D G S = PraxisLitIinien

Schmerzmedizin

ILFSMITTEL FUR DIE TAGLICHE PRAXIS

CANNABIS IN DER SCHMERZMEDIZIN v2.0







HILFSMITTEL FUR DIE TAGLICHE PRAXIS

DGS-PRAXISLEITLINIE
CANNABIS IN DER SCHMERZMEDIZIN

Version: 2.0 fur Fachkreise
Erscheinungsjahr: 2024

Verantwortliche Leitlinienautoren:

Dr. med. Johannes Horlemann
Norbert Schiirmann

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



Impressum

Herausgeber:

D( 58 Deutsche Gesellschatft fir
v .‘ - Schmerzmedizin e.V.
‘ ‘ German Pain Association - Société Allemande de la Douleur

Deutsche Gesellschaft fiir Schmerzmedizin
Lennéstr. 9

10785 Berlin
http://www.dgschmerzmedizin.de

Redaktion:

DGS-PraxisLeitlinien
redaktion@dgs-praxisleitlinien.de
http://www.dgs-praxisleitlinien.de

Printed in Germany

Umschlaggestaltung: 0.Meany MD&PM GmbH
Umschlaggraphik: istockphoto
Satz: 0.Meany MD&PM GmbH

ISBN: 978-3-9817530-9-7

Wichtiger Hinweis:

Wie jede Wissenschaft ist die Medizin stan-
digen Entwicklungen unterworfen. For-
schung und klinische Erfahrung erweitern
unsere Erkenntnisse, insbesondere was
Behandlung und medikamentdse Thera-
pie anbelangt. Soweit in dieser PraxisLeit-
linie eine Dosierung oder eine Applikation
erwahnt wird, darf der Leser zwar darauf
vertrauen, dass Autoren und Herausgeber
groBe Sorgfalt darauf verwandt haben,
dass diese Angaben dem Wissensstand bei
Fertigstellung des Werkes entsprechen.

Fir Angaben Uber Dosierungsanweisun-
gen und Applikationsformen kann jedoch
keine Gewahr tibernommen werden. Jeder
Benutzer ist angehalten, durch sorgfaltige
Prifung der Beipackzettel der verwende-
ten Praparate und gegebenenfalls nach
Konsultation eines Spezialisten festzustel-
len, ob die dort gegebene Empfehlung
fur Dosierungen oder die Beachtung von
Kontraindikationen gegenlber den Anga-
ben in dieser PraxisLeitlinie abweichen.
Eine solche Priifung ist besonders wichtig
bei selten verwendeten Prédparaten oder
solchen, die neu auf den Markt gebracht
worden sind. Jede Dosierung oder Appli-
kation erfolgt auf Gefahr des Benutzers.
Herausgeber und Autoren appellieren an
jeden Benutzer, ihm etwa auffallende Un-
genauiggkeiten mitzuteilen.

Geschltzte  Warennamen  (Warenzei-
chen) werden nicht besonders kenntlich
gemacht. Aus dem Fehlen eines solchen
Hinweises kann also nicht geschlossen
werden, dass es sich um einen freien Wa-
rennamen handelt.

Diese PraxisLeitlinie ist urheberrechtlich
geschitzt. Jede Verwertung auRerhalb der
engen Grenzen des Urheberrechtsgesetzes
ist ohne Zustimmung der Herausgeber un-
zuldssig und strafbar. Das gilt insbesondere
fiir Vervielfaltigungen, Ubersetzungen, Mi-
kroverfilmungen und die Einspeicherung
und Verarbeitung in elektronischen Syste-
men.
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Vorwort 2. Auflage

Wie hat sich die Therapie mit Cannabinoiden in Deutschland von 2017 bis heute
weiterentwickelt? Cannabinoide nehmen weiterhin in der schmerz- und pallia-
tiv-medizinischen Versorgung der betroffenen, schwerkranken Patienten einen
wichtigen Platz ein; die Erfahrungen der Arzteschaft lassen sich durch die inzwi-
schen abgeschlossene 5-jahrige Begleitstudie des BfArM nachvollziehen, wenn
auch unvollstandig. Immerhin hat sich herauskristallisiert: die vorrangige Indi-
kation flr den Einsatz von Cannabinoiden ist in Deutschland offenbar der chro-
nische Schmerz. Doch weiterhin besteht eine weitverbreitete Verunsicherung in
der Anwendung der verschiedenen Cannabinoid - Wirkstoffe in der praktischen
Medizin, begleitet von anhaltenden wissenschaftlichen Kontroversen. Offen-
sichtlich sind die langjahrigen Erfahrungen der Anwender von Cannabinoiden
der vorhandenen wissenschaftlichen Evidenz voraus. Der ,medical need” in
vielen Indikationen, fiir die Cannabinoide eine Rolle spielen kdnnten, ist offen-
bar so hoch, dass es fiir viele Patienten unzumutbar erschiene und ethisch nicht
vertretbar, auf groRere, zumal hdherrangige Studien zu warten, obschon solide
Daten selbstverstandlich weiterhin dringlich erforderlich und erwiinscht sind.
Die Deutsche Gesellschaft fiir Schmerzmedizin mochte gerne mit dieser Praxis-
leitlinie eine Hilfestellung flr die Anwendung der Substanzen in der Versorgung
bieten.

Die Anwendung von Cannabinoiden gegen Schmerzen und andere Symptome
ist Teil der Menschheitsgeschichte, ihre Tradition reicht mehrere Jahrtausende
zuriick. Dass Cannabis, insbesondere nach der Isolierung von Morphin aus Opi-
um im Jahre 1804 durch Sertiirner, an Bedeutung verloren hat in der Medizin,
wird der schwierigen Identifizierung der chemischen Struktur und der mangeln-
den Vorhersagbarkeit von Wirkungen und Nebenwirkungen in verschiedenen
Darreichungsformen, insbesondere im direkten Gebrauch von Pflanzenanteilen,
zugeschrieben. Die Cannabinoide sind erst in den Jahren 1963 und 1964 in ihrer
Struktur vollkommen aufgeklart worden. Inzwischen stehen seit einigen Jahren
in definierten Indikationen etablierte Praparate zur Verfligung, als Rezepturarz-
neimittel oder Fertigarzneimittel, denen definierte Indikationen gegeniberste-
hen. Cannabinoide werden zur Behandlung schwerstkranker Menschen in der
Zukunft sicherlich an Bedeutung gewinnen, wie ein Blick auf die Verwendung
von Cannabinoiden in Nachbarldandern bereits zeigt. Die Literatur zu Cannabi-
noiden entwickelt sich rasant, Unsicherheit im Umgang mit diesen Substanzen
missen bei manchen Arzten und Patienten dennoch iiberwunden werden: auch
dazu soll diese Praxisleitlinie beitragen, um einen medizinischen Bereich fiir den
Einsatz von Cannabinoiden zu definieren, der sich — auch angesichts politischer
Tendenzen zur Legalisierung und Freigabe insbesondere von Bliiten — vom Frei-
zeitkonsum abgrenzt.

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



Mit der Gesetzeslage seit dem 10. Marz 2017 sind folgende Cannabinoide erstat-
tungsfahig durch die gesetzlichen Krankenkassen:

- Cannabisbluten / Cannabis flos
- Cannabisextrakte

- Dronabinol

- Nabilon

- Nabiximols (nach Bundesgesetzblatt Jahrgang 2017, Teil 1 Nr. 11)

Im Jahr 2018 hat die Deutsche Gesellschaft fiir Schmerzmedizin e.V. die Praxisleit-
linie ,Cannabis in der Schmerzmedizin“ in der Version V1.0 nach einer 6ffentlichen
Kommentierung und Konsentierung publiziert, gedacht als Hilfsmittel in der tagli-
chen Versorgung. Die schnelle Entwicklung der Erkenntnisse und Erfahrungen mit
Cannabinoiden in Deutschland, verbunden mit einem rasanten Anstieg von Literatur
und Studien, haben es notwendig gemacht, die Praxisleitlinie zu erneuern.

Il.- Wirkmechanismen

Viele Cannabinoide, die aus der Hanfpflanze bis heute extrahiert werden konnten,
sind in ihrem Wirkmechanismus weiterhin unbekannt.

Der menschliche Kérper verfuigt Uber Rezeptoren fir Endocannabinoide (CB1-Re-
zeptor, CB2-Rezeptor, PPAR-y (Peroxisom-Proliferator-aktivierter Rezeptor Gamma)
und Vanilloid-Rezeptoren) in zahlreichen Geweben sowohl im Zentralnervensys-
tem als auch peripher. Exogen zugefiihrte oder Endocannabinoide, beispielsweise
Anandamid oder 2-AG (Arachidonylglycerol) setzen spezifisch nach dem Schlissel
- SchloR -Prinzip an diesen Rezeptoren an. Cannabinoide konnen aus Pflanzenantei-
len durch Decarboxylierung (Erhitzung) in aktive Formen verwandelt werden oder
synthetisch hergestellt werden. Als wirksamkeitsbestimmend hat sich das Delta — 9-
Tetrahydrocannabinol (THC) erwiesen. Die Einordnung anderer Cannabinoide, insbe-
sondere CBD, sowie der Begleitstoffe in Vollspektrum — Extrakten bedarf intensiver
Forschung, die bis heute noch am Anfang steht.
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Cannabinoide aktivieren praynaptische CB1-Rezeptoren; die postsynaptische
Erregung induziert die Endocannabinoid-Freisetzung. Das Cannabinoid-System
normalisiert iberschieRende Neurotransmitter-Antworten und tragt so zur Ho-
moostase verschiedener physiologischer Regelkreise bei.

