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Am 10. Mirz 2017 trat das Gesetz ,,Cannabis als Medizin“ mit Anderungen des Sozialgesetzbuches (§ 31 (6)
SGB V) in Kraft. Damit wurde ein geregelter Anspruch der Patienten auf eine drztliche Therapie mit Medizinal-
cannabis zu Lasten der gesetzlichen Krankenversicherungen (GKV) geschaffen [1, 2]. Die Verordnung
erfolgte iiber ein Betaubungsmittelrezept und musste bei der Krankenkasse begriindet werden. Infolge der
Teil-Legalisierung konnen Arzte seit April diesen Jahres Medizinalcannabis bei schwerwiegenden Erkrankun-
gen nun auf einem ,normalen” Rezept verordnen (Anm.: Ausnahme Nabilon), wenn keine Therapiealternative
besteht. Die Verordnung wird somit nicht mehr im Betdubungsmittelgesetz geregelt, sondern im Gesetz zur
Versorgung mit Cannabis zu medizinischen und medizinisch-wissenschaftlichen Zwecken [3, 4].

Therapie mit Medizinalcannabis

Verordnung unterliegt seit April 2024 nicht mehr
dem Betaubungsmittelgesetz

Der G-BA hat zudem am 18. Juli 2024
mitgeteilt, dass flr bestimmte Arzt-
gruppen die Verpflichtung, vor einer
Erstverordnung von Medizinalcannabis
eine Genehmigung der jeweiligen
Krankenkasse einzuholen, entfillt, so-
fern das Bundeministerium fiir Gesund-
heit den Beschluss nicht innerhalb von
2 Monaten beanstandet und der G-BA
ihn im Bundesanzeiger veroffentlicht
hat [5, 6].

Weiterhin Bestand haben die ge-
setzlichen Voraussetzungen fiir die
Verschreibung gemiR § 31 (6) SGB V
und Arzneimittel-Richtlinie [6, 7].
Demnach ist die Verordnung von Medi-
zinalcannabis zuldssig fiir Versicherte
mit einer schwerwiegenden Erkran-
kung, wenn 1. eine allgemein aner-
kannte, dem medizinischen Standard
entsprechende Leistung nicht verfiig-
bar ist oder im Einzelfall nach der be-
griindeten Einschdtzung des Arztes
nicht angewendet werden kann und
2. eine nicht ganz entfernt liegende
Aussicht auf eine spiirbare positive Ein-
wirkung auf den Krankheitsverlauf
oder auf schwerwiegende Symptome
besteht. Als schwerwiegend wird eine

Erkrankung definiert, die lebensbe-
drohlich ist oder aufgrund der durch sie
verursachten Gesundheitsstorung die
Lebensqualitat auf Dauer nachhaltig
beeintriachtigt.

Anders stellt sich die Situation bei
der Verordnung auf einem Privatrezept
dar (vgl. dazu S. 3 f.).

Im Medizinal-Cannabisgesetz ist
Cannabis zu medizinischen Zwecken
definiert als ,Pflanzen, Bliten und
sonstige Pflanzenteile der zur Gattung
Cannabis gehorenden Pflanzen, die aus
einem Anbau stammen, der zu medi-
zinischen Zwecken unter staatlicher
Kontrolle (...) erfolgt, sowie Delta-
9-Tetrahydrocannabinol  einschlief3-
lich Dronabinol und Zubereitungen
aller vorgenannten Stoffe”. Zur Verord-
nung stehen in Deutschland derzeit ge-
trocknete Bliiten, (Voll-)Extrakte und
Fertigarzneimittel mit den Wirkstoffen
Dronabinol oder Nabilon zur Verfi-
gung.

Die besondere Situation bei der Ver-
schreibung spiegelt sich auch in den
Begrifflichkeiten wider:
* No-label-Therapie:

(Voll-)Extrakte sind nicht fur eine be-

Bliten und

stimmte Indikation zugelassen (es
gibt also keine Einschrdnkung auf ei-
ne bestimmte Indikation), sondern
die Indikationsstellung obliegt dem
Ermessen des Behandlers.

