CHDR in Leiden durchfiihrt. Weiterhin betreut Dr. Groeneveld Patienten
mit neurologischen Ursachen chronischer Schmerzen in der Schmerzambulanz der Abteilung
fiir Anasthesiologie der Universitédtsklinik Leiden (LUMC).

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Ich habe eine Ausbildung als Neurologe absolviert und in
dieser Zeit Erfahrungen mit der Verschreibung von Arznei-
mitteln auf Cannabisbasis gesammelt. Spater habe ich mich
zum Klinischen Pharmakologen fortgebildet.

Erfahrung mit der Verschreibung

Wie lange verschreiben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis?

Ich verschreibe seit 2012 Arzneimittel auf Cannabisbasis.

Kénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf Cannabis-
basis verschreiben?

Die meisten Patienten leiden unter neuropathischen
Schmerzen, haben mehrere unterschiedliche Behandlungen
ausprobiert und erwdgen nun Optionen der dritten Wahl.

Die anderen Patienten, die ich behandle, sind solche
mit chronischen Schmerzen, z.B. im Zusammenhang
mit dem Failed Back Surgery Syndrome oder anderen
Schmerzsyndromen der Wirbelsaule.

Wenn Sie an die erste Konsultation mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
liber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Ich frage sie einfach: ,Haben Sie schonmal Arzneimittel auf
Cannabisbasis ausprobiert?"

Wie sprechen Sie im Fall von Komplikationen

oder Sicherheitsproblemen das Absetzen der
Arzneimittel an?

Die meisten meiner Patienten werden wegen neuropathischer
Schmerzen behandelt. Dabei gibt es keine Komplikationen
bei einem abrupten Absetzen, also empfehle ich einfach das
Absetzen der Medikamente und das Beenden der Therapie.

Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Worauf ist bei der Verschreibung zu achten?

Die grokten Probleme sind das Autofahren, das Bedienen
von Maschinen oder Ahnliches. Ich weise die Patienten an,
vorsichtig zu sein und solche Aktivitaten zu unterlassen,
wenn sie Arzneimittel auf Cannabisbasis verwenden.

Es gibt bekannte pharmakodynamische Wechselwirkungen
mit Opioiden, so dass moglicherweise niedrigere Dosen von
mitverordneten Opioiden erforderlich sind.
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Sind lhnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln

auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Ich warne die Patienten vor hohen CBD-Dosen und vor
Wechselwirkungen mit Arzneimitteln, die durch CYP3A4,
CYP2C9 oder CYP2C19 verstoffwechselt werden.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Ichachtein erster Linie auf den THC-Gehalt des Medikaments.
Ich verschreibe CBD nicht nur gegen Schmerzen. Wenn
sie verfugbar ist, verschreibe ich eine Cannabissorte mit
einem THC:CBD-Gehalt von etwa 1:1, denn die klinischen
Ergebnisse von Sativex® sind Uberzeugend.

Wie bestimmen Sie die Anfangsdosis? Wie stellen
Sie die Dosis ein, um ein optimales Gleichgewicht
zwischen Wirkung und méglichen Neben-
wirkungen zu erreichen?

Die Dosis sollte langsam aufdosiert werden. Ich empfehle,
mit 1-2 mg zu beginnen und die Dosis dann weiter nach oben
zu titrieren, bis der Patient sich "high" fihlt. Die Dosis sollte
knapp unter dem Punkt eines ertraglichen Rauschzustandes
bleiben, in der Regel bei einem THC-Aquivalent von 10 mg.

Fuhren Sie Medikamentenbewertungen fur
Patienten durch? Welche Faktoren beriick-
sichtigen Sie?

Ja, siehe meine Kommentare unten zu den PK-Interaktionen.
PD-Wechselwirkungen: Opioide.

Verabreichung

Welche Faktoren sind ausschlaggebend fiir die
Wahl einer bestimmten Verabreichungsform

(z. B. oral, pulmonal, transdermal)?

Entscheidend fur die Wahl der Verabreichungsform ist, ob
die Patienten das Inhalieren gut annehmen. Wenn nicht,
sind olige Tropfen die ndchste Moglichkeit, allerdings etwas

teurer.

Was sind nach lhrer Erfahrung die wichtigsten
Vorteile der Verwendung bestimmter
Darreichungsformen? Welche Darreichungsform
und warum?

Eine orale Verabreichung hat gesundheitliche Vorteile
gegeniber dem Inhalieren durch Rauchen. Manche Patienten
entscheiden sich fur die Zubereitung von Tee aus Cannabis-
kraut. Tee hat den Nachteil, dass man ihn taglich zubereiten
muss, da die Wirkstoffe sonst am Behélter kleben bleiben.
Aukerdem ist die Dosis im Vergleich zur sublingualen oder
pulmonalen Verabreichung weniger vorhersehbar.

Was berichten die Patienten uiber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung?

Patienten, die einen Verdampfer nutzen, sind damit vertraut
und haben daher kein Problem damit. Aber die meisten
meiner Patienten mdchten nicht inhalieren.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis liber orale
sublinguale Verabreichung? Und was liber orale
Einnahme?

Wie oben erwahnt, bevorzugen die meisten meiner Patienten
orale Darreichungsformen, da sie einfach zu handhaben
sind.

Sicherheit

Kennen Sie Patienten, die Wechselwirkungen

mit anderen Arzneimitteln hatten? Falls

ja, beschreiben Sie bitte die wichtigsten
Wechselwirkungen.

Ja, CBD hat pharmakokinetische Wechselwirkungen (siehe
oben - CYP450-Wechselwirkungen).

Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen?

Weitergabe, unsachgemaker Gebrauch oder Missbrauch
sind in meiner Praxis kein Problem. Ich hatte mal einen
Fall, aber das ist schon Jahre her. Ich weigerte mich, dem
Patienten weitere Rezepte zu geben, weil ich das Gefiihl
hatte, dass ich eher die Sucht des Patienten aufrechterhielt,
als seine Schmerzen zu behandeln. Er wurde sehr wiitend
und stalkte mich eine Zeit lang auf Twitter.



Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verschreibt?

Da es fur Arzneimittel auf Cannabisbasis keine Kosten-
erstattung gibt (d. h. sie werden in voller Hohe vom Patienten
bezahlt), muss der Patient angemessen uber die laufenden
Kosten der Behandlung informiert werden.

Flr die Zubereitung und Verabreichung eines Tees auf
Cannabisbasis sind gesonderte Anweisungen erforderlich.
Das erfordert andere Informationen und eine andere Art
der Verschreibung als bei sublingualen Darreichungsformen
(z.B. Olen).

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Ich berlicksichtige insbesondere den THC-Gehalt des
Medikaments, da die Gefahr einer Uberdosierung besteht.

Verschreibung und Dosierungsschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei

der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Die wichtigsten Vorteile liegen in der Schmerzbehandlung
bei einigen Patienten und bei manchen auch in der
Verbesserung ihres Schlafs.

Was sind die wichtigsten Risiken bei
der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Die Hauptrisiken sind die erheblichen Nebenwirkungen

einer Uberdosierung, zu denen eine leichte Euphorie (d. h.

Halluzinationen) gehort. Das Problem des Autofahrens
unter Cannabiseinfluss oder der Schlafrigkeit muss mit den
Patienten ausfuhrlich besprochen werden.

Wie sahe lhrer Ansicht nach eine
Verordnungspraxis aus, welche die
Patientenresultate verbessern wiirde?

Mit einer niedrigen Dosis anfangen und dann auftitrieren, je
nachdem, ob sich der Patient "high" fihlt. Es sollte jedoch
beachtet werden, dass das "High"-Gefilihl mit dem Konsum
nach ein bis zwei Wochen nachlasst.

Wie koénnen Sie unerwiinschte Vorkommnisse
erkennen, melden und aus anderen Ereignissen
lernen?

Bei Arzneimitteln auf Cannabisbasis verhalt es sich genauso
wie bei anderen Arzneimitteln. Ich sehe die Patienten
innerhalb von ein bis zwei Wochen nach Beginn der
Behandlung wieder in der Klinik. Ich frage speziell nach dem
Geflhl, "high" zu sein, nach Halluzinationen oder anderen
Nebenwirkungen.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Arzte, die gerade
anfangen?

Versuchen Sie es. Machen Sie selbst die Erfahrung!
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Professor Dr.
Gerhard Kurlemann

Professor Dr. Gerd Kurlemann ist Kinderarzt und padiatrischer Neurologe. Mehr als zwanzig
Jahre lang war er Leiter der Abteilung fiir Kinderneurologie an der Universitat Miinster
(Deutschland). Seit seiner Pensionierung 2018 arbeitet er in einem spezialisierten Zentrum
fiir padiatrische Neurologie am Bonifatius Hospital in Lingen. Seine Fachgebiete sind
Entwicklungsstorungen, Epilepsie und therapieresistente epileptogene Stérungen bei
Kindern (z.B. Dravet-Syndrom, tuberdse Sklerose, intrauterine epileptische Insulte), Haut und
Nervensystem und padiatrische Bewegungsstoérungen.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Keine Ausbildung. Ich lese sehr viel. See one, do one, teach
one.

Erfahrung mit der Verschreibung

Wie lange verschreiben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis?

Seit ungefahr 2012. Anfangs verschrieb ich THC haupt-
sachlich fur Kinder mit therapieresistenter Epilepsie und fir
Kinder mit Spastizitat, um ihren Muskeltonus zu reduzieren.
Seit 2017 habe ich hauptsachlich CBD als orale Losung
verschrieben, weil es ein zugelassener Wirkstoff fur einige
Epilepsieformen bei Kindern ab zwei Jahren ist.

Koénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf Cannabis-
basis verschreiben?

In meiner Praxis gibt es drei Gruppen von Kindern, die von
CBD profitieren konnten:

1. Therapieresistente Epilepsie - vor Beginn der Behand-
lung mit CBD wurden alle Antiepileptika der ersten und
zweiten Wahl abgesetzt; alle gangigen Antiepileptika
wurden zuvor verwendet.

2. Kinder, die an Autismus leiden und nicht auf Neuroleptika
ansprechen.

3. Kinder mit Spastik.

4. Anderen Indikationen stehe ich offen gegenuber.

Wenn Sie an die erste Konsultation mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tiber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Die Verwendung von CBD wurde in randomisierten, kontrol-
lierten Studien untersucht, insbesondere bei padiatrischen
Patientengruppen. Das Spektrum der Nebenwirkungen
ist gut bekannt, es wurden keine schwerwiegenden
Nebenwirkungen festgestellt, und keine ist lebensbedrohlich.

Die Verschreibung von CBD ist nicht kompliziert. Deshalb
spreche ich personlich die Verwendung von CBD in diesen
Situationen an. Aber oft stellen die Eltern auch die Frage, ob
CBD fur ihre Kinder eine Moglichkeit ist. In der Tat kommen
seit langem Familien in meine Klinik, um tber CBD fir ihre
Kinder zu sprechen.

In meiner taglichen Praxis spreche ich offen tUber die Vor-
und Nachteile, Gber die mdglichen Nebenwirkungen, wie
zum Beispiel die Méglichkeit von Durchfall durch die élige
Suspension. Wenn dies ein Problem darstellt, kbnnen CBD-
Zapfchen verwendet werden.



Die ersten drei Monate wird die Dosis aulftitriert. Fir die
nachsten drei Monate verschreibe ich die ,endgiltige
Dosierung®, wenn sich kein Uberzeugender Vorteil
hinsichtlich der Haufigkeit der Anfélle ergibt. Ich reduziere
die Dosis in 1/3-Schritten nach unten. Bislang habe ich keine
Probleme in der Phase der Dosisreduktion beobachtet.

Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Worauf ist bei der Verschreibung zu achten?
BeiderVerschreibungvon CBD habeich keine psychiatrischen
Nebenwirkungen beobachtet. Bei der Verschreibung von
THC habe ich bei einem Kind psychotrope Nebenwirkungen
beobachtet. Nach dem Absetzen von THC besserten sich
die Nebenwirkungen. Bei der Verschreibung von CBD ist
es wichtig, mogliche Wechselwirkungen mit Clobazam
zu bericksichtigen; eventuell eine Blutkonzentration
bestimmen, wenn das Kind schléafrig oder sediert wird.
Selten treten auch Wechselwirkungen mit Valproinsaure
durch einen Anstieg der Leberenzyme. In der Regel ist dies
unkompliziert. Dies muss jedoch bei Kindern mit Lennox-
Gastaut-Syndrom berlcksichtigt werden. CBD verursacht
keine Wechselwirkungen mit Fenfluramin, das fur Kinder mit
Dravet-Syndrom verschrieben wird.

Sind lhnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln
auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Ja - siehe oben.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

In Deutschland ist die Entscheidung recht einfach, da
nur CBD-OlI ein zugelassenes Arzneimittel ist. THC muss
im Rahmen eines speziellen Verschreibungsschemas
verschrieben werden. Ich verwende ausschlieRlich CBD-
Ol und zwar nur medizinisches CBD-OI, weil ich mich bei
diesem Praparat auf die auf der Packung angegebene Dosis
verlassen kann. Ich rate dringend von der Verwendung von
CBD-Ol ab, das in "Drogerien" erhéltlich ist (da es keine
Qualitatskontrolle gibt).

Wie bestimmen Sie die Anfangsdosis? Wie passt
man es an, um eine optimale Tagesdosis zu
erreichen?

Ich beginne bei fast allen Kindern mit 5 mg/kg. Ich erhohe
die Dosis um 5 mg/kg pro Tag.

Je nach Wirkung suche ich nach der optimale Dosis fir die
individuelle Person.

Verabreichung

Welche Faktoren sind ausschlaggebend fir die
Wahl einer bestimmten Verabreichungsform

(z. B. oral, pulmonal, transdermal)?

Fur padiatrische Patienten mit Epilepsie, Autismus, Spastik
verschreibe ich nur eine orale Losung. Ich wirde nur selten
ein Zépfchen verschreiben (z.B. bei Patienten, die aufgrund
der oligen Suspension unter Durchfall leiden).

Was sind nach lhrer Erfahrung die wichtigsten
Vorteile der Verwendung bestimmter
Darreichungsformen? Welche Darreichungsform
und warum?

BeiKindern sind nur orale Einnahme und Zapfchen maoglich.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung?

In der P&diatrie sind nur orale Praparate und Z&apfchen
erhaltlich.

Sicherheit

Kennen Sie Patienten, die Wechselwirkungen

mit anderen Arzneimitteln hatten? Falls

ja, beschreiben Sie bitte die wichtigsten
Wechselwirkungen.

CBD und Clobazam interagieren, was zu einer erhdhten
Blutkonzentration von Clobazam fiihrt. Dies muss zu Beginn
besprochen werden, da einige Kinder schlafrig oder sediert
werden kdnnen.

Die gleichzeitige Einnahme von CBD und Valproinsaure
kann zu einer Erhohung der Leberenzyme fihren.

Sind bei Ihnen Abzweigungen unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen?

Dies ist bei Kindern und CBD kein Thema.
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Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verschreibt?

Es gibt keinen Unterschied.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Ich verwende ausschlieRlich die CBD-L8sung zum Ein-

nehmen.

Verschreibung und Dosierungsschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Es wird versuchsweise eingesetzt, um epileptische Anfalle
bei Kindern mit therapieresistenter Epilepsie zu reduzieren,
den Muskeltonus bei Kindern mit Spastizitat zu verringern

und das Verhalten von Kindern mit Autismus zu verbessern.

Was sind die wichtigsten Risiken bei der Ver-
wendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis?
Es gibt nur wenige Risiken.

Wie sdahe lhrer Ansicht nach eine Verordnungs-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Siehe oben.

Wie koénnen Sie unerwiinschte Vorkommnisse
erkennen, melden und aus anderen Ereignissen
lernen?

Es ist wichtig, die Zustimmung der Eltern einzuholen und
wahrend der Behandlung immer fiir Fragen zur Verfligung
zu stehen.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Arzte, die gerade
anfangen?

Im padiatrischen Bereich ist CBD relativ einfach zu hand-
haben. Keine schwerwiegenden Nebenwirkungen oder
Komplikationen.



Dr. Zvia Rudich

Dr. Zvia Rudich ist Andsthesistin und Schmerzspezialistin an der Schmerzklinik der Abteilung
fiir Anasthesie des Soroka University Medical Center in Be'er-Sheva, Negev (Israel). Soroka
ist eines der groRten Krankenhauser Israels und behandelt eine junge und kulturell vielfaltige
Bevolkerung. Dr. Rudich absolvierte ein Fellowship fiir Schmerzmedizin am Mount Sinai
Hospital-Toronto Pain Programme, wo sie erste Erfahrungen mit dem klinischen Einsatz von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis sammelte. Sie ist Mitverfasserin von Forschungsartikeln,

die sich mit der Prognose und Behandlung von Schmerzen befassen, darunter auch mit
Arzneimitteln auf Cannabisbasis. Als Mitglied der Israeli Pain Association trug sie zur
Entwicklung politischen Leitlinien Israels im Bereich von Arzneimitteln auf Cannabisbasis bei,
einschlieRlich der Verwendung dieser Arzneimittel.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Ich habe am Programm der Israeli Medical Cannabis Agency
fur medizinische Fachkrafte teilgenommen, die Arzneimittel
auf Cannabisbasis verschreiben. Ich habe jedoch zum
ersten Mal im Jahr 2001 wahrend meines Fellowships flr
Schmerzmedizin am Hospital for Sick Children in Toronto
erlebt, dass Patienten Cannabisextrakte verschrieben

wurden.

Meine Kollegen und ich haben die Wirksamkeit von Drona-
binol bei der Behandlung von neuropathischen Schmerzen,
die auf die bisherige Behandlung nicht ansprechen,
untersucht und unsere Ergebnisse veroffentlicht (vgl. Rudich,
Z., Stinson, J., Jeavons, M., Brown, S. (2003). Behandlung
von therapieresistenten chronischen neuropathischen
Schmerzen mit Dronabinol: Fallbericht von zwei Jugendlichen.
Schmerzforschung und -management; 8(4):221-4.).

Seitdem haben Arzneimittel auf Cannabisbasis unter
israelischen Schmerzmedizinern allmahlich an Bekanntheit

gewonnen.

Erfahrung mit der Verschreibung

Wie lange verschreiben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis?

Ich habe im Zeitraum von 2003-2021 einigen hundert
Patienten Arzneimittel auf Cannabisbasis verschrieben. Seit
2017 ist die Zahl gestiegen, da diese Arzneimittel beliebter
geworden sind und leichter verschrieben werden kdnnen.

Konnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf
Cannabisbasis verschreiben?

In Israel kann jeder Facharzt in seinem Fachgebiet Arznei-
mittel auf Cannabisbasis empfehlen - nachdem er alle
anderen verflgbaren pharmakologischen oder invasiven
Verfahren ausgeschopft hat. In meinem Fachgebiet (in
der Schmerzklinik) darf ich Arzneimittel auf Cannabisbasis
fur folgende Indikationen verschreiben: neuropathische
Schmerzen, krebsbedingte Schmerzen, Schmerzen im
Zusammenhang mit entztndlichen Darmerkrankungen
und Multiple Sklerose. In diesem Rahmen verschreibe ich
typischerweise Arzneimittel auf Cannabisbasis fur Patienten
mit Schmerzen, die mit einer signifikanten affektiven
Komponente verbunden sind, Schmerzen in Verbindung
mit Schlafstdrungen und/oder Angstzustanden.
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Wenn Sie an die erste Konsultation mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
Uber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Ich erkldare dem Patienten zunachst die Vor- und Nachteile
(wie bei jedem anderen Arzneimittel auch). Ich betone den
allgemeinen Ansatz und insbesondere, dass Arzneimittel
auf Cannabisbasis als Medikament betrachtet werden
sollten (und nicht als harmloses ,Naturheilmittel®). Bei
alteren Menschen wiirde ich zum Beispiel das Risiko auf
Gedéchtnisstorungen, Schwindel und Stiirze erklaren. Bei
Patienten, die mit Fettleibigkeit leben, wiirde ich das Risiko
des Uberessens (Appetitanregung) und das Potenzial einer
Gewichtszunahme erklaren. Bei jungen Patienten (unter
30 Jahre, und insbesondere wenn sie unter 20 Jahre alt sind)
wirde ich das Risiko der Auslésung von psycho-affektiven
Storungen erklaren.

Worin besteht der Unterschied zwischen einem
Erst- und einem Nachgesprach?

Bei der Nachuntersuchung achte ich darauf, nach den
spezifischen Nebenwirkungen zu fragen, die méglicherweise
mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis verbunden sind. Zudem
frage ich, ob das Medikament die vorhergesagte positive
Wirkung hat - zum Beispiel Schmerzlinderung, Schlafqualitét,
Funktionalitat und verbesserter Appetit.

Wie sprechen Sie im Fall von Komplikationen

oder Sicherheitsproblemen das Absetzen der
Arzneimittel an?

Wie bei allen anderen Arzneimitteln erfordern schwer-
wiegende Sicherheitsprobleme die sofortige Beendigung der
Einnahme, z.B. psychiatrische Erkrankungen, unerwinschte
Wirkungen oder Stiirze. Wenn das Medikament nicht wirksam
zu sein scheint, versuche ich Moglichkeiten zur Optimierung
der Behandlung zu finden, bevor ich die Entscheidung treffe,

es abzusetzen.

Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Worauf ist bei der Verschreibung zu achten?
Dabei gibt es eine Reihe von Fragen zu beriicksichtigen:

e Das Flhren eines Fahrzeugs unter dem Einfluss von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis ist nicht erlaubt.

® Bej alteren Menschen wiirde ich zum Beispiel auf das
Risiko auf Gedé&chtnisstérungen, Schwindel und Stiirze
hinweisen.

® BeiPatienten mit Fettleibigkeit, wirde ich das Risiko des
Uberessens (Appetitanregung) und das Potenzial einer
Gewichtszunahme ansprechen.

® Beijungen Patienten (< 30 Jahre, und insbesondere
wenn sie < 20 Jahre alt sind) wiirde ich das Risiko der
Auslésung von psycho-affektiven Storungen ansprechen.

® Es besteht die Gefahr einer verminderten Motivation
(amotivationales Syndrom), insbesondere bei Patienten
in aktiven korperlichen Rehabilitationsprogrammen.

Sind lhnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln
auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Es gibt es eine Reihe moglicher Wechselwirkungen:

e Warfarin (offizielle Warnung des israelischen Gesund-
heitsministeriums)

e Patienten, die Schlafmittel einnehmen (ich leite die
Therapie mit besonderer Sorgfalt ein und ersetze die
Schlafmittel schlieflich durch Arzneimittel auf Cannabis-
basis)

® Pregabalin (kann Schwindelgefuhl und Schlafrigkeit
verstarken).

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Der THC:.CBD-Gehalt des Arzneimittels hangt weitgehend
von der individuellen Reaktion ab. Ich wiirde mit einem Mittel
mit niedrigem THC-Gehalt beginnen.