Il - Revision der Praxisleitlinie: methodischer Hintergrund

Am 19.06.2022 wurde ein strukturierte Sichtung der aktuell vorhandenen Litera-
tur Gber die Medizinische Datenbank Pub.Med.Gof (O.S. National Labory of Me-
dicine, National Institut of Health) unter den Stichworten ,,Pain“ und ,,Cannabis”
fir die Zeit vom 01.01.2022 — 19.06.2022 vorgenommen (Suchoption: human).
Diese Recherche ergab 234 Publikationen; unter diesen wurden 150 Artikel
identifiziert, die fir die Praxisleitlinie in Betracht kamen; sie wurden durch das
Autorenteam nach evidenzbasierten Kriterien einzeln bewertet (siehe Anhang).
Das weitere Vorgehen ist mit dem Vorgehen des Jahres 2017 identisch. Es wur-
de zusatzlich die den Autoren bekannte und vorhandene Literatur zwischen den
Jahren 2017 u. 2022 durch Handsuche gesichtet. Diese Artikel und Publikationen
sind im Bestand der Autoren oder sind diesen zugegangen aus dem éarztlichen
Kollegenkreis oder sind aus der géngigen Literatur bekannt. Der Literaturteil wur-
de um 7 Artikel ergdnzt, diese wurden ebenfalls nach Evidenzkriterien bewertet.
Die Untersuchung der Evidenz durch die beiden Untersucher J. Horlemann und
N. Schirmann wurde unabhangig durchgefihrt, Differenzen wurden im Nach-
gang in Arbeitssitzungen diskutiert und abgeglichen. Im Anschluss wurde wiede-
rum eine Kommentierungs,- danach eine offentliche Konsentierungsphase vor
der Abschlussbewertung eingesetzt. An der Kommentierung und Konsentrierung
kdnnen sich Arzte innerhalb und auRerhalb der DGS (Deutsche Gesellschaft fir
Schmerzmedizin e.V.) sowie interessierte Berufsgruppen und Patienten beteili-
gen.
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Vorwort zur 1. Auflage

Pladoyer fiir eine patientenzentrierte Medizin im Umgang mit Cannabinoiden

Cannabinoide nehmen in der schmerz- und palliativmedizinischen Versorgung
der betroffenen, schwerkranken Patienten einen zunehmend wichtigen Platz
ein. Gleichzeitig besteht eine weitreichende Verunsicherung in der praktischen
Anwendung der verschiedenen Cannabinoid - Wirkstoffe in der praktischen
Medizin. Unsicherheit im Umgang mit Cannabinoiden aufgrund einer niedrigen
bis maRigen Evidenzlage ist weit verbreitet insbesondere in den vorhandenen
wissenschaftlichen Publikationen, weniger bei den Anwendern. Der ,medical
need” in vielen Indikationen, fiir die Cannabinoide eine Rolle spielen kénnten,
ist offenbar so hoch, dass es fiir viele Patienten unzumutbar erschiene, auf gro-
Rere, zumal héherrangige RCT-Studien (randomisierte kontrollierte Studien) zu
warten, obschon solide Daten selbstverstandlich weiterhin dringlich erforderlich
und erwiinscht sind.

Die Deutsche Gesellschaft fiir Schmerzmedizin e.V. (DGS) definiert sich als Ver-
tretung einer ,best practice”, also einer patientenzentrierten Versorgung; sie
mochte mit dieser Praxisleitlinie eine Hilfestellung fiir die Anwendung von Can-
nabinoiden in der konkreten Betreuung von schwerstkranken Patienten bieten.
Eine Forderung des Freizeitgebrauchs von Cannabis wird ausdriicklich abgelehnt.

Was bedeutet , patientenzentrierte Medizin“ in dieser Praxisleitlinie?

Patientenzentrierte Medizin muss symptomorientiert sein, sollte vornehmlich
nach Patientenpraferenzen fragen und nach dem konkreten Nutzen fir ihre Ver-
sorgung.

Praxisleitlinien stehen somit im Kontrast zu , herkdmmlichen” evidenzbasierten
Leitlinien, wie sie bisher in Deutschland meist publiziert wurden und werden;
diese herkdmmlichen Leitlinien sind krankheitsorientiert, daneben orientiert an
arztlichen Sichtweisen, sie fragen nach der Wirksamkeit einer Therapie anhand
statistischer Mittelwerte und berechneter Signifikanz. Sie laufen Gefahr, Stan-
dardisierungen zu unterstiitzen und den individuellen Patienten aus den Augen
zu verlieren. Sie , helfen” nur bei hoher Evidenz, indem sie Versorgungsentschei-
dungen beeinflussen oder bestimmen. In der Schmerzmedizin haben solche
Leitlinien bisher nicht durchgreifend die flaichendeckende schmerzmedizinische
Versorgung verbessern kdnnen; denn es liegen in der Tat Krankenkassendaten
vor, die belegen, dass die Zahl der chronisch Schmerzkranken in Deutschland in
den letzten Jahren eher sogar gestiegen ist.

Praxisleitlinien bericksichtigen deshalb nicht nur die externe Evidenz, die sich
aus der Literaturrecherche ergibt, sondern auch die interne Evidenz durch die
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Erfahrungen der Anwender sowie die Erfahrungen, Werte und Haltungen der
Patienten.

RCT-Studien, die im Ubrigen auch zur Untersuchung von Cannabinoiden wiin-
schenswert bleiben, reprasentieren oft nur ein dulRerst selektioniertes Patienten-
gut, das nicht erlaubt, wissenschaftliche Erkenntnisse auf eine gute Patientenbe-
treuung in der Flache zu extrapolieren. Gerade fiir den medizinischen Gebrauch
von Cannabinoiden zeigt sich vielfach, dass RCT-Studien und ihre Surveys auf der
Ebene la der Evidenz zu anderen Einschatzungen gelangen, als sie im Versor-
gungsalltag durch Anwender glaubhaft berichtet werden. Die Literatur zu diesem
Widerspruch ist umfassend und zeigt sich auch in der nachfolgenden Literatur-
recherche.

Die moglicherweise vollige Abwesenheit, die schwache oder maRige Evidenz fiir
eine medizinische Verwendung von Cannabinoiden mag bedeuten, dass Studien
fehlen oder schlecht angelegt wurden, aber keineswegs, dass eine Wirkung nicht
existiert, obwohl sie bisher nicht oder nicht eindeutig bewiesen werden konnte.
Eine maRige Evidenz belegt keineswegs, dass eine Wirkung und damit medizini-
sche Indikation nicht besteht.

Zu dhnlichen Fehldeutungen hat zuletzt in Deutschland die Arbeit von H&duser
et al. (Deutsches Arzteblatt, 38/2017, S.627-634) beigetragen, die einem brei-
ten medizinischen Publikum zugdnglich gemacht wurde. Bei hoher methodi-
scher Qualitat legt die Arbeit nahe, dass in den ,etablierten” Indikationen fur
Cannabinoide, auBer fiir neuropathischen Schmerz, keine ausreichende Evidenz
bestehe. Daher kdnne ihr Einsatz nicht oder nur beschrankt empfohlen werden.
Die jungsten Entwicklungen und Verordnungszahlen bis 2018 in der deutschen
Versorgungsrealitat laufen diesen Empfehlungen deutlich zuwider.

Zuriick zur gegenwadrtigen Studienlage: bemerkenswert erscheint aus schmerz-
medizinischer Sicht, dass fiir alle vorhandenen RCT-Studien eine Schmerzre-
duktion von 30% gegeniber Placebo gefordert wird. Diese Forderung erfiillen
zahlreiche andere Substanzen, die zur Schmerzreduktion seit vielen Jahren ge-
brauchlich sind, bekanntlich nicht, z.B. Opioide in verschiedenen Indikationen
bei Nichttumorschmerzen (siehe LONTS). In der Versorgung von Tumorpatienten
kann eine Schmerzreduktion von 10% oder 20 % ein bedeutsamer Erfolg sein,
wenn die Vertraglichkeit der Medikation nicht entgegensteht.

Erwartbar und berechtigt werden die oft zu kurzen Behandlungszeiten und
Patientenzahlen mit Cannabinoiden in den vorhandenen RCT-Studien beklagt
(W.Hauser, M.-A. Fitzcharles, L.Radbruch, F.Petzke in mehreren hochrangigen
Arbeiten); doch ist mit der wissenschaftlichen Feststellung der eingeschrankten
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Evidenz keinem schwerstkranken Menschen weitergeholfen. Letztlich ist durch
das zum 11.3.2017 in Kraft getretene neue Gesetz dieser unlésbare Konflikt gor-
disch gel6st worden. Bezweckt die wiederholt vorgetragene Klage Giber mangeln-
de Evidenz wirklich eine Verbesserung der Patientenversorgung? - eher nein. Zu
begriRen ist, dass nach Einfihrung des neuen Gesetzes eine breitere Erfahrung
in der Behandlung von Patienten zu erwarten ist. Die Menschheitsgeschichte
blickt auf mehr als 4000 Jahre Erfahrungen mit Cannabis zuriick. In Schweden
haben 55000 Einwohner (16 Jahre und alter) in den letzten 30 Tagen Cannabino-
ide konsumiert (33), ob aus medizinischen Griinden oder im Freizeitgebrauch. In
der Patientenwirklichkeit sind Cannabinoide bei Bedarf eher leicht beschaffbar.

Der Patient hat Anspruch auf eine gute Betreuung, woflr ,gute” Daten keine
bzw. keine zwingende Voraussetzung sind. Leider unterscheiden die vorhande-
nen Studien oft nicht oder unscharf den medizinischen und Freizeitgebrauch
von Cannabis. Es besteht die grundsatzliche Moglichkeit eines Bias in den aller-
meisten Studien durch den vorherigen Gebrauch von Cannabinoiden durch die
Probanden. Diese Vorerfahrungen werden in den Studien durchgehend nicht be-
rlcksichtigt. Oft werden auch die Applikationsformen nicht getrennt untersucht
(orale Formen, Bliten, Spray). Neben diesen Unwdégbarkeiten sind Leitlinien
der AWMF (Arbeitsgemeinschaft Wissenschaftlicher Medizinischer Fachgesell-
schaften) aufgrund ihres Umgangs mit Interessenkonflikten in die Kritik geraten
(z.B.Internetportal Leitlinienwatch.de)

Der Verordner allerdings lebt in einer anderen als der Patienten- und Studien-
wirklichkeit: die Rationale seiner Entscheidungen beruht auf klinischen Daten zu
Wirksamkeit, Sicherheit, Nebenwirkungen etc. einerseits, auf seinen Vorerfah-
rungen in klinischen Situationen, die mit einem individuellen Patientenschicksal
vergleichbar sind, andererseits. Die Datenlage wird haufig durch die Wahrneh-
mung eines schweren Schicksals zugunsten eines Heilversuchs in den Hinter-
grund treten (missen).Derzeit erscheinen die Probleme im Umgang mit Canna-
binoiden klein und relativ eindeutig fiir Nichtanwender, groRer fir den arztlichen
Verordner (und die Krankenkassen), sowie vergleichsweise klein fiir den schwer-
kranken Patienten. Die Akzeptanz der Arzte in der Verordnung von Cannabinoi-
den ist sehr unterschiedlich. In Deutschland werden die meisten Kassenantrage
zu Cannabinoiden aufgrund chronischer Schmerzen gestellt (W. H&user, in: Der
Schmerz, 30/1 — 2016, S. 44), danach aufgrund von Spastik bei MS, Tourette-
Syndrom, depressiven Stérungen, Aufmerksamkeits-Hyperaktivitats-syndrom.
Erstaunlicherweise tritt das Kachexiesyndrom zahlenmaRig in den Hintergrund
ebenso wie die Indikation ,,Ubelkeit und Erbrechen”, obschon z.T. gute Daten und
Erfahrungen in diesen Indikationen vorliegen, z.T. mit offiziellen Zulassungen in
mehreren Landern.
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Die Wahrnehmung und Akzeptanz der Therapieoption Cannabis bei Arzten in
verschiedenen Landern mussen als uneinheitlich bezeichnet werden:

In Kanada ist das synthetische Cannabinoid Nabilon und das pflanzlich basierte
Nabiximol zugelassen fir:

¢ Neuropathischer und Tumorschmerz
e HIV- assoziierte Anorexie
e Chemotherapie - induzierte Ubelkeit/Erbrechen

Die Kosten werden von den Krankenkassen getragen. Cannabis als Medizinalhanf
kann nur Gber lizensierte Handlerhersteller bezogen werden und ist erlaubt, falls
ein Arzt oder eine Krankenschwester bescheinigt, dass die Standardtherapien
versagt haben. Der ,Medizinalhanf” wird nicht von den Krankenkassen liber-
nommen.