« Off-label-Therapie: Im Rahmen des
§31 (6) SGB V konnen Fertigarznei-
mittel auch bei anderen schwerwie-
genden Erkrankungen auf3erhalb der
zugelassenen Indikationen, also off-
label, verordnet werden.
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Dr. Cimander zu den Auswirkungen der Teil-Legalisierung von Cannabis

Dr. med. Dipl.-Chem. Konrad Ciman-
der, Prdsident der Deutschen Medizi-
nal-Cannabis Gesellschaft e.V. (DMCG),
befasst sich bereits seit vielen Jahren
mit Fragen rund um das Thema Medizi-
nalcannabis. Er erldutert, welche Fol-
gen die Teil-Legalisierung im Freizeit-
bereich derzeit fiir die Versorgung von
Patienten mit Medizinalcannabis hat.
Es gibt, wie er ausfiihrt, bereits Engpas-
se bei der Versorgung chronisch Kran-
ker mit Medizinalcannabis durch eine
Flut von e-Rezepten fiir Bliten.

Inwieweit wirkt sich die Teil-Legalisie-
rung von Cannabis auch auf die Ver-
sorgung von Patienten aus, die Medizi-
nalcannabis benotigen?

Cimander: Wir hatten uns schon im Vor-
feld gedacht, dass durch den Wedfall
der Betdubungsmittelpflicht und die
dann nur noch normalen Rezepte ein
Ansturm auf die Telemedizinplattfor-
men stattfinden wird. Aber keiner hat
sich vorstellen kdnnen, dass der Anstieg
so dramatisch werden wiirde. Diese
jetzt beobachtete exponentielle Nach-
frage hat dazu gefiihrt, dass ein Grof3-
teil der Produktion seridser Firmen, also
der Firmen, die sich um Qualitdt und eu-
ropdische Arzneimittelstandards kim-
mern und auch die Zertifizierung nach-
weisen, quasi weggekauft wurde.

Das spielt auch den Krankenkassen in
die Hinde, oder?

Cimander: Ja, natlrlich. Das Cannabis-
gesetz war 2017 gedacht fir die Be-
handlung chronisch Kranker, die nicht
ausreichend nach Abarbeitung der
S3-Leitlinien therapiert werden kén-
nen. Die gesetzlichen Krankenkassen
standen insbesondere der Kostenlber-
nahme von Medizinalcannabis in Form
von Bliiten seit jeher kritisch gegen-
uber. Sie sagen nun, die Arzte versor-
gen nach der Teil-Legalisierung auch

den Konsumentenbereich — d.h. Berei-
che, die zum Freizeitkonsum gehdren.
Und das ist nicht Bestandteil des Can-
nabisgesetzes gewesen. Damit haben
die Kassen, was nicht-seriose Plattfor-
men angeht, dann leider auch Recht
bekommen.

Was bedeutet das fiir Betroffene, die
Medizinalcannabis benotigen?
Cimander: Die jetzt bestehenden Eng-
passe durch diese Flut von e-Rezepten
fir Bliten haben insbesondere zur
Folge, dass z.B. meine Patienten, die
schon seit Jahren auf eine bestimmte
Bliite mit einem bestimmten THC/
CBD-Verhiltnis oder auch einem be-
stimmten Terpenverhiltnis gut einge-
stellt sind, diese Bliten nicht mehr be-
kommen. Denn es wird ja nur — Uber-
greifend in Zyklen — alle 16 bis 17 Wo-
chen geerntet, und wenn eine Charge
abverkauft oder aus irgendeinem
Grund nicht verwertbar ist — worauf
seriose Anbieter achten —, dann ist die-
se Bliite plotzlich langere Zeit nicht im
Markt verfligbar.

Bis Firmen, die ihre Plantagen sorg-
faltig bewirtschaften, nach Good
Manufacturing Practices und Good
Agricultural And Collection Practices
konnen,
dauert es. Leider sind im Ausland nun

die Produktion hochfahren

Produktionsstdtten wie Pilze aus dem
Boden geschossen, und keiner weif3 so
richtig, nach welchen Standards da
eigentlich produziert wird. Dadurch
kommt es natdirlich teilweise zu erheb-
lichen Qualitdtsunterschieden der Bli-
ten bis hin zu Bliten, die durch hohe
mikrobielle Belastung, gar nicht in den
Verkauf gelangen diirften.

Wer kontrolliert denn die Einfuhr?

Cimander: Wir sind in Deutschland fo-
deral, und die Grof’hdndler werden im-
mer von dem jeweils zustandigen Bun-

desland tiberwacht. Es gibt Bundesldn-
der, die sich die Zertifikate der Herstel-
ler sehr genau anschauen — andere an-
scheinend weniger genau oder gar
nicht. Und so kommen natdirlich unter-
schiedliche Qualitdten in den Markt.
Letztlich verantwortlich fiir die Quali-
tatist der Apotheker, der die Bliiten ab-
gibt. Aufgrund der Gewinnoptimierung
grofder Apotheken haben gerade kleine
Apotheken mittlerweile aber gar keine
Chance mehr, an Bliten zu kommen.