Bei Schlafstérungen verschreibe ich ein Cannabisextrakt
auf Olbasis und empfehle die Einnahme 2-3 Stunden vor
dem Schlafengehen.

Bei Durchbruchschmerzen empfehle ich die Inhalation eines
Cannabiskrautprodukts.

Wie bestimmen Sie die Anfangsdosis? Wie

stellen Sie die Dosis ein, um ein optimales
Gleichgewicht zwischen Wirkung und mdéglichen
Nebenwirkungen zu erreichen?

Bei der Bestimmung der Anfangsdosis wiirde ich ein
Medikament mit niedrigem THC-Gehalt in Betracht ziehen
und dann je nach persdnlichem Ansprechen auftitrieren. In
der Regel beginne ich mit einem oromukosalen Produkt,
bei dem das Verhaltnis von THC zu CBD 5:5 oder 10:10
betragt. Dabei starte ich mit nur einem oder zwei Tropfen
und erhohe die Dosierung schrittweise. Zu Beginn mdchte

ich den Patienten mindestens zweimal im Monat sehen.



Fuhren Sie Medikamentenbewertungen fur
Patienten durch? Welche Faktoren bertick-
sichtigen Sie?

Ich bitte die Patienten, ein Tagebuch tber die Symptome und
Nebenwirkungen zu fihren. Insbesondere die Wirksamkeit
des Medikaments auf Schmerzen, Schlaf und Vitalitat.

Verabreichung

Welche Faktoren sind ausschlaggebend fiir die
Wahl einer bestimmten Verabreichungsform

(z. B. oral, pulmonal)?

Die Schnelligkeit der Wirkung nach der Verabreichung, die
erwartete Wirkungsdauer und die personliche Vorliebe.

Was sind nach lhrer Erfahrung die wichtigsten
Vorteile der Verwendung bestimmter
Darreichungsformen? Welche Darreichungsform
und warum?

Bei neuropathischen Schmerzen neige ich dazu, mit einer
THC:CBD-Kombination zu beginnen, da die CBD-Komponente
die psychoaktiven Wirkungen von THC haufig abschwacht.
Nach Beginn der Behandlung erfolgt die Anpassung auf der
Grundlage des individuellen Ansprechens.

Was berichten die Patienten uber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung?

Verdampfer sind teuer. Patienten, die rauchen, bevorzugen
daher das Rauchen von Cannabis. Nichtraucher bevorzugen
in der Regel Ol (oromukosale Verabreichung), aber wenn sie
unter Durchbruchschmerzen leiden, ziehen sie Verdampfer
dem Rauchen vor. Ein Verdampfer ist besser vertraglich als
Rauchen.

Was berichten die Patienten lber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis liber orale
sublinguale Verabreichung?

Nichtraucher bevorzugen einen Olextrakt zur oromukosalen
Verabreichung. Manche bevorzugen einen Extrakt auf
Olivendlbasis, andere ein geruchs- und geschmacksneutrales
Extrakt auf Olbasis. Die meisten Beschwerden der Patienten
betreffen den Geschmack.

Sicherheit

Kennen Sie Patienten, die Wechselwirkungen

mit anderen Arzneimitteln hatten? Falls

ja, beschreiben Sie bitte die wichtigsten
Wechselwirkungen.

Siehe oben: mit Schlafmitteln, Antikonvulsiva und Anxiolytika.

Sind bei lhnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen? Wie stellen Sie
dieses Problem in lhrer klinischen Praxis fest? Wie
gehen Sie in lhrer klinischen Praxis mit diesem
Problem um?

Ich glaube schon, dass ich das merke, aber sicher bin ich

mir selten.

Ich vermute eine Uber die Verschreibung hinausgehende
Uberdosierung, wenn es offensichtliche Nebenwirkungen
gibt, die bei der verschriebenen Dosis nicht zu erwarten
sind. Oder wenn ich ein manipulatives Verhalten bemerke,
welches nicht mit dem Krankheitsbild Ubereinstimmt, das
darauf abzielt, die Dosis und den THC-Anteil zu erhéhen.

Es ist von entscheidender Bedeutung, den Patienten vor
der ersten Verschreibung im Laufe der Zeit kennen zu
lernen. Wir vergleichen den Prozentsatz der den Patienten
verschriebenen Arzneimittel auf Cannabisbasis mit dem
anderer Schmerzkliniken. Und wir Gberwachen die
verschriebenen Dosen.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verschreibt?

Ich glaube nicht, dass es einen grofken Unterschied gibt, was
die Berlcksichtigung von Indikationen und Nebenwirkungen
und die diesbezugliche Besprechung mit dem Patienten
angeht. Ein wichtiger Punkt ist sind die Unterschiede
zwischen Préparaten, Jahreszeiten, Chargen und Arten, die
berticksichtigt werden mussen.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Ich behandle hauptséachlich schmerzbedingte Symptome,
wie oben erldutert.

Bei Schlafstérungen verschreibe ich ein Cannabisextrakt
auf Olbasis und empfehle die sublinguale Verabreichung
zwei bis drei Stunden vor dem Schlafengehen.

Bei Durchbruchschmerzen empfehle ich die Inhalation von
Cannabiskrautprodukten - eine aufbauende 'Sativa'-Sorte
fur den Tag und eine beruhigende 'Indica’ fiir die Nacht.
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Der THC:CBD-Gehalt hangt weitgehend vom individuellen
Ansprechen ab. Ich wirde mit einem Mittel mit niedrigem
THC-Gehalt beginnen.

Verschreibung und Dosierungsschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Fur Patienten, die gut darauf ansprechen, kann Cannabis
hinsichtlich der Nebenwirkungen und des Suchtrisikos eine
bessere Losung sein als Opioide. Die Verschreibung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis kann eine Verringerung
(oder Beendigung) der Verwendung von Opioiden
ermoglichen. Darliber hinaus gibt es eine positive Wirkung
auf das Wohlbefinden und die Funktionsfahigkeit, die tber
die schmerzlindernde Wirkung hinausgeht.

Was sind die wesentlichen Risiken bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Zu den Hauptrisiken gehoren psychiatrische Erkrankungen,

Autofahren (Unfélle), Stiirze und kognitive Auswirkungen
(Gedachtnis).

Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine
Verordnungspraxis aus, welche die
Patientenresultate verbessern wiirde?

Ein langsamer Einstieg (mit einer niedrigen Dosis) und eine
sehr individuelle Dosis-Titration.

Wie kdénnen Sie unerwiinschte Vorkommnisse
erkennen, melden und aus anderen Ereignissen
lernen?

Durch direkte Befragung der Patienten zu den moglichen
Nebenwirkungen sowie der Besprechung des Medikamenten-
tagebuchs und der personlichen Erfahrungen der Patienten.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Arzte, die gerade
anfangen?

Denken Sie daran, dass es sich um ein Arzneimittel wie
jedes andere handelt (auch wenn es kein synthetisches
Arzneimittel ist). Lernen Sie lhren Patienten sehr gut kennen,
bevor Sie mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis beginnen, und machen Sie sich bewusst, wie
der einzelne Patient mit seinen Schmerzen zurechtkommt.
Ich habe den Eindruck, dass Arzneimittel auf Cannabisbasis
besser helfen, wenn die Schlafstorungen und/oder die
affektiven Komponenten der Schmerzen stérker sind.



Dr. Somchai Thanasitthichai

Dr. Somchai Thanasitthichai arbeitete seit 1992 als Onkologe. Er ist Leiter des Institute of
Medical Research and Technology Assessment im Department of Medical Services des
Gesundheitsministeriums in Bangkok(Thailand). AuRerdem ist er seit 2018 stellvertretender
Leiter des National Cancer Institute. Er gilt als einer der Pioniere der Verwendung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis in Thailand und wurde von der Regierung mit der
Bewertung der Sicherheit und Wirksamkeit von Arzneimitteln auf Cannabisbasis und der
Umsetzung der Arzneimittelpolitik fiir deren therapeutischen Einsatz in Thailand beauftragt.
Dr. Thanasitthichai halt regelméaRig Vortrage iiber die Verwendung von Arzneimitteln auf

Cannabisbasis.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Ich habe seit 2012 am National Cancer Institute untersucht,
welche alternativen Arzneimittel flr die Behandlung
von Patienten eingesetzt werden kdnnen oder eine
konventionelle Behandlung erganzen kdonnen. Ich erkannte
die Grenzen der konventionellen Behandlungen, die auf
die frUhen Krebsstadien ausgerichtet sind. Es gibt viele
Patienten, die leiden, weil wir sie nicht heilen kénnen oder
konventionelle Behandlungsmethoden flr ihre klinischen
Bedurfnisse nicht ausreichen — im Gegensatz zu Arznei-
mitteln auf Cannabisbasis.

Die Anwendung in der Palliativmedizin hat Vor- und Nachteile,
die Evidenz ist begrenzt und nicht schlissig. Auch bei der
Krebsbehandlung muss ich den Einsatz von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis genau evaluieren. Das ist der Beweggrund
fur meine Ausbildung im Bereich der Arzneimittel auf
Cannabisbasis gewesen.

Erfahrung mit der Verschreibung

Wie lange verschreiben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis?

Seit der Einfuhrung des Programms am National Cancer
Institute im Jahr 2019.

Kénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf
Cannabisbasis verschreiben?

Als Regierungsbeamter haben wir bei unserer Ver-
schreibungspolitik berticksichtigt, welche Patienten das
geringste Risiko fir die 6ffentliche Gesundheit darstellen,
d. h. Patienten, die am wenigsten durch diese Arzneimittel

geschadigt werden koénnen.

Bei der ersten Gruppe handelt es sich um Patienten in
der Palliativmedizin, die am Ende ihres Lebens betreut
werden, weil bei ihnen kein Suchtrisiko besteht. Fur diese
Patientengruppe gibt es weniger Behandlungsmaoglichkeiten
- hauptsachlich Opioide - und keine weitere kurative Behand-
lung. Sie profitieren am meisten von den Cannabinoiden und
sind bei langfristigem Konsum weniger geféhrdet.
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Die zweite Gruppe sind Kinder, die an Epilepsie erkrankt
sind, wenn man die derzeitigen Erkenntnisse berticksichtigt.
Mit diesen beiden Patientengruppen haben wir begonnen.

Wenn Sie an die erste Konsultation mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Bei der ersten Konsultation informieren wir die Patienten
darlber, dass wir Studien durchfihren, da diese Arzneimittel
in Thailand zum ersten Mal eingesetzt werden. Im Rahmen
der ethischen Uberlegungen haben wir von allen Patienten
eine Einverstandniserklarung eingeholt, die alle relevanten
Informationen uber die Vorteile und Risiken, unsere
Maknahmen zur Risikominimierung und bestmoglichen
Firsorge sowie die damit verbundene Uberwachung und
Beobachtung enthalt. Die Patienten entscheiden, ob sie an
dem Projekt teilnehmen wollen oder nicht.

Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Worauf ist bei der Verschreibung zu achten?

Wir wahlen Patienten aus, die auch im Spéatstadium einer
Krankheit noch recht gesund sind. Wir versuchen, das
Risiko zu minimieren, weil wir nicht das gesamte Neben-
wirkungsprofil kennen, auch wenn wir die Mechanismen
kennen. Wir kennen die moglichen Wechselwirkungen
zwischen den Arzneimitteln und schlieRen daher alle
betreffenden Arzneimittel aus dem Medikamentenregime
des Patienten aus, so dass es keine Probleme aufgrund
von Wechselwirkungen gibt.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Die thailéandische staatliche pharmazeutische Organisation
(GPO) hat das erste Arzneimittel auf Cannabisbasis in
pharmazeutischer Qualitat in ganz Asien hergestellt. Wir
wissen noch nicht alles tiber die Sicherheit und Wirksamkeit.
Die Pilotprojekte am National Cancer Institute zielten
darauf ab, zunachst die Sicherheit und dann die mogliche
Wirksamkeit bei stationdren Patienten im Endstadium einer
Krebserkrankung zu bewerten.

Wir wissen, dass jeder Mensch anders auf die Arzneimittel
reagiert. Wir wissen, dass anféllige Patienten unter einem
schlechten hepatischen Metabolismus leiden kdnnen. Wir
haben mit der GPO zusammengearbeitet, um Praparate
mit milden Konzentrationen und ausgewogenem THC- und
CBD-Gehalt herzustellen.

Unser Protokoll sah zundchst die Einfihrung eines aus-
gewogenen THC:CBD-Produkts vor, da CBD den nachteiligen
Wirkungen von THC entgegenwirkt. Wir begannen mit einer
sehr niedrigen Dosis, die vor dem Schlafengehen verabreicht
wurde, um Verwirrung und mogliche Stiirze zu vermeiden.
So konnten wir die Reaktionen bei den stationdren Patienten
gut beobachten.

Wie bestimmen Sie die Anfangsdosis? Wie

stellen Sie die Dosis ein, um ein optimales
Gleichgewicht zwischen Wirkung und mdéglichen
Nebenwirkungen zu erreichen?

Wir beginnen die Verschreibung mit einer sehr niedrigen
Dosis - ein Tropfen oder 1,0 mg THC plus CBD.

Der Beginn der Einnahme des Medikaments erfolgt
vorzugsweise vor dem Schlafengehen, weil die Patienten
dann bald schlafen und nicht unter Verwirrung leiden. Nach
48 Stunden erhohen wir die Dosis um einen weiteren Tropfen,
und so weiter. Jeder Patient ist anders, daher beobachten
wir die Reaktion aller Patienten. Das ist die Vorgehensweise,
die wir festgelegt haben.

Ein bis zehn Tropfen sind ausreichend, aber die durch-
schnittliche Dosis fiir die meisten unserer Patienten in
der Palliativmedizin betragt nur 1-2 mg pro Tag. Maximal
1-4 mg pro Tag sind ausreichend, um die Lebensqualitat zu
verbessern. Zur Beurteilung der Lebensqualitat verwenden
wir eine multifaktorielle Skala zur Bewertung von Symptomen
- wie Schmerzen, Schlaflosigkeit, Schlafverhalten, Stimmung
und allgemeines Befinden.

Wir haben keine Wechselwirkungen mit anderen Arznei-
mitteln oder friihe Formen von unerwinschten Wirkungen
festgestellt. Einige Patienten in der Palliativmedizin haben
jedoch Hirnmetastasen und neigen zu Halluzinationen.
Arzneimittel auf Cannabisbasis erhdhen die Wahrschein-
lichkeit von Halluzinationen. In einem Fall kam es nach ein
oder zwei Dosen THC:CBD-Medikamenten zu néchtlichen
Halluzinationen, die jedoch nach Absetzen des Medikaments

wieder verschwanden.

Verabreichung

Welche Faktoren sind ausschlaggebend fir die
Wabhl einer bestimmten Verabreichungsform

(z. B. oral, pulmonal, transdermal)?

Wir verwenden sublinguale Tropfen. Beim ersten Mal
verabreichen unsere Pfleger den Patienten die Tropfen, weil
manche sonst moglicherweise zu viel nehmen oder zu viele
Tropfen an der falschen Stelle in den Mund geben. Bevor
die Patienten das Krankenhaus verlassen, bringen wir ihnen
den Umgang mit der Tropf-Pipette bei.



Alle Patienten werden zunachst stationdr aufgenommen. In
der ersten Phase geht es um vierzehn Tage, nach dieser
Zeit konnen wir die Sicherheit des Medikaments feststellen.
Wir konnen dann die stationdre Zeit auf zehn Tage, sieben
Tage bzw. einen geringeren Aufenthaltszeitraum reduzieren.

Sicherheit

Kennen Sie Patienten, die Wechselwirkungen

mit anderen Arzneimitteln hatten? Falls

ja, beschreiben Sie bitte die wichtigsten
Wechselwirkungen.

Wir verwenden in der Regel ein ausgewogenes THC- und
CBD-Medikament. Die Dosis ist in der ersten Phase sehr
gering; nur 1 mg taglich fur mehrere Tage ist ausreichend
fur die Lebensqualitat. Es handelt sich also um eine sehr
niedrige Dosis, und bei dieser Dosis gibt es keine Probleme
mit Wechselwirkungen.

Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen? Wie stellen Sie
dieses Problem in lhrer klinischen Praxis fest?

Wir kennen die richtige Dosis. Das bedeutet, dass wir die
Dosierung fur einen Monat berechnen kénnen - unter
normalen Bedingungen verbrauchen sie hochstens
1,5 Flacons. Zweitens verschreiben wir nie zu viele
Flacons. Wir haben auch Pflegerinnen und Pfleger, die die
Patienten betreuen, indem sie sie anrufen und sich nach
Nebenwirkungen und Wirksamkeit erkundigen, und falls
erforderlich passen wir die Dosis an.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verschreibt?

Als wir in Thailand Arzneimittel auf Cannabisbasis als
Maknahmeim Bereich der dffentlichen Gesundheit einflihrten,
mussten wir uns zu 95 Prozent auf die Ergebnisse (positiv
oder negativ) verlassen kénnen. Es gibt Besonderheiten in
Bezug auf die Pharmakokinetik oder Pharmakodynamik, die
wir noch nicht vorhersagen kénnen. Die Uberwachung der
Patienten ist deshalb wichtig.

Verschreibung und Dosierungsschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Wir wissen, dass gegebenenfalls Nebenwirkungen auftreten
kdnnen, aber diese kdnnen — kontrolliert eingesetzt — den
Patienten sogar nutzen . Patienten, die unter Schlaflosigkeit

leiden, kdnnen von THC beispielsweise schlafrig werden.
Diese Nebenwirkung kdnnen wir zum Vorteil des Patienten
einsetzen. Gleiches gilt fiir Appetitlosigkeit bei Krebspatienten;
Arzneimittel auf Cannabisbasis kdnen appetitanregend
wirken und dadurch den Erndahrungszustand des Patienten
verbessern. Die Symptome der Patienten verursachen
haufig Stress, und durch eine Erganzung mit Cannabinoiden
konnen wir die Symptome lindern. Durch den Einsatz von
Cannabinoiden kénnen wir also die Stresssymptome lindern
und langfristigen Risiken vorbeugen.

Was sind die wichtigsten Risiken bei

der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Langfristig ist Abhangigkeit meiner Meinung nach das grofte
Risiko. Wir wissen jedoch, dass bei einer nur kurzfristigen
Anwendung keine Probleme oder Abhangigkeit auftreten.

Die Patienten mochten nicht sterben und untersuchen
daher jede Methode und jedes Mittel, das ihnen Hoffnung
auf eine Heilung oder Behandlung der Krankheit geben
konnte. Viele Menschen brechen dann die konventionelle
Behandlung ab, selbst im Anfangsstadium, um sich auf ein

LAllheilmittel” zu verlassen. Wir missen gewahrleisten, dass

die Patienten nicht denken, dass Arzneimittel auf Cannabis-
basis ihre Krankheit heilen werden, sondern dass sie Teil
der Gesamtbehandlung sind.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Arzte, die gerade
anfangen?

Das Wichtigste ist, dass man die Wirkmechanismen, die
Mechanismen von Nebenwirkungen und unerwinschten
Vorkommnissen sowie die Mechanismen von Wechsel-
wirkungen kennt. Wenn Sie dartiber Bescheid wissen, wachst
ihr Vertrauen in die sichere und wirksame Verwendung von
Cannabinoiden.

Tiefgreifende Kenntnisse bedeuten, dass Sie Cannabinoide
bei lhren Patienten nicht falsch, Uberméakig oder in zu
geringem Malk einsetzen. Mit Ihrem Wissen Uber die
Mechanismen konnen Sie den Patienten helfen - der Haupt-
zweck der Verwendung von Cannabinoiden besteht darin,
die Lebensqualitat zu verbessern.

Aukerdem gilt: Wenn es dunkel ist, sollte man nicht im
Dunkeln arbeiten, sondern das Licht anmachen. Stellen Sie
Untersuchungen an. Finden Sie heraus, wie alles funktioniert.
Betreiben Sie wissenschaftliche Forschung.

/3
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Dr. Patrick Welsch

Dr. Patrick Welsch ist Oberarzt und Schmerzmediziner am multidisziplindren Gesund-
heitszentrum fiir Schmerzmedizin und seelische Gesundheit in Saarbriicken-St. Johann
(Deutschland), einem regionalen Schmerzzentrum der Deutschen Gesellschaft fiir Schmerz-
medizin (DGS). Seit 1996 behandelt er Patienten mit chronischen Schmerzen sowohl stationar
als auch ambulant. Dr. Welsch ist Fellow of International Pain Practice und Mitglied der DGS.
Er ist Mitautor mehrerer Forschungsartikel, die den Einsatz verschiedener medikamentéser
und nichtmedikament6ser Therapien bei der Behandlung von Schmerzen untersuchen,

darunter auch Arzneimittel auf Cannabisbasis.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Ich bin spezialisierter Schmerztherapeut und Fellow
of International Pain Practice (FIPP). Ich habe mehrere
Fortbildungen Uber Arzneimittel auf Cannabisbasis besucht,
unter anderem bei Professor Sven Gottschling - Chefarzt des
Zentrums fur Palliativmedizin und Kinderschmerztherapie am
Universitatsklinikum des Saarlandes.

Erfahrung mit der Verschreibung

Wie lange verschreiben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis?

Seit etwa 2019.

Koénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf
Cannabisbasis verschreiben?

Typischerweise behandeln wir Patienten mit chronischen
Schmerzen, die trotz der Verschreibung von WHO-
III-Medikamenten und Antidepressiva/ Antiepileptika
keine ausreichende Schmerzkontrolle und keine
Verbesserung der Lebensqualitat erreichen. Zu den
beiden Hauptpatientengruppen gehdren Patienten mit
neuropathischen Schmerzen und Patienten mit hohem
Muskeltonus, Muskelkrampfen und Schlafstérungen.

Wenn Sie an die erste Konsultation mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tiber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Das Problem in Deutschland ist, dass Cannabinoide
zwar verschreibungsfahig sind, die Erstattung durch die
Krankenkassen aber schwierig sein kann, da die staatlichen
Vorschriften unterschiedlich ausgelegt werden kénnen.
Dadurch kénnen die gesamten Arzneimittelkosten den
Patienten zufallen.

Wie sprechen Sie im Fall von Komplikationen

oder Sicherheitsproblemen das Absetzen der
Arzneimittel an?

Ich wiirde das Thema genauso ansprechen wie bei anderen
Arzneimitteln (z.B. Opioiden). Ich halte es fur hilfreich, mit
dem Patienten einen Behandlungsvertrag abzuschlieken,
in dem einige wichtige Punkte bei der Verwendung von
Cannabinoiden festgehalten werden.

Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Worauf ist bei der Verschreibung zu achten?

Bei der Verschreibung muss man vor allem die Therapietreue,
eventuelle Kontraindikationen und die Anamnese des
Patienten berlcksichtigen.



Sind Ihnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln

auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Ja, aber ich habe nur begrenzte Erfahrung mit Wechsel-
wirkungen.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Wir haben nur begrenzte Erfahrung mit Wechselwirkungen
zwischen Arzneimitteln und aufgrund der begrenzten
veroffentlichten Evidenz (mit Ausnahme von MS) haben
wir in meiner Praxis beschlossen, vorerst ausschlieklich
Dronabinol (THC)-Tropfen zu verschreiben.