In Israel ist Nabiximol (eine Mischung aus THC und Cannabidiol (CBD)) bei
Schmerzen und Spastik bei MS und bei Tumorschmerz zugelassen. Einige Kran-
kenkassen ersetzen die Kosten. Medizinalhanf ist erlaubt, wird jedoch streng
kontrolliert und nur durch spezielle Arzte in speziellen Indikationen abgegeben,
namlich bei:

e chronischen neuropathischen Schmerzen
e Tumorschmerz
e chronischen entzlindliche Darmerkrankungen
e posttraumatischer Belastungsstorung (PTBS)
Eine Verordnung ist nur moéglich, wenn die Standardtherapien versagt haben.

In Deutschland ist THC als Dronabinol bereits seit 1998 in die Anlage der Be-
tdubungsmittelverordnung aufgenommen worden und seither verordnungs- und
verschreibungsfahig, dies jedoch als individueller Heilversuch aufRerhalb zugelas-
sener Indikationen (,,off label”).

Die Legalisierung von Cannabis erhdht die Wahrscheinlichkeit des medizinisch
indizierten Gebrauchs bei mehr als 50 % der Patienten. Die Zulassung in Deutsch-
land zur Versorgung Schwerstkranker im Marz 2016 erfolgte nicht aufgrund o6f-
fentlichen Meinungsdrucks und politischem Willen unter Missachtung von Stan-
dards der Arzneimittelbehdrden, weil eine ausreichende Evidenz fiir den Einsatz
von Cannabinoiden vorhanden gewesen wdre, sondern weil tatsachlich in be-
grindeten Ausnahmefillen, unter ethischen Gesichtspunkten und nach Versa-
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gen der Standardtherapien, im Einzelfall keine andere Moglichkeit besteht, als
mit einem Cannabinoid zu einer angemessenen Symptomenkontrolle und/oder
Verbesserung der subjektiven Lebensqualitat bei einem -immer besonderen - Pa-
tienten zu kommen.

Viele der in Frage kommenden Patienten sind als palliativ entsprechend der
Definition des SGB V einzustufen, ob sie nun unter einer Karzinomerkrankung
leiden oder nicht; in der Palliativmedizin RCT-Studien zu verlangen, wird auch
fiir andere Substanzen und Indikationen verstandlicherweise nicht gefordert und
ist aus ethischen Griinden auch in der Zukunft sicherlich nicht realisierbar bzw.
erwartbar.

Jedoch strengere Kriterien an die existierende Studienlage zu Cannabinoiden
anzulegen, strengere Kriterien als an andere, insbesondere palliative MaRRnah-
men und Medikamente, die zwar alltdglich angewendet, aber erst gar nicht einer
Untersuchung auf vorhandene RCT unterzogen werden, weil bekanntlich solche
RCT-Studien gar nicht existieren oder existieren kdnnen (Beispiele: Rehydratation
am Lebensende; Therapie des Todesrasselns; Therapie des Delirs am Lebensen-
de; u.v.a.m.), erscheint wie eine kollektive Verzerrung, der, nach Sichtung der
international zuganglichen Literatur, offenbar vor allem deutsche Autoren zum
Opfer fallen, so dass der Eindruck entstehen konnte, in Deutschland bestehe
ein unbewusstes, zumindest unausgesprochenes Bedirfnis nach Leitlinien als
Richtlinien mit Bindungscharakter fir Behandler tUber die Mittel vorhandener
oder nichtvorhandener Evidenz, letztlich ein besonderes Sicherheitsbedirfnis in
der Therapie. Dieses Bedurfnis kontrastiert mit dem Befund, dass die Autoren
solcher Leitlinien in den allermeisten Fallen stationar-klinisch tatig sind, selbst
keine Cannabinoide verordnen und unerfahren in der konkreten Handhabung
und Begleitung der infrage kommenden Patienten und Verschreibung von Can-
nabinoiden sind. lhnen stehen Anwender gegeniber, die seit 1998 (Einflihrung
von Dronabinol als Rezeptur-Arzneimittel in Deutschland) diese Substanzen
Uberwiegend in der ambulanten Versorgung mit Einzelfallgenehmigungen ein-
gesetzt haben. Diese erfahrenen Behandler hatten sich eine bessere Studienlage
gewdlinscht, flhlten sich aber zuallererst den schwerkranken Patienten verpflich-
tet. Sie blicken auf knapp 20 Jahre mit durchgehend guten Erfahrungen zurick.

Die Schwachen der Evidenzlage zu Cannabinoiden kénnen die Zuriickhaltung in
der Verordnung von Cannabinoiden bei vielen Arzten wohl eher nicht begriin-
den, sondern Unerfahrenheit und Mangel an Wissen. Unsere Literaturrecherche
hat weitere Hinweise geliefert, die diese These unterstitzen. Vor dem Hinter-
grund der Zulassung von Cannabinoiden in anderen Landern (USA, Kanada, Is-
rael) war es 2017 jedoch ethisch nicht mehr vertretbar, Schwerstkranken eine
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Therapieoption mit Cannabinoiden in Deutschland vorzuenthalten.

Wenn auch die wissenschaftliche Beweiskraft der medizinischen Versorgung mit
Cannabinoiden hinterherlduft: die schmerzmedizinische Betreuung erfordert
pragmatisches Vorgehen. Der individuelle Patient steht im Vordergrund, nicht
die Evidenz in der Versorgung. Eine gute Evidenzlage, damit Sicherheit fiir Vorge-
hensweisen und Therapieempfehlungen, ist weiterhin wiinschenswert.

Mit der neuen Gesetzeslage seit dem 10. Méarz 2017, die von den Fachgesell-
schaften weitgehend begriiRt wurde, sind folgende Cannabinoide erstattungsfa-
hig durch die gesetzlichen Krankenkassen:

e Cannabisbliiten / Cannabis flos

e Cannabisextrakte

e Dronabinol

¢ Nabilon

e Nabiximol (nach Bundesgesetzblatt Jahrgang 2017 ,Teil 1 Nr. 11)

Im Gegensatz zu den verfligbaren klinischen Studien entwickelt sich die Grund-
lagenforschung zu den Wirkweisen von Cannabinoiden, ablesbar auch an einer
exponentiell ansteigenden Zahl von Publikationen, in den letzten Jahren rasch.

Wir wissen, dass der menschliche Korper tiber Rezeptoren flir Endocannabinoide
(CB1-Rezeptor, CB2-Rezeptor, PPAR-y (Peroxisom-Proliferator-aktivierter Rezep-
tor Gamma) und Vanilloid-Rezeptoren) in zahlreichen Geweben sowohl im Zen-
tralnervensystem als auch peripher verfligt. Entweder exogen zugefiihrte oder
Endocannabinoide, beispielsweise Anandamid oder 2-AG (Arachidonylglycerol)
setzen spezifisch nach dem Schlissel - Schlof - Prinzip an diesen Rezeptoren an.
Cannabinoide kdnnen aus Pflanzenanteilen durch Decarboxylierung (Erhitzung)
in aktive Formen verwandelt werden oder synthetisch hergestellt werden. Als
wirksamkeitsbestimmend hat sich das Delta - 9 - Tetrahydrocannabinol (THC)
erwiesen. Cannabinoide aktivieren prasynaptische CB1-Rezeptoren; die postsyn-
aptische Erregung induziert die Endocannabinoid-Freisetzung. Das Cannabinoid-
System normalisiert GberschieBende Neurotransmitter-Antworten und tragt so
zur Homoostase verschiedener physiologischer Regelkreise bei.

Die Anwendung von Cannabinoiden gegen Schmerzen (Kopfschmerz, Geburts-
schmerz, viszerale Schmerzen, Nervenschmerzen) und andere Symptome und
Syndrome hat eine lange Tradition. Dass Cannabis, insbesondere nach der Iso-
lierung von Morphium aus Opium im Jahre 1804 durch Sertlirner, an Bedeutung

https://DGS-PraxisLeitlinien.de
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verloren hat in der Medizin, zumindest auf dem europaischen Kontinent, wird
der schwierigen ldentifizierung der chemischen Struktur und der mangelnden
Vorhersagbarkeit von Wirkungen und Nebenwirkungen in verschiedenen Dar-
reichungsformen, insbesondere im direkten Gebrauch von Pflanzenanteilen,
zugeschrieben. Die verschiedenen Cannabinoide sind erst in den Jahren 1963
und 1964 in Israel in ihrer Struktur vollkommen aufgeklart worden. In der Mitte
der 1990er Jahre, beginnend in Kalifornien, danach in 16 weiteren Staaten der
USA binnen 16 Jahren, gelangten Cannabinoide wieder in den medizinischen Ge-
brauch zurtick. Inzwischen stehen seit einigen Jahren in der westlichen Welt in
definierten Indikationen etablierte Préparate als Rezepturarzneimittel oder Fer-
tigarzneimittel, denen definierte Indikationen gegeniberstehen, zur Verfligung.
Cannabinoide werden zur Behandlung schwerstkranker Menschen in der Zukunft
sicherlich an Bedeutung gewinnen, wie ein Blick auf die Verwendung dieser Sub-
stanzen in Nachbarldndern zeigt. Unsicherheit im Umgang mit den Substanzen
miissen bei manchen Arzten und Patienten dennoch iberwunden werden; dazu
soll und will diese Praxisleitlinie nicht nur beitragen, sondern ermutigen.

)}(.w, Hooon

Dr. med. Johannes Horlemann

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



Adnex

Den Autoren ist wichtig, die CaPRis- Studie (,Cannabis: Potential und Risiken.
Eine wissenschaftliche Analyse®), die im Auftrag des Bundesministeriums fur Ge-
sundheit durch die LMU Miinchen durchgefiihrt worden ist, ergdnzend aufzufiih-
ren. Die Studie wurde im Literaturverzeichnis bisher nicht erwahnt, weil die Pu-
blikation mit dem Ende der Datenbankrecherche zusammenfiel und somit nicht
erfasst wurde (am 28.November 2017 zunéachst als Kurzbericht veroffentlicht).

Es handelt sich um eine systematische Ubersichtsarbeit mit Metaanalyse, die
sich auf die Datenlage der letzten 10 Jahre stitzt.

Die Autoren sind der Auffassung, dass die wesentlichen Ergebnisse dieser Meta-
analyse und die Befunde der Praxisleitlinie sich nicht widersprechen.

