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UvoD

Konoplja se v tradicionalni medicini Siroko uporablja Ze ti-
socCe let. Klasifikacija konoplje kot nevarnega mamila brez
moznosti medicinske uporabe z zaCetka prejSnjega stoletja
je drasti¢no otezila raziskovanje njenih ucinkov in prehod v
uradno medicino. Kljub temu so se izvajale manjse razi-
skave o zdravilnih ucinkih konoplje. Prvi znanstveni izsledki
so bili objavljeni v 40. letih prejSnjega stoletja, leta 1975 pa
je bilo objavlieno ze prvo porodilo o protitumorskem delo-
vanju (1). Sele na prelomu tiso¢letja se je zaradi vedno ve¢
raziskav, ki so po eni strani dokazale njeno zdravilno vred-
nost, po drugi strani pa zavrnile velike mozZnosti odvisnosti
od konoplje, zaCelo podirati vsesploSno dojemanje konoplje
kot nevarnega mamila brez zdravine vrednosti. Tako se
konoplja in kanabinoidi po 80-letni prepovedi vracajo v

POVZETEK

Od preloma tisoCletja s pridobivanjem novih znanj
o Klini¢nih koristih ter s spreminjanjem zakonodaje
konoplja in kanabinoidi dobivajo mesto v uradni
medicini. V onkologiji imajo kanabinoidi dve poten-
cialni vlogi; kot zdravilo za zdravljenje simptomov
ter kot proti-tumorsko zdravilo. Kanabinoidi lajSajo
ve¢ simptomov napredovale maligne bolezni in tako
izboljSajo kakovost zivljenja. Kanabinoidi na simp-
tome vplivajo preko delovanja na centralni zivéni si-
stem in z modulacijo kroni¢nega sistemskega vnetja,
ki je pomemben element napredovale maligne bo-
lezni. Niso zdravila prve izbire, najvecjo terapevtsko
korist dosezejo kot dodatek standardnim zdravilom.
Priporo¢ena je kombinacija tetrahidrokanabinola in
kanabidiola, saj ima boljSi terapevtski ucinek in manj
nezelenih ucinkov kot vsak kanabinoid posamezno.
Za simptomatsko zdravljenje kanabinoide predpi-
sujemo bolnikom s tezje obvladljivimi simptomi in/ali
vec simptomi hkrati kot dodatek standardni terapiji.
Na podrocju protitumorskega zdravljenja so bile
opravliene obetavne predklini¢ne raziskave, ki kazejo
na kanabinoidne receptorje na tumorskih celicah
kot mozne nove tarCe za zdravljenje raka. Do sedaj
je bilo izvedenih Se premalo klini¢nih raziskav za
uvedbo v klinicno prakso. V Sloveniji je s spre-
membo zakona 2014 dovoliena upora kanabinoidov
v medicinske namene. Glede predpisovanja so Se
nekatere nejasnosti, saj med zdravniki in ostalimi
zdravstvenimi delavci na tem podro¢ju moc¢no pri-
manjkuje znanja in informacij. Za enkrat kanabinoide
naceloma uporabliamo samo na nekaterih terciarnih
ustanovah, med njimi na Onkoloskem institutu. Ka-
nabinoidi v onkologiji in medicini nasploh kazejo
velik terapevtski potencial, nujne pa so tako nadaljne
predklini¢ne in kliniCne raziskave, kot izobrazevanje
medicinske stroke na tem podrocju.