Wie bestimmen Sie die Anfangsdosis? Wie

stellen Sie die Dosis ein, um ein optimales
Gleichgewicht zwischen Wirkung und mdoglichen
Nebenwirkungen zu erreichen?

Nachdem wir die Genehmigung der Krankenkassen erhalten
haben, wird anhand von Wirkung und Nebenwirkungen
auftitriert. Normalerweise beginnen wir mit einem Tropfen
dreimal taglich und erhdhen alle drei bis vier Tage um jeweils
einen Tropfen je Einnahme.

Fihren Sie Medikamentenbewertungen fir
Patienten durch? Welche Faktoren beriick-
sichtigen Sie?

Die wichtigsten Faktoren bei meinen Patienten sind
Herzrhythmusstorungen (z.B. Long-QT-Syndrom) und eine
friihere Erfahrung mit Cannabinoiden (also Freizeitkonsum).

Verabreichung

Welche Faktoren sind ausschlaggebend fiir die
Wahl einer bestimmten Verabreichungsform

(z. B. oral, pulmonal, transdermal)?

Siehe oben.

Wir verschreiben Cannabiskraut (Hanfbllten oder Cannabis-
granulat) nur dann, wenn der Patient dies bereits auf Rezept
von einem anderen Verschreiber verwendet. Wenn wir die

den Patienten tibernehmen, setzen wir die Behandlung fort.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung?

Siehe oben.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis liber orale
sublinguale Verabreichung?

Wir sehen keinerlei Probleme bei der oralen, sublingualen
Verabreichung.

Sicherheit

Kennen Sie Patienten, die Wechselwirkungen mit anderen
Arzneimitteln hatten? Falls ja, beschreiben Sie bitte die
wichtigsten Wechselwirkungen.

Patienten, bei denen nach der Verabreichung von THC
Tachykardie und Schwindel aufgetreten sind.

Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen? Wie stellen Sie
dieses Problem in lhrer klinischen Praxis fest? Wie
gehen Sie in lhrer klinischen Praxis mit diesem
Problem um?

In Anbetracht unserer heutigen Verschreibungspraxis fur
Opioide mache ich mir keine groken Sorgen um dieses
Thema.

Wir verwenden einen Patientenvertrag, in dem mehrere
wichtige Punkte fUr die Verwendung von Cannabinoiden
festgelegt sind.

Wichtig sind also die Verwendung eines Patientenvertrags
und eine gute Kommunikation mit Patienten.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verschreibt?

Ich sehe keinen Unterschied bei der Verschreibung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis im Vergleich zu anderen
Medikamenten, die wir in der Schmerzmedizin verwenden.

Welche entscheidenden Faktoren spielen bei der
Auswahl eines medizinischen Cannabisprodukts
im Vergleich zu anderen Produkten zur
Behandlung eines spezifischen Symptoms eine
Rolle?

Das weif ich noch nicht.
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Verschreibung und Dosierungsschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei

der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Bei einigen Patienten konnen wir wahrend der Tests im
Krankenhaus unterschiedliche Auswirkungen auf die
Besserung folgender Symptome feststellen:

e Stimmung

® Muskeltonus

e Schlaf

® Intensitdt der Schmerzen

Was sind die wichtigsten Risiken bei

der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Unkenntnis Uber die Risiken von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis - einschlieRlich dem Verstédndnis der Wechsel-
wirkungen, Kontraindikationen usw.

Wie sdahe lhrer Ansicht nach eine Verordnungs-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Regelmafkkige Nachbesprechungen mit den Patienten
und gute Kommunikation, um die Einhaltung des
vorgeschriebenen Protokolls durch die Patienten zu
verbessern, einschlielich der Verwendung eines Vertrags.

Wie koénnen Sie unerwiinschte Vorkommnisse
erkennen, melden und aus anderen Ereignissen
lernen?

Unerwinschte Vorkommnisse werden bei der Nach-
besprechung mit Patienten festgestellt und bei Aufsichts-
gesprachen besprochen.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat (Tipp) fiir Arzte, die
gerade anfangen?

Ja. Lesen Sie: Cannabis: Verordnungshilfe fiir Arzte von
Franjo Grotenhermen.



Ausgabe: Gesprache mit Apothekern

Vergabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mit Erkenntnissen von (in alphabetischer Reihenfolge):

e Christopher Georges, Apotheker (Australien)

® Waranya Krongkaew, Krankenhausapothekerin (Thailand)
e Arwin Ramcharan, Apotheker (Niederlande)

® Dennis Stracke, Apotheker (Deutschland)
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Christopher Georges

Christopher Georges ist erfahrener Apotheker und in der Basgers Pharmacy in Sydney
(Australien) tatig. Als Apotheker konzentriert er sich auf die Gesundheit und das Wohlergehen
der Patienten. Georges zeigt ein ausgepragtes Interesse an Wundversorgung und an Arznei-
mitteln auf Cannabisbasis. In enger Zusammenarbeit mit verschreibenden Fachkréaften hat er
von 2018 bis 2022 rund 20.000 Rezepte fiir Arzneimittel auf Cannabisbasis ausgegeben.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Ausgabe von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Keine formale Ausbildung. Schulungen, die von einigen
Anbietern und Berufsverbanden angeboten werden - CPD-
akkreditierte Schulungen.

Ich wisste nicht, dass es eine formale Ausbildung fur die
Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis gibt. Den
Grolteil meiner Kenntnisse habe ich bei meiner taglichen
Arbeit erworben.

Erfahrung mit der Ausgabe

Wie lange geben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis heraus?

Seit 2018 habe ich schatzungsweise 20.000 Rezepte fur
Arzneimittel auf Cannabisbasis ausgegeben.

Konnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf Cannabis-
basis ausgeben?

Ich wirde nicht sagen, dass es einen 'typischen' Patienten
gibt. Die demografischen Gegebenheiten, mit denen wir es
zutun haben, sind sehr unterschiedlich: von Sduglingen, die
wegen behandlungsresistenter Epilepsie behandelt werden,
bis hin zu geriatrischen Patienten, die wegen chronischer
Schmerzen behandelt werden.

Meiner Erfahrung nach sind die beiden wichtigsten Patienten-
gruppen, die sich in Behandlung begeben, Patienten mit
chronischen Schmerzen und Patienten mit Angstzustanden/
Stimmungsstorungen, einschliellich Schlaflosigkeit.

Wenn Sie an den ersten Kontakt mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
liber die sichere und wirksame Verwendung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis?

Wahrend des ersten Kontakts mit einem Patienten sind
mehrere Schritte zu durchlaufen:

® Feststellen, ob der Patient bereits Cannabis konsumiert
hat (d. h. Freizeitkonsum)

e Uberpriifen, dass das richtige Produkt verschrieben
wurde (z.B. CBD/THC oder eine Kombination)

e Uberpriifung bzw. Abstimmung der Anweisungen des
Verschreibers mit dem Patienten.

e Erklarung der Dosistitration.

e Erklarung der Risiken durch Nebenwirkungen.

® Erklarung tUber die Einnahme des Arzneimittels (z.B. oral
oder durch Verdampfen).

e Erklarung Uber die Aufbewahrung des Produkts.

® Beantwortung etwaiger Fragen des Patienten.

Worin besteht der Unterschied zwischen einem
Erst- und Nachgesprach?

Wir gehen in der Regel nicht alle Schritte noch einmal durch.
Wir versuchen festzustellen, ob das Produkt wirksam war
und ob es Nebenwirkungen gegeben hat. Wir beraten



Uber die weitere Dosistitration und die Behandlung von
Nebenwirkungen, falls diese auftreten. Wenn das Produkt
nicht wirkt, empfehlen wir eine weitere Riicksprache mit dem
Verschreiber, um eine andere Zusammenstellung und/oder

Darreichungsform zu erwagen.

Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Sind lhnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln
auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Es gibt eine Reihe von Wechselwirkungen mit anderen
Arzneimitteln, auf die Patienten achten mussen.

Einige der wichtigsten sind bestimmte Epilepsie-Medika-
mente, HIV-Medikamente und solche, die Schlafrigkeit

verursachen kdnnen.

Auch mit Alkohol ist Vorsicht geboten, ebenso wie mit
Arzneimitteln, die durch CYP450-Enzyme verstoffwechselt
werden.

Verabreichung

Orale Darreichungsformen (Olextrakte) erfreuen
sich immer groRerer Beliebtheit. Welche
Empfehlung geben Sie Patienten fiir eine sichere
Anwendung?

Bei oralen Darreichungsformen ist eine graduelle Dosis-
titration wichtig. Der Wirkungseintritt erfolgt nach ca.
45 Minuten - die Wirkung hélt im Allgemeinen 6-8 Stunden
an.

Wir empfehlen, dass sich der Patient fiir ca. 15-20 Minuten
nicht hinlegt, um Aspiration zu vermeiden. Nahrungsmittel
konnen das Absorptionsprofil einer oralen Dosis beeinflussen.
Und die Patienten sollten ihre Arzneimittel an einem kihlen,
dunklen Ort aufbewahren.

Verdampfung ist eine immer beliebtere
Verabreichungsform. Welche Empfehlung geben
Sie Patienten fiir eine sichere Anwendung?

Wir empfehlen den Patienten, einen Verdampfer einer
zuverldssigen und bekannten Marke zu verwenden. Wir
empfehlen die von der Australian Therapeutic Goods
Administration zugelassenen Gerate, um die Qualitat und
Sicherheit des Geréts zu gewéhrleisten.

Patienten sollte das Cannabiskraut nicht rauchen - es ist
sicherer und auch effektiver, das Material zu verdampfen.
Der Wirkungseintritt erfolgt nach ca. 2-10 Minuten. Die
Patienten sollten eine Inhalation nehmen und dann einige
Minuten warten, bevor sie eine weitere nehmen. Die Dauer

der Wirkung betragt in der Regel 2-4 Stunden.

Was berichten die Patienten uiber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung?

Die Verdampfung ist ndtzlich fur Patienten, die einen
schnellen Wirkungseintritt bendtigen, wie z.B. Patienten,
die unter akuten Schmerzen oder Schlaflosigkeit leiden.
Die Patienten finden dies niitzlicher als Ole oder Kapseln.

Was sollten Apotheker besonders bei Patienten,
die orale Darreichungsformen einnehmen
beachten?

Die wichtigsten Faktoren sind Einschrankungen beim Auto-
fahren (insbesondere angesichts der langen Wirkungsdauer),
Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten und die
Aufbewahrung.

Sicherheit

Haben Sie Kenntnis von Patienten, die
Wechselwirkung von Cannabis mit anderen
Medikamenten hatten? Falls ja, beschreiben Sie
bitte die wichtigsten Wechselwirkungen.

Es wurden keine grokeren Nebenwirkungen aufgrund von
Wechselwirkungen zwischen Medikamenten gemeldet. Die
meisten erleben eine verstérkte Schlafrigkeit, wenn sie mit
anderen Medikamenten wie Benzodiazepinen und opioiden
Schmerzmitteln kombiniert werden.

Aus der Perspektive eines Apothekers, welches
sind die tatsachlichen und potenziellen Kompli-
kationen von Arzneimittel auf Cannabisbasis?

Zu den tatsachlichen Komplikationen gehéren Wechsel-
wirkungen zwischen Arzneimitteln, eingeschrankte
Fahrerlaubnis und vom Verschreiber gewahlte ungeeignete
Darreichungsformen.

Zu den potenziellen Komplikationen gehdren die mangelnde
Akzeptanz durch die breitere medizinische Gemeinschaft, die
soziale Stigmatisierung und die zuséatzliche regulatorische
Belastung der Fachkréfte im Gesundheitswesen.

Dazu kommen die Kosten: Im Vergleich zu anderen Behand-
lungen, die staatlich finanziert werden, sind diese Arznei-
mittel teuer.
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Welche Rolle spielt der Beruf des Apothekers

in Bezug auf die Gewahrleistung der Patienten-
sicherheit bei der Verwendung dieser
Medikamente?

Apotheker missen die Patienten beraten und aufklaren,
damit sie die verordneten Arzneimittel moglichst effektiv

anwenden.

Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen? Wie identifizieren
Sie dieses Problem in lhrer klinischen Praxis?

Ich habe diese Erfahrung nicht gemacht, da der Preis des
Medikaments es Abzweigung, unsachgemaken Gebrauch
oder Missbrauch relativ unattraktiv macht.

Ich erkenne Ubermafkigen Gebrauch an Patienten, die
vor dem ihnen zugewiesenen Wiederholungsintervall ein
neues Rezept anfordern. Hier wére dann Gesprach mitdem
Verschreiber erforderlich.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Wie unterscheiden sich Arzneimittel auf Cannabis-
basis von der Aufbewahrung und Ausgabe
anderer Arzneimittel (sowohl bei pflanzlichem
Material als auch bei oralen Darreichungsformen)?
Die Aufbewahrung wird durch die Vorgaben der zustandigen
Behorden bestimmt. THC-haltige Produkte missen in einem
Arzneimitteltresor aufbewahrt werden, CBD-haltige Produkte
koénnen zusammen mit normalen Medikamenten aufbewahrt
werden. Die Aufbewahrung héngt also von den Vorschriften
ab. Gleiches gilt fur die Ausgabe - alle Produkte missen
entsprechend den gesetzlichen Vorschriften ausgegeben
werden, wie jedes andere Medikament auch.

Gibt es besondere Uberlegungen, die Sie bei der
Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
anstellen? (z.B. bei Olextrakten)?

Nein

Gibt es besondere Uberlegungen, die Sie bei

der Ausgabe von pflanzlichen Arzneimitteln (wie
Hanfbllten) anstellen?

Ich stelle sicher, dass der Patient weilk, dass er einen
Verdampfer und keine andere Verabreichungsmethode

verwenden sollte.

Therapieschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Zu den wichtigsten Vorteilen von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis gehoéren die geringeren Nebenwirkungen
im Vergleich zu anderen Medikamenten. Sie wirken
anders als herkdmmliche Medikamente und kdnnen daher
fur behandlungsresistente Patienten nitzlich sein. Viele
Patienten haben bereits Erfahrungen mit dem Freizeitkonsum
von Cannabis gemacht, so dass sie damit vertraut sind.

Was sind die wichtigsten Risiken bei

der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Zu den Hauptrisiken gehoren eingeschrankte Fahrerlaubnis,
kognitive Beeintréchtigungen, Toleranz/Abhangigkeit von
THC, Abzweigung und Missbrauch

Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine Apotheken-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Apotheker sollten regelmakige Gesprache mit Patienten und
ihren Verschreibern fliihren, um die Behandlung genau auf
den Patienten abzustimmen.

Wie eng arbeiten die Apotheker mit dem
verschreibenden Arzt zusammen?

Wir haben mit einer Reihe von auf Cannabis spezialisierten
Kliniken zu tun und arbeiten sehr eng mit den Arzten
dort zusammen, in der Regel tdglich. Wir helfen auch
unabhangigen Arzten dabei, ihren Patienten Zugang zu
diesen Arzneimitteln zu verschaffen, wenn sie selbst nicht
sicher sind, wie das Verfahren funktioniert.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Apotheker, die

gerade anfangen?

® Machen Sie sich mit den verschiedenen Darreichungs-
formen vertraut, die es gibt.

® |ernen Sie die Pharmakokinetik der verschiedenen
Darreichungsformen.

® Machen Sie sich mit den verfligbaren Marken und deren
Zusammensetzungen vertraut.

® Erkennen Sie, wann eine Verdampfung sinnvoller als
eine orale Einnahme einer Flussigkeit ist.

® Lernen Sie die Abgabevorschriften, um spatere
Probleme zu vermeiden.

e Beziehen Sie lhre Informationen aus seridsen Quellen
— nicht aus Online-Foren.
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Waranya Krongkaew ist seit 2018 Leiterin des Pharmacy Department beim National Cancer
Institute (NCI) in Bangkok (Thailand) und seit 2011 Jahren als Apothekerin am NIC tatig,
der fiihrenden nationalen Einrichtung fiir Krebsbehandlung und Patientenfiirsorge. Dort
sind fast hundert Prozent der Patienten Krebspatienten, die eine chirurgische Behandlung,
Bestrahlung und Chemotherapie erhalten, sowie Patienten, die in der letzten Lebensphase
betreut werden. Zu ihren Aufgaben beim NIC gehoren die Kontrolle und das Management
aller Apotheker und Mitarbeiter der Apothekenabteilung, die Rechenschaftspflicht fiir
Medikamente und die Ausgabe von: Testpraparaten in klinischen Studien (einschlieRlich
Arzneimittels auf Cannabisbasis), gezielte Therapie/Immuntherapie/Medikamente und
anderer typischer, vom Arzt verschriebenen Medikamenten. Die Apotheker des NIC sind
fiir die Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis zustdndig und bieten den Patienten
Beratung und wichtige Informationen iiber die angemessene und sichere Anwendung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis. lhr Apothekerteam betreut etwa zwanzig neue Patienten pro
Monat.

Ausbildung/Fortbildung Erfahrung mit der Ausgabe

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor Wie lange geben Sie schon Arzneimittel auf

Sie mit der Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis heraus?

Cannabisbasis begonnen haben? Ich gebe seit 2020 Arzneimittel auf Cannabisbasis heraus.
Ich habe eine akademische Ausbildung bei der Abteilung

des Departements fur medizinische Dienste des Kénnen Sie einen typischen Patienten
thailandischen Gesundheitsministeriums zum Thema beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf
"Cannabismanagement fur Fachkrafte im Gesundheitswesen" Cannabisbasis ausgeben?

gemacht. Die beiden wichtigsten Patientengruppen sind:

Zudem habe ich einige Online-Schulungen besucht, die von 1. Krebspatienten, die bereit sind, Arzneimittel auf
der Abteilung fiir medizinische Dienste des thailandischen Cannabisbasis zu verwenden.

Gesundheitsministeriums angeboten wurden. Dieser Kurs

wird jéhrlich angeboten. Aukerdem wurde ich von dem 2. Palliativpatienten, denen Opioide zur Schmerzlinderung
Pharmaunternehmen, das dieses Produkt herstellt (GPO), verschrieben werden, welche aber nicht ausreichend
geschult. wirken, und bei denen der Arzt der Meinung ist, dass

Arzneimittel auf Cannabisbasis ihnen helfen kénnten.
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Uberlegungen in Bezug auf den Patienten

Wenn Sie an den erste Kontakt mit einem neuen
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tiber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Neuen (Krebs-)Patienten erklare ich klar und deutlich
den Hauptzweck der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis, da es sich nicht um das Hauptmedikament
zur Behandlung der Symptome ihrer Krankheit handelt,
sondern um eine zusatzliche Moglichkeit, einige der Krank-
heitssymptome zu lindern. Der ausgebende Apotheker
kontaktiert die Patienten nach Erhalt des verschriebenen
Arzneimittels auf Cannabisbasis am dritten und siebten Tag
sowie nach einem Monat telefonisch. Anschliekend hat der
Patient einen Termin mit seinem verschreibenden Arzt.

Sind Ihnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln

auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Bei einigen Patienten, die in unserer Apotheke Arzneimittel
auf Cannabisbasis erhalten haben, traten Nebenwirkungen
wie Kopfschmerzen, Prickeln und Ubelkeit auf.

Verabreichung

Drei Cannabisextraktprodukte, die von Government

Pharmaceutical Organisation (GPO) hergestellt werden, sind

fur NClI in Thailand erhaltlich:

® Delta-9-THC zu 13,16 mg/1 ml, als oromukosale Tropfen
in einer 5-ml-Flasche

e Cannabidiol zu 25 mg/1 ml und delta-9-THC zu 27 mg/1
ml, als oromukosale Tropfen in einer 5-ml-Flasche

e Cannabidiol zu 100 mg/1 ml, als oromukosale Tropfen in
einer 10-ml-Flasche

Orale Darreichungsformen (Olextrakte) erfreuen
sich immer gréRerer Beliebtheit. Welche
Empfehlung geben Sie Patienten fiir eine sichere
Anwendung?

Ich empfehle den Patienten, es streng nach der Anweisung
ihres Arztes zu verwenden. Verwenden Sie nicht mehr als
vom Arzt verordnet.

Welche Probleme ergeben sich fiir die
Apothekenpraxis durch die Darreichungsform?

Es handelt sich um dasselbe Problem, namlich die unsach-
gemafke Verwendung der Mund-Tropfpipette. Manchmal
bekamen wir Beschwerden von Patienten, die die Tropf-
flasche nichtrichtig dosieren kdnnen, was die Verabreichung
schwierig und ungenau macht.

Verdampfung ist eine immer beliebtere
Verabreichungsform. Welche Empfehlung geben
Sie Patienten fiir eine sichere Anwendung?

Die Moglichkeit der Verdampfung gibt es in Thailand nicht,
nur das Cannabisdl mit einer Pipette zur Ausgabe an den
Patienten.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung?

Siehe oben.

Was sollten Apotheker besonders bei Patienten,
die orale Darreichungsformen einnehmen
beachten?

Wir konzentrieren uns auf die anderen Medikamente,
welche die Patienten gleichzeitig einnehmen, da manche
Medikamente Wechselwirkungen mit dem Cannabis haben.

Sicherheit

Haben Sie Kenntnis von Patienten, die
Wechselwirkung von Cannabis mit anderen
Medikamenten hatten? Falls ja, beschreiben Sie
bitte die wichtigsten Wechselwirkungen.

Seit ich Arzneimittel auf Cannabisbasis ausgebe, habe ich
nicht festgestellt, dass bei Patienten Wechselwirkungen mit
anderen Medikamenten aufgetreten sind. Das liegt daran,
dass in unserer Cannabis-Klinik der aktuelle Medikamenten-
gebrauch der einzelnen Patienten abgefragt wird, bevor wir
ein Arzneimittel auf Cannabisbasis ausgeben.

In einigen Féllen haben wir festgestellt, dass den Patienten
bereits Psychopharmaka wie Lorazepam, Diazepam oder
Chlorazepam verschrieben wurden. Diese Arzneimittel
sollten aufgrund ihrer Wechselwirkungen mit THC-haltigen
Arzneimitteln mit Vorsicht kombiniert werden. Wenn wir
solche Probleme feststellen, beraten wir uns mit dem
verschreibenden Arzt, um zu beurteilen, ob die Verwendung
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis flr den Patienten
angemessen ist.

Die Verschreibung und Ausgabe von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis in der Cannabis-Klinik des NIC gilt als Pilot-
projekt (Sammlung von Daten und Bewertung des Erfolgs von
Cannabis als Arzneimittel). Zu den Aufgaben des Apothekers
gehort auch die Uberprifung des Medikamentenregimes,
der gesamten Medikamenteneinnahme des Patienten,
um das Risiko von Arzneimittelwechselwirkungen oder
Kontraindikationen im Hinblick auf den Zustand des Patienten
zu beurteilen. Nachdem der Patient sein Arzneimittel auf
Cannabisbasis erhalten hat, betreuen wir sowohl telefonisch



als auch bei seinem néchsten Besuch in der Cannabis-
Klinik. Wir fragen nach Nebenwirkungen oder anderen
Symptomen, welche die Patienten moglicherweise haben.
Wir fihren eine Schmerzbewertung durch und besprechen
die Verbesserung von Symptomen, wie z.B. Schlaflosigkeit.