Die Autoren bedanken sich fiir viele weitere Anregungen und kritische Beitra-
ge, die noch nach der Kommentierungs- und Konsentierungsphase eingegangen
sind, und sagen eine kiinftige Revision der Praxisleitlinie in Abhangigkeit von
neuen wissenschaftlichen Erkenntnissen und Einsichten zeitnah zu.

https://DGS-PraxisLeitlinien.de
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Anmerkung:

Die PraxisLeitlinie DGS ist in allen ihren Teilen urheberrechtlich geschiitzt. Jede
Verwertung auflerhalb der Bestimmung des Urheberrechtsgesetzes ist ohne
schriftliche Zustimmung der PraxisLeitlinien-Redaktion von DGS und DSL unzu-
lassig und strafbar. Kein Teil des Werkes darf in irgendeiner Form ohne schriftli-
che Genehmigung der PraxisLeitlinien-Redaktion von DGS und DSL reproduziert
werden. Dies gilt insbesondere fiir Vervielfiltigungen, Ubersetzungen, Mikrover-
filmungen und die Einspeicherung, Nutzung und Verwertung in elektronischen
Systemen, Intranets und dem Internet.
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Entstehungsgeschichte und relevante Eckpunkte die-
ser PraxisLeitlinie:

Heilen, lindern, vermeiden, beistehen — diese Kernbegriffe beschreiben die
grundlegenden Aufgaben der Schmerzmedizin — auch und gerade im Rahmen
wissenschaftlich begriindeter evidenzbasierter Behandlungskonzepte — zu Be-
ginn des 21. Jahrhunderts. Damit gehort die Schmerzmedizin zu den vornehmlich
moralisch definierten patientenzentrierten Unternehmungen. Sie soll schmerz-
verursachende Krankheiten heilen oder — wenn dies nicht (mehr) moglich ist —
zumindest das Leiden der von Schmerzen Betroffenen lindern bzw. ihnen eine
moglichst umfassende Teilhabe am alltdglichen Leben ermoglichen. Und dies auf
eine moglichst effektive Weise.

Diesem Heilungsauftrag kann grundsatzlich nur entsprechen, wer auf der Grund-
lage eigener Erfahrungen und in Kenntnis der besten verfiigbaren wissenschaft-
lichen Daten eine qualitativ gute, heilsame Schmerzmedizin macht, dabei die
Bedurfnisse der von chronischen Schmerzen Betroffenen bericksichtigt und mit
diesen gemeinsam individuelle Behandlungskonzepte entwickelt.

Damit gewinnt das institutionelle Mitwirkungsrecht von praktisch erfahrenen
Arzten, nicht-arztlichen Therapeuten und Patienten nicht nur bzgl. der Defini-
tion von Leistungsanspriichen sondern auch bzgl. der konkreten Ausgestaltung
medizinisch sinnvoller Leistungen zunehmend an Bedeutung. Durch die aktive
Einbeziehung aller Beteiligung verbreitert sich nicht nur die demokratische Ba-
sis, sondern auch die sachliche Legitimationsgrundlage flir patientenorientierte
schmerzmedizinische Aktivitdten. Gerade vor dem Hintergrund der zunehmend
in den Mittelpunkt des gesundheitspolitischen Interesses riickenden Nutzenbe-
wertung schmerzmedizinischer MaRnahmen eroffnet die Einbeziehung und ak-
tive Mitwirkung von Betroffenen und Angehdrigen eine neue gesellschaftliche
Reprasentanz ihrer spezifischen schmerzmedizinischen Bediirfnisse.

Diesem, bereits 2010 von der Deutschen Gesellschaft fir Schmerzmedizin und
der Deutschen Schmerzliga in einer Stellungnahme zum Umgang mit Leitlinien
in der Schmerztherapie und Palliativmedizin, verabschiedeten Grundkonsens
(Uberall MA. MMW-Fortschr Med 2010; Supplement Nr 1: 1-16) folgend, be-
schlossen im Mérz 2012 die Mitglieder der Deutschen Gesellschaft fiir Schmerz-
medizin die Entwicklung eigener Therapieempfehlungen und verabschiedeten
ein entsprechendes Grundlagenpapier zur Erstellung praxisrelevanter schmerz-
medizinischer Leitlinien.

Kernelement dieser PraxisLeitlinien ist — neben den ,ublichen” Verfahren zur
Wertung bzw. Wichtung evidenzbasierter Empfehlungen aus Studien unter-
schiedlichster Ausrichtung und Qualitat (der sog. externen Evidenz) — die Pri-

https://DGS-PraxisLeitlinien.de
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fung von Alltagstauglichkeit und -wertigkeit durch die sog. interne Evidenz von
in diesem Bereich der Schmerzmedizin tatigen und erfahrenen Experten sowie
die Beriicksichtigung der praktischen Relevanz der formulierten Empfehlungen
bzgl. der Bediirfnisse und Anforderungen Betroffener (entsprechend dem Drei-
Saulenmodell von Sackett).

Ausgangspunkt der PraxisLeitlinien-Entwicklung war die Sammlung der verfiig-
baren medizinischen Literatur entsprechend der liblichen Datenbankrecherchen,
ihre Sichtung und (soweit moglich) Wertung (entsprechend Harbour R, Miller J,
for the Scottish Intercollegial Guidelines Network (SIGN) Grading Review Group.
A new system for grading recommendations in evidence based guidelines. BMJ
2001; 323(11): 334-336) sowie die Formulierung praxisrelevanter Empfehlungen
und Aussagen zum Umgang mit Patienten, die durch Opioidfehlgebrauch in der
Schmerztherapie leiden.

Uberarbeitung der Version 1 (2019) zu dieser ab jetzt giiltigen Version 2 (2023)

Nach Abschluss dieser Entwicklungsphase am 14. Janaur 2023 wurden die re-
sultierenden Aussagen/Empfehlungen anschlieRend Uber das offene DGS-Pra-
xisLeitlinien-Portal der Deutschen Gesellschaft fiir Schmerzmedizin (DGS) der
Offentlichkeit bis Ende April 2023 zur Diskussion gestellt und alle interessierten
Kreise gebeten, die Aussagen/Empfehlungen zu kommentieren bzw. auf Fehler
und/oder Empfehlungsliicken hinzuweisen. Die eingegangenen Kommentare
wurden bis September 2023 bearbeitet und die abschlieRende Aussagen/Emp-
fehlungen dieser PraxisLeitlinie dann den Mitgliedern der Deutschen Gesell-
schaft fur Schmerzmedizin bzw. den Mitgliedern der Deutschen Schmerzliga (Pa-
tientenversion) vom 11. September bis zum 24. Januer 2024 zur abschlieRenden
Konsentierung tber das online-Portal vorgelegt. Die Leitlinie selbst Ende Februar
durch den Vorstand der Deutschen Gesellschaft fiir Schmerzmedizin in der vor-
liegenden Form verabschiedet.

Diese DGS-PraxisLeitlinie umfasst 66 Empfehlungen, die zu verschiedenen Berei-
chen/Aspekten bei Cannabis in der Schmerzmedizin Stellung nehmen.

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



An der Kommentierung und Konsentierung dieser PraxisLeitlinie beteiligten sich
insgesamt 61 Schmerzspezialisten der Deutschen Gesellschaft fiir Schmerzmedi-
zin und der Deutschen Schmerzliga. Der Konsentierungsgrad der Aussagen durch
die Teilnehmer war hoch (siehe Abbildung 1) und lag im Mittel auf der zugrunde
gelegten Zustimmungsskala (einer VAS100 mit den Endpunkten 0 = keine Zustim-
mung bzw. 100 = volle Zustimmung) bei 90,2+5,7 (Median: 100).

DGS-PLL Aussage Nummer

00 100 20,0 30,0 400 50,0 60,0 700 80,0 900 1000
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Abbildung 1: Graphische Darstellung des Konsentierungsgrades der Empfehlungen der Praxis-
Leitlinie ,,Cannabis in der Schmerzmedizin V3“

https://DGS-PraxisLeitlinien.de 19
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Entwicklung der Version 1 (2019)

Nach Abschluss dieser Entwicklungsphase am 01. Marz 2018 wurden die resul-
tierenden Aussagen/Empfehlungen anschlieBend Uber das offene DGS-Praxis-
Leitlinien-Portal der Deutschen Gesellschaft fir Schmerzmedizin (DGS) der Of-
fentlichkeit bis Anfang Juni 2017 zur Diskussion gestellt und alle interessierten

Kreise gebeten, die Aussagen/Empfehlungen zu kommentieren bzw. auf Fehler

und/oder Empfehlungsliicken hinzuweisen. Die eingegangenen Kommentare
wurden bis zum 13 Juli 2017 bearbeitet und die abschlieRende Aussagen/

Empfehlungen dieser PraxisLeitlinie dann den Mitgliedern der Deutschen Gesell-
schaft fir Schmerzmedizin bzw. den Mitgliedern der Deutschen Schmerzliga

(Patientenversion) vom 31. August bis zum 01. Oktober 2018 zur abschlieRenden

Konsentierung tiber das online-Portal vorgelegt. Die Leitlinie selbst Ende Novem-
ber 2018 durch den Vorstand der Deutschen Gesellschaft fiir Schmerzmedizin in

der vorliegenden Form verabschiedet.

Diese DGS-PraxisLeitlinie umfasst 64 Empfehlungen, die zu verschiedenen Berei-
chen/Aspekten bei Cannabis in der Schmerzmedizin Stellung nehmen.

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



An der Kommentierung und Konsentierung dieser PraxisLeitlinie beteiligten sich
insgesamt 80 Schmerzspezialisten der Deutschen Gesellschaft fiir Schmerzmedi-
zin und der Deutschen Schmerzliga. Der Konsentierungsgrad der Aussagen durch
die Teilnehmer war hoch (siehe Abbildung 1) und lag im Mittel auf der zugrunde
gelegten Zustimmungsskala (einer VAS100 mit den Endpunkten 0 = keine Zustim-
mung bzw. 100 = volle Zustimmung) bei 88,77+28,90 (Median: 100).

DGS-PLL Aussage Nummer

100,0

Grad der Zustimmung (%)

Abbildung 1: Graphische Darstellung des Konsentierungsgrades der Empfehlungen der Praxis-
Leitlinie ,,Cannabis in der Schmerzmedizin“
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Methodischer Hintergrund

Zunachst wurde im Laufe des Jahres 2017 die zugangliche Literatur im Umfeld
der Thematik ,,Cannabis und Schmerz“ durch Handsuche gesichtet. Es handel-
te sich um 85 wissenschaftliche Publikationen, Veroffentlichungen von Behor-
den oder Expertenmeinungen, in der Regel vor 2012 erschienen, die im eigenen
Bestand der Autoren, durch Hinweise aus dem arztlichen Kollegenkreis und der
gangigen bzw. zuganglichen Literatur in der Schmerzmedizin sowie durch Kon-
gresse bekannt waren und zitiert wurden (Literaturteil 1).