KLJUCNE BESEDE:

kanabinoidi v onkologiji, simptomi napredovale ma-
ligne bolezni, paliativha oskrba, kanabinoidi v Slo-
veniji

ABSTRACT

Since the turn of the millennium, with the acquisition
of new knowledge about clinical benefits and
changing legislation, cannabis and cannabinoids
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are getting a place in conventional medicine. In On-
cology there are two potential roles for cannabi-
noids; as a part of symptomatic treatment or as an
antitumor medication. Cannabinoids treat multiple
symptoms of advanced malignant disease and thus
improve the quality of life. Cannabinoids affect the
symptoms by acting on the central nervous system
and by modulating the chronic systemic inflamma-
tion, which is an important element of advanced
malignant disease. They are not fist-line medication,
greatest clinical benefit is achieved as an addition
to standard medications. Combination of tetrahy-
drocannabinol and cannabidiol is recommended as
it has better therapeutic effects and less adverse
effects as either cannabinoid by itself. For sympto-
matic treatment we prescribe cannabinoids to pa-
tients with multiple symptoms as an add-on to stan-
dard therapy. Research done on antitumor activity
produced promising results, which show cannabi-
noid receptors on tumor cells as a potential new
target for treatment of cancer. Currently there is in-
sufficient clinical research done for use in clinical
practice. Change of legislation in 2014 allowed the
use of cannabinoids in medicine in Slovenia. There
are a lot of uncertainties about prescribing, as doc-
tors and other health workers are lacking in infor-
mation and knowledge on the topic. For now
cannabinoids are generally only used in some terti-
ary institutions, including the Institute of Oncology
Ljubliana. Cannabinoids show therapeutic potential
in oncology and medicine in general, but further
pre-clinical and clinical research is required, as well
as education of health professionals on this topic.

KEYWORDS:

cannabinoids in oncology, symptoms of advanced
malignant disease, palliative care, cannabinoids in
Slovenia

medicinsko uporabo, spreminja se zakonodaja, izvaja se
vedno vec raziskav na tem podrodju. Kljuéna odkritja v
patofiziologiji so vplivala na nove pristope glede uporabe
kanabinoidov. Preko raziskovanja uc¢inkov tetrahidrokana-
binol (THC) je bil odkrit endokanabinoidni sistem, ki vklju-
¢uje endokanabinoide in kanabinoidne receptorje CB1 in
CB2. Ti se ne nahajajo samo v CZS, temve¢ v mnogih
drugih tkivih, Se posebej na celicah imunskega sistema.
Klju¢na vioga sistema naj bi bilo ohranjanje homeostaze

preko prepreCevanja prekomernega stresnega odziva, tako
s postsinapti¢no modulacijo signaliziranja v CZS, kot z
modulacijo vnetnega odziva in metabolizma preko imunskih
celic (2).Tako kaze, da ima endokanabinoidni sistem po-
membno viogo tako v fizioloskih kot v patoloskih procesih.
Poleg tega predstavijajo kanabinoidni receptorji popolnoma
novo prijemalisCe, ki do sedaj v medicini ni bilo izkoris¢eno.
Kanabinoidi, ki vplivajo na ta sistem, imajo potencialno ve-
liko terapevtsko Sirino v mnogih vejah medicine, tudi v on-
kologiji. Odkriti so bili §e mnogi drugi kanabinoidi, ki razli¢no
delujejo na kanabinoidne receptorje in imajo posledicno
razlicne potencialne terapevtske ucinke. Izredno mocno je
tudi medsebojno ucinkovanie razli¢nih kanabinoidov, zaradi
Cesar kombinacije odpirajo dodatne moznosti zdravljenja
Q).

2 KANABINOIDI V ONKOLOGIJI

Do ucinkov kanabinoidov pri malignih boleznih prihaja po
treh glavnih poteh, in sicer prek delovanja (Slika 1):

e na CZS,

¢ na celice imunskega sistema,

e neposredno na tumorske celice.

V' onkologiji kanabinoide zaenkrat uporabliamo simpto-
matsko — za lajSanje simptomov napredovale maligne bo-
lezni in nezelenih ucinkov protiproliferativne terapije.

V prihodnje pa bi lahko njihova uporaba bila tudi protitu-
morska — nekatere raziskave kanabinoidov namre¢ kazejo
njihov potencial za protitumorsko delovanje pri nekaterih
vrstah rakov.