Aus der Perspektive eines Apothekers, welches
sind die tatsdchlichen und potenziellen Kompli-
kationen von Arzneimittel auf Cannabisbasis?
Meiner Meinung nach ist die grofkte Komplikation bei
Arzneimitteln auf Cannabisbasis die uneinheitliche Dosierung.
Zur Behandlung von Schmerzsymptomen beispielsweise
wird nicht jeder Patient dieselbe Dosis verwenden (Inter-
Patienten-Variabilitat), und dieselbe Dosis kann bei oder
zwischen Klinikbesuchen fur einen einzelnen Patienten
variieren (Intra-Patienten-Variabilitat). Die Variabilitat ist eine
Komplikation.

Welche Rolle spielt der Beruf des Apothekers

in Bezug auf die Gewéhrleistung der Patienten-
sicherheit bei der Verwendung dieser
Medikamente?

Die Schltsselrolle des Apothekers liegt in der Patienten-
sicherheit und der Arzneimittel auf Cannabisbasis, ein-
schlielich:

e Unterstitzung des verschreibenden Arztes beim
Screening auf mogliche Wechselwirkungen von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis mit anderen vom
Patienten derzeit eingenommenen Medikamenten.

e |dentifizierung oder Feststellung von Nebenwirkungen
und unerwinschten Reaktionen auf Arzneimittel auf
Cannabisbasis bei Patientengesprachen und -besuchen
und Rucksprache mit dem verschreibenden Arzt, um
eine fur den Patienten geeignete Dosisanpassung zu
besprechen.

Sind bei lhnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen?

Nein, das ist bei mir noch nicht vorgekommen.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Wie unterscheiden sich Arzneimittel auf
Cannabisbasis von der Aufbewahrung und
Ausgabe anderer Arzneimittel (sowohl bei
pflanzlichem Material als auch bei oralen
Darreichungsformen)?

Arzneimittel auf Cannabisbasis werden in einem gesicherten
Schrank aufbewahrt, zu dem nur ein Apotheker oder
befugtes Personal Zugang hat. Jeden Monat erfolgt
eine Begutachtung (d. h. eine Rechenschaftslegung) der
ausgegebenen Arzneimittel auf Cannabisbasis, wobei der
Leiter des NCI Thailand und die thailandische Lebensmittel-

und Arzneimittelbehorde (FDA) einen Bericht erhalten.

Gibt es besondere Uberlegungen, die Sie bei der
Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
anstellen?(z.B. bei Olextrakten)?

Ich empfehle dem Patienten, das Arzneimittel streng nach
der Anweisung einzunehmen und im Rahmen unserer
Kontrolle der Therapietreue beim nachsten Besuch die
gebrauchte Tropfflasche in der Apotheke abzugeben.

Therapieschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei

der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Der Hauptnutzen liegt in der Behandlung der Symptome
von Krebs, damit sich die Patienten besser fuhlen.

Was sind die wichtigsten Risiken bei

der Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Zu den Hauptrisiken gehoren die Anwendung einer falschen
Dosis und der Missbrauch durch eine andere Person, der
das Arzneimittel nicht verschrieben wurde.
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Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine Apotheken-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Der Apotheker muss angemessene, leicht verstandliche
Informationen bereitstellen, wie z.B. eine Gebrauchs-
anweisung, eine Beschreibung der Nebenwirkungen und
potenzieller unerwlinschten Wirkungen, die auftreten
kénnen, und er sollte den Patienten darauf vorbereiten, was
zu tun ist, wenn bei der Anwendung des Arzneimittels zu
Hause ein Problem auftritt.

Wie eng arbeiten die Apotheker mit dem
verschreibenden Arzt zusammen?

Eines der Teammitglieder bei den gemeinsamen Treffen der
"Cannabisklinik" ist ein Apotheker. Wenn wir ein Problem mit
unseren Patienten haben, besprechen wir es und finden
Losungswege.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Apotheker, die
gerade anfangen?

Wir mussen uns dariber im Klaren sein, dass die richtige
Information und die regelmakige Nachsorge bei allen
Patienten dazu beitragen, dass die Patienten die Arzneimittel
auf Cannabisbasis sicher anwenden und das gewiinschte
therapeutische Ziel erreichen.



Arwin Ramcharan

Arwin Ramcharan ist Apotheker und Miteigentiimer von Transvaal Apotheek in Den Haag

in den Niederlanden. Arwin ist ein sehr erfahrener Apotheker, der eng mit niederlandischen
Arzten zusammenarbeitet, um sie iiber die richtige Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis zu beraten. Cannabiskraut in pharmazeutischer Qualitat wird bei Transvaal seit
seiner Legalisierung im Jahr 2003 ausgegeben, und seit 2015 auch ganze Cannabisdlextrakte
fir die sublinguale Anwendung. Ramcharan griindete die Abteilung fiir Cannabismedizin

in der Apotheke, um Patienten und Arzte zu unterstiitzen, und die Produktabteilung fiir die
Herstellung von oromukosalen Darreichungsformen. Er berat diese Abteilungen bei Fragen
tiber die Planung und kiinftige Entwicklung sowie liber die Rolle von Transvaal Pharmacy in
den Niederlanden. AuRerdem leitet er fiir Transvaal die klinische Forschung zu Arzneimitteln

auf Cannabisbasis.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Ausgabe von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Keine. Zu dieser Zeit wurde nichts Entsprechendes ange-
boten. Es gab also keine Schulung oder Ausbildung fur
Arzneimittel auf Cannabisbasis, also mussten wir selbst
forschen. Und genau das haben wir getan. Wir haben die
Patienten beobachtet, wir haben die Daten gesammelt, und
mit diesen Daten haben wir dann andere Patienten beraten.

Erfahrung mit der Ausgabe

Wie lange geben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis heraus?

Seit 2014.

Kénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf
Cannabisbasis ausgeben?

Ein typischer Patient ist ein Patient mit chronischen
Schmerzen. Es kann sich um Nervenschmerzen handeln,

aber auch um Schmerzen im Allgemeinen.

Wenn Sie an den ersten Kontakt mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
liber die sichere und wirksame Verwendung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis?

Ich beginne immer damit, zu fragen, welche anderen
Medikamente verwendet wurden und ob der Patient schon

einmal Cannabis konsumiert hat, z.B. aus dem Coffeeshop.

Auf der Grundlage dieser Informationen kann ich dann
beraten, welche Anfangsdosis und welche Sorte fur den
Patienten am besten geeignetist. So beginne ich also immer
das Gesprach.

Worin besteht der Unterschied zwischen einem
Erst- und Nachgesprach?

Wenn ein Patient nicht gut auf das Produkt reagiert, wird
eine Nachbetreuung durchgefihrt, und es wird eine
andere Sorte empfohlen, oder wir empfehlen eine héhere
Dosierung. Wenn ein Patient jedoch gut darauf anspricht, ist
normalerweise keine Nachbetreuung erforderlich, da er zu
diesem Zeitpunkt stabil ist. Eine Nachbetreuung erfolgt also
nur, wenn er nicht gut auf das Produkt anspricht.
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Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Wenn Sie an den erste Kontakt mit einem neuen
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis? Was sind die wichtigsten Punkte,
die es zu besprechen gilt?

Wir missen wissen, welche Art von Medikamenten sie
einnehmen. Wenn sie zum Beispiel Medikamente gegen
Angstzustdnde nehmen, dann kdnnen wir keine THC-
haltigen Medikamente ausgeben.

Arzneimittel auf Cannabisbasis sind ein wirklich sicheres
Produkt - es ist, glaube ich, das am besten untersuchte
Produkt, das ich kenne, und in niedrigeren Dosen ist es
sehr sicher.

Sind lhnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln

auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Wirhaben nur drei Patienten mit Wechselwirkungen gesehen,
und das war mit Blutverdiinnern wie Warfarin.

Verabreichung

Orale Darreichungsformen (Olextrakte) erfreuen
sich immer groRerer Beliebtheit. Welche
Empfehlung geben Sie Patienten fiir eine sichere
Anwendung?

Unser oromukosales Produkt wird unter die Zunge verab-
reicht, und wenn jemand nicht damit zurecht kommt, dann
muss er es schlucken. Wir raten immer, es unter die Zunge
zu geben - das ist am effektivsten - und wenn der Geschmack
wirklich schlechtist, dann raten wir ihnen, direkt danach oder
davor ein Stiick Schokolade oder eine Banane zu essen.

Transvaal gibt auch ein Merkblatt fur Patienten heraus, das
umfassende Hinweise zur effektiven Dosierung enthalt,
einschlieklich der Verabreichung mit einer Spritze. Wir
empfehlen dann, die Dosis auf das Zweifache der normalen
Dosis bei Verabreichung unter der Zunge zu erhdhen.

Verdampfung ist eine immer beliebtere
Verabreichungsform. Welche Empfehlung geben
Sie Patienten fiir eine sichere Anwendung?

Wir bieten ein Verdampfungsgerat an, das die Patienten
kaufen konnen. Interessanterweise hat bei uns gerade
der erste Patient mit diesem Verdampfer anfangen, wir
sammeln dann also die Daten und beraten den Patienten. Im
Momentist der Verdampfer jedoch fiir die meisten Patienten
noch sehr teuer. Die Erschwinglichkeit eines sicheren und
effektiven Verdampfungsgerats ist tatsdchlich ein grofes
Problem.

Sicherheit

Aus der Perspektive eines Apothekers, welches
sind die tatsachlichen und potenziellen Kompli-
kationen von Arzneimittel auf Cannabisbasis?

Das grokte Problem ist die Abhangigkeit. Das ist der Fall,
wenn die [THC-]Dosis sehr hoch ist. Wir sehen das nur bei
pflanzlichem Cannabismaterial, also nicht so sehr bei den
oromukosalen Dosen, sondern beim Kraut.

Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen? Wie identifizieren
Sie dieses Problem in lhrer klinischen Praxis?

Wir haben ein paar Patienten, von denen ich weilk, dass ein
Abhéngigkeitsproblem besteht. Wir stellen fest, dass der
tagliche Konsum von Cannabiskraut zunimmt; wenn es mehr
als 2 oder 3 Gramm pro Tag sind, wissen wir, dass es sich
nicht um eine medizinische Anwendung handelt.

Wir miussen uns dann mit dem Arzt in Verbindung setzen
und gemeinsam mit ihm einen Plan aufstellen. Es ist sehr
schwierig, den Patienten nur mit der Apotheke und dem Arzt
zu betreuen. Manchmal brauchen wir Hilfe einer anderen
Organisation, einen Psychiater, der den Patienten betreut,
denn es ist viel komplizierter als nur ein Missbrauch von
Medikamenten.

In Bezug auf die psychische Gesundheit spielt sich da einiges
ab. Sie verwenden das Produkt zur "Selbstmedikation”, da
sie glauben, dass es ihnen bei ihren "Problemen" hilft; sie
verwenden es, damit sie die "Probleme*” in ihrem Leben
nicht mehr spiren. Deshalb brauchen Sie eine Betreuung
durch andere.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Wie unterscheiden sich Arzneimittel auf Cannabis-
basis von der Aufbewahrung und Ausgabe
anderer Arzneimittel (sowohl bei pflanzlichem
Material als auch bei oralen Darreichungsformen)?
Transvaal ist eine Spezialapotheke flir Arzneimittel auf
Cannabisbasis. Wir bewahren diese Produkte in einem
separaten Bereich auf. Diese Stelle ist in der Apotheke,
aber in einem separaten, sicheren Raum mit beschranktem
Zugang - nicht jeder kann den Raum betreten. Diese
Entscheidung beruht auf den Gespréchen, die wir mit den
Gesundheitsinspektoren gefuhrt haben, und wir haben uns
auch deshalb fiir diesen Weg entschieden, weil wir so mehr
Kontrolle Uber das Produkt haben.



Gibt es besondere Uberlegungen, die Sie bei der
Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
anstellen?

Wir brauchen ein Rezept von einem Arzt. Andernfalls
behandeln wir es wie ein reguldres apothekenpflichtiges
Betaubungsmittel.

Therapieschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Der Hauptvorteil von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
besteht darin, dass sie fir viele Indikationen verwendet

werden kdénnen.

Wir beobachten Patienten, die alle verfligbaren Medikamente
ausprobiert haben, denen aber nichts hilft. Fir diese
Patienten gibt es keine anderen Optionen mehr. Wenn diese
Patienten einen positiven Effekt von 10 oder 20 Prozent
erzielen konnen, ist das fur ihre Lebensqualitat von grofer
Bedeutung.

Was sind die wesentlichen Risiken bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Das Hauptrisiko - insbesondere bei hohen THC-Dosen - ist
die Abhangigkeit.

Wir haben noch nie schwerwiegende Nebenwirkungen
festgestellt, es ist also ein wirklich sicheres Produkt.

Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine Apotheken-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Wenn der Patient gut darauf anspringt, dannist es in Ordnung,
dann geht es ihm gut.

Ich denke, man musste den Risikopatienten oder den
Patienten, die mehr Beratung brauchen, helfen.

Der Vorteil fur uns Apotheker besteht darin, dass wir die
Patienten bei der sicheren und wirksamen Anwendung
von Arzneimitteln anleiten kdnnen. Nehmen wir an, ich
spreche mit dem Patienten und sage: "Okay, Sie fangen
mit dieser Dosis an und rufen mich in einer Woche wieder
an“, anschliekend besprechen wir die Dosierung und die
Wirkung. Zu dem Zeitpunkt kdnnen wir dann entscheiden, ob
die Nebenwirkungen zu stark waren. Wenn das der Fall ist,
werden wir vereinbaren, dass wir die Dosierung herabsetzen
und in einer Woche wieder telefonieren.

Sobald die Dosis stabil ist, sagen wir: "Okay, wir belassen es
dabei und rufen Sie mich an, wenn Sie noch etwas anderes
brauchen oder etwas andern wollen."

Dies gilt insbesondere fur Eltern mit epilepsiekranken
Kindern, die wir bei der Dosierung unterstitzen. Zum Beispiel,
wenn die Eltern sagen: "Mein Kind schlaft abends nicht gut"
Dann kann ich sagen, okay - versuchen wir es mit einem
anderen Verhéltnis von Cannabinoiden, um dem Patienten
fir den Abend zu helfen. Je nach Indikation empfehlen wir
bestimmte Produkte.

Wie eng arbeiten die Apotheker mit dem
verschreibenden Arzt zusammen?

In den Niederlanden wissen die verschreibenden Arzte nicht
viel Uber das Produkt, daher verlassen sie sich auf unsere
Erfahrung. Sie rufen uns an, und wir beraten sie, wie sie
verfahren sollten und wie sie mit ihren Patienten umgehen
kénnen. Wir bringen ihnen bei, welches Produkt fiir welche
Indikation geeignet ist, und dann haben sie das Wissen fur
den néchsten Patienten. Wenn sie Schwierigkeiten haben,
wissen sie, dass sie uns anrufen kénnen und dass wir ihnen

weiterhelfen.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fuir Apotheker, die
gerade anfangen?

Mein Rat ist, sich an die Regierung zu wenden und zu
fragen, ob sie Moglichkeiten sieht und bereit ist, zu helfen.
Sie brauchen die Unterstiitzung lhrer Regierung. Das ist der
Hauptvorteil in den Niederlanden: Die Regierung ist an dem
Verfahren beteiligt - bei der Verfligbarkeit, Vielfalt, Qualitat
und Sicherheit des Produkts. Sie erkennen die Vorteile von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis.

Wenn lhre Regierung das nicht einsieht, haben Sie ein grokes
Problem, weil Sie immer wieder vor Hindernisse gestellt
werden. lhre Regierung davon zu Uberzeugen, dass es fur
die Patienten wirklich von Nutzen sein kann, das ist meiner
Meinung nach der schwierigste Teil. Die Verabschiedung
von Gesetzen zu bewirken, die das Produkt als Arzneimittel
fur bestimmte Indikationen zulassen.
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Dennis Stracke

Dennis Stracke ist promovierter Fachapotheker mit Spezialisierung. Seit 2011 ist er

Leiter der Abteilung fiir Neurologie und seltene Krankheiten in der Medios Apotheke in

Berlin (Deutschland). Er beschiftigt sich mit Arzneimitteln auf Cannabisbsis - er berat
Patienten und Arzte iiber den therapeutischen Einsatz, Darreichungsformen, Dosierung,
Anwendungsbereiche, Wechselwirkungen und Nebenwirkungen. Stracke ist auRerdem
Geschéftsfiihrer von QMEDIS Analytics, einem Auftragslabor, das eine Reihe von analytischen
und galenischen Dienstleistungen sowie regulatorische Unterstiitzung fiir die Entwicklung
von Arzneimitteln - einschlieRlich Arzneimitteln auf Cannabisbasis anbietet.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Ausgabe von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Ich hatte keine spezielle Ausbildung fur Arzneimittel auf
Cannabisbasis. Alles, was ich Uber Cannabinoide weif, habe
ich mir selbst beigebracht. Seit 2017 halte ich Vortrége fir
Apotheker, Arzte und Patienten zum Thema Arzneimittel auf
Cannabisbasis.

Erfahrung mit der Ausgabe

Wie lange geben Sie schon Arzneimittel auf
Cannabisbasis heraus?

Ich habe seit 2011 mit Medikamenten auf Cannabisbasis
gearbeitet.

Kénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf
Cannabisbasis ausgeben?

Ich glaube, dass es so etwas wie einen "typischen
Patienten" nicht gibt. Medikamente auf Cannabisbasis
sind kein Allheilmittel, sie eignen sich aber sehr gut fur
schwer behandelbare Symptome und krankheitsbedingte
Zustande. Entweder als selbststandige Therapie oder als
Zusatztherapie.

Es gibt zwei Patientengruppen. Fir die einen sind Arznei-
mittel auf Cannabisbasis eine Chance und eine mogliche
Therapieoption, die andere Gruppe sieht Cannabis als
Allheilmittel.

Wenn Sie an den ersten Kontakt mit einem
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tiber die sichere und wirksame Verwendung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis?

Wir kldren die Patienten immer tber die Wirkung von Arznei-
mitteln auf Cannabisbasis auf. Dabei geht es insbesondere
um die pharmakologischen Wirkungen von THC und CBD
sowie um deren Neben- und Wechselwirkungen.

In Folgegesprachen werden die pharmakologischen
Wirkungen der cannabisbasierten Therapie weiter erortert
und therapiebezogene Fragen geklart - z.B. Probleme bei
der Anwendung, Dosistitration.



Uberlegungen in Bezug auf den Patienten
Wenn Sie an den erste Kontakt mit einem neuen
Patienten denken, wie beginnen Sie ein Gesprach
tber die Verwendung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis?

Apotheken sind haufig die erste Anlaufstelle fur Patienten,

die sich Uber Arzneimittel auf Cannabisbasis informieren
wollen. Wir besprechen mit den Patienten mogliche
Indikationen, informieren sie Uber die verschiedenen
Darreichungsformen und die spezifischen Vor- und Nachteile,
kldaren sie Uber mogliche Neben- und Wechselwirkungen auf
und besprechen die verschiedenen Dosistitrationen.

Die wichtigste Information ist, dass die Dosierung durch eine

langsame Dosistitration individuell ermittelt wird. Zweitens,

dass Cannabinoide, insbesondere Cannabidiol, auch mit

anderen Mitteln interagieren konnen.

Sind lhnen Patienten bekannt, bei denen
Wechselwirkungen zwischen Arzneimitteln

auf Cannabisbasis und anderen Arzneimitteln
auftreten?

Ja, absolut. Im Rahmen unseres Medikamentenmanagements
dokumentieren wir alle Medikamente, die die Patienten
einnehmen, um mogliche Wechselwirkungen auszuschliefsen.

Verabreichung

Orale Darreichungsformen (Olextrakte) erfreuen
sich immer groRerer Beliebtheit. Welche
Empfehlung geben Sie Patienten fiir eine sichere
Anwendung?

Es ist wichtig, den Patienten eine langsame Dosistitration
zu empfehlen. Darlber hinaus sollten die Patienten
orale Darreichungsformen nicht ofter als zweimal taglich
anwenden, da die pharmakologische Wirkung bei oraler
Verabreichung langer anhélt als bei der Inhalation von
Cannabinoiden.

Verdampfung ist eine immer beliebtere
Verabreichungsform. Welche Empfehlung geben
Sie Patienten fiir eine sichere Anwendung?

Bei der inhalativen Verabreichung ist es wichtig, mit
niedrigen Dosen zu beginnen. Das Gleiche gilt aber fir
orale Darreichungsformen. Der Wirkungseintritt erfolgt sehr
schnell, und es werden sehr hohe Plasmakonzentrationen
erreicht. Bei allen Darreichungsformen ist THC der
dosisbegrenzende Faktor.

Was berichten die Patienten tiber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung?

In der Regel empfehlen wir Cannabis-naiven Patienten
eine orale Verabreichung, da diese besser kontrollierbar
ist. Wenn die Patienten die Anweisungen befolgen - mit
der niedrigsten Dosierung zu beginnen - wird die Therapie
gut vertragen.

Was sollten Apotheker besonders bei Patienten,
die orale Darreichungsformen einnehmen
beachten?

Bei oraler Verabreichung besteht eine lang anhaltende
pharmakologische Wirkung und die Gefahr einer
Uberdosierung, wenn mehr als drei- oder viermal am Tag
verabreicht wird.

Sicherheit

Haben Sie Kenntnis von Patienten, die
Wechselwirkung von Cannabis mit anderen
Medikamenten hatten? Falls ja, beschreiben Sie
bitte die wichtigsten Wechselwirkungen.
Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten sind
selten, da wir die Patienten Uber Nebenwirkungen und
Wechselwirkungen aufkldren und die gleichzeitige Einnahme
von Medikamenten Uberprifen.

Aus der Perspektive eines Apothekers, welches
sind die tatsachlichen und potenziellen
Komplikationen von Arzneimittel auf
Cannabisbasis?

Das grofte Problem sind die Medien, in denen "Cannabis”
oft als Wundermittel angepriesen wird. Hier ist es wichtig,
die Patienten darauf hinzuweisen, dass Arzneimittel auf
Cannabisbasis kein Allheilmittel sind, aber durchaus als
eine mogliche Therapieoption in Betracht kommen kénnen.

Welche Rolle spielt der Beruf des Apothekers

in Bezug auf die Gewahrleistung der Patienten-
sicherheit bei der Verwendung dieser Medika-
mente?

