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Cannabis: un fitoterapico
in tutti i sensi, bistrattato,
snobbato, utile, a carico
del SSN e sempre piu
interessante sia per

la ricerca clinica oggi

disponibile, sia per la
reperibilita del medicinale,
spesso carente con
inevitabili ripercussioni
sulla continuita
terapeutica. Cannabis la
“ricercata’”, in tutti i sensi
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aoltre 6 anni la

Cannabis medicinale

€ parte integrante del

nostro armamentario

terapeutico. Molte cose

sono cambiate da quando

avevamo a disposizione
esclusivamente le infiorescenze della pianta
per decotti o inalazioni, come indicato dal
decreto ministeriale (GU n° 279, 30.11.2015).
Oggi 'Azienda Ospedaliero-Universitaria
Careggi (AOUC) eroga prescrizioni di
Cannabis a circa 1500 pazienti, quando
le terapie standard sono inefficaci o non
tollerate, in particolare per dolore cronico
(associato a sclerosi multipla o altre lesioni
neurologiche; dolore oncologico e altre
sindromi dolorose anche associate a
patologie reumatiche). Si segnala inoltre
che le preparazioni oggi disponibili sono piu
adeguate, controllate e caratterizzate dal
punto di vista fitochimico.

Preparazioni e varieta di Cannabis
disponibili

Grandi opportunita provengono dalla
ricerca clinica, che in questi anni &
aumentata vertiginosamente, e anche dalla
presenza sul mercato di numerose varieta
di Cannabis (Tabella 1), che consentono

di adattare la prescrizione magistrale alle
esigenze del singolo paziente; dal punto di
vista pratico tuttavia si tende a considerare
(e prescrivere) tre tipologie di Cannabis:

a) Cannabis ad alto contenuto in THC/CBD
b) Cannabis ad alto contenuto in CBD/THC
¢) Cannabis a contenuto simile in THC e CBD

Cio consente al farmacista di utilizzare la
Cannabis disponibile in quel momento
potendo intercambiarla tra le varie aziende
produttrici. Altrettanto numerosi sono
anche i problemi, non solo di tecnica
farmaceutica, ma anche di reperibilita della
materia prima.

In Italia, i medici possono prescrivere
preparazioni magistrali di Cannabis, allestite
dal farmacista, attenendosi alla legge Di
Bella, e specificando sempre la motivazione
della prescrizione, la varieta di Cannabis,

la preparazione specifica (flos, olio ecc.)

ed eventuale metodica di preparazione
(Calvi, SIFAP ecc., modalita di assunzione,
posologia giornaliera e quantita mensile

su ricetta non ripetibile da rinnovare ogni
mese).

Indicazioni e prescrivibilita

La prescrivibilita a carico del Servizio
Sanitario Nazionale & possibile solo per
alcune indicazioni e modalita. La Regione
Toscana ¢ stata la prima a legiferare in
merito, prima del decreto ministeriale del
2015, selezionando 4 tipologie di pazienti
per i quali la Cannabis sarebbe stata a carico
del SSR, purché prescritta da specialista
ospedaliero con piano terapeutico valido 3
mesi, utile alla ricettazione mensile da parte

Tabella 1 - Fenotipi di Cannabis terapeutica disponibili in Italia.

Nome Azienda Distributore Varieta THC  CBD Terpeni
commerciale  produttrice autorizzato

Bedrocan BedrocanBV  Acef/Comifar/Galeno/Farmalabor ~ Sativa ~ 22% <1% Ignoto
Bedrobinol BedrocanBV  Acef/Comifar/Galeno/Farmalabor ~ Sativa  135%  <1% Ignoto
Bediol BedrocanBV  Acef/Comifar/Galeno/Farmalabor ~ Sativa ~ 63% 8% Ignoto
Bedrolite BedrocanBV  Acef/Comifar/Galeno/Farmalabor ~ Sativa ~ <1% 9% Ignoto
Bedica BedrocanBV  Acef/Comifar/Galeno/Farmalabor  Indica 14% <1% Ignoto
Pedanios 22/11 Aurora SCFM Sativa 17-26% <1%  Ignoto
Pedanios 1/8 Aurora SCFM lorida  <1% 8% Ignoto




del MMG. Il medicinale a base di Cannabis
in questo caso viene preparato e dispensato
dalle farmacie del servizio pubblico
(deroghe previste in alcune Regioni per le
farmacie private con successivo rimborso
da parte del SSR).

Le indicazioni per le quali in Regione
Toscana, dal 2014, la Cannabis & a carico
del SSR sono:

» spasticita secondaria a sclerosi multipla
e altre gravi malattie

* dolore oncologico refrattario a morfina,
in associazione ad altri analgesici

» dolore cronico di origine neurologica
resistente ai farmaci specifici e agli oppiacei

* sindrome di Gilles de la Tourette.