2.1 SIMPTOMATSKO ZDRAVLJENJE

Napredovala maligna bolezen je neozdravljiva. Cilj oskrbe
v tem stadiju bolezni je boljSa kakovost bolnikovega zi-
vlienja glede na dane moznosti, kar dosezemo z optimal-
nim obvladovanjem prisotnih simptomov. V zgodnjih sta-
dijih raka so simtomi bolezni bolj specificni in odvisni od
vrste raka in lokacije tumorjev, pri razSirjeni maligni bolezni
pa z splosno prizadetostjo organizma razvijejo sistemski
simptomi in znaki. Ti so mo&no povezani s procesom kro-
nicnega sistemskega odgovora, ki je ena od glavnih zna-
Cilnosti napredovale maligne bolezni. Povzroli ga odziv
imunskega sistema na infiltracijo tumorskih celic. Med
vnetnim odzivom imunski sistem in tumorske celice med-
sebojno delujejo in izloCajo provnetne citokine, tumorske
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Slika 1: Ucinkovanje kanabinoidov pri malignih bolezni (s prekinjeno ¢rto in »*« so oznaCeni ucinki, na katere kaZejo raziskave, a za njih ni
dovolj Klinicnih dokazov za uporabo v Klinicni praksi) (4).
Figure 1: Effects of cannabinoids on malignant diseases (the dashed line and **” denotes the effects which are shown by research, but for
which there is insufficient evidence for use in clinical practice) (4).

celice pa prokahekticne citokine. Posledica odziva je poleg
pojava raznolikih Stevilnih simptomov tudi pospesena tu-
morska rast. Na povezavo med vnetjem in simptomi kaze
ve¢ Klini¢nih raziskav. Vnetje ima bistveno viogo pri na-
stanku rakave bolecine,provnetni citokini poskodujejo ziv-
¢na vlakna, okvarijo aktivhost nevrotransmiterjev in no-
cioreceptivnih centrov. Vpliv na sistemsko kroni¢no vnetje
je pomemben mehanizem delovanja kanabinoidov pri ra-
kavi bolezni (5).

Simptomi napredovale bolezni se ne pojavijajo izolirano,
temveC v skupinah (angl. clusters) in so v medsebojni od-
visnosti. Tako na primer bolecino spremlja kroni¢na utruje-
nost in poslabsevanje funkcijskega stanja, izguba telesne
teze, zalost, strah, depresija in prizadeta kognitivha spos-
obnost (6).

Za obvladovanje simptomov je ob ostali obravnavi klju¢no
tudi zdravljenje z zdravili, v katero se vkljucujejo tudi kana-

binoidi. Kanabinoidi na simptome vplivajo preko delovanja
na centralni zivéni sistem in z modulacijo vnetnega odziva.
LajSajo naslednje simptome maligne bolezni:
e kroni¢na rakava bolecina,
rakava bolecina je specifi¢na entiteta, veliko viogo ima
nevropatska bolecCina in ucinki vnetnih citokinov na
CZS. Dosedanije raziskave in izkusnje kaZejo na sinergi-
zem kanabinoidov z opioidi:
- veCanje analgeticnega ucinka, ko opioidom dodamo
kanabinoide
- ob dodajanju kanabinoidov enak terapevtski ucinek
pri manjSi dozi opioidoy, tako boljSa prevencija tole-
rance in man;jsi nezeleni ucinki opioidov.
- uspesno lajSanje na opioide refraktorne bolecine (bo-
leCine, pri kateri opioidi niso ve¢ ucinkoviti) (7).
¢ nevropsiholoske motnje:
lajSanje tesnobnosti (anksioznosti), odmaknjenost do
obstojecCih simptomov bolezni, izboljSave pri motnjah



spanja, lajSanje posttravmatske stresne motnje, splo-
Sno boljSe pocutje (sprememba razpolozenja) (6).