Es ist wichtig, die gleichzeitige Einnahme von anderen
Medikamenten zu Uberpriifen, um Wechselwirkungen zu
vermeiden. Dartiber hinaus muss unsachgemafer Gebrauch
und Missbrauch festgestellt werden.
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Sind bei lhnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen?

Weitergabe, unsachgemaker Gebrauch und Missbrauch sind
gllicklicherweise selten.

Haufig wird das Problem dadurch erkannt, dass die Patienten
ihre Dosis erhohen und mehr konsumieren, insbesondere
bei Cannabiskraut (d. h. Hanfbluten).

Wir versuchen, die Patienten zum Umstieg auf orale thera-
peutische Produkte zu bewegen.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Wie unterscheiden sich Arzneimittel auf Cannabis-
basis von der Aufbewahrung und Ausgabe
anderer Arzneimittel (sowohl bei pflanzlichem
Material als auch bei oralen Darreichungsformen)?
Cannabiskraut und Cannabisextrakte sind Betaubungsmittel,
die in gesicherten Behéltern aufbewahrt werden missen.
Darlber hinaus handelt es sich um zusammengesetzte
Arzneimittel, die im Gegensatz zu Fertigarzneimitteln mit
Hilfe eines chemischen Nachweises aufihre Identitat geprift
werden mussen.

Gibt es besondere Uberlegungen, die Sie bei der
Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
anstellen? (z.B. bei Olextrakten)?

Wir stellenjedem Patienten einindividuelles Titrationsschema
und Anweisungen fur die Anwendung oder Einnahme zur
Verfligung.

Gibt es besondere Uberlegungen, die Sie bei

der Ausgabe von pflanzlichen Arzneimitteln (wie
Hanfbliiten) anstellen?

Bei der Ausgabe eines "pflanzlichen" Arzneimittels gibt es
keine besonderen Uberlegungen. Es ist eine Behandlungs-
maoglichkeit wie jede andere.

Therapieschema

Was sind die wichtigsten Vorteile bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Es handelt sich um Arzneimittel mit einem gtinstigen Nutzen-
Risiko-Profil - eine hohe therapeutische Wirkung, grofke
therapeutische Bandbreite, bei vergleichsweise geringen
Nebenwirkungen und Wechselwirkungen.

Was sind die wesentlichen Risiken bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Die Risiken sind im Allgemeinen gering und vorhersehbar.
THC-dominante Darreichungsformen sollten generell nicht
bei Kindern und Jugendlichen eingesetzt werden - hier ist
eine strenge Nutzen-Risiko-Abwagung vorzunehmen - dies
gilt auch fur Patienten mit psychischen Erkrankungen und
Drogenmissbrauch in der Vergangenheit.

Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine Apotheken-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Oft sind Apotheken besser erreichbar als Arztpraxen, wenn
es um Fragen zu cannabisbasierten Therapien geht. Auch
der Zeitfaktor spielt eine entscheidende Rolle. Fur viele
Patienten sind Apotheken "barrierefreier" als Arztpraxen.
Dennoch ist es wichtig, dass alle drei Parteien - Patient,
Arzt und Apotheker - in engem Austausch stehen, um eine
erfolgreiche cannabisbasierte Therapie zu gewahrleisten.

Wie eng arbeiten die Apotheker mit dem
verschreibenden Arzt zusammen?

Fir eine erfolgreiche und sichere Therapie mit Arzneimitteln
auf Cannabisbasis sollten Arzte und Apotheker in enger
Rucksprache miteinander stehen.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir Apotheker, die
gerade anfangen?

Die Therapie mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis ist ein sehr
spannendes Thema.

Sie ist jedoch mit einem erheblichen Arbeitsaufwand
verbunden, insbesondere mit dem Erwerb von Fachwissen.
Da das Thema noch nicht Teil der universitdren Ausbildung
ist, muss man sich das Wissen selbst aneignen - intrinsisch

motiviert.



Anwendung: Gesprache mit Pflegepersonal

Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mit Erkenntnissen von (in alphabetischer Reihenfolge):

® Metta Bunk, Palliativschwester (Niederlande)
e Miriam Ogintz, Krankenschwester in einer Schmerzklinik (Israel)
® Niramon Pojdoung, onkologische Krankenschwester (Thailand)
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Metta Bunk

Metta Bunk ist Krankenschwester im Palliativpflegeteam des Isala Hospital in Zwolle
(Niederlande). Isala ist eines der groften Krankenhduser in den Niederlanden und ein von der
ESMO benanntes Zentrum fiir integrierte Onkologie und Palliativmedizin. Bunk ist Teil eines
multidisziplindaren Konsultationsteams, das sich aus Onkologen, Internisten, Radioonkologen,
Anasthesisten, einem Seelsorger, Palliativmedizinern und spezialisierten Palliativpflegern
zusammensetzt. Seit 1992 war sie als Krankenschwester in verschiedenen Funktionen tatig,
u. a. in der Palliativpflege und in der Ausbildung fiir die psychiatrische Fiirsorge in diesem
Bereich. Sie spezialisierte sich auf die Palliativpflege und absolvierte ein Masterstudium (MSc)

als Pflegefachkraft.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verabreichung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Ich habe eine Schulung von Dr. van Coevorden besucht.

Die Verschreibung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
erfolgtimmer in enger Zusammenarbeit mit den Apothekern
unseres Krankenhauses. Ich habe keine zusétzliche formale
Ausbildung absolviert. Ich habe jedoch aufgrund meines
Interesses an diesem Thema eine eigene evidenzbasierte
Studie durchgefihrt.

Erfahrung

Wie lange beschiftigen Sie sich schon

mit Patienten und der Verabreichung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis?

Ich arbeite seit 2012 mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis.

Koénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf
Cannabisbasis verabreichen?

Es gibt zwei groke Patientengruppen. Die erste sind
Patienten mit Bauchspeicheldriisenkrebs. Die zweite Gruppe
sind Patienten mit akuter myeloischer Leukdmie (AML).

Verabreichung

Wie besprechen Sie die Anfangsdosis und deren
Anpassung, um eine optimale Tagesdosis in
Ubereinstimmung mit den Empfehlungen des
Arztes zu erreichen?

Oft haben die Patienten Cannabis auf eigene Faust aus-
probiert. Dies kann ein Ausgangspunkt fUr ein Rezept sein.
Wir koordinieren die Verschreibung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis stets mit unserem Apotheker, der in engem
Kontakt mit der Transvaal Apotheek, einer Spezialapotheke
in Den Haag, steht. Indem wir die Verschreibungen mit
unserer Apotheke abstimmen, versuchen wir, mogliche
Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten, die der
Patient einnimmt, zu vermeiden, und wir werden auch
hinsichtlich der richtigen Dosierung fur den Patienten
beraten.

Sicherheit

Wie geben Sie lhren Kollegen Riickmeldung lber
die Angemessenheit, Sicherheit und Wirksamkeit
der verschriebenen Dosis?

Wenn ich Arzneimittel auf Cannabisbasis verschreibe,
gebe ich dem Patienten immer ein Merkblatt uber den
richtigen Gebrauch dieser Arzneimittel mit. Die gleichen
Anweisungen werden auch in die digitale Patientenkartei



gestellt und mit dem Hausarzt des Patienten besprochen,

um die Transparenz zu erleichtern.

Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen? Wie identifizieren
Sie dieses Problem? Wie gehen Sie mit diesem
Problem um?

Ich habe noch keinen Missbrauch erlebt. Eine gute
Patientenanleitung kann die Gefahr des Missbrauchs und
der Abzweigung verringern. Im Allgemeinen betragt die
durchschnittliche Lebenserwartung meiner Patienten nur
drei Monate.

Im Falle eines Missbrauchs kann ich das in der elektronischen
Patientenkartei in der Verschreibungsgeschichte finden.

Ich kommuniziere dieses Thema klar und deutlich mit dem
Patienten und erklare ihm das Risiko einer Nichteinhaltung
sowie die Gefahren einer Uberdosierung und der
Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten.

Haben Sie Kenntnis von Patienten, die
Wechselwirkungen von Cannabis mit anderen
Medikamenten hatten? Falls ja, beschreiben Sie
bitte die wichtigsten Wechselwirkungen.

Ich habe bisher noch keine Wechselwirkungen zwischen
Medikamenten festgestellt.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verabreicht?

Der Unterschied liegt in der Art und Weise, wie das
Arzneimittel verwendet wird. Zum Beispiel, wenn sich ein
Patient dafiir entscheidet, es zu rauchen oder die Dosis
als Tee zuzubereiten. Es sind detaillierte Anweisungen
erforderlich, um sicherzustellen, dass die Patienten ihre
Dosis wie vorgeschrieben einnehmen. Auch wenn wir
Cannabisdl verschreiben, ist es notwendig, den Patienten
gute Anweisungen fur die Einnahme zu geben.

Was berichten die Patienten uber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung? Abgesehen davon, dass die
Gefahren des Rauchens wegfallen, was sind die
Vorteile einer Verabreichung durch Verdampfen?
Ich habe keine Erfahrung mit der Verschreibung von Arznei-
mitteln auf Cannabisbasis zur Verabreichung mit einem
Verdampfer.

Oftmals verwenden die Patienten Cannabiséltropfen. Diese
Darreichungsform ist fur viele Patienten geeignet. Nach
einer grundlichen Einweisung verwenden die Patienten
das Arzneimittel auf Cannabisbasis nach eigenem Ermessen.
Deshalb bekomme ich auch viele positive Reaktionen.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis liber
sublinguale und/oder orale Einnahme?

Die orale Einnahme bereitet den Patienten kaum Probleme.
Manchmal klagen sie Uber den Geschmack.

Was berichten die Patienten liber orale,
transdermale Verabreichung von Arzneimitteln
auf Cannabisbasis?

Manchmal sind die Tropfen schwierig zu dosieren. Anderen
Beschwerden habe ich nicht gehort.

Dosierungsschema

Was sind die wesentlichen Risiken bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Das grofte Risiko besteht dann, wenn Patienten auf eigene
Faust experimentieren. Es ist wichtig, dass der Patient nur die
verschriebenen Arzneimittel auf Cannabisbasis verwendet,
da deren Zusammensetzung optimal auf die zu behandelnde
Erkrankung abgestimmt ist.

Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine Verabreichungs-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Die Verschreibung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis ist
immer noch eine Art Tabu. Pflegekrafte und medizinisches
Personal sollten mehr Informationen Uber Arzneimittel auf
Cannabisbasis erhalten, damit sie die Patienten angemessen
informieren kénnen.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir neue Pflegekrafte?
Bilden Sie sich fort und besuchen Sie die verfigbaren
Schulungen zu diesem Thema, um entsprechende Kennt-
nisse zu erwerben. Sie mussen in der Lage sein, die Patienten
richtig und ehrlich zu informieren, damit sie wissen, wie sie
diese Arzneimittel zu Hause sicher anwenden koénnen.
Das erleichtert den Ubergang zu einem verschreibungs-
pflichtigen Medikament auf Cannabisbasis und verbessert
die Beziehung zwischen Pflegepersonal und Patienten.
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Miriam Ogintz

Miriam Ogintz arbeitete drei Jahrzehnte lang als Krankenschwester fiir innere Medizin. Seit
2010 Jahren arbeitete sie am Institut fiir Schmerzmedizin des Rambam Health Care Campus
(Rambam Hospital) in Haifa (Israel). Rambam ist ein groRes tertidres Uberweisungszentrum
fiir zwolf Bezirkskrankenhduser in Nordisrael. Ogintz unterrichtet und betreut Patienten,
denen Arzneimittel auf Cannabisbasis verschrieben werden - und hat inzwischen liber 2000
Patienten behandelt. In den letzten sieben Jahren arbeitete sie als Pflegedienstleiterin bei
Syqge Medical, einem Unternehmen fiir medizinische Gerate, das einen hochentwickelten
Inhalator fiir Arzneimittel auf Cannabisbasis entwickelt und zugelassen hat. In dieser
Funktion leitet sie die klinische Forschung und ist fiir das Patientenhilfsprogramm zustandig.
Ogintz ist Mitautorin mehrerer klinischer Forschungsstudien iiber inhalative Arzneimittel auf

Cannabisbasis.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verabreichung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Ich bin seit vielen Jahren examinierte Krankenschwester
und habe seit 2015 an einer Masterclass Uber medizinisches
Cannabis in den Niederlanden teilgenommen. Seitdem habe
ich diesen Kurs selbst in den Niederlanden und in Kanada
gegeben. Aukerdem habe ich Jahren in Israel Schulungen
Uber die Behandlung mit medizinischem Cannabis gegeben
fur Arzte, Pflegepersonal und Apotheker.

Als wir mit der Behandlung mit medizinischem Cannabis in der
Klinik begonnen haben, hatte ich keine Sonderausbildung.
Ich bin Fachkrankenschwester fiir Schmerztherapie und
hatte in 2009 zum ersten Mal mit Patienten zu tun, denen wir
die Behandlung mit medizinischem Cannabis vorgeschlagen
haben. Zu dieser Zeit gab es keine offiziellen, professionellen
Weiterbildungsmdoglichkeiten in diesem Bereich, daher habe
ich mein gesamtes Wissen selbst anhand von Fachartikeln,
Vortrdgen und Fachliteratur zusammengetragen.

Wie lange beschéftigen Sie sich schon mit
Patienten und der Verabreichung von Arznei-
mitteln auf Cannabisbasis?

Seit 2009 leite ich am Institut fir Schmerzmedizin des
Rambam Hospitals die Krankenpflegestation fiir Patienten,
die mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis behandelt werden.
Die Klinik wurde eroffnet, weil wir merkten, dass unsere
Patienten wahrend der Behandlung nicht die richtige
Betreuung bekamen. Die Entscheidung zur Eroffnung
dieser Klinik ergab sich aus der Notwendigkeit, den
Patienten die richtige Behandlung zukommen zu lassen
und Nebenwirkungen zu vermeiden, um zu gewahrleisten,
dass die Behandlung nutzlich und erfolgreich ist.

Kénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf Cannabis-
basis verabreichen?

Am Institut fur Schmerzmedizin behandeln wir vor allem
Patienten mit chronischen neurologischen Schmerzen und
Patienten mit neurologischen Erkrankungen - wie Patienten
mit Multipler Sklerose und Parkinson.



Aukerdem beréat die Klinik Patienten mit entzindlichen
Darmerkrankungen, Morbus Crohn, Colitis ulcerosa und
onkologische Patienten. In Israel ist die Behandlung mit
Arzneimitteln auf Cannabisbasis nur dann gesetzlich erlaubt,
wenn nach einem Jahr im Institut fir Schmerzmedizin alle

konventionellen Behandlungsmethoden ausprobiert wurden.

Die Patienten, die mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis
behandelt werden, sind in der Regel Patienten, bei denen
andere Behandlungen nicht geholfen haben, oder solche,
die hohe Dosen von Opiaten einnehmen. Eines der Ziele
der Behandlung mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis ist es,
die Dosis dieser anderen Medikamente zu reduzieren.

Wie besprechen Sie die Anfangsdosis und deren
Anpassung, um eine optimale Tagesdosis in
Ubereinstimmung mit den Empfehlungen des
Arztes zu erreichen?

In Israel wird die Dosierung als Cannabismenge pro
Monat festgelegt. Bevor die Entscheidung Uber die
Art der Verabreichung getroffen wird, fihren wir ein
Gespréch uber das Ziel der Behandlung, die Grundlagen
der Krankheit und anderer Erkrankungen, an denen sie
leiden. Aukerdem erkundigen wir uns nach eventuellen
frheren Erfahrungen mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis.
Es ist sehr wichtig, andere Medikamente und andere
Hintergrunderkrankungen genau zu erfassen, damit wir den
Patienten spezifische Empfehlungen geben kénnen, wie
sie Nebenwirkungen vermeiden kdnnen, wenn sie mit der
Behandlung mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis beginnen.
Auch Patienten mit Hintergrunderkrankungen wie Diabetes
und Herzkrankheiten bendtigen je nach ihrem Zustand
und den von ihnen eingenommenen Medikamenten eine
spezielle Beratung.

Der sicherste und effizienteste Weg, eine Behandlung
mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis zu beginnen, ist der
Einstieg mit der niedrigsten Dosierung. Der Patient erhalt
die Anweisung, das Medikament zwei bis drei Tage lang vor
dem Schlafengehen einzunehmen und dann die Dosis zu
erhohen, bis er die gewtinschte Wirkung mit einer Dosierung
ohne Nebenwirkungen erzielt.

Wenn ein Patient an Diabetes oder Bluthochdruck leidet,
wird er angewiesen, seinen Blutzuckerspiegel und Blutdruck
zu Uberwachen, um die genannten Auswirkungen zu

vermeiden.

Es ist auRerst wichtig, das Risiko von Stlirzen bei dlteren
Menschen im Hinterkopf zu behalten.

Sicherheit

Medikamentenbewertungen von Patienten. Wie
geben Sie lhren Kollegen Riickmeldung liber die
Angemessenheit, Sicherheit und Wirksamkeit der
verschriebenen Dosis?

Das erste Treffen ist immer ein Beratungsgesprach. In
diesem Gesprach erhalt der Patient Anweisungen zur
Vermeidung von Nebenwirkungen und einen Titrationsplan
fur die Dosierung in der ersten Woche. In diesem Gesprach
ist es auch sehr wichtig, mit dem Patienten lber seine
Erwartungen an die Behandlung zu sprechen, da viele
Patienten glauben, dass sie durch die Einnahme von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis geheilt werden. Daher ist
es sehr wichtig, von einer Linderung der Symptome und
nicht von einer Heilung zu sprechen und Behandlungsziele
aufzustellen, wie z.B. die Reduzierung der Medikamente,
eine bessere Schlafqualitat und eine Verbesserung des
taglichen Lebens.

Im nachsten Monat der Behandlung fuhren wir einmal
wochentlich ein Telefonat, bei dem der Patient berichtet,
ob sich seine Symptome verandert haben und ob
Nebenwirkungen aufgetreten sind.

Wenn es keine Nebenwirkungen gibt, aber auch keine
signifikante Besserung eintritt, kann die Dosis erhoht
werden. Wenn es zu unakzeptablen Nebenwirkungen
kommt, beenden wir die Anwendung und melden dies dem
behandelnden Arzt. Der Arzt entscheidet Uiber eine Anderung
der Konzentration oder der Verabreichungsmethode; dann
wird der Patient wieder angerufen, um neue Anweisungen

nach einem neuen Behandlungsschema zu erteilen.

Sind bei lhnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen? Wie identifizieren
Sie dieses Problem? Wie gehen Sie mit diesem
Problem um?

Der Patient steht in den ersten zwei Monaten unter
Beobachtung und wir kontrollieren die Anwendung und
Dosierung. Aukerdem wird alles in den Krankenakten des
Patienten festgehalten und regelmakig vom Arzt aktualisiert.

Wenn der Patient angibt, dass er die Dosis erhdhen mochte,
wird er fur eine erneute Besprechung angerufen, um die
korrekte Einnahme der Medikamente zu Uberprifen und
um festzustellen, ob andere Medikamente reduziert werden

mussen.
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Wenn der Patient seine anderen Medikamente nicht reduziert
hat oder keine Besserung der Schmerzen, des Schlafs oder
der téglichen Funktionsféhigkeit eintritt, der Patient aber eine
Erhohung der monatlichen Dosis wiinscht, dann ziehen wir
eine Beendigung der Behandlung in Betracht.

Haben Sie Kenntnis von Patienten, die
Wechselwirkungen von Cannabis mit anderen
Medikamenten hatten? Falls ja, beschreiben Sie
bitte die wichtigsten Wechselwirkungen.

Manchmal werden Arzneimittel auf Cannabisbasis mit
Beruhigungsmitteln, Opiaten oder Psychopharmaka
kombiniert, was zu Schléfrigkeit, Sedierung, Verwirrung oder
Halluzinationen fuhren kann. Der Patient wird angewiesen,
alle Nebenwirkungen zu beobachten und zu melden und die
gleichzeitige Einnahme mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis

so weit wie moglich zu vermeiden.

Da wir nur begrenzte Informationen tiber Wechselwirkungen
zwischen Medikamenten wie Chemotherapie, biologischen
und immuntherapeutischen Behandlungen haben, wird
der Arzt den Patienten darlUber aufkldren und darauf
hinweisen, dass wir ihre Behandlung Uberwachen werden,

um unerwinschte Nebenwirkungen zu vermeiden.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verabreicht?

Wir wissen noch nichts dber die langfristigen Auswirkungen,
die ein taglicher oder regelmakiger Konsum auf einen
Fotus oder auf die Entwicklung des Gehirns bei sehr
jungen Patienten hat. Uns liegen keine Informationen tber
die Wechselwirkungen mit anderen Behandlungen und
Medikamenten vor.

Wir haben keine Informationen Uber die genaue Dosierung
oder Gesamtdosis oder Uber eine bestimmte Konzentration,
die eine bestimmte Krankheit beeinflusst vorliegen. Bei
Arzneimitteln auf Cannabisbasis fuhren wir Behandlungen
mit einem gewissen Unsicherheitsfaktor durch, so dass wir
den Prozess uberwachen, betreuen und dokumentieren
mussen, um langfristige unerwinschte Wirkungen zu
vermeiden.

Die Patienten in Israel bevorzugen Rauchen als Verab-
reichungsweg, obwohl die Verabreichung uber ein
Inhalationsgerat die richtige Art ist, Arzneimittel auf
Cannabisbasis (Cannabiskraut) zu konsumieren. Bei der
Verdunstung werden die Wirkstoffe nicht verbrannt und
konnen Rauchschaden vermieden werden. Die Patienten
entscheiden sich eher flr eine Inhalation als fur eine orale
Verabreichung, vor allem weil die Wirkung schneller einsetzt
und besser kontrolliert werden kann. Nichtraucher Patienten
bevorzugen jedoch die Verwendung von Ol oder eines
Inhalators.

Was berichten die Patienten tiber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis liber
sublinguale und/oder orale Einnahme?

Patienten, die nicht rauchen, bevorzugen die orale dlige
Darreichungsform. Zuvor vergewissern wir uns, dass
sie nicht allergisch oder Uberempfindlich auf Pflanzendl
reagieren, da in Israel fiir die orale Verabreichung Pflanzendl
wie Kokosnuss-, Palm- oder Olivendl verwendet wird.

Aukerdem haben Patienten mit Darmerkrankungen, Krank-
heiten, die zu Resorptionsproblemen fuhren, Patienten nach
Bauchoperationen und Patienten, die unter Ubelkeit leiden,
Probleme mit der Einnahme von 6ligen Darreichungsformen.
Die meisten Patienten, die anfangs mit Ol behandelt werden,
klagen tiber schlechten Geschmack, Ubelkeit, Sodbrennen
und manchmal sogar Durchfall.

Aufgrund des langsamen Wirkungseintritts kann es nicht bei
Durchbruchschmerzen helfen; die meisten Patienten, die Ole
verwenden, verwenden diese daher bei Schlafproblemen.
Jiingeren Patienten wird das Ol nicht verschrieben, da sie
die Inhalation bevorzugen und die langanhaltende und
unerwartete Wirkung die tagliche Funktionsfahigkeit stéren
kann.