Alcune Regioni hanno deliberato la
rimborsabilita anche per altre indicazioni
cliniche previste dal Ministero nel 2015:

* effetto anticinetosico e antiemetico
nella nausea e vomito causati da
chemio- e radioterapia, terapie per
HIV, che non puo essere ottenuto con
trattamenti tradizionali

« effetto stimolante dell'appetito
in cachessia, anoressia, perdita
dell'appetito in pazienti oncologici o
affetti da AIDS e nell'anoressia nervosa,
che non puo essere ottenuto con
trattamenti standard

» effetto ipotensivo nel glaucoma
resistente alle terapie convenzionali.

Altre Regioni prevedono rimborsabilita

solo il dolore cronico e altre non hanno
ancora recepito la normativa nazionale; in
queste aree la Cannabis ¢ a totale carico
del paziente. La situazione nazionale €
dunque a macchia di leopardo, con inique
e paradossali ripercussioni sul carico
economico per i singoli pazienti in base al
territorio di residenza.

Siamo in attesa che il decreto venga
aggiornato. Cid consentirebbe, ad esempio,
di integrare le indicazioni cliniche di

utilizzo della Cannabis medicinale nonché
eventualmente di rivedere le norme sulla
patente di guida. La Regione Toscana
potrebbe nel frattempo prendere in
considerazione un ampliamente del regime
di rimborsabilita.

Laricerca

Ampio € lo sviluppo della ricerca pre-clinica
e clinica, ma anche farmaceutica, benché
ancora oggi molti professionisti pensino alla
Cannabis soltanto in relazione al contenuto
in THC, tralasciando le opportunita in
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termini di efficacia e di tollerabilita dellintero
fitocomplesso. Conferma l'evoluzione della
ricerca la recente pubblicazione sul British
Medical Journal di linee guida clinico pratiche
dell'utilizzo della Cannabis nel dolore cronico.
La nostra struttura ha attualmente quattro
percorsi di ricerca attivi:

Seneca: Studio osservazionale di coorte
sui pazienti seguiti in AOUC per la
raccolta e l'analisi dei dati di efficacia
e sicurezza di preparazioni galeniche
a base di Cannabis prescritte secondo
le indicazioni del Ministero della
Salute. Con il Brief Pain Inventory sara
valutato l'impatto del trattamento sulla
percezione del dolore e sulla qualita

di vita del paziente a 1, 3, 6 e 12 mesi,
monitorando e analizzando gli eventi
avversi.

TosCANNABIS: studio prospettico
monocentrico randomizzato controllato di
fase lll per valutare efficacia e sicurezza di
preparazioni di Cannabis nel trattamento
del dolore cronico resistente da inibitori
dell'aromatasi in pazienti con tumore al
seno. Lo studio intende valutare anche
l'effetto sulla qualita della vita dei pazienti
e l'analisi della composizione chimica e
farmacocinetica della Cannabis. Centri
sperimentatori: CERFIT, SOD Terapia del
Dolore, Medicina Integrata e tecnologia
applicata per la salute della donna in
menopausa iatrogena, Radioterapia, Breast
Unit (ISPRO), UNIFI, ASL Toscana Centro,
ISS.

Vi partecipano donne con dolore cronico
da inibitori dell'aromatasi resistente

alle terapie convenzionali, eta>18 con
arruolamento di 18 mesi e follow-up di 12
mesi per paziente.

200 paznentl

Primi 18 mesi dello studio:

arruolamento di circa 100 sl
pazienti per braccio di
100 trattamento 100
Placebo ntervento

|

Mesi 19-30 dello studio:

= previsto un anno di follow up 2
4 per almeno 85 pazienti in 4
- ciascun braccio di -

85 trattamento 85
Pazienti Pazienti
l Studio di superiorita: l

l'intensita del dolore &
prevista costante nel braccio

X
g di trattamento con placebo e

9
80-85 ridotta nel 70% dei pazienti 60
Pazienti trattati con Cannabis Pazienti
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Fitovigilanza: dal 2015 il CERFIT partecipa,
con llstituto Superiore di Sanita (ISS), al
monitoraggio delle prescrizioni, al controllo
delle sospette reazioni avverse e al Gruppo
di lavoro ministeriale sulla Cannabis. E co-
autore di pubblicazioni scientifiche sulla
variabilita delle concentrazioni di principi
attivi, sui loro effetti e sullandamento delle
specifiche segnalazioni di fitovigilanza.

Special Issue of Pharmaceutics (IF 6.321):
“New Perspectives for the Administration of
Cannabis for Medical Use: From Traditional
to Advanced Formulations. What Next?"
Paola Brusa, Francesca Baratta, Fabio
Firenzuoli e Valentina Maggini.
https://www.mdpi.com/journal/
pharmaceutics/special_issues/med_can_
formulations

Fabio Firenzuoli
Eugenia Gallo
Valentina Maggini
CERFIT