* motnje prehranjevanja
slabost, bruhanje, izguba apetita in/ali telesne teze (sin-
drom anoreksija — kaheksija)
Tudi pri zdravljenju teh simptomov kazejo kanabinoidi
najvecjo korist v kombinaciji s standardnimi antiemetiki
in stimulatorji apetita (8).

e Ostali simptomi: srbez koze (holostati¢ni in paraneo-
plasti¢ni srbez) in stranski ucinki tarénih zdravil v kozi in
podkoZzju (6).

Raziskave in izkusnje iz tujine (9) kazejo na najvecjo korist

pri bolnikih z ve¢ simptomi hkrati, posledi¢no so pri takih

tudi najveckrat indicirani. Tu se kanabinoidi tudi razlikujejo
od vecine obstojecih zdravil, ki se praviloma predpisujejo
za eno to¢no dolo¢eno indikacijo.

Glede na trenutne dokaze o fizioloskih in klinicnih ucinkih

THC in kanabidiola (CBD) je smiselna uporaba farmacevt-

skih preparatov, ki vsebujejo oba kanabinoida, saj ima

kombinacija moc¢nejsi terapevtski ucinek in manjSe neze-
lene ucinke kot vsak kanabinoid posamezno. CBD namre¢
antagonizira nekatere psihoaktivne ucinke in tahikardijo
povzro¢ene s THC, uginkuje pa sinergisticno z antiemeti-

¢nim in analgeti¢nim ucinkom (3, 10).

Dosedanje raziskave kazejo, da imamo za vecino simpto-

mov ze zdravila, ki imajo moc¢nejSi ucinek kot kanabinoidi,

a dodatek kanabinoidov v terapijo mnogokrat ojaca ta uci-

nek ali pa omogoci enak ucinek ob zmanjSanju doze stan-

dardnega zdravila in posledi¢no zmanjSa nezelene ucinke.

Tako zdravila na osnovi kanabinoidov po strokovnih pripo-

roCilih niso zdravila prve izbire, uporabliamo pa jih pri izbrani

skupini bolnikov z ve¢ simptomi hkrati:

e kot dopolnilo k uveljavlienim zdravilom (angl. add-on the-
rapy) za bolnike na standardnem zdravljenju z neobvlad-
ljivimi simptomi ali

e kot drugo moznost, ¢e uveljavljeno zdravilo povzroci ne-
sprejemljive nezelene ucCinke (11, 12).

2.2 PROTITUMORSKO ZDRAVLJENJE

Dokazano je, da ima tumorsko tkivo pri nekaterih vrstah raka
(gliomi, rak dojk, rak prostate, rak debelega Crevesa in danke
itd.) velikokrat Cezmerno izrazene receptorje CB1 in CB2,
veC kot zdrava tkiva. To pomeni, da imajo kanabinoidi veliko
razpoloZljivih prijemalis¢ v rakavih tkivin in s tem omogoceno
delovanje. Raziskave in vitro in na Zivalih kazejo, da aktivacija
kanabinoidnih receptorjev na tumorskih celicah lahko:

e ima protiproliferativno delovanje,

e povzroca apoptozo rakavih celic in

e prepreCuje neovaskularizacijo (antiangiogeni ucinek)

e zmanjSujejo metastatsko aktivnost.

Tudi pri protitumorskem delovanju se je pokazal sinergizem
z nekaterimi standardnimi citostatiki (13).

Doslej so bile izvedene vecinoma le predklinicne Studije
zdravljenja raka s kanabinoidi. Raziskave na celicah plju-
¢nega raka na podganah so pokazale precejSnje zmanj-
Sanje rakavih tumorjev in njihovih zasevkov in vivo. Izvedena
je bila le ena Studija na ljudeh, in sicer na 9 pacientih z re-
cidivnimi gliomi, pri katerih standardno zdravljenje ni bilo
veC ucinkovito. ZmanjSevanje tumorija je bilo dokazano pri
2 bolnikih (14).