Was sind die wesentlichen Risiken bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Die Hauptrisiken bei der Behandlung mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis sind in der Regel die Nebenwirkungen, wie
z.B. die psychoaktiven Wirkungen. Wir sehen auch eine
Zunahme der Abhangigkeitsfélle, aus diesem Grund sind
die Betreuung und Beratung am Anfang so wichtig sind.



Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine Verabreichungs-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Fir eine richtige Behandlung mit Arzneimitteln auf Cannabis-
basis, mussen wir diese Mittel auch als Medikament
betrachten. Die richtige Behandlung ist die niedrigste
wirksame Dosis, die eine Linderung der Schmerzen und
anderer Symptome bewirkt und keine Nebenwirkungen hat.

Um Nebenwirkungen zu vermeiden, die Symptome zu lindern
und Missbrauch zu verhindern sind eine gute Beratung und
Betreuung sehr wichtig. Auch Behandlungsziele und die
Festlegung von Erwartungen sind sehr wichtig. Diese sollten
in jedem Gesprach mit dem Patienten klar angesprochen
werden.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir neue Pflegekrafte?
Arzneimittel auf Cannabisbasis sind ein Sammelbegriff flr
500 Wirkstoffe, von denen wir die meisten nicht gut kennen,
und von denen wir in vielen Fallen nicht wissen, wie sie auf
unseren Korper wirken. Die Behandlung mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis muss sehr sorgféltig erfolgen, und der Patient
muss wahrend des gesamten Prozesses betreut werden.

Aulkerdem kann die richtige Betreuung nur durch Fachkréafte
erfolgen, die den spezifischen Zustand des Patienten kennt,
und ich empfehle immer, dass die Schmerztherapiepfleger
sich um die chronischen Schmerzpatienten kiimmern,
die onkologischen Pfleger die onkologischen Patienten
betreuen und die Magen-Darm-Pfleger die Patienten mit
entzindlichen Darmerkrankungen behandeln sollten, wenn

Arzneimittel auf Cannabisbasis verwendet werden.

Weil eine richtige Behandlung nur moglich ist, wenn man
umfassend uber die Behandlung mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis informiert ist, ist es auch sehr wichtig, die
Grunderkrankung des Patienten, seine herkdmmlichen
Medikamente und deren Nebenwirkungen zu kennen. So
kann jeder Patient die richtige Behandlung und Beratung
bekommen und Missbrauch vermieden werden.

Wir sollten mehr Uber die Behandlung mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis lesen und lernen und uns Uber die neuesten
Erkenntnisse auf dem Laufenden halten.
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Niramon Pojdoung

Niramon Pojdoung ist ausgebildete Onkologie-Pflegerin und leitende Krankenschwester in
der Innovative and Integrated Cancer Clinic (IICC), dem medizinischen Cannabisdienst des
National Cancer Institute (NCI) in Bangkok, Thailand. Das NCI ist das fiihrende nationale
Institut fiir Krebsbehandlung und Patientenfiirsorge. Fast achtzig Prozent der Patienten sind
Krebspatienten, die eine chirurgische Behandlung, Bestrahlung und Chemotherapie erhalten,
sowie Patienten, die in der letzten Lebensphase betreut werden. Krankenpfleger am NCI sind
fiir die Ausgabe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis zustdndig und bieten den Patienten und
ihren Betreuungspersonen Beratung und wichtige Informationen liber die angemessene und
sichere Anwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis. Ihr Pflegeteam betreute 2021 etwa

zwanzig neue Patienten pro Monat.

Ausbildung/Fortbildung

Welche Ausbildung haben Sie absolviert, bevor
Sie mit der Verabreichung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis begonnen haben?

Ich absolvierte eine dreitdgige Schulung mit dem Titel
"Die Rolle des Pflegepersonals bei der Behandlung mit
medizinischem Cannabis".

Ansonsten habe ich keine formale Ausbildung absolviert.

Ich habe meine Kenntnisse anhand der "Thai Guidance
on Cannabis for Medical Use" (Thailéandische Leitlinien fur
Cannabis zur medizinischen Anwendung) und durch die
Teilnahme an einer multidisziplindren Konferenz aktualisiert.

Erfahrung

Wie lange beschéftigen Sie sich schon mit
Patienten und der Verabreichung von Arznei-
mitteln auf Cannabisbasis?

Ich kiimmere mich seit 2020 um Krebspatienten, die mit
medizinischem Cannabis behandelt werden.

Kénnen Sie einen typischen Patienten
beschreiben, dem Sie Arzneimittel auf Cannabis-
basis verabreichen?

Die Hauptgruppe der Patienten sind Krebspatienten, die unter
dem Fortschreiten der Krankheit und den Nebenwirkungen
der Krebsbehandlung leiden.

Verabreichung

Wie besprechen Sie die Anfangsdosis und deren
Anpassung, um eine optimale Tagesdosis in
Ubereinstimmung mit den Empfehlungen des
Arztes zu erreichen?

Entsprechend den Praxisrichtlinien des Krankenhauses
empfiehlt eine Krankenschwester dem Patienten eine
Anfangsdosis geméak dem Behandlungsplan des Arztes.
Nachdem einem neuen Patienten ein Arzneimittel auf
Cannabisbasis verabreicht wurde, werden die Wirksamkeit
des Medikaments und das Auftreten eventueller Neben-
wirkungen am 3., 7, und 21. Tag telefonisch erfragt. Wenn
bei dem Patienten Nebenwirkungen auftreten, die sich im
Laufe der Zeit nicht bessern, meldet das Pflegepersonal dies
dem Arzt, der den Behandlungsplan neu bewertet und die



Dosis entweder erhéht oder verringert. Das Pflegepersonal
empfiehlt dem Patienten dann, die Arzneimittel entsprechend
anzupassen und die Situation weiter zu beobachten. Sollten
die Nebenwirkungen anhalten, wird das Medikament
abgesetzt.

Sicherheit

Wie geben Sie lhren Kollegen Riickmeldung liber
die Angemessenheit, Sicherheit und Wirksamkeit
der verschriebenen Dosis?

Ich pflege eine gute Kommunikation mit meinem Pflegeteam,
wenn es um die Nachsorge flr Patienten nach der Einnahme
von Medikamenten geht. Das Pflegepersonal kann mit
Arzten kommunizieren, die Arzneimittel verschreiben.
Dieser Kommunikationskanal ist eine bequeme und schnelle
Maoglichkeit, um zu kommunizieren, wenn es ein Problem mit
Arzneimitteln auf Cannabisbasis gibt oder eine Anpassung
der Dosis erforderlich ist. Aukerdem kann das Pflegepersonal
die Apotheker bitten, sie bei der Uberpriifung der Gesamt-
menge der den Patienten verabreichten Dosen zu unter-
stitzen, da bei einigen Patienten der Verdacht besteht,
dass sie cannabishaltige Arzneimittel aus anderen Quellen
beziehen. Apotheker kdnnen auf die Datenbank uber die
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis aller
Patienten aus samtlichen Informationsquellen des Landes
zugreifen. Damit soll der Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis verhindert werden.

Sind bei Ihnen Abzweigung, unsachgemafer
Gebrauch oder Missbrauch von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis vorgekommen?

Nein. Das ist bei mir noch nicht vorgekommen.

Haben Sie Kenntnis von Patienten, die
Wechselwirkungen von Cannabis mit anderen
Medikamenten hatten? Falls ja, beschreiben Sie
bitte die wichtigsten Wechselwirkungen.

Ich habe sehr wenige Erfahrungen mit Wechselwirkungen
von Cannabis mit anderen Medikamenten gemacht. Im
Allgemeinen wird vor der Verschreibung von Arzneimitteln
auf Cannabisbasis ein Medikamentenabgleich durchgefinhrt.
Es gab jedoch einen Fall, in dem ein Krebspatient ein
Tuberkulosemittel von einem anderen Krankenhaus erhielt,
nachdem er zwei Wochen lang Arzneimittel auf Cannabis-
basis eingenommen hatte. In diesem Fall musste der Patient
die Einnahme der Arzneimittel auf Cannabisbasis sofort
absetzen; danach hatte er keine anormalen Symptome mehr.

Art des Arzneimittels / Darreichungs-
formen

Was ist im Vergleich zu anderen Arzneimitteln
anders, wenn man Arzneimittel auf Cannabisbasis
verabreicht?

Arzneimittel auf Cannabisbasis sind neue Arzneimittel in
unserem Dienst. Das National Canver Institute verfolgt ein
Verfahren zur Bereitstellung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis mittels Vergabe unter Sonderregelung. In allen Féllen
muss die Sicherheit und Wirksamkeit dieser Arzneimittel
mindestens einen Monat nach der Verabreichung tberwacht
werden. Ein Bericht Gber die Menge der verwendeten
Arzneimittel auf Cannabisbasis und ihre Unbedenklichkeit
fur die Patienten muss einmal im Monat einem leitenden

Mitarbeiter vorgelegt werden.

Was berichten die Patienten uiber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis mittels
Verdampfung? Abgesehen davon, dass die
Gefahren des Rauchens wegfallen, was sind die
Vorteile einer Verabreichung durch Verdampfen?
Ich habe keine Erfahrung mit der Verabreichung mittels
Verdampfung.

Was berichten die Patienten liber die Einnahme
von Arzneimitteln auf Cannabisbasis liber
sublinguale und/oder orale Einnahme?

Die meisten Patienten kommen mit sublingualen Tropfen
gut zurecht.

Altere oder kérperlich schwache Patienten sind méglicher-
weise nichtin der Lage, die Tropf-Pipette richtig zu bedienen.
Zu starkes Zittern oder Zusammendriicken der Pipette fiihrt
zu einer Uberdosierung. Manche Patienten kénnen die
Menge der Tropfen nicht richtig sehen, wenn sie sie nehmen.

Die meisten Arzte verschreiben ein bis zwei Tropfen
und bitten die Angehdrigen oder das Pflegepersonal der
Patienten, ihnen bei der Einnahme zu helfen.

Dosierungsschema

Was sind die wesentlichen Risiken bei der
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabis-
basis?

Die Hauptrisiken bestehen in einer absichtlichen oder
unabsichtlichen Uberdosierung mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis aukerhalb des Behandlungsplans.
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Wie sdhe lhrer Ansicht nach eine Verabreichungs-
praxis aus, welche die Patientenresultate
verbessern wiirde?

Patienten oder Betreuer sollten eine Anleitung tber die
orale, sublinguale Verabreichung von Arzneimitteln auf
Cannabisbasis erhalten, und das medizinische Fachpersonal,
das die Anleitung gibt, sollte prifen, ob der Patient sie
verstanden hat, und ihn fragen, ob er Fragen oder Bedenken
bezuglich der verschriebenen Arzneimittel hat.

AbschlieRende Bemerkungen

Haben Sie einen guten Rat fiir neue Pflegekrafte?
Das Pflegepersonal sollte mit Fortbildungen tber Arznei-
mittel auf Cannabisbasis geschult und vorbereitet werden.
So kénnen sie eine wichtige Rolle bei der Betreuung
von Krebspatienten spielen, die sich fiir Arzneimittel auf
Cannabisbasis interessieren, Tipps fur Pflegepersonal:

e |nformationund Beratung: Das Pflegepersonalsollte in der
Lage sein, Informationen und Beratung Uber Arzneimittel
auf Cannabisbasis anzubieten, insbesondere zu den
Themen Indikationen, Nutzen und Nachteile. Manche
Patienten glauben immer noch, dass Cannabinoide
Krebs heilen konnen. Wenn diese Patienten nicht
ausreichend oder richtig informiert werden, verpassen
sie moglicherweise die herkdmmliche Krebsbehandlung.

e Zusatzlich zur formalen Ausbildung sollte das Pflege-
personal versuchen, sein Wissen zu vertiefen, ein-
schlieklich der aufmerksamen Verfolgung der
akademischen Fortschritte in Bezug auf Wirksamkeit,
Nebenwirkungen und Nachsorge. Dies ist notwendig,
um genaue und aktuelle Informationen bereitzustellen
und auch mit den sozialen Medien Schritt zu halten, in
denen maoglicherweise falsche Informationen veroffent-
licht werden. Pflegepersonal sollte aukerdem in der
Lage sein, die Verwendung illegaler medizinischer
Cannabisprodukten, die keine Qualitatsstandards haben
und fir den Patienten teuer sind, zu verhindern.

e Bewertung: Das Pflegepersonal muss in der Lage sein,

die korperliche und geistige Eignung der Patienten zu
beurteilen, und sollte vor Behandlungsbeginn Uber
die Risiken einer Behandlung mit Arzneimitteln auf
Cannabisbasis Bescheid wissen, insbesondere Uber
Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln, die die
Patienten erhalten.

Uberwachung durch Nachbetreuung: Das Pflegepersonal
sollte die Wirksamkeit und eventuelle Nebenwirkungen
mit standardisierten Instrumenten wie ESAS, EQ5D
usw. bewerten. So kdnnen die Patienten vor den
Nebenwirkungen einer Behandlung mit Arzneimitteln
auf Cannabisbasis geschitzt werden, und falls doch
Nebenwirkungen auftreten, kann den Patienten
schnell geholfen werden, und die Dosis entsprechend
angepasst werden. Vor allem aber bedeutet es, dass
sich die Patienten auf die Sicherheit von Arzneimitteln
auf Cannabisbasis verlassen kdnnen.

Zusammenarbeit im Team: Die interdisziplinare
Koordination der Teams aus Arzten, Pflegern und
Apothekern ermoglicht eine wirksame Versorgung
von Krebspatienten mit medizinischem Cannabis.
Diese Teams mussen sich kontinuierlich austauschen,
insbesondere zu Beginn des Dienstes, um ihr gemein-
sames Versorgungsangebot abzustimmen. Dies wird
dazu beitragen, dass die Patienten besseren Zugang
zu qualitativ hochwertigen Dienstleistungen haben,
dass die Menge der Arzneimittel, die die Patienten
erhalten, angemessen reguliert werden kann und dass
die Patientensicherheit bei der Behandlung mit Arznei-
mitteln auf Cannabisbasis gewahrleistet ist.
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Anhang 1: Klinische Bewertungsinstrumente

Klinische Bewertungsinstrumente werden eingesetzt, um die Entscheidungsfindung
von Fachkraften im Gesundheitswesen zu unterstiitzen. Die folgenden Instrumente
wurden verwendet, um die Verschreibung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis zu
unterstiitzen.

Screening-Instrumente - Risiko einer Abhangigkeit

CAGE-Fragebogen

CAGE

C Hatten Sie jemals das Geflihl, dass Sie Ihren Alkohol- oder Drogenkonsum einschrénken sollten?

A Haben Sie sich schon einmal tUber Leute geérgert, die Ihren Alkohol- oder Drogenkonsum kritisiert haben?

G Haben Sie sich je schlecht geflihlt oder hatten Sie Schuldgeftihle wegen lhres Alkohol- oder Drogenkonsums?
E Haben Sie jemals morgens friih Alkohol getrunken oder Drogen konsumiert, um

ihre Nerven zu beruhigen oder gegen einen Kater (Aha-Erlebnis)?

Score Jede positive Antwort bedeutet 1 Punktewert; ein Wert von 2 oder mehr deutet auf ein Alkohol- oder Drogenproblem hin.

Test zur Feststellung problematischer Gebrauchsmuster von Cannabis
(Cannabiskonsumstorung) - revidiert (CUDIT-R)

CUDIT-R-Test

1 Wie oft konsumieren Sie Cannabis? 0: Nie; 1: monatlich oder weniger; 3: 2-4 Mal pro
Monat; 3: 2-3 Mal pro Woche, 4: 4 oder mehrmals

pro Woche

2 Wie viele Stunden waren Sie an einem typischen Tag "stoned", wenn  O: Weniger als 1; 2: 1 oder 2; 3: 3 oder 4; 4: 5 oder 6;
Sie Cannabis konsumiert haben? 4.7 oder mehr

3 Wie oft haben Sie in den letzten sechs Monaten festgestellt, dass 0: Nie; 1: Weniger als monatlich, 2: Monatlich;

Sie nicht in der Lage waren, mit dem Cannabiskonsum aufzuhoren, 3: Wéchentlich, 4: Taglich, fast taglich
wenn Sie einmal angefangen hatten?

4 Wie oft haben Sie in den letzten sechs Monaten aufgrund des 0: Nie; 1: Weniger als monatlich, 2: Monatlich;
Cannabiskonsums nicht das getan, was man normalerweise von 3: Wochentlich, 4: Taglich, fast téglich
Ihnen erwartet?

5 Wie oft haben Sie in den letzten sechs Monaten einen groken Teil 0: Nie; 1: Weniger als monatlich, 2: Monatlich;
Ihrer Zeit damit verbracht, Cannabis zu besorgen, zu konsumieren 3: Wéchentlich, 4: Taglich, fast taglich
oder sich davon zu erholen?

6 Wie oft hatten Sie in den letzten sechs Monaten nach dem 0: Nie; 1: Weniger als monatlich, 2: Monatlich;
Konsum von Cannabis Probleme mit Ihrem Ged&chtnis oder lhrer 3: Woéchentlich, 4: Taglich, fast taglich
Konzentration?

7 Wie oft konsumieren Sie Cannabis in Situationen, die kérperlich 0: Nie; 1: Weniger als monatlich, 2: Monatlich;
gefahrlich sein kdnnten, z.B. beim Autofahren, beim Bedienen von 3: Wochentlich, 4: Taglich, fast taglich
Maschinen oder bei der Betreuung von Kindern?

8 Haben Sie jemals dariiber nachgedacht, lhren Cannabiskonsum 0: Nie; 2: Ja, aber nicht in den letzten 6 Monaten;
einzuschrénken oder einzustellen? 4: Ja, in den letzten 6 Monaten

Score  Werte von 8 oder mehr deuten auf ein problematisches Gebrauchsmuster von Cannabis hin. Werte von 12 oder mehr
deuten auf eine mogliche Cannabiskonsumstérung hin, bei der weitere Maknahmen erforderlich sein kénnen.




Screening-Instrumente - Angst und Depression

Fragebogen zur Patientengesundheit (PHQ-4)

Wie oft haben Sie in den letzten zwei Wochen unter folgenden Problemen Uberhaupt Mehrere Mehrals die Nahezu
gelitten? nicht Tage Halfte der jeden Tag
Tage

1 Sich nervos, d@ngstlich oder gereizt fiihlen 0 1 2 3
2 Nicht in der Lage zu sein, das Griibeln zu beenden oder zu 0 1 2 3

kontrollieren
3 Wenig Interesse, Dinge zu unternehmen oder wenig Freude daran 0 1 2 3
4 Sich niedergeschlagen, deprimiert oder hoffnungslos fiihlen 0 1 2 3
Score Der PHQ-4-Gesamtwert reicht von O bis 12, wobei die Kategorien der  Keine 0-2

hischen Belast ie folgt lauten:
psychischen Belastung wie folgt lauten Mild 3.5

Mittelschwer 6- 8

Schwer 9-12
Score Unterskala Angstzustande: Summe der Punkte 1und 2 (Punktzahlbereich O bis 6)
Unterskala Depression: Summe der Punkte 3 und 4 (Wertebereich O bis 6)

Auf jeder Subskala gilt ein Wert von 3 oder hoher als positiv flr die Screeningzwecke.

HADS, Fragebogen zur Selbstbeurteilung von depressiven Symptomen und Angstsymptomen

Bitten Sie den Patienten, das Kastchen neben der Antwort anzukreuzen, die seinem Befinden in der letzten Woche am nachsten kommt.
Bitten Sie darum, dass sie nicht zu lange Uber ihre Antworten nachdenken, da eine sofortige Antwort am besten ist.

D: Depression A: Angst

D A D
Ich fiihle mich angespannt oder "Uberdreht": Ich fiihle mich gebremst:
3 Die meiste Zeit 3 Fast die ganze Zeit
2 Einen grofken Teil der Zeit 2 Sehr oft
1 Von Zeit zu Zeit, gelegentlich 1 Manchmal
0 Uberhaupt nicht 0 Uberhaupt nicht
Ich bekomme eine Art Angstgefiihl wie
Ich genieRe immer noch die Dinge, die ich 'Schmetterlinge' im Bauch:
friiher genossen habe:
0 Auf jeden Fall noch genausoviel Uberhaupt nicht
1 Nicht ganz so viel Gelegentlich
2 Nur ein wenig Ziemlich oft
3 Kaum noch Sehr oft
Ich bekomme ein Gefiihl der Angst, als ob
etwas Schreckliches passieren wiirde: Ich habe das Interesse an meinem Aussehen
verloren:
3 Sehr eindeutig und ziemlich schlecht 3 Eindeutig
2 Ja, aber nicht zu schlecht 2 Ich bemihe mich nicht so sehr, wie ich sollte
1 Ein wenig, aber das beunruhigt mich nicht 1 Ich bemihe mich vielleicht nicht ganz so viel
0 Uberhaupt nicht 0 Ich bemiihe mich genau so viel wie immer

103



104

Ich kann lachen und die lustige Seite der
Dinge sehen:

0 So viel wie immer

1 Jetzt nicht mehr ganz so viel

2 Jetzt definitiv nicht mehr so sehr
3 Uberhaupt nicht

Ich mache mir Sorgen:

3 Einen grofken Teil der Zeit 0
2 Haufig 1
1 Von Zeit zu Zeit, aber nicht sehr oft 2
0 Nur gelegentlich 3

Ich bin fréhlich:

3 Uberhaupt nicht
2 Nicht oft

1 Manchmal

0 Die meiste Zeit

Ich kann mich entspannt hinsetzen und mich

wohlfiihlen:
0 Eindeutig 0
1 Normalerweise 1
2 Nichtoft 2
3 Uberhaupt nicht 3

Ich fiihle mich unruhig, muss in Bewegung bleiben:

Tatsachlich sehr stark
Ziemlich viel

Nicht so sehr
Uberhaupt nicht

Ich freue mich auf Dinge:

So viel wie immer

Eher weniger als friher

Mit Sicherheit weniger als friiher

Kaum noch

Ich bekomme plétzlich ein Gefiihl der Panik:
Tatsachlich sehr oft

Ziemlich oft

Nicht sehr oft

Uberhaupt nicht

Ich kann ein gutes Buch, ein Radio- oder
Fernsehprogramm genieRRen:

Haufig
Manchmal
Nicht oft

Sehr selten

Bitten Sie den Patienten zu tberpriifen, ob er alle Fragen beantwortet hat.
Score

Hinweis: Angste und Depressionen getrennt bewerten.