Im zweiten Schritt erfolgte eine strukturierte Erhebung der Literatur Uber die
medizinische Datenbank Pub.Med.gov (U.S. National Library of Medicine, Na-
tional Institutes of Health) am 10.12.2017 unter den Stichworten ,Pain“ und
,Cannabis” flr die letzten 5 zurlickliegenden Jahre (Suchoption ,,Human®). Die
Recherche ergab 968 Artikel.

259 von 968 Artikeln wurden identifiziert, die fiir die Praxisleitlinie in Betracht
kamen und durch das Autorenteam nach evidenzbasierten Kriterien bewertet
wurden.

Die beiden Untersucher (J.Horlemann, N.Schiirmann) nahmen eine voneinander
unabhdngige Einstufung der Evidenz der Literatur vor, die sich aus der Daten-
bankrecherche ergeben hatte. Alle 259 Artikel werden ausnahmslos im Literatur-
verzeichnis aufgefiihrt (Anhang, Literaturteil Il). Diskrepanzen in der Einstufung
wurden in mehreren Arbeitssitzungen diskutiert und abgeglichen.

Im Literaturteil Il wird die Einstufung der Evidenz zu jedem einzelnen Artikel aus
der Literaturrecherche aufgelistet. Aus den Einstufungen in ihrer Summe aus den
Arbeiten im Literaturteil | und Il ergeben sich die evidenzbasierten Empfehlungs-
grade (A-C) flr die Einzelaussagen der Praxisleitlinie zu den Indikationen, Wir-
kungen und Nebenwirkungen von Cannabinoiden.

Empfehlungsgrad A: Daten aus mehreren, randomisierten klinischen Studien
oder Meta-Analysen

Empfehlungsgrad B: Daten aus einer randomisierten Studie oder mehreren gro-
Ren nicht randomisierten Studien

Empfehlungsgrad C: Konsensusmeinungen von Experten und/oder Evidenz aus
kleinen Studien, retrospektiven Studien oder Registern

Das weitere Procedere einer Praxisleitlinienentwicklung sieht eine Kommentie-
rungs-, danach eine 6ffentliche Konsentierungsphase vor, an der Arzte innerhalb
und auBerhalb der DGS (Deutsche Gesellschaft fiir Schmerzmedizin e.V.) sowie
Patienten sich beteiligen.

https://DGS-PraxisLeitlinien.de
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Aussagen / Empfehlungen
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#1.1

NEUROPATHISCHER SCHMERZ:

Ohne Zweifel stellen neuropathische Schmerzen als chronische

EL: s.Lit. | Schmerzform eine Behandlungsoption fiir Cannabinoide dar,

. Uber die weitgehende Einigkeit besteht, wenn Standardthera-
EG: A . ; . . N

pien erschopft sind oder unvertraglich. Bereits in einer kana-

K: 89,1 dischen Leitlinie (Moulin et.al. 2014) wird eine antineuropathi-

sche Wirkung von Cannabinoiden festgestellt. Grotenhermen

26

et.al. (Cannabis-Verordnungshilfe fiir Arzte 2017) finden zu die-

ser Indikation 35 kontrollierte Studien an 2.046 Patienten. Eine
amerikanische Leitlinie empfiehlt Cannabinoide bei schmerzhafter Spastik und
multipler Sklerose sowie zentralem Schmerz (Koppel et.al. 2014). Petzke et.al.
empfehlen 2016 Cannabinoide gegen neuropathische Schmerzen fiir eine kurz-
und mittelfristige Therapiedauer, bei nicht ausreichendem Effekt der Erst- und
Zweitlinientherapie fiir ausgewahlte Patienten. Diese Empfehlung basiert auf 15
Studien mit 1.619 erwachsenen Patienten, unabhédngig von Applikation und Zu-
sammensetzung der Cannabinoide. Eine Schmerzreduktion von 30, in einzelnen
Studien auch von 50 % wird auch bei Riickenmarksverletzungen und Polyneuro-
pathien berichtet.

2021 wurde eine Metaanalyse von RCT-Studien, bewertet mit dem Evidenzlevel
1+, zur Wirkung von Nabiximols auf chronischen neuropathischen Schmerz pub-
liziert (40). Nabiximols zeigte sich statistisch signifikant Placebo tberlegen in der
Indikation ,,neuropathischer Schmerz”, Die Ergebnisse einer weiteren Metaana-
lyse (142, Evidenzlevel 1+) sprechen fiir eine generelle Wirkung auf nozizepti-
ven Schmerz und mixed pain, vorzugsweise aber auf neuropathischen Schmerz,
wenn auch in den meisten der aufgenommenen Studien der Beobachtungszeit-
raum nur kurz war.

2022 erschienen mehrere Studien mit niedrigerer Evidenz, namlich Kohortenstu-
dien, Querschnittsanalysen, retrospektive Beobachtungsstudien (im Literatur-
verzeichnis: 64,81,96,105,113,135,146). Laut Petzke et al. (113) liegt die Prava-
lenz neuropathischer Schmerzen in der Bevolkerung bei 7-10%. Weniger als 50 %
der Patienten mit neuropathischen Schmerzen erreichen eine zufriedenstellen-
de Schmerzbefreiung durch Standardtherapien. Angesichts dieses medical need
bleibt die Stellung von Cannabinoiden jedoch bis heute uneindeutig und unter
den verschiedenen Autoren umstritten.

Es bleibt somit bei der Einstufung A des Evidenzgrades fiir neuropathischen
Schmerz.

Melne Notlzew:
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SCHMERZHAFTE SPASTIK m

Die Behandlung schmerzhafter Spastik bei Multipler Sklerose

mit Cannabinoiden ist inzwischen etabliert, wenn sich die Op- EL: s. Lit.
tionen der Standardtherapie in der ersten und zweiten Linie als .

; g . . S EG: A
unwirksam oder unvertraglich erwiesen haben. Fiir die Indikati-
on besteht mit Nabiximols eine Zulassung als Fertigarzneimittel K: 91,6

in Deutschland.

Im Untersuchungszeitraum 2022 erschien ein hoherwertiger re-

view (47, Evidenzlevel 1+), der eine Wirkung von Nabiximols auf Spastik/spas-
tischen Schmerz als wahrscheinlich benennt, nicht aber auf den chronischen
Schmerz. Die Datenlage sei durch zu kurze Beobachtungszeitraume und psych-
iatrische Nebenwirkungen gekennzeichnet. Eine Symptomverbesserung bei MS
kann auch durch andere orale Cannabinoide erreicht werden (57, Evidenzlevel
4). Eine anonymisierte Fragebogen-Untersuchung von MS-Patienten in Kanada
bestdtigt, dass sich mehrere Symptome der MS moderat bis deutlich durch eine
Therapie mit Cannabinoiden verbessern kénnen (127, Evidenzlevel 2-).

Literatur

Melne Notlzew:
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m CHEMOTHERAPIE-INDUZIERTE UBELKEIT UND ERBRE-

CHEN

EL: . Lit. In dieser Indikation besteht eine Zulassung als Fertigarzneimittel
EG: B fir Nabilon in Deutschland. Die Moglichkeit einer Verordnung

. von Cannabinoiden wird in zahlreichen Leitlinien bei Chemo-
K: 90,4 therapie - induzierter Ubelkeit und Erbrechen genannt, so in
der NCCN (National Comprehensive Cancer Network) sowie in
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Leitlinien der ASCO (American Society of Clinical Oncology) in
Situationen, in denen Patienten auf die Standardtherapie, in diesem Fall 5-HT3-
Rezeptor-Antagonisten, NK-1-Rezeptor- Antagonisten und Dexamethason, nicht
angesprochen haben oder diese nicht vertragen. Die Arbeit von Tafelski, Hauser
und Schéfer (2016) kam zu dem Schluss, dass die Stellung der Cannabinoide in
dieser Indikation im Vergleich zur Standardmedikation unklar bleibt. Dennoch
wird bei therapierefraktirer Ubelkeit und Erbrechen unter Chemotherapie eine
Verordnung von Cannabinoiden in erster oder zweiter Linie als Option vertre-
ten. Neben Nabilon ist die Wirkung anderer Cannabinoide in dieser Indikation
ebenfalls untersucht worden, so Likar et.al. 2017. Die meisten Studien in dieser
Indikation sind retrospektive Kohortenstudien mit hohem Bias-Risiko.

Im Untersuchungszeitraum 2022 sind keine neuen Studien erschien. Es bleibt
somit bei der bisherigen Einstufung B des Evidenzgrades.

Literatur

Melne Notlzew:
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CHRONISCHE SCHMERZEN: RUCKENSCHMERZ, FIBRO- m

MYALGIESYNDROM, MUSKELSCHMERZ

In diesen Indikationen wuchs die Erfahrung, in geringerem Male EL: s. Lit.
auch die Evidenz fiir den Einsatz von Cannabinoiden. Es besteht EG: A
zunehmende Einigkeit, Patienten nach Ausschopfung der Stan- .
dardtherapien mit Cannabinoiden als Add-On-Therapie, - meist K: 85,6
in Verbindung mit Opioiden — in diesen Indikationen zu versor-
gen. Die fihrenden Arbeiten gehen auf die Autoren Deshpande
et.al. 2015, Whiting et.al. 2015 und Aggarwal 2009 zuriick. Die meisten Studien
und Metaanalysen sprechen von der Moglichkeit einer Schmerzreduktion auf
eher méaRigem Signifikanzniveau.

Eine Registerstudie von 2021 (Literatur: 145, Evidenzlevel 2-) legt nahe, dass
Nabiximols bei neuropathischem Riickenschmerz nach 6 Monaten einem long
acting opioid ebenbirtig wirkt und besser vertraglich ist. Ein review (103, Evi-
denzlevel 4) zu Cannabinoiden bei rheumatischen Erkrankungen findet zu weni-
ge hoherwertige Studien, so dass evidenzbasierte Aussagen zu dieser Indikation
nicht getroffen werden kénnen. Diese Feststellung wird durch einen weitere Li-
teraturrecherche zum Thema Cannabinoide und Rheuma bestétigt (131); es sei
eine einzige RCT-Studie bekannt.

Zur Indikation Fibromyalgie: es besteht Evidenz, dass es bei diesen Patienten zu
Verdnderungen des Endocannabinoidsystems kommt. Es sind in den letzten 5
Jahren zahlreiche, insbesondere retrospektive Kohortenstudien erschienen so-
wie 1 Registerstudie der DGS, jedoch keine RCT-Studien. Die unsichere Evidenz-
lage wird 2022 in einer Literaturlibersicht bestatigt (21, Evidenzlevel 4).

Zur Indikation Chronischer Schmerz ist neben verschiedenen Publikationen mit
geringerer Evidenz in 2022 ein neuer systematischer review (93, Evidenzlevel 1+)
erschienen, der im Ergebnis den Einsatz von Cannabinoiden unterstitzt. Die Ein-
stufung des Evidenzgrades A bleibt somit unverandert zu 2018.