Raziskave protitumorskega delovanja kanabinoidov so Se
vedno zelo pomanikljive. Tudi med raziskavami in vitro in
na zivalih ni medsebojne konsistence, vedina je proucevala
ucinke samo enega izoliranega kanabinoida, skoraj vedno
THC. Novejse Studije vedno bolj kazejo na iziemno po-
membno medsebojno ucinkovanje razlinih kanabinoidov,
tudi pri anitumorskem delovanju.

Za uporabo kanabinoidov kot protitumorsko zdravilo je
trenutno v Klini¢ni praksi e premalo dokazov. Zaradi obe-
tavnih predklini¢nih izsledkov pa je pricakovati, da se bo
Stevilo klini¢nih raziskav moéno povecalo v prihodnjih letih,
trenutno jih nekaj ze poteka.

Kljub obetavnim rezultatom raziskav pa so pri¢akovanja o
¢udeznih ucinkih kanabinoidov nerealna. Tudi ¢e klinicne
Studije pokazejo terapevtski ucinek pri ljudeh, kanabinoidi
niso ¢udezno zdravilo za raka. Zaradi iziemno razli¢ne se-
stave celic med razli¢nimi vrstami raka, med posameznimi
tumoriji, ter celo znotraj posameznega tumorija, tudi kana-
binoidi, tako kot vsa druga sistemska onkoloSka zdravila,
ne bodo delovali na vse vrste raka in ne pri vseh bolnikih.
Kanabinoidi ne morejo nadomestiti standardnega kombi-
niranega onkoloskega zdravljenja (kirurgija, sistemska te-
rapija, obsevanje). NajvecCja nevarnost pri uporabi kanabi-
noidov je, da bolnik onkolosko zdravljenje ozdravljivin rakov
nadomesti s samozdravljenjem s pripravki iz konoplje (npr.
haSiSevo olje), saj vsak odlog zdravljenja bistveno zmanjSa
moznost za ozdravitev (15 - 17).

2.3 VARNOSTNI PROFIL;

Vecina raziskav o varnosti kanabinoidov se osredotoca na

THC, ponavadi v kontekstu rekreativne uporabe, ne medi-

cinske uporabe.

e NeZeleni ucinki: Akutni zapleti so odvisni od odmerka
in naceloma izzvenijo v 1-3 dneh:
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- pretirana sedacija ali evforija, strah, spremenjene za-
znave, depresija, halucinacije, izguba kontrole,

- suha usta, nezeleni gibi, Sibkost, nejasen govor, povisan
utrip, znizan krvni tlak,

- slabost, glavobol.

Pri veljih odmerkih se veca intenziteta nezelenih ucinkoy,

pri prevelikih dozah se lahko pojavijo strah, tesnobnost,

palpitacije.

e Toksicnost: Smrtni odmerek za THC je ocenjen na 30
mg/kg telesne teze, kar za nekaj stokrat presega tera-
pevtske odmerke.

e Kontraindikacije: uporabo psihoaktivnih kanabinoidov
(THC) povezujemo s poslabSanjem psihoticnih stan;j. Prav
tako THC vpliva na frekvenco srca in krvni pritisk. Tako
odsvetujemo uporabo pri ljudeh s psihozami in pri srénih
bolnikin. Oba ucinka se zmanjsata ob so¢asni uporabi
CBD.

- Zaradi raziskav, ki kazejo negativen vpliv na razvoj
mozganov, je uporaba psihoaktivnih kanabinoidov (npr.
THC) pri otrocih in mladostnikih kontraindicirana, kar
ne velja za kanabinoide, ki nimajo psihoaktivnih ucin-
kov (npr. CBD).

e Zasvajljivost: Moznost za razvoj odvisnosti je pri rednih
uporabnikih ocenjena na 9 odstotkov (pri tobaku 32 od-
stotkov, alkoholu 15 odstotkov, heroinu 23 odstotkoy,
kokainu 17 odstotkov) (18).