Gesamtergebnis: Depressionen (D) Angstzustande (A)

0-7 =normal (keine Falle)

8-10 = grenzwertig abnormal (Grenzfall - leicht)

11-21 = abnormal (Fall - mittelschwer bis schwer)




Bewertungsinstrumente - Lebensqualitat

Edmonton Symptombewertungssystem

Kreuzen Sie die Zahl an, die Ihr durchschnittliches Symptom in den letzten 24 Stunden am besten beschreibt:

keine Schmerzen -0,1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 - Schlimmster Schmerz
Keine Mudigkeit -0,1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 - Schlimmste Mudigkeit
Keine Ubelkeit -0,1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 - Schlimmste Ubelkeit
Keine Depression -0,1,2,3,4,5,6,7,8,910 - Schlimmste Depression
Keine Angst -0,1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 - Schlimmste Angst

Keine Schlé&frigkeit -0,1,2,3,4,56,78,910 - Schlimmste Schlafrigkeit
Keine Kurzatmigkeit -0,1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 - Schlimmste Kurzatmigkeit
Meister Appetit -0,1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 - Geringster Appetit
Bestes Geflihl oder Wohlbefinden -0,1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 - Slechtestes Geflihl oder Wohlbefinden
Bester Schlaf -0,1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 - Schlechtester Schlaf
Datum: Ausgefiillt: O Patient O Familie Bewertung durch:

Kurzfragebogen (SF-12)

1 Einschréankungen bei korperlichen Aktivitdten aufgrund von Gesundheitsproblemen

2 Einschrénkungen bei sozialen Aktivitaten aufgrund von korperlichen oder emotionalen Problemen

3 Einschrénkungen bei den Ublichen Tatigkeiten aufgrund von kérperlichen Gesundheitsproblemen

4 Korperliche Schmerzen

5 Allgemeine psychische Gesundheit

6 Einschrénkungen bei den tblichen Tatigkeiten aufgrund von kérperlichen oder emotionalen Problemen
7 Vitalitdt (Energie und Mudigkeit)

8 Allgemeine Gesundheitswahrnehmung

Anmerkung zur Tabelle: Ein alternatives MaR fiir die Lebensqualitat ist der EuroQol-5D (EQ-5D) siehe: https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/23614330/
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Anhang 2: Wechselwirkungen zwischen
Medikamenten

Es gibt nur wenige Studien liber Wechselwirkungen von Arzneimitteln. Die Evidenz-
basis fiir Wechselwirkungen mit Arzneimitteln auf Cannabisbasis ist noch begrenzt.
In den folgenden Tabellen sind bekannte und potenzielle Wechselwirkungen mit
Cannabinoiden aufgefiihrt. Wenn ein Arzneimittel in diesen Tabellen erscheint,
besteht wahrscheinlich eine Wechselwirkung. Wenn es nicht erscheint, besteht
wahrscheinlich keine Wechselwirkung.

Diese Aufzahlungen sind nicht endgliltig. Wenn Sie unsicher sind, suchen Sie nach aktuellen Referenzen.

Antiinfektiva
CYP3A4-Hemmer, wie das Antimykotikum Ketoconazol, kdnnen die Spitzenplasmakonzentration und die AUC
von THC und CBD deutlich erhéhen. 29

Medikamentenklasse Wirkung Klinische Uberlegungen
Fluconazol CYP2C9-Hemmer Uberwachen
Metronidazol Erhoht die Serumkonzentration von Senkung des THC-Gehalts erwégen

Cannabinoiden
Sulfamethoxazol

Ketoconazol Ein CYP3A4-Hemmer Uberwachen
ltraconazol Senkung des THC-Gehalts erwégen
Erythromycin

Clarithromycin

Atazanavir Ein CYP3A4-Hemmer Uberwachen
Ritonavir Senkung des THC-Gehalts erwégen
Ciprofloxacin Ein CYP1A2-, CYP2D6- und CYP3A4- Uberwachen

Hemmer.

Senkung des THC-Gehalts erwédgen




Herz-Kreislauf-Arzneimittel

Bei gleichzeitiger Einnahme von THC mit Arzneimitteln, die das Herz-Kreislauf-System beeinflussen, kénnen

zusatzliche kardiale Wirkungen (z.B. Hypotonie, Hypertonie, Synkope, Tachykardie) auftreten.

Medikamentenklasse Wirkung

Betablocker: Metoprolol sind CYP2D6-Substrate

CBD und THC kénnen den
Medikamentenspiegel erhdhen

Antiarrhythmika: Amiodaron

Kalziumkanalblocker: Diltiazem, CYP3A4-Hemmer

Verapamil

CBD kann die Serumkonzentration erhéhen

Angiotensin-Il-Antagonisten: UGT2B7-Substrate

Valsartan, Losartan

UGT2B7-Substrate

Statine: Lovastatin, Simvastatin

Ezetimib UGT2B7-Substrate

Ein CYP2C9- und CYP3A4-Hemmer

Klinische Uberlegungen
Uberwachen

Senkung des CBD und THC-Gehalts
erwagen

Zu Beginn der Behandlung und beim
Auftitrieren wird eine Uberwachung
empfohlen

Senkung des THC-Gehalts erwdgen
Senkung des CBD-Gehalts erwédgen

Senkung des THA und CBD-Gehalts
erwagen

Uberwachen

Bei der Verschreibung von CBD eine
Verringerung der Substratmenge in
Betracht ziehen

Uberwachen

Verringerung der Substratmenge in
Betracht ziehen

Uberwachen

Verringerung der Substratmenge in
Betracht ziehen

Antikoagulanzien und Thrombozytenaggregationshemmer
Arzneimittel, die als Substrate fir CYP450-Enzyme konkurrieren oder deren Aktivitdat hemmen, kénnen die

Plasmakonzentrationen erhdéhen.

Medikamentenklasse Wirkung

Warfarin THC ist ein direkter CYP2C9-Hemmer, der
den Spiegel des S-Warfarin-lsomers erhoht
und mit erhohten (supratherapeutischen)

INR-Werten in Verbindung gebracht wird.

[121,122]

Direkte orale
Antikoagulanzien (DOACs)

CBD und méglicherweise THC kdnnen die
DOAC-Spiegel aufgrund der kompetitiven
Hemmung von P-Glykoproteinen und

in geringerem Mafe auch von CYP3A4
erhéhen.

Clopidogrel CBD und THC verhindern die Bildung
der aktiven Komponente von Clopidogrel

durch Hemmung

Klinische Uberlegungen

Sorgfaltige Uberwachung des INR bei der Einleitung
und Auftitrierung der Cannabinoid-therapie

INR innerhalb von drei Tagen prifen

Enge Uberwachung

Erwdgen Sie die Verwendung anderer
Antikoagulanzien oder setzen Sie DOACs ab

Alternative Thrombozytenaggregationshemmer
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Antikonvulsiva
Additive ZNS-Wirkungen (z.B. Schwindel, Verwirrtheit, Sedierung, Schlafrigkeit) kbnnen auftreten, wenn THC
gleichzeitig mit ZNS-Dampfungsmitteln eingenommen wird.

Medikamentenklasse Wirkung Klinische Uberlegungen
Clobazam Hochdosiertes CBD kann die Hohe Konzentrationen eines sedierenden Metaboliten
) Plasmaserumkonzentration erhéhen  von Clobazam, N-Desmethyl-Clobazam, erfordern eine
Topiramat
Dosisreduzierung fir dieses Arzneimittel 24
Auch:
o ) ) In Anbetracht der Ungewissheit Uber die Wechselwirkungen
) } Bei Kindern, die mit CBD gegen
Rufinamid , ) zwischen Arzneimitteln ist die Auftitrierung eine sinnvolle
Epilepsie behandelt wurden, wurde
) . . . Vorsichtsmaknahme - insbesondere angesichts der
Eslicarbazepin gezeigt, dass CBD die Clobazam-
) . engen therapeutischen Bandbreite vieler krampfldsender
. ) Spiegel erhoht
Zonisamid Medikamente und der Anfalligkeit junger Patienten.
Carbamazepin Ein CYP2C9-Induktor Zu Beginn der Behandlung und beim Auftitrieren wird eine
Uberwachung empfohlen
Steigerung des THC-Gehalts erwdgen
Benzodiazepine THC verstérkt die antiepileptische Uberwachen
Wirkung von Benzodiazepinen
9 P Senkung des THC-Gehalts erwdgen
Valproinséure Ein CYP2C9-Induktor Zu Beginn der Behandlung und beim Auftitrieren wird eine
. . Uberwachung empfohlen
Abnormale Leberfunktion mit CBD
Senkung des THC-Gehalts erwédgen
THC verstarkt die antiepileptische 9 9
Wirkung von Benzodiazepinen
Phenytoin 1 CYP2C19-Induktoren Uberwachen
Phenobarbital Senkung des THC und CBD-Gehalts erwédgen
Pregabalin Verstérkt die Wirkung von THC Uberwachen
Gabapentin Senkung des THC-Gehalts erwégen

1Sowohl THC als auch CBD kénnen den Phenytoinspiegel durch Hemmung des Phenytoin-Metabolismus (CYP2C9) erhéhen

Verschiedene Medikamente
Es ist bekannt, dass CYP1A2 den Theophyllin-Metabolismus vermittelt, obwohl die Rolle von Cannabinoiden
bei der Auslosung dieser Wirkung fraglich ist. (12120

Medikamentenklasse Wirkung Klinische Uberlegungen
Theophyllin THC kann den Theophyllinspiegel senken Uberwachen

und damit die bronchienerweiternde Wirkun
9 Senkung des THC-Gehalts erwagen

abschwéachen
Protonenpumpenhemmer: CYP2C19-Substrate Uberwachen
Omeprazol, Pantoprazol R ) . ;
CBD und THC kdnnen den Verringern Sie die Dosis des Substrats

Medikamentenspiegel erhéhen

Muskelrelaxantien
Medikamentenklasse Wirkung Klinische Uberlegungen
Cyclobenzaprin THC ist ein CYP1A2-Induktor. Theoretisch kann THC verstarkt die Wirkung von
THC die Serumkonzentration senken. Muskelrelaxantien, Bronchodilatatoren und
Medikamenten gegen Glaukom.
Entspannungsmittel fur die Skelettmuskulatur
Baclofen, Tizanidin THC-Wirkungen kénnen verstarkt werden Uberwachen

Senkung des THC-Gehalts erwédgen
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Antipsychotika und Antidepressiva

CYP2D6 verstoffwechselt viele Arzneimittelwirkstoffe. Die gleichzeitige Verabreichung von Cannabinoiden
(THC und CBD) kann die Serumkonzentration von SSRIs, trizyklischen Antidepressiva und Antipsychotika
erhohen. 91231 Additive ZNS-Wirkungen (z.B. Schwindel, Verwirrtheit, Sedierung, Schlafrigkeit) kénnen
auftreten, wenn THC gleichzeitig mit ZNS-Dampfungsmitteln eingenommen wird.

Medikamentenklasse Wirkung

Antipsychotika: Clozapin, Chlorpromazin, THC ist ein CYP1A2-Induktor. THC
Olanzapin, Haloperidol kann die Serumkonzentration durch
Erhéhung der Aufldsung senken.

CBD und THC kénnen den
Medikamentenspiegel erhdhen

Trizyklische Antidepressiva THC interagiert mit trizyklischen
Antidepressiva
SSRIs: Duloxetin, Fluoxetin, Fluvoxamin CYP2C19-Hemmer

THC interagiert mit SSRIs und
SSNRIs

Klinische Uberlegungen

Die Serumkonzentration von Antipsychotika

sollte wéhrend der Titration Uberwacht werden.

Senkung des THC und CBD-Gehalts erwagen

Uberwachen
Senkung des THC und CBD-Gehalts erwagen
Uberwachen

Senkung des CBD und THC-Gehalts erwdgen

Periphere Analgetika

Cannabinoide haben entziindungshemmende Wirkungen bei Entziindungs- und Autoimmunerkrankungen
gezeigt, die durch die Aktivierung des Cannabinoidrezeptors CB2 vermittelt werden. ['24 1251

Medikamentenklasse Wirkung

NSAIDs: Naproxen CBD und THC kdnnen den
Medikamentenspiegel erhdhen

NSAIDs: Acetylsalicylsdure, Indomethacin NSAIDs wirken der THC-Wirkung
entgegen

Fiebersenkende Mittel: Paracetamol / Erhohte Serumkonzentration der

Acetaminophen Substrate von CYP1A2

COX-2-Hemmer Den Wirkungen von THC wird

durch Cyclooxygenase-Hemmer
entgegen gewirkt.

Klinische Uberlegungen

Uberwachen

Senkung des THC und CBD-Gehalts erwagen
Uberwachen

Steigerung des THC-Gehalts erwégen, falls
zutreffend

Uberwachen

Uberwachen

Steigerung des THC-Gehalts erwdgen

Opioide und Beruhigungsmittel

Additive ZNS-Wirkungen (z.B. Schwindel, Verwirrtheit, Sedierung, Schlafrigkeit) kénnen auftreten, wenn THC

gleichzeitig mit ZNS-Dampfungsmitteln eingenommen wird.

Medikamentenklasse Wirkung

Opioide THC verstarkt die Wirkung von

) o o Opioiden und verstarkt die

(insbesondere Opioide mit einem engen ) )

. sedierende Wirkung

therapeutischen Index, z.B. Methadon,

Fentanyl, Morphin, Oxycodon) Cannabinoide und Opioide
in Kombination kénnen die
analgetische Wirkung von

Opioiden verstarken 77

Benzodiazepine THC verstérkt die sedierende
Wirkung

CBD kann die Serumkonzentration
erhohen

Klinische Uberlegungen
Uberwachen
Senkung des THC-Gehalts erwdgen

Alkohol meiden

Uberwachen
Senkung des THC und CBD-Gehalts erwagen

Alkohol meiden
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Anhang 3: Beispiel eines Informationsblatts

Dies ist nur ein Beispieltext, der nicht als Ersatz fiir eine registrierte Packungsbeilage (PIL) oder eine Arzneimittelinformation fiir Verbraucher
(CMI) gedacht ist.

Arzneimittel auf Cannabisbasis
Sprechen Sie vor der Anwendung dieses Arzneimittels mit lhrem Arzt oder Apotheker.

Diese Arzneimittel sind neu. Bitte melden Sie unerwiinschte Arzneimittelwirkungen. Weitere Einzelheiten finden Sie in der vollstandigen
Packungsbeilage.

Warum nehme ich ein Arzneimittel auf Cannabisbasis?

Sie sollten Ihr Arzneimittel fir den vorgeschriebenen Zweck und gemak den Empfehlungen lhres Arztes und Apothekers einnehmen.
Fir weitere Informationen siehe Abschnitt 1. Warum nehme ich ein Arzneimittel auf Cannabisbasis? in der vollstandigen Packungs-
beilage.

Was sollte ich wissen, bevor ich ein Medikament auf Cannabisbasis einnehme?

Sprechen Sie mit Ihrem Arzt, wenn Sie an anderen Krankheiten leiden, andere Arzneimittel einnehmen, schwanger sind oder planen,
schwanger zu werden oder stillen. Fir weitere Informationen siehe Abschnitt 2. Was sollte ich wissen, bevor ich ein Arzneimittel auf
Cannabisbasis einnehme? in der vollstandigen Packungsbeilage.

Was ist, wenn ich andere Arzneimittel einnehme?

Einige Arzneimittel kdnnen mit THC (Delta-9-Tetrahydrocannabinol) und/oder CBD (Cannabidiol) interferieren und deren Wirkungsweise
beeinflussen. Eine Liste dieser Arzneimittel findet sich in Abschnitt 3. Was ist, wenn ich andere Arzneimittel einnehme? in der vollstandigen
Packungsbeilage.

Wie sollte ich ein Arzneimittel auf Cannabisbasis einnehmen?

. Sie sollten Ihr Arzneimittel entsprechend den Empfehlungen lhres Arztes einnehmen.

. Das Arzneimittel sollte NUR wie empfohlen verabreicht werden, gegebenenfalls auch mit einem medizinischen Verdampfer.
Weitere Anweisungen finden Sie in Abschnitt 4. Wie sollte ich ein Arzneimittel auf Cannabisbasis einnehmen? in der vollstédndigen
Packungsbeilage.

Was sollte ich wissen, wenn ich ein Arzneimittel auf Cannabisbasis einnehme?

Was Sie tun sollten . Erinnern Sie jeden Arzt, jeden Pfleger oder jeden Apotheker daran, dass Sie Arzneimittel auf
Cannabisbasis verwenden.
. Sie sollten Ihr Arzneimittel fiir den verschriebenen Zeitraum entsprechend den
Empfehlungen Ihres Arztes einnehmen.
o Sprechen Sie mit Ihrem Arzt, wenn Sie den Wunsch verspuren, dieses Arzneimittel Uber die
empfohlene Dosis hinaus einzunehmen, oder wenn Sie das Geflihl haben, dass Sie von dem
Arzneimittel abhangig werden.

Was Sie nicht tun sollten . Sie sollten keine anderen Arzneimittel einnehmen, ohne lhren Arzt dartiber zu informieren.
. Sie sollten dieses Arzneimittel nicht einnehmen, wenn Sie schwanger sind oder planen,
schwanger zu werden oder wenn Sie stillen.

Teilnahme am . Patienten sollten unter Einfluss von Cannabis bzw. therapeutischen Cannabinoid-Produkten,
Strakenverkehr und die die THC enthalten, nicht Autofahren, keine Maschinen bedienen und sich nicht in potenzielle
Bedienung von Maschinen Gefahrensituationen begeben.
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Alkoholkonsum .
Alkohol trinken.

Wéhrend der Einnahme von THC-haltigen Arzneimitteln auf Cannabisbasis sollten Sie keinen

THC steht in Wechselwirkung mit Alkohol und beeintrachtigt die Reaktionszeit, die

Koordination und die Konzentration.

Aufbewahrung lhrer .
Arzneimittel

Ihr Arzneimittel sollte in der offiziellen Apothekenverpackung an einem sicheren Ort
aufbewahrt und aukerhalb der Reichweite von Kindern aufbewahrt werden und vor Hitze

und direkter Sonneneinstrahlung geschitzt werden (d.h. an einem kiihlen, trockenen Ort, bei

oder unter 25°C).

Fir weitere Informationen siehe Abschnitt 5. Was sollte ich wissen, wenn ich dieses Arzneimittel einnehme? in der vollsténdigen

Packungsbeilage.

1. Gibt es Nebenwirkungen?

THC und CBD gehoren zu einer Gruppe von Verbindungen, die Cannabinoide genannt werden. Unerwiinschte Nebenwirkungen treten

primar nach dem Konsum hoher Dosierungen von THC auf (und in manchen Féllen auch bei geringen Dosierungen), oder wenn es in

Kombination mit anderen Substanzen konsumiert wird, die die Wirkung verstarken (wie beispielsweise Alkohol oder gewisse Medikamente).

Die tblichen akuten Nebenwirkungen hoher Cannabinoiddosen treten schnell nach dem Konsum auf; dazu gehéren: trockener Mund, Rétung

der Augen, gesteigerter Appetit (der erwlinscht sein kann), leichte Euphorie, Verringerung der Wachsamkeit des Konsumenten, vor allem

innerhalb der ersten Stunden nach dem Konsum, erhdhte Herzfrequenz, Abfall des Blutdrucks und Schwindel. Die Nebenwirkungen lassen

im Allgemeinen langsam nach und sollten nach einigen Stunden wieder verschwinden. Zu den bekannten unerwinschten Auswirkungen,

insbesondere bei hohen CBD-Dosen, gehdren Midigkeit, Durchfall, Appetitlosigkeit und Gewichtsverlust.

Weitere Informationen, auch dariiber, was zu tun ist, wenn bei Ihnen Nebenwirkungen auftreten, finden Sie in Abschnitt 6. Gibt es

Nebenwirkungen? in der vollstandigen Packungsbeilage.

Arzneimittel auf Cannabisbasis
Aktive Bestandteile: THCI CBD

Informationsbroschiire fiir Patienten

Diese Broschire enthélt wichtige Informationen uber die
Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis. Sprechen Sie
auch mit Ihrem Arzt oder Apotheker, wenn Sie weitere Informationen
wiinschen oder wenn Sie Bedenken oder Fragen zur Anwendung
dieses Arzneimittels haben.

Wo Sie in dieser Broschiire die Informationen finden:

1. Warum nehme ich ein Arzneimittel auf Cannabisbasis?

2. Was sollte ich wissen, bevor ich das Medikament
einnehme?

3. Wasist, wenn ich andere Arzneimittel einnehme?
Wie sollte ich Arzneimittel auf Cannabisbasis
einnehmen?

5. Was sollte ich wissen, wenn ich dieses Arzneimittel
einnehme?
Gibt es Nebenwirkungen?

7. Einzelheiten zum Produkt

1. Warum nehme ich ein Arzneimittel auf

Cannabisbasis?

Ein Arzneimittel auf Cannabisbasis wird von Ihrem Arzt verschrieben
und von lhrem Apotheker ausgegeben. Er darf nur fir medizinische
Zwecke verwendet werden.

Das Arzneimittel sollte entsprechend den Empfehlungen lhres
Arztes und Apothekers Uber den vorgeschriebenen Zeitraum ein-
genommen werden.

2. Was sollte ich wissen, bevor ich mein Arznei-

mittel einnehme?

Warnhinweise
Verwenden Sie keine Arzneimittel auf Cannabisbasis, wenn Sie:

» eine Schwangerschaft planen, schwanger werden oder stillen

» ein Risiko flr eine Psychose oder andere psychiatrische
Erkrankungen (z.B. Schizophrenie oder Depression)
aufweisen. Der Konsum von THC kann diese Zustande
verstarken.

Wenden Sie sich an lhren Arzt, wenn Sie:

* eine Vorerkrankung, z.B. eine psychische Erkrankung oder
ein Herzleiden haben, zu Stiirzen neigen oder an Demenz
erkrankt sind. Der Konsum von THC kann diese Zustande
verschlimmern.

Wahrend der Behandlung kann das Risiko bestehen, dass
bestimmte Nebenwirkungen auftreten. Es ist wichtig, dass Sie diese
Risiken kennen und wissen, wie Sie sie Uberwachen kdnnen. Siehe
zusétzliche Informationen in Abschnitt 6. Gibt es Nebenwirkungen?

Schwangerschaft und Stillzeit

Die Verwendung von Arzneimitteln auf Cannabisbasis wahrend
der Schwangerschaft kann vermutlich die Entwicklung des Fotus
beeintréchtigen. Da Bestandteile von Cannabis, darunter THC,

in die Muttermilch gelangen, wird von der Verwendung von
Arzneimitteln auf Cannabisbasis wahrend der Stillzeit abgeraten.
Es wird eine zuverldssige Empfangnisverhitung fur die Dauer der
Behandlung und einige Monate danach empfohlen.

Weitere Informationen erhalten Sie von Ihrem Arzt oder Apotheker.

m
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Risiken fir dltere Patienten

Altere Patienten reagieren empfindlicher auf die neurologischen,
psychoaktiven und postural-hypotensiven Effekte (Blutdruckabfall
beim Stehen) von Cannabinoiden. Der Konsum von THC kann diese
Zustande verschlimmern. Dies ist wichtig bei &lteren Patienten, die
sturzgeféhrdet oder dement sind. Wenn Sie ein élterer Patient sind,
sprechen Sie mit Ihnrem Arzt Uber eine Anfangsdosis am unteren
Ende des Dosierungsbereichs.