Fir die Indikation nichttumorbedingte Schmerzen sind mehrere retrospektive
Beobachtungsstudien und Querschnittsanalysen neu publiziert worden, jedoch
auch ein hoherrangiger review und Metaanalyse (17), dazu der systematische
review von Mc Donagh (93, Evidenzlevel 1+), und drei weitere reviews 108,118,
134), bewertet je mit dem Evidenzlevel 1-, sowie eine RCT-Studie zu Osteoar-
thritis und Psoriasisarthritis (147). Der in 2018 festgestellte Evidenzgrad A wird
somit bestatigt.

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: A
K: 94,7

30

PALLIATIVMEDIZINISCHE INDIKATIONEN UND TuU-
MORSCHMERZ

Die Vielfaltigkeit der Wirkungen von Cannabinoiden korrespon-
diert mit der Symptomenvielfalt in der Palliativmedizin. Wirkun-
gen gegen Ubelkeit und Erbrechen, die Verbesserung des Appe-
tits, Schmerzreduktion, HIV-assoziierte Kachexie und vielfaltige
andere Symptome kdnnen im Einzelfall auf Cannabinoide an-
sprechen. Die gesamte Literatur ist in der 1. Version der Praxis-

leitlinie Cannabis DGS dargestellt. Eine Metaanalyse von Miicke, M. et. al. stellt
2016 fest, dass die Evidenz im palliativen Bereich eher maRig bis schlecht ist.
Dennoch zeigt die tagliche Praxis, dass Patienten konkret und effektiv von einer
Cannabistherapie profitieren. Auf die Schwierigkeiten einer Durchfiihrung von
doppelblinden oder randomisierten Studien im Palliativbereich sei verwiesen.

Zum Tumorschmerz finden sich 2022 vornehmlich Fallserien, retrospektive Studi-
en und Konsensempfehlungen, dazu ein review (149), der mit dem Evidenzlevel
1- bewertet wurde.

Die bisherige Einstufung des Evidenzgrades fiir Tumorschmerz bleibt somit un-
verandert. Flr Kachexie und Emises: Evidenzgrad B (wie bisher).

Literatur

Melne Notlzew:
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VERBESSERUNG DER SCHLAFARCHITEKTUR

Die Schlafqualitat ist in der Praxis meist kein erstrangiges The-
rapieziel mit Cannabinoiden, jedoch ein willkommener Begleit-
effekt. Die Evidenzlage ist bereits in der 1.Version der Praxisleit-
linie DGS dargestellt worden, sie ist diirftig. Studien, die auf die
Schlafqualitat fokussieren, fehlen weitgehend und sind durchge-
hend retrospektiv. Im Allgemeinen wird damit gerechnet, dass
sich bei etwa einem Drittel der Patienten die Schlafarchitektur
unter Cannabinoiden verbessert.

EL: s. Lit.
EG: C
K: 80,7

Eine Metaanalyse von 2022 (7, Evidenzlevel 1-) legt nahe, dass Medizinalcanna-
bis im Vergleich zu Placebo den Schlaf bei Patienten mit chronischen Schmerzen,
weniger bei Tumorschmerz, verbessern kann. Die Daten sind uneindeutig. Weite-
re Publikationen im Untersuchungszeitraum 2022 (36,51,107) sind Kohortenstu-
dien oder Fallserien. Die bisherige Einstufung C des Evidenzgrades bleibt somit

unverandert.

Literatur

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de
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#1.7

EL: s. Lit.
EG: C
K: 79,6

32

OPIOIDEINSPARUNG:

Die Moglichkeit einer Opiodersparnis kann eine Therapie mit
Cannabinoiden als add-on -Therapie begriinden oder Begleitef-
fekt sein. Eine Registerstudie der DGS zu Dronabinol bestatigt
diese Beobachtung (144). In 2022 wurde eine RCT-Studie zu
diesem Thema in den USA initiiert (70), die Ergebnisse liegen
noch nicht vor. Eine Metaanalyse (101, Evidenzlevel 1+) sowie
mehrere Studien auf maRigerem Evidenzniveau bestdtigen die
Moglichkeit der Opioideinsparung, z.B. bei Osteoarthrose (122)

und Nichttumorschmerz (70). Die Metanalyse von Nielsen,S. et al. (101) stellt
eine wachsende Evidenz fiir die Opioideinsparung mit CB1/CB2-Agonisten zwar
fest, halt die Evidenzlage aber noch fiir inkonsistent.

Literatur 16, 23, 70, 101, 122, 144

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



INDIKATION #11.1

Die Indikation Untergewicht/Appetitlosigkeit/Kachexie ist eine .
mogliche Indikation flr die Verordnung von Cannabinoiden, ins- EL: s. Lit.
besondere bei HIV-Patienten. EG: B

K: 88,5
Literatur

Melne Notlzew:
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m INDIKATION

. Die Indikation chronischer Schmerz ist eine mogliche Indikation
EL: s. Lit. fur die Verordnung von Cannabinoiden.

EG: A
K: 88,1

Literatur s, 18, 30, 93

Melne Notlzew:
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INDIKATION

Die Indikation Tumorschmerz ist eine mogliche Indikation fir die
Verordnung von Cannabinoiden.

Literatur 2, 11, 90, 117, 120, 149

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de

EL: s. Lit.

EG: A

K: 95,4
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m INDIKATION

Die Indikation chronisch nichttumorbedingter Schmerz ist eine

EL: s.Lit. | magliche Indikation fir die Verordnung von Cannabinoiden.
EG: A
K: 86,7

Literatur e, 14, 17, 18, 20, 41, 42, 52, 93, 108, 118, 124, 134, 147, 156

Melne Notlzew:
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INDIKATION m

Die Indikation neuropathischer Schmerz ist eine mogliche Indi-

kation fur die Verordnung von Cannabinoiden. EL: s. Lit.
EG: A
K: 95,3

Literatur 40, 64, 81, 96, 105, 113, 135, 142, 143, 145

Melne Notlzew:
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m INDIKATION

Die Indikation Schlafstérung bei chronischem Schmerz ist eine

EL: s. Lit. mogliche Indikation flr die Verordnung von Cannabinoiden.
EG: C
K: 73,8

Literatur 7, 36, 51, 107

Melne Notlzew:
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INDIKATION

Die Indikation Viszeraler Schmerz ist eine mogliche Indikation fiir
einen Therapieversuch mit Cannabinoiden; bei M.Crohn verbes-
sern Cannabinoide Schmerz, Gewicht und hQoL.

Literatur 154

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de

E
E

K:

L: s. Lit.
G: C
84,1
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m INDIKATION

Die Indikation Rheumatologisch ausgeloster Schmerz, Muskel-

EL: s.Lit. | schmerz, Rickenschmerz und Fibromyalgiesyndrom ist eine
EG: C mogliche Indikation fiir die Verordnung von Cannabinoiden.
K: 79,6

Literatur 98, 103, 121, 132. Fibromyalgie:21

Melne Notlzew:
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INDIKATION m

Die Indikation Schmerzhafte Spastik bei Multipler Sklerose (MS)

ist eine mogliche Indikation fiir die Verordnung von Cannabino- EL: s. Lit.
iden. EG: A
K: 97,5

Literatur 47,57, 127, 142, 143

Melne Notlzew:
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#11.10 INDIKATION

. Die Indikation chemotherapie-bedingte Ubelkeit und Erbrechen
EL: s. Lit. ist eine mogliche Indikation fir die Verordnung von Cannabino-
EG: B iden.
K: 90,1
Literatur

Melne Notlzew:
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INDIKATION #11.11

Gyndakologische Indikationen: Schmerzen bei Endometriose und

im Beckenbereich (,,chronic pelvic pain“) sind eine mogliche In- EL: s. Lit.
dikation fiir die Verordnung von Cannabinoiden. EG: C
K: 85,6

Literatur 4, 49, 85, 88, 95, 116, 128

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C
K: 91,2
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INDIKATION

Palliativmedizinische Indikationen sind umfassend biopsycho-
sozial und kénnen den unkontrollierten Schmerz, die Kachexie,
Angste und Schlafstérungen u.v.a.m. in wechselnder Intensitit
im Krankheitsverlauf darstellen. Das breite Wirkspektrum von
Cannabinoiden ist geeignet, gleichzeitig mehrere dieser Symp-
tome zu verbessern.

Literatur 2, 11, 39, 80, 90, 95, 100, 102, 117, 120, 149

Melne Notlzew:
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INDIKATION

Eine mogliche Opioideinsparung kann ein zentrales therapeuti-
sches Ziel oder Begleiteffekt einer Therapie mit Cannabinoiden
sein.

Literatur 16, 23, 70, 101, 122, 147

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de

E
E

K:

L: s. Lit.
G: C
83,3

45



#11.14 INDIKATION

Umstrittene Indikationen: Es kann derzeit keine generelle Emp-

EL: s.Lit. | fehlung fiir folgende Indikationen ausgesprochen werden, trotz

EG: C gegenteiliger Erfahrungen auf der Grundlage von Einzelfallbe-
richten, die durch erfahrene Anwender dargestellt wurden:

K: 85,3

a) Die Behandlung von psychiatrischen Erkrankungen (Angst,
Panikattacken, Depression, ADHS (Aufmerksamkeitsdefizit-/Hy-
peraktivitdtsstorung) im Rahmen einer schmerzmedizinischen
Behandlung kann derzeit aufgrund der fehlenden Studienlage und der Ne-
benwirkungsrisiken nicht allgemein empfohlen werden. Als willkommener
Begleiteffekt in anderer Indikation lassen Cannabinoide am ehesten eine
Wirkung gegen Angststorungen bei Schmerzpatienten erwarten, weniger
gegeniber depressiven Bildern. Die FDA benennt keine psychiatrische Indi-
kation fiir Cannabinoide. Ein review von 2022 stellt fest, dass flr psychiatri-
sche Indikationen eine Evidenzgrundlage fehlt (62).

b) Auch die Indikation Kopfschmerz bleibt umstritten, obwohl gute Erfahrun-
gen bei Spannungskopfschmerz und in der Prophylaxe der Migrdne, nicht
aber in der Attacken-Behandlung, berichtet werden.

c) Epilepsie (auRer definierte frihkindliche Epilepsieformen)
d) Blasendysfunktion

e) Glaukom

f) Dystonie

g) Epilepsie (auBer definierte frihkindliche Epilepsieformen)
h) Atemwegserkrankungen

i) M.Parkinson

j) Demenz Fiir alle genannten Indikationen besteht derzeit keine oder eine
noch unzureichende Studienlage.

Literatur 62, 63, 83, 55, 115

Melne Notlzew:
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VERORDNUNGSMODALITATEN #111.1

Die Verordnung von Cannabinoiden erfolgt Giber ein Rezept nach
BtM VV (Ausnahme: Cannabidiol). Grundsatzlich ist auch eine EL: s. Lit.
Privatverordnung moglich, falls die Gesetzlichen Krankenkassen EG: C
die Kostenerstattung nicht Gibernehmen. ’

K: 93,6

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C

K: 89,6
Literatur

VERORDNUNGSMODALITATEN

Derzeit (seit Marz 2017) besteht keine gesetzlich festgelegte
Indikation flr die Verordnung von Cannabinoiden; sie werden
nach arztlichem Ermessen zu einer arztlich zu definierenden
Symptomenkontrolle eingesetzt. Die Fertigarzneimittel (Nabixi-
mols, Nabilon) kénnen grundsatzlich auch auRerhalb der zuge-
lassenen Indikationen eingesetzt werden.