Trenutno v onkologiji uporabliamo kanabinoide skoraj iz-

klju¢no pri bolnikih z kratkim predvidenim prezivetiem, pri

teh so dolgoro¢ni nezeleni ucinki in nevarnost nastanka
odvisnosti manj pomembni.

TUJINA: UPORABA IN
DOSEDANJE IZKUSNJE

Skupaj s Sirienjem novih znanj o konoplji in njenih pozitivnih
in negativnih ucinkin se eksponentno vecCa Stevilo drzav,
ki dovoljuje uporabo kanabinoidov in medicinske konoplje
v medicini. Vodilni na tem podro¢ju so trenutno v Izraelu
in na Nizozemskem, izredno hitro pa se razvija tudi upo-
raba v Zdruzenih drzavah Amerike, kar bo verjetno imelo
pomemben vpliv na razvoj v drugih drzavah zahodnega
sveta.

Razvoj uporabe poteka prek uporabe sinteznih kanabi-
noidov in fitokanabinoidov do uporabe medicinske kono-
plie. Razlogov za to je ve¢: konoplja poleg THC in CBD
vsebuje ve¢ kot 60 bioaktivnih kanabinoidov, od katerih

vecina kaze terapevtski potencial za doloCene indikacije,
poleg tega vedno bolj v ospredije prihaja pomembna vioga
medsebojnega ucinkovanja razli¢nih kanabinoidov. Le za
nekaj od teh kanabinoidov so na voljo sintezni analogi.
Poleg tega pri sintezni izdelavi nastajajo manj ucinkovite
oblike kanabinoidov, kar veca terapevtsko dozo in s tem
verjetnost nezelenih ucinkov. Ne nazadnje je tu cena, saj
je pridelava medicinske konoplje neprimerljivo cenejSa kot
izdelava sinteznih analogov ali rastlinskih izvie¢kov. Upo-
raba medicinske konoplje, ki ustreza zahtevanim farma-
cevtskim standardom, je predpisana na zdravniski recept.
Stevilo drzav, ki dovoljujejo predpisovanje medicinske ko-
noplie, se poveduje.

Enega najbolj razvitih sistemov za predpisovanje medicin-
ske konoplje in posledicno najvec izkusenj imajo v Izraelu.
Tam imajo dovolienje za predpisovanje medicinske konoplje
posebej pooblasceni zdravniki, konopljo pa izdajajo licen-
cirani pridelovalci, ki za razli¢ne indikacije pridelujejo razli¢ne
sorte z razlicnimi, znanimi vsebnostmi THC in CBD.(9)

SLOVENIJA

4.1 ZAKONODAJA

V Sloveniji je bila konoplja razvr§¢ena na seznam rastlin
in snovi, ki so zelo nevarne za zdravje in se ne upora-
bljiajo v medicini (zakon in uredba), vse do spremembe
Uredbe o razvrstitvi prepovedanih drog, ki je bila sprejeta
na Vladi RS dne 19. 6. 2014. S to spremembo uredbe
je bil tetrahidrokanabinol (THC - fitokanabinoid in njegov
sintezni analog) razvrSCen iz prve skupine prepovedanih
drog v drugo skupino, zaradi Cesar je bilo izdano dovo-
lienje za uporabo zdravil na osnovi psihoaktivnih kana-
binoidov (THC). Nepsihostimulativni, periferno delujodi
kanabidiol (CBD) ne sodi v skupino prepovedanih ugin-
kovin, zato je pri njegovi uporabi treba upoStevati zako-
nodajo s podrocja drugih zdravil. Marca 2016 je prisla v
v veljavo Uredba spremembi in dopolnitvah Uredbe o
razvrstitvi prepovedanih drog, po kateri je po novem v
medicini dovoljena tudi uporaba rastlinskih kanabinoidov.
(19)