Wie gehen Sie denn bei der Verordnung
von Bliiten prinzipiell in Ihrer Praxis
vor?
Cimander: Ich lasse mir im Vorfeld
Facharzt- und Klinikberichte vorlegen,
aus denen hervorgeht, dass die Diag-
nose gesichert und schwerwiegend ist
sowie bereits Uber Jahre besteht, ohne
dass eine befriedigende Linderung der
Symptome erreicht werden konnte.
Wichtig ist auch, wie stark die Lebens-
qualitdt durch die Erkrankung einge-
schrankt wird. Und ich frage grund-
satzlich nach der Zertifizierung der
Bliten bei den Herstellern.

Hdufig kommen Patienten aber ja auch
mit einer Vielzahl von Beschwerden ...

Cimander: Ja, deshalb frage ich den Pa-
tienten oder die Patientin immer, wel-
che Symptome sie am meisten belas-
ten. Medizinalcannabis hat auf viele
Beschwerden Einfluss, weil es quasi im
ganzen Korper Rezeptoren des Endo-
cannabinoidsystems gibt. Aber ich
konzentriere mich erst einmal auf das
belastendste Symptom. Wenn z.B.
starke Schmerzen unter Medizinalcan-
nabis abnehmen, versuche ich gemein-
sam mit dem Betroffenen die Dosie-
rung anderer Substanzen, etwa Trama-
dol, Tilidin oder Pregabalin, nach und
nach zu reduzieren. Diese Medikation
kann von vielen meiner Schmerzpa-
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tienten als erstes komplett ausgeschli-
chen werden, ohne dass der Schmerz
zurlickkehrt.

Was ist das Besondere an Bliiten, d.h.
in welchen Fillen sind Bliiten Ihrer
Erfahrung nach angezeigt?

Cimander: Der pharmakologische Vor-
teil von Bliten ist die schnelle An-
flutung. Bei vielen meiner adulten
psychiatrischen ADHS-Patienten oder
meiner Patienten mit einer posttrau-
Rest-
less-Legs-Syndrom, Trigeminusneural-
gie oder schwerster Migrdne sind bei
Bedarf sofort hohe Plasmaspiegel er-
forderlich. Mit einem Vaporisator wer-

matischen Belastungsstorung,

den innerhalb von Minuten mehr als die
zehnfachen Plasmaspiegel im Vergleich

zu der gastrointestinalen Aufnahme er-
reicht. Deshalb spielen ja auch die un-
erwiinschten Wirkungen beim Vapori-
sieren eine grofiere Rolle.

Grundsdtzlich ist die zusdtzliche
Verordnung von Bliiten nicht erforder-
lich, wenn die Schmerzen mit einem
Extrakt in den Griff zu bekommen sind,
aber bestimmte Schmerzsyndrome mit
Durchbruchschmerzen kénnen zusdtz-
lich eine Bliitentherapie erfordern.

Ein anderes Beispiel sind Parkinson-
patienten, die unter Umstinden mor-
gens schwer bewegungsgestort aufwa-
chen, also unter dem so genannten Free-
zing leiden. Mit der klassischen Medika-
tion wiirde es etwa 2 Stunden dauern,
bis sie sich bewegen kdnnen. Mit den va-
porisierten Bliiten konnen sie nach 10 bis

Spotlights auf den Medicinal Cannabis Congress (MCC 2024)

Forderung nach besserer Evidenz/Erfahrungen aus der Praxis mehren sich

30 Minuten aufstehen, was ein riesiger
Gewinn an Lebensqualitat ist.

Gibt es eine Art Credo fiir Sie, und
wenn ja, welches?

Cimander: Die Patientin, der Patient
steht im Mittelpunkt. Und wir miissen
aufklaren, aufkldren, aufklaren. In unse-
rem Korper ist alles angelegt, wir miissen
nur darauf reagieren. Auch das korperei-
gene Endocannabinoidsystem kann eben
manchmal nicht alles regeln, und dann
muss man es von aufsen unterstiitzen, so
wie man das bei anderen Rezeptorsyste-
men auch macht. Mit Cannabinoiden
konnen wir nicht heilen, aber ein neues
Gleichgewicht im Korper einstellen. Was
dem Menschen gut tut. Und das ist, finde
ich, eine hochspannende Geschichte.