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



VERORDNUNGSMODALITATEN m

Die Verordnungsmoglichkeiten unterliegen méglicherweise sich
verandernden gesetzlichen Bestimmungen. Der medizinische EL: s. Lit.
Gebrauch von Cannabinoiden ist vom , Freizeitgebrauch” streng EG: C

abzugrenzen, indem stets im Einzelfallantrag die besondere ’
Schwere der Erkrankung und das Ausschépfen oder die Unver- K: 92,2
traglichkeit der Standardtherapie als begriindende Vorbedin-
gung der Verordnung von Cannabinoiden darzustellen sind.

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C
K: 93,5

50

VERORDNUNGSMODALITATEN

Bis heute besteht eine nur dirftige Studienlage zu den Vor- und
Nachteilen der verschiedenen Applikationsformen von Cannabi-
noiden in den beschriebenen Indikationen. Es gibt keine wissen-
schaftliche Rationale fiir den Einsatz von bestimmten Bliten in
den verschiedenen Indikationen.

Die differentialtherapeutische Bedeutung insbesondere der
Wirkdauer der Anwendungsformen, neben dem Freisetzungs-

verhalten, wird in der klinischen Anwendung bisher unzureichend bericksichtigt.

Literatur 10, 18, 56, 96, 119, 131

Melne Notlzew:
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VERORDNUNGSMODALITATEN m

Die Schwere der Erkrankung wird durch endgradige Krankheits-
zustande auf internistischem oder neurologischem Gebiet, bei EL: s. Lit.
denen eine Heilung nach menschlichem Ermessen nicht mehr EG: C
moglich ist, dargestellt (schwere Beeintrachtigung der Lebens- ’
qualitdt im Sinne des SGB V). K: 91

Die Verordnung von Cannabinoiden auf Rezept zu Lasten der
GKV wird haufig durch unkontrollierte Schmerzen, insbesondere
neuropathische und spastische Schmerzen, daneben Bedingungen von Unter-
gewicht, Kachexie und Appetitlosigkeit, anhaltenden Schlafstérungen, schwer-
wiegende muskuldre Schmerzen, in den meisten Fallen eine Kombination der
genannten Bedingungen, begriindbar.

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C
K: 91,3
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VERORDNUNGSMODALITATEN

Derzeit stellt die Verordnung von Cannabinoiden noch keine
Regelleistung der gesetzlichen Krankenkassen dar, sondern un-
terliegt weiterhin dem sog. Erstattungsvorbehalt. Im Rahmen
der Versorgung innerhalb der SAPV (Spezialisierte Ambulante
Palliativ-Versorgung) oder in palliativen Einrichtungen (Hospize,
Palliativstationen) wird die Verordnung von Cannabinoiden er-
leichtert, da die betroffenen Patienten in der Regel die genann-
ten Voraussetzungen erfillen.

Auch aulerhalb des palliativen Settings ist das Ziel einer Cannabinoid-Verord-
nung der Erhalt oder die Wiederherstellung von Lebensqualitdt und Symptomen-
kontrolle. Die Genehmigung der Kostenlibernahme durch die Krankenkassen ist
in engen, gesetzlich geregelten Zeitfenstern (derzeit 3 Tage im Palliativbereich,
hingegen im kurativen Bereich 3 Wochen, bei Einschaltung des MDK 5 Wochen)
moglich, wenn eine nicht ganz entfernt liegende Aussicht auf eine spirbar positi-
ve Auswirkung auf den Krankheitsverlauf oder die Symptomenkontrolle besteht.

Literatur

Melne Notlzew:
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VERORDNUNGSMODALITATEN #1117

Die Deutsche Gesellschaft fir Schmerzmedizin e.V. hat 2022 mit
der AOK Rheinland/Hamburg fiir den Bereich Nordrhein einen EL: s. Lit.

Selektivvertrag zur Versorgung von Patienten mit Cannabinoiden EG: C
abgeschlossen, der zur Aussetzung des Genehmigungsvorbehal- ’
tes durch die Krankenkasse fiihrt, so dass Betroffene unmittel- K: 90,9

bar, also ohne Wartezeit auf den Antragsbescheid der Kranken-
kasse, ihre Verordnung erhalten kénnen.

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C
K: 93,8
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VERORDNUNGSMODALITATEN

Weitere politische Entwicklungen zur Versorgung der Patienten
mit Cannabinoiden sind abzuwarten, nachdem 2022 die 5-jahri-
ge Begleitstudie des BfArM abgeschlossen wurde. Welche weite-
ren politischen Schlussfolgerungen fiir den - vom Freizeitkonsum
abgetrennten medizinischen Bereich - vor dem Hintergrund von
Legalisierungsbestrebungen fiir Cannabisbllten, getroffen wer-
den, ist aktuell noch offen und wird im GBA, im Parlament und
in Brissel diskutiert.

Die haufigste Indikation fiir den Einsatz von Cannabinoiden ist laut Begleiterhe-
bung der Schmerz.

Literatur

Melne Notlzew:
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VERSCHREIBUNGSOPTIONEN #I1V.1

Die Anwendung von Nabiximols ist in Deutschland zur Behand-
lung mittelschwerer bis schwerer Spastik bei Erwachsenen mit EL: s. Lit.
multipler Sklerose moglich unter den Bedingungen der arznei- EG: C

mittelrechtlichen Zulassung, in anderen Indikationen auch au- ’
Rerhalb dieser Zulassung. K: 93,3

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C

K: 91,3
Literatur

VERSCHREIBUNGSOPTIONEN

Die Anwendung von Nabilon ist in Deutschland zur Behandlung
von Chemotherapie - induziertem Erbrechen méglich unter den
Bedingungen einer arzneimittelrechtlichen Zulassung, in ande-
ren Indikationen auch aufRerhalb dieser Zulassung

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



VERSCHREIBUNGSOPTIONEN #1V.3

Die Anwendung von Dronabinol (THC) als Rezepturarzneimittel
ist ohne Einschrankung der Indikation méglich zur Behandlung EL: s. Lit.
von Symptomen, die den Indikationen von Cannabinoiden ent- EG: C

sprechen.
K: 85,9

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C

K: 81,7
Literatur

VERSCHREIBUNGSOPTIONEN

Die Anwendung von Vollspektrum - Extrakten ist ohne Ein-
schrankung der Indikation méglich zur Behandlung von Sympto-
men, die den Indikationen von Cannabinoiden entsprechen. Es
existiert keine wissenschaftliche Rationale, die klinische Vorteile
fir die Anwendung des Vollspektrums begriindet.

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



VERSCHREIBUNGSOPTIONEN #IV.5

Die Anwendung von Cannabisbliiten ist ohne Einschrankung
der Indikation moglich zur Behandlung von Symptomen, die EL: s. Lit.
den Indikationen von Cannabinoiden entsprechen, wenn ein .

) : EG: C
Schnellanflutungsbedarf im therapeutischen Konzept angestrebt
wird. Es existiert keine wissenschaftliche Rationale, die den me- K: 82,9
dizinischen Einsatz bestimmter Cannabisbliten in bestimmten
Indikationen als begriindet definiert.

Der Einsatz von Cannabisbliiten in medizinischer Indikation muss von moéglichem
Freizeitkonsum abgegrenzt und dann ggfs. beendet werden. Die Anwendung soll
durch Vaporisation, nicht durch Verrauchen erfolgen.

Literatur

Melne Notlzew:
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#V.1

DOSIERUNG

EL: s. Lit. dividuell
EG: C
K: 94,4

60

Literatur

Melne Notlzen:

Die Zieldosis einer Therapie mit Cannabinoiden ist patientenin-

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



DOSIERUNG

Cannabinoide sollen individuell auftitriert werden nach dem
Prinzip: niedrige Einstiegsdosis, langsame Auftitration.

Literatur

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de

#V.2

EL: s. Lit.

EG: C

K: 97,3
61



#V.3

62

EL: s. Lit.
EG: C

K: 94,6
Literatur

DOSIERUNG

Es wird zur Dosisfindung eine Eintitrationsphase empfohlen, in
der die Vertraglichkeit und das Ansprechen der jeweiligen Do-
sis engmaschig Uberprift wird. In der Praxis hat sich bewahrt,
die Auftitration in Abstdnden von 1 — 3 Tagen vorzunehmen, bis
der gewiinschte Effekt eintritt oder Nebenwirkungen die weitere
Dosissteigerung begrenzen. Im letzteren Fall sollte die Dosis wie-
der um eine Stufe zuriickgenommen werden.

Melne Notlzew:
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#V.4

DOSIERUNG
Die Einnahmefrequenz ist ebenfalls individuell nach dem Bedarf
festzulegen. Meist ist die Verteilung auf 2-3 Dosen/Tag sinnvoll. EL: s. Lit.
EG: C
K: 95,3
Literatur

Melne Notlzew:
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# V.5

64

DOSIERUNG

Bei dlteren Patienten ist die abendliche Einnahme zur Linderung
EL: s. Lit. nichtlicher Beschwerden und zum Vermeiden etwaiger sedie-
EG: C render Nebenwirkungen sinnvoll.
K: 95,4
Literatur

Melne Notlzew:
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DOSIERUNG

# V.6

Die max. Tageshochstdosis flir Nabiximols betragt 12 SpriihstéRe
pro Tag. EL: s. Lit.
EG: C
K: 83,4
Literatur
Meine Notizew:
https://DGS-PraxisLeitlinien.de 65



#\.7

DOSIERUNG

Therapeutische Dosierungen von Dronabinol (THC) liegen tibli-

EL: s.Lit. | cherweise zwischen 5— 20 mg pro Tag, oft bei 15 mg im Erwach-

EG: C
K: 87,5

66

Literatur

Melne Notlzew:

senenbereich, 10 mg/die ab dem 60.Lebensjahr. In Einzelfallen,
auch bei Kindern, sind Dosierungen bis 40 mg pro Tag méglich.

https://DGS-PraxisLeitlinien.de



#V.8

DOSIERUNG

Die Uiblichen Tagesdosierungen fiir Nabilon liegen bei 1 — 4 mg
pro Tag. Die Wirkstédrke von 1 mg Nabilon entspricht etwa 8 mg EL: s.Lit.
Dronabinol. EG: C

K: 93,4

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C

K: 91,7
Literatur

NEBENWIRKUNG

Im allgemeinen werden Cannabinonide auch langfristig gut ver-
tragen. Wenn der Therapiestart in kleinen Schritten erfolgt(, start
low — go slow”) und Kontraindikationen beachtet werden, sind
auch zu Beginn keine bedeutsamen Nebenwirkungen zu erwar-
ten.