Psychische Gesundheit

Patienten mit dem Risiko einer Psychose oder anderen
psychiatrischen Erkrankungen (z.B. Schizophrenie oder Depression)
sollten den Konsum von THC vermeiden, da es diese Erkrankungen
auslosen oder verschlimmern kann. Dies gilt auch, wenn Sie eine
genetische Veranlagung fiir Psychosen oder eine Vorgeschichte
mit psychischen Erkrankungen haben.

Herz-/Koronarerkrankungen

Patienten mit Herz-/Koronarerkrankungen sollten die Verwendung
von THC-haltigen Arzneimitteln auf Cannabisbasis vermeiden, da
sie diese Erkrankungen verschlimmern kdnnen.

Lebererkrankungen

Die Wirkungen von Arzneimitteln auf Cannabisbasis kdnnen bei
Menschen mit Lebererkrankungen sehr anders ausfallen. Sie
sollten mit lhrem Arzt sprechen, wenn Sie an einer Lebererkrankung
leiden, um sicherzustellen, dass die eingenommene Dosis nicht die
Fahigkeit der Leber Ubersteigt, das Arzneimittel zu metabolisieren
(@abzubauen).

Abhéangigkeit

Eine medizinische Fachkraft sollte immer an der Uberwachung
Ihres Behandlungsverlaufs beteiligt sein. Erhdhte Vorsicht ist
jedoch geboten, wenn Sie in der Vergangenheit Suchtprobleme
hatten. Hochdosierte Arzneimittel auf Cannabisbasis (z.B. mit
THC) kdnnen langfristig zur Dosiseskalation und zum Missbrauch
fuhren. Ein plétzlicher Abbruch der Anwendung (Beendigung)
kann Entzugserscheinungen, wie beispielsweise leichte Unruhe,
Reizbarkeit, Stimmungsschwankungen, Schlaflosigkeit, lebhafte
Traume, Schweikausbriiche und Appetitmangel hervorrufen.

3. Was ist, wenn ich andere Arzneimittel

einnehme?

Informieren Sie Ihren Arzt oder Apotheker, wenn Sie andere
Arzneimittel einnehmen, auch wenn es sich um rezeptfreie
Arzneimittel, Vitamine oder Nahrungserganzungsmittel aus der
Apotheke, dem Supermarkt oder dem Reformhaus handelt.

Arzneimittel auf Cannabisbasis enthalten THC, CBD oder beide
Substanzen. Bei der Einnahme mit einigen anderen Arzneimitteln
kann es zu Wechselwirkungen zwischen den Medikamenten
kommen.

Einige Arzneimittel kdnnen die Wirkung des Arzneimittels

beeintrachtigen und beeinflussen. Dazu gehéren:

e Clarithromycin, Diclofenac, Diltiazem, Erythromycin,
ltraconazol, Ketoconazol, Omeprazol, Risperidon, Ritonavir,
Verapamil und Warfarin

Zu den Medikamenten, die die Wirkung verstarken kénnen,

gehoren:

* Benzodiazepine, Opioide (z.B. Codein, Morphin, Oxycodon)

* Phenothiazine, Amphetamine, Adrenalin, Atropin, Betablocker,
Diuretika, trizyklische Antidepressiva

Zu den Medikamenten, die die Wirkung beeintrachtigen
kénnen, gehoren:

¢ Indomethacin, Acetylsalicylsaure und nicht-steroidale
Entziindungshemmer

Fragen Sie lhren Arzt oder Apotheker, wenn Sie sich nicht sicher sind,
welche Medikamente, Vitamine oder Nahrungserganzungsmittel Sie
einnehmen und ob diese einen Einfluss auf ein Arzneimittel auf
Cannabisbasis haben.

4. Wie sollte ich ein Arzneimittel auf

Cannabisbasis einnehmen?

Wie viel sollten Sie einnehmen / verwenden

* Sie sollten Ihr Arzneimittel flir den verschriebenen Zeitraum
entsprechend den Empfehlungen Ihres Arztes einnehmen.

« Befolgen Sie die Anweisungen und nehmen Sie Ihr
Arzneimittel so lange ein, bis |hr Arzt erklart, dass Sie es
absetzen durfen.

* Sie beginnen die Behandlung mit einer Titrationsphase,

d. h. die Medikamentendosis wird langsam an Ihr Ansprechen

angepasst. Dies ist erforderlich, um Ihre personliche

Dosierung - die optimale Dosierung - zu erreichen. Eine

optimale Dosierung bedeutet, dass das Medikament einen

therapeutischen Nutzen hat, aber keine Nebenwirkungen
verursacht.

« Esist wichtig, dass die Dosierung langsam titriert wird. Die
meisten Nebenwirkungen lassen sich vermeiden, indem die
folgenden Hinweise beachtet werden:

- Geringe Dosis — es sollten lieber mehrere kleine
Dosierungen uber den Tag verteilt werden, die insgesamt
das erwiinschte Ergebnis erzielen, als mit einer hohen
Dosis zu experimentieren;

- Geduld — Cannabinoide kdnnen von Patient zu Patient
unterschiedlich wirken. Man sollte warten, bis die Wirkung
eintritt (oder auch nicht). Am besten sollte man mehrere
Tage lang die gleiche (geringe) Dosierung verwenden und
die eventuellen Nebenwirkungen tberwachen.

- Sprechen Sie mit Ihrem Arzt Uber einen Plan zur
Beendigung der Behandlung bei einer bestimmten
Dosierung, wenn keine signifikante Wirkung festgestellt
wurde oder wenn unakzeptable Nebenwirkungen auftreten.

Wann sollte ich ein Arzneimittel auf Cannabisbasis

einnehmen / verwenden

« Sie sollten Ihr Arzneimittel entsprechend den Empfehlungen
Ihres Arztes einnehmen.



BEISPIEL

Verabreichung durch Verdampfung

» Einige Arzneimittel auf Cannabisbasis werden als Granulat

der Blite angeboten und sollten NUR mit einem empfohlenen

Verdampfergerét verabreicht werden.

* Waschen Sie sich zuerst die Hande und verwenden Sie dazu
einen sauberen Dosierl6ffel wenn das Granulat in einen
Verdampferkorb gelegt werden muss.

* Sie sollten Ihr Medikament wie folgt einnehmen:

- Vor dem Einatmen vollstandig ausatmen

- Atmen Sie zur Einnahme Ihres Arzneimittels mindestens
finf Sekunden lang den Dampf aus dem Gerét ein - die
Dosis sollte vollstandig inhaliert werden.

- Die Inhalationen sollten gleichméfig und sanft sein. Wenn
die Inhalation zu schnell oder zu stark ist, kann es zu
Reizungen kommen.

* Wenn Sie in der Lage sind zu schlucken, sollten Sie bei
Bedarf kiihles Wasser trinken. Dies kann die Reizung des
Rachens und den Hustenreiz lindern und damit einen Verlust
der verabreichten Dosis minimieren.

* Auf Anraten lhres Arztes kdnnen Sie die Dosis schrittweise
erhohen, indem Sie Einzeldosen inhalieren. Jede Inhalation
sollte mit einer Pause von mindestens fiinf Minuten zwischen
den Inhalationen erfolgen, bis Sie eine optimale Dosis (die
Gesamtdosis) erreicht haben.

Exposition aus zweiter Hand durch Ausatmen

* Esist wichtig die Exposition gegentiber ausgeatmeten
Dampfen zu verringern. Sie sollten Ihr Arzneimittel in einem
gut beltfteten Raum verabreichen. Die Verwendung in der
Né&he von Kindern und schwangeren Frauen ist strikt zu
vermeiden.

Entsorgung von verbrauchtem oder abgelaufenem Material

* Verbrauchtes Material sollte sicher und verantwortungs-
bewusst entsorgt werden.

» Nicht verwendetes Material oder Material, dessen Verfalls-
datum auf der Verpackung oder dem Abgabeetikett
Uberschritten ist, sollte an die Apotheke zurlickgegeben
werden.

BEISPIEL

Verabreichung durch den Mund

» Einige Arzneimittel auf Cannabisbasis werden als Flissigkeit
angeboten, die unter die Zunge oder die Mundschleimhaut
verabreicht wird.

« Die Art der Verabreichung der Dosis, z.B. eine Tropfpipette,
eine Pipette oder eine Spritze, kann flr manche Patienten
eine Herausforderung darstellen. Sie sollten mit lhrem Arzt,
Apotheker oder dem Pflegepersonal darliber sprechen, wie
Sie Ihr Arzneimittel sicher anwenden.

1,0 ml Spritze

RICHTIG: 0,05 ml

« Die korrekte Anwendung verhindert Fehler bei der Dosierung

- verwechseln Sie zum Beispiel nicht 0,05 ml mit 0,5 ml, wie in
der Abbildung gezeigt.

¢ Manche Patienten mégen den Geschmack von
oralmukosalen Arzneimitteln nicht. Nachdem Sie Ihr
Medikament wie vorgeschrieben eingenommen haben,
kdnnen Sie ein Stiick Banane, eine Olive oder ein Bonbon
essen, um den Geschmack zu vertreiben.

Wenn Sie eine Anwendung lhres Arzneimittels

vergessen haben

* Nehmen Sie Ihr Arzneimittel immer entsprechend den
Empfehlungen Ihres Arztes.

*  Wenn es fast Zeit fUr Ihre nachste Dosis ist, lassen Sie die
vergessene Dosis aus und nehmen Sie die néachste Dosis,
wenn Sie sie einnehmen sollen.

* Nehmen Sie nicht die doppelte Dosis ein, um die vergessene
Dosis nachzuholen.

Wenn Sie zu viel von lhrem Arzneimittel
genommen haben

Wenn Sie eine hohe Dosis THC zu sich nehmen, kann ein
Rauschgefiihl auftreten. In der Regel handelt es sich dabei um ein
Gefiihl leichter Euphorie, das langsam in ein Gefuhl friedlicher Ruhe
Ubergeht. Es ist jedoch mdglich, dass der Konsum einer hohen
THC-Dosis gewisse Angstgefuhle hervorruft. In hohen Dosen kann
konnen Angstzustande zu Panikattacken fiihren. Aukerdem kann

sich manchmal die Wahrnehmung nach dem Gebrauch verandern.

Das kann Verwirrung hervorrufen. Diese Wirkungen verschwinden
in der Regel nach ein paar Stunden.

Es wird empfohlen, die Einnahme von THC-haltigen Arzneimitteln
in einer ruhigen und entspannten Umgebung zu beginnen, um das
Risiko negativer Auswirkungen auf die Stimmung zu verringern.

Wenn Sie der Meinung sind, dass Sie dringend arztliche Hilfe

bendtigen, sollten Sie sofort:

« die ortliche Giftnotrufzentrale anrufen, oder

« sich an Ihren Arzt oder Apotheker wenden, oder

« die Notaufnahme des nachstgelegenen Krankenhauses
aufsuchen.

5. Was sollte ich wissen, wenn ich ein Arzneimittel

auf Cannabisbasis einnehme?

Was Sie tun sollten

* Sje sollten Ihr Arzneimittel fiir den verschriebenen Zeitraum
entsprechend den Empfehlungen Ihres Arztes einnehmen.

« Befolgen Sie die Anweisungen und nehmen Sie |hr
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Arzneimittel so lange ein, bis lhr Arzt erklart, dass Sie es
absetzen durfen.

e Erinnern Sie jeden Arzt, jeden Pfleger oder jeden Apotheker
daran, dass Sie Arzneimittel auf Cannabisbasis einnehmen.

e Sprechen Sie mit lhrem Arzt, wenn Sie den Wunsch verspuren,
dieses Arzneimittel Uiber die empfohlene Dosis hinaus
einzunehmen, oder wenn Sie das Geflihl haben, dass Sie von
dem Arzneimittel abhéangig werden.

Kontaktieren Sie sofort lhren Arzt, wenn Sie:

* schwanger werden

* Schwindelgefihle beim Stehen haben und in Folge der
Einnahme lhres Arzneimittels auf Cannabisbasis stirzen

* an Herz-/Gefak-Erkrankungen leiden

* schwerwiegende negative Auswirkungen auf Ihre psychische
Gesundheit erfahren

Was Sie nicht tun sollten

» Sie sollten keine anderen Arzneimittel einnehmen, ohne
zunéchst Ihren Arzt dartiber zu informieren.

* Sie sollten dieses Arzneimittel nicht einnehmen, wenn Sie
schwanger sind oder planen, schwanger zu werden oder
wenn Sie stillen.

* Rauchen Sie keine Medikamente auf Cannabisbasis

Teilnahme am Strakenverkehr und die Bedienung
von Maschinen

Patienten sollten unter Einfluss von Cannabis bzw. therapeutischen
Cannabinoid-Produkten, die THC enthalten, nicht Autofahren, keine
Maschinen bedienen und sich nicht in potenzielle Gefahren-
situationen begeben. Sogar in niedrigen Dosen kann THC eine
unerwiinschte Wirkung haben, wie Schwindel und Schlafrigkeit,
die das Urteilsvermdgen und das Fahrverhalten beeintréchtigen.

Alkoholkonsum

Informieren Sie lhren Arzt, wenn Sie Alkohol trinken.

THC steht in Wechselwirkung mit Alkohol und beeintrachtigt die
Reaktionszeit, die Koordination und die Konzentration.

Aufbewahrung lhrer Arzneimittel

Ihr Arzneimittel auf Cannabisbasis sollte in der offiziellen Apotheken-
verpackung an einem gesicherten Ort aufbewahrt werden, geschitzt
vor Hitze und direkter Sonneneinstrahlung (d.h. an einem kuhlen,
trockenen Ort, bei oder unter 25°C).

AuRerhalb der Reichweite von Kindern aufbewahren.

Uberschiissige Arzneimittel entsorgen

Wenn Sie dieses Arzneimittel nicht mehr brauchen oder das Verfalls-
datum abgelaufen ist, bringen Sie es zur sicheren Entsorgung in
eine beliebige Apotheke.

Verwenden Sie dieses Arzneimittel nicht nach dem angegebenen
Verfallsdatum.

Reisen ins Ausland

Vergewissern Sie sich, dass die Einnahme von Medikamenten
auf Cannabisbasis in allen Landern, in die Sie reisen, und in den
Landern, durch die Sie hindurch reisen, legal ist. Einige Arzneimittel
auf Cannabisbasis enthalten THC, ein apothekenpflichtiges
Betaubungsmittel, dessen rechtlicher Status von Land zu Land
unterschiedlich ist.

6. Gibt es Nebenwirkungen?

Alle Arzneimittel kdnnen Nebenwirkungen haben. Wenn Sie Neben-
wirkungen haben, sind diese wahrscheinlich geringfigig und
vortibergehend. Einige Nebenwirkungen kénnen jedoch arztliche
Hilfe erfordern.

Lesen Sie die nachstehenden Informationen und wenden Sie sich
bei Bedarf an Ihren Arzt oder Apotheker, wenn Sie weitere Fragen
zu Nebenwirkungen haben.

Vermeiden von Nebenwirkungen
Die meisten Nebenwirkungen lassen sich vermeiden, indem die
folgenden Hinweise beachtet werden:

* mit einer niedrigen Dosis beginnen — es ist besser, mehrere
kleine Dosen am Tag zu nehmen

* geduldig auf die Wirkung warten;

* mehrere Tage lang die gleiche (niedrige) Dosierung
verwenden (gemafk der Empfehlung lhres Arztes)

« die Dosis langsam steigern - nehmen Sie sich ausreichend
Zeit, um die optimale Dosierung zu finden (gemaf der
Empfehlung lhres Arztes)

¢ suchen Sie zu Beginn der Therapie eine sichere und
entspannte Umgebung auf

* beiden ersten Einnahmen sollte eine Vertrauensperson zur
Unterstiitzung anwesend sein

Verhinderung von Rauschzustanden

Bei der Einnahme hoherer THC-Dosen kann es zu einem "High"
kommen - einem leichten Rausch, der zu leichten Angstzustanden
fihren kann. Meistens wird dies als ein Geftihl von Gluck und
Energie beschrieben. Mit der Zeit werden daraus Gefuhle der
Zufriedenheit und Entspannung. Einige Menschen kénnen eine
leichte Beeintrachtigung des Kurzzeitgedachtnisses, eine erhdhte
Herzfrequenz, unkontrolliertes Lachen und eine geadnderte
Wahrnehmung der Umgebung (Farben, Gerédusche) erfahren. In
diesen Féllen reicht es normalerweise aus, sich an einer ruhigen,
angenehmen Stelle hinzusetzen oder hinzulegen, vorzugsweise
im Gesprdch mit einer vertrauten Person. Ist bereits in der
Vergangenheit ein ungewolltes Rauschgefuihl aufgetreten, lasst sich
dies normalerweise vermeiden, indem man die Dosis verringert
oder die Dosis verteilt Uber einen ldangeren Zeitraum konsumiert.

Weniger schwerwiegende Nebenwirkungen

Hohe THC-Dosen kénnen Angstzustédnde hervorrufen, die in
manchen Fallen zu Panikattacken fihren kénnen. Aukerdem
kénnen eine erhohte Herzfrequenz und Blutdruckanderungen
auftreten. In einigen Féllen kénnen auch Ubelkeit und Erbrechen
sowie Durchfall auftreten. Bei einigen Menschen kann Verwirrung
auftreten. Die meisten Nebenwirkungen klingen in der Regel
innerhalb weniger Stunden ab.

Sprechen Sie mit lhrem Arzt, wenn Sie weniger schwerwiegende
Nebenwirkungen haben und diese Sie beunruhigen.

Schwerwiegende Nebenwirkungen

Psychose:

In seltenen Féllen kann die Einnahme von THC einen akuten
psychotischen Zustand ausldsen. Insbesondere Menschen mit
einer genetischen Veranlagung sollten vorsichtig sein, da die
Gefahr besteht, dass sich die akuten psychotischen Zustdnde zu
einer chronischen Psychose entwickeln. Wenn bei lhnen in der



Familie psychotische Storungen, insbesondere Schizophrenie und
bipolare Stérungen, aufgetreten sind, sollten Sie keine THC-haltigen
Arzneimittel auf Cannabisbasis einnehmen.

Herzfrequenz und Blutdruck:

Cannabinoide kdnnen eine starke, wenn auch vortibergehende
Wirkung auf die Herzfrequenz und den Blutdruck haben. Patienten
mit einer Vorgeschichte von Herzerkrankungen oder Personen, die
Herzmedikamente nehmen, sollten Cannabis nicht oder nur unter
arztlicher Aufsicht verwenden. Personen mit niedrigem Blutdruck
sollten besonders vorsichtig sein, da THC ihren Blutdruck weiter
senken kann.

Rufen Sie sofort lhren Arzt an oder gehen Sie direkt in die Not-
aufnahme des nachstgelegenen Krankenhauses, wenn Sie eine
dieser schwerwiegenden Nebenwirkungen bemerken.

Informieren Sie lhren Arzt oder Apotheker bzw. Ihre Arztin oder
Apothekerin, wenn Sie andere Unannehmlichkeiten bemerken.

Andere, hier nicht aufgefihrte Nebenwirkungen kénnen bei
manchen Menschen auftreten.

Meldung unerwiinschter Arzneimittelwirkungen
Eine unerwilinschte Arzneimittelwirkung ist eine unerwartete oder
unbeabsichtigte Wirkung, von der angenommen wird, dass sie durch
die Verwendung eines Arzneimittels verursacht wird. Unerwlinschte
Arzneimittelwirkungen sollten immer gemeldet werden.

Sie kdnnen unerwinschte Arzneimittelwirkungen direkt Ihrem Arzt,
Ihrem Apotheker oder der 6rtlichen Arzneimittelbehdrde melden.

Indem Sie unerwiinschte Arzneimittelwirkungen melden, konnen
Sie dazu beitragen, mehr Informationen Uiber die Sicherheit dieses
Arzneimittels zu entwickeln.

Sprechen Sie unbedingt mit Ihrem Arzt oder Apotheker, bevor Sie
sich entscheiden, eines lhrer Arzneimittel abzusetzen.

7. Einzelheiten zum Produkt

Medikamente auf Cannabisbasis sind auf arztliches Rezept erhéltlich.
Arzneimittel mit geringerem Risiko, wie zum Beispiel einige CBD-
haltige Arzneimittel, sind in der Apotheke erhaltlich.

Inhaltsstoffe von Arzneimitteln auf Cannabisbasis
Die Beschreibung und der Inhalt dieses Arzneimittels sollten
deutlich auf der Priméarverpackung angegeben werden.

Es sollte klar und deutlich angegeben werden:

Name THC: XXX % CBD: XXX %

Darreichungsform Inaktive Bestandteile

Menge Liste aller Inhaltsstoffe, die

Haltbarkeitsdauer schadlich sein konnten, wenn

Sie allergisch darauf reagieren.

Wer lhr Arzneimittel vertreibt

Der Sponsor des Arzneimittels:

Der Name, die Adresse und die Kontaktdaten des lokalen
Arzneimittelsponsors sollten deutlich auf dem Etikett und der
Primérverpackung lhres Arzneimittels sowie auf der PIL oder CMI
angegeben sein.

Herkunft des Arzneimittels:

Die Herkunft dieses Arzneimittels sollte deutlich auf dem Etikett
und auf der Primdrverpackung sowie in der PIL oder CMI deutlich
angegeben sein.

Haftungsausschluss:
Die meisten Arzneimittel auf Cannabisbasis sind nicht bei den
Arzneimittelzulassungsbehdrden registriert.

Dieses Dokument dient nur zu Informationszwecken und soll
weder die Anwendungshinweise eines Arztes oder Apothekers
noch eine registrierte PIL oder CMI ersetzen.

Wie bei anderen nicht zugelassenen Arzneimitteln ist eine aktive
Uberwachung der Patienten durch ihren jeweiligen Arzt wéhrend
der gesamten Behandlungsdauer erforderlich.

Verfassungsdatum:
Dieses Beispiel-Merkblatt wurde im Jahr 2022 erstelit.
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Die Vorteile der Beratung durch
medizinisches Fachpersonal

Arzneimittel auf Cannabisbasis werden
zunehmend weltweit verfugbar.

Es ist wichtig, dass die verschreibenden
Arzte, Apotheker und Pflegefachkrafte

mit praktischen, evidenzbasierten

Leitlinien ausgestattet werden, um die
Entscheidungsfindung zu unterstitzen

und die Kommunikation tber die Vorteile
und Risiken dieser Arzneimittel mit ihren
Patienten zu verbessern.

Diese klinische Einfuhrung stutzt sich

auf klinische Forschung, klinische
Beobachtungen und berufliche Erfahrungen,
um nutzliche, praxisnahe Einblicke in die
angemessen Verwendung von Arzneimitteln

auf Cannabisbasis zu geben.

Dieser Text schlieft sich an die Einfuhrung zu medizinischem Cannabis an:
Ein einfUhrender Text Uber den therapeutischen Einsatz von Cannabis
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