Ein Hauptkritikpunkt an der Therapie mit Medizinalcannabis ist der Mangel an Evidenz und kontrollierten Studien. Das wurde auch auf dem

MCC 2024 (Berlin) angesprochen. Zugleich wurden verschiedene Studienergebnisse und Erfahrungsberichte vorgestellt. Eine Auswahl:

Schuster NM et

Randomisierte

Bei Patienten mit akuter Migrane war eine Kombination von 6 % THC und 11 % CBD

al. (2024; kontrollierte (vaporisiert) Placebo in Bezug auf die Schmerzlinderung, Schmerzfreiheit und Befrei-
us)/[1] Studie/92 ung vom stérendsten Symptom (MBS) nach 2 h tiberlegen sowie in Bezug auf anhal-
tende Schmerzfreiheit nach 24 h und anhaltende MBS-Freiheit nach 24 h und 48 h.
Uberall MA et al. | 3-Runden- Die Schmerztherapeuten bewerteten Cannabinoide als gute Therapieoption bei dlteren
(2024; DE)/[2] | Delphi- Patienten mit Schmerzen. Im Vergleich mit verschiedenen Medikamentengruppen
Prozess/1283 wurden Cannabinoide — z.B. vs. potente Opioidanalgetika oder Antiepileptika — als am

ehesten geeignet eingestuft.

Bianchi F et al.
(2023; CH)/[3]

Randomisierte
kontrollierte
Studie/24

Endpunkt der Studie ist die Reduktion der Cohen-Mansfield-Skala gegeniiber dem Aus-
gangswert. Uberpriift werden sollen die Daten einer vorangegangenen Beobachtungs-
studie, in der die Gabe eines standardisierten THC/CBD—OIS bei 19 dlteren, polymedi-
zierten Patienten mit schwerer Demenz, Verhaltensstorungen und Schmerzen als
durchfiihrbar, sicher und vorteilhaft bewertet worden war.
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Innovative Darreichungsformen von Medizinalcannabis

Derzeit verfligbare Darreichungsfor-
men erreichen bei oraler Gabe lediglich
Bioverfligbarkeiten von circa 6—10 %,
bei inhalativer Gabe von circa 10-30 %
[1]. ,Es bedarf also Innovationen, die
die starke Lipophilie, zu grofe Teilchen-
grofien und schlechte Membrangan-
gigkeit der Cannabinoide sowie den
First-Pass-Effekt der Leber umgehen®,
erlduterte Alexander Daske, Apotheker

der Collini-Apotheke Mannheim, auf
dem MCC 2024. Denn: Cannabinoide
kénnen nur wirken, wenn sie am Be-
schwerdeort ankommen. Fiir eine mog-
lichst bedarfsgerechte Behandlung soll-
te, wie er ausfiihrte, hier der therapeu-
tische Spielraum aus oralen und inhala-
tiven Moglichkeiten nicht beschnitten,
sondern vielmehr um weitere erganzt
werden. In Abbildung 1 ist dargestellt,

welche Optionen denkbar oder bereits
in der Entwicklung sind [1].
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1. Daske A: Cannabis der Zukunft? Welche innova-
tiven Darreichungsformen sind fiir den medizi-
nischen Einsatz méglich. Vortrag auf dem Medi-
cinal Cannabis Congress 2024, Berlin.
https://medicinal-cannabis-congress.org/wp-
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Inhalierbare Extrakte

Applikation inhalativ

Resorption Lunge

Extrakt als Alkohol-Destillat auf

Galenik THC,/CBD-Basis; Weiterverarbeitung als

Weichgummi méglich

Self-Emulsifying Drug Delivery Systeme

(SEDDS)/ 2

Nanoemulsionen auf Cannabisbasis

Applikation oral

Resorption orale Mukosa

Vorteil

besser steuerbare Darreichung vs. Bliiten;
geringeres allergisches Potenzial als
bei bestimmten Cannabisbliiten-Sorten

Wasserliisliche Extrakte

oral als Extrakt (pur oder

Kapsel) oder Granulat

Appliition (wassergeldst oder Sublingualtablette)
Resorption Diinndarm
wasserldsliche/wasserdispergier-
Galenik fihige Extrakte in z.B. Zuckeralkoheol
auf THC/CBD-Basis
gesteigerte Aufnahmefahiglkeit und
Vorteil Bioverfligbarkeit der stark lipophilen