Melne Notlzew:
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NEBENWIRKUNG # V1.2

Cannabinoide gelten als sichere Medikamente. In Dosierungen
im empfohlenen Rahmen werden bis heute keine therapiebe- EL: s. Lit.
dingten Todesfélle berichtet (niedrige Bio — Verfligbarkeit und EG: C
Sattigung der Resorption). ’

K: 95,1

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C
K: 90,8

70

NEBENWIRKUNG

Psychische Nebenwirkungen: a) Besonders in héheren Dosen
treten Nebenwirkungen wie Angst und Unruhe auf, gelegent-
lich Panikattacken. Auch Verwirrtheit und Halluzinationen sind
moglich. b) Weniger haufig tritt Miidigkeit und Schlafrigkeit auf
c) Beeintrachtigungen des Geddachtnisses, der Aufmerksamkeit,
Reaktionsfahigkeit, Feinmotorik und Bewegungskoordination
sind moglich, insbesondere in der Eintitrationsphase und bei
Dosisanderungen.

Die allgemeine Verkehrstilichtigkeit ist in solchen Phasen beeintrachtigt.

Anmerkung: Eine orale Dauertherapie, die mit fester Dosis nach festem Zeit-
schema, moglichst als Zweimal- oder Dreimalgabe pro Tag, durchgefiihrt wird,
kann nach Einzelfallabwagung mit erhaltener Verkehrstiichtigkeit einhergehen.
Die Durchfiihrung einer Dauertherapie sollte dem Patienten durch eine drztliche
Bescheinigung bestatigt werden, ebenso im Falle von Auslandsreisen.

Literatur

Melne Notlzew:
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NEBENWIRKUNG # V1.4

Korperliche Nebenwirkungen:

a) Verminderte Speichelproduktion (Mundtrockenheit), Tachy- EL: s. Lit.
kardie, orthostatische Beschwerden mit Schwindel. EG: C
b) Gegenlber diesen Symptomen entwickelt sich meist inner- K: 90,1

halb von einigen Tagen eine Toleranz.

c) Bei Langfristeinnahme koénnen auch Bradykardien auftre-
ten, anfangs eher Tachykardien, daneben Flush oder Blutdruckabfall

d) Kopfschmerz, Muskelschmerz e) Ubelkeit und Erbrechen, Diarrhoe, Bauch-
schmerz

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
EG: C
K: 95,2

72

NEBENWIRKUNG
Andere Nebenwirkungen:

a) Schadliche Wirkungen auf die Atemwege treten durch Rau-
chen von Cannabinoid - Praparationen auf. Langfristiges Rau-
chen von Cannabis-Zigaretten oder - Pfeifen ist kanzerogen; es
kann sich chronischer Husten entwickeln.

b) Der Konsum von Cannabinoiden kann insbesondere in der
Jugend und bis zum 24.Lebensjahr die Auslésung von Schizo-

phrenien oder anderen Psychosen beglinstigen. Auch irreversible Stérun-
gen des Denkens, des Antriebs und der Personlichkeitsreifung sind infolge
eines frihen Cannabiskonsums moglich. Verordnungen unterhalb des 24.
Lebensjahres sollen deshalb engmaschig Gberwacht werden. Insbesondere
schnell anflutende Darreichungformen (Rauchen, Verdampfen von Bliten)
sollten vermieden werden.Eine gesetzliche Regelung zur Legalisierung des
Cannabiskonsums unterhalb des 24. Lebensjahres muss als problematisch
eingestuft werden.

Eine Verordnung von Cannabinoiden in der Kindheit und Jugend ist moglicher-
weise alternativlos in palliativmedizinischer Indikation oder bei definierten For-
men der Epilepsie im Kindesalter (CBD).

c) In der Folge regelméaRigen Cannabiskonsums kdnnen depressive Bilder mit
Rickzugstendenz und Verlust sozialer Kompetenzen auftreten. Anmerkung: Eine
Einschrankung der Wirkung bei Nierenfunktionsstérungen oder Leberfunktions-
storungen ist nicht bekannt.

Literatur
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WECHSELWIRKUNG # VIl.1

Cannabinoide werden lber das Cytochrom-P450-System ver-
stoffwechselt. THC wird zu 65 % im Stuhl ausgeschieden {iber EL: s. Lit.
5 Tage, zu 20 % im Urin Gber 5 Tage, 15 % werden vor allem im EG: C

Fettgewebe gespeichert. Wegen der Verstoffwechselung tber ’
das Cytochrom-P450-System sind Wechselwirkungen moglich K: 96,2
mit allen Substanzen, die liber diesen Weg abgebaut werden.

Eine wechselseitige Hemmung ist moglich bei Aspirin, Diclofe-
nac, Cortikosteroiden und Betablockern. Daneben ist eine Verstarkung zentral
sedativer Substanzen oder Muskelrelaxantien moglich.
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#VI1.2 WECHSELWIRKUNG

Eine Inhibition von CYP 3A4, beispielsweise durch Ketoconazol,
EL: s. Lit. fiihrt zu einer Konzentrationserhdhung von THC, auch von CBD.

EG: C
K: 94,6

Literatur
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WECHSELWIRKUNG # VI3

Weitere mogliche Nebenwirkungen beziehen sich auf die HIV-
Wirkstoffe Indinavir, Nelfinavir und Ritronavir oder Saquinavir. EL: s. Lit.
Bei der Behandlung von HIV-Patienten mit Cannabioniden zur .
) . : ) ! EG: C
Anti-Kachexie sollte diese Interaktion Beachtung finden.
K: 93,9

Literatur

Melne Notlzew:

https://DGS-PraxisLeitlinien.de 75



#VIl.4 WECHSELWIRKUNG

Weitere mogliche Wechselwirkung betreffen Rifampicin, Carb-
EL: s.Lit. | amazepin, Phenytoin, Phenobarbital und Johanniskraut. Gege-

EG: C benenfalls ist eine Dosistitration dieser Medikamente vorzuneh-
' men.

K: 93,4

Literatur
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WECHSELWIRKUNG # VIS5

Psychotrop wirkende Stoffe, insbesondere Benzodiazepine und
Alkohol, kdnnen bei Einnahme von Cannabinoiden Miidigkeit, EL: s. Lit.
Koordinationsfahigkeit und Konzentration sowie die Reaktions- .
o . EG: C
fahigkeit der Patienten herabsetzen.

K: 97,8
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#VIN.6 WECHSELWIRKUNG

Hypnotika und Sedativa konnen die Schlafrigkeit und Muskelre-
EL: s. Lit. laxierung durch Cannabinoide verstirken, Antispastika kénnen
EG: C die Sturzgefahr erhéhen durch Herabsetzung des Muskeltonus.
K: 97,2
Literatur

Melne Notlzew:
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WECHSELWIRKUNG # VIN7

CBD ist ein schwacher Antagonist am CB1-Rezeptor, sodass dort
die Wirkungen von THC gehemmt werden. Anmerkung: CBD EL: s. Lit.
wird eine hemmende Wirkung auf psychische und somatische EG: C
Wirkungen des THC zugesprochen, beispielsweise die Hemmung ’
der Appetitanregung und der Herzfrequenzsteigerung durch K: 89,9
THC. Andere Effekte sind synergistisch, so die Reduzierung von
Entziindungen und Ubelkeit.

Auch liegen Hinweise auf eine Hemmung der Angst, die gelegentlich durch THC
ausgeldst wird, vor. Insgesamt wird CBD gerne zu THC kombiniert, um die Ver-
traglichkeit von THC zu verbessern.

Literatur
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#VIIl.1 KONTRAINDIKATIONEN

a) Schwere psychiatrische Erkrankungen, insbesondere Psycho-
EL: s.Lit. | sen, sind eine strenge Kontraindikation gegen die Verordnung
EG: C von Cannabinoiden, auch auBerhalb einer floriden Phase.
K: 92,9
Literatur

Melne Notlzew:
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KONTRAINDIKATIONEN

b) Suchterkrankungen in der Vorgeschichte stellen eine Kontra-
indikation der Verordnung dar.

Literatur

Melne Notlzew:
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EL: s. Lit.
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K: 74,5
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#VIIL3 KONTRAINDIKATIONEN

c) Schwangerschaft und Stillzeit
EL: s. Lit.

EG: C
K: 95,7

Literatur

Melne Notlzen:
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KONTRAINDIKATIONEN # Vill.4

d) Die medizinische Anwendung von Cannabinoiden bei Jugend-
lichen oder Kindern unterliegt einer relativen Kontraindikation. EL: s. Lit.
Die Verordnung in Ausnahmefallen setzt besondere Erfahrung EG: C

des Arztes und engmaschigere Kontrollen in einem besonders ’
schweren Krankheitsverlauf voraus. K: 96,1
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#IX.1 SCHADLICHER GEBRAUCH VON CANNABINOIDEN

Ein schadlicher Gebrauch von Cannabinoiden ist ein Substanzge-
EL: s. Lit. brauch, der eine kérperliche oder psychische Gesundheitsscha-
EG: C digung bewirkt (entsprechend ICD10).

K: 96,9 Hinweise flr eine Abhangigkeit im Rahmen eines Cannabisge-
brauchs sind:

a) der starke Wunsch oder Zwang, die Substanz zu konsumieren

b) die mangelnde Kontrolle, was Beginn, Beendigung und Menge des Ge-
brauchs angeht

c) ein korperliches Entzugssyndrom
d) Toleranzentwicklung

e) Vernachlassigung anderer Interessen und mehr Zeitaufwand fir die Be-
schaffung und den Konsum der Substanz und die Erholung von den Folgen

f) Der Substanzgebrauch hélt an, obwohl schadliche Folgen eintreten, deren
sich der Konsument bewusst ist, z.B. Leberschadigung durch Beigebrauch
von Alkohol.

Nach ICD10 sollen drei der sechs Kriterien wahrend eines Jahres vorliegen, um
die Diagnose der Abhangigkeit von Cannabinoiden zu stellen.

Eine Entzugssymptomatik bei medizinischem Gebrauch von Cannabinoiden
spielt im klinischen Alltag eine untergeordnete Rolle. In therapeutischer Dosie-
rung und medizinischer Anwendung gilt die Suchtgefahr in der Dauerverordnung
von Cannabinoiden als gering. Es sind Langzeitverordnungen Uber Jahre ohne
Dosissteigerung bzw. mit Dosisreduktion entsprechend der Entwicklung der be-
handelten Grunderkrankung maglich.

Literatur
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Erlduterung

Empfehlungsgrad
Grad ‘' Bedeutung
A : Daten aus mehreren, randomisierten klinischen Studien oder Meta-Analysen
B | Daten aus einer randomisierten Studie oder mehreren groRen nicht randomisierten Stu-
i dien
C Konsensusmeinungen von Experten und/oder Evidenz aus kleinen Studien, retrospekti-

ven Studien oder Registern

Konsensgrad (K)

Grad : Bedeutung

% Zustimmung der an der Konsensphase teilgenommen Arzte in % (Mittelwert)
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