Od lani sta v Sloveniji na voljo sintezna CBD in THC. Obe
zdravili se predpisujeta v obliki magistralnega recepta, kot
peroralne kapljice. V procesu registracije so zdravila z rast-
linskimi kanabinoidi
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Odziv na spremembo zakonodaje

V zdravniskih krogih sprememba uredbe ni bila posebno
odmevna: dosegljivi niso nobeni napotki, kdo natanéno
lahko predpisuje zdravila s kanabinoidi; ali je to dovoljeno
vsakemu zdravniku ze na primarni ravni ali samo znotraj
dolocCenih terciarnih institucij. Strokovnih priporodil (indi-
kacij, kontraindikacij, doz, nezelenih ucinkov) za njihovo
uporabo ni.

Znanje zdravnikov in ostalih zdravstvenih delavcev o
endokanabinoidnem sistemu in kanabinoidih je Se
vedno pomanjkljivo. Na to temo ni nobenega sistema-
tiénega izobrazevanja, prav tako je tema le povrsno
pokrita ali celo odsotna v programih medicinskih in
zdravstvenih fakultet. V anketi, izvedeni med zdrav-
stvenimi delavci 2015 jih je veC kot 90 % odgovorilo,
da na tem podrodju potrebujejo ve& znanja (20). Zdrav-
niki so zato v dobronamerni zaskrbljenosti glede mozne
nevarnosti nezelenih ucinkov zadrzani do predpisovanja
kanabinoidnih zdravil. Posamezni zdravniki tudi menijo,
da je uvajanje kanabinoidnih zdravil nepotrebno, ker
so na voljo druga, prav tako ucinkovita zdravila. Pri
tem so spregledani nezeleni uCinki teh zdravil, ki so
velikokrat veliko hujsi kot pri kanabinoidih. Poleg tega
pri hudih kroni¢nih boleznih prakticno nobeno zdravilo
ni ucinkovito pri vseh bolnikih z dolo¢eno indikacijo,
zato so zelo pomembna tudi zdravila drugega reda in
dopolnilna zdravila.

Zaradi nedostopnosti kanabinoidov in napac¢nih informacij
0 Cudeznih zdravilnih ucinkih konoplje je v zadnjih letih
ogromen porast bolnikov, ki za zdravljenje bodisi pridobi-
vajo izdelke iz konoplje od razli¢nih zdravilcev, bodisi jih
pridobivajo sami. Taki pripravki imajo neznane vrednosti
kanabinoidov, njihova vsebnost lahko izredno niha. Njihovi
uporabi lahko delno pripisemo tudi porast zastrupitev s
THC v Sloveniji. Poleg tega pridelava takih pripravkov ni
nikakor nadzorovana, vsebujejo lahko nevarne snovi (pe-
sticidi, plesni...). Bolniki zaradi neznanja in odklonilnega
odnosa zdravnikov do konoplje in kanabinoidov dobivajo
od zdravilcev tudi informacije o kanabinoidih, ki (tudi
zaradi finanCnega interesa) velikokrat prihajajo v obliki
trditev 0 posameznem konopljinem pripravku kot Cudez-
nem zdravilu, skupaj z nasveti 0 zavraCanju uradne me-
dicine.

Stvari se na tem podrocju sicer vedno hitreje izboljSujejo,
kar se kaze kot rast objav strokovnih in poljudnih ¢lankov
o kanabinoidih, Stevila predavanj in posvetov in kot usta-
navljanje odborov in organizacij, ki se ukvarjajo s to tema-
tiko.