Cannabinoide

Cyclodextrin-Komplexe 6
mit Cannabinoiden

Applikation

oral

Resorption

Diinndarm

Einschluss der fettldslichen Cannabi-

Galenik noide in einen wasserlgslichen Cyclo-
dextrin-Ring
verbesserte Ldslichkeit und Bioverflig-
Vorteil barkeit der eingearbeiteten Cannabi-

noide

SEDDS: selbstemulgierende

Mischung aus Olen, Tensiden,
Lésungsmitteln und THC /CBD;

bei Wasserkontalkt bilden sich
selbststindig wirkstoffhaltige Oltrépf-
chen im Manometerbereich
Nanoemulsionen: dhnlich SEDDS;
Zerlleinerung der Tropfchen erfolgt
mechanisch (kontrolliert); Tropfchen-
durchmesser < 50 nm

Galenik

Umgehung des First-Pass-Effekts der
Leber; je kleiner die Tripfchen, desto

Vorteil hoher die Bioverfiigbarkeit (gréfiere
Oberfiiche der Wirkstoffe); Wasserlds-
lichkeit der Emulsion

Vaginal- und Rektal-
suppositorien/Nasensprays

Applikation vaginal/rektal/nasal

Resorption vaginale/rektale/nasale Mukosa

wasserlasliche /wasserdispergier-
fahige Extrakte auf THC /CBD-Basis

Galenik . A g
#ME inzB. Cyclodextrin-Komplexen oder
Zuckeralkohol
Umgehung des First-Pass-Effekts der
. Leber; bessere lokale Wirksamkeit bei z.B.
Vorteil

Vaginal-, Rektal- oder Nasenerkrankungen

© Canopy Growth Germany GmbH; Zeichnung: Deutscher Arzteverlag

Abbildung 1 Auswahl| denkbarer Darreichungsformen von Medizinalcannabis (mod. n. [1])
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Endocannabinoidsystem: Entdeckung und Funktion

Das
wurde erst in den 1990er Jahren ent-
deckt, bei der Suche nach den bis dahin
unbekannten Wirkungsorten der Wirk-
stoffe der Cannabispflanze [1]. Das
komplexe Rezeptor-Ligand-System ist

Endocannabinoidsystem  (ECS)
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@ CBl-Rezeptoren befinden sich in allen
Bereichen des Kérpers,

@ CB2-Rezeptoren befinden sich vermehrt
auf Immunzellen [2].

Abbildung 2 Vereinfachte Darstellung des ECS
nach derzeitigem Kenntnisstand

in fast allen Bereichen des K&rpers vor-
handen und daher an der Regulation
vieler Korperprozesse beteiligt, z.B. in
den Bereichen Schmerzempfindung,
Appetit, Verdauung, Immunfunktion
sowie Kognition (Abb.2) [2]. Dabei
beeinflusst das System die Steuerung
von Neurotransmittern, wie z.B. Dopa-
min [3, 4].

Es wird davon ausgegangen, dass das
ECS die Homdostase des Korpers regu-
liert, indem es auf Stress, Entziindungen
und Schmerzen reagiert (Multi-Target-
Wirkung) und durch das Einwirken auf
die beschriebenen physiologischen Pro-
zesse das allgemeine Wohlbefinden po-
sitiv fordern kann [5].

Die Cannabinoid-Rezeptoren 1 (CB1)
und 2 (CB2) sind die 2 Hauptrezeptor-
typen des ECS. Sie gehoren zur Klasse
der G-Protein-gekoppelten Rezepto-
ren [3]. Die beiden bekanntesten En-
docannabinoide des menschlichen Kor-
pers sind Anandamid (AEA) und 2-Ara-
chidonylglycerol (2-AG) - endogene
lipidbasierte retrograde Neurotrans-
mitter. Endocannabinoide sowie Phy-
tocannabinoide (z.B. THC, CBD) bin-
den vorrangig an den Rezeptoren des
ECS [3, 4]. Diese Rezeptoren werden
zudem allein durch Cannabinoide akti-
viert [6].

Die Funktionsweise des ECS ist noch
nicht vollumfanglich geklart. So ist z.B.
die Funktion der CB2-Rezeptoren bis-
her nicht eindeutig verstanden. Neue
Erkenntnisse aktueller Forschungen er-
weitern den Wissenstand liber das ECS
fortlaufend.
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