4.2 UPORABA V MEDICINI

Zdravila iz kanabinoidov od sprejetja uredbe in registracije
sinteznih analogov kanabinoidov uporabliamo predvsem
na terciarnih ustanovah: na Onkoloskem institutu Ljubljana
(Ol) ter na Nevroloski in Pediatri¢ni kliniki UKC Ljubljana.
Na Ol smo od spremembe zakonodaje izdelali interni opa-
zovalni protokol za predpisovanje kanabinoidov, katerega
namen je ugotavljanje ucinkovitosti, terapevtske doze, ne-
zelenih ucinkov.

Predpisovanje je indicirano pri bolnikin z napredovalo ra-
kavo boleznijo z ve¢ simptomi hkrati in tezje obvladljivimi
simptomi. Simptomi, ki jih zdravimo s kanabinoidi, so kro-
ni¢na bolecina, nevropsiholoske motnje (tesnobnost, mot-
nje spanja) in drugi simptomi (slabost, bruhanje, izguba
telesne teze, apetita (anoreksija’kaheksija)).

Pred uvedbo bolniku ugotovimo in stopenjsko ocenimo
prisotne simptome in splosno stanje bolnika (Edmontonova
stopenjska lestvica simptomov, ocena funkcijskega stanja,
indeks telesne teze), napravimo krvne preiskave za ugota-
vljanje prisotnosti sistemskega vnetja (C-reaktivni protein
in albumini).

Predpisujemo kombinacijo sinteznega THC in sinteznega
CBD v razmerju 1:1 v kapljicah (1 gtt = 0,25 mg THC +
0,25 mg CBD). Terapevtski odmerek se doloci s titracijo.

ALI STE VEDELI?

e Konoplja vsebuje ve¢ kot 60 razlicnih kanabinoidov,
ki na razlicne nacine delujejo na kanabinoidne re-
ceptorje v CloveSkem telesu, le nekateri izmed njih
pa so psihoaktivni.

Izredno pomembno se kaze medsebojno delovanje
posameznih kanabinoidov. CBD npr. skupaj s THC
zmanjSa nezelene psihoaktivne ucinke slednjega in
poveca ucinkovitost zdravljenja.

Kanabinoidi kazejo sinergizem z mnogimi zdravili, ki
SO v uporabi, npr. z antiemetiki, analgetiki in spod-
bujevalci apetita, saj delujejo na nove tarce, ki jih
obstojeCa zdravila ne izkoriS¢ajo.

Raziskave kazejo, da kanabinoidi lahko povzrocijo
propad rakavih celic in omejijo njihovo sposobnost
Sirjenja. Kanabinoidni receptorji na rakavih celicah
so tako ena od bododih moznih tar¢ za zdravljenje
raka.

Rastlinski kanabinoidi so ucinkovitejSi in imajo manj
nezelenih ucinkov kot sintezni (prisotnost neucinko-
vitih izomerov, nezeleni udinki metabolitov).
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Sledimo uc€inkom terapije s ponovno oceno bolnikovega
stanja z istimi preiskavami kot pred uvedbo, ter s sledenjem
nezelenih ucinkov (17).

SKLEP

Kanabinoidi si vedno hitreje vtirajo pot v uradno medicino,
a morajo zato premagovati stigmo nevarnega, neuncinko-
vitega mamila, ki je nastala v veC desetletjin obravnave v
kontekstu rekreativne uporabe. V onkologiji je Ze dokazana
korist za simptomatsko zdravlienje, v ta namen se uspesno
uporabljajo v tujini in tudi Ze v Sloveniji. Za uporabo kana-
binoidov kot protitumorskega zdravila je Se premalo doka-
zov. Vsekakor pa vsaj v Sloveniji zanimanije lai¢ne javnosti
in potencialnih uporabnikov moc¢no prehiteva stroko. Klju-
¢no je v prihodnosti zagotoviti, da bo bolnik od svojega
zdravnika in drugih zdravstvenih delavcev lahko dobil z
dokazi podprte podatke o kanabinoidih, saj se v nasprot-
nem obracajo k potencialno Skodljivemu samozdravljenju,
manjSa pa se zaupanje v uradno medicino